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_Introdugéo

O sarampo é uma doenca grave, altamente contagiosa causada por

um virus da familia Paramyxovirinae (1),

O virus do sarampo transmite-se por via aérea, através de goticulas
de aerossdis ou por contacto direto com as secregoes respiratorias
de individuos infetados. A infecao é adquirida ao nivel do trato respi-
ratério ou da conjuntiva (1),

Apds um periodo de incubacao de 10-11 dias o paciente desenvol-
ve sintomas prodrémicos de febre, mal-estar, coriza, conjuntivite
e tosse. As manchas de koplik, patognoménicas para o sarampo,
aparecem na mucosa bucal e labial inferior e a erupgao maculopa-
pular generalizada surge cerca de 4 dias apos a exposicao (1),
As complicagbes mais frequentes incluem infecdes bacterianas
secundarias, pneumonia, encefalite, panencefalite esclerosante
subaguda e purpura trombocitopenia. Na gravidez a infecao pelo
virus do sarampo pode dar origem a aborto espontaneo ou parto

prematuro (1),

Em 2005, a Organizagdo Mundial da Saude (OMS) estabeleceu
como meta a eliminagéo do sarampo e da rubéola e a prevengéao
da rubéola congénita na Regido Europeia até 2010 (2). Portugal
aderiu a esta iniciativa, desenvolvendo para o efeito, um conjunto
de acdes, coordenadas pela Diregdo-Geral da Saude (DGS), que
inclufam a confirmacao laboratorial de todos os casos suspeitos de
sarampo a realizar no Instituto Nacional de Saude Doutor Ricardo
Jorge (INSA) ().
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Em 2010, e apesar das medidas adotadas pelos varios paises,
0 sarampo reemergiu com mais de 30 000 casos notificados na

Regido Europeia (4).

Em setembro de 2010, os paises da Regiao Europeia da OMS apro-
varam uma resolugdo em que renovaram 0 Seu COmpromisso em
acelerar as acdes necessarias a eliminacao do sarampo, rubéola e
rubéola congénita nesta regido até 2015 (5). No entanto, o sarampo
continuou a disseminar-se e em 2013 foram declarados 10271
casos de sarampo em 30 Estados-Membros EU/EFA (European
Union/European Free Alliance), 91% dos quais ocorreram na
Alemanha, ltalia, Holanda, Roménia e Reino Unido (6).

Em 2013, a DGS publicou o Programa Nacional de Eliminagéo
do Sarampo que inclui quatro areas de intervencdo: vacinagao;
vigilancia clinica, epidemioldgica e laboratorial dos casos possiveis
e gestdo de casos e surtos (7).

Em 2014, a Comissao Europeia Regional de Verificagao para a Elimi-
nacao do Sarampo e Rubéola concluiu que a transmissao endémica
do sarampo e da rubéola esta interrompida desde o final de 2012

em Portugal.

_Objetivo
Este estudo tem como objetivo descrever 0s casos provaveis de

sarampo enviados ao INSA para confirmagéo laboratorial entre
2011 € 2013 em Portugal.

_Material e métodos
Para efeitos do presente estudo e de acordo com a Norma n.°

006/2013 de 02/04/2013 da DGS em vigor (7), consideraram-se

as sequintes definicdes de caso:

= (Caso possivel de sarampo - individuo que apresenta um quadro
clinico de febre superior a 38°C, exantema maculopapular e pelo

menos um dos sequintes sintomas: tosse, coriza ou conjuntivite (&),
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= (Caso confirmado de sarampo - individuo que apresenta um quadro
clinico de caso possivel com confirmagéo laboratorial da infecéo
por isolamento do agente viral ou detecdo do RNA do virus por
RT-PCR ou seroconversdo das imunoglobulinas da classe G em
duas amostras de soros colhidas com 1 semana de intervalo e/ou,
ainda, pela deteco de IgM especifica para o virus (8).

= (Caso provavel de sarampo - individuo que apresenta um quadro
clinico de caso possivel com ligagéo epidemioldgica a um caso
confirmado (7).
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O diagnostico laboratorial de sarampo foi realizado através da de-
teca@o de imunoglobulinas da classe G (IgG) e M (IgM) especificas
e pela pesquisa do RNA viral por RT-PCR em tempo real. A deter-
minagao genotipica foi efetuada por técnicas de sequenciacao do
cDNA. O isolamento do virus do sarampo foi realizado em todas

0s produtos bioldgicos com resultado positivo por RT-PCR.

Detegdo de anticorpos

Identificagdo do RNA viral

Genotipagem

|solamento viral

A detecao de imunoglobulinas da classe G e M especificas para o virus do sarampo foi realizada por ensaio
imunoenzimatico EIA utilizando os reagentes Enzygnost® Anti-Measles-virus/IgG e Enzygnost® Anti-Measles-
virus/IgM, de acordo com as recomendagdes da OMS (),

A detecao do RNA do virus do sarampo foi realizada por RT-PCR em tempo real, utilizando para o efeito reagentes
comerciais. A extracao de RNA foi realizada no equipamento automatico.

