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RESUMO

A varicela e o herpes zoster (HZ) sdo patologias causadas pelo mesmo agente etioldgico: o virus
varicela zoster (VVZ). O objetivo desse estudo ¢ relacionar as condi¢des sociodemograficas,
epidemiologicas e clinicas a ocorréncia de casos graves de varicela e herpes zoster
diagnosticados em pacientes internados no Hospital Sdo José de Doengas Infecciosas (HSJ) na
cidade de Fortaleza — Ceard, no periodo de 2009 a 2018 através de um estudo transversal
analitico. Todas as variaveis selecionadas foram analisadas pelo programa Stata versao 15.1. O
projeto foi aprovado pelo comité de ética do HSJ. Foram analisados 302 prontuarios de
pacientes com varicela, a maioria do sexo masculino (54,3%); com idade mediana de 8 anos;
estudantes (43,2%), com nivel de escolaridade fundamental (33,2%) e procedentes da regional
V (25,8%). O contado domiciliar com o virus ocorreu em 25,6%. Fatores de risco para agravar
o quadro foram observados em 21,3%, porém, a presenca de complicacdo ocorreu em 82,4%.
Complicagdes cutaneas ocorrem em (65,4%), e das internacdes 2,3% vieram a ¢bito. Na andlise
bivariada, alteracdes no resultado do raio-x de torax e uso de antiviral e antibidtico
apresentaram prevaléncia significativa com a gravidade dos casos (p<0,05). Ja para os pacientes
internados por herpes zoster a frequéncia maior foi de individuos do sexo masculino (52,0%);
com idade mediana de 43 anos; ativos no mercado de trabalho (27,5%), com nivel de
escolaridade fundamental (39,0%) e procedentes da regional V (24,0%). Fatores de risco foram
observados em 57,7% e a presenca de complicagdo ocorreu em 69,9%, sendo a complicagdo
cutinea a mais frequente (50,0%). A regido mais afetada foi a craniana (68,9%), e 1,5% vieram
a Obito. Na analise bivariada, lesoes cutaneas em fase de vesicula e uso de antiviral e antibiotico
apresentaram prevaléncia significativa com a gravidade dos casos (p<0,05). Tanto a varicela
como o herpes zoster continuam afetando substancialmente a populagdo mais vulneravel,
algumas medidas j& foram tomadas, outras como a vacinagdo contra o zoster devem ser
realizadas para redugao significativa dos casos. A varicela e o herpes zoster mostraram que nao
devem ser subestimados devido ao ntimero de complicac¢des observadas, mesmo em individuos
imunocompetentes, levando a internacdo hospitalar e em alguns casos necessidade de terapia
intensiva. A doenga pode ser mais grave dependendo da forma clinica das lesoes, alteragdes no

raio-x de térax e a conduta terapéutica.

Palavras-chave: varicela, herpes zoster, epidemiologia, fatores de risco, estudos transversais.



ABSTRACT

Chickenpox and herpes zoster (HZ) are pathologies caused by the same etiological agent: the
varicella zoster virus (VZV). The aim of this study is to relate sociodemographic,
epidemiological and clinical conditions to the occurrence of severe cases of chickenpox and
herpes zoster diagnosed in patients admitted to the Sdo José Hospital for Infectious Diseases
(SJH) in the city of Fortaleza - Ceard, from 2009 to 2018 through an analytical cross-sectional
study. All selected variables were analyzed using the Stata version 15.1 program. The project
was approved by the HSJ ethics committee. 302 medical records of patients with chickenpox
were analyzed, most of them male (54.3%); with a median age of 8 years; students (43.2%),
with basic education level (33.2%) and coming from regional V (25.8%). Household contact
with the virus occurred in 25.6%. Risk factors to worsen the condition were observed in 21.3%,
however, the presence of complications occurred in 82.4%. Cutaneous complications occur in
(65.4%), and 2.3% of hospitalizations died. In the bivariate analysis, changes in the chest X-
ray result and use of antiviral and antibiotic showed significant prevalence with the severity of
the cases (p <0.05). For patients hospitalized for herpes zoster, the highest frequency was male
(52.0%); with a median age of 43 years; active in the labor market (27.5%), with basic education
level (39.0%) and coming from regional V (24.0%). Risk factors were observed in 57.7% and
the presence of complications occurred in 69.9%, with cutaneous complications being the most
frequent (50.0%). The most affected region was the cranial (68.9%), and 1.5% died. In the
bivariate analysis, cutaneous lesions in the gallbladder phase and use of antiviral and antibiotic
had a significant prevalence with the severity of the cases (p <0.05). Both chickenpox and
herpes zoster continue to substantially affect the most vulnerable population, some measures
have already been taken, others such as vaccination against zoster should be performed to
significantly reduce cases. Chickenpox and herpes zoster showed that they should not be
underestimated due to the number of complications observed, even in immunocompetent
individuals, leading to hospitalization and in some cases the need for intensive care. The disease
can be more serious depending on the clinical form of the lesions, changes in the chest x-ray

and the therapeutic approach.

Keywords: chickenpox, herpes zoster, epidemiology, risk factors, cross-sectional studies
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1 INTRODUCAO

1.1 Caracteristicas gerais da varicela e da herpes zoster

A varicela ¢ uma doenca infectocontagiosa causada pelo virus varicela zoster
(VVZ). No Brasil, ¢ popularmente conhecida como catapora, um tipo de doenca exantematica
muito comum na infancia e autolimitada em individuos imunocompetentes. No entanto, a
varicela pode ser grave em individuos adultos suscetiveis, e agravar o quadro de pessoas
imunocomprometidas bem como causar complicagdes ao feto em gestantes (BOSTIK et al.,
2016).

Uma caracteristica propria da varicela ¢ o polimorfismo de suas lesdes dérmicas.
As mesmas sdo formadas no periodo exantematico progredindo de maculas para papulas,
posteriormente vesiculas contento liquido seroso infectante, pustulas e, por ultimo, crostas.
Inicialmente, aparecem na face, no entanto, sdo mais concentradas no tronco, podendo aparecer
no couro cabeludo, axilas, mucosas da boca, vagina, acometer visceras ocas e vias aéreas
superiores (BRASIL, 2017a; FIOCRUZ, 2014).

Em casos de infec¢do por varicela em criangas que estdo internadas, a preocupacao
¢ maior, pois a disseminacao ¢ mais rapida pelas enfermarias, podendo incidir em pacientes
imunocomprometidos, nos quais podem ocorrer doenga severa ou at¢é mesmo fatal
(CARVALHO; MARTINS, 1999).

A ocorréncia de complicagdes associadas a varicela sdo responsaveis por diversas
internagdes em unidades de terapia intensiva (UTI), e o atraso na procura por tratamento ¢
identificado como um dos determinantes da presenca de complicagdes, pois o tratamento da
varicela € mais eficaz se o atendimento for oportuno (DINIZ et al., 2018).

O herpes zoster (HZ), conhecido coloquialmente como cobreiro, ocorre quando ha
areativagdo do VVZ, no qual ocasiona a formacao de uma erupg¢ao dolorosa unilateral ao longo
do dermatomo em regides como: toracica, cranial, cervical ou lombar. E mais frequente em
individuos acima de 50 anos ou naqueles com algum declinio no sistema imune celular
(BADER, 2013). No entanto, o HZ pode acontecer em criangas saudaveis, sem historia de
varicela e com exames sorologicos negativos para o VVZ (CARRUSCA et al., 2016) e também
manifestar-se em locais ndo tdo comuns como em regides genitais e nddegas (FROTA et al.,
2015). Casos de HZ facial ap6s a aplicagdo de toxina botulinica tipo A (BTA) também ja foram

observados em mulheres com aparecimento de vesiculas e complicagdes oftalmicas associadas
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(GADIENT; SMITH; RYAN, 2015; GRABER; DOVER; ARNDT, 2011). Apesar de
incomum, ja foi relatado a ocorréncia da transmissdo de VVZ em ambientes hospitalares através
de pacientes com HZ (LOPEZ et al., 2008). A dor caracteristica do HZ varia de moderada a
grave na maioria dos pacientes.

Individuos com trabalho ativo podem ter a vida produtiva afetada negativamente
pela doenca (RAMPAKAKIS et al., 2017). Dos participantes que responderam uma pesquisa
sobre qualidade de vida nos Estados Unidos da América (EUA), 43% dos individuos que
tiveram HZ relataram pelo menos a perda de um dia de trabalho (média de 9 dias), sendo as
faltas relacionadas a muito desconforto, muita dor e idas ao médico (JOHNSON et al., 2018).

Em pacientes que ja relataram o HZ e neuralgia pos herpética (NPH), afirmaram ter
sentimentos de desamparo e frustagdo, juntamente com depressdo, tristeza ou raiva,
apresentando assim um impacto ndo s6 na vida do paciente, como também nos parentes mais

proximos (WEINKE et al., 2014).

1.2 Situacio epidemioldgica do VVZ no Mundo.

O VVZ esta em constante circulacdo no mundo, e os nimeros de hospitalizagdes ¢
obitos diferem em cada pais dependendo das politicas de satide implantadas e diferengas socio
demograficas (BOZZOLA; BOZZOLA, 2016). O ntimero de casos de varicela no mundo
chegam a uma estimativa minima de 140 milhdes, onde 4,2 milhdes de casos (3%) apresentaram
complicagdes severas (WHO, 2014).

A incidéncia do VVZ nos EUA vem decrescendo, porém um estudo observou que
nos proximos 20 anos haverd um aumento significativo nos casos de HZ entre idosos negros
devido a uma disparidade no acesso a vacinagdo em relagdo aos idosos de raca branca. A
conquista da equidade na vacinagdo impediria em torno de 34.500 casos de HZ e mais de US$
180 milhdes (mais de R$ 780 milhdes) em perda de produtividade e custos de tratamento se os
negros fossem vacinados na mesma frequéncia que os brancos (WINGATE et al., 2018).

No México, a incidéncia de varicela € sazonal com picos no més de abril e coincide
com periodo de baixa umidade. No verao, a incidéncia ¢ baixa o que sugere que aglomeragao
em ambientes fechados propicia a transmissao (BAKER; MAHMUD; METCALF., 2018). A
varicela foi associada a carga de custos substancial em pesquisa feita em dois hospitais

mexicanos de referéncia (PARRA et al., 2018).
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Na Venezuela, a varicela ficou no ranking das nove doengas que levaram procura
de atendimento médico. Em 2015, um total de 41.294 casos foram reportados apresentando
coeficiente de incidéncia de 171,4 casos por 100.000 habitantes (AVILA-AGUERO et al.,
2018).

A incidéncia do VVZ em pessoas infectadas pelo HIV chegou a 134,0 casos por
100.000 habitantes em Uganda em 2002 (RUBAIHAYO; TUMWESIGYE; KONDE-LULE et
al.,2015). No Sri Lanka, a varicela ainda ¢ uma preocupacao de saude publica, apresentando
valores de soroprevaléncia mais baixas e maiores coeficientes de morbidade em adultos
(DAULAGALA; NOORDEEN, 2018).

Na Turquia, a soroprevaléncia em criangas que frequentavam a escola primaria era
maior do que em criangas que ndo frequentavam. Das 63 que ndo frequentavam apenas 38,1%
possuiam anticorpos contra a varicela. Individuos com mais de 18 anos apresentaram
soroprevaléncia acima de 95% e este valor ndo foi associado aos determinantes sociais
(HEKIMOGLU et al., 2018).

A varicela ainda ¢ endémica no Iraque e sua incidéncia varia entre meio urbano e
rural. Em 2016, houve 165,3 casos por 100.000 habitantes, com picos maiores durante os meses
de marco, abril e maio. Em areas de clima subtropical a prevaléncia de anticorpos VVZ ¢ maior
em individuos de 10 a 18 anos (94,6%) (AL-HASNAWTI, 2018; AL-TURAB; CHEHADEH
2018; HOSEINI et al., 2016)

Apesar dos nimeros decrescentes de hospitalizagdes entre criancas, no Japao, a
proporcao de hospitalizacdes por varicela em adultos aumentou de 59,7% entre os anos de 2014
e 2015 para 71,9% nos anos de 2016 e 2017 (MORINO et al., 2018). Na China, a incidéncia
aumentou de 82 casos por 100.000 habitantes em 2007 para 104 casos por 100.000 habitantes
em 2011 (FU et al., 2017).

Dados do Institute for Health Metrics and Evaluation (IHME), mostram que o
continente africano apresenta maiores numeros de carga da doenca (Figura 1). Em especifico a
Somalia que apresentou 135,6 DALY por 100.000 habitantes (DALY - Disability-Adjusted
Life Year ¢ uma métrica universal que permite estimar anos de vida perdidos e anos vividos
com incapacidade) (WHO, 2014a), em seguida Republica Centro Africana com 93,0 DALY
por 100.000 habitantes em 2017. O clima do continente africano varia de regides, porém em

regides de clima tropical/ subtropical ¢ observado uma menor transmissdo, fazendo com que a
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infeccdo primaria ocorra em maior frequéncia na fase adulta (HUSSEY et al. 2017; IHME,

2017).

Figura 1 - Distribui¢do global da varicela e herpes zoster no Mundo, 2017.

Varicela e herpes zoster
Ambos os sexos, todas as idades, 2017, DALY s* por 100.000
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Fonte : Institute for Health Metrics and Evaluation (IHME), 2017. Adaptado
*DALY (Disability Adjusted Life), cada DALY representa um ano sadio de vida perdido.

1.3 Epidemiologia do VVZ no Brasil e no estado do Ceara

Em quase todo o Brasil a varicela nao ¢ uma doenga de notificagdo compulsoria, no
entanto, casos graves, internacao e 6bitos devem ser notificados a Secretaria Estadual de Satde
(SES) ou Secretaria Municipal de Satde (SMS) (BRASIL, 2018). No estado de Minas Gerais
a varicela ¢ uma doenca de notificagdo compulsodria e os casos individuais e de surtos devem
ser notificados e registrados no Sistema Nacional de Agravos de Notificacdo (SINAN) (MINAS
GERALIS, 2017).

A incidéncia de hospitaliza¢des no Brasil entre os anos de 1995-2010 foi cerca de

24,1 casos por 100.000 habitantes em criangas menores de 1 ano (BARDACH et al., 2012). No
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periodo de 2012 a 2017 ocorreram 38.612 internagdes por varicela no Brasil, sendo o Sudeste
a regido com maior numero de internacdes (46%) e a regido Nordeste a segunda com 21,2%
dos casos confirmados. O nimero de dbitos com ou sem complicagdes foi de 649 casos entre
os anos de 2012 a 2016 (BRASIL, 2017b).

Em pacientes hospitalizados por HZ no Sul do Brasil, a taxa de mortalidade chegou
a 13,1% entre os anos de 2000 a 2017 e a média de idade entre os envolvidos foi de 48,8 anos
(ANTONIOLLI et al., 2019). No estado de Sao Paulo observou-se a ocorréncia de dbitos em
maior frequéncia no segundo semestre, com pico no més de outubro (SANTO, 2007).

Em meados dos anos 1980, o HZ ficou conhecido como uma doenca frequente em
individuos portadores do virus do HIV, tendo uma incidéncia 15 vezes maior se comparadas
aos soronegativos, podendo se caracterizar como manifestagdo inicial do virus HIV. A
incidéncia cumulativa de HZ em 12 anos pds infec¢@o pelo HIV foi de 30% (BRASIL, 2017a).

No Nordeste, o Ceara apresentou 2.067 hospitalizagdes por varicela e HZ entre os
anos de 2007 a 2015 e incidéncia de 2,44 por 100.000 habitantes. A maior letalidade se deu na
faixa etaria acima de 60 anos, com 56 6bitos (69,1%) (BARBOSA et al., 2018). Em 2011, a
cidade de Fortaleza apresentou 1.180 casos apenas por varicela, uma incidéncia de 48,1 por

100.000 habitantes (MARTINS ez al., 2018).

1.4 O agente etiologico VVZ e sua patogenia

O VVZ ¢ um Alfaherpesvirus humano ubiquo, responsavel pela varicela na infec¢ao
primaria e pelo herpes zoster quando ocorre sua reativagdo. Conhecido como herpesvirus
humano tipo 3 (HVH-3), pertence a familia Herpesviridae, e do género Varicellovirus (Figura
2A) (TORTORA; FUNKE; CASE, 2016).

O virus possui formato esférico com aproximadamente 150-200 nm de didmetro,
composto por trés camadas proteicas: envelope lipidico, tegumento e nucleocapsideo (Figura
2B). O envelope lipidico possui glicoproteinas (GPS) que facilitam a entrada do virus na célula
hospedeira. O tegumento que estd localizado dentro do envelope lipidico ¢ composto por
proteinas reguladoras que quando liberadas alteram o ambiente do hospedeiro inibindo as
defesas antivirais e ajudando na replicagao do virus. O nucleocapsideo icosaédrico contém o

seu genoma viral (DEPLEDGE; SADAOKA; OUWENDIJK, 2018; KU et a/.,2005).
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Figura 2- Estrutura do virus varicela zoster.
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Fonte: DEPLEDGE; SADAOKA; OUWENDIJK, 2018; CDC, 1982. Adaptado.

Analises filogenéticas apontam que esse virus evoluiu com primatas e emergiu com
os primeiros hominideos da Africa aproximadamente 70 milhdes de anos atras. Até o final do
século XIX existiam duvidas no diagnostico da varicela por se assemelhar a outras doengas
exantematicas. Em 1888, Von Bokay fez observacdes clinicas que associavam a varicela € o
HZ, entretanto, apenas em 1954 o virus foi isolado de vesiculas de varicela e de HZ por Thomas
Weller, dando inicio a inimeros estudos para o desenvolvimento de uma vacina (CDC, 2015;
WELLER et al., 1958; WAGENAAR et al., 2002).

Este virus altamente infeccioso acomete apenas seres humanos e possui um tempo
de vida curto (poucas horas) em meio ambiente. A sua transmissdo ocorre através do contato
direto com individuos doentes e inalagdo de particulas virais provenientes das lesdes
epidérmicas de varicela ou HZ que possuem altas concentragcdes do virus, bem como por
goticulas respiratorias (SUBRAMANIAM, 2017; SAWYER et al.,1994).

Apos sua entrada no organismo o virus tem sua replicagdo nas células epiteliais da
mucosa do trato respiratorio superior, amigdalas e outros tecidos linfoides. No caso das
amigdalas que compreendem os anéis de Waldeyer, o virus infecta células T CD4+ que
possuem marcadores de memoria e de orientagdo para pele como cutaneous leukocyte antigen

(CLA) e CC-chemokine receptor 4 (CCR4). Estas células carregam o virus pela corrente
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sanguinea até a extremidade dos foliculos pilosos e, por fusao célula a célula, infectam células
da epiderme (ARVIN et al., 2010; KU et al., 2002; ZERBONI et al, 2015) (Figura 3).

Durante a infec¢ao primdria o virus infecta os ganglios da raiz dorsal (GRD) através
de transporte axonal retrégado, no qual o virus se deslocaria das células epidérmicas através
dos nervos periféricos, seguindo para os GRD proximo a coluna espinhal ou por viremia das
c¢lulas T infectadas, estabelecendo laténcia por tempo indeterminado (Figura 3B) (ZERBONI
et al, 2015). Quando ocorre alguma deficiéncia do sistema imunoldgico o VVZ, através de
transporte antrogrado pelos nervos periféricos, segue até os nervos sensoriais cutaneos onde
causa um novo episodio de infeccdo viral na forma de HZ (Figura 3C). (DEPLEDGE;
SADAOKA; OUWENDIJK, 2018; ZERBONI et a/, 2015).

Figura 3- Ciclo do Virus varicela zoster.
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Fonte: ZERBONI et al., 2014. Adaptado

A incubagdo do virus no organismo ocorre em média de 10 a 21 dias, seguido do
aparecimento dos primeiros sintomas clinicos caracteristicos da varicela. O periodo de
transmissibilidade pode variar de 1 a 2 dias antes do aparecimento das lesdes epidérmicas se

estendendo até a formacao das crostas (BRASIL, 2017a; CDC, 2018).
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1.5 Prevencio e controle

A vacina contra a varicela foi desenvolvida no Japdo na década de 1970 e
comercializada em 1987. Esta vacina possui o virus vivo atenuando produzido a partir de uma
amostra isolada de vesiculas de varicela (cepa OKA) (TAKAHASHI, 1975. apud. HIROSE et
al.,2016). Os EUA foram o primeiro pais a licenciar a vacina contra o VVZ em 1995 e aplicar
uma segunda dose em 2006 com o intuito de reduzir surtos (HIROSE et al., 2016).

A eficécia de prote¢ao de uma dose da vacina contra a varicela no Brasil chegou a
86% de prote¢do para todos os tipos de varicela e 93% para varicela moderada/grave. Em outro
estudo internacional com a aplicagdo de duas doses da vacina a eficacia de prote¢do chegou a
99% para todos os tipos de clinicos da doenca (ANDRADE et al., 2017; HENRY et al., 2018).

Em algumas regides do mundo, a vacinacao contra a varicela depende muito da
aceitagao dos pais e recomendagao dos médicos pediatras. Alguns podem subestimar o possivel
risco da doenca, por medo de efeitos colaterais da vacina ou que a vacina nao seja segura. Em
regides onde a vacina ¢ disponivel apenas na rede particular, existe a dificuldade de atingir altos
niveis de cobertura vacinal (BOZZOLA; BOZZOLA, 2016).

No Brasil, a vacina so6 foi incorporada no Programa Nacional de Imunizacao (PNI)
em setembro de 2013, sendo ofertada na forma tetravalente (sarampo, caxumba, rubéola e
varicela) para criangas aos 15 meses de idade com a perspectiva de diminuicao dos numeros de
internacdes por varicela em 80%. Por outro lado, na rede privada de satide, a vacina contra a
varicela esta disponivel desde 1996 (BRASIL, 2013).

A importancia da vacinagdo contra varicela ¢ fundamental para evitar surtos e
disseminagdo aos grupos de maior risco para a doenca. O PNI em 2018, iniciou a oferta do
refor¢o da vacina contra a varicela para criangas entre 4 - 6 anos de idade (BRASIL, 2017¢).

A introducao da vacina contra a varicela ndo ocorreu de forma homogénea no
mundo todo, paises do continente africano ndo possuem a vacina no seu programa de
imunizagdo. Reino Unido, México e Ird apenas trabalhadores da drea da saude, criangas com
neoplasias e grupos de risco para evolucao grave da varicela tem acesso a vacina. Paises como
Brasil, EUA, Japao, Paraguai, Colombia e Argentina possuem a vacina disponivel nos seus

programas de imunizagao (Figura 4) (WHO, 2019).
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Figura 4 - Introducdo da Vacina contra a Varicela nos Paises do Mundo, 2019.
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Fonte: WHO, 2019. Adaptado.

A imunizagdo passiva com uso da imunoglobulina humana antivaricela zoster
(IGVZ) pode ser uma escolha de profilaxia, sendo utilizada para prevenir pos exposicao em
individuos que ndo podem fazer uso da vacina contra a varicela. A dose minima ¢ 125 UI/ 10kg
de peso, e a maxima de 625 UL até 96 horas ap6s a exposi¢ao (BRASIL, 2014).

A primeira vacina que previne o HZ foi aprovada em 2006 com o nome comercial
de Zostavax® produzida com virus vivo atenuado da mesma cepa Oka, porém em maior
concentracdo. Apesar disso, a eficacia da vacina ¢ de apenas 70%. No Brasil, a vacina nao ¢
ofertada na rede publica de saude, sendo obtida apenas na rede privada e para individuos acima
de 50 anos (LITT et al., 2011; TSUIL; COHEN, 2018).

Recentemente, uma nova vacina chamada Singrix® foi aprovada nos EUA, Japao,
Canada e Australia. Sua administragdo nao ¢ contraindicada em imunocomprometidos e tem
eficacia de protecdo de 90%. Diferente da Zostavax®, possui parte do virus, como uma

subunidade recombinante (gpE) e um adjuvante (ASO1g) (SYED, 2018).
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Fatores socioecondmicos podem estar associados positivamente com a obtencao da
vacina que previne o zoster devido seu elevado custo, limitando assim a populagcdo que a possa
comprar. Apesar disso o custo efetivo da vacina ¢ muito positivo, no qual sua eficicia pode
reduzir da incidéncia do HZ e sua mais frequente complicacdo a NPH (FOGELBERG et al.,
2018; YOU et al., 2018).

1.6 Complicagoes, diagnostico e tratamento

Na maioria dos casos a infec¢ao primaria tem curso leve, no entanto complicagdes
podem surgir, independente do estado imunoldgico do individuo. Porém, individuos
imunocomprometidos, recém nascidos e gravidas podem apresentar alto risco de complicagdes
e casos graves da doenga (CDC, 2018).

Em mulheres ndo imunizadas, a infec¢ao por varicela durante a gravidez antes da
18* semana de gestacdo pode ocasionar sério risco ao feto como: baixo peso, mas formagdoes ao
bebé, retardo mental e até mesmo a morte. A sindrome de varicela congénita ¢ rara, cerca 1,56%
dos neonatos correm o risco de nascerem com sindrome caso a mae adquira a varicela durante
a gestacdo. A gestante também corre o risco de contrair pneumonia associada ao virus (BENOIT
etal., 2015; TROTTA et al., 2018).

Infecgdes cutaneas e em partes moles, sepse, pneumonia, cerebelite, encefalite sdo
outras possiveis complicagdes comuns do virus (DINIZ et al., 2018; MESZNER, 2017). Em
criangas, a varicela esta associada a um risco de acidente vascular cerebral (AVC) isquémico
podendo deixar sequelas neuroldgicas permanentes (HELMUTH et al., 2018).

Outras complicac¢des associadas a varicela como endocardite, artrite, meningite,
trombocitopenia, glomerulonefrite, e uma outra complicagdo rara, porém que ja foi relatada, a
varicela gastrica em adultos com doenca cronica podem ser observadas (BRASIL, 2017a;
SASTRE-LOZANO, 2016).

Em pacientes que fazem uso de terapia imunossupressora ou uso de esteroides,
estdo suscetiveis a adquirir varicela disseminada devido a imunidade celular comprometida.
Nesses pacientes as taxas de internagcao podem ocorrer de 32 casos por 100.000 habitantes para
HZ e 26 casos por 100.000 habitantes para varicela (GARCIA-DOVAL et al. 2010).

A sindrome de Reye também estd associada a varicela, essa sindrome ocorre

especialmente em criangas e adolescentes que utilizam 4cido acetilsalicilico (AAS) durante a
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fase aguda da doenca, aumentando as chances de comprometimento hepatico agudo e cerebral
(BRASIL, 2017a).

A NPH ¢ um tipo de complicacdo associada ao HZ, caracterizada por dor severa no
local da erupgao vesicular que pode persistir por meses ou anos, mesmo apos sua cicatrizacao
(CHANDRAKALA; THARINI, 2017; DRAGO et al., 2018). A NPH pode levar a disturbios
do sono, fadiga cronica, ansiedade e depressao grave, afetando assim a capacidade funcional e
a qualidade de vida de pacientes (MCELHANEY, 2010; TORCEL-PAGNON et al., 2017).

Além da pele, o HZ pode causar problemas cardiovasculares como infarto do
miocardio (IM) ou AVC (ERSKINE et al., 2017). Resultados de estudos sugerem que ha um
aumento do risco de AVC apds o HZ oftalmologico (BANDEIRA ef al.,2016; KANG et al.,
2009; LIN et al., 2010). O IM teve um risco elevado em 3 meses ap6s manifestacdo do HZ,
porém outros estudos encontraram relatos de risco em 24 anos apds o episédio de HZ (WANG
etal.,2014; YAWN et al., 2016).

A Sidrome de Ramsay Hunt ¢ uma complicacao rara da reativacao do HZ, que pode
levar desde a perda auditiva até paralisia do nervo facial periférico. O tratamento correto
precoce com o uso da terapia antiviral e esteroides leva a recuperagdo do nervo em > 75% dos
casos (MERCIER; DESLYPERE; NACKAERTS, 2018).

O diagnostico para a varicela e HZ € basicamente clinico, havendo necessidade de
exames complementares em casos duvidosos ou quando hd concomitidncia com outras
patologias. O isolamento viral, titulagio de anticorpos ¢ PCR em tempo real podem ser
realizados (BADER, 2013).

O tratamento ¢ sintomatico podendo ser utilizado antitérmicos para controlar febre,
analgésico nao salicilato e para atenuar o prurido o uso de anti-histaminico sistémico. Em casos
graves o uso de antiviral é aconselhado (aciclovir, valaciclovir e fanciclovir) pois diminuem a
replicacdo viral e consequente diminui¢do dos sintomas clinicos (BADER, 2013; GOWIN et
al.,2017).

O aciclovir oral iniciado nas primeiras 24 horas apds o inicio da erupg¢do cutanea
diminui a gravidade da infec¢do primaria por varicela. Em casos de HZ, se iniciado dentro de
72 horas apds o inicio da erupcao cutanea, reduz o tempo de duracdo das lesdes, formagao de
vesiculas, reducao da severidade da dor aguda e bloqueio dos mecanismos de replicagao do

virus (COHEN; BREUER, 2015; COHEN, 2013).
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Em criangas com comprometimento imunologico ou caso grave deve fazer uso do
antiviral endovenoso (10mg/kg) a cada 8 horas, durante 7 a 14 dias. J4 em adultos com
comprometimento imunoldgico ¢ aconselhado o uso 3 vezes ao dia por no minimo 7 dias de 10
a 15 mg do antiviral endovenoso (BRASIL, 2017)

Em trabalhadores da area da saude ¢ relevante o cuidado com a prote¢ao individual
no caso de contato com virus no ambiente de trabalho para evitar infecgdes secundarias e em
outros profissionais suscetiveis como a que ocorreu no estado de Rajasthan na india, onde 11
centros de saude relataram infecg¢des secunddrias e em prestadores de servigos incluindo

médicos e enfermeiros (BURGESS et al., 1999).

1.7 Justificativa

O virus varicela zoster esta presente no mundo todo, afetando substancialmente
individuos suscetiveis, levando a internamento prolongado e em alguns casos até a morte. No
Brasil, a varicela ndo ¢ de notificagdo compulsodria, desta forma um estudo voltado para dados
de origem primaria seria de relevancia para o monitoramento e avaliacdo do panorama da
doenca.

Percebe-se a importancia da vigilancia de novos casos da doenca na era vacinal
apesar do pouco tempo de implementacao da vacina no calendario vacinal, possiveis alteragdes
no panorama da gravidade dos casos de interna¢des poderao ser observados.

O Hospital Sao Jos¢ ¢ referéncia no estado por atendimento especializado a doengas
infecciosas, de forma que se torna um local propicio para o estudo, em vista também, que o
Ceara ¢ o segundo estado do Nordeste com maiores numeros de internacdes e Fortaleza a capital
com o maior numero de registros destas hospitaliza¢des por varicela.

O conhecimento da carga de HZ na populagdo do estudo, ajudaria a avaliar o
impacto de um potencial programa de vacinagdo para prevenir o HZ, cuja vacina esté disponivel
apenas na rede privada e tem um custo significativamente elevado.

No geral um estudo sobre a situagdo atual da varicela e HZ seria importante,
sabendo que ha poucos estudos realizados no estado do Cearda de maneira que este também
possa contribuir como complemento a educagdo em saude para reduzir casos secundarios

através de diagnostico precoce, politicas de isolamento eficazes e importancia da vacinagao.
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1.8 Pergunta de Partida

Quais as condigdes sociodemograficas, epidemiologicas e clinicas relacionadas a

ocorréncia de casos graves de varicela e herpes zoster em pacientes hospitalizados no HSJ?

1.9 Hipotese

Existe diferenga estatistica entre as condi¢des sociodemograficas, epidemioldgicas
e clinicas nos casos com presenca de complicagdo e nos sem complica¢ao hospitalizados no

HSJ.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral

Relacionar as condigdes sociodemograficas, epidemioldgicas e clinicas a
ocorréncia de casos graves de varicela e herpes zoster diagnosticados em pacientes internados
no Hospital Sao José de Doencas Infecciosas na cidade de Fortaleza — Ceard, no periodo de

2009 a 2018.

2.2 Objetivos Especificos

» Caracterizar clinica e epidemiologicamente os casos de varicela no periodo de 2012 a

2018;
» Caracterizar clinica e epidemiologicamente os casos de HZ no periodo de 2009 a 2018;

» Identificar os fatores de risco associados a gravidade dos casos de varicela e HZ.
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3 MATERIAL E METODOS

3.1 Tipo de estudo

Estudo epidemiolégico do tipo transversal realizado através da leitura de
prontudrios de pacientes com diagnoéstico clinico para varicela entre os anos de 2012 a 2018 e
HZ de 2009 a 2018 no Hospital Sao José de Doengas infecciosas (HSJ) em Fortaleza no Ceara.
Em seguida foi realizado um estudo analitico relacionando os casos graves com suas condi¢des

sociodemograficas, epidemioldgicas e clinicas.

3.2 Local de estudo

O estudo foi conduzido em Fortaleza, capital do estado do Ceara na regido Nordeste
do Brasil. Fortaleza ¢ a quinta maior capital do pais possuindo uma érea territorial de 312,407
km?, clima equatorial com duas estagdes bem distintas, verdo chuvoso que corresponde aos
meses de fevereiro a maio e o inverno seco. A populagdo foi estimada em 2.643.247 habitantes
em 2018 com a densidade demografica de 7.786,44 habitantes/km? (IBGE, 2019). A capital ¢
dividida em 184 bairros e seis secretarias executivas regionais (SER). Possui diversos institutos
de satde de referéncia com destaque para HSJ que € especifico para o diagndstico e tratamento
de doengas infecciosas.

O HSJ esta localizado no bairro Parquelandia, no qual abrange a divisdo
administrativa da SER III. O HSJ é um 6rgdo publico da Secretaria da Saude do Estado do
Ceard, inaugurado em 31 de margo de 1970 com a denominagdo Hospital Sao José de Doencas
Transmissiveis Agudas. E reconhecido como referéncia no tratamento de doengas infecciosas
e hospital de ensino, credenciado pelos Ministérios da Saude e da Educagcdo com residéncia

médica em Infectologia, assim como residéncia multiprofissional (http://www.hsj.ce.gov.br).
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Figura S - Hospital Sao José de doencas infecciosas

Fonte: http://www.hsj.ce.gov.br

3.3 Definicao de caso

Um caso de varicela foi definido como paciente com quadro de febre moderada,
que dura de dois a trés dias, e sintomas generalizados inespecificos (mal-estar, adinamia,
anorexia, cefaleia e outros) com erup¢ao cutanea multiforme (maculas, papulas, vesiculas,
pustulas e crostas) que se iniciam na face, couro cabeludo ou tronco (distribuicao centripeta)
com bastante prurido (BRASIL, 2017).

Um caso por HZ foi definido como paciente com pequenas bolhas na pele que
aparecem em uma regido do corpo, que acompanham o trajeto de raizes nervosas, causando
uma dor aguda na regido (BRASIL, 2018b).

Caso grave foi definido como aquele que atende a definicdo de caso de varicela ou
de HZ que tenha apresentado algum tipo de complicagdo associado ao quadro (complicagdes
cutineas, cardiacas, hepaticas, neuroldgicas, respiratorias, geniturindrias e qualquer outra

alteracdo associada) (MINAS GERAIS, 2018; VOLPI, 2007).

3.4 Critérios de inclusao e exclusao
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Como critérios de inclusdo foram definidos todos os prontudrios de pacientes
internados com o diagndstico clinico de varicela ou HZ nos setores de enfermaria ou UTI do
HSJ, de ambos os sexos e de todas as faixas etarias com ou sem complicagdes relacionadas a
doenga residentes em Fortaleza.

Os critérios de exclusao sao todos os pacientes que foram transferidos para outros

hospitais.

3.5 Coleta de dados

3.5.1 Instrumento de coleta

A criagdo da ficha de coleta do estudo foi baseada em duas fichas epidemiolégicas:
uma ficha de Notifica¢do para varicela complicada (pacientes hospitalizados) do Governo do
Estado de Minas Gerais e uma ficha de vigilancia epidemioldgica do Centro de Controle e
Prevengdo de doengas (CDC, do inglés Center of control of diseases and Prevention). As
variaveis foram selecionadas a partir dessas fichas e adaptadas para as duas patologias. Em
seguida o desenvolvimento da ficha foi realizado no programa Epi Info™ versdo 7.2, onde os

dados coletados foram armazenados para posterior analise estatistica.

3.5.2 Variaveis do estudo

As varidveis do estudo foram divididas em: Sociodemograficas, aspectos
epidemiologicos, clinicos e evolugdo e laboratoriais e tratamento (APENDICE A).

Sociodemograficas: sexo, faixa etaria, escolaridade, ocupacao, renda e SER;

Aspectos epidemiolégicos: Ano de atendimento, vacinagdo contra varicela, origem
da infec¢do (varicela), existéncia de fatores de risco, tipo de fatores de risco, frequenta creche,
estar gravida, periodo de gestagdo e quantas idas ao médico até resolugdo completa;

A variavel “origem da infec¢ao” foi subdividida em contactantes domiciliares, em
ambiente escolar/creche, vizinhanga, trabalho ou outro tipo de contato (Ex. contato em

ambiente hospitalar) que possa esta descrito no prontuario.
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Na variavel “tipo de fatores de risco’, foi classificado imunodeficiéncia todos os
individuos que sdo soropositivos para o virus HIV. Foram incluidas no estudo como doenga
cronica: diabetes, cancer, asma, doengas renais, doencas neuropsiquiatricas e doencas
cardiovasculares.

A variavel “Idas ao médico” foi considerado todas as vezes que o individuo
procurou atendimento médico até internagao no HSJ;

Aspectos clinicos e evolucido: Diagnostico, tempo de internacao, tempo da doenga,
caracteristicas das lesdes, localizagdo das lesdes, tipo de lesdes, desenvolveu complicagio, tipo
de complicagdo, quantidade de complicacdo, teve febre, necessidade de terapia intensiva,
desfecho do quadro;

A varidvel “Tempo da doenga” seria o tempo em dias que o paciente se encontra
com a doenga até internagdo no HSJ. Os tipos de complicagdes foram classificadas como:

Cutaneas: Infecgdes bacterianas cutaneas (Ex.: impetigo; celulite; abscesso; fasceite
e piomiosite.); edema e outras alteragdes cutaneas observadas.

Respiratorias: pneumonia, pneumonite, insuficiéncia respiratdria, alteracdes na
frequéncia respiratoria ;

Neurologicas: encefalite, cerebelite, sindrome de Reye, crises convulsivas,
neuralgia (herpes zoster), sindrome de Ramsay hunt (herpes zoster) e paralisia de nervo
craniano isolada (herpes zoster);

Cardiacas: alteragdes na frequéncia cardiaca, comprometimento cardiocirculatério,
miocardite e endocardite;

Hepaticas: hepatite, hepatomegalia, hepatoesplenomegalia;

Alteragdes no aparelho geniturinario: alteracdes na diurese, insuficiéncia renal,
glomerulonefrite, nefrite e pielonefrite.

Outras complicagdes: todos os tipos relevantes descritas no prontuario que nao se
encaixavam nas demais como exemplo: desidratacdo, artrite/mialgia, problemas
gastrointestinais, dor abdominal intensa, varicela hemorragica, acometimento da visdo
(distarbios inflamatorios da visdo) e HZ disseminado.

Laboratoriais e tratamento: alteracdes hematoldgicas, cultura de sangue, exames
radiolégicos (Raio x de torax), puncao lombar e terap€utica utilizada.

A puncdo lombar quando solicitada em casos de suspeita de encefalite ou meningite

(MUNDT; SHANAHAN, 2012).
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Classificou-se anemia como a reducao da taxa de hemoglobina sanguinea abaixo
do valor de referéncia (11,4 -18,0 g/dL). Trombocitopenia (ou plaquetopenia) como a reducao
do numero de plaquetas em comparacdo aos valores de referéncia. Foram encaixados em
“outros” alteragdes como trombocitose (aumento da contagem de plaquetas acima do esperado),
neutropenia (redugdo da contagem de neutrofilos no sangue), leucocitose (aumento do nimero
de leucocitos (globulos brancos) no sangue.) e qualquer outra alteracao relevante encontrada

(BAIN, 2007).

3.5.3 Fonte dos dados

Os dados primarios foram obtidos através da leitura de prontuarios de pacientes
internados no HSJ, de acordo com os critérios de inclusdo, disponiveis no Servi¢o de arquivo

médico e estatistica (SAME) do hospital.

3.5.4 Desenvolvimento da coleta

O acesso aos prontudrios no HSJ ocorre no setor de Servigo de arquivo médico e
estatistica (SAME). Inicialmente ¢ feito a busca dos prontuarios que se enquadram nos critérios
de inclusao do estudo, através de um livro de internacao (“Altas e 6bitos”) disponivel por ano
ou através das fichas de controle por diagndstico, disponiveis na secretaria do SAME.

Apo6s a leitura de cada livro, os nimeros dos prontuarios selecionados sdo
solicitados a equipe do SAME que posteriormente fazem a busca e repassam ao pesquisador
para leitura destes. O limite de solicitagdo no SAME ¢ de 15 prontuarios por pesquisador/dia.
A escolha dos anos do estudo foram diferentes para as doengas pesquisadas, devido ao acesso

e falta de alguns prontudrios no setor.

3.6 Analise de dados

3.6.1 Analise descritiva e analitica

Ao final da coleta dos dados, as fichas preenchidas no programa Epi Info™
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passaram pelo programa StatTransfer versao 9 (Circle Systems, Seattle, USA) para alteracao do
formado dos dados em “.dfa” e em seguida andlise estatistica das varidveis no programa Stata
versdo 15.1 (StataCorp, College Station, Texas, USA).

Inicialmente foi realizada uma andlise univariada (frequéncia simples e relativa) das
variaveis. Posteriormente, as variaveis quantitativas foram avaliadas quanto a normalidade
através dos testes “pnorm”, “qnorm” e “histogram”. As medidas de tendéncia central e de
dispersao foram escolhidas diante dos critérios de normalidade: médias e desvio-padrdo para as
variaveis normais, € mediana e intervalo interquartil para as ndo normais.

A andlise bivariada foi feita entre a varidvel de desfecho (complicacdo) e as variaveis
explicativas, onde os resultados foram apresentados em tabelas. Cada grupo de caracteristicas:
sociodemograficas, epidemiologicas e clinicas, foi relacionado com o desenvolvimento de
complicacdo, de forma a identificar os fatores associados para o desenvolvimento da gravidade.
Se o valor do qui-quadrado for superior ao valor critico (3,84 para 1 grau de liberdade) levando-
se em considera¢do um erro de 5%, serd procedido o célculo da razao de prevaléncia (RP). O

teste exato de Fisher foi utilizado quando apropriado. Foram considerados os intervalos de

confianc¢a de 95% e os valores significativos quando o valor de “p” for inferior a 0,05.

3.6.2 Analise espacial descritiva

Para a visualizacao espacial da distribuicdo das internagdes por varicela e HZ por bairros
no municipio de Fortaleza foram criados mapas no programa Arcgis versao 9.2 (Environmental
Systems Research Institute -ESRI, Redlands, CA, EUA). Inicialmente o mapa da cidade de
Fortaleza em formato “shape” foi exportado para o ArcGis. Esse arquivo em formato “shape”

foi unido a tabela correspondente no formato “.dbf” para posterior confec¢ao dos mapas.

3.7 Aspectos éticos

O projeto foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do
HSJ através do parecer n® 3.106.633 e com registro CAAE n°® 02869818.6.0000.5044 (ANEXO
A). O termo de fiel depositério foi necessario ratificando que os dados obtidos através da revisao

de prontuarios serdo utilizados exclusivamente para execucdo deste projeto e mantendo a
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privacidade dos pacientes, seguindo os principios exigidos pela Resolu¢ao 466/12 do Conselho

Nacional de Saude (autonomia, ndo maleficéncia, beneficéncia, justica e equidade).
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4 RESULTADOS

4.1 Analise descritiva das internac¢oes por varicela no HSJ.

Um total de 332 prontuarios se enquadravam aos critérios do estudo distribuidos
entre os anos de 2012 a 2018. Destes, a coleta de dados foi possivel em 302 (91%) dos

prontuarios. Os outros prontudrios restantes (n=30) nao foram encontrados no setor. (Figura 6)

Figura 6 — Distribuicao do processo de selecdo da amostra.

Total de mimeros de

promfusrios
no periedo do estudo
319
181 Prontusrios de outras
localidades

Fortaleza
3%

[ Prontuanos de

|

Pacientes tranzferidos ]

Lid
1

finalizaram quadrs
clinico no HSJ

AT

e
30 Prontudrios nio
encontrados

[ Prontudrios lidos ]

[ Pacientes que

|

302

Fonte: Proprio autor, 2019

O ano de 2012 apresentou maior niimero de internagdes com 24,7% do total. Entre
os anos de 2014 a 2017, observou-se uma pequena constancia de numeros de internagoes,

caindo apenas em 2018 para 5,7% (Figura 7).
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Figura 7 — Distribuicao do nimero de prontuarios por varicela no HSJ, Fortaleza-CE, 2012-

2018.
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Fonte: Proprio autor, 2019

Um total de 54,3% das internagdes ocorreram em individuos do sexo masculino,
estudantes (43,2%) e de nivel fundamental (33,2%). Destes 25,8% sdo procedentes da SER V
de Fortaleza. A mediana da idade no periodo do estudo foi de 8 anos, com amplitude
interquartilica de 2 a 16 anos. A respeito da renda familiar, os que traziam esta informagao os

valores estavam entre 1 a 2 (SM) (31,3%) (Tabela 1).



Tabela 1 — Caracterizacao sociodemografica dos pacientes internados por varicela no HSJ,
Fortaleza-CE, 2012- 2018.

s . Varicela
Variaveis n %
Sexo
Masculino 164 54,30
Feminino 138 45,70
Faixa etaria (anos)
<1 46 15,23
1-5 71 23,51
6-10 55 18,21
11-20 76 25,17
>20 54 17,88
Escolaridade
Analfabeto 17 5,70
Ensino Fundamental 99 33,22
Ensino Médio 31 10,40
Ensino Superior 4 1,34
Ignorado 147 49,33
Ocupacio
Ativo 39 12,96
Aposentado 5 1,66
Desempregado 3 1,00
Do Lar 5 1,66
Estudante 130 43,19
Ignorado 119 39,53
Renda familiar
(salario minimo)
<1 5 1,67
la2 94 31,33
>2 51 17,00
Ignorado 150 50,00
Bairros por SER
I 39 12,91
II 27 8,94
III 65 21,52
v 33 10,93
\Y 78 25,83

VI 60 19,87
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Informagdes descritas sobre vacinagao contra varicela eram escassas, desta forma a
variavel obteve um alto indice de ignorado (84,6%), apenas em 1% dos prontudrios lidos
traziam essa informagdo. Da populagdo de estudo um paciente (0,33%) informou ja ter tido
varicela e seria um caso de recidiva da doenga.

O mesmo aconteceu com a variavel “Origem da infeccdo” e “Frequenta creche”,
porém dos prontudrios que tinham esses dados 25,6% informaram terem tido contato com
pessoas doentes em ambito domiciliar e posterior a isso manifestaram os sintomas. Apenas 1%
frequentavam creche.

Cerca 56% dos individuos afetados procuraram mais de uma vez atendimento
médico para resolugdo completa do seu quadro. Dos internados 78,7% ndo tinham fatores que
pudessem agravar o seu quadro. A doenga cronica mais recorrente foi a asma 19,4%. Pacientes
gestantes afetadas pelo virus foram 3,3%, com periodo de gestacdo entre o segundo (60%) e o

terceiro trimestre (40%) (Tabela 2).



43

Tabela 2 — Caracterizacao epidemiologica dos pacientes internados por varicela no HSJ,

Fortaleza-CE, 2012- 2018.

Varicela
Variaveis
n %
Vacinacao contra varicela
Nao 43 14,38
Sim 3 1,00
Ignorado 253 84,62
Origem da infeccio
Domicilio 73 25,61
Vizinhanca 7 2,46
Creche/escola 6 2,11
Outro 19 6,67
Ignorado 180 63,16
Frequenta creche
Nao 30 9,97
Sim 3 1,00
Ignorado 268 89,04
Idas ao médico
1 133 44,04
2 155 51,32
3 11 3,64
4 3 0,99
Fatores de risco
Nao 237 78,74
Sim 64 21,26
Tipo de fatores de risco
Imunodeficiéncia 4 1,33
Doenga cronica 36 11,96
Gestante 10 3,32
Transplantado 3 1,00
Neonatal 11 3,65
Periodo de gestacao
2° Trimestre 6 60,00

3° Trimestre 4 40,00
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Os sinais e sintomas relatados por pacientes (n= 159) com varicela na admissao foram
varios, o mais frequentemente citado foi a tosse (n=41), seguido de cefaleia (n=24) e vomito
(n=29). Outros sintomas incomuns como: desmaio, dor na nuca, ouvido ¢ dor ocular foram

citados pelo menos uma vez cada (Tabela 3).

Tabela 3 — Distribui¢c@o dos sinais e sintomas clinicas relatadas por pacientes internados com
varicela no HSJ, Fortaleza- CE, 2012 —2018. (n=159)

Sintomas N (%)
Tosse 41 (25,8%)
Vomito 29 (18,2%)
Cefaleia 24 (15,1%)
Dor abdominal 19 (12%)
Hiporexia 16 (10%)
Adinamia 14 (8,8%)
Adinofagia 11 (6,9%)
Tontura 9 (5,7%)
Diarreia 7 (4,4%)
Dificuldade em deambular 7 (4,4%)
Lombalgia 6 (3,7%)
Calafrio 6 (3,7%)
Nauseas 5(3,1%)
Disfagia 5(3,1%)
Desorientagao 4 (2,5%)
Dor toracica 3 (1,9%)
Sonoléncia 3 (1,9%)
Tremor 2 (1,2%)
Desmaio 1 (0,6%)
Dor na nuca 1 (0,6%)
Dor no ouvido 1(0,6%)
Dor ocular 1(0,6%)

A maioria dos pacientes internados por varicela apresentaram lesdes de forma
disseminada pelo corpo (99%). A presenga de vesiculas esteve em 79,1% dos internos, e a febre
foi um sintoma caracteristico frequente em 92,4% dos pacientes. A mediana de tempo da doenga
até procura médica no HSJ foi de 4 dias, e amplitude interquartilica de 3 a 6 dias. O tempo de

permanéncia internado teve mediana de 6 dias, e amplitude interquartilica de 4 a 8 dias.
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Apesar da maioria nao ter fatores para agravar o quadro, complicagdes foram
observadas em 82,5% dos pacientes internados, e destes 15,6% apresentaram mais de um tipo
de complicag¢do. O quadro ficou extremo para 3% dos pacientes, levando a necessidade de

terapia intensiva. Dos pacientes internados 2,3% vieram a obito (Tabela 4).

Tabela 4 — Caracterizacao clinica das internagdes por varicela no HSJ, Fortaleza-CE, 2012-

2018.

. Varicela
Variaveis
n %
Carateristica das lesoes
Disseminada 299 99,01
Local 3 0,99
Febre
Nao 23 7,64
Sim 278 92,36
Complicacao
Nao 53 17,55
Sim 249 82,45
UTI
Nao 292 96,69
Sim 10 3,31
Desfecho
Alta 295 97,68
Obito 7 2,32

As complicagdes mais observadas foram as cutdneas com 65,4% e destes, n=64
tiveram celulite. As respiratorias ficaram em seguida com 15,3%, sendo pneumonia a mais

relatada (Tabela 5).
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Tabela 5 — Complicagdes entre pacientes internados por varicela no HSJ, Fortaleza-CE, 2012-

2018. (continua)
Tipos de complicagdes Numero de pacientes (%)
Cutaneas 197 (65,4)
Celulite 64
Lesdes atipicas 12
Impetigo 6
Abscesso 5
Edema 1
Erisipela 1
Piomiosite 1
Necrose 1
Estafilococcia 1
Eritrodermia 1
Infeccao Secundaria (Nao especificada) 104
Respiratorias 46 (15,3)
Pneumonia 29

Insuficiéncia respiratoria
Desconforto respiratério
Dispneia
Infiltrado pulmonar
Comprometimento Pulmonar discreto
Congestao pulmonar
Crise asmatica
Infeccao Respiratoria
Taquidispneia
Nao especificada
Neurologicas 24
Encefalite
Cerebelite
Convulsado
Meningite
Discreta ataxia cerebelar
Rebaixamento sensorio
Paralisia de Bell
Nao especificada
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Tabela 5 — Complicagdes entre pacientes internados por varicela no HSJ, Fortaleza-CE, 2012-

2018. (conclusdo)
Tipos de complicagoes Nimero de pacientes (%)
Alteracées geniturinarias 10 (3,3)
Distria 4
Infeccdo do Trato urinario 3
Insuficiéncia Renal 1
Pielonefrite 1
Colica renal 1
Hepaticas 7 (2,3)
Hepatomegalia 4
Hepatoesplenomegalia 1
Hepatopatia 1
Comprometimento Hepatico (Nao especificado) 1
Cardiacas 3(0,99)
Derrame pericardio 1
Pré sincope 1
Comprometimento Cardiorrespiratorio (Nao especificado) 1
Outras 18 (5,9)
Sindrome Choque téxico 4
Conjuntivite
Desidratagao
Dor abdominal
Mialgia

Varicela hemorréagica
Varicela invasiva
Sindrome Diarreica
Otite

—_— == NN N W

Como terapéutica utilizada o uso em conjunto do antiviral e antibioticoterapia
ocorreu em 44% dos pacientes. Nem todos os prontuarios tinham resultados ou os pacientes
tinham feito exames de sangue, desta forma, dos que apresentavam resultados hematologicos
35,8% estavam com anemia, seguido de trombocitopenia com 31,7%.

A coleta de Liquor ¢ realizada através da pungdo lombar, como ¢ um exames
especifico utilizado dependendo do quadro do paciente, fora realizado em 1,32% individuos
com quadro neurologico da doenca. A cultura de sangue foi vista em 33 dos prontudrios, onde
9,1% tiveram resultado positivo para bactérias como Pseudomonas aeruginosa e

Staphylococcus epidermidis. Dos 58 que realizavam raio-x de térax, 29,3% tiveram o resultado
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alterado como: presenca de infiltrado (n=13); Raio - x padrao SARA (n=1); derrame pleural

(n=1); congestdao pulmonar (n=1); PNM em base esquerda (n=1) (Tabela 6).

Tabela 6 — Caracteristicas laboratoriais e de tratamento das internagdes por varicela no HSJ,
Fortaleza-CE, 2012- 2018.

Varicela
Variaveis
n %
Alteracdes hematologicas
Nao 93 38,59
Sim 148 61,41
Tipos de alteracoes hematologicas
Anemia 91 61,07
Trombocitopenia 66 44,30
Trombocitose 21 14,09
Outras* 12 8,05
Alteracdes no Raio x (Torax)
Nao 40 68,97
Sim 17 29,31
Ignorado 1 1,72
Puncio lombar
Nao 298 98,68
Sim 4 1,32
Cultura de sangue
Negativa 29 87,88
Positiva 3 9,09
Ignorado 2 5,88
Terapéutica utilizada
Antiviral** 68 22,52
Antibioticoterapia™** 101 33,44
Antiviral+Antibioticoterapia 133 44,04

* Leucocitose; neutropenia; monocitose; pancitopenia; eosinofilia; desvio a esquerda em série
neutrofilica.
** Aciclovir. *** Oxacilina; cefalexina; cefalotina; ceftriaxona; vancomicina; clindamicina.

Os exames hematoldgicos lidos tiveram um percentual de 79,8% (n=241). Destes,
61,8% (n=149) apresentaram algum tipo de alteracdo hematologica associada ao quadro. A

necessidade de hemotransfusdo ocorreu em 4,4% dos pacientes com hemoglobina abaixo do
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limiar. A tabela abaixo apresenta a mediana e o valor minimo ¢ maximo de alguns elementos

dos hemogramas encontrados.

Tabela 7 — Distribuicdo dos pardmetros do hemograma de pacientes internados por varicela no

HSJ, Fortaleza-CE, 2012- 2018.

Hemograma Valor de referéncia* Mediana Valor min — max.
Hemoglobina 11,4 - 18,0 g/dL 11,5 5,91-19,5
Hematocrito 36,0 — 54,0 % 34,5 14,5 -55,5
Leucocitos 4.000 — 10.000 /mm° 9.635 750 —48.000
Segmentados 4.300 — 5.300 /mm? 4.907 1.010 —24.872
Plaquetas 150.000 — 440.000 /mm? 190.000 19.000 —764.000

*Valor de referéncia retirado do laudo do hemograma do laboratério do HSJ.

4.2 Identificacao de possiveis fatores associados a gravidade das internacdes por varicela
no HSJ.

Um total de 252 (82,4%) prontuarios de pacientes, apresentaram algum tipo de
complicacdo associada ao quadro. Nao houve diferenca estatistica entre a prevaléncia de
complicacdes entre os sexos (RP=0,98; 1C95%:0,88-1,09; p=0,71), bem como para as varidveis
faixa etaria, escolaridade e ocupacdo, significancia estatistica de 0,39, 0,66 e 0,26,

respectivamente (Tabela 8).
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Tabela 8 - Analise bivariada por caracteristicas sociodemograficas das internagdes por varicela
no HSJ, em Fortaleza-CE, 2012 - 2018.

Variavel Total Complicagio % RP 1C95% p-valor
Sexo

Masculino 164 134 81,71 1 -

Feminino 138 115 83,33 098 0,88-1,09 0,711
Faixa etaria

<1 46 36 78,26 1 -

1-5 71 61 8592 1,09 0,92-1,31

6-10 55 49 89,09 1,13 0,95-1,36

11-20 76 59 77,63 0,99 0,81-1,20

>20 54 44 81,48 1,04 0,85-1,27 0,396
Escolaridade

Analfabeto 17 14 82,35 1 -

Ensino Fundamental 99 83 83,84 1,01 0,80-1,28

Ensino Médio 31 23 74,19 0,90 0,66—-1,21

Ensino Superior 4 3 75,00 091 049-1,67 0,665
Ocupacio

Ativo 39 29 74,36 1 -

Aposentado 5 5 100,0 1,34 1,11 -1,61
Desempregado 3 3 100,0 1,34 1,11 -1,61

Do lar 5 3 60,00 090 0,66-1,21

Estudante 130 109 83,85 1,12 0,92-1,37 0,267
SER

I 39 30 76,92 1 -

11 27 24 85,71 1,11  0,88-1,40

111 65 54 84,38 1,09 0,89-1,34

v 34 26 78,79 1,02 0,80-1,31

\Y% 77 66 84,62 1,10 0,90-1,33

VI 60 49 81,67 1,06 0,86—1,30 0,879

. Legenda: RP - razdo de prevaléncia; IC - Intervalo de confianga; p-valor - nivel de significancia.

Nenhuma das caracteristicas epidemioldgicas avaliadas neste estudo apresentou

diferenca na prevaléncia de complicagdes, mesmo individuos vacinados ou imunodeficientes

ndo apresentaram diferenca estatisticamente significante, p valor igual a 0,138 e 0,086,

respectivamente (Tabela 9).
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Tabela 9 - Andlise bivariada por caracteristicas epidemiologicas das internagdes por varicela

no HSJ em Fortaleza-CE, 2012 — 2018 .

Variavel Total Complicacio % RP 1C95% p-valor
Vacina¢ao contra

varicela

Nao 43 34 79,07 1 -

Sim 3 1 33,33 0,42 0,08-2,10 0,138
Origem da infeccao

Domicilio 73 62 84,93 1 -

Vizinhanga 7 7 1000 1,17  1,06-1,29
Creche/escola 6 6 100,0 1,17  1,06-1,29

Outro 19 13 68,42 0,80 0,58—-1,10 0,117
Frequenta creche

Nao 30 24 80,00 1 -

Sim 3 2 66,67 0,83 0,36 -1,89 0,590
Imunodeficiéncia

Nao 298 247 82,89 1 -

Sim 4 2 50,00 0,60 0,22-1,60 0,086
Doenca cronica

Nao 266 223 83,83 1 -

Sim 36 26 72,22 0,86 0,69-1,06 0,086
Gestante

Nao 128 110 85,94 1 -

Sim 10 5 50,00 0,58 0,31-1,08 0,003
Neonatal

Nao 291 242 83,16 1 -

Sim 11 7 63,64 0,76 0,48 —-1,19 0,095

Legenda: RP - razdo de prevaléncia; IC - Intervalo de confianga; p-valor - nivel de significancia.

O mesmo aconteceu par as caracteristicas clinicas, onde nenhuma das variaveis

analisadas apresentaram diferen¢a na prevaléncia de complicagdes, com excecao da presenga

de febre (p=0,024) mas que apresentou um 1C95% de 0,94 a 1,73 (Tabela 10).
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Tabela 10 - Analise bivariada por caracteristicas clinicas e evolugdo das internagdes por
varicela no HSJ em Fortaleza-CE, 2012 - 2018.

Variavel Total Complicagcdo % RP 1C95% p-valor
Maculas

Nao 285 236 82,81 1 -

Sim 17 13 76,47 0,92  0,70-1,20 0,505
Papulas

Nao 201 170 84,58 1 -

Sim 101 79 78,22 0,92 0,82-1,04 0,170
Vesiculas

Nao 63 48 76,19 1 -

Sim 239 201 84,10 1,10  0,95-1,28 0,142
Pustulas

Nao 184 149 80,98 1 -

Sim 118 100 84,75 1,04 094-1,16 0,401
Crostas

Nao 213 175 82,16 1 -

Sim 89 74 83,15 1,01 0,90-1,13 0,837
Febre

Nao 23 15 65,22 1 -

Sim 278 233 83,81 1,28 0,94 -1,73 0,024
UTI

Nao 292 239 81,85 1 -

Sim 10 10 100,0 1,22 1,16 — 1,29 0,138

Legenda: RP - razdo de prevaléncia; IC - Intervalo de confianga; p-valor - nivel de significancia.

As caracteristicas laboratoriais e de tratamento também foram avaliados conforme
o desenvolvimento de complicacdo. A escolha da terapéutica utilizada em especifico a escolha
do uso em conjunto do antiviral e antibiodticos, representou um fator de prote¢do a gravidade
(RP: 0,44; 1C95%: 0,33 — 0,59; p=0,00) ao contrario do raio-x de térax, a alteragdo no resultado
deste exame apresentou um fator de risco para a gravidade (RP: 1,37; 1C95%: 1,13 — 1,66;

p=0,01) (Tabela 11).
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Tabela 11 - Analise bivariada por caracteristicas laboratoriais e de tratamento das internagdes

por varicela no HSJ em Fortaleza-CE, 2012 - 2018.

Variavel Total Complicac¢ao % RP 1C95% p-valor
Alteracoes

hematologicas

Nao 92 72 78,26 1 -

Sim 149 122 81,88 1,04 091-1,19 0,491
Alteracoes no Raio x

(Torax)

Nao 40 29 72,50 1 -

Sim 17 17 100,0 1,37 1,13-1,66 0,016
Puncio lombar

Nao 298 245 82,21 1 -

Sim 4 4 100,0 1,21 1,15-1,28 1,000
Cultura de sangue

Negativa 29 28 96,55 1 -

Positiva 3 3 100,0 1,03 096-1,10 1,000
Terapéutica

utilizada

Antiviral 68 28 41,18 1 -
Antibioticoterapia 101 99 98,02 2,22 1,67-2,97
Antiviral+antibiotico 133 122 91,73 2,39 1,79-3,17 0,000

Legenda: RP - razdo de prevaléncia; IC - Intervalo de confianga; p-valor - nivel de significancia.

4.3 Distribuicdo espacial dos casos de internagdo por varicela no HSJ por bairros da

cidade de Fortaleza — CE, 2012-2018.

A distribui¢do espacial do bairro de residéncia dos pacientes que foram internados

por varicela engloba 71,4% dos bairros de Fortaleza-CE. Alguns bairros da cidade localizados

na regido sudoeste (25,8%), oeste (21,5%) e sudeste (19,9%) se destacaram com elevada
procedéncia de internagdes. Vinte e quatro bairros (20,1%) apresentaram apenas uma

internacdo no hospital de referéncia ao longo do periodo do estudado. Um destaque deve ser

dado ao bairro Bom Jardim, com maior frequéncia de casos detectados (Figura 8).
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Figura 8 — Analise espacial descritiva dos casos de internagdes por varicela no HSJ, em

Fortaleza-CE, 2012- 2018.

Legenda y
Nimero de casos de varicela A
ek il I N

125 125 5 Kilometros
N TN (NN (N (N SN N |

Fonte: Proprio autor, 2019

4.4 Analise descritiva das interna¢des por HZ no HSJ.

O numero total de 248 prontuarios de internagcdo se enquadraram na pesquisa

distribuidos entre os anos de 2009 a 2018. Destes, a coleta de dados foi possivel em 196 (79,0%)

dos prontudrios (Figura 9).



55

Figura 9 — Distribuicao do processo de selecdao da amostra.
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O ano de 2011 apresentou maior nimero de internagdes com 15,7% do total. Entre
os anos de 2012 a 2015, observou-se uma pequena constancia de nimeros, aumentando apenas

em 2016 para 31 (12,5%) e caindo nos anos seguintes. (Figura 10).
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Figura 10 - Distribui¢do do nimero de internag¢des por HZ no HSJ, Fortaleza-CE, 2009 — 2018.
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As internagdes mais frequentes eram de individuos do sexo masculino (52%), com
ocupacdo ativa no mercado de trabalho (27,5%) e de escolaridade em nivel fundamental (39%).
A idade mediana em todo o periodo do estudo de 43 anos, com amplitude interquartilica de 22
a 65 anos. Apesar do alto indice de ignorado (63,3%) para varidvel renda familiar, dos
prontudrios que traziam esta informacao 27,5% tinham como renda de 1 a 2 SM e a maior parte

deles eram procedentes da secretaria executiva regional V (24%) (Tabela 12).



Tabela 12- Caracterizagao sociodemografica dos pacientes internados por herpes zoster no

HSJ em Fortaleza-CE , 2009-2018.

Herpes zoster

Variaveis n %
Sexo

Masculino 102 52,04
Feminino 94 47,96
Faixa etaria

1-10 18 9,18
11-20 28 14,29
21-30 22 11,22
31-40 26 13,27
41-50 19 9,69
>50 83 42,35
Escolaridade

Analfabeto 11 5,64
Ensino Fundamental 76 38,97
Ensino Médio 36 18,46
Ensino Superior 5 2,56
Ignorado 67 34,36
Ocupacio

Ativo 54 27,55
Aposentado 47 23,98
Desempregado 14 7,14
Do Lar 12 6,12
Estudante 38 19,39
Ignorado 31 15,82
Renda familiar

(salario minimo)

<1 5 2,55
la2 52 27,53
>2 15 7,65
Ignorado 116 63,27
Bairros por SER

I 31 15,82
II 17 8,67
111 39 19,90
v 24 12,24
A% 47 23,98

VI 38 19,39
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A peregrinacdo por atendimento médico também foi descrita, de forma que 53,1%
dos individuos afetados buscaram atendimento médico mais de uma vez em busca da resolucao
completa do seu quadro. A mediana do tempo de evolugdo da doenca até procura médica foi de
5 dias, com amplitude interquartilica de 4 a 7 dias. Quanto ao tempo de permanéncia internado
a mediana foi de 7 dias e amplitude interquartilica de 5 a 8,5 dias.

Dos internados por HZ no HSJ 58% possuiam fatores agravantes para seu quadro.
Destes, 34% tinham algum tipo de doenga cronica, outros 21% eram portadores do virus HIV.
A doenga cronica mais recorrente foi a hipertensao em 26,9%. Pacientes gestantes afetadas pela
reativagdo do virus foram 1%, com periodos de gestag@o entre o primeiro (50%) e o segundo

trimestre (50%) (Tabela 13).

Tabela 13- Caracterizag¢do epidemioldgica dos pacientes internados por herpes zoster no HSJ

em Fortaleza-CE, 2009—- 2018.

Herpes zoster

Variaveis

n %
Idas ao médico
1 92 46,94
2 92 46,94
3 9 4,59
4 3 1,53
Fatores de risco
Nao 83 42,35
Sim 113 57,65
Tipos de fatores de risco
Imunodeficiéncia 42 21,43
Doenga cronica 67 34,18
Gestante 2 1,02
Transplantado 1 0,51
Periodo de gestacao
1° Trimestre 1 50,00

2° Trimestre 1 50,00
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A maioria dos pacientes internados por HZ apresentaram lesoes locais (89%), sendo
a regido de reativacdo mais frequente a craniana 69%. O estagio das lesdes mais observado foi
o das vesiculas (77%). A febre foi um sintoma caracteristico frequente em 52% dos pacientes.
Das internagdes por HZ cerca de 70% apresentaram algum tipo de complicagdo
associada ao quadro. Dos pacientes com complicagdo, 16% apresentaram mais de um tipo. O
quadro ficou extremo para 3% dos pacientes, levando a necessidade de terapia intensiva. Das

internagoes estudadas 1,5% vieram a obito (Tabela 14).

Tabela 14- Caracterizagdo clinica dos pacientes internados por herpes zoster no HSJ em

Fortaleza-CE , 2009-2018.

Herpes zoster

Variaveis

n %
Carateristica das lesoes
Disseminada 22 11,22
Local 174 88,78
Regido de reativacao
Cervical 3 1,72
Craniana 120 68,97
Dorsal 4 2,30
Toracica 23 13,22
Outra* 24 13,79
Febre
Nao 94 48,21
Sim 101 51,79
Complicacao
Nao 59 30,10
Sim 137 69,90
UTI
Nao 190 96,94
Sim 6 3,06
Desfecho
Alta 193 98,47
Obito 3 1,53

* Flanco, lombar, membros superiores, membros inferiores, regido inguinal, coxas, nadegas.
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As complicacdes mais observadas foram as cutdneas com 50% e destes, n=54

prontudrios apenas informavam infec¢do bacteriana, nao especificando o tipo. As neurologicas

ficaram em seguida com 16,8%, sendo a neuralgia a mais frequente relatada (Tabela 15).

Tabela 15- Complicagdes entre pacientes internados por herpes zoster no HSJ, Fortaleza-CE,

2009- 2018. (continua)
Tipos de complicagoes Numero de pacientes (%)
Cutaneas 98 (50,0)
Celulite 33
Edema 5
Lesdes atipicas 3
Erisipela 1
Impetigo 1
Psoriase 1
Infecgdo secundaria (Nao especificada) 54
Respiratorias 9 (4,6)
Insuficiéncia Respiratoria 5
Pneumonia 3
Naio especificada 1
Neurologicas 33 (16,8)
Neuralgia 26
Cefaleia 4
Meningite 1
Meningoencefalite 1
Rebaixamento neuroldgico 1
Cardiacas 1 (0,5)
Arritmia 1
Hepaiticas 31,5
Hepatite 1
Hepatomegalia 1
Esteatose hepatica leve 1
Alteracées geniturinarias 4 (2,0)
Distria 1

Insuficiéncia Renal
Infeccdo do trato urinario
Nefrolitiase
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Tabela 15- Complicagdes entre pacientes internados por herpes zoster no HSJ, Fortaleza-CE,

2009- 2018. (conclusdo)
Tipos de complicagdes Numero de pacientes (%)
Outras 27 (13,8)
Comprometimento ocular (Nao especificado) 9
Conjuntivite 4
Diminui¢do da acuidade visual 4
Hz disseminado 3
Turvagao visual 2
Hemorragia digestiva 1
Otalgia 1
Otite 1
Otorréia 1
Mialgia 1

Alteracdes hematologicas foram observadas em 38% (n=57) e destes a diminuigdo
de plaquetas esteve em 20% (n=30). O exame de liquor ¢ um exame especifico, realizado
através da puncdo lombar, utilizado dependendo do quadro do paciente, sendo que 1%
necessitou realizd-la. A cultura de sangue foi vista em 28 dos prontudrios, onde 17% tiveram
resultado positivo para bactérias como Pseudomonas aeruginosa e Staphylococcus epidermidis.

Dos 18 que realizavam raio-x de térax, 11,1% tiveram o resultado alterado como
infiltrado pulmonar (5,5%) e opacidade pulmonar (5,5%) e necessitando de cuidados voltados
para a gravidade do quadro. Como terapéutica utilizada, o uso em conjunto do antiviral e

antibioticoterapia ocorreu em 54,6% dos pacientes (Tabela 16).
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Tabela 16- Caracteristicas laboratoriais e de tratamento dos pacientes internados por herpes

zoster no HSJ em Fortaleza-CE, 2009-2018.

Herpes zoster

Variaveis

n %
Tipo de alteracdes hematologicas
Anemia 30 20,00
Trombocitopenia 30 20,00
Trombocitose 1 0,67
Outras* 4 2,67
Alteraciao no Raio x (Torax)
Nao 11 61,11
Sim 2 11,11
Ignorado 5 27,78
Puncio lombar
Sim 2 1,02
Nao 194 98,98
Cultura de sangue
Negativa 14 77,78
Positiva 3 16,67
Ignorado 1 5,56
Terapia utilizada
Antiviral 84 42,86
Antibioticoterapia 5 2,55
Antiviral+Antibioticoterapia 107 54,59

*Eosinofilia, leucocitose, monocitose.

Os total de pacientes com exames hematolégicos no prontudrio, tiveram um

percentual de 77,5% (n=152). A necessidade de hemotransfusdo ocorreu em 16% dos pacientes

com hemoglobina abaixo do limiar. A tabela a seguir apresenta a mediana e o valor minimo e

maximo de alguns elementos dos hemogramas analisados.
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Tabela 17 — Distribui¢do do resultado dos parametros do hemograma de pacientes internados

por HZ no HSJ, Fortaleza-CE, 2009- 2018.

Hemograma Valor de referéncia* Mediana Valor min — max.
Hemoglobina 11,4 -18,0 g/dL 12,4 6,20-174
Hematocrito 36,0 — 54,0 % 36,9 20,7 -50,9
Leucocitos 4.000 — 10.000 /mm° 7.035 1.240 —22.280
Segmentados 4.300 — 5.300 /mm? 3.960 903 —11.300
Plaquetas 150.000 — 440.000 /mm° 200.000 83.000 —951.000

*Valor de referéncia retirado do laudo do hemograma do laboratério HSJ.

4.5 Identificacdo de possiveis fatores associados a gravidade das internacdes por HZ no

HSJ.

Um total de 137 prontudrios de pacientes (70,0%) apresentaram algum tipo de
complicacdo associada ao quadro infeccioso por HZ. Nao houve diferenca estatistica entre a
prevaléncia de complicagdes entre os sexos (RP=0,93; 1C95%:0,78-1,12; p=0,474). Da mesma
forma, as variaveis ocupagao e escolaridade, com p-valor de 0,12 e 0,90, respectivamente. Em
contrapartida, o avangar da idade foi significativamente associado a maior prevaléncia de se ter
complicacdes, com destaque para idades acima de 50 anos (RP=1,87; 1C95%:1,10-3,16;
p=0,00). No entanto, pacientes classificados como aposentados tiveram uma prevaléncia de

complicacdes 35% maior que os ativos (IC95%:1,07-1,68; p=0,12) (Tabela 18).
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Tabela 18 - Analise bivariada por caracteristicas sociodemograficas das interna¢des por HZ no

HSJ, Fortaleza-CE, 2009 - 2018.

Variavel Total Complicagcdo % RP 1C95% p-valor
Sexo

Masculino 102 69 67,65 1 -

Feminino 94 68 72,34 0,93 0,78 —-1,12 0,474
Faixa etaria

1-10 18 8 44,44 1 -

11-20 28 21 75,00 1,68 0,96 — 2,95

21-30 22 14 63,64 1,43 0,78 — 2,62

31-40 26 12 46,15 1,03 0,53 -2,01

41-50 19 13 68,42 1,53 0,84 — 2,80

>50 83 69 83,13 1,87 1,10-3,16 0,001
Ocupacio

Ativo 54 35 64,81 1 -

Aposentado 47 41 87,23 1,35 1,07-1,68
Desempregado 14 11 78,57 1,21 0,86 — 1,69

Do lar 12 8 66,67 1,02  0,65-1,60

Estudante 38 27 71,05 1,09  0,82-1,45 0,121
Escolaridade

Analfabeto 11 7 63,64 1 -

Ensino Fundamental 76 55 72,37 1,13 0,71 — 1,81

Ensino Médio 36 25 69,44 1,09 0,66-1,79

Ensino Superior 5 4 80,00 1,25 0,67 —1,35 0,907
SER

I 31 22 70,97 1 -

11 17 10 58,82 0,82  0,52-1,30

111 39 28 71,79 1,01 0,75-1,36

v 24 20 83,33 1,17  0,88—1,56

A% 47 33 70,21 0,98 0,73 -1,32

VI 38 24 63,16 0,88 0,63 -1,23 0,556

Legenda: RP - razdo de prevaléncia ; IC - Intervalo de confianga; p-valor - nivel de significancia.

Nao houve diferenca na prevaléncia de complicagdes em pessoas HIV positivo,

bem como naqueles portadores de doenga cronica ou mesmo nos individuos que receberam

transplante de algum o6rgao (Tabela 19).
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Tabela 19 - Analise bivariada por caracteristicas epidemioldgicas das internagdes por HZ no
HSJ em Fortaleza-CE, 2009 - 2018.

Variavel Total Complicagio % RP 1C95% p-valor
Imunodeficiéncia

Nao 154 109 70,78 1 - 0,607
Sim 42 28 66,67 0,94 0,74-1,19

Doenca cronica

Nao 129 89 68,99 1 - 0,701
Sim 67 48 71,64 1,03 0,86-1,26
Transplantado

Nao 195 136 69,74 1 - 1,000
Sim 1 1 100,0 1,43 1,30-1,57

Legenda: RP - razdo de prevaléncia ; IC - Intervalo de confianga; p-valor - nivel de significancia.

Nas caracteristicas clinicas a presenga de vesiculas estd associado a gravidade do
quadro (p=0,01; RP: 1,37; 1C95%: 1,03-1,82). As demais varidveis ndo apresentaram

significancia estatistica (Tabela 20).

Tabela 20 - Andlise bivariada por caracteristicas clinicas das interna¢des por HZ no HSJ em
Fortaleza-CE, 2009 - 2018.

Variavel Total Complicacio % RP IC95% p-valor
Vesiculas

Nao 44 24 54,55 1 -

Sim 149 111 74,50 1,37 1,03-1,82 0,011
Crostas

Nao 173 119 68,79 1 -

Sim 20 16 80,00 L6 091-148 0,300
Febre

Nao 94 66 70,21 1 -

Sim 101 70 69,31 0,99 0,82-1,19 0,891
UTI

Nao 190 131 68,95 1 -

Sim 6 6 100,0 1,45 1,32-1,60 0,181

Legenda: RP - razdo de prevaléncia ; IC - Intervalo de confianga; p-valor - nivel de significancia.
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As caracteristicas laboratoriais e de tratamento também foram avaliadas conforme

o desenvolvimento de complicacdo. A escolha da terapéutica utilizada, em especifico a escolha

do conjunto antiviral+ antibioticoterapia apresentou significancia estatistica (p=0,00; RR: 0,58;

IC95%: 0,46 — 0,73) (Tabela 21).

Tabela 21 - Anélise bivariada por caracteristicas laboratoriais e tratamento das internagdes por
HZ no HSJ em Fortaleza-CE, 2009 - 2018.

Variavel Total Complicagio % RP 1C95% p-valor
Alteracgoes

hematologicas

Nao 98 69 70,41 1 -

Sim 54 38 70,37 0,99 0,80—-1,24 0,996
Alteracoes no Raio-x

(Torax)

Nao 11 10 90,91 1 -

Sim 2 2 100,0 1,10 091-132 1,000
Puncio lombar

Nao 194 135 69,59 1 -

Sim 2 2 100,0 1,43 1,30-1,57 1,000
Cultura de sangue

Negativa 14 9 64,29 1 -

Positiva 3 3 100,0 1,55 1,05-2,29 0,515
Terapéutica

utilizada

Antiviral 107 91 85,05 1 -
Antibioticoterapia 5 4 80,00 0,94 0,60-1,46
Antiviral+antibidtico 84 42 50,00 0,58 0,46-0,73 0,000

Legenda: RP - razdo de prevaléncia ; IC - Intervalo de confianga; p-valor - nivel de significancia.

4.6 Distribuicao espacial dos casos de internacoes por HZ no HSJ por bairros da cidade

de Fortaleza — CE, 2009-2018.

A distribuigado espacial do bairro de residéncia dos pacientes que foram internados

por HZ engloba cerca de 63,8% (n= 76) dos bairros de Fortaleza-CE. Alguns bairros da cidade

localizados na regido sudoeste (23,9%), oeste (19,9%) e sudeste (19,4%) se destacaram com

elevada procedéncia de internagdes. Trinta e dois bairros (27,0%) apresentaram apenas uma
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internagdo no hospital de referéncia ao longo do periodo do estudado. Aqui trés bairros

merecem destaque: Barra do Ceard na regido noroeste da cidade, Messejana ao sudeste e Granja

Portugal ao sudoeste de Fortaleza (Figura 11).

Figura 11 - Distribuicao espacial do niumero de internacdes por herpes zoster no HSJ em

Fortaleza-CE, 2009 - 2018.

Legenda

Nimero de casos de herpes zoster ’x
[lo -

RE
B + -5
-5_?' ] A P L |
-
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5 DISCUSSAO

5.1 Varicela

Assume-se que a varicela € uma doenca benigna, porém estes dados sugerem que a
doenca nao deve ser subestimada, devido ao nimero de complicagdes associadas que ocorrem
em individuos imunocompetentes. Estas complicagdes levaram a varias internagdes
hospitalares que, em alguns quadros, necessitaram de terapia intensiva. Resultado este
semelhante a outros estudos, onde os envolvidos na pesquisa com complicagdes por varicela,
nao tinham condig¢des cronicas subjacentes (AGOPIAN et al., 2014; DINIZ et al., 2018).

A presenca de complicagdo esteve associada a terap€utica utilizada e a alteragdes
no raio-x de torax. Na literatura consultada ndo foram encontrados resultados semelhantes com
esta associacao, porém o tratamento oportuno pode evitar possiveis infeccdes e quadros severos
que necessitem de terapia intensiva (DINIZ ef al., 2018). O exame de raio-x serve como auxilio
no diagnodstico de certas doencas pulmonares e consequentemente seu resultado pode estar
ligado a gravidade dependendo do tipo de complicagdo, em vista que os pacientes com
comprometimento pulmonar grave pelo virus tem o resultado do exame com alteracdes
(DENNY et al., 2018). O risco de ter complicagdes ao quadro de varicela foi associado ao uso
de medicamentos de imunossupressao e ser imunodeprimido (SINGH et al., 2018).

A faixa etaria de 1-5 anos apresentou um ntimero significativo de internagdes neste
estudo. Alguns estudos mostram a faixa etaria de 1-4 anos com a maior incidéncia de internagao
(MOTA; CARVALHO-COSTA, 2016; PIERIK et al., 2012), esse numero se deve
possivelmente pelo sistema imunologico imaturo dos pacientes (SIMON et al., 2015).

Os numeros de hospitalizacdes por varicela neste estudo foram constantes apos a
era vacinal (apds o ano de 2013) e apresentou redugdo significativa em 2018. Em contrapartida,
estudo recente no Brasil observou uma redugdo de 47,6% nas internagdes por varicela em trés
anos apods a implantacao de uma dose da vacina em criancas de 1-4 anos (SCOTTA et al., 2017).
Vale ressaltar que obedecer o calendario vacinal, agora com refor¢o da vacina disponibilizada
em 2018, traz expectativas de uma redug¢do cada vez mais significativa no nimero de
internagdes e casos severos da doenca, como aconteceu na Noruega, onde apds os primeiros 5
anos da implementacdo da vacina no calendario vacinal de imunizagao houve uma redugao de

98,7% da incidéncia de varicela (MARCHETTI et al., 2018).
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A presenga de vacinados na populacdo de estudo foi bem pequena o que impediu
avaliar a eficdcia da vacina, mas vale destacar que a ocorréncia de infec¢do em vacinados com
uma dose pode ocorrer em 1 a 5 criangas, com presenga de complicagdes (CHAVES et al.,
2008).

A maioria das infecgdes pelo VVZ neste estudo ocorreu em ambiente domiciliar.
No Japao, a taxa de infeccdo domiciliar foi duas vezes maior (51,4%) em comparacdo com o
resultado deste estudo, seguido do contato com o virus em escolas/creches (20,1%) (MORINO
et al.,2018). A varicela também pode ser transmitida por pessoas que estejam com o HZ ativo,
neste estudo apenas uma pessoa relatou este tipo de contato. Esta forma de transmissao ocorre
através do contato direto com as lesdes da pele (LOPEZ et al., 2008).

As infecgdes bacterinas na pele em pacientes com varicela sdo complicagdes
frequentes relatadas em estudos realizados no Brasil e no exterior, principalmente em criangas
(ANJOS et al., 2009; CHAN et al.,2018; DINIZ et al., 2018; GIGLIO et al., 2018; MESZNER
etal., 2017; SMOK et al., 2018).

Em geral, essas infecgdes sdo causadas por bactérias das espécies Streptococcus
pyvogenes e Staphylococcus aureus, levando ao surgimento de impetigo, furunculo, abscesso,
erisipela e celulite (RODRIGUEZ-SANTANA et al., 2019).

As complicagdes respiratorias ocorreram em quase 20% dos internos. Gravidez,
historico de doencgas pulmonares, tabagismo e sistema imunolégico deprimido, tornam os
pacientes mais suscetiveis as complicagdes pulmonares na varicela (TUNBRIDGE et al., 2008).

Neste estudo cerca de 10% dos envolvidos desenvolveram algum tipo de
complicagdo neuroldgica. A ampla variedade de células do sistema nervoso central e periférico
que o VVZ pode infectar explica a diversidade de manifestacdes clinicas e patoldgicas
observadas (KLEINSCHMIDT-DEMASTERS; GILDEN, 2001).

As complicagdes cardiacas nao sao tao relatadas em estudos, porém foi observado
complicagdes como comprometimento cardiovascular, taquicardia e derrame pericardico. Os
poucos estudos que relatam complicagdes cardiacas observadas ao quadro de varicela zoster,
descrevem a miocardite como mais frequente, independentemente da idade e em alguns casos
sem €éxito no tratamento (GRADY; MOYLETT, 2011; IOANNOU et al., 2017; KAO et al.,
2010).

Observagdes como hepatomegalia, hepatoesplenomegalia e comprometimento

hepético foram relatadas e classificadas como complicagdes. Esse tipo de complicagdo também
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foi relato em 10,4% das internacdes em outro estudo (BOZZOLA et al., 2011). O virus varicela
zoster pode infectar multiplos o6rgdos e causar infec¢do disseminada, principalmente em
individuos imunossuprimidos pos transplante ou com virus da imunodeficiéncia humana (HIV)
(ACAR et al.,2019; CHHABRA et al., 2017; HABUKA et al.,2018).

Complicagdes no aparelho geniturinario/renais também foram rarissimas neste
estudo, menos de 5% dos individuos apresentaram alguma altera¢do. Relato de estudo
semelhante observou a presenga de alteragdes no aparelho geniturinario, sendo a
glomerulonefrite observada em pouco mais de 5,0%, dos pacientes (ANJOS et al., 2009).

Alteragdes hematologicas como: anemia, trombocitopenia, trombocitose e
neutropenia sao bem recorrentes em alguns estudos, sendo a trombocitopenia j& associada ao
quadro de varicela grave (BOZZOLA et al., 2011; DINIZ et al., 2018; SMOK et al., 2018). A
infeccdo pode causar trombocitopenia devido a interferéncia na produgdo e consumo de
plaquetas (FRANCHINI; VENERI; LIPPI, 2017), sendo comum em pacientes com sepse grave
e choque séptico (VENKATA et al., 2013).

A escolha da terapéutica dependera do quadro clinico do paciente. Neste estudo o
uso do antiviral em conjunto com a antibioticoterapia foi o mais relatado. Outro estudo
realizado com pessoas da América Latina e da Europa aponta o uso do antibiotico como escolha
no tratamento da varicela com complicagdes associadas a infec¢des bacterianas (WOLFSON et
al., 2019). O uso do aciclovir dentro de 24 horas ap6s o desenvolvimento da erupgao cutanea
tem demonstrado redugdo da duragdo da febre e sintomas da infec¢do (WALLACE et al., 1992).

A mortalidade por varicela no periodo do estudo foi baixa, em comparacao com
outros estudos. No Brasil, antes da vacinacao, a mortalidade por varicela chegou a 91 pessoas
em 1993 (SANTO, 2007). Nos EUA, nos anos do periodo vacinal houve uma redugdo de cerca
de 94% no ntimero de obitos (LEUNG; MARIN, 2018).

5.2 Herpes zoster

Este ¢ o primeiro estudo realizado para investigar os fatores associados a gravidade
nas internagdes por HZ no Cearéa que se tem conhecimento. As complicagdes do HZ sdo pouco
estudadas e, consequentemente informacdes epidemiologicas sdo escassas. Evidenciou-se uma

associacdo da presenca de complicagdo a fatores clinicos como presenca de vesiculas, a
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terapéutica utilizada de forma inadequada bem como ter idade acima dos 50 anos. Além disso,
foi observado uma oscilagdo nos nimeros de internagdes por HZ ao longo do periodo do estudo.

As taxas de hospitaliza¢des pelo HZ no mundo variam de 2 a 25/100.000 pessoas
ano em todas as idades (KAWAI;, GEBREMESKEL; ACOSTA, 2014). Em nosso estudo a
maioria dos envolvidos tinham idade acima de 50 anos. A incidéncia de HZ tende a aumentar
ao mesmo tempo que a populacdo envelhece (PINCHINAT et al., 2013), essa associagdao pode
ser devido a ocorréncia da imunossenescéncia, que se caracteriza pelo declinio natural da
funcdo das células T com a idade e consequente queda na resposta imunoloégica ao VVZ
(KYRIAKOU et al., 2018; PAWELEC et al., 2010), ou se manifesta em pessoas com sistema
imunologico debilitado geralmente em recorréncia de problemas de satde e uso de
medicamentos imunossupressores (FORBES et al., 2014).

Na literatura nao foram encontrados resultados semelhantes a associagdo com
presenca de vesiculas ao quadro de gravidade, porém a maioria dos casos de HZ acontece com
manifestagdo cutanea, e o surgimento de infec¢des locais e até, em casos extremos necrose da
pele sdo possiveis (BOLLEA-GARLATTI et al., 2017, CHANDRAKALA; THARINI, 2017).
O mesmo aconteceu com a terapéutica, mas estudos relatam que se iniciado de forma correta e
em tempo oportuno, pode diminuir a gravidade dos sintomas e evitar possiveis complicagdes
(OXMAN, 1995; SAHOO et al., 2017).

A regido sudoeste da cidade de Fortaleza ¢ a mais populosa da cidade, bem como a
de menor IDH, tal fato justifica 0 maior nimero de atendimentos, dado que boa parte dessa
populagdo vive em condigdes de extrema pobreza, sem acesso aos servigos basicos de saude
(IPLANFOR, 2015). Quando vem apresentar os sinais e sintomas da HZ ja precisam de
atendimento especializado. Em alguns casos, para o diagndstico e tratamento do HZ, o paciente
chega a procurar atendimento médico mais de uma vez. Alguns estudos relatam que individuos
chegam a procurar mais de 5 vezes o especialista (RAMPAKAKIS et al., 2017; TONIOLO-
NETO et al., 2018).

Este estudo observou que a maioria dos envolvidos na pesquisa tinha algum fator
que pudesse agravar o quadro, o que corrobora com outro estudo que relata que pacientes com
doencas subjacentes tem risco de 1,8 a 8,4 vezes de desenvolver HZ (HATA et al., 2011). A
presenca de doengas cronicas como: artrite reumatoide, lapus eritematoso sist€émico, doenga

inflamatoria intestinal, doenga pulmonar obstrutiva cronica, asma, doenga renal cronica,
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diabetes tipo 1, depressao e até historico familiar foram associadas ao aumento de risco de se
ter HZ (FORBES et al., 2014; KAWAIL YAWN, 2017).

A regido craniana apresentou a maior frequéncia de reativacdo pelo virus em nosso
estudo. As taxas de infeccdo nