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_Resumo

Identificou-se um padrao de reemergéncia de tosse convulsa em Portugal
desde 2000. A maioria dos casos notificados ocorreram em crian¢as com
idade inferior a 6 meses sem primovacinagdo completa. Apés o Ultimo
surto que superou o numero de notificagdes anteriores, a vacinagdo mater-
na durante a gravidez foi integrada no Programa Nacional de Vacinagdo
a partir de 01.01.2017. Com o objetivo de avaliar a introducéo da vacina
na Administragdo Regional de Saude de Lisboa e Vale do Tejo (ARSLVT),
no primeiro ano apés a sua introducéo foi delineado um estudo ecoldgico
que incluiu casos ocorridos em criangcas com menos de 6 meses de idade
sem primovacinag@o completa e teve como populacgéo de referéncia todas
as criancas da mesma idade nascidas antes (2016) e depois (2017) da
introdugdo da vacinagdo materna. Calcularam-se as taxas de incidéncia
anuais e a sua razdo e respetivos intervalos de confianca a 95%. Estima-
ram-se também as taxas de incidéncia mensais para 0s grupos etarios dos
0-2 meses e 2-6 meses. Verificou-se que a taxa de incidéncia de tosse
convulsa diminuiu 82% e 40% entre 2016 e 2017, respetivamente para as
faixas etarias dos 0-2 meses e dos 2-6 meses. Os resultados indicam uma
elevada efetividade, embora ainda ndo seja possivel excluir totalmente um
possivel efeito sazonal.

_Abstract

Whooping cough resurgence has been registered in Portugal since early
2000’s with a majority of cases reported among children aged less than 6
months of age, without priming vaccination completed or even initiated.
After the last outbreak in 2016 maternal vaccine during pregnancy was
included in the National Immunization Programme on January 15t 2017.
An ecological study was designed to study the impact of the pertussis
maternal vaccination in the Region of Lisbon and Tagus Valley in the first
year after its implementation. It included cases occurred in children aged
less than 6 months and the reference population were all the children
with the same age born in the year before (2016) and the year after (2017)
the introduction of maternal vaccination. The annual pertussis incidence
rates, its ratio and 95% confidence intervals were estimated. To study
the disease trends, monthly incidence rates were also calculated in both
years. Pertussis incidence rate declined 82% and 40% from 2016 to 2017,
respectively in the population aged 0-2 months and 2-6 months. The re-
duction was most accentuated in the second half of the year. The results
suggest that the vaccine was highly effective, even though a seasonal ef-
fect cannot be totally excluded.

_Introdugéo

A tosse convulsa é a doenca prevenivel por vacinagdo mais
frequente no mundo (). Causada principalmente pelo coco-
bacilo gram-negativo Bordetella pertussis, ¢ uma doenca
do tracto respiratério potencialmente grave com impacto na
morbilidade e mortalidade infantis, pelo que a vacina esta
incluida no Programa Nacional de Vacinacao (PNV) desde
a sua instituicdo em 1965 (2). Presentemente é administra-
da em 5 doses aos 2, 4, 6 e 18 meses, terminando aos 5
anos (3). A primovacinagao inclui os trés primeiros momen-
tos vacinais, uma vez que s6 apds se considera existir imuni-
dade contra a doenga (2).,

Avacinacéo ou ainfecao prévia ndo conferem imunidade vi-
talicia (4). Adolescentes e adultos sdo, por isso, suscetiveis
e potenciais focos de contagio (5:6.7.8),

Em Portugal, identificou-se um padrdo de reemergéncia da
doenca, devido ao aumento de casos desde 2000, com va-
rios picos ciclicos registados (%). O Ultimo surto, ocorrido em
2016, incidiu maioriamente em crian¢as com idade inferior a 1
ano (10). Tendéncia idéntica foi verificada entre 2012 e 2015,
quando 74% dos casos reportados corresponderam a bebés
com menos de 6 meses, dos quais 42% tinham menos de 2
meses de idade (1),

A evidéncia atual indica que a vacinagao contra a tosse con-
vulsa durante a gravidez estimula a imunidade materna, com
consequente passagem de anticorpos para o feto que confe-
rem imunidade passiva (3.12). Desta forma, a vacina direcio-
nada as gestantes foi incluida no PNV, a 1 de janeiro de 2017,
como medida preventiva da doenca.
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_Objetivo

Avaliacdo do impacto da vacinag@o materna contra a tosse
convulsa durante a gravidez na incidéncia da doenca, na
Administragao Regional de Saude de Lisboa e Vale do Tejo
(ARSLVT), um ano ap6s a introducdo no Programa Nacional
de Vacinacao (PNV).

