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COQUELUCHE

A coqueluche é uma doenca infecciosa aguda de transmissao respiratéria e imunoprevinivel causada pela Bordetella
pertussis. Apresenta um periodo de incubagao que varia de cinco a 21| dias, mais comumente de sete a |0 dias "22.

Apos o periodo de incubagao, as manifestagoes clinicas iniciam-se de forma insidiosa com sintomas catarrais que duram
de uma a duas semanas, periodo considerado de maior transmissibilidade. Segue-se a essa fase a instalagao progressiva
de surtos de tosse até crises de paroxismo.A fase paroxistica tipica é caracterizada por uma sucessio de tosse sem
inspiragao, com guincho inspiratorio que pode ser seguido por vomito, além de protusao de lingua, salivagao, congestao
facial, cianose e apnéia. Os paroxismos de tosse normalmente aumentam em freqiiéncia e gravidade com a evolugdo da
doenga e podem persisitir por duas a seis semanas. Lactentes menores de seis meses podem apresentar quadro atipico
com episddios recorrentes de apnéia, cianose e bradicardia. Na fase subseqliente, fase de convalescenga, os sintomas
diminuem gradualmente e os paroxismos de tosse sao substituidos por episodios de tosse comum. Essa fase pode durar
de duas a seis semanas, sendo descritos casos com até trés meses de duragio. O curso clinico pode variar de acordo
com idade e estado de imunizagao do paciente. Criangas nao vacinadas ou incompletamente vacinadas, como as menores
de seis meses, constituem grupo de risco para evolugao com doenga grave e morte 2345,

O periodo de transmissao vai desde o 5° dia apds o contato com o doente até trés semanas apds o inicio da fase paroxistica.
Em criangas menores de seis meses de idade a transmissao pode durar até quatro a seis semanas apos o inicio da tosse'.A co-
queluche é considerada altamente transmissivel, com taxa de ataque secundaria que excede 80% entre pessoas suscetiveis®.

A doenca acomete principalmente os menores de um ano de idade, sendo essa susceptibilidade relacionada ao esquema vacinal
ainda incompleto "* No Brasil, as altas taxas de cobertura da vacina triplice bacteriana diminuiram o coeficiente de incidéncia
(Cl) da doenca de 30 casos / 100.000 habitantes, no inicio da década de 80, para 0,39/ 100.000 habitantes em 2006'.

Em 2000, o Centro de Vigilancia Epidemioldgica “Prof. Alexandre Vranjac” da Secretaria Estadual de Salde elaborou pro-
posta de estruturacao de uma rede deVigilancia Sentinela de Coqueluche com implantagao prevista para 2001 em alguns
municipios do Estado de S3o Paulo ¢. No ano de 2003, o Municipio de Sao Paulo (MSP) efetivou essa implantagao em
cinco unidades de saide, ampliada em 2008 para sete unidades-sentinela, tendo como objetivo acompanhar a tendéncia
da doenga, monitorar cepas, avaliar o impacto do programa de imunizagao e detectar surtos e epidemias.

Apesar da existéncia de uma rede sentinela, a coqueluche é de notificagdo universal, ou seja, todo servigo de salide deve
fazer suspeita, diagnéstico, tratamento e notificagdo dos casos. A suspeicao possibilita o desencadeamento de agoes
como a investigagdo de contatos, sejam domiciliares ou nao, imprescindivel para a identificagdo de sintomaticos, bem
como a avaliagao e atualizagao do esquema vacinal dos contatos.
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Definicdo de Caso'
|. Suspeito

Todo individuo, independente da idade e estado vacinal, que apresente tosse seca ha 14 dias ou mais, associada a um ou
mais dos seguintes sintomas: tosse paroxistica, guincho inspiratorio e vomitos pos-tosse.

