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Resumo

Objetivo: determinar o perfil epidemioldgico da febre amarela no Brasil

no periodo de 2015 a 2020, além de correlacionar a incidéncia de casos
com a cobertura vacinal. Método: trata-se de um estudo ecoldgico, com
delineamento descritivo, retrospectivo e com abordagem quantitativa, feito
por meio de analises de dados coletados no Sistema Nacional de Agravos
de Notificacdo, no Programa Nacional de Imuniza¢des e pela base de dados
enviada ao e-mail do autor. Resultados: foram confirmados 2.302 casos,
sendo a regido Sudeste com o maior numero (1312). O sexo masculino foi

0 mais prevalente (81,54%), a faixa etaria mais acometida foi entre os 40 e
59 anos (44,70%) e evoluiram a ébito 33,71% dos infectados. A cobertura
vacinal média foi de 59,92%. Conclusao: observa-se um crescimento na
incidéncia de febre amarela no Brasil no periodo, o que representa um
problema de saude publica, sendo necessario ampliar a cobertura vacinal.

Descritores: Aedes; Prevencao; Controle; Epidemiologia
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Epidemiological profile of yellow fever
in Brazil from 2015 to 2020

Abstract

Objective: to determine the epidemiological profile of yellow fever in
Brazil from 2015 to 2020, in addition to correlating the incidence of cases
with vaccination coverage. Method: this is an ecological study, with a
descriptive, retrospective design and a quantitative approach, carried out
through analysis of data collected in the National System of Notifiable
Diseases, in the National Immunization Program and by the database

of data sent to the author’s email. Results: 2,302 cases were confirmed,
with the Southeast region having the highest number (1,312). Males were
the most prevalent (81.54%), the age group most affected was between
40 and 59 years (44.70%) and 33.71% of those infected died. The average
vaccination coverage was 59.92%. Conclusion: there is an increase in the
incidence of yellow fever in Brazil in the period, which represents a public
health problem, and it is necessary to expand vaccination coverage.

Descriptors: Aedes; Prevention; Control; Epidemiology

Perfil epidemioldgico de la fiebre
amarilla en Brasil de 2015 a 2020

Resumen

Objetivo: determinar el perfil epidemioldgico de la fiebre amarilla en Brasil
de 2015 a 2020, y correlacionar la incidencia de casos con las coberturas
de vacunaciéon. Método: se trata de un estudio ecolégico, con disefio
descriptivo, retrospectivo y enfoque cuantitativo, realizado a traveés del
analisis de los datos recolectados en el Sistema Nacional de Enfermedades
de Declaracién Obligatoria, en el Programa Nacional de Inmunizaciones

y en la base de datos de datos enviados al correo electronico del autor.
Resultados: se confirmaron 2.302 casos, el sexo masculino fue el mas
prevalente (81,54%), el grupo de edad mas afectado fue el de 40 a 59 afios
(44,70%) y 33,71% de los infectados fallecieron. La cobertura de vacunacion
promedio fue de 59,92%. Conclusién: hubo un aumento en la incidencia
de fiebre amarilla en Brasil en el periodo, lo que representa un problema
de salud publica, y es necesario ampliar las coberturas de vacunacion.

Descriptores: Aedes; Prevencidn; Control; Epidemiologia
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Introducgao

A febre amarela é causada por um Flavivirus, sendo considerada
uma das mais perigosas doencas infecciosas do mundo. Ela é
endémica nas regides tropicais e subtropicais da América do Sul e da
Africa. O virus é transmitido por mosquitos dos géneros Haemagogus,
Sabethes e Aedes. Ele circula principalmente em um ciclo silvestre
entre mosquitos e primatas ndo humanos (PNH), entretanto, pode
disseminar-se também pelo ciclo urbano que tem o homem como
hospedeiro.!

