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Com excecdo da agua potavel, nenhuma outra
medida, nem mesmo os antibidticos, tem tanto
impacto para o crescimento da populagéo e
reducdo da mortalidade quanto as vacinas
(PLOTKIN, 2008).



MASUKAWA, M. L. T. O impacto da vacina do rotavirus nas taxas de hospitalizacao por
diarreia aguda em crian¢as menores de cinco anos. 2010. 92 f. Dissertagdo (Mestrado em
Enfermagem)-Universidade Estadual de Maringa, Maringd, 2010.

RESUMO

No Brasil, a doenca diarreica aguda é um dos principais problemas de salde, apresentando-se
como a segunda causa de internacdo e obito infantil em criancas menores de cinco anos. Entre
as causas da doenca diarreica em criancgas, o0 rotavirus se destaca pelo grande nimero da
populacdo atingida, pela morbidade independente das condi¢es sanitarias e da mortalidade
nos paises em desenvolvimento e no Brasil. A vacina do rotavirus foi incluida no Programa
Nacional de Imunizacdo em 2006. Este estudo teve como objetivo avaliar as taxas € o risco de
hospitalizacao por diarreia aguda em menores de cinco anos no Estado do Parana no periodo
de 2000 a 2009, comparando os periodos pré e poés-introducdo da vacina do rotavirus,
segundo as Regionais de Saude e a faixa etaria das criancas e identificar a cobertura vacinal e
seu impacto nas taxas de hospitalizacdo por diarreia aguda em menores de um ano. Os dados,
disponiveis em endereco eletrénico, foram obtidos do Sistema de Informacdo Hospitalar do
Sistema Unico de Saude, utilizando-se a décima revisdo da Classificagdo Internacional de
Doencas, com os codigos A00-A09. Para analisar a reducdo das taxas de hospitalizacdo entre
os periodos foi utilizada a Regressao de Poisson, 0 Mann-Whitney e o teste para diferenca de
propor¢oes. Foi calculado o odds ratio bruto e observado o intervalo de confianca de 95%, e
as andlises foram realizadas por meio da regresséo logistica e o Risco Atribuivel para verificar
a fracdo atribuivel ao fator de risco. Para analise da cobertura vacinal foram verificadas a
acessibilidade, a taxa de abandono, a taxa de variagéo e a correlagéo de Pearson. Observou-se
reducdo das taxas de hospitalizagdo por diarreia aguda em menores de cinco anos no Estado
do Parana apds a introducdo da vacina do rotavirus (p =0,0221). Para criangcas com idade
inferior a um ano houve reducdo (p<0,0001) nas taxas de internacdo em todos 0s anos
posteriores a vacina, destacando-se que na regressdo de Poisson somente esta faixa etaria
apresentou significancia estatistica. Para criancas menores de um ano houve uma reducdo de
30% nas internacdes, comparando-se 0s periodos pré e pds-vacinal. Conforme a idade avanca,
a probabilidade de internacdo diminui, e no conjunto de todas as faixas etarias o risco de

internagdo por doenca diarreica diminuiu em 17% ap0és a vacinagdo. Para o ano de 2009, oito



(36,36%) regionais apresentaram cobertura vacinal acima de 90%, com taxa de acessibilidade
de 2,53% e taxa de abandono de 9%, e ndo houve correlacdo entre as taxas de hospitalizacéo e
cobertura vacinal (p=0,956). A vacina do rotavirus humano se mostrou eficaz na reducdo das
taxas de hospitalizacdo por diarreia aguda, destacando-se o ano de 2009, com reducéo
significativa na faixa etaria inferior a um ano. A alta taxa de abandono impede coberturas
vacinais ideais, sendo necessaria a identificacdo dos fatores responsaveis. A discrepancia das
taxas de hospitalizacdo entre as regionais sugere que aces na prevencao da diarreia aguda e
identificacdo das causas das diarreias sejam melhor avaliadas.

Palavras-chave: Diarreia. Rotavirus. Hospitalizacdo. Vacina contra Rotavirus. Enfermagem.



MASUKAWA, M. L. T. The impact of rotavirus vaccine in hospitalization rates by acute
diarrhea in children under five years old. 2010. 92 f. Dissertation (Master’s Degree in
Nursing)-Universidade Estadual de Maringa, Maringé, 2010.

ABSTRACT

In Brazil, the acute diarrhea disease is one of the main health problems presented as the
second cause of internment and infantile death in kids under five years old. Among all the
reasons which causes diarrhea in children, the rotavirus is detached by the great number of
people contaminated, morbidity independently of the sanitary conditions and the mortality in
developing countries. In March of 2006, the rotavirus vaccine was included in the National
Program of Immunization. The aim of this study was to evaluate the risk of hospitalization
due to acute diarrhea in children under five years old in Parana State between 200 and 2009,
comparing the pre and post periods of the rotavirus vaccine introduction, according to the
Health Regional, the kids’ age, the vaccinal cover and its impact in the hospitalization rates by
acute diarrhea in kids under one year old. The data were obtained in Hospital Information
System of Health Unique System (SUS), available in electronic address, by using the tenth
revision of the International Disease Classification, with codes A00-A09. To analyze the rate
reduction of the hospitalization during the period it was used the Poisson regression, Mann—
Whitney and test for proportion differences. It was calculated the gross odds ratio, and
confidence interval of 95%, analysis by logistic regression and Attributable Risk to verify the
attributable fraction to the risk factor. For vaccinal cover analysis they were analyzed the
accessibility, abandon rate and Pearson’s rate of variation and correlation. It was observed a
reduction in the hospitalization rates by acute diarrhea in kids under five years old in Parana
State after the rotavirus vaccine introduction (p= 0,0221). The age under one year old
presented a reduction (p< 0,0001) in the internment rates during all the following years after
the vaccine, detaching that in Poisson regression only this age presented significance. The kid
under one year old presented a 30% reduction of internment comparing the vaccinal pre and
post periods and as the age gets higher the probability of internment gets lower and in all age
groups the risks of internment due to diarrhea disease decreased 17% after the vaccination.
For 2009, eight (36,36%) regionals presented vaccinal cover above 90%, with accessibility

rate of 2,53%, abandon rate of 9% and there wasn’t any correlation between the



hospitalization rates and the vaccinal cover (p= 0,956). The Human Rotavirus Vaccine was
effective in the reduction of hospitalization rates by acute diarrhea detaching the year of 2009
with the biggest decrease which is significative in the age group under one year old. The high
abandon rate avoids ideal vaccinal cover, being necessary to identify the responsible facts.
The discrepancy of hospitalization rates among the regionals suggests that actions in acute
diarrhea prevention and the identification of its causes are better evaluated.

Keywords: Acute Diarrhea. Rotavirus. Infantile Hospitalization. Human Rotavirus Vaccine.
Nursing.



MASUKAWA, M. L. T. El impacto de la vacuna del rotavirus en las tasas de
hospitalizacién por diarrea aguda en nifios con menos de cinco afios de edad. 2010. 92 f.
Disertacion (Mestrado en Enfermeria)-Universidade Estadual de Maringa, Maringa, 2010.

RESUMEN

En Brasil, la enfermedad diarreica aguda es uno de los principales problemas de salud
presentandose como la segunda causa de internacién y 6bito infantil en nifios con menos de
cinco afos de edad. Entre las causas de la enfermedad diarreica en nifios, el rotavirus se
destaca por el gran nimero de la poblacién alcanzada, por la morbidad independiente de las
condiciones sanitarias y de la mortalidad en los paises en desarrollo. En marzo de 2006, la
vacuna del rotavirus fue introducida en el Programa Nacional de Inmunizacion. Este estudio
tuve el objetivo de evaluar las tasas y el riesgo de hospitalizacién por diarrea aguda en
menores de cinco afios en la Provincia Del Parana en el periodo de 2000 hasta 2009,
comparando los periodos pre y tras la introduccién de la vacuna del rotavirus, segun las
Regionales de Salud, el grupo de edad de los nifios, la cobertura vacinal y su impacto en las
tasas de hospitalizacion por diarrea aguda en los menores de un afio. Los datos fueran
obtenidos del Sistema de Informacion Hospitalera de Sistema Unico de Salud, disponibles en
sitio electronico, utilizandose de la décima revision de la Clasificacion Internacional de
Enfermedades, con los cddigos A00-AQ09. Para analizar la reduccién en las tasas de
hospitalizacion entre los periodos fue utilizada la regresion de Poisson, Mann-White y teste de
diferencia de proporciones. Fue calculado el odds ratio bruto e intervalo de confianza de 95%,
analisis por medio de regresion logistica y el Riesgo Atribuible para verificar la fraccion
atribuible al factor de riesgo. Para andlisis de la cobertura vacinal fueron verificadas la
accesibilidad, tasa de abandono y tasa de variacion y correlacion de Pearson. Se observd
reduccion en las tasas de hospitalizacion por diarrea aguda en menores de cinco afios en la
Provincia del Parana tras la introduccion de la vacuna del rotavirus (p= 0,0221). La edad
menor de un afio, presentd reduccion de (p< 0,0001) en las tasas de internacién en todos los
afios tras la vacuna, destacandose que en la regresion de Poisson solamente este grupo de edad
present0 acepcion. Los nifios menores de un afio presentaron una reduccion de 30% para
internar en comparacion a los periodos pre y tras vacinal y conforme la edad avanza, la
probabilidad para internacion disminuye y en el conjunto de todos los grupos de edad el

riesgo para internacion para enfermedad diarreica disminuye en 17% tras la vacuna. Para el



afio de 2009, ocho (36,36%) de las regionales presentaron cobertura vacinal arriba de 90%,
con tasa de accesibilidad de 2,53%, tasa de abandono de 9% y no hube correlacion entre las
tasas de hospitalizacion y cobertura vacinal (p= 0,956). La Vacuna Del Rotavirus Humano se
mostrod eficaz en la reduccidn de las tasas de hospitalizacion por diarrea aguda destacando el
afio de 2009, con la mayor caida, siendo esta reduccion significativa en el grupo de edad
menor de un afo. El alta tasa de abandono impide coberturas vacinales ideales, siendo
necesaria la identificacion de los factores responsables. La discrepancia de las tasas de
hospitalizacidn entre las regionales sugiere que acciones en la prevencion de la diarrea aguda
y la identificacion de las causas de la diarrea sean mejor evaluadas.

Palabras Clave: Diarrea aguda. Rotavirus. Hospitalizacion infantil. Vacuna del Rotavirus

humano. Enfermeria.
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1 INTRODUCAO

A diarreia é uma das principais causas de morbimortalidade para crian¢as menores de
cinco anos. Nos ultimos anos tem-se observado o declinio da mortalidade por diarreia, no
entanto ela ainda representa cerca de 21% de todas as mortes nesta faixa etéria, sendo
responsavel por 2,5 milhdées de mortes por ano. Acrescenta-se entretanto que nao houve uma
diminuicdo simultanea nas taxas de morbidade atribuivel a diarreia, observando-se a média de
incidéncia de 3,8 episddios para as criancas menores de cinco anos (KOSAK; BERN;
GUERRANT, 2003). Atualmente, 39% das criancas com diarreia em paises em
desenvolvimento recebem o tratamento recomendado, e dados limitados até o momento
sugerem ter havido pouco progresso desde o ano de 2000 (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2002).

No Brasil, apesar dos importantes avangos alcancados na prevencdo e controle das
doencas infecciosas, as doencas diarreicas agudas ainda continuam como um dos principais
problemas de saude publica, apresentando-se como a segunda causa de internacdo e Obito
infantil em criangas menores de cinco anos (OLIVEIRA; LATORRE, 2010).

Na doenca diarreica as infecgdes por rotavirus tém especial destaque, pelo grande
namero da populacdo atingida pela morbidade, independentemente das condicBes sanitarias e
da mortalidade nos paises em desenvolvimento. Estima-se que no mundo, a cada ano,
ocorram 125 milhdes de episddios, resultando em 418.000 a 520.000 Obitos atribuidos ao
rotavirus, sendo a maior parte em paises em desenvolvimento, acrescentando-se que a
proporcao de criancas hospitalizadas nos ultimos anos tem apresentado aumento, tanto para
paises desenvolvidos como em desenvolvimento (PARASHAR; HUMMELMAN; BRESEE;
MILLER; GLASS, 2003).

Com objetivo de reduzir a ocorréncia das doengas intestinais em menores de cinco
anos com reflexos na morbi-mortalidade da doenca por rotavirus foi introduzida no Programa
Nacional de Imunizacdo em 2006, a Vacina Oral Rotavirus Humano (VORH) (BRASIL,
2006).

Neste contexto, 0 presente estudo teve como objetivos: 1) avaliar as taxas de internacao
hospitalar (T1) e a probabilidade para internar por diarreia aguda em menores de cinco anos
no Estado do Parana no periodo de 2000 a 2009, apresentando como principal enfoque a
comparacdo entre os periodos anterior a vacinacdo do VORH (2000-2005) e posterior a

introducdo da vacina no Calendario Nacional de Imunizacao a partir de 2006; e 2) analisar as
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taxas de cobertura vacinal para o rotavirus humano no periodo de 2006-2009, identificando o
percentual de populagdo imunizada e ndo imunizada, a taxa de abandono e o impacto nas

taxas de hospitalizacdo por diarreia aguda.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 DOENCA DIARREICA

A diarreia € uma das manifestacbes mais comuns das doencas infecciosas intestinais,
possuindo etiologia variada, causada por virus, bactérias e protozoarios, e caracteriza-se pela
perda excessiva de agua e eletrolitos pelas fezes e ou vomitos (BARBIERI; KOTZE;
RODRIGUES; ROMALDIN, 2010).

No periodo de 1996 a 2003 foram notificados, no Brasil, 613.533 ébitos em menores
de cinco anos, dos quais 33.533 (5,5%) deveram-se a doencas diarreicas agudas. Entre as
mortes por diarreias agudas em menores de cinco anos, a maior propor¢éo ocorreu na Regido
Nordeste, com percentual de 9%. A magnitude das doengas diarreicas agudas em criancas
menores de cinco anos também pode ser demonstrada pela quantidade de recursos destinados
ao pagamento de internacdes hospitalares por esses agravos, que no periodo de 1995 a 2004
somaram R$ 173.245.567.85, sendo que os maiores valores estdo concentrados nas regides
Nordeste e Sudeste do Pais (BRASIL, 2006).

Entre os agentes virais estdo os rotavirus, adenovirus entéricos, astrovirus e calicivirus,
e segundo o Ministério da Salde (BRASIL, 2006), no pais a prevaléncia de diarreias
associadas ao rotavirus varia de 12% a 42% e estima-se que, hoje, morram cerca de 2.500
criangas menores de cinco anos por ano. Observam-se ocorréncias distintas entre as regies
do pais conforme demonstrado no estudo multicéntrico desenvolvido em quatro regides
brasileiras que verificou que em Goiania a positividade para o rotavirus foi de 41,8 %; em
Porto Alegre, de 21,4%; em Salvador de 38,1%, e em S&o Paulo, de 53,6% (MUNFORD,
2007).

A distribuicdo sazonal também difere de uma regido para outra, como verificado em
Séo Paulo, regido de clima mais frio, com a maior incidéncia se observa nos meses de abril a
agosto. Em Goiénia, as infeccbes ocorreram de maio a setembro e, em Salvador foram
detectadas doencas por rotavirus praticamente o ano inteiro. Nas regides tropicais as infeccdes
ocorreram o ano inteiro (LINHARES, 2000).

A doenca apresenta curto periodo de incubacdo (dois a trés dias), com inicio abrupto,
vomitos em mais de 50% dos casos, febre alta e diarreia aquosa profusa, durando, em média,

cinco a oito dias. O rotavirus penetra e se multiplica nos enterdcitos apicais das vilosidades, as
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celulas invadidas sdo eliminadas na luz intestinal, e, ao serem substituidas por células
imaturas, que secretam agua e eletrdlitos, juntamente com a mé absorcdo de carboidratos,
determinam o mecanismo osmatico da diarreia. Enterotoxinas também estariam envolvidas na
fisiopatologia da diarréia, induzindo a diarreia secretora. O vomito persistente muitas vezes
dificulta a hidratacdo oral, levando muitas criangas a hospitalizacdo para receber hidratacdo
venosa (BARBIERI; KOTZE; RODRIGUES; ROMALDINI, 2010).

A gravidade da doenca pode ser influenciada pelo sorotipo envolvido, imunidade do
hospedeiro e idade. Na faixa etaria de seis a 24 meses é que incide o maior nimero das
infeccbes por rotavirus, podendo ocorrer desde o nascimento, em que predomina a forma
assintomatica. A distribuicdo por faixa etaria também varia para cada regido. Em Goiania. a
maior positividade foi observada na faixa etaria de 13 a 24 meses, e para Sdo Paulo a faixa
etaria mais atingida foi de 7 a 12 meses (MUNFORD; RACZ, 2008).

A primeira infecgédo se caracteriza pela gravidade do quadro com diarreia de grave a
moderada, infeccdes subsequentes por diarreia moderada a leve, demonstrando, a principio,
um predominio da resposta homotipica (sorotipo-especifica) mediada por anticorpos
neutralizantes, e infecgdes futuras podem ser leves e assintomaticas, havendo também uma
resposta heterotipica (FARHAT; CARVALHO; SUCCI, 2007). Cerca de 80 a 90% das
criangas apresentam anticorpos contra o rotavirus apds a idade de dois anos, 0 que
demonstra a importancia deste agente na epidemiologia das doencas diarreicas para criangas
menores de cinco anos.

A transmissdo é feco-oral. por agua e alimentos, por contato pessoa a pessoa € por
secrecOes respiratorias. As multiplas maneiras de transmissdo provavelmente séo
responsaveis pela dificuldade no controle da doenga por meio das medidas de higiene e
saneamento tdo eficazes no combate as diarreias causadas por protozoarios e bactérias
(LINHARES, 2000).