A determinacgao do genétipo foi realizada pela andlise da sequéncia dos 450 nucledtidos que codificam os 150
aminodcidos da nucleoproteina (N), de acordo com as recomendagdes da OMS. O cDNA foi sintetizado utilizando
0 kit comercial da Nanogen ELItecGroup e amplificado por nested-PCR, utilizando os primers Mn5 e Mn6 (10) ¢
Nfta e Nr7a (11). Os fragmentos de cDNA purificados foram sequenciados com os primers Nfia e Ni7a.

0 isolamento do virus do sarampo foi realizado em tubo por inoculagéo de 400 pl de urina ou fluidos orais em

células VerohSLAM (12). A incubagéo processou-se a 37°C com 5% de COZ. Foi efetuada observacao diaria

para identificagdo do efeito citopatico (CPE),caracteristico do virus do sarampo.

_Resultados

Entre 2011 e 2014, e no &mbito do Programa Nacional de Elimina-
cao do Sarampo, o INSA recebeu amostras bioldgicas (34 soros,
18 urinas e 18 fluidos orais) de 34 casos possiveis de sarampo

para confirmacéo laboratorial.

Dos 34 casos possiveis de sarampo, trinta e dois casos (94%) eram
individuos de nacionalidade portuguesa, dois dos quais residentes
em outros paises da Unido Europeia (Franca e Reino Unido) e trés
com histéria de viagens recentes para fora de Portugal.

A distribuicao dos casos possiveis de sarampo por idade indicou
que 44% (15/34) ocorreram na populagao adulta. Quanto a distribui-
¢ao por ano de diagndstico verificaram-se 7 casos possiveis em
2011, 21 em 2012 e 6 em 2013 (grafico 1).

Gréafico 1: [1 Distribuigdo do nimero de casos possiveis de
sarampo, por ano de diagndstico (2011-2013).
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Em Portugal, entre 2011 e 2013, o diagnéstico laboratorial confir-
mou oito dos 34 casos possiveis de sarampo (23.5%). Um caso
(2,9%) sem confirmagao laboratorial foi classificado como prova-
vel face a ligacao epidemiolégica a um caso confirmado.

Os dois casos (28,6%, 2/7) de sarampo confirmados em 2011 eram
casos importados: um jovem adulto de nacionalidade portuguesa
residente Franca e uma crianca com 11 meses de nacionalidade
angolana. Os genotipos identificados foram respetivamente D4 e
B3.1. Nenhum destes casos deu origem a casos secundarios.

Em 2012 ocorreram cinco (23.8%; 5/21) casos de sarampo confir-
mados e um caso provavel com ligagao epidemioldgica a um caso
confirmado, como anteriormente descrito. Todos 0s casos de sa-
rampo ocorreram em individuos de nacionalidade portuguesa. Os
casos confirmados laboratorialmente eram individuos n&o vacina-
dos, trés dos quais foram importados, oriundos do Reino Unido,
Angola e China. Um destes casos importados originou um surto
com um caso secundéario numa crianga de 11 meses de idade, um
terciario numa crianga de cinco meses e um caso provavel num
adulto com 31 anos de idade vacinado em Portugal, de acordo

com a investigacao epidemioldgica levada a efeito.

O gendtipo do virus do sarampo no caso importado do Reino
Unido foi D4 Manchester. No caso da China foi o genétipo H1, o
qual foi igualmente detetado no caso terciario do surto acima refe-
rido. Em relagdo ao caso importado de Angola e ao caso secunda-
rio resultante do caso importado da China sé foi possivel confirmar
a presenca e concentracao de imunoglobulina de classe M (IgM)
especifica para o virus do sarampo.

Dos 6 casos provaveis de sarampo notificados em 2013 apenas um
foi confirmado numa mulher de 27 anos de nacionalidade alema,
Este caso ndo originou casos secundarios e o gendtipo identificado
foi 0 D8.
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_Discusséo

Durante os anos em anélise foram notificados nove casos de

sarampo (oito casos confirmados e um provavel) em Portugal.

Os casos notificados em 2011 e em 2013 foram importados e

nenhum deu origem a casos secundarios.

Em 2012 houve trés casos importados, tendo um deles sido res-

ponsavel por um surto.

Dos casos notificados, 75% (6/8) foram em individuos adultos e 0s

restantes em criangas sem idade para serem vacinadas.

Os gendtipos determinados neste estudo ligam os casos de saram-
po aos paises onde a infe¢ao ocorreu. De facto, os gendtipos D4,
D4 Manchester e D8 sdo endémicos na Europa e circulavam respe-
tivamente em Franga em 2011, no Reino Unido em 2012 e na Alema-
nha em 2013. O gendtipo H1 detetado no caso importado da China,

é também endémico neste pais.

_Concluséao

Em Portugal, a vacina monovalente contra o sarampo (VAS) foi
introduzida no Plano Nacional de Vacinacdo em 1974 tendo sido
substitufda pela vacina triplice contra o sarampo, parotidite e
rubéola (VASPR) em 1989. Contudo, os casos de sarampo que
ocorreram em Portugal nestes 3 anos (2011-2013) mostraram a
existéncia de individuos adultos n&o imunes. Este facto, alerta
para a necessidade de se reforgar a vacinagdo nesta populagao,
nomeadamente em situagdes de deslocacdo ao estrangeiro,
desde que ndo haja vacinagdo anterior ou registo da doenca.
Acrescente-se que durante o periodo em estudo ndo se observa-

ram casos autdctones entre a populagao portuguesa.
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