A infeccdo se da quando a fémea dos mosquitos transmissores
inocula particulas virais por via intradérmica durante a succao do
sangue. A replica¢do viral comeca no local da inoculacdo e se espalha
pelos vasos linfaticos até chegar na corrente sanguinea e se espalhar
para outros tecidos. O virus permanece se replicando, de forma
ainda mais intensa, no figado, baco e linfonodos, ativando células
inflamatorias e apoptose. Assim, a febre amarela se caracteriza por
disfuncdo hepatica, insuficiéncia renal, coagulopatia e choque.?

O diagndstico é suspeitado com base na histéria epidemioldgica
compativel e a auséncia da vacinacdo. Contudo, para confirmar o
diagndstico é necessario fazer exames de isolamento e genoma viral,
da demonstrac¢do de antigenos ou de resposta humoral desenvolvida
contra o virus.2? Estima-se que em torno de 90% dos casos de febre
amarela sejam assintomaticos ou oligoassintomaticos, e que 10%
sejam de formas graves que podem levar a uma mortalidade maior.*
O tratamento é apenas de suporte, com analgésicos, antitérmicos e
antieméticos, visto que, ndo tem tratamento especifico.3

A importancia epidemiolégica da febre amarela se da pelo seu
potencial elevado de disseminagao e da sua gravidade clinica, com
taxas de letalidade aproximadamente de 50% em casos graves. A
doenca € endémica da Regido Amazdnica, porém nas ultimas décadas
esta reemergindo fora desta areas e expandindo a circulagdo viral
para perto de grandes capitais, 0 que reacendeu a preocupacdo das
autoridades de saude publica.® Estima-se que anualmente existam
80.000-200.000 casos de febre amarela no mundo, sendo responsavel
por 29.000-60.000 mortes todos os anos na América do Sul e na Africa.®

A vacina é o melhor recurso para prevenir e controlar a febre
amarela, podendo ser aplicada seguramente a partir dos 9 meses
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de idade. A vacina 17D contra a febre amarela foi desenvolvida
em 1936, € uma vacina de virus vivo atenuado que provoca uma
resposta imune rapida e forte, estudos mostram que ap6s 10 dias da
aplicagdo, 90% dos individuos desenvolvem anticorpos neutralizantes.
Além disso, as evidéncias cientificas, sugerem uma forte memoria
imunolégica, ou seja, que imunidade uma vez adquirida é vitalicia.’
Assim, desde 2017, o Brasil oferece a vacina para a populacdo em
esquema vacinal de uma dose para toda a vida, de acordo com as
recomendacdes da Organizacdao Mundial de Saude (OMS).®

A vigilancia de casos humanos da doenca se da por meio da
notificacdo de casos com sintomas compativeis. Dessa forma, todo
caso suspeito da doenca deve ser comunicado imediatamente por
e-mail, telefone ou fax as autoridades competentes, em no maximo
24 horas.®

Os casos da doenca nos ultimos anos estao muito além
comparados as ultimas décadas, principalmente na América do Sul,
onde foram notificados 3.481 casos entre julho de 2017 e fevereiro de
2018, o que representa mais que o dobro do total do ano anterior.?

Recentemente, ressurgiu uma epidemia no sudeste do Brasil,
sendo considerada uma das maiores em décadas no pais, atingindo
areas proximas a Mata Atlantica. A epidemia de febre amarela
entre 2016-2017 no Brasil contabilizou 1.412 epizootias e 777 casos
humanos da doenca, destes 261 evoluiram para 6bito. A epidemia
ainda persistiu em 2019, sendo responsavel por 1.883 casos de
primatas ndao humanos e 12 casos de humanos confirmados, incluindo
5 6bitos em Sao Paulo.™

Assim, torna-se evidente a importancia de analisar o perfil
epidemiolégico dos pacientes que tiveram febre amarela nesse
periodo e correlacionar com a imunizacao por macrorregides, afim de
instituir medidas de saude publica efetivas e resolutivas com base nas
lacunas observadas.