A doenca por rotavirus se assemelha a outras gastrenterites de agentes etiologicos
diversos. A ordem do aparecimento dos sintomas (vomitos-febre-diarreia) e a faixa etaria
envolvida (6 a 24 meses) sugerem uma forte suspeita do agente viral (FARHAT,
CARVALHO; SUCCI, 2007). O diagndstico laboratorial é eficiente na deteccdo do
rotavirus nas fezes, sendo ideal fazer a coleta do material entre o primeiro e o quarto dia da

doenca.
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2.2 ROTAVIRUS

O rotavirus foi isolado pela primeira vez em 1973, por Bishop, e no Brasil foi isolado
em 1976, por Linhares (Belém). Pertence a familia Reoviridae, constituida de um Unico
género. Seu genoma é formado por onze segmentos de &cido ribonucléico de fita dupla, o qual
é circundado pelas proteinas do core VP1, VP2, VP3. O capsideo interno € constituido pela
proteina VP6, a qual confere especificidade para grupo e subgrupo; e o capsideo externo
constitui-se das proteinas VP4 e VP7, as quais estdo relacionadas a producdo de anticorpos
neutralizantes. Sao reconhecidos sete diferentes grupos de rotavirus, designados de A a G. Os
grupos que infectam o homem séo dos grupos A, B e C, destacando-se o grupo A como de
maior importancia epidemiologica e responsavel por 95% das infeccdes (LINHARES, 2000).

Os subgrupos séo identificados como I, 11, 1+11, ndo 1-n&o 1l. Quanto aos sorotipos, sua
classificacdo se fundamenta na diversidade antigénica da glicoproteina VP7 (sorotipo G) e
VP4, sensivel a proteases (sorotipo P). Sdo descritos catorze sorotipos G, dos quais dez
infectam 0 homem, com a prevaléncia dos tipos G1 e G4, com a emergéncia do sorotipo G9; e
para o sorotipo P sdo descritos vinte gendtipos, entre elas quatro que estdo relacionados a
casos de diarreia no homem (P[4], P[6], PC, P[9]). A combinacdo binaria entre os sorotipos G
e P leva aos sorotipos de maior importancia epidemioldgica, os tipos G1P[8], G2P[4], G3P[8]
e G4P[8] cujas combinacbes emergentes tém sido relatadas (FARHAT; CARVALHO;
SUCCI, 2007).

Para o periodo pre vacinal, estudos realizados em algumas cidades do Estado de Sao
Paulo observaram-se predominancia dos genotipos G9P[8] para a cidade de Guarulhos, e
também foi detectado o sorotipo G12; para a cidade de Rio Claro houve a predominancia do
G1[8] (SAO PAULO, 2006). No Estado do Mato Grosso do Sul, na cidade de Campo Grande,
entre maio de 2000 e janeiro de 2004, o predominio foi do genotipo G1, seguido do G4, G3 e
G9, com variagdo temporal dos sorotipos G3 e G9 que ocorreram somente no ano de 2003
(ANDREASI; BATISTA; TOZETTI; OKAZI; NOGUEIRA; FIACCADORI et al., 2007).

Estudo realizado na cidade de Sdo Paulo identificou que para o periodo pés-vacinal,
no ano de 2006, 15% dos genotipos identificados foram do G2, e para os anos de 2008 e 2009
esse gendtipo foi responsavel por 70% e 100% das infecgOes, respectivamente (SAFADI,;
MORAES; BEREZIN; PINHEIRO; RACZ, 2010).

Essas variagdes de gendtipos regionais e temporais mostram a necessidade de

monitoramento continuo destas infeccdes para avaliacdo da eficacia da vacina utilizada.
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2.3 VACINA ORAL DO ROTAVIRUS HUMANO

A vacina contra o rotavirus vem sendo pesquisada desde 1980, -se em vista a
gravidade e importancia epidemioldgica da infeccdo por este agente, que ndo € passivel de
prevencdo por meio de programas de saneamento e higiene (FARHAT; CARVALHO;
SUCCI, 2007).

Em 1998 foi licenciada nos Estados Unidos uma vacina preventiva desta infeccéo,
conhecida internacionalmente como Rotashield, tetravalente, contendo rotavirus simio e
humano geneticamente reestruturado, recomendado para vacinagao rotineira de criangas de
até dois anos; entretanto em decorréncia de sua associacdo com o aumento do risco de
intussuscepcao nos trés a catorze dias apds a primeira dose desta vacina, este imunizante foi
retirado de mercado em outubro de 1999 (CENTERS FOR DISEASE CONTROL AND
PREVENTION, 1999).

Em 2004 o Laboratorio GlaxoSmithKline concluiu os estudos multicéntricos de uma
nova vacina contra o rotavirus: a vacina monovalente de virus vivo atenuado, cepa R1X4414,
do sorotipo G1[8]. Essa vacina foi amplamente pesquisada segundo o0s parametros
determinados pela OMS, envolvendo mais de 70 mil criangas que receberam a vacina na fase
I11, fase esta que foi avaliado o potencial de risco de intussuscepcdo e verificado que os relato
de eventos adversos foram semelhantes aos do grupos controle (que receberam a vacina) e
placebo (ARAUJO; CLEMENS; OLIVEIRA; JUSTINO; RUBIO; GABBAY et al., 2007).

A licenga concedida determinou a administracdo de duas doses em criangas de 6 a 24
semanas, com intervalo minimo de quatro semanas (BERNSTEIN, 2007). A nova vacina foi
licenciada no mercado internacional em julho de 2004 e no Brasil foi licenciada pela Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) em julho de 2005 (Registro do produto n.°
10107024300 — publicada em 11/07/2005 no Diario Oficial da Uni&o), e em marco de 2006 foi
incluida no Programa Nacional de Imunizagdes.

A vacina de rotavirus humano vivo atenuado (VORH) tem, no primeiro ano de vida,
eficacia protetora de 63,5%, contra qualquer gastrenterite causada por rotavirus; de 81,5%,
contra gastrenterite grave causada por rotavirus; de 91,8% contra gastrenterite causada por
rotavirus exigindo atendimento médico; e previne 100% contra hospitalizacdo por
gastroenterite por rotavirus (RUIZ-PALACIOS; PEREZ-SCHAEL; VELAZQUEZ; ABATE;
BREUER; CLEMENS; CHEUVART; ESPINOZA; GILLARD; INNIS et al., 2006). Estima-

se uma reducdo de 29% nas hospitalizacdes por diarreia aguda em menores de um ano. A
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vacina é especialmente eficaz na prevencdo de doencga por rotavirus da cepa G1, mas 0s
estudos mostraram que houve protecdo cruzada contra gastroenterite e gastrenterite grave
causada por cepas nao-G1l (G2, G3, G4 e G9). Esta eficacia variou entre 65% e 100%
(BERNSTEIN, 2007).

O esquema vacinal recomendado é de duas doses por via oral, aos dois e quatro meses
de idade, simultaneamente com as vacinas tetravalente e contra poliomielite oral, com
intervalo minimo entre as doses de quatro semanas. A primeira dose ndo pode ser
administrada apos 14 semanas de vida e a segunda ndo pode ultrapassar 24 semanas. Por
precaucdo as duas ndo foram testadas fora desta faixa etéria, considerando-se o risco
aumentado de invaginacao intestinal nesta faixa etaria. N&o se deve repetir a dose se a crianga
vomitar ou regurgitar. Criancas prematuras podem receber a vacina desde que néo
hospitalizadas, e ndo ha restricdes do consumo de liquidos ou alimentos, inclusive do leite
materno, antes e apds a vacina. Deve ser adiada temporariamente a vacinacdo durante
evolucdo de doencas agudas e febris e diarreia que necessite de hospitalizacdo. Esta
contraindicada em imunodeficiéncias, no uso de corticosteroides em doses elevadas e por
mais de duas semanas, no caso reacOes alérgicas graves em doses anteriores, de doenca
gastrointestinal crénica, de malformacéo do trato intestinal e de histdria prévia de invaginagéo
intestinal (BRASIL, 2006).
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

A pesquisa teve como objetivo geral analisar o impacto da implantacdo da vacina oral
de rotavirus humano nas internagdes por doencas diarreicas em criangas menores de cinco

anos no Estado Parana.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Constituiram seus objetivos especificos:

e caracterizar a distribuicdo etaria e temporal das internacdes de criancas menores
de cinco anos por doengas diarreicas antes da vacinagdo contra o rotavirus (2000-
2005);

o caracterizar a distribuicdo etaria e temporal das internacdes de criangas menores
de cinco anos por doencgas diarreicas apds a vacinacao contra o rotavirus (2006-
2009);

e verificar o risco de hospitalizacdo de criangcas menores de cinco anos nos periodos
pré e pos-introduc¢éo da vacina contra o rotavirus;

o analisar as taxas de cobertura vacinal contra o rotavirus no Parana, no periodo de

marc¢o de 2006 a marco de 20009.
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4 METODOLOGIA

4.1 TIPO DE ESTUDO

O estudo foi de carater transversal, quantitativo e descritivo-analitico.

4.2 LOCAL DO ESTUDO

A pesquisa foi desenvolvida em Maringd, com a populacdo do Estado do Parana,
localizado na Regido Sul do Brasil e cuja area é de 199.880,202km?. Apresenta clima
subtropical dmido na porcdo Nordeste e na planicie litoranea, e de zona de clima subtropical
em sua por¢do sul. Em 2009 a populacdo paranaense era de 10.511.862 habitantes, e destes,
980.778 eram menores de cinco anos (IBGE, 2007). O Estado do Parana esta dividido
administrativamente em 399 municipios e estes divididos entre 22 regionais de saude.

4.3 POPULACAO DO ESTUDO

A populagdo de estudo se constituiu de todas as criangas menores de cinco anos
residentes no Estado do Parand que foram internadas pelo SUS por doengas diarreicas no
periodo de 2000 a abril de 2009.

4.4 VARIAVEIS DO ESTUDO

O calculo da taxa de internamento (T1) por diarreia aguda foi realizado dividindo-se o
namero de internacBes por diarreia aguda pela populagdo de menores de cinco de idade e

multiplicando-se o quociente por 10.000. Os dados da T1 foram agrupados em diarreia aguda
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por todas as causas de diarreia e em infeccdes virais, pois 0s registros das TI por rotavirus séo
pequenos se comparados as taxas de diarreia aguda. A idade foi estratificada em menor de 1
ano, 1 ano, 2 anos, 3 anos e 4 anos.

A cobertura vacinal foi calculada pelo percentual de vacinados na populacdo-alvo em
relacdo ao total da populagédo. Este denominador foi obtido no banco de dados do SINASC. A
cobertura da VORH pode ser entendida como a proporgdo de criangas menores de cinco
meses que receberam o esquema completo de vacinagcdo em relagdo aos menores de um ano
existentes na populacdo cujas doses foram aplicadas nas idades corretas (adequacdo
epidemioldgica) e com os intervalos corretos (adequacdo imunoldgica). Foram avaliadas a
acessibilidade e a taxa de abandono, o que permitiu analisar o percentual de criangas que nédo

completaram o esquema desta vacina, embora tenham recebido a primeira dose.

4.5 FONTE DE DADOS

Os dados, disponiveis no endereco eletrénico do Departamento de Informatica do SUS
(BRASIL, 2010), foram obtidos do Sistema de Informagio Hospitalar do Sistema Unico de
Saude (SIH-SUS), utilizando-se a décima revisdo da Classificacdo Internacional de Doencas
(CID-10), com os codigos A00 e A09.

Também foram coletados dados do numero de criangas vacinadas pela vacina do

rotavirus no Sistema de Informagdes do Programa Nacional de Imunizagdo (PNI).

4.6 ANALISE DOS DADOS

Os dados foram processados no Programa Excel e analisados no Programa Statistica
8.0. Realizou-se analise descritiva com tabelas de frequéncias simples e relativas para
varidveis qualitativas e analise de variancia para as variaveis quantitativas, observando-se em
todas as andlises o nivel de significancia de 5% (p<0,05).

Para verificar se houve diminui¢do das Tls por diarreia aguda apds a introducdo da
VORH foi utilizado o teste Mann Whitney, comparando-se as médias anuais daquele periodo

com a mediana de 2000-2005 (periodo pré-vacinal) para os CID A00-A09, e em separado, as
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Tls do CID AO08. A escolha da mediana foi pontuada para as taxas de internamento, pois estas
apresentavam variacdo importante por ano e regional. Para o periodo pés-vacinal foram
verificadas as taxa de variacdo das TIs por ano e por regional de saude, tomando-se como
base a mediana do periodo pré-vacinal. A escolha das taxas de internacdo para os CIDs A00 —
A09, e ndo somente, A08 foi pontuada para a comparabilidade dos estudos. Como houve
reducdo e aumento das TIs nas regionais, utilizou-se o teste para diferenca de proporcoes,
com o0 objetivo de analisar se estas diferencas eram significativas. Identificou-se também a Tl
por faixa etaria (Regressao de Poisson), verificando-se a faixa etaria que apresentava maior
incidéncia e a que apresentava maior protecdo em relagdo a vacina.

Para a analise da probabilidade de adoecer por diarreia, foi calculado inicialmente o
odds ratio (OR) ndo ajustado, sua estimativa pontual e seu intervalo de confianca de 95%.
Foram realizadas analises estratificada com o aplicativo Epi Info e a regressao logistica com o
Programa Statistica 8.0. Posteriormente foi realizado o risco atribuivel, para verificar a
proporcéo de casos que poderiam ser evitados se a exposicdo fosse afastada. Para analise da
cobertura vacinal foi verificado a acessibilidade, taxa de abandono, taxa de variacdo e a

correlacédo de Pearson.

4.7 ASPECTOS ETICOS

O projeto foi submetido ao Comité Permanente de Etica em Pesquisa envolvendo
Seres Humanos da Universidade Estadual de Maringa, em obediéncia a Resolugdo 196/96 do
Conselho Nacional de Salde, e por ele aprovado pelo Parecer n.°140/2009 (ANEXO A).

Foi solicitada e liberada a autorizacdo da Secretaria de Saude Municipal- CECAPS
para a coleta dos dados do SIH-SUS, DATASUS e do PNI (Oficio n.° 2340/20009.
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Resumo

O objetivo desse estudo foi avaliar as taxas de hospitalizacdo por diarreia aguda em menores
de cinco anos no Estado do Parana no periodo de 2000 a 2009, comparando os periodos pré
pos-introducdo da vacina do rotavirus no Calendario Nacional de Imunizacéo a partir de 2006,
segundo as Regionais de Saude e faixa etéria das criancas. METODOS. Procedeu-se a um
estudo ecoldgico-descritivo-analitico de hospitalizacdo por diarreia aguda em menores de
cinco anos nas 22 regionais de saude do Estado do Parand. Os dados foram obtidos do
Sistema de Informag&o Hospitalar do SUS. Para analisar a reducédo das taxas de hospitalizacdo
entre os periodos foi utilizada a regressdo de Poisson, Mann-Whitney e teste para diferenca de
propor¢ées. RESULTADOS. Observou-se redugdo das taxas de hospitalizacdo por diarreia
aguda em menores de cinco anos no Estado do Parana apés a introducdo da vacina do
rotavirus (p = 0,0221). No ano de 2009, 18 (81,20%) regionais apresentaram reducdo nas
taxas de hospitalizagdo. Para criancas menores de um ano verificou-se reducéo (p< 0,0001)
nas taxas de internacdo em todos 0s anos posteriores a vacina, destacando-se que na regressao
de Poisson somente esta faixa etaria apresentou significancia estatistica. CONCLUSAO. A
vacina do rotavirus humano se mostrou eficaz na reducdo das taxas de hospitalizacdo por
diarreia aguda, destacando-se 0 ano de 2009 pela maior queda, sendo esta reducdo estatistica
significativa. A discrepancia das taxas de hospitalizacdo entre as regionais sugere que acoes
na prevencdo da diarreia aguda e identificagdo das causas das diarreias sejam melhor

avaliadas.

Palavras-chave: Diarreia; Rotavirus; Hospitalizacdo; Vacina Contra Rotavirus; Saude da

Crianca; Enfermagem
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Abstract

AIM. To evaluate the hospitalization rates by acute diarrhea in children under five years old
in Parana State between 2000 and 2009, by comparing the pre and post periods after the
introduction of the rotavirus vaccine in the National Immunization Calendar since 2006,
according to Health Regionals and children’s age group. METHODS. Ecological descriptive
analytical study of hospitalization by acute diarrhea in children under five years old in the 22
Health Regionals in Parana State. The data were obtained of the Hospital Information System
of the Unique Health System (SUS). To analyze the decreasing rates of hospitalization in the
period it was used the Poisson regression, Mann-Whitney and test for proportions difference.

RESULTS. It was observed a reduction in the hospitalization by acute diarrhea in children
under five years old in Parana State after the introduction of the rotavirus vaccine (p= 0,
0221). For 2009, 18 (81, 20%) Regionals presented a reduction in hospitalization rates.
Children under one year old presented a decreasing (p< 0,0001) in hospitalization rates in all
the yeas followed by the vaccine introduction, detaching that in Poisson regression only this
age group presented significance. CONCLUSION. The Human Rotavirus Vaccine was
efficient in the reduction of hospitalization rates by acute diarrhea detaching 2009, with the
biggest decrease, being this reduction significantly. The discrepancy of hospitalization rates
among the regionals suggests that actions in the prevention of the acute diarrhea and the

identification of its causes be better evaluated.

Keywords: Acute Diarrhea; Rotavirus; Hospitalization; Human Rotavirus VVaccine; Children's
health; Nursing
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Introducéo

A diarreia € a segunda principal causa de morte entre criancas menores de cinco anos
em nivel mundial, ocorrendo em cerca de 1,5 milhdo de criancas a cada ano. Atualmente, 39%
das criangas com diarreia, em paises em desenvolvimento, recebem o tratamento
recomendado, e dados limitados até 0 momento sugerem que houve pouco progresso desde o
ano de 2000™.

No Brasil, apesar dos importantes avancos alcancados na prevencdo e controle das
doencas infecciosas, as doengas diarreicas agudas ainda continuam como um dos principais
problemas de salde publica, apresentando-se como a segunda causa de internacdo e Obito
infantil em criancas menores de cinco anos. Acrescente-se que este risco pode variar de
regido para regido, de sorte que o risco de morte na Regido Nordeste é de quatro a cinco vezes
maior, quando comparada com a Regi&o Sul®.

No periodo de 1996 a 2003 foram notificados no Brasil 613.533 6bitos de menores de
cinco anos, dos quais 33.533 (5,5%) se deveram a doencas diarreicas agudas. Das mortes por
diarreia aguda em menores de cinco anos, a maior proporcdo ocorreu na Regido Nordeste,
com percentual de 9%. A magnitude das doengas diarreicas agudas em criangas menores de
cinco anos também pode ser demonstrada pela quantidade de recursos destinados ao
pagamento de internacdes hospitalares por esses agravos, 0s quais no periodo de 1995 a 2004
somaram R$ 173.245.567.85, sendo que os maiores valores estdo concentrados nas regies
Nordeste e Sudeste do Pais’.