_Metodologia

Delineou-se um estudo observacional, analitico do tipo eco-
l6gico. Teve como objetivo comparar a incidéncia de casos
de tosse convulsa em criangas com idade inferior a 6 meses
antes (2016) e ap6s (2017) a introducéo da vacinagéo mater-
na contra a tosse convulsa, durante a gravidez, no PNV.

A populacéo de referéncia correspondeu as criangas nasci-
das em 2016 e 2017, utentes do Servigco Nacional de Saude
(SNS) na ARSLVT, tendo sido contadas para efeito de tempo
de exposicao durante o periodo decorrido até aos 6 meses
de idade. Os casos foram criangas com as mesmas caracte-
risticas e com notificacao de tosse convulsa no SINAVE va-
lidada e confirmada laboratorialmente, entre 01.01.2016 e
31.12.2017.

Para efeitos do estudo, as criancas foram divididas em dois
grupos etarios. O primeiro incluiu criancas com 0-2 menos
de dois meses (sem primovacinagao iniciada) e o segundo
englobou as criangas entre 0s 2-6 meses (sem primovacina-
cao completa).

Construiu-se uma base de dados em Microsoft Excel ® com
a distribuicdo mensal de casos e nascimentos ocorridos na
ARSLVT, tendo-se calculado as taxas de incidéncia de tosse

Tabela 1:
de idade, na ARSLVT.
2016 2017
G . Taxa de _
{PPOS Casos TOPUICA0 i cidancia  Casos oPulagao
etarios em risco  (50r'100.000) em risco
<2 meses 71 39491 179,8 12 37171
2-6 meses 37 45780 80,8 20 44789
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convulsa anuais, a razao das taxas de incidéncia e respetivos
intervalos de confianga (IC) a 95% (estes ultimos em Open
Epi) para apreciagao do impacto da vacina. Estimaram-se
também as taxas de incidéncia mensais.

_Resultados

Identificaram-se um total de 138 casos, dos quais 108 ocor-
reram em 2016 e 30 em 2017.

Em 2016, 65,7% dos casos eram relativos a criangas com
idade inferior a dois meses, por oposicdo a 2017, ano em
que a maioria dos casos ocorreu em criancas entre 0s 2-6
meses de idade (60,0%).

Em 2017, observou-se uma reducao acentuada do ndmero
de casos de tosse convulsa em ambos 0s grupos etéarios.
Na faixa com menos de dois meses observou-se uma redu-
cdo de cerca de 82% (IC95%=67,75% a 90,66%) na taxa
de incidéncia de tosse convulsa. No grupo dos 2-6 meses
determinou-se uma queda de aproximadamente 40,3%
(IC95%=17,03% a 73,45%) (tabela 1).

Na analise da taxa de incidéncia mensal observou-se que,
durante o primeiro semestre de 2017, existiu uma redugao
gradual do nimero de novos casos na populagdo em risco,
que se acentuou na segunda parte do ano, culminando numa
taxa de incidéncia residual no dltimo trimestre (grafico 1).

O estudo mensal, por grupo etério, revela que, no inicio de
2016, todos os casos notificados aconteceram em criangas
com menos de 2 meses de idade, sendo que (neste grupo
etario) a taxa da incidéncia foi quase nula, nos ultimos
meses de 2017. Na faixa dos 2 aos 6 meses, a descida da

Evolugéo da incidéncia de tosse convulsa, por 100.000 criangas, em 2016 e 2017, entre 0s 0 e 0s 6 meses

Taxa de Razao de taxa Reducéo
incidéncia de incidéncia 1C95% na taxa de 1C956%
(por 100.000) (2017/2016) incidéncia (%)
32,3 0,180 (0,093; 0,323) 82,0% (67,7%; 90,7%)
44,7 0,597 (0,265; 0,830) 40,3% (17,0%; 73,5%)

Populagéo em risco: criangas existentes na populagdo com as idades indicadas durante o periodo de seguimento.
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Gréfico 1:

Taxa de incidéncia de tosse convulsa, por 10.000 nados-vivos, por més, em criangas dos

0-2 meses e dos 2-6 meses, em 2016 e 2017, na ARSLVT.
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taxa de incidéncia em 2017 foi notéria sobretudo no segun-
do semestre, ndo se verificando casos nos Ultimos dois
meses (grafico 1).

_Discusséo

A realizacdo de um estudo de impacto permitiu obter uma
“fotografia” entre o antes (2016) e depois da introdugao da
vacinagao materna no PNV (2017), obtendo informacao que
suporta o seu impacto.