Métodos

Foi realizado um estudo ecolégico, com delineamento descritivo,
retrospectivo e com abordagem quantitativa. A coleta de dados foi
realizada através de informacdes secundarias - providas pelo Sistema
Nacional de Agravos de Notificacao (SINAN), pelo Programa Nacional
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de Imunizac¢des (PNI) e pela base de dados (enviada ao e-mail do autor
deste trabalho) - referentes ao periodo dos anos de 2015 a 2020.
Ressalta-se que a base de dados foi gerada pelo Departamento de
Informatica do SUS (DATASUS) em cooperacdo com o Departamento
de Imunizacdo e Doencas Transmissiveis (DEIDT) e do Ministério da
Saude do Brasil (MS). Dessa forma, por intermédio do SINAN, do

PNI e da base de dados, via e-mail, foram observadas as relacdes
existentes entre as macrorregides brasileiras e as variaveis: numero
de casos confirmados, sexo, faixa etaria, raca, evolu¢do da doenca,
zona residencial, classificacdo final da doenca (febre amarela silvestre
x febre amarela urbana), critério de confirmacao, autéctone do
municipio de residéncia e cobertura vacinal da dose uUnica da vacina
contra febre amarela.

Dessa forma, nesta pesquisa, estao incluidas as ocorréncias de
febre amarela confirmadas durante o periodo de 2015 a 2020 nas
macrorregides brasileiras, registradas pelo Sistema Nacional de Agravos
de Notificacao (SINAN). Naturalmente, foram excluidos os casos da
doenca nao confirmados.

Na analise estatistica utilizaram-se os softwares: SPSS V20,
Minitab 16 e Excel Office 2010. Posteriormente, o resultado de cada
comparag¢ao possui uma estatistica chamada de p-valor, que facilita a
conclusdo acerca do teste realizado. Este estudo apresenta um nivel
de significancia (o quanto admite-se errar nas conclusdes estatisticas,
OuU seja, O erro estatistico que se esta cometendo nas analises) de 0,05
(5%). Logo, todos os intervalos de confianga construidos ao longo da
pesquisa, também foram construidos com 95% de confianca estatistica.

Além disso, foi aplicado o teste de Igualdade de Duas Propor¢des
(compara se a proporcdo de respostas de duas determinadas
variaveis e/ou seus niveis, estatisticamente, é significante), a fim de
analisar a evolu¢ao da incidéncia da febre amarela para cada 1 milhdo
de habitantes em cada macrorregiao, além da distribuicdo dos casos
dessa enfermidade em nivel nacional em cada ano para cada variavel.
Do mesmo modo, foi usado o teste de ANOVA (Analysis of variance) -
assegura a comparacao de médias aplicando a variancia - ao aferir as
macrorregides para a média da cobertura vacinal no periodo de 2015
a 2020.

Nesse sentido, acrescente-se, ainda, o emprego da Correlacao
de Spearman, a qual permite mensurar o quanto as variaveis estao
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interligadas, com o objetivo de relacionar o nUmero de casos e a
incidéncia de febre amarela com a cobertura vacinal. Se a correlagcao
for positiva, a medida que uma variavel aumenta seu valor, a outra
correlacionada a ela também aumentara proporcionalmente. Porém,
guando negativa, as variaveis serao inversamente proporcionais, ou
seja, conforme uma cresce, a outra decresce e vice-versa.

Os dados e variaveis coletados para este estudo sdao de dominio
publico e disponiveis on-line na plataforma do SINAN e do PNI, sendo
assim, pode ser considerado como isento de riscos éticos, pois nao
houve envolvimento direto de nenhum individuo.

Resultados

No periodo de 2015 a 2020 foram notificados 2.302 casos de
febre amarela no Brasil. O maior nimero de registros ocorreu em
2018 (n=1.321), seguido de 2017 (n=807), 2019 (n=94), 2016 (n=52),
2020 (n=19) e 2015 (n=9) registrando o menor numero de casos do
periodo observado. Fazendo uma analise da incidéncia da febre
amarela no periodo, observa-se que a incidéncia de 0,04 casos/1
milhdo habitantes de 2015 comecou a crescer significativamente em
2017 (3,89 casos/1milhdo Hab) chegando ao pico de 6,34 em 2018.
Depois em 2019 ha uma queda brusca para 0,45, e reduzindo-se para
0,09 em 2020.