Estudo conduzido no periodo de 1995 a 2005° em todo o Brasil e especificamente nas
capitais revelou uma tendéncia de decréscimo nas internagdes por diarreia de criangas
menores de um ano de 1995 a 2005, com a taxa de internacgdo regredindo em 4,01 ao ano no
total das internacdes, acrescentando-se ainda a regressdo de 1,8 ao ano nas taxas de internagédo
por diarreia na Capital Paranaense.

Estudo de coorte realizado em Pelotas, RS, no periodo de 1982 a 1993, constatou que a
taxa de internacdo por diarreia apresentou um decréscimo de 6.3% para 3,25% e que a taxa de
hospitalizacdo diminuia na proporcéo da renda familiar. Acrescente-se que, para as criangas
com peso abaixo de 2000g ao nascer, a taxa de hospitalizacdo por diarreia elevou-se trés a
cinco vezes, quando comparadas as outras com peso superior.

Mundialmente o rotavirus é considerado um dos mais importantes agentes causadores
de gastroenterites e de Obitos em criangas menores de cinco anos. Estima-se que, a cada ano,

ocorram 125 milhdes de quadros diarreicos associados ao rotavirus, resultando em 418.000 a
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520.000 oObitos, sendo 85% em regides menos desenvolvidas. Estes dados refletem o
percentual de 20% da mortalidade global por doenca diarreica e 5% do total de dbitos entre
criancas com idades inferiores a cinco anos”.

Segundo o Ministério da Sadde?, no Brasil, a incidéncia de diarreias associadas ao
rotavirus varia de 12% a 42% e estima-se que, hoje, cerca de 2.500 criangcas menores de cinco
anos morrem por ano. Em marco de 2006, a vacina do rotavirus foi incluida no Programa
Nacional de Imunizacdo (PNI), com a proposta de diminuir a gravidade das doencas
intestinais em menores de cinco anos com reflexos na morbimortalidade da doenca®. Entre as
doencas infectocontagiosas, as causadas por rotavirus tém destaque nos paises em
desenvolvimento, pelo grande numero da populagdo atingida e pela morbidade,
independentemente das condi¢des sanitarias e da mortalidade.

No primeiro ano de vida a vacina oral do rotavirus humano (VORH) tem eficéacia
protetora de 87,1%, contra qualquer gastroenterite causada por rotavirus; de 95,8%, contra
gastroenterite grave causada por rotavirus; de 91,8% contra gastroenterite causada por
rotavirus exigindo atendimento médico; e finalmente, previne em 100% a hospitalizacdo por
gastroenterite por rotavirus®. Estima-se uma reducéo de 29% nas hospitalizacées por diarreia
aguda em criangas menores de um ano, sendo necessario para isto haver uma cobertura
vacinal igual ou superior a 95%?.

Diante do exposto, o objetivo do presente estudo foi, utilizando os dados oficiais do
DATASUS, avaliar as taxas de internacdo hospitalar (TIs) por diarreia aguda em menores de
cinco anos no Estado do Parana, no periodo de 2000 a 2009, apresentando como principal
enfoque a comparacdo entre os periodos anterior a vacinacdo do VORH (2000-2005) e
posterior a introdugdo da vacina no Calendario Nacional de Imunizacdo a partir de 2006,

observando a taxa de internamento por regionais de saude e fa aixa etéaria das internaces.
Metodologia

O estudo ¢ de carater ecologico e descritivo-analitico das taxas de internacdo infantil
por diarreia aguda em menores de cinco anos e foi realizado no periodo de 2000 a 2009, para
o0 Estado do Parana. Optou-se por analisar os dados por regionais de saude, o que diminui as
unidades de analise geografica, tornado-as mais homogéneas’.

A pesquisa foi realizada na cidade de Maringd com os dados do Estado do Parana, que
se localiza na Regido Sul do Brasil e cuja area é de 199.880,202Km? O Estado apresenta

clima subtropical umido na porcdo Nordeste e na planicie litoranea, e clima subtropical em
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sua porgédo sul. Em 2009 a populacdo paranaense era de 10.511.862 habitantes, e e destes,
980.788 eram menores de cinco anos. O Estado se encontra dividido administrativamente em
399 municipios e estes estdo divididos entre 22 regionais de satide®.

A populacdo de estudo se constituiu de todas as criangas menores de cinco anos
residentes no Estado do Parana que foram internadas pelo SUS por doencas diarreicas agudas
no periodo de janeiro de 2000 a dezembro de 2009.

Os dados, que estdo disponiveis no endereco eletrénico do Departamento de
Informéatica do SUS?, foram obtidos do Sistema de Informagdo Hospitalar do SUS (SIH-SUS)
utilizando-se a décima revisdo da Classificacdo Internacional de Doencas (CID-10), com 0s
cédigos A00 e A09. Foi realizada anélise destacando-se internacdes por doencas diarreicas
causadas pelo rotavirus com o codigo A08 (das doencas por infeccdes virais).

A idade foi classificada em menor de um ano, um ano, dois anos, trés anos e quatro
anos. O calculo da taxa de internamento (T1) por diarreia aguda foi realizado dividindo-se o
namero de internacBes por diarreia aguda pela populagdo de menores de cinco de idade e
multiplicando-se o quociente por 10.000. Os dados da Tl foram agrupados em diarreias
agudas por todas as causas de diarreia e em infeccdes virais, pois 0s registros das Tls por
rotavirus sdo pequenos, se comparados as taxas de diarreias agudas.

Os dados foram processados no Programa Excel e analisados no Programa Statistica
8.0. Realizou-se analise descritiva com tabelas de frequéncias simples e relativas para
varidveis qualitativas e analise de variancia para as variaveis quantitativas, observando-se em
todas as andlises o nivel de significancia de 5% (p<0,05).

Para verificar se houve diminuicdo das TIs por diarreia aguda apés a introdugéo da
VORH foi utilizado o teste Mann Whitney, comparando-se as taxas anuais daquele periodo
com a mediana de 2000-2005 (periodo pré-vacinal) para os CID A00-A09 e, em separado, as
Tls do CID A08. A escolha da mediana foi pontuada para as taxas de internamento, pois estas
apresentavam variacdo importante por ano e regional, Para o periodo pds vacinal foram
verificadas as taxa de variacdo das TIs por ano e por regional de saude, tomando-se como
base a mediana do periodo pré-vacinal. Para a comparagdo dos estudos foi pontuada a escolha
das taxas de internagéo para os CID A00 — A09, e ndo somente A08. Como houve reducdo e
aumento das TIs nas regionais, utilizou-se o Teste para diferenca de propor¢ées com o
objetivo de analisar se estas diferencas eram significativas.

Identificou-se também a TI por faixa etaria (Regressdo de Poisson), verificando-se
qual a faixa etéria que apresentava maior incidéncia e para qual faixa a vacina apresentava

maior protecéao.
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O desenvolvimento do estudo ocorreu em conformidade com o preconizado pela
Resolugdo 196/96 do Conselho Nacional de Saude (BRASIL, 1996). O projeto foi aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Estadual de Maringa (Parecer 140/2009) e
0 Termo de Consentimento Livre e Esclarecido nao foi utilizado porque os dados eram

secundarios.

Resultados

No periodo de 2000 a 2009 foram registradas no Estado do Paranid 103.654
internacdes de acordo com a classificacdo do CID-10, codigos A00-AQ09, para uma populacdo
de 8.828.162 de criangas menores de cinco anos, com uma taxa de internacdo de 117,41 por
10.000 criangas. Destaca-se que para o periodo pré vacinal (2000-2005) a mediana da taxa de
internacdo (T1) foi de 124,20 casos por 10.000; em 2006, de 114,82; em 2007, de 98,42; em
2008, de 121,39; e em 2009, a taxa foi de 88,54 (Tabela 1).

Deste grupo, 54,55% pertenciam ao masculino; a idade menor de 1 ano representou
31,07% das internacdes; a faixa etaria de um ano, 30,58%; a de dois anos, 17,88%; a de trés
anos, 11,68%; e a faixa etaria com menor taxa de internacédo foi a de quatro anos, com 8,84%.

Em detalhe, observou-se que, na comparacdo da mediana de todo o periodo pré-
vacinal com as Tls anuais posteriores a vacina, houve reducdo, com uma taxa de variacao de
7,75% em 2006, 20,92% em 2007, 2,47% em 2008 e 28,86% em 2009. O periodo pds-
vacinal, mais precisamente o ano de 2009, apresentou queda mais acentuada nas TIs em
comparag¢do com 0s outros anos, seguindo-se o ano de 2007. Ao avaliar as Tls - CID A08
constatou-se que as reducdes ocorreram em todos 0s anos: 6,59% em 2006, 18,67% em 2007,
16,83% em 2008; e em 2009, houve uma reducdo mais significativa, com 39,29%.

Foram observadas, pela taxa de variacdo, reducdes das Tls por regional de saide em
comparacdo com a mediana do periodo pré-vacinal. O ano de 2006 apresentou 14 (63,64%)
regionais com melhora nas TIs, sugerindo que a introducdo da vacina nesse ano pode ter
influenciado na reducdo do nimero de internagées, pois para o0 ano de 2007 houve progressao
da melhora com o0 aumento do nimero de regionais, ou seja, 18 (81,82%) regionais. Em 2008,
diferentemente dos outros anos, houve piora das taxas de variacdo em 10 (45,5%) regionais, 0
que sugeria que outras causas poderiam estar influenciando as Tls além da doenca prevenivel
pela vacina; mas para 2009, 18 regionais apresentaram reducgédo nas TIs, destacando que duas
destas apresentaram reducdo de mais de 50% e em sete a reducdo esteve entre 30 e 40%. Esta

reducdo foi confirmada através do teste de Mann Whitney (p = 0,0221) (Tabela 1).
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Em relacdo as internacdes pelo cddigo A08, observou-se que o ano de 2006 apresentou
15 (68,18%) regionais com melhora nas Tls, e no ano de 2007 houve progressao da melhora
com o aumento do numero de regionais para 17 (77,27%) regionais. Em 2008, houve piora
das taxas de variacdo em oito (36,36%) regionais. Para 0 ano de 2009, como na analise
anterior, 16 regionais apresentaram reducdo nas TIs, destacando-se que treze destas
apresentaram reducdo de mais de 50% e sete, reducédo entre 30 e 40%. Os dados das TIs por
A08 se comportaram da mesma forma que os das TlIs por A00-AQ9, sugerindo que a nédo
reducdo nas internacdes pode estar relacionada aos casos virais. 1sso lembra a importancia do
diagndstico preciso da doenca diarreica e indica que outros fatores podem estar relacionados
com a ocorréncia da doenga, pois para as TIs do CID AO08 ndo houve diferenca
estatisticamente significativa entre os grupos pré e pos-vacinal pelo teste de Mann Whitney
(p=0,0673).

Esta analise demonstra que a reducdo das TIs nos anos poOs-vacinais pode ser
decorrente da introdugdo da vacina no calendario de imunizacdo associadas a utilizacdo de
outras medidas preventivas para reducdo dos casos de diarréia. Cumpre observar que a gripe
A ocorreu dentro deste periodo e que a populacdo, de modo geral, estava atenta a mudancas
de habitos preventivos contra as doencgas transmissiveis.

Apesar destas mudancas, 4 (18,1%) regionais (Guarapuava, Unido da Vitéria, Cornélio
Procopio e Telémaco Borba) apresentaram aumento nas Tls ao final do ano de 2009, embora
pequeno, com variacdo de 6,51%; 0,89%; 2,71% e 2,54%, respectivamente. Para verificar se
havia diferenca entre as regionais, as regionais que apresentaram diminuicdo das taxas ao
final do ano de 2009 foram comparadas com as quatro regionais que apresentaram aumento
da Tls atraves do teste das diferengas das proporcdes. Pelo teste observou-se significancia
estatistica (p<0,0001) entre os dois grupos, sugerindo que a reducdo nas TIs observada nas
regionais € significativa e que medidas profilaticas com o uso rotineiro da vacina e outros
fatores que propiciam a melhora do estado imunitario da crianca séo validos e resultaram na
reducdo das TIs das regionais estudadas (Tabela 1).

Para as TIs por A08, quando se compararam as diferencgas entre as seis (27,27%)
regionais que apresentaram aumento nas TIs ao final do ano de 2009 e as 16 (72,73%)
regionais que apresentaram diminuicao das taxas ao final do ano de 2009, a anélise constatou
que o teste de diferenca de proporcGes também resultou em uma diferenca estatisticamente
significativa (p<0,0001) entre os dois grupos.

Para verificar se a idade da crianga interferia na ocorréncia das TIs pelos codigos

A00-A09 para os periodos pré e pds-vacinal, comparou-se a mediana (pré-vacinal) com os
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anos posteriores a vacinagdo (2006, 2007, 2008 e 2009) e observou-se, através da taxa de
variacdo, que para o ano de 2006, somente a faixa etaria menor de um ano apresentou
reducdo. Para 2007, todas as faixas etarias apresentaram queda nas TIs, com destaque para a
faixa etaria menor de um ano, com 30,31%, e de um ano, com 17,13%. Ressalta-se que 0 ano
de 2008 se mostrou atipico, com reducdo somente para as criancas menores de 1 ano, de
17,36%, e para as de um ano, com aumento de 1,06%, o que sugere que a vacina foi fator de
protecdo para estas criancas. Para as demais faixas etarias houve aumento da TI. O ano de
2009 apresentou reducdo nas Tls para todas as faixas etarias, com destaque para as idades
menor de um ano (32,09%), um ano (30,66%) e dois anos (25,80%). Esta analise mostrou-se
estatisticamente significativa (p< 0,0001) através da regressdo de Poisson, mostrando
interacdo em pelo menos uma faixa etaria (Tabela 2).

A faixa etaria de quatro anos é a que apresentou, para todos 0s anos pré e pds-vacinais,
as menores taxas, sugerindo que nessa idade ha protecdo natural contra a doenga, com uma
maior imunidade para ocorréncia da patologia em estudo, por isso essa faixa etaria foi
escolhida como baseline para verificar se o periodo vacinal apresentava diferenca entre as
faixas etérias.

A regressdo de Poisson revelou que a idade menor que um ano, para o periodo pos-
vacinal, foi a que apresentou maior interacdo (p < 0,0001), enquanto as outras faixas etérias se

comportaram diferentemente da primeira e foram iguais entre si.

Discussao

Os dados encontrados no Estado do Parana para o periodo de 2000 a 2009, em relagao
as Tls por diarreia aguda, confirmam a importancia das doengas diarreicas nas criangas
menores de cinco anos, pois a cada ano pds-vacinal as taxas se reduzem, sugerindo que a
vacinacdo e outros fatores associados possam estar atuando na reducdo dos casos em quase
todas as regionais de saude, dado que segue a tendéncia nacional de diminuigdo das taxas de
internagdo por diarreia aguda®°™°.

No Brasil, as doencas diarreicas agudas representam um desafio para a saude das
criancas menores de cinco anos, pois 15% das internaces gerais decorrem desta causa™®. O
rotavirus € o mais importante agente viral associado as doengas diarreicas agudas em criancas
menores de cinco anos. A isso se acrescenta a gravidade destes episddios, que levam a

internacdo. A grande diversidade antigénica, responsavel pela multiplicidade de sorotipos,
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sendo os tipos de G1 a G4 e G9 os de maior incidéncia e responsaveis por 95% dos episddios
diarreicos em criancas no Brasil™, pode dificultar seu controle.

Pesquisa realizada no Estado de Séo Paulo no periodo de 2004 a 2005 revelou que 0s
casos de diarreia aguda por infeccao por rotavirus foram de 6,5% a 17,9%, com coeficiente de
incidéncia de 6,6 e 16,3 por mil criangas menores de cinco anos, enquanto o coeficiente de
incidéncia da diarreia aguda por diversas etiologias variou de 91,1 a 101,7 casos por mil
criancas™.

No presente estudo, no periodo pré-vacinal (2000-2005) a taxa de internacdo (TI) foi
de 124,20 casos de internacdo por 10.000, e para o estudo de meta-analise com a literatura
cientifica publicada no periodo de 1986 a 2000, o coeficiente da taxa de internacdo foi de
90,15 casos por 10.000 crianc_;as“.

E, no periodo pos-vacinal, em 2006, encontrou-se uma Tl de 114,82; em 2007, de
98,42; em 2008, de 121,39; e em 2009, de 88,54 casos por 10.000. A TI foi calculada
considerando toda a populacdo, embora se saiba que 24,5% da populacdo do pais possuem
planos privados de sadde e a internacdo destes ndo fez parte do banco de dados®. Ressalta-se a
grande variacdo das TIs entre as regionais no periodo de 2000-2009: de 35,30 e 344,55/10.000
internacdes nas regionais Metropolitana e de Pato Branco, respectivamente. Esse dado indica
que as condutas na prevencdo da DA ndo estdo ocorrendo de forma homogénea em todas as
regionais, sendo necessario o aprimoramento de estratégias mais eficazes para apoiar 0s
municipios e para influenciar na gestdo das questdes regionais, no sentido de fomentar a busca
continua e crescente da eficiéncia com qualidade*. Em estudo brasileiro com publicacdes de
1999 a 2006, verificou-se uma variagédo de 5,25 a 2,48 de episodios de diarreia por crianga por
ano no Brasil. Os indices mais altos foram registrados na Regido Nordeste do pais®,
indicando que fatores socioecondémicos podem também estar relacionados as diferentes taxas
encontradas no Parana.

Outro fator que pode estar influenciando as taxas de internacdo é a cobertura vacinal
do rotavirus no Parana, que em 2006 foi de 47,66%, em 2007 de 75,34%, em 2008 de 80,11 e
em 2009, de 82,44%"®; porém cumpre observar que em todos os anos os fndices estdo abaixo
do preconizado pelo Ministério da Saude, ou seja, abaixo de 90%. No de 2006 houve falhas
no abastecimento da vacina, 0 que comprometeu a imunizacdo das criangas, as quais
perderam a idade segura para receber a vacina (primeira dose de 6 a 14 semanas, segunda
dose de 14 a 24 semanas de vida).