2. Confirmado

*  Critério laboratorial: todo caso suspeito de coqueluche com isolamento de Bordetella pertussis ou PCR-TR positivo;

*  Critério clinico-epidemioldgico: todo caso suspeito que teve contato com caso confirmado de coqueluche pelo critério la-
boratorial, entre o inicio do periodo catarral e até trés semanas ap6s o inicio do periodo paroxistico da doenga (periodo de
transmissibilidade);

*  Ciritério clinico: todo caso suspeito de coqueluche cujo hemograma apresente leucocitose (acima de 20 mil leucéci-
tos/mm?) e linfocitose absoluta (acima de 10 mil linfécitos/mm?), com resultado de cultura negativa ou nao realizada,
inexisténcia de vinculo epidemiolégico e sem confirmagao de outra etiologia.

3. Descartado

Caso suspeito que nao se enquadre em nenhuma das situagdes descritas anteriormente.

Diagnéstico Laboratorial da Coqueluche

O diagndstico laboratorial da coqueluche ainda representa um desafio para a satde publica, seja pela especificidade da
técnica de cultura, seja pela pouca sensibilidade da rede de salde a esse diagnostico, com consequente demora na cap-
tagao dos casos e introdugao de antibioticoterapia anterior a coleta de secregao de nasofaringe.

O acesso a novas técnicas diagndsticas na rede de salide publica somados a técnica de cultura, aumentam a sensibilida-
de de confirmacao dos casos, bem como o encerramento oportuno. Assim, os métodos disponibilizados pelo Instituto
Adolfo Lutz atualmente sao:

|. Cultura (padrdo ouro)

I.1.Tipo de amostra: secrecao de nasofaringe, coletada preferencialmente no inicio dos sintomas (periodo
catarral) e anterior a introdugao de antibioticoterapia (ou no maximo até trés dias apos sua introdugao) '3+,

1.2. Materiais

*  Swab fino, com haste flexivel, estéril, de algodao alginatado ou dracon (os comuns de algodao sao toxicos para
Bordetella pertussis) *>¢. Os swabs devem ser armazenados em temperatura ambiente e em local seco &

*  Tubo com meio de transporte com antibiético, adequado para B. pertussis, Regan-Lowe (RL) **¢.Antes de sua uti-
lizagdo deve ser mantido em refrigerador a uma temperatura de 2° a 8°C.No momento de sua utilizagao devera
estar a temperatura ambiente. Deve-se ter o cuidado de observar a data de vencimento antes do uso?;

*  Etiqueta para identificagao do tubo.

1.3.Técnica de coleta: introduzir o swab na narina do paciente até encontrar resisténcia na parede posterior
da nasofaringe realizando movimentos rotatorios.Apos a coleta, estriar o swab na superficie inclinada do meio de
transporte, em seguida introduzir e manter o swab dentro do meio de transporte (Figura 3). Identificar o tubo
com os dados de identificagdao do paciente ®.

Boletim Informativo 2
* SAO PAULO N° 2 - Dezembro de 2009

SAUDE

%= PREFEITURA DE




|.4. Envio da amostra: o material coletado deve ser encaminhado em temperatura ambiente, ao abrigo da
luz e imediatamente apos a coleta. Na impossibilidade de transporte imediato, o material devera ser incubado
em estufa a 35-37°C por um periodo méximo de 48horas e encaminhado a seguir em temperatura ambiente &,
A amostra clinica devera ser encaminhada ao Instituto Adolfo Lutz (IAL) acompanhada da Ficha de Solicitagao
de Exame (impresso destacavel da Ficha de Notificagdo do SINAN) devidamente preenchida.

2. Reacdo em Cadeia de Polimerase em Tempo Real ( PCR -RT)3#45
2.1.Tipo de amostra
2.2. Materiais
2.3.Técnica de coleta

2.4. Envio da amostra

Todos esses itens seguem o mesmo protocolo da cultura, uma vez que o PCR-RT é processado do mesmo material

(swab com secregao de nasofaringe) enviado para pesquisa por cultura 10.

Fonte:

Figura 3.Técnica de coleta para pesquisa de B. pertussis por cultura e PCR-RT.