No tocante a cobertura vacinal da febre amarela os melhores
indices foram registrados em 2019 e 2018, respectivamente com
65,68% e 63,77%. Em contrapartida, um dos piores indices de
imunizacao foi registrado em 2017 (55,66%).

Associado a esse contexto, a relacdo entre cobertura vacinal e
incidéncia de febre amarela ndao segue um padrao simples. No ano
de 2015, a incidéncia foi de 0,04 casos/1 milhdo de Hab. e a cobertura
vacinal média foi de 58,13%. No ano de 2017 onde foi registrado a
menor média de cobertura vacinal com 55,66% houve um salto da
incidéncia para 3,89 casos/1 milhdo, no ano seguinte, em 2018 a
incidéncia chegou a maxima do periodo analisado com 6,34 casos/1
milhdo, mas a imunizagao subiu para 63,77%. Em 2019, a cobertura
vacinal atingiu maior porcentagem com 65,68% e a incidéncia foi de
0,45 casos/1 milhdo. No ano seguinte a imunizacdo voltou a cair para
58,91% e a incidéncia também caiu para 0,09 casos/1 milhdo Hab.
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Figura 1 - Cobertura Vacinal por Incidéncias de Febre Amareala
no Brasil de 2015 a 2020.

Fonte: Elaborado pelos autores, 2021.

Dentro as macrorregides analisadas, houve maior prevaléncia na
regido Sudeste (n=2.225), seguida da regidao Sul (n=42), Norte (n=21),
Centro-Oeste (n=10) e Nordeste (n=4). Anualmente, a regidao Sudeste
em 2015 teve 0 mesmo numero de casos que a regiao Centro-Oeste
(n=3). Nos anos seguintes de 2016, 2017, 2018 e 2019 a regido Sudeste
registrou o0 maior numero de notificacdes n=47, n=791, n=1.312 e n=71
respectivamente. Ja em 2020, a regido com o maior numero de casos
registrados foi a regido Sul (n=17).
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Figura 2 - Incidéncia da Febre Amarela por Regido entre 2015 a 2020.
Fonte: Elaborado pelos autores, 2021.
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No que se refere a discriminacdo, por sexo, da populagao
analisada, o masculino com 1.877 (81,54%) foi o mais prevalente,
enquanto o feminino totalizou 365 (15,86%), ja os casos que foram
ignorados ou estavam em branco, somaram 60 (2,61%). Em relacdo
a faixa etaria, o grupo mais acometido foi entre os 40-59 anos, com
1.029 casos (44,70%), seguido do grupo entre 20-39 anos com 625
casos (27,15%) e do grupo entre 60-64 com 213 casos (9,25%). As
demais faixas etarias juntas somam 435 casos (18,89%).

O estudo também observou a evolu¢ao dos pacientes com febre
amarela. Identificando que, 776 pacientes (33,71%) evoluiram para
Obito por causa da doenca, 1364 pacientes (59,25%) obtiveram a cura
e 162 (7,04%) casos estavam em branco ou foram ignorados. Em
relacdo a zona de residéncia a mais prevalente foi a urbana com 1.044
casos que representam 45,35% do total, seguida da zona rural com
882 casos, representando 38,31%.