Estudo em cidade do Nordeste brasileiro realizado em 2006 observou um surto de

rotavirus com 780 casos, do quais 22 (2,82%) foram classificados como moderados a graves.
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Em 15 (68,20%) destes casos ocorreu hospitalizacdo, e dos hospitalizados, 100% foram
positivos para a seguinte genotipagem: sorotipo G: 100% G2 e sorotipo P; 93,7% para P4; e
7,2% néo tipados, com 100% PAGE curto’’. Em S&o Paulo foi identificado que o sorotipo
predominante foi P(4) G*. A identificacdo do agente da diarreia aguda se faz necesséria para
avaliacdo da eficacia da vacina no decorrer dos anos, pois, em ensaios clinicos, a vacina
utilizada no Brasil demonstrou eficicia contra as gastroenterites causadas pelo rotavirus dos
tipos G1P[8], G2P[4], G3P[8], G4P[8] e GIP[8]*.

A grande variacdo da TI por diarreia aguda por regional de saide mesmo apés
introducdo da VORH sugere uma subnotificacdo dos dados, tornando vulneravel o indicador
de morbidade por internacdo hospitalar, pois algumas regionais podem apresentar qualidade
inadequada de dados, o que resulta em valores baixos mas ndo significa auséncia da doenca.

O uso dos dados do SIH/SUS relacionados ao diagnéstico na internacdo nao apresenta
total confiabilidade, devido a precariedade das informacgdes no prontuério do paciente - com
erros na codificagdo de diagnostico pela Classificagdo Internacional de Doencas (CID-10) - e
as fraudes®. Neste estudo, quando avaliadas as TIs codigo A08, a grande maioria das
internacbes ndo especifica o agente etioldgico. O sistema ndo identifica o individuo nem
multiplas internacdes por um mesmo agravo que podem ocorrer, 0 que leva a superestimativa
do problema de satde e impede a avaliacdo das taxas de reinternacao e transferéncias.

A variacdo das TIs nas regionais de salide também pode estar relacionada com a
resposta imunoldgica, j& que a efetividade e eficacia da vacina se apresentou inferior em
relacdo a populacdes carentes, as quais sofrem elevados indices de desnutricdo e doencas
infecciosas associadas, conforme estudo realizado na Nicaragua e Africa do Sul®..

Neste estudo foi encontrada uma redugdo de 33,72% da TI por A00-A09 entre o
periodo pré-vacinal e o ano de 2009; para as internacfes pela Tl por A08 a reducdo foi de
44,11%. Estudo realizado no Brasil que avaliou as taxas de internacgdo por diarreia aguda por
regido em 2006 e 2007 encontrou uma reducéo de 14% em relacdo a média de internagéo de
115,748 casos por 10.000 verificada antes da introdugéo da vacina. Em 2006 a taxa foi de
85,84, e em 2007, de 59,9, o que representa uma reducdo de 25,8% e 48% respectivamente,
exceto para Regi&o Nordeste™®.

Estudo prospectivo de internagfes de criancas menores de cinco anos realizado em
uma instituicdo hospitalar na cidade de Séo Paulo entre janeiro de 2004 a dezembro de 2008
demonstrou reducdo de 29% para internacGes por diarreia de qualquer etiologia apos

introducéo da vacina®®.
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Estudo realizado em dezoito estados americanos que respondem por 48% da
populagéo estadunidense verificou uma reducdo de 50% na hospitalizacdo por diarreia em
criancas de 6 a 23 meses no periodo sazonal (periodo considerado pelo autor como o de maior
incidéncia do rotavirus, de janeiro a junho) em 2008, segundo ano apés o uso da vacina®.

Em EI Salvador foi avaliada, no periodo de 2007 a 2009, a eficicia da vacina
monovalente em criangas com menos de dois anos apds a introducdo no calendério vacinal
nacional. Nesse estudo de caso e controle em sete hospitais sentinelas, a vacina demonstrou
protecdo mais significativa em criancas menores de doze meses; além disso, todas as
admissdes por diarreia entre criangas com menos de cinco anos diminuiram 40% em 2008 e
51% em 2009, em comparacéo com 20062,

Na avaliacdo da vacina do rotavirus humano realizada em estudo multicéntrico com
mais de 60.000 criancas, em fase 3 (teste de eficacia da vacina), a mesma utilizada no Brasil,
verificou-se que o grupo vacinado teve reducdo de 42% nas hospitalizagcOes por todas as
causas de diarreia aguda e de 85% nos atendimentos de urgéncia e hospitalizagdo por
rotavirus®’.

Amplo estudo da literatura mundial, do periodo de 1986 a 2000, verificou que a taxa
de internamentos por diarreia aguda de menores de um ano foi de 71,25 casos por 10.000, e
para criancas de um a quatro anos foi de 18,90 casos™®. Na doenca natural a maioria das
criangas até o segundo ano de vida ja apresentava anticorpos para o rotavirus. No presente
estudo observou-se maior Tl de menores de um ano (137,67) e menor Tl para a faixa etaria
de quatro anos, com a média entre as regionais de 45,26 casos ao final de 2009. A faixa etaria
que apresentou maior reducdo e interagcdo com a vacina foi a de menor de um ano. Observou-
se que para as faixas etarias maiores, a de trés e a de quatro anos, ndo ocorreu aumento da Tl
apos a introducdo da vacina nem desvio da faixa etaria para a doenca. Estudo americano
revelou que apos a introducdo da VORH houve uma redugdo de 30% em criangas de zero a
dois meses, 50% de reducdo entre seis e vinte e trés meses, e para as criancas maiores de dois
anos verificou-se reducdo entre 42 e 45%, destacando-se que para o ano de 2008 a faixa etaria
de zero a dois meses apresentou aumento nas taxas de internacdo por diarreia aguda?'. Este
aumento no ano de 2008 pode ser decorrente da alteracéo climatica, que acarreta aumento de
casos de diarreia, pois um estudo de meta-analise demonstrou que a queda na temperatura e a
diminuicdo da umidade do ar fizeram aumentar o niimero de casos de rotavirus*.

Em estudo realizado em Mato Grosso do Sul, no periodo de 2000 a 2004, com 380
amostras fecais, 23,2% das criangas internadas no setor de pediatria com quadro de diarreia

aguda apresentaram positividade para o rotavirus. A positividade foi maior entre criangas de
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7 a 12 meses (30,6%), seguindo-se 0 grupo de um ano, com 22,3% de positividade; mas o
quadro ocorreu em todas as faixas etérias. A infeccdo por rotavirus de criangas menores de
dois anos, ja apontada em varios estudos pela frequéncia e gravidade dos casos, mostrou-se a
mais beneficiada na reducdo das TIs no periodo pos-vacinal. O preenchimento da AIH
durante o internamento para o tratamento da diarreia infecciosa dispensa a identificacdo da
etiologia, embora esta identificacdo possa auxiliar na avaliacdo das medidas de prevengéo
na diarreia aguda, ndo se descartando estudos de caso que detectaram outros fatores que

levam a crianca menor de cinco anos ao internamento.

Concluséao

Este estudo permitiu concluir que as taxas de internacdo por diarreia aguda,
acompanhando uma tendéncia nacional, vém diminuindo em quase todas as regionais de
salde do Estado do Parand, como foi observado para o periodo de 2000 a 2009. A avaliacdo
do periodo pré-vacinal comparado com o pos-vacinal foi bastante satisfatoria, pois identificou
queda nas Tls por diarreia aguda apos introducdo da VORH, sendo que o ano de 2009 se
apresentou como aquele com maiores redugdes das taxas de internacdo em comparagdo com a
mediana do periodo pré-vacinal.

A reducdo em algumas regionais pode estar relacionada as ac¢des gerais de prevencao
das doencas diarreicas, aos registros da internacdo ou a melhores taxas de cobertura vacinal.
Ressalta-se a necessidade de uma rede nacional com vigilancia epidemioldgica sistematica
para identificacdo dos casos de rotavirus na internacdo hospitalar, pois esta estratégia
facilitaria a monitoracdo da eficacia desta vacina e do comportamento da doenga, com a
circulacdo de sorotipos que ndo séo integrados na composic¢éo da vacina.

Com a introducdo da vacina, as criangas com idade inferior ou igual a um ano
apresentaram quedas mais significativas. Cumpre lembrar que também as maiores Tls se
mantém nesta faixa etaria, 0 que mostra a gravidade da doenca em criangas pequenas, sendo
necessario discutir as causas da diarreia aguda nesta faixa etaria e estratégias para sua
reducdo. N&o foi observado aumento de casos em criangas maiores, 0 que demonstra nao
haver deslocamento da doenca para outras faixas etarias.

A reducdo das Tls foi efetiva, mas ndo se pode descartar a monitoracao continua da
doenca diarreica e a reducgéo dos casos de diarreia aguda, pois estes podem estar relacionados

a outros fatores que ndo a vacina. A avaliacdo de outras intervenges, como saneamento,
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aleitamento materno, nutri¢cdo, uso da reidratacdo oral e 0 acesso a salde sdo também

importantes fatores a serem estudados.
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Tabela 1. Comparacéo das medianas das T1 dos codigos A00-AQ9 entre os periodos segundo
as regionais de saude. Maringa - PR, 2000-2009.

Mediana Tl A00-09 TX T1 A00-09 TX TIA00-09 TX  TIAQ00-09 ™

Regional Saude 2000-2005 2006  variacdo 2007 variagdo 2008  variacdo 2009 variacao

Paranagua 119,73 103,76  (13,34) 72,73 (39,26) 121,63 1,58 80,68 (32,62)
Metropolitana 43,10 48,17 11,75 35,30 (18,10) 52,32 21,38 36,79 (14,66)
Ponta Grossa 133,13 132,24 (0,67) 121,60 (8,66) 105,36  (20,86) 75,10 (43,59)
Irati 92,07 99,81 8,40 60,98 (33,76) 151,53 64,58 70,97 (22,91)
Guarapuava 180,79 170,40 (5,75) 137,66 (23,86) 251,71 39,23 192,56 6,51

Unido da Vitéria 84,03 75,63 (10,00) 87,43 4,05 98,33 17,02 84,78 0,89

Pato Branco 331,79 344,55 3,85 250,17 (24,60) 270,14 (18,58) 208,14 (37,27)
Francisco Beltrdo 186,93 245,69 31,43 220,53 17,98 217,84 16,54 173,83 (7,01)
Foz do Iguagu 103,58 6500  (37,24) 108,81 5,05 95,05 (8,23) 4442  (57,12)
Cascavel 120,28 102,39  (14,87) 89,27 (25,78) 106,65  (11,33) 79,40 (33,98)
Campo Mouréo 180,14 242,50 34,62 184,33 2,32 194,41 7,92 129,99 (27,84)
Umuarama 198,90 184,58 (7,20) 183,76 (7,61) 156,90  (21,11) 139,30 (29,96)
Cianorte 310,62 218,49 (29,66) 171,89 (44,66) 173,29 (44,21) 144,99 (53,32)
Paranavai 165,52 156,92 (5,20) 154,63 (6,58) 162,39 (1,89) 121,15 (26,80)
Maringa 187,00 165,76  (11,36) 147,82 (20,95) 174,85 (6,50) 129,69 (30,65)
Apucarana 220,86 172,80  (21,76) 146,07 (33,86) 147,97  (33,00) 120,84 (45,29)
Londrina 58,85 60,57 2,93 53,48 (9,13) 58,47 (0,64) 47,84  (18,70)
Cornélio Procopio 131,92 161,08 22,10 113,60 (13,89) 222,75 68,85 135,49 2,71

Jacarezinho 161,69 198,85 22,99 154,73 (4,30) 18325 1334 13381  (17,24)
Toledo 232,54 164,64 (29,20) 182,78  (21,40) 21862  (598) 171,71  (26,16)
Telémaco Borba 99,96 81,08 (18,89) 96,80 (3,16) 156,64 56,70 102,50 2,54

Ivaipora 168,03 141,40  (15,85) 111,45 (33,67) 116,42  (30,71) 105,70 (37,09)
Total 124,46 114,82  (7,75) 98,42 (20,92) 121,39  (2,47) 88,54  (28,86)

Tx Variagdo = Comparagdo da mediana da T1 do periodo pré-vacinal com o ano.
T1 A00-AQ9: taxa de internacdo por diarreia aguda CID A00-AQ.

Tabela 2. Comparacdo das medianas das Tls dos cddigos A00-AQ9 entre os periodos segundo
as faixas etarias. Maringa - PR, 2000-2009.

Mediana TI A00-A09 TX  TIA00-A09 TX TIA00-A09 TX TIA00-A09 TX
2000-2005 2006 Variacao 2007 Variacao 2008 Variacao 2009 Variacao
menor de1ano 202,73 155,13 (23,48) 141,27 (30,31) 167,54 (17,36) 137,67 (32,09)

Faixa etaria

1 ano 191,50 196,91 2,82 158,70  (17,13) 193,53 1,06 13279  (30,66)
2 anos 107,23 107,25 0,01 96,19  (10,30) 12552 17,06 7957  (25,80)
3 anos 66,26 71,87 8,48 59,35  (10,42) 78,98 19,20 56,80  (14,27)
4 anos 49,94 50,31 0,74 48,36 (3,17) 54,98 10,08 45,26 (9,36)
Total 12446 114,82  (7,75) 98,42  (20,92) 121,39 (2,47 88,54  (28,86)

Tx Variagdo = Comparagdo da mediana da Tl do periodo pré-vacinal com o ano.
T1 A00-AQ9: Taxa de internacdo por diarreia aguda CID 10.
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5.2 ARTIGO 2 — O RISCO DE HOSPITALIZACAO POR DIARREIA AGUDA EM
MENORES DE CINCO ANOS NO PERIODO DE 2000 A 2009: PRE E POS
VACINACAO DO ROTAVIRUS

O risco de hospitalizagdo por diarreia aguda em menores de cinco anos no periodo de
2000 a 2009: pre e pbs-vacinacao do rotavirus

The risk of hospitalization for acute diarrhoea in children under five years in the period 2000
to 2009: pre-and p6s-vacinacao of rotavirus

El riesgo de hospitalizacion por diarrea aguda en menores de cinco afios en el periodo de 2000
hasta 2009: pré y post-vacunacion del rotavirus

Maria de Lourdes Teixeira Masukawa’
Taqueco Teruya Uchimura?

Doroteia Fatima Pelissari de Paula Soares®
Rosangela Getirana Santana®

Ana Lucia Ferrer®

Correspondéncia / Correspondence:
Maria de Lourdes Teixeira Masukawa
Praca Manoel Ribas, 341

87014-120, Maringa, PR, Brasil

email: mltmasukawa@hotmail.com

Enfermeira, Programa de Pds-Graduacdo em Enfermagem, Universidade Estadual de Maringa, Maringa,
Parand, Brasil. E-mail: mltmasukawa@hotmail.com

Enfermeira, Doutora, Departamento de Enfermagem, Universidade Estadual de Maringa, Maringa, Parana,
Brasil. E-mail: taqgueco@gmail.com

Enfermeira, Doutora, Departamento de Enfermagem, Universidade Estadual de Maringa, Maringd, Parana,
Brasil. E-mail: dfppsoares@uem.br

Estatistica, Doutora, Departamento de Estatistica, Universidade Estadual de Maringa, Maringa , Parana,
Brasil. E-mail: rgsantana@uem.br

Enfermeira, Mestre, Secretaria de Salde de Maringa. E-mail: saude.maringa.pr.gov.br


mailto:mltmasukawa@hotmail.com

43

Resumo

O objetivo do presente estudo foi avaliar o risco de hospitalizacao por diarreia aguda em menores
de cinco anos no Estado do Parana no periodo de 2000 a 2009, mediante a comparacao entre 0s
periodos anterior (2000 a 2005) e posterior a introducéo da vacina oral de rotavirus humano no
Calendario Nacional de Imunizacdo. O estudo, de carater ecoldgico-descritivo-analitico, foi
desenvolvido com dados do Sistema de Informacdo Hospitalar do Sistema Unico de Sadde,
disponiveis no Departamento de Informética do Sistema Unico de Salde, utilizando-se a
Classificacdo Internacional de Doencas (CID-10) com os cddigos A00-A09. Foi calculado o
odds ratio (OR) bruto, e o intervalo de confianca foi de 95%, as analises por meio da regressao
logistica e o Risco Atribuivel para verificar a fracdo atribuivel ao fator de risco. Como resultado,
observou-se reducdo (p<0,0001) das taxas de hospitalizacdo por diarreia aguda entre os periodos
pré-vacinal e posterior a introducdo da vacina do rotavirus em criangas menores de cinco anos no
Estado do Parand. A idade menor de um ano apresentou reducdo (p<0,0001) nas taxas de
internacdo em todos 0s anos posteriores a implantacdo da vacina, destacando-se que na regressao
de Poisson somente esta faixa etaria apresentou significancia estatistica. As criancas menores de
um ano apresentaram uma reducéo de 30% nos internamentos na compara¢do do periodo pré-
vacinal com o pos-vacinal. Constatou-se que probabilidade de internacdo diminui & medida a
idade avanca. O teste do qui-quadrado revelou que, no conjunto de todas as faixas etarias, o risco
de internagdo por doenca diarreica diminuiu em 17% apds a vacinagdo. Concluiu-se que a
introducdo da vacina oral de rotavirus humano mostrou ser uma estratégia bastante importante
para a saude das criancas e que as criancas na faixa etaria menor de um ano foram as mais
beneficiadas pela vacina.

Descritores: Diarreia; Rotavirus; Vacina contra rotavirus; Fatores de risco; Hospitalizacéo;

Saude da crianca; Enfermagem.
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Abstract

The aim of this study was to evaluate the hospitalization by acute diarrhea risk in children
under five years old in Paranad State between 2000 and 2009, by comparing the pre (2000-
2005) and post periods after the introduction of the Human Rotavirus Oral Vaccine in the
National Immunization Calendar. It was performed an ecological descriptive analytical study
with data of the Hospital Information System of the Unique Health System (SUS), available
in the Unique Health System’s Informatics Department by using the Diseases International
Classification (CID-10), with codes A00-A09. It was calculated the brute odds ratio (OR),
and the confidence interval of 95%, the analysis by logistical regression and Attributable Risk
to verify the attributable fraction to the risk factor. It was observed a rate reduction
(p<0,0001) of hospitalization by acute diarrhea between the periods pre vaccine and post the
rotavirus vaccine introduction in children under five years old in Parana State. Children under
one year old, presented a rate reduction (p<0,0001) in hospitalization in all years after the
vaccine, detaching that in the Poisson regression only this age group presented significance.
Children under one year old presented a reduction of 30% of internment by comparing the pre
and post vaccine period and as the age grows, the probability of hospitalization decreases.
Adding the qui square test reveals that in all age groups the internment risk due to diarrhea
disease decreased 17% after the vaccination. The conclusion of this study was that the
introduction of the Human Rotavirus Oral Vaccine was presented as a really important
strategy for children’s health and the kids under one year old were the most benefited by the
vaccine.