De qualquer forma, a analise das taxas de incidéncia re-
vela um decréscimo bastante significativo da taxa de
incidéncia de tosse convulsa entre 2016 e 2017 nos gru-
pos etarios analisados, o que sugere uma efetividade
vacinal (efeito direto) elevada. A reducdo da taxa de in-
cidéncia de doenca tornou-se inequivoca sobretudo
no segundo semestre de 2017, provavelmente em con-
sequéncia da plena implementacdo da vacina materna.
A menor reducéo verificada na faixa etaria dos 2-6 meses
pode estar relacionada com o facto de serem criangas mais
velhas, algumas nascidas em 2016 (quando a vacina nao
fazia parte do PNV) ou no inicio do ano de 2017 (quando
se iniciou a vacinacao materna). Dado que as criangas com
idades compreendidas entre 0s 2-6 meses no segundo se-
mestre de 2017 nasceram todas durante esse mesmo ano,
a vacinagao materna ja tera sido generalizada.
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E de notar, também, que as criancas com idades entre os
2-6 meses tém pelo menos uma dose de vacina DTPa (difte-
ria, tétano e tosse convulsa). Ainda que néo confira protecao
eficaz contra a doenca, esse factor, conjuntamente com um
sistema imunitario com maior maturidade, pode ter efeito na
incidéncia da doenca, como se pode verificar pela menor
taxa de incidéncia de tosse convulsa neste grupo em compa-
racdo com as criangas com menos de dois meses em 2016.

_Concluséo

Dado o curto espaco temporal ocorrido desde o Ultimo surto,
ainda nao é possivel descartar, por completo, um efeito
sazonal, como explicac@o para parte da redugao da taxa de
incidéncia de tosse convulsa nas criangas com menos de 6
meses entre 2016 e 2017. Porém, estes resultados indicam
que a diminuicdo ocorrida sera muito provavelmente devida
a implementacao da vacinagéo materna.

Referéncias bibliograficas:

(1) Hegerle N, Guiso N. Epidemiology of whooping cough & typing of Bordetella pertus-

sis. Future Microbiol. 2013;8(11):1391-1403. https://doi.org/10.2217/fmb.13.111

(2) Correia P, Tavares M. Linhas de Orientagdo para Diagnostico e Terapéutica da
Tosse Convulsa. Sociedade Portuguesa de Pneumologia [Internet]. Lisboa: Socie-
dade Portuguesa de Pneumologia; 2010. Consultado a 05.11.2017. Disponivel em
https://goo.gl/nFmpBM.



¢

artigos breves_ n. 4

(3)

4

(5)

(6)

(7)

(8)

(9)

Diregdo-Geral da Saude. Programa Nacional de Vacinagdo 2017. Lisboa: DGS,
2016.
https://www.dgs.pt/documentos-e-publicacoes/programa-nacional-de-vacinacao-2
017-pdf.aspx

Lapidot R, Gill CJ. The Pertussis resurgence: putting together the pieces of the
puzzle. Trop Dis Travel Med Vaccines. 2016;2:26.
https://doi.org/10.1186/540794-016-0043-8

Zepp F, Heininger U, Mertsola J, et al. Rationale for pertussis booster vaccination
throughout life in Europe. Lancet Infect Dis. 2011;11(7):557-70.
https://doi.org/10.1016/51473-3099(11)70007-x

Wright SW, Edwards KM, Decker MD, et al. Pertussis infection in adults with
persistent cough. JAMA. 1995;273(13):1044-46.
https://doi.org/10.1001/jama.1995.03520370086042

Guiso N. Bordetella pertussis and pertussis vaccines. Clin Infect Dis. 2009;49(10):
1565-69. https://doi.org/10.1086/644733

Cherry JD, Grimprel E, Guiso N, et al. Defining pertussis epidemiology: clinical,
microbiologic and serologic perspectives. Pediatr Infect Dis J. 2005;24(Suppl
5):525-S34. https://doi.org/10.1097/01.inf.0000160926.89577.3b

WHO SAGE pertussis working group Background paper SAGE April 2014. Geneva:
World Health Organization, 2014. https://goo.gl/r1QkCS

(10) Ministério da Saude, Servigo Nacional de Saude, Portal da Transparéncia. Doengas

de Notificagdo Obrigatoria [online]. Lisboa: Ministério da Saude, 2017. Consultado
a 30.10.2017. Disponivel em https://goo.gl/jxDp2U

(11) Direcao-Geral da Saude. Orientacdo n°® 002/2016 de 15/07/2016. Vacinagéo da

gravida contra a tosse convulsa. (atualizada a 08/08/2016)

(12) Esposito S, Bosis S, Morlacchi L, et al.. Can infants be protected by means of

maternal vaccination?. Clin Microbiol Infect. 2012;18(Suppl 5):85-92.
https://doi.org/10.1111/.1469-0691.2012.03936.x

21