No que tange a variavel raca, as mais prevalentes foram a branca
e a parda com 888 (38,58%) e 785 (34,10%) casos respectivamente.
Vale ressaltar que em quatro variaveis ( classificacdo final, critério de
confirmacdo, escolaridade e casos autdéctones do municipio) o maior
percentual foi ignorado ou estava em branco, mostrando assim uma
certa “falha” no banco de dados.
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Tabela 1 - Caracteristicas sociodemograficas em pacientes
diagnosticados com Febre Amarela no periodo de 2015 a 2020

Variaveis N %
lgnorado/Branco 1.877 81,54%
Sexo Masculino 60 2,61%
Feminino 365 15,86%
lgnorado/Branco 65 2,82%
(<1 ano) 4 0,17%
(1-4) 5 0,22%
(5-9) 11 0,48%
(10-14) 36 1,56%
Faixa Etaria (15-19) 4 4,08%
(20-39) 625 27,15%
(40-59) 1.029 44,70%
(60-64) 213 9,25%
(65-69) 114 4,95%
(70-79) 83 3,61%
(80e+) 23 1,00%
lgnorado/Branco 162 7,04%
~ Cura 1.364 59,25%
Evolugdo Obito pelo agravo
. 776 33,71%
notificado
lgnorado/Branco 2.241 97,35%
Febre Amarela
Classificacao Final Silvestre o1 2/65%
Febre Amarela 0 0,00%
Urbana
lgnorado/Branco 317 13,77%
Zona de Rural 882 38,31%
Residéncia Urbana 1.044 45,35%
Periurbana 59 2,56%
lgnorado/Branco 441 19,16%
Branca 888 38,58%
Raca Preta 154 6,69%
Amarela 30 1,30%
Parda 785 34,10%
Indigena 4 0,17%
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Variaveis N %
lgnorado/Branco 2.241 97,35%
L Laboratério 61 2,65%
Critério de Clinico
confirmacgao _ -niee 0 0,00%
Epidemiologico
Clinico 0 0,00%
lgnorado/Branco 1.270 55,17%
Analfabeto 65 2,82%
1247 serie 245 10,64%
incompleta
42 série completa 122 5,30%
>"a 8% serie 123 5,34%
incompleta
Escolaridade Ensino
Fundamental 95 4,13%
completo
Eh5|no Médio g7 3.78%
incompleto
Ensino Médio 780 12.16%
completo
Nao se aplica 15 0,65%
Autoctone Sim 13 0,56%
do Municipio Nao 6 0,26%
Residente Indeterminado 2.283 99,17%

Fonte: Elaborado pelos autores, 2021.

Nota: os dados que compdem esta tabela sdo parciais,
atualizados em julho de 2021, sujeitos a alteragao.

Discussao

A Febre Amarela é responsavel por 29.000 e 60.000 mortes todos
0s anos na América do Sul e na Africa, respectivamente. Mesmo com
uma vacina eficaz, estima-se que tenham 400 milhdes de pessoas
ndo vacinadas vivendo em areas de risco de infec¢cdo.? Atualmente,
sao classificadas como regides endémicas da doenca a América
Central, América do Sul e 47 paises africanos. Assim, surtos da doenca
permanecem acontecendo, principalmente devido a transmissao
silvestre - fluxo do virus entre primatas ndao humanos que atinge a
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populacdo humano por meio dos mosquitos Haemagogus e Sabethes
spp."

No Brasil, a ultima grande epidemia ocorreu na cidade do Rio
de Janeiro em 1929, neste ano foram notificados 738 casos e 478
mortes pela doenca.® Alguns pequenos surtos e epizoopatias foram
relatados a cada cinco a sete anos na regiao amazOnica e em outras
areas endémicas. Presume-se que essa periodicidade ocorre pela
constante renovacdo da populacao de primatas ndo humanos, os quais
sao fundamentais para a amplia¢ao viral, a qual ndo é possivel nos
vetores.'? A urbanizacdo acelerada e as altera¢des climaticas que fazem
com que os animais se aproximem das cidades em busca de alimento
e sobrevivéncia estdo trazendo como consequéncia um potencial
risco de reintroducdo da transmissdo urbana de febre amarela.”® Além
disso, estudos relatam que o grande desmatamento atual leva a um
aumento da populacdao de mosquitos capazes de infectar os macacos
qgue vivem nas florestas restantes. Somado a esses fatores, tanto no
Brasil, quanto em paises asiaticos, as areas urbanas sdo infestadas
pelos mosquitos Aedes aegypti e, infelizmente, a maioria da populagdo
ndo € vacinada, tornando- se suscetivel a doenca.’