Descriptors:  Acute diarrhea; Rotavirus; Human rotavirus vaccine; Hospitalization risk;

Children's health; Nursing.
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Resumen

El objetivo de este estudio fue evaluar el riesgo de hospitalizacion en menos de cinco afios en la
provincia del Parana en el periodo desde 2000 hasta 2009, mediante comparacion entre los periodos
anterior (2000 hasta 2005) y posterior a la introduccion de la vacuna oral de rotavirus humano en el
Calendario Anual de Inmunizacion. El estudio, de caracter ecoldgico-descriptivo-analitico, fue
desarrollado con datos del Sistema de Informacion Hospitalario del Sistema Unico de Salud,
disponibles en el Departamento de Informatica del Sistema Unico de Salud, utilizandose de la
Clasificacion Internacional de Enfermedades (CID-10) con los codigos A00-AQ9. Fue calculado el
odds ratio (OR) bruto, el intervalo de confianza fue de 95%, las andlisis por medio de regresion
logistica y el Riesgo Atribuible para verificar la fraccion atribuible al factor de riesgo. Como
resultado, se observo reduccion (p<0,0001) de las tasas de hospitalizacion por diarrea aguda entre
los periodos prevacunal y posterior a la introduccion de la vacuna del rotavirus en nifios menores de
cinco afios de edad en la Provincia del Parand. La edad menor de un afio presentd reduccion
(p<0,0001) en las tasas de internacion en todos los afios posteriores a la implantacién de la vacuna,
destacando que en la regresioén de Poisson solamente este grupo de edad presentd significancia
estadistica. Los nifios con menos de un afio de edad presentaron una reduccion de 30% en las
internaciones en comparacion con el periodo prevacunal. Se constatd que la probabilidad de
internacion disminuye con el avanzo de la edad. El teste del qui-cuadrado revel6 que, en el conjunto
de todos los grupos de edad, el riesgo de internacion por enfermedad diarreica disminuyo en 17%
después de la vacunacion. Se concluyo que la introduccion de la vacuna oral del rotavirus humano
mostro ser una estrategia muy importante para la salud de los nifios y que los nifios en el grupo de
edad menor de un afio fueran las méas beneficiadas por la vacuna.

Palabras llave: Diarrea; Rotavirus; Vacuna contra rotavirus; Factores de riesgo;

Hospitalizacion; La salud del nifio; Enfermeria.
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Introducéo

A diarreia € uma das doencas mais comuns na infancia, tanto em paises desenvolvidos
como naqueles em desenvolvimento, destacando-se que nos paises desenvolvidos raramente
ocorre Obito por esta causa, enquanto naqueles em desenvolvimento a diarreia € uma das
principais causas de hospitalizacdo e Obito de criangas. Acrescente-se que a maior taxa de
mortalidade ocorre no primeiro ano de vidaY. O saneamento basico e a agua potéavel
praticamente eliminaram as infec¢des por bactérias e parasitas em paises desenvolvidos, mas
as infecgdes virais ainda sdo compardveis entre paises desenvolvidos e em
desenvolvimento®. Em paises desenvolvidos a frequéncia de quadros diarreicos agudos em
lactentes é de 0,5 a 2 episddios/ano, enquanto que nas regides em desenvolvimento pode
chegar a 10 episodios/ano®.

Estudo realizado na cidade de Sdo Paulo em 1995/1996 revelou que a incidéncia da
diarreia aguda (DA) ja havia alcancado um episodio/crianga/ano, nimero que se aproxima
daqueles dos paises desenvolvidos®. Em 1997, comunidades urbanas de baixa renda de
Olinda e Recife - PE apresentaram incidéncia anual corrigida e estimada de 2,7
episodios/crianga/ano. Estudos de coorte mostraram a incidéncia de 4 a 6
episodios/crianca/ano para aquelas que vivem em condi¢bes desfavoraveis, representando a
segunda maior causa de consultas médicas, precedida apenas pelas doencas respiratorias
agudas®.

Estudo realizado na cidade Fortaleza verificou, entre 1996 e 2001, que a média de
incidéncia de episodios de diarreia em menores de um ano foi de 538,8 casos por mil menores
de um ano, 150,2 casos por mil criangas entre 1 e 4 anos, 40,7 por mil de 5 a 9 anos e 10,6

casos para cada mil pessoas com dez ou mais anos de idade®.
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Estudo conduzido em todo o Brasil no periodo de 1995 a 2005” relata que ocorreram
39.421 mortes por diarreia e 1.505.800 internacGes associadas a esta doenca em criangas
menores de um ano de idade. Revelou ainda uma tendéncia de decréscimo nas internagdes por
diarreia em criangcas menores de um ano, com a taxa de internagéo regredindo 4,01 ao ano no
total das internacbes. Na Capital Paranaense a regressdo das taxas de internacdo por diarreia
foi de 1,8 ao ano.

Em estudo de coorte realizado em Pelotas no periodo de 1982 a 1993® verificou-se que
a taxa de internacdo por diarreia apresentou uma reducao de 6,3% para 3,25%, e que a taxa de
hospitalizacdo diminuia na razdo direta do crescimento da renda familiar. Acrescente-se que
criancas de peso abaixo de 2000g ao nascer tiveram elevada a taxa de hospitalizacdo por
diarreia para 3 a 5 vezes quando comparadas as criancas com peso superior. Num estudo
comparativo de trés coortes, 1982, 1993 e 2004, observou-se que a ocorréncia de
hospitalizacdo por diarreia de menores de um ano apresentou reducdo, enquanto permanecia
inalterada a taxa de internacdo por todas as causas. Também se observou que criancas de
familias mais pobres e de peso menor que 2000g mostraram a frequéncia mais elevada de
internagdo por diarreia e por todas as causas de internamento®.

No Brasil, as doencas diarreicas agudas representam um desafio para a saude das
criancas menores de cinco anos, pois 15% das internacdes gerais decorrem desta causa®®. O
rotavirus é o agentes viral mais importante e se associa as doencas diarreicas agudas em
criangas menores de cinco anos. A isso se acrescenta a gravidade destes episodios, que levam
a internacéo™.

No Estado de S&o Paulo, a analise dos surtos de diarreia com etiologia confirmada
notificados pela Divisdo de Doencas de Transmissdo Hidrica e Alimentar (DDTHA/CVE)

mostra que nos Ultimos anos houve uma elevagdo dos surtos por rotavirus. Em 1999 estes
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surtos representavam 7,7% do total de surtos de diarreia e 2,7% do total de casos; ja em 2003
representam mais de 20% do total de surtos e 41% dos casos*?,

Segundo o Ministério da Saude™®, no Brasil a incidéncia de diarreias associadas ao

rotavirus varia de 12% a 42% e estima-se que, hoje, a cada ano morrem cerca de 2.500
criancas menores de cinco anos. Em marco de 2006 a vacina do rotavirus foi incluida no
Programa Nacional de Imunizacdo (PNI), com a proposta de diminuir a gravidade das
doencgas intestinais em menores de cinco anos, com reflexos na morbimortalidade da
doenca™.
Estudo realizado na cidade de Cérdoba, Argentina, verificou a importancia da diarreia
viral severa, bem como o impacto que ela causou na admissdo hospitalar de criancas,
revelando que, anualmente, uma de cada 27 criangas entre zero e trinta e cinco meses de idade
seriam hospitalizadas devido a uma gastrenterite viral. O principal impacto da diarreia viral
foi representado pela infeccdo pelo rotavirus, correspondendo a 84% dos casos analisados e
cerca de um terco das diarreias graves que necessitam de hospitalizacao™®.

Avaliando as taxas de internacdo por diarreia aguda por regido, estudo realizado no
Brasil em 2006 e 2007 encontrou uma reducdo de 14%. A média de internacdo foi de 115,748
antes da introducdo da vacina do rotavirus, para 2006 de 85,84 e em 2007 de 59,94 casos,
reducdo esta de 25,8% e 48% respectivamente, exceto para regido do nordeste?.

Varios estudos™*® demonstraram que um fator determinante da gravidade da doenca por
rotavirus € a idade da crianga. As criangas mais jovens apresentaram um risco significativamente
maior de uma infec¢do primaria levar a doencas graves, sendo que a maioria dos casos de diarreia
severa e desidratagdo ocorreram entre criangas de trés a trinta e cinco meses. Nos Estados Unidos,
17% das hospitalizacbes ocorrem durante os primeiros seis meses de vida e 40% em criancas de
um ano. Nos paises em desenvolvimento a doenga ocorre mais cedo, nos primeiros doze meses de

vida. Ainda nos Estados Unidos estima-se que, anualmente, as infec¢fes por rotavirus em
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menores de 5 anos totalizem 27 milhdes de episodios e resultem em 410.000 consultas, 205.000 a
272.000 atendimentos de urgéncia e de 20 a 60 6bitos™®.

Diante do exposto, 0 objetivo do presente estudo foi verificar os internamentos por
diarreia aguda de menores de cinco anos no Estado do Parana no periodo de 2000 a 2009,

destacando a comparacao entre periodos anterior e posterior a introducdo da vacina oral do

rotavirus humano (VORH) (2000-2005) no Calendario Nacional de Imunizacéo, a partir de 2006.

Metodologia

O trabalho é um estudo ecoldgico-descritivo-analitico das taxas de internacdo infantil
por diarreia aguda em menores de cinco anos, no periodo de 2000 a 2009, no Estado do
Parana. A pesquisa foi realizada na cidade de Maringd com os dados do Estado do Parand,
que se localiza na Regido Sul do Brasil e ocupa uma éarea de 199.880,202km?. O Estado
apresenta clima subtropical umido na porcdo Nordeste e na planicie litoranea, e clima
subtropical na porcdo Sul do territério. A populacdo paranaense em 2007 era de 10.511.862
habitantes, dos quais 980.788 eram menores de cinco anos®.

A populacdo de estudo foi constituida por todas as internagcdes do SUS por doencas
diarreicas agudas de criancas menores de cinco anos, residentes no Parana no periodo de
janeiro de 2000 a dezembro de 2009.

Os dados, que estdo disponiveis no endereco eletrénico do Departamento de
Informatica do SUS™®, foram colhidos no Sistema de Informagdo Hospitalar do Sistema
Unico de Sadde (SIH-SUS), utilizando-se a décima revisdo da Classificacdo Internacional de
Doencas (CID-10), com os codigos A00-A09™". A idade foi estratificada em menores de um

ano, um ano, dois anos, trés anos e quatro anos.
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Para a andlise estatistica, foi calculado inicialmente o odds ratio (OR) nédo ajustado,
sua estimativa pontual e seu intervalo de confianca de 95%, foram realizadas anélises
estratificadas com o aplicativo Epi Info e a regresséo logistica com o Programa Statistica 8.0.
Posteriormente foi realizado o Risco Atribuivel para verificar a proporcdo de casos que
poderia ser evitado se a exposic¢do fosse afastada.

O desenvolvimento do estudo ocorreu em conformidade com o que preconiza a
Resolucdo 196/96 do Conselho Nacional de Saude. O projeto foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa da Universidade Estadual de Maringa (Parecer 140/2009) e o Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido ndo foi utilizado, pois os dados eram secundarios.

Resultados

No periodo pré-vacinal (2000-2005) a mediana da taxa de internacdo (T1), em menores
de cinco anos, foi de 124,20 casos por 10.000 criancas; em 2006, de 114,82; em 2007, de
98,42; em 2008 de 121,39; e em 2009, de 88,54 casos. A idade menor de 1 ano representou
31,07% das internac0es, a faixa etaria de um ano 30,58%; a de dois anos, 17,88%; a de trés,
11,68%; e a faixa etaria com menor taxa de internacdo foi a de quatro anos, com 8,84%.
Deste grupo, 45,45% pertenciam ao sexo feminino e 54,55% ao masculino.

Na analise dos dados da Tabela 1, observou-se que todas as idades apresentaram
reducdo da TI ao final do ano de 2009, quando comparadas a mediana dos anos pré-vacinal,
com destaque para as idades de menor de 1 ano, apresentando uma taxa de variacdo de

32,09%, para 1 ano foi de 30,66% e de 2 anos com 25,80%.



Tabela 1 - Comparacdo das medianas das Tls dos CID A00-A09 entre os periodos segundo as faixas etarias. Maringa-PR, 2000-2009

Faixa etaria Mediana TI A00-A09  TX T1 A00-A09 TX T1 A00-AQ09 TX T1 A00-AQ09 TX P<=
2000-2005 2006 Variacao 2007 Variagao 2008 Variagao 2009 Variacao
menor de 1 ano 202,73 155,13 (23,48) 141,27 (30,31) 167,54 (17,36) 137,67 (32,09) 0,0001
1ano 191,50 196,91 2,82 158,70 (17,13) 193,53 1,06 132,79 (30,66) 0,4672
2 anos 107,23 107,25 0,01 96,19 (10,30) 125,52 17,06 79,57 (25,80) 0,2974
3 anos 66,26 71,87 8,48 59,35 (10,42) 78,98 19,20 56,80 (14,27) 0,1411
4 anos 49,94 50,31 0,74 48,36 (3,17) 54,98 10,08 45,26 (9,36) *
Total 124,46 114,82 (7,75) 98,42 (20,92) 121,39 (2,47) 88,54 (28,86) 0,0009

Tx Varia¢do = Comparacdo da mediana da TI do periodo pré-vacinal com o ano
T1 A00-A09: Taxa de internagdo por diarreia aguda CID A00-A09

* Faixa etaria baseline

15
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Acrescente-se que a faixa etaria de 1 ano foi a Unica que apresentou reducdo nas Tls
para 0s anos pds-vacinais, quando comparadas a mediana dos anos pré-vacinais, destacando-
se ainda que entre as faixas etarias, esta foi a que apresentou a mediana mais alta. Esta analise
mostrou-se estatisticamente significativa (p<0,0001) através da regressdo de Poisson,
sugerindo que a introducdo da vacina tem apresentado reducao nos percentuais das TIs para
algumas faixas etarias. Para o ano de 2008 observou-se um aumento das TIs em todas as
faixas etarias, quando comparado aos anos de 2007 e 2009 (Tabela 1).

A regressdo de Poisson revelou ainda que a idade menor que um ano, para o periodo
pos-vacinal, foi a que apresentou maior interacdo com a vacina (p <0,001). As outras faixas
etarias se comportaram diferentemente da primeira e foram iguais entre si. Destaque-se que a
razdo de chance de hospitalizacdo em menores de um ano reduz o risco pela metade nos 10
anos avaliados, mas continua sendo a faixa etaria de maior risco de hospitalizacdo (Tabela 2).

Verificou-se ainda que todas as idades apresentaram reducdo nas Tls para o periodo de
estudo (2000-2009), sendo esta reducdo estatisticamente significativa pela analise de
tendéncia (p<0,0001) (Tabela 2), destacando-se que quanto mais nova a crianga mais forte a
associacao, ou seja, maior a probabilidade de ocorréncia da doenga. A analise de tendéncia
ndo se apresentou significativa para a idade de dois anos, provavelmente porque a
probabilidade de internacdo para esta idade apresenta pequena variabilidade ao longo dos
anos e também porque nesta idade, com o crescimento, a crianca ja pode apresentar protecdo

natural (Tabela 2).



Tabela 2 - Probabilidade para internar por diarreia aguda em crian¢as menores de cinco anos, segundo a faixa etaria e os anos de estudo.

Maringé, PR, 2000-2009

2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 X?

<lano OR 6.78 5,95 4.49 3,49 3,44 3,28 3,12 2,95 3,08 3,07 1358,70

IC 6.27-7.34 5,52-6,41 4,18-4.84 3,25-3,74 3,20-3,70 3,05-3,52 2,90-3,35 2,72-3,20 2,86-3,33 2,82-3,35

P <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001
1 ano OR 4.65 5.00 4,19 3,54 3,63 3,62 3,97 3,32 3,57 2,96 181,14

IC 4.29-5.05 4,63-539 3,89-451 3,31-3,80 3,38-3,89 3,38-3,88 3,70-4,26 3,07-3,59 3,31-3,85 2,72-3,23

P <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001
2 anos OR 2,26 2,62 2,3 2,22 2,04 2,1 2,14 2,0 2,3 1,76 0,060

IC 2,06-20,47 2-2,45 2,13-2,49 2,06-2,39 1,89-2,21 1,95-2,26 1,99-2,31 1,84-2,17 2,12-2,49 1,61-1,94

P <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001
3 anos OR 1,36 1,44 1,35 1,45 1,31 1,31 1,43 1,23 1,44 1,26 5,27

IC 123150 1,32-158 1,23-1,47 1,34-157 1,21-1,43 1,21-1,42 1,32-1,55 1,12-1,35 1,32-1,57 1,14-1,39

P  <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001
analise MH 3,13 3,63 3,06 2,66 2,59 2,56 2,65 2,35 2,58 2,24 13,73
Estratifada IC 3,01-3,28 3,50-3,79 3,11-2,96 2,57-2,77 2,50-2,69 2,47-2,66 2,56-2,76 2,27-2,46 2,49-2,69 2,15-2,35

P <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001

€S
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A analise das TIs por faixa etaria mostra que a faixa etaria de quatro anos de idade € a
que apresentou, para todos 0s anos pré e pdsvacinais, as menores taxas, sugerindo que esta
idade parece demonstrar protecdo natural contra a doenca, com uma maior imunidade a
patologia em estudo, por isso essa faixa etaria foi escolhida como baseline para verificar se o
periodo vacinal apresentava diferenca entre as faixas etarias.

Na andlise do periodo pré vacinal, observou-se que as criancas menores de um ano e
de um ano apresentaram maior fisco (OR=4,4 e OR=4,05 respectivamente) de internacdo por
doenca diarreica aguda, risco que foi quatro vezes maior se comparadas a criancas de maior

idade e é estatisticamente significativo (p<0,0001) pelo teste de Mantel Haenzel (Tabela 3).