3. Sorologia !

A pesquisa soroldgica pelo método de ensaio imunoenzimatico (ELISA) esta em processo de padronizagao e validagio
como técnica diagnodstica complementar no diagnostico da coqueluche pelo IAL, sendo disponibilizada inicialmente para
os casos que forem atendidos nos hospitais sentinela de acordo com protocolo de pesquisa “Padronizagao e Avaliagao
de Ensaio Imunoenzimatico como Teste Complementar no Diagnéstico de Infecgdo por Bordetella pertussis”.
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3.1.Tipo de amostra: soro. O sangue deve ser coletado preferencialmente a partir do 14° dia do inicio
dos sintomas. Os casos que forem atendidos nos hospitais- sentinela e que estiverem com menos de 14 dias
de inicio de sintomas deverao fazer coleta de uma segunda amostra em visita domiciliar; ou seja, a SUVIS de
residéncia devera desencadear a coleta. Na vigéncia de identificagdo de contatos sintomaticos respiratorios no
domicilio, além da coleta de secregio de nasofaringe para pesquisa de cultura e PCR-RT, sera indicada também
a coleta da sorologia.

3.2.Técnica de coleta: as amostras de sangue dos pacientes serao colhidas por pungdo venosa periférica, utili-
zando-se agulhas e seringas descartaveis, cumprindo as normas preconizadas de biosseguranga. Serao coletados
2-3 mL de sangue total, em tubo transparente (se possivel em tubo com gel separador), sem anticoagulante.

3.3. Conservacao e envio da amostra:

. Apos cada coleta deve-se homogeneizar o tubo, por inversao suave, por 3 a 4 vezes;

. O tubo com a identificagdo do paciente devera ser mantido em repouso devidamente fechado para
retracdo do coagulo (de 30 min a 2 h), em temperatura ambiente (entre 18 e 25° C);

. Apos a completa retragao do codagulo, a amostra devera ser centrifugada a 1500 rpm por 10 min,
para obtengao do soro. Identificar o tubo com os dados de identificagao do paciente;

. A amostra de soro devera ser encaminhada logo apos a coleta em isopor com gelo reciclavel. Na
impossibilidade de transporte imediato o soro devera ser mantido em refrigeragio (geladeira 4 a 8°C) e
encaminhado ao IAL Central em até 24 horas apos a coleta.

Importante: Caso nao seja possivel a centrifugagao local do sangue, apos todo o procedimento de retragao do
coagulo em temperatura ambiente, o sangue devera ser mantido em refrigeragio (geladeira 4 a 8°C) e encaminha-
das ao IAL Central em temperatura ambiente (entre 18 e 25° C ) em até 12 horas ap6s a coleta.

A amostra clinica devera ser encaminhada acompanhada da Ficha de Solicitagdo de Exame devidamente preenchida.

Tratamento

Os antimicrobianos indicados para coqueluche erradicam a B. pertussis do nasofaringe, seja de casos sintomaticos ou
assintomaticos (portadores). Nos sintomaticos, quando introduzidos ainda na fase catarral podem reduzir o tempo de
transmissibilidade, duracao e severidade da doenga 3.

Os antibiodticos de escolha sdo os macrolideos como eritromicina, azitromicina e claritromicina 2** (Tabela 3). A eri-
tromicina é o medicamento de escolha'?'!, porém a aderéncia ao seu uso é prejudicada em decorréncia dos efeitos
colaterais e tempo de tratamento prolongado?.

Estudos in vitro e de revisao de literatura demonstraram que a azitromicina e a claritromicina tém comparavel efeito
antimicrobiano contra a B. pertussis como a eritromicina, com a vantagem da administragdo em menor nimero de doses
didrias e menor tempo de uso?***. Em menores de um més de idade, a azitromicina é a droga de escolha pela associagiao
descrita de desenvolvimento de estenose hipertréfica do piloro com o uso oral da eritromicina?:.