Logo, esta pesquisa evidenciou que, no Brasil, entre 2015 e 2020,
foram confirmados 2.302 casos de febre amarela, ocorrendo maior
numero de registros no ano de 2018. Cientistas que realizaram a
pesquisa do genoma do virus causador desse surto, afirmaram que
a infeccdo ocorreu pelo alastramento da febre amarela silvestre para
areas anteriormente livres da doenca, e dessa forma contaminou
a populagdo urbana. Até o ano de 2020, marcado pela pandemia
de COVID-19, esse surto de febre amarela era considerado pelos
epidemiologistas como a maior epidemia no Brasil das ultimas
décadas."

Em relagdo a distribuicdo de casos confirmados de Febre
Amarela por sexo, o masculino foi 0 mais prevalente, representando
81,54%. Resultado este semelhante ao encontrado por Cavalcante e
Tauil (2016) 86,7% e também por Ribeiro (2008) 78,4%. Os homens
apresentam maior resisténcia a vacinacdo, enquanto as mulheres,
segundo alguns autores, possuem maior conhecimento sobre
a importancia da vacinacao e costumam ser elas a levarem os
filhos para se vacinarem, o que acarreta em uma maior prote¢ao
imunolégica nessa parcela da populacao.'
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No presente estudo, a faixa etaria de maior prevaléncia, somando
71,85% foi a faixa etaria entre 20-59 anos. O que representa a faixa
ecomicamente ativa da populacao, trabalhadores rurais e pessoas
que se se expdem a atividades consideradas de risco. Anteriormente
considerada doenca ocupacional, hoje a febre amarela tem uma nova
classe de risco: pessoas que se expdem, ndao imunizadas, a atividades
de ecoturismo em beira de rios ou em areas de mata.”

Acerca da evoluc¢ao, 33,71% dos individuos infectados no periodo
analisado evoluiram para 6bito. O que conforme dados da OMS a
meédia anual de infec¢des graves de febre amarela é de 200.000 casos,
sendo que deste total, 30% acabam evoluindo para o 6bito."

Nesta pesquisa ndao houve correlacao significativa entre a
incidéncia e a cobertura vacinal. Entretanto, é possivel analisar que
no ano de 2017 quando registrou-se a menor cobertura vacinal
55,66% houve um salto significativo da incidéncia. Segundo os
dados do Ministério da Saude, no ano de 2016, dos 533 municipios
com orientacdo de vacinac¢ao, apenas 4,8% apresentou cobertura
vacinal maior de 95%, que € o numero considerado pela OMS para
a imunizacao do grupo, protegendo também os nao vacinados. Em
contrapartida, 47,4% apresentaram menos de 50% de cobertura
recomendada.'

Vale ressaltar, como limitacao deste estudo, a fonte secundaria
de dados e consequentemente dependentes de correta notificacdo e
preenchimento por parte dos profissionais. Entretanto, muitas vezes
isso ndo ocorre de forma adequada, o que acaba por comprometer os
calculos estatisticos e a veracidade dos resultados.

Conclusao

A anadlise epidemioldgica realizada neste trabalho demonstrou
que, no periodo de 2015 a 2020, foram confirmados 2.302 casos de
Febre Amarela no Brasil, destacando-se a regidao Sudeste como a
mais afetada. A faixa etaria de 40 a 59 anos foi a mais acometida pela
doenca. Além disso, encontrou-se um predominio do sexo masculino
entre os infectados pelo virus. Embora a maioria dos individuos
infectados evoluiu para a cura, uma porcentagem importante de
33,71% evoluiu para ébito.
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Com base nesse contexto, afirma-se que a melhor maneira de
prevenir e erradicar a Febre Amarela é por meio da vacinacdo. Sendo
assim, é de suma importancia destacar a relevancia da vacinagao,
principalmente na popula¢ao do sexo masculino, além de, combater o
mosquito que transmite a doenca.
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