Tabela 3 - Probabilidade de internar e Risco Atribuivel segundo as faixas etarias e os periodos

pré e pos-vacinal. Maringa-PR, 2000-2009

Faixa etaria Pré Vacinal Pds Vacinal RA %
<lano OR 4.4 3,06 30,45
IC 4,27-4,53 2,94-3,18
MH 11685,02 3533,93
p 0.0001 0.0001
1 ano OR 4,05 3,5 13,54
IC 3,93-4,17 3,37-3,64
MH 10026,61 4734,56
p 0.0001 0.0001
2 anos OR 2,19 2,07 5,48
IC 2,12-2,26 1,99-2,16
MH 2434,48 1279,46
p 0.0001 0.0001
3 anos OR 1,37 1,35
IC 1,32-1,42 1,29-1,41 1,46
MH 318,14 179,26
p 0.0001 0.0001
analise OR 2,97 2,46 17,17
estratificada IC 2,94-3,04 2,44-2,53
MH ajustado 2,98 2,48
X2 MH 21683,31 8611,36

p 0.0001 0.0001
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O mesmo teste foi utilizado para o periodo posterior a introducdo da vacina, com a
idade de quatro anos como baseline, e observou-se que a probabilidade de internar por doenca
diarreica aguda diminuiu, pois para o periodo de 2006-2009 as faixas etarias de menor de um
ano e um ano apresentaram risco trés vezes maior (OR=3,06 e OR=3,5 respectivamente) de
internar se comparada a faixas etarias superiores. Esta analise relativa a faixa que apresentou
maior associacdo pela OR deve ser feita de maneira cuidadosa, pois para o periodo pds-
vacinal as criancas de um ano apresentaram maior risco de internacdo por diarreia aguda se
comparadas a criangas menores de um ano, sugerindo que a faixa etaria menor de um ano foi
a mais beneficiada pela vacina do rotavirus (Tabela 3).

A andlise pela regressdo logistica confirmou a predisposicdo estatisticamente
significativa, com um risco de 3,89 e 3,84 de internamento para as criancas nas faixas etarias

inferiores e igual a um ano respectivamente, como se pode observar na Tabela 4.

Tabela 4 - Andlise ajustada entre a ocorréncia para internar por diarreia aguda, segundo as

faixas etarias em modelo de regressao logistica. Maringa-PR, 2000-2009

Faixa etaria OR ajustada  Limite inferior Limite p
OR ajustada superior
OR ajustada
menor de 1ano 3,89 3,80 3,98 <0,0001
1ano 3,84 3,75 3,93 <0,0001
2 anos 2,14 2,09 2,20 <0,0001
3 anos 1,36 1,32 1,40 <0,0001
Periodo vacinal 1,16 1,14 1,17 <0,0001

Para verificar as diferencas apresentadas segundo os periodos pré e pos-vacinal em
relacdo as faixas etarias, a analise demonstrou, através do Risco Atribuivel (RA), que a
crianca menor de um ano apresenta uma reducdo de 30% de internacdes, e conforme a idade

avanca, a probabilidade de internacdo diminui. Acrescente-se que o teste do qui-quadrado de
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Mantel Haenzel revela que, no conjunto de todas as faixas etarias, o risco de internacdo por

doenca diarreica diminui em 17% ap0s a vacinacao (Tabela 3).

Discussao

Neste estudo, para o ano de 2009 encontrou-se reducdo nas taxas de internacdo (TI)
por diarreia aguda (DA) de criancas menores de 5 anos, para todas as faixas etarias
estratificadas, sugerindo que a vacinacdo e outros fatores associados podem estar atuando na
reducdo dos casos, seguindo a uma tendéncia nacional da diminuicdo das taxas de internacdo
por diarreia aguda®*®!?.

Esta reducdo nas Tls por diarreias agudas apds a introducdo da vacina pode ser
confirmada por outros estudos, como um realizado nos Estados Unidos, que constatou uma
reducdo de 50% nas hospitalizacBes por diarreia de criancas de 6 a 23 meses no periodo
sazonal de maior incidéncia do rotavirus, de janeiro a junho, em 2008, segundo ano apo6s o
uso da vacina®® .

Na cidade de Séo Paulo, entre janeiro de 2004 a dezembro 2008, verificou-se redugédo
em 29% para internacdo por diarreia de qualquer etiologia apés a introducdo da vacina®®.
Confirmando esse resultado, outro estudo brasileiro que avaliou as taxas de internagcdo por
diarreia aguda por regido encontrou, em 2006 e 2007, uma redugéo de 14%, com a media de
internacdo de 115,74 casos por 10.000 criancas antes da introducdo da vacina e em 2006 de
85,84 e 2007 com 59,94 uma reducdo de 25,8% e 48% respectivamente, exceto para regido
nordeste™?.

Para o estudo de caso controle em sete hospitais sentinelas em EIl Salvador, no periodo

de 2007 a 2009, que avaliou a eficacia da vacina monovalente em criangas com menos de dois

anos apos a introducao no calendario vacinal nacional, a vacina demonstrou protecdo mais
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significativa em criancas menores de 12 meses para todas as admissfes por diarreia entre
criancas com menos de cinco anos, com reducdo de 40% dos casos em 2008 e de 51% dos
casos em 2009, em comparagdo com 20062,

E necessario, ndo obstante, identificar as causas das diarreias, para que medidas
adequadas & sua prevencao sejam realizadas. Estudo de dados publicados mundialmente ® na
comparacdo da proporcdo de hospitalizacdo por diarreia atribuida ao rotavirus verificou
aumento das taxas nos ultimos anos - de 21% entre 1986 e 1999 para 39% entre 2000 e 2004,
tanto para os paises desenvolvidos quanto para aqueles em desenvolvimento. Observou-se um
ritmo mais lento da reducdo dos internamentos em compara¢ao com outras causas da diarreia,
sugerindo a importancia da VORH na reducdo das taxas de internamento. Uma das razdes
destas altas taxas de internacdo pode estar relacionada as infec¢des virais, que melhoram
pouco com as situacBes basicas de saneamento e agua tratada.

A partir de 1984, ap0s a introducdo da Terapia de Reidratacdo Oral (TRO) e melhora
dos fatores condicionantes - como o nivel socioecondmico, escolaridade da mae e estado
nutricional das criangas - as taxas de internamento por diarreia tém apresentado reducao nos
seus nfveis de ocorréncia®. O saneamento bésico e a disponibilidade de 4gua limpa estéo
associados com a reducdo na morbimortalidade por diarreia em comunidades urbanas de
Pernambuco, nas quais a incidéncia de diarreia era de 9,8 para as criangas pertencentes a
familias que dispunham de agua encanada dentro de casa e de 13% ara aquelas que nédo
tinham 4gua encanada®), demonstrando que a adequada higiene alimentar e corporal
apresentaram resultados satisfatorios na prevencéo da incidéncia da doenca.

Outro fator ja comprovado que pode apresentar resultados rapidos € a amamentacéo
observada num estudo de caso-controle realizado no Estado de Pernambuco, que confirmou
que a razdo de risco de adoecer por diarreia aguda foi de 2,06 (IC95% 1,26%-3,38%) para

criancas que foram amamentadas por menos de seis meses 2. Na cidade de Feira de Santana,



58

BA, em 2001, quando comparadas as criancas que ndo foram amamentadas com as
amamentadas exclusivamente por leite materno, as primeiras tiveram um risco 82% maior
(1C95%:1,11-3,01) de ter diarreia®.

Muitos fatores sdo considerados predisponentes para a ocorréncia da diarreia, mas
estudo realizado em 1992 e 1994 analisou o risco de contrair diarreia e constatou, através da
analise estatistica, que estdo associados o0 nivel socioeconémico (avaliado por meio de
ocupacdo e escolaridade da mée e presenca de eletrodomésticos), o abastecimento de agua, 0
saneamento e a idade da crianca. Destacou ainda que a crianca ter idade inferior a dois anos
se apresentou como um fator consistentemente associado com diarreia®?.

A faixa etaria tem se pontuado como um fator de risco para a doenca diarreica, com a
gravidade destes episddios aumentada tanto para os paises em desenvolvimento quanto para
os desenvolvidos. Este fato pode ser observado em estudo de caso-controle que encontrou um
risco aumentado OR= 9,44 (IC de 95%, 5,05-17,62) maior de internamento para as criangas
menores de 6 meses, enquanto para a faixa etaria de 6 a 12 de meses esta chance foi de 1,2 e
para as criancas de 12 a 24 meses a OR foi de 1,0. Esses dados demonstram a associacao
entre internamento por diarreia e a idade das criancas. Destaca-se a tendéncia a progressdo do
risco com a diminuicdo da faixa etaria, variavel que se manteve associada ao risco apos o
ajuste para os fatores de confusdo, pois as criancas hospitalizadas tinham, na sua maioria,
menos de 6 meses de vida e episodios diarreicos mais graves®. Esse estudo também
demonstrou que a maioria das criancgas hospitalizadas provinha de familias com condicGes de
vida mais precarias, que suas mées tinham um grande namero de filhos e que os lactentes
eram menores de seis meses, com quadro diarreico mais grave do que as do grupo-controle®.

A relagéo entre a evolucdo desfavoravel do episdédio diarreico e a baixa idade conta
com vasta documentacao cientifica. Associam-se a esse fato as condic¢Ges proprias do agente

infeccioso, que pode ser extremamente virulento e patogénico, isto €, com alto poder de
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infectar e produzir a doenca. Estudo de caso-controle realizado em 1993 e 1994 em
Pernambuco com 397 criancas acompanhadas até seis meses de vida demonstrou que 60%
destas criangas apresentaram pelo menos um episodio de diarreia, e que a auséncia de agua
canalizada com (OR=3,60; IC95% 1,49-8,74) e o aleitamento materno por menos de seis
meses com (OR=2,06; 1C95% 1,26-3,38) se apresentaram como fatores significantemente
associados com a ocorréncia de diarréia; porém a faixa etaria menor de dois anos ndo se
apresentou como um fator de risco, com OR=1,55 (IC95% 0,89 - 2,72), em compara¢do com
0s maiores de dois anos, com OR=1. Destaca-se que a incidéncia de episddios de diarreia, em
criancas menores de um ano foi 3,8 vezes maior quando comparadas com as de um a quatro
anos®?. Esta mesma predisposicéo foi observada em estudo de caso-controle®® realizado na
Regido Nordeste do pais, que também mostra o risco de internacdo de criangas menores de
um ano, com probabilidade de 4,4 vezes maior e no periodo pds vacinal foi de 3,6,
comparada a crianca na faixa etaria de quatro anos.

Entre 1996 e 2001, a média de incidéncia de episodios de diarreia em menores de um
ano foi de 538,8 casos por cada mil criangcas menores de um ano, 150,2 por mil para criangas
entre um e quatro anos, 40,7 por mil na faixa de cinco a nove anos e 10,6 para cada mil
pessoas com dez ou mais anos de idade. O risco de menores de um ano adoecerem (ou de
serem levados as unidades publicas de saude por diarreia) foi 3,59 vezes maior do que o das
criancas de um a quatro anos (1C95%: 3,52-3,65)®.

Foi observado também que o risco para criangas de dois anos sofre poucas alteracoes,
com pequena reducdo para o ano de 2009, e que os periodos pré e pos-vacinal permanecem
praticamente sem alteracdo. Estes resultados sugerem que, provavelmente, a crianga esteja
mais protegida pela idade, mas também que, como este é o inicio da entrada na escola, o

convivio com outras criangas da mesma idade expde a crianga a doencas de varias etiologias.
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Esta hipotese é verdadeira, pois, em estudo de acompanhamento realizado na cidade
do Porto, Portugal, nos anos de 1998 e 1999, com criancas entre 24 e 36 meses, foi observada
associacdo entre o cuidado e o risco de adoecer por diarreia. Concluiu-se que as criangas que
eram cuidadas em casa mas em grupo, apresentavam um risco de internamento de 3,18,
quando comparadas aquelas cuidadas individualmente; e para as criangas cuidadas em
creches, o risco era 2,54 maior. Observou-se ainda que para as criancas cujo tipo de cuidado
em casa era diferente do das creches o risco passava para 7,65%2.

Encontrado limitacdo na discussdo da idade como fator de risco, estudos ja realizados
analisam diversos fatores de risco, outra limitacdo é oriunda do delineamento de um estudo
ecologico que ndo permite interpretacdes diretas dos resultados no nivel individual. O nimero
de hospitalizacBes por diarreia por todas as causas € um dado secundario e sem validacdo
independente, proveniente da administracdo da saude e sujeito a viés de informacdo. O
sistema ndo identifica o individuo e podem ocorrer mdltiplas internacdes por um mesmo
agravo, levando a superestimacdo do problema de satde e impedindo a avaliacdo das taxas de
reinternacgéo e transferéncia.

No periodo pos-vacinal observou-se grande variacdo da TI por diarreia aguda, o que
sugere uma subnotificacdo dos dados e torna vulnerdvel o indicador de morbidade por
internacdo hospitalar. Com isso se podendo apresentar qualidade inadequada de dados,
resultando em valores baixos, 0 que ndo significa auséncia da doenga. N&o foi considerada a
sazonalidade da doenca, de modo que o numero de hospitalizac6es se diluiria no decorrer do
ano. As doencas diarreicas tém a caracteristica de apresentar-se em forma de surtos, que, além
da sazonalidade, apresentam temporalidade com variagdo entre os anos. A abordagem
descritiva se limita as analises univariadas, ndo ajustando por diversos fatores de risco, o que
seria possivel numa abordagem analitica mais complexa. No caso da doenca diarréia, a maior

incidéncia se da nas criangas menores de cinco anos. Na historia natural das infecgdes por
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rotavirus, 90% das criancas até o segundo ano de vida apresentariam uma infeccao®® de
maior gravidade, que exigiria atendimento hospitalar e a disponibilidade da vacina para todas
as criancas, respeitando-se a faixa etaria. Isso também diminuiria o risco de viés nas analises

das taxas de hospitalizacdes.

Concluséao

A diarreia € uma doenca infecciosa de distribuicdo universal, com multiplos agentes
causais, de transmissdo fecal-oral, seja mediante o contato direto por veiculacdo pela dgua e
alimentos contaminados. Prevalece nas criancas que vivem em locais onde as condicdes
sanitarias sdo desfavoraveis, e nas infeccdes virais em que a via de transmissdo também é
respiratoria seu controle é mais complexo. A utilizacdo da VORH no calendario nacional é
um avango na prevencdo da doenca por rotavirus, mas o risco de a crianca adoecer e ser
hospitalizada por diarreia ainda necessita de ac6es e estudos de causas detalhadas. Os dados a
respeito do impacto das gastrenterites virais tém implicagdes importantes na avaliacdo das
politicas de saude, como a promocdo do aleitamento materno, a melhoria da préatica do
desmame com a idade adequada e a introducéo de alimentos complementares. Outras medidas
como a melhoria do saneamento basico, como agua tratada, coleta do lixo, canalizacdo de
esgotos domésticos, combate aos vetores, drenagem pluvial e a promocéo da higiene pessoal e
domeéstica sdo estratégias importantes e de facil execucdo que apresentam resultados
concretos para a reducdo das taxas de internacdo por diarreia aguda.

E crucial determinar quanto das internacBes ainda remanescentes de menores de 5
anos se devem ao rotavirus e qual a situacdo vacinal dessas criancas, bem como identificar

outros possiveis agentes virais causadores da diarreia quando descartado o rotavirus.
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Cabe ressaltar que, em 2008, com vistas a aprimorar a avaliacdo do impacto da vacina
contra rotavirus e diferenciar os agentes etiologicos das gastrenterites virais, o Instituto
Adolfo Lutz iniciou a implementacdo de testes para 0 norovirus para amostras com resultados
negativos para rotavirus, obtendo 16% de positividade para o norovirus. Em 2009, enquanto a
positividade para rotavirus declinou para pouco mais que 2%, a de norovirus ascendeu para
31%. O surgimento de outros virus pode mascarar a eficacia da VORH, destacando-se a
importancia do diagnostico adequado das causas de diarreias que levam a hospitalizacao.

Nas doencas virais, 0 contato pessoa a pessoa desempenha importante papel na
disseminacédo da doenca. A grande variedade de cepas circulantes e fatores como clima seco e
frio, conglomerados urbanos com alta densidade populacional, convivéncia em creches e
outros ambientes fechados e contato com animais aumentam seu potencial de transmissao.
Para a prevencdo destas doencas somente as medidas tradicionais e universais de higiene e de
saneamento basico ndo sdo suficientes, sendo necessdria a sua prevencdo através da

imunizacéo.
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RESUMO

O objetivo deste estudo foi avaliar o impacto da cobertura vacinal do rotavirus nas taxas de
hospitalizacao por diarreia aguda em menores de um ano, no Estado do Parana, com dados do
Sistema de Informacio Hospitalar do Sistema Unico de Sadde. Para analisar a reducdo das
taxas de hospitalizacdo entre os periodos foi utilizada a Regressao de Poisson, Mann-Whitney
e teste para diferenca de proporc¢des. Para a analise da cobertura vacinal foram verificadas a
acessibilidade, a taxa de abandono, taxa de variacdo e a Correlacdo de Pearson. Os resultados
mostraram reducdo das taxas de hospitalizacdo por diarreia aguda, apos a introducdo da
vacina do rotavirus (p = <0,0001). Para o ano de 2009, oito (36,36%) regionais apresentaram
cobertura acima de 90%, com taxa de acessibilidade de 2,53%, e taxa de abandono de 9%, no
ano de 2009. Ndo houve correlacdo entre as taxas de hospitalizacdo e cobertura vacinal
(p=0,956).

Palavras-chave: Diarreia. Hospitalizacdo. Cobertura Vacinal. Vacina contra Rotavirus.
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ABSTRACT

The aim of this study was to evaluate the vaccine cover impact against rotavirus
hospitalization by acute diarrhea rates in children under one year old, in Parana State. The
data were obtained by the Hospital Information System of the Unique Health System. To
analyze the hospitalization rate reduction between the periods it was used the Poisson
regression, Mann-Whitney and test for proportions difference. To analyze the vaccine cover
accessibility, abandon rate, variation rate and Pearson correlation were verified. It was
observed a reduction in the rates of the hospitalization by acute diarrhea , after the rotavirus
vaccine introduction (P= < 0,0001). For 2009, 19 (86,37%) regionals presented a reduction in
hospitalization rates, eight (36,36%) regionals presented coverage above 90%, with
accessibility rate of 2,53%, abandon rate of 9%. There was no correlation between the
hospitalization rates and the vaccine coverage (p= 0,956).