O antibidtico alternativo para os casos de hipersensibilidade ou resisténcia aos macrolideos é a
sulfametoxazol+trimetropim, porém este é contra-indicado nos menores de dois meses de idade'?**.
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Tabela 3. Esquemas terapéuticos recomendados para tratamento e quimioprofilaxia da Coqueluche, segundo grupo etario®

Antimicroblanos recomendados Altemnativo
Grupo etirio
Azitromicina Eritromicina Claritromicina | Sulfametoxazol(SMZ)
+Trimetropima [TMP)
< 1 més =10 mg/Kgid, dosa = 40-50 mgfkgrd, * Mdo recomendade - Contra-indicado em <2
Unica didria, 5 dias. 6/6h, 14 dias meses devido ao risco de
* Droga de escoha = Usarse azitromicina kemicterus
for indsponivel
1-5meses = 10 mKo'd, dose = 40-50 moikgd, = 15rm0fKgd, « Contra-indicado em <2
dnica ckara, 5 dias. B/Gh, 14 dias 12112h, Tdas meses
* Para criangas =2 meses.
THP B mg/kKigfd e SMZ
40mgigid, 121120, 14dias
> 06 meses = 1" dia: 10 ma/Kgid, = 40-50 migiKgid, = 15mpfaid, *TMP & mg/gid & SMZ
e criangas dose dnica didria 6/Gh, 14 dias 1241 2h, Tdias 40mgikgrd, 1211 2h, 14dias
(méximo de 500g/d) {maximo de 2g9/d) {méimo de 1gid)

» 2°. 5° dia: 5 mg/i<gid,
dose Unica diaria

(maximo de 250gid)

Adultos = 1° dia : 500 mo/d, = 2gfd, G/6h, 14 dias = 1gid, 1211 2h, 7 *TMP 320 mo/d e SMZ
dose Gnica didria dias 1600mgfd, 1211 2h, 14dias
= 2% 5* dia: 250 mg/d,
dose Gnlca diarka

Prevencdo e Controle

As principais estratégias de controle da coqueluche sao a manutencao de altas coberturas vacinais e a prevengao de casos
secundarios através da busca ativa de sintomaticos respiratérios entre os contatos dos casos suspeitos e confirmados?*.

No Brasil, é recomendada a vacina DTP (triplice bacteriana) ou DTPa (triplice acelular) até a idade de 6 anos, sendo que
a vacina combinada DTP+Hib (Tetravalente) é preconizada para os menores de | ano'. Em 2008, a cobertura vacinal da
Tetravalente no MSP, em menores de um ano de idade, foi cerca de 95%. Para o mesmo ano, apesar dos casos confirma-
dos de coqueluche se concentrarem, também, nessa faixa etaria, essa ocorréncia deveu-se ao esquema vacinal ausente ou
incompleto nos menores de seis meses de idade, que correspondeu a 93% dos casos. Deve-se lembrar da importancia
da continuidade na administragao do esquema vacinal para criangas de |5 meses com o primeiro refor¢o da DTP, bem
como o segundo reforgo na faixa etaria de quatro a seis anos para manutengao de imunidade adequada entre os pré-
escolares.A vacina dTpa (componente pertussis acelular) pode ser utilizada nos maiores de | | anos de idade, porém nao
esta disponivel na rede basica de satde?:.

A partir da notificagdo de um caso suspeito de coqueluche deve-se fazer o levantamento de todos os comunicantes
do paciente. Considera-se como comunicante a pessoa que teve proximidade de até um metro de distancia do caso
sintomatico, por um periodo 2 uma hora, ficando exposta as goticulas respiratorias (particulas maiores que 5um) que
podem ser geradas pela tosse, espirro e fala ou durante procedimentos como broncoscopia e aspiragdo de secregoes
respiratorias.Alguns contatos sdo considerados como de alto risco para evoluir com doenga grave como os menores de
um ano de idade, imunodeprimidos e portadores de doengas cronicas pulmonares.