Keywords: Acute Diarrhea. Infantile Hospitalization. Vaccine Cover. Human Rotavirus

Vaccine.
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RESUMEN

El presente estudio tuvo el objetivo de evaluar el impacto de la cobertura vacunal del rotavirus
en las tasas de internacion por diarrea aguda en menores de un afio de edad, en la Provincia
del Parana. Los datos fueron obtenidos del Sistema de Informacion Hospitalera del Sistema
Unico de Salud. Para analizar la reduccion de las tasas de hospitalizacion entre los periodos,
fueron utilizados la Regresion de Poisson, Mann-Whitney y el teste para diferencia de
proporciones. Para el analisis de la cobertura vacunal fueron verificadas le accesibilidad, la
tasa de abandono, tasa de variacion y la Correlacion de Pearson. Los resultados mostraron
reduccion de las tasas de hospitalizacion por diarrea aguda después de la introduccion de la
vacuna del rotavirus (p=<0,0001). Para el afio de 2009, 19 (86,37%) regionales presentaron
reduccion en las tasas de hospitalizacion, 8 (36,36%) regionales presentaron cobertura arriba
de 90%, con tasa de accesibilidad de 2,53%, y tasa de abandono de 9%. No hubo correlacion
entre las tasas de hospitalizacion y cobertura vacunal (p-0,956).

Palabras llave: Diarrea. Hospitalizacion. Cobertura Vacunal. Vacuna contra Rotavirus.
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INTRODUCAO

A vacinagédo tem desempenhado papel relevante na mudanga do panorama das doencas
preveniveis por imunizacdo, por meio de instrumentos e estratégias de comunicacéo,
estruturou-se uma consciéncia sanitaria, fortalecendo a visdo da vacina como um bem
publico, de carater universal e equanime™?,

A partir da instituicdo do Programa Nacional de Imunizagdo (PNI) no Brasil, em 1973,
observou-se queda acentuada da mortalidade infantil por doengas infectocontagiosas, para a
década de 80 foram registrados 153.128 casos de doenca, com 5.455 @bitos, enquanto no ano
de 2006 esses nlimeros cairam para 1.286 casos e 140 6bitos°.

O PNI continua ampliando o nimero de vacinas oferecidas e com o objetivo de reduzir
a ocorréncia das doencas intestinais em menores de cinco anos e seus reflexos na
morbimortalidade, em 2006 foi introduzida no PNI a vacina oral do rotavirus humano (VORH).
Entre as doencas infectocontagiosas, as infeccdes por rotavirus se destacam pelo grande
namero da populacdo atingida, pela mortalidade que causa nos paises em desenvolvimento, e
a morbidade independentemente das condic8es sanitarias®.

O rotavirus é considerado um dos mais importantes causadores de gastroenterites e de
Obitos em criancas menores de cinco anos em todo o mundo. Estima-se que, a cada ano,
ocorram 125 milhdes de quadros diarreicos associados ao rotavirus, resultando em 418.000 a
520.000 obitos, dos quais 85% ocorrem em regides menos desenvolvidas Estes dados refletem
o percentual de 20% da mortalidade global por doenca diarreica e 5% do total de ébitos entre
criancas com idade inferior a cinco anos”.

A VORH tem eficécia protetora de 87,1% no primeiro ano de vida de contra qualquer
gastroenterite causada por rotavirus; de 91,8% contra gastroenterite causada por rotavirus que
exige atendimento médico; de 95,8% contra gastroenterite grave causada por rotavirus e
previne em 100% hospitalizacBes por gastroenterite por rotavirus®. Estima-se uma reducéo de
29% nas hospitalizagGes por diarreia aguda em criangas menores de um ano, sendo necessaria
para isto uma cobertura vacinal igual ou superior a 95%>.

A avaliagdo da cobertura vacinal medida com precisdo é essencial para a determinagdo
da reducéo da morbimortalidade das doencas imunopreveniveis, além de medir a efetividade
dos programas de controle dessas doencas. O método mais utilizado para avaliar a cobertura
vacinal tem sido a andlise dos dados registrados nos servicos de sadde. Observe-se que estas

informagdes podem apresentar falhas quando da utilizacdo de coeficientes de analise
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inadequados, causando erros nos registros e na consolidacdo dos dados (falhas de numerador)
e erros de estimativas da populacéo (falhas de denominador)®. Estudos da cobertura vacinal
através de inquéritos domiciliares apresentaram uma cobertura vacinal inferior aos dados
coletados pelos sistemas de informagdes”®.
Na VORH a idade estabelecida para administracdo da primeira dose é o 2° més de
vida, e da segunda dose, 0 4° més, com o limite maximo de trés meses e quinze dias para a
primeira e cinco meses e sete dias para segunda, pelo risco de intussuscepcdo®. Como a faixa
etaria estabelecida para aplicacdo da vacina do rotavirus humano vem sendo cumprida com
rigor e 0 numero da populacdo utilizada é obtida a partir do SINASC, considerado de maior
confiabilidade que dados censitarios, o risco da substimacdo da cobertura vacinal para a
VORH, segundo dados do Sistema Nacional de Informacdes, diminui em relacdo as outras
vacinas.
Diante do exposto, 0 objetivo do presente estudo foi avaliar as taxas de cobertura
vacinal para o rotavirus humano no periodo de 2006 a 2009, identificando o percentual de
populacdo imunizada, ndo imunizada, a taxa de abandono e o impacto nas taxas de

hospitalizacao por diarreia aguda em criang¢as menores de um ano de 2000 a 2009.
METODOLOGIA

O estudo é ecoldgico-descritivo-analitico das taxas de cobertura vacinal da VORH
para 0 periodo de 2006 a 2009 no Estado do Parana. O Estado esta dividido
administrativamente em 399 municipios e estes estdo compreendidos em 22 regionais de
salde.

Os dados referentes ao numero de doses aplicadas, no periodo de 2006 a 2009, foram
obtidos do Sistema de Informacéo em Sadde do Sistema Unico de Satde®. As informagées
sobre internacdo por diarreia aguda foram constituidas por todas as internacdes do SUS por
doencas diarreicas agudas de criangas menores de um ano, residentes no Parana no periodo de
janeiro de 2000 a dezembro de 2009. Os dados estdo disponiveis no endereco eletrénico do
Departamento de Informética do SUS e foram obtidos do Sistema de Informacdo Hospitalar
do Sistema Unico de Satde (SIH _ SUS) utilizando-se a décima revisdo da Classificacdo
Internacional de Doencas (CID-10), com os codigos A00 e A09.

A cobertura vacinal foi calculada através do percentual de vacinados em relacéo ao
total da populacdo-alvo. Este denominador foi obtido por meio do banco de dados SINASC.

A cobertura vacinal da VORH pode ser entendida como a propor¢édo de criangas menores de
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cinco meses que receberam o esquema completo de vacinagdo em relagdo aos menores de um
ano existentes na populagéo cujas doses tenham sido aplicadas nas idades corretas (adequacao
epidemioldgica) e com os intervalos corretos (adequacgdo imunologica).

Foi avaliada a taxa de abandono, o que permitiu analisar o percentual de criancas que
ndo completaram o esquema desta vacina, embora tenham recebido a primeira dose.

Os dados foram processados e analisados no Programa Statistica 8.0. Realizou-se
analise descritiva com tabelas de frequéncias simples e relativas para variaveis qualitativas e
analise de variancia para as variaveis quantitativas, observando-se em todas as analises o nivel
de significancia de 5%.

Identificou-se também a TI por faixa etaria (Regressdo de Poisson), verificando-se a
faixa etaria que apresentava maior protecdo vacinal. Para verificar se houve diminuicao das
Tls por diarreia aguda apos a introducdo da VORH foi utilizado o teste Mann Whitney, em
comparacdo com a mediana de 2000-2005 (periodo pré-vacinal) para os CID A00-A09. A
escolha da mediana foi pontuada para as taxas de internamento, pois estas apresentavam
variacdo importante por ano e regional. Para o periodo pds-vacinal foram verificadas as taxas
de variacdo das TIs por ano e por regional de salde, tomando-se como base a mediana do
periodo pré-vacinal.

O projeto foi submetido ao Comité Permanente de Etica em Pesquisa envolvendo
Seres Humanos da Universidade Estadual de Maringd, em obediéncia a Resolucdo 196/96

do Conselho Nacional de Salde, e por ele aprovado mediante o Parecer 140/2009.

RESULTADOS

No periodo de 2000 a 2009 no Estado do Parand, a média da Taxa de Internagdo foi de
117,41 por 10.000 criangas. No periodo pré vacinal (2000-2005) a média da taxa de
internacdo (TI) para todas as faixas etarias menores de cinco anos foi de 124,20 casos por
10.000, em 2006 de 114,82, para 2007 de 98,42, em 2008 de 121,39 e finalmente para 2009
de 88,54 casos.

Para os menores de um ano, no periodo pré-vacinal (2000-2005) a taxa de internagao
(TI) para menores de um ano foi de 202,73 casos de internagdo por 10.000 criangas. No
periodo pos-vacinal, em 2006 encontrou-se uma T para menores de um ano de 155,13 casos,
em 2007 de 141,27 casos, em 2008 de 167,54 e em 2009 de 137,67 casos por 10.000.
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Como as taxas de internacdo segundo a faixa etaria se apresentaram diferenciadas,
comparou-se a mediana (pré-vacinal) com 0s anos posteriores a vacinagao de 2006 a 2009,
observando-se, por meio da taxa de variacdo, que para o ano de 2006 somente a faixa etaria
menor de um ano apresentou reducdo das Tls. Para 2007, todas as faixas etarias apresentaram
queda nas TIs, destacando-se a faixa etaria menor de um ano, com 30,31%, e a de um ano,
com 17,13%. Diferentemente dos anos estudados, o ano de 2008 se mostrou atipico, com
reducdo somente para as criangas menores de um ano, de 17,36%. Para a faixa etaria de um
ano houve aumento de 1,06% e para as demais faixas etarias aumentos da Tls entre 10 e 20%,
sugerindo que as reducdes podem ser decorrentes da vacinagdo como fator de protecdo para
estas criancas. O ano de 2009 apresentou reducdo para todas as faixas etérias nas Tls, com
destaque para as idades de menor de um ano (32,09%), um ano (30,66%) e de dois anos com
25,80%. Esta analise mostrou-se estatisticamente significativa, através da regressao de
Poisson, verificando-se que a idade menor que um ano, para o periodo p6s-vacinal, foi a que
apresentou maior interacdo (p<0,0001), enquanto as outras faixas etarias se comportaram
diferentemente da primeira e foram iguais entre si.

Diante da constatacdo de que a faixa etaria menor de um ano é a mais beneficiada pela
vacina, calculou-se a TI por regional de saide em menores de um ano. Pela taxa de variagdo
foram observadas reducdes das Tls por regional de salde comparada com a mediana do
periodo pré-vacinal. Observou-se também que o ano de 2006 apresentou 19 (86,37%)
regionais com reducdo nas TIs, sugerindo que a introducdo da vacina neste ano pode ter
influenciado na reducdo do nimero de internacgdes, pois para 0 ano de 2007 houve progressdo
desta melhora com o aumento do numero de regionais, ou seja, 22 (100%) regionais. Em
2008, diferentemente dos outros anos, seis (27,28%) regionais ndo alcancaram reducao, o que
pode significar que outras causas poderiam estar influenciando nas TIs, sobrepondo a doenca
prevenivel pela vacina. Para 2009, 18 regionais apresentaram reducdo nas TIs, das quais seis
apresentaram reducdo de mais de 50% e oito, reducdo entre 30 e 40% (Tabela 1). Esta
reducéo foi confirmada através do teste de Mann Whitney (p <0,0001).

Para a analise da cobertura vacinal, optou-se pelo ano de 2007 como ano-base, pois
para 0 ano de 2006 houve falta e distribuicdo irregular da vacina nas unidades de salde,
provavelmente devido a logistica de distribuicdo das doses.

Para o ano de 2009, todas as regionais apresentaram cobertura vacinal acima de 80%,
destacando-se que oito (36,36%) regionais apresentaram cobertura acima de 90%. As
regionais de Toledo e Telémaco Borba, apesar de terem apresentado taxas de varia¢do de 9,59

e 9,96, atingiram cobertura vacinal acima de 90%, o que contrasta com as regionais de
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Londrina, Francisco Beltrdo e Ponta Grossa, que apresentaram as taxas de variagdo mais
elevadas, com 20,60%, 11,27% e 10,83% respectivamente. Elas melhoraram gradativamente a
sua cobertura vacinal, mas mesmo assim esta permaneceu abaixo de 90%.

Tendo-se a Tl como variavel desfecho e a cobertura vacinal como variavel
dependente, foi verificado por regional de saude, através da correlacdo de Pearson, que as
regionais de Campo Mourédo e Londrina apresentaram correlagcdo negativa estatisticamente
significativa (p=0,0290 e p=0,0090) respectivamente, ou seja, a reducdo das TIs se contrap0s
a melhora da cobertura vacinal, resultado que foi verificado para mais 13 regionais; no
entanto, esta correlacdo ndo apresentou significancia estatistica. Destaca-se a identificacdo de
sete regionais de salde com correlacdo positiva, demonstrando aumento ou queda simultanea
das Tls ou cobertura vacinal (Tabela 2).

Para verificar se entre 0s anos pos-vacinais houve melhora significativa da cobertura
vacinal utilizou-se a regressdo logistica multinomial. O ano de 2006 apresentou cobertura ndo
adequada, com taxas inferiores a 65,25%, possivelmente por falhas no abastecimento. A
regressao logistica binomial ndo demonstrou diferenca significativa (p=0,2067) entre 0s anos
com relacdo a classificacdo da cobertura vacinal, apesar de 2009 apresentar 0 maior niUmero
de regionais com maiores taxas de cobertura vacinal.

Na avaliagdo do PNI sdo utilizados dois indicadores de resultados: a acessibilidade
medida pela cobertura da primeira dose e o seguimento das doses subsequentes. A
acessibilidade no ano de 2006 foi inadequada, pois 24% das criancas ndo tiveram acesso a
VORH, embora esse percentual tenha melhorado gradativamente nos anos seguintes,
reduzindo-se para 3,97% em 2007, par 2,80% em 2008 e para 2,53% para 2009. Cumpre
observar que neste grupo podem estar inseridas as criangas com ma formacao congénita do
trato digestivo, doencgas graves do aparelho digestivo e imunodeficiéncias temporérias ou
definitivas (Tabela 3).

Ao se analisar a taxa de abandono para todos os anos, observou-se que, no ano de
2006, 34% das criancas ndo receberam a segunda dose da vacina; no ano de 2007, 13,21%; no
0 ano de 2008, 11,71%; e em 2009, 9%; ou seja, 75,0% do total das crianc¢as foram vacinadas
em 2006; 96,0% em 2007; 97,2% em 2008; e 97,46% em 2009. Observando-se a taxa de
abandono da vacina, pressupfe-se que para as baixas taxas existe uma melhor cobertura
vacinal; no entanto isto nao foi observado, pois algumas regionais apresentaram altas taxas de

abandono com cobertura vacinal proxima de 90% (Tabela 3).
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DISCUSSAO

As taxas de hospitalizacdo encontradas neste estudo chamam a atencdo pela
importancia da doenca diarreica na satde da crianca menor de um ano, que em 2009, apoés 4
anos da introducdo da VORH, foi de 137,67 casos por 10.000. Amplo estudo da literatura
mundial, do periodo de 1986-2000, verificou que a taxa de internamento por diarreia aguda
em menores de um ano foi de 71,25 casos por 10.000, e para criancas de um a quatro anos, de
18,90 casos”.

Neste estudo foi encontrada uma reducdo da Tl por A00-A09 entre o periodo pré-
vacinal e o ano de 2009, em menores de um ano, de 33,72%. Estudo realizado no Brasil em
2006 e 2007, avaliando as taxas de internacdo por diarreia aguda por regido, encontrou
reducdo de 14%, com a média de internacdo de 115,75 casos por 10.000 criancas antes da
introducdo da vacina; em 2006, de 85,84 casos; e em 2007, de 59,94 casos, 0 que representa
uma reducdo de 25,8% e 48% respectivamente, exceto para a Regido Nordeste™'.

Estudo realizado em dezoito estados americanos que respondem por 48% da
populacdo americana verificou uma reducdo de 50% na hospitalizacdo por diarreia em
criangas de 6 a 23 meses no periodo sazonal (periodo considerado pelo autor como o de maior
incidéncia do rotavirus, de janeiro a junho) em 2008, o segundo ano apds o uso da vacina®.
Em EI Salvador foi avaliada, no periodo de 2007 a 2009, a eficacia da vacina monovalente em
criancas com menos de dois anos apds a introducdo no calendario vacinal nacional. Este
estudo de caso-controle foi realizado em sete hospitais sentinelas e a vacina demonstrou
protecdo mais significativa em criangas menores de 12 meses. Além disso, todas as admissdes
por diarreia entre criangas com menos de cinco anos diminuiram em 40% no ano de 2008 e
em 51% em 2009, em comparacdo com o ano de 2006, e os estudos de eficacia da VORH
apresentaram acao protetora no primeiro ano de vida de 87,1%, contra qualquer gastroenterite
causada por rotavirus®.

A meta de um programa de imunizacdo é atingir 100% da nova coorte de nascidos
vivos, com todas as vacinas do esquema nacional, por meio de indicadores que permitem
comparacdo entre padrées e o impacto na morbidade e mortalidade da doenga. Para o
indicador de impacto, foram analisadas as Tls segundo as regionais de salde do Estado do
Parana, destacando-se grande variacao entre as regionais, com 94,80 a 677,08/10.000 casos de
internacéo, indicando que as medidas de prevencdo da DA e o preenchimento da AIH podem
estar ocorrendo de forma irregular nas regionais. A subnotificacdo dos dados no internamento

torna vulneravel o indicador de morbidade por internacdo hospitalar, pois algumas regionais
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podem apresentar qualidade inadequada de dados, o que resulta em valores baixos que ndo
significam auséncia da doenca®. Acrescente-se também que a T foi calculada considerando-
se toda a populacdo, embora se saiba que 24,5% da populagdo do pais possuem planos
privados de salide e a internacdo destes néo fez parte do banco de dados®®.

No presente estudo a cobertura vacinal do ano de 2006 foi de 50,13%, provavelmente
em consequéncia do abastecimento irregular da vacina nas unidades de saude. Esse também
foi 0 ano em que se verificou maior taxa de abandono, com 34,02% de criancas que fizeram a
primeira dose e ndo completaram o esquema basico de duas doses. Observe que esta vacina
apresenta caracteristicas que diferem das outras vacinas, as quais permitem que o esquema
vacinal seja completado em qualquer idade da crianga. A cobertura para o ano de 2007 foi de
83,51%, para 2008 de 85,81% e para 2009 de 86,61%, percentuais considerados inferiores ao
preconizado pelo Ministério da Saude; no entanto esses resultados sdo melhores quando
comparados aos dados do Brasil como um todo, que apresentou em 2006 uma cobertura de
46,52%, em 2007, de 79,79%, em 2008, de 81,64% e em 2009, de 84,26%".

Em um inquérito nacional de vacinagdo realizado em 2007, observou-se que 4% das
criancas ndo tiveram acesso & primeira dose de todas as vacinas'’. No presente estudo, a
acessibilidade aos servigos de imunizacdo no Estado do Parana, no ano de 2006, foi de
24,01%; em 2007, de 3,77%; em 2008, de 2,79%; e em 2009, de 2,53%, para a primeira dose
da VORH, sendo considerado, aceitaveis percentuais inferiores a 5%, com possibilidade de
obter uma cobertura alta'’.

As taxas de abandono da VORH foram, no ano de 2006, de 34%, em 2007, de 13,21%,
em 2008, de 11,71%, e em 2009, de 9%. Essas taxas sdo consideradas altas, como o
encontrado no Inqueérito Nacional de Cobertura Vacinal, realizado em 2007, em todas as
capitais brasileiras e Distrito Federal, apresentou 68% das criangas com esquema completo e
se elevou a 81% ao levar em conta as doses aplicadas. Destacando que na cidade de Curitiba,
87% das criancas apresentaram esquema vacinal com doses validas completas e 98%
completaram o esquema, observando que nestes dados nédo estava incluida a VORH e que esta
ndo tem seu esquema completado fora da faixa etaria segura para receber a vacina’.

Os valores encontrados para cobertura vacinal da VORH para o ano de 2009, de
88,61%, equivalem ao inquerito para outras vacinas, com a dificuldade que estas criancas nao
poderdo completar o esquema, sendo um indicador da qualidade do servico ofertado e
também da informacéo e educacdo oferecidas de forma permanente nas unidades de salde,

mesmo ndo identificando os grupos vulneréveis da populagdo, com menor cobertura vacinal.
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Para este estudo as taxas de coberturas vacinais ndo influenciaram nas TIs nas
regionais de salde, ndo havendo correlacdo estatistica. Nos EUA verificou-se em 2007, ap0s
um ano do uso da vacina, cobertura de 49% para primeira dose, a internacdo por diarreia
aguda reduziu em 16% e no ano seguinte com pouco mais de um ter¢o de criangas com
esquema completo de 3 doses (vacina pentavalente) a reducdo foi de 45%. Estes dados foram
avaliados de janeiro a julho, periodo de sazonalidade da doenca, e a vigilancia ativa deste pais
estabeleceu que o rotavirus € responsavel por aproximadamente 50% das hospitalizacGes de
gastroenterites agudas durante os meses de janeiro a junho*2.

Estudo de caso-controle em El Salvador identificou protecdo para menores de dois
anos com duas doses vacinais (vacina monovalente), observando a protegcdo de 76% e com
uma dose de 51%. Nestes estudos, mesmo com coberturas vacinais bem abaixo do
preconizado, encontrou-se reducdo importante nas internacdes por DA,

Ao avaliar no Brasil as internacdes por diarreia ap6s a introducdo da vacina,
estudo encontrou, para regides com baixa cobertura vacinal, menor reducdo nas taxas de
internacdo para DA por todas as causas. Na Regido Sul, a cobertura foi de 50,82% em 2006,
com reducdo aproximada de 35%, e em 2007 a cobertura foi de 84,44%, com reducdo de
56%, quando comparadas ao periodo pré-vacinal; ja para a Regido Norte a reducdo foi de
3,5% em 2006 e 28,8% em 2007, com cobertura vacinal de 35,43% em 2006 e 67,13% em
2007*,

CONCLUSAO

A avaliacdo do periodo pré-vacinal em comparacdo com o periodo pos vacinal
identificou reducdo nas TIs por diarreia aguda. O ano de 2009 se apresentou como aquele com
maiores reducbes das taxas de internacdo comparadas a mediana do periodo pré-vacinal
(2000-2005), acompanhada de aumento de cobertura vacinal, apesar de ndo apresentar
correlagdo estatistica. A reducdo em algumas regionais pode estar relacionada as ac6es gerais
na prevencdo das doengas diarréicas ou a registros inadequados da internagdo, o que torna
necessaria uma rede nacional com vigilancia epidemiolégica sistematica para identificacdo
dos casos de rotavirus na internacdo hospitalar, pois esta estratégia facilitaria a monitoracéo
da eficécia desta vacina e o comportamento da doenca como a circulacdo de sorotipos que
nédo séo integrados na composic¢éo da vacina e o efeito rebanho.

A acessibilidade aos servicos de salde se mostrou acima da média nacional, no

entanto as taxas de abandono ainda preocupam, gerando a necessidade de avaliacdo e
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capacitacdo dos profissionais envolvidos no processo de imunizagdo. E preciso discutir
principalmente a contraindicacdo errOnea, que gera atraso e a perda do prazo seguro para
receber a vacina, como também o fato de ndo ser feita a identificacdo de faltosos em tempo
habil para receber a vacina.

A vacinagdo € uma das medidas mais importantes na prevencao de doencas e que atinge o
principio da equidade. A tendéncia mundial da ampliagdo do calendario vacinal para criangas e
outras faixas etarias &€ uma realidade no Brasil, surgindo novas demandas na avaliagdo do sucesso
deste programa, como a do conhecimento preciso da cobertura vacinal, que associada a vigilancia
epidemioldgica, permite acompanhar o crescimento de individuos suscetiveis, verificando a
efetividade da vacina individualmente e, para grupos nao vacinados, interrompendo a transmisséo
da doenca. Os dados administrativos para o Estado do Parand se mostram confiaveis na avaliacdo
da cobertura vacinal, apesar de ndo se descartar a necessidade de inquéritos domiciliares para
identificagdo de grupos vulneraveis , de analises de variaveis que possam indicar as medidas mais
adequadas para o alcance da cobertura vacinal e de melhoria na vigilancia epidemioldgica destas

doencas, para identificar possiveis falhas vacinais.
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Tabela 1. Taxas de Internacdo de menores de um ano, codigos A00-AQ9 segundo os periodos e as regionais de saude. Maringa-PR, 2000-20009.

Regional sade 2'\6'55’_';5‘5‘5 TI2006 TX Variagdo TI2007 TX Variagdo TI12008 TX Variagdo T12009 TX Variagio
Paranaguéa 21330 19532 (8,47) 114,70 (46,25) 166,26 (22,09) 140,81 (34,01)
Metropolitana 94,80 76,82 (18,96) 57,10 (39,77) 80,03 (15,58) 56,32 (40,59)
Ponta Grossa 14729 132,36 (10,14) 103,25 (29,90) 165,65 12,46 133,85 (9,13)
Irati 15496 136,28 (12,06) 93,69 (39,54) 210,57 35,89 144,37 (6,83)
Guarapuava 288,73 221,49 (23,29) 177,73 (38,45) 388,97 34,72 323,14 11,92
Unido da Vitéria 155,46 98,43 (36,69) 125,00 (19,59) 141,21 (9,17) 99,35 (36,09)
Pato Branco 677,08 452,87 (33,11) 380,63 (43,78) 340,37 (49,73) 306,73 (54,70)
Francisco Beltréo 257,32 262,12 1,87 245,66 (4,53) 233,22 (9,36) 264,60 2,83
Foz do Iguacu 217,30 88,96 (59,06) 184,67 (15,02) 149,06 (31,40) 93,09 (57,16)
Cascavel 22241 159,38 (28,34) 139,87 (37,11) 109,31 (50,85) 112,66 (49,34)
Campo Mourio 260,30 293,45 8,97 202,60 (24,77) 225,90 (16,12) 194,69 (27,70)
Umuarama 336,65 290,40 (13,74) 300,46 (10,75) 213,60 (36,55) 192,24 (42,90)
Cianorte 557,62 302,17 (45,81) 258,41 (53,66) 221,70 (60,24) 240,82 (56,81)
Paranavai 201,30 247,50 (15,03) 256,64 (11,90) 232,20 (20,29) 134,79 (53,73)
Maringa 31458 23590 (25,01) 230,28 (26,80) 207,83 (33,94) 199,52 (36,57)
Apucarana 389,14 243,86 (37,33) 263,28 (32,34) 242,64 (37,65) 189,50 (51,30)
Londrina 107,18 112,35 4,83 80,65 (24,75) 65,52 (38,87) 59,15 (44,81)
Cornélio Procépio 188,09 176,97 (5,91) 170,38 (9,41) 347,13 84,56 195,05 3,70
Jacarezinho 260,71 229,91 (11,81) 199,41 (23,51) 265,39 1,80 213,49 (18,11)
Toledo 390,18 202,04 (48,22) 291,00 (25,42) 332,94 (14,67) 292,75 (24,97)
Telémaco Borba 17471 3392 (80,59) 127,43 (27,06) 231,34 32,41 195,44 11,86
Ivaipor 29230 159,22 (45,53) 149,34 (48,91) 86,91 (70,27) 112,24 (61,60)
Total 202,73 155,13 (23,48) 141,27 (30,31) 167,54 (17,36) 137,67 (32,09)
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Tabela 2. Correlacéo entre as taxas de internacdo de menores de um ano e cobertura vacinal

segundo regionais de satde. Maringa-PR, 2000 a 20009.

Regional saude Correlacdo Pearson p

Paranagué -0,8404 p=0,1600
Metropolitana -0,5121 p=0,4880
Ponta Grossa 0,3049 p=0,695
Irati 0,1764 p=0,824
Guarapuava 0,4893 p=0,511
Unido da Vitoria 0,5906 p=0,409
Pato Branco -0,9014 p=0,099
Francisco Beltrao -0,3378 p=0,662
Foz do Iguacu 0,4589 p=0,541
Cascavel -0,8873 p=0,113
Campo Mouréo -0,9707 p=0,029
Umuarama -0,6050 p=0,395
Cianorte -0,9224 p=0,078
Paranavai -0,4450 p=0,555
Maringa -0,7225 p=0,278
Apucarana -0,2024 p=0,798
Londrina -0,9938 p=0,006
Cornélio Procépio 0,3301 p=0,670
Jacarezinho -0,0167 p=0,983
Toledo 0,9129 p=0,087
Telémaco Borba 0,9121 p=0,088
Ivaipora -0,7301 p=0,270
Para todos 0s grupos -0,0060 p=0,956




Tabela 3. Taxa de abandono (%) e cobertura vacinal da vacina oral do rotavirus humano, por regional de saude. Maringa-PR, 2006 a 2009.

. Tx Cobertura Tx Cobertura TX Cobertura TX Cobertura TX
Regional de . . . . L
Satde abandono  vacinal abandono vacinal abandono vacinal abandono vacinal variagao

2006 (%) 2006 (%) 2007 2007 2008 2008 2009 2009
Paranagua 37,32 44,16 21,51 80,11 20,50 75,62 20,13 83,68 4,46
Metropolitana 31,83 53,4 10,75 85,33 11,29 85,39 6,69 87,23 2,23
Ponta Grossa 37,72 49,53 21,14 77,68 11,68 89,72 14,31 86,09 10,83
Irati 23,15 52,18 9,70 89,17 7,01 91,29 3,39 92,64 3,89
Guarapuava 40,60 36,83 21,18 78,17 14,77 83,38 10,81 85,08 8,84
Unido da Vitoria 47,73 40,68 25,78 77,6 11,03 88,28 18,03 84,36 8,71
Pato Branco 36,79 42,24 7,74 84,58 10,73 84,11 10,26 87,65 3,63
Francisco Beltrdo 39,17 39,19 17,78 75,23 16,11 76,58 11,14 83,71 11,27
Foz do lguacgu 31,85 50,65 16,86 82,32 14,33 84,25 10,73 88,08 7,00
Cascavel 34,92 54,18 16,57 84,17 11,70 88,84 10,87 89,28 6,07
Campo Mouréo 38,27 447 15,68 82,39 16,60 83,36 6,93 89,06 8,10
Umuarama 32,23 58,14 14,88 82,9 13,51 84,53 7,98 87,34 5,36
Cianorte 29,69 65,25 7,03 90,2 4,98 94,04 9,14 98,1 8,76
Paranavai 26,63 53,92 5,09 92,55 13,09 84,1 8,15 94,17 1,75
Maringa 32,10 54,03 10,85 86,14 12,15 88,24 11,29 89,19 3,54
Apucarana 38,99 45,22 13,34 90,01 11,91 86,35 9,66 89,69 -0,36
Londrina 31,01 51,86 6,40 74,6 7,69 81,46 5,52 89,97 20,60
Cornélio Procdpio 29,40 52,51 4,85 93,73 3,94 93,07 1,33 95,81 2,22
Jacarezinho 36,06 51,92 11,62 92,73 7,04 98,23 5,92 102,11 10,12
Toledo 37,15 49,83 11,77 82,97 12,04 85,69 10,59 90,93 9,59
Telémaco Borba 42,46 41,98 17,85 82,97 12,73 87,92 10,12 91,23 9,96
Ivaipord 31,58 45,78 11,86 88,28 10,00 94,92 7,50 95,66 8,36
Total 34,03 50,13 13,21 83,51 11,72 85,81 9,00 88,61 6,11

[4:
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6 CONSIDERACOES FINAIS

A diarreia € uma doenca infecciosa de distribuicao universal, com multiplos agentes e
fatores causais, associada a morbimortalidade infantil, que necessita de politicas publicas para
reducdo deste agravo na salde da crianca.

A vacinacdo é uma das medidas mais importantes na prevencdo de doencas, e €
também a que mais atinge o principio da equidade e a utilizacdo da VROH no calendario
Nacional sendo um avanco na prevencao da doenca por rotavirus, e seu uso rotineiro mostrou
ser eficaz na prevencdo de hospitalizacdo para criangas menores de cinco anos,
principalmente para 0s menores de um ano.

As causas que levam a crianca a adoecer e hospitalizar por diarreia ainda necessita de
acoes e estudos de causas detalhadas. Outras medidas como a promogao do aleitamento materno
exclusivo, melhoria da pratica do desmame com a idade adequada com a introducéo de alimentos
complementares, melhoria do saneamento basico (agua tratada, coleta do lixo, canalizacdo de
esgotos domésticos, combate aos vetores e drenagem pluvial), assim como a promocéo da higiene
pessoal e doméstica, sdo estratégias importantes que apresentam resultados concretos para a
reducéo das taxas de internacdo da diarreia aguda, além da imunizacao.

E crucial determinar o quanto das internaces ainda remanescentes, em menores de 5
anos, é devido ao rotavirus, qual a situacdo vacinal dessas criancas, além de se identificar
outros possiveis agentes virais causadores da diarreia quando descartado o rotavirus.

A acessibilidade aos servigos de saude e a cobertura vacinal se mostrou acima da
média nacional, mas a taxas de abandono ainda preocupam, gerando a necessidade de
avaliacdo e capacitacdo dos profissionais envolvidos no processo de imunizagao, discutindo
principalmente a contra-indicagdo errbnea que geram atraso e a perda do prazo seguro para
receber a vacina, como também ndo é feita a identificagdo de faltosos em tempo héabil de
receber a vacina.

Nas doencas por rotavirus, o contato pessoa-a-pessoa desempenha importante papel na
disseminacdo da doenca, a grande variedade de cepas circulantes e os fatores como o clima
seco e frio, conglomerados urbanos com alta densidade populacional, a convivéncia em
creches e outros ambientes fechados, o contato com animais, sdo fatores que aumentam seu
potencial de transmisséo. Para esta doenca somente as medidas tradicionais e universais de
higiene e de saneamento basico para sua prevengdo ndo sdo suficientes, destacando a

importancia da sua prevencao atraves da imunizagéo.
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(= Universidade Estadual de Maringa
C}jé Pré-Reitoria de Pesquisa e Pés-Graduagio
D Comute Permanente de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos
Regisfrado na CONEP em 10/02/1998

i Trata-sc de projeto de pesquisa tipo ecoldgico avaliativo, que tem como objetivo geral avaliar o impacto da

implantagso da vacina oral de Rotavirus Humano. nas internagoes por doencas diarréjcas por regionais de
saide no estado do Parand, no periodo compreendido entre margo de 2004 a margo-de 2008.

Para tanto, os pesquisadores utilizardo cpmo base de dados o Sistema de [nternagde Hospitalar (SIH-SUS) e &
& do Ministério da Saude ¢ do Sistema de Informagdes sobre Mortalidade (SIM), de criancas abaixo de 5 anos
& de dade. Também serso avaliados os dados sebre criangas vacinadas no Estado do Parand, por regional de §
saiide, utilizando como fonte de dados .o Sistema de Informagdes do Prbgmma nacionat de Imunizagdo {PIN).

A equipe pesquisadord apresenta coordenador doutor ¢ alunos de Pos-Graduacio em Enfermagem. Apresenta
soficitago de dispensa do TCLE, uma vez que nio seefio computados pessoais e individuais. Tem cronograma

& definido, com inicio da pesquisa apés aprovagdo por parte deste comité. Em relacio ao orcamento, de RS

6.921,00, foi solicitado recursos juato 3 Fundacdo Ararciria. Caso ndo tenham SUCESSO, O Mesmo serd
bancado pelos pesquisadores.

Parecer:

{ Em relacdo 20 exposto, tendo em vista a n3o constatagio de qualquer aspecto que contrarie normas éticas

vigentes (Res. 196/96 MS), o patecer € favordvel a aprovacio do presente protocolo de pesquisa.

§ CONEP: (X )

Resolugdo n°. 196/96 ¢ compleméntares do

| ¥
@ CNS/MS, na 172° reuniio do COPEP em — './
2/412009. OF.PR’. leda Harumi Higarashi
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