A busca dos comunicantes deve ser feita por meio de visita no domicilio, escola e local de trabalho. Deve ser realizado
levantamento da carteira de vacinagao para atualizagao do esquema vacinal de contatos com vacinagao incompleta e
levantamento de sintomaticos respiratorios'. Quando identificado um contato sintomatico, deve-se fazer coleta de se-
cregao de nasofaringe para pesquisa do agente e tratid-lo como caso suspeito?. Os contatos assintomaticos devem ser
monitorados por um periodo de até 21 dias, contados a partir do ultimo contato com o caso suspeito®.
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No Brasil, o Ministério da Saude indica o uso da quimioprofilaxia (QMP) para:

a) comunicantes intimos menores de um ano, independente da situagao vacinal e de apresentar quadro de tosse (recém-
nascidos devem ser avaliados pelo médico);

b) comunicantes intimos menores de 7 anos nio vacinados, com situagao vacinal desconhecida ou que tenham tomado
menos de 4 doses da vacina DTP ou DTPa;

c) comunicantes adultos que trabalham em profissées que envolvem o contato direto e freqiiente com menores de um
ano ou imunodeprimidos;

d) comunicantes adultos que residam com menores de um ano;

€) comunicantes intimos que s3o pacientes imunodeprimidos.

A administragao da QMP com até 2| dias do inicio da tosse do caso indice previne a ocorréncia de casos secundarios,
apos esse periodo tem valor limitado '.

Como medida de controle direcionada aos doentes, recomenda-se o isolamento respiratéorio durante cinco dias apos
o inicio do tratamento antimicrobiano apropriado '*. Nos casos ndo submetidos a antibioticoterapia, o tempo de isola-
mento deve ser de trés semanas a partir do inicio dos paroxismos '*.

Dados epidemiolégicos

No MSP, no periodo de 01/01/2000 até 26/10/2009, foram notificados 1.019 casos suspeitos da doenga, onde 887 (87%)

eram de residentes do municipio. Dentre os residentes do MSP, foram confirmados 238 casos (27%), com coeficiente de
incidéncia variando de 0,10/100.000 habitantes em 2000 a 0,62/100.000 habitantes em 2007 (Tabela I).

Tabela |. Casos de coqueluche notificados no MSP, 2000 — 2009.

Residentes no Municipio de Sao Paulo

Notificados | Notificados | Confirmados
= [ % | n | % | el
2000 69 59 8 10 17 0,10
2001 54 52 9% 11 21 010
2002 29 21 72 6 29 006
2003 103 % 91 28 30 02
2004 136 121 89 26 21 024
2005 % 82 8 12 15 011
2006 76 68 8 15 22 014
2007 214 182 85 68 37 062
2008 244 208 85 62 30 057
2009 86 75 87 14 19 013
Total 1019 887 87 238 271 028

Fonba: Sinaniv (000 D98 o Sinanbel (200 005,

Quando avaliada a distribuicdo temporal, observou-se um aumento do numero de casos em residentes no MSP nos anos
de 2007 e 2008. (Figura I).
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Figura |. Casos confirmados de coqueluche em residentes do MSP, segundo data de inicio dos sintomas, 2000 — 2009.
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Considerando os casos confirmados de 2008, a mediana de idade em anos foi de zero (intervalo: 0-32). A distribuicdo
por faixa etdria mostra que cerca de 90% (56/62) dos casos confirmados eram menores de um ano.A letalidade nesse
periodo foi de 3,2% (2/62) e os dois obitos ocorreram no grupo de menores de um ano. (Tabela 2)

Tabela 2. Distribuicao dos casos confirmados de coqueluche em residentes do MSP, segundo faixa etaria, 2008.

Faixa etaria Notificados Confirmados '

(anos) % Obito Letalidade
<1 190 21.3 56 90,3 2 3.6
1-4 16 7.2 5 8.1 0 0.0
5-9 05 0 0.0 0 0.0
10-14 0 0,0 0 0.0 0 0.0
15-19 0 0.0 0 0.0 0 0.0
20 e mais 2 1.0 1 1.6 0 0.0
Total 208 100,0 62 100.0 2 3.2

Forte: Sean el (280D )
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Quanto a distribuicdo espacial, as Supervises de Vigilancia em Satde (SUVIS) de residéncia que apresentaram maior
numero de casos em 2008 foram Campo Limpo, Ipiranga e Vila Maria. (Figura 2)

Eorte: SinanNet (26710109}

Figura 2. Distribui¢do dos casos confirmados de Coqueluche, segundo SUVIS de residéncia, MSP, 2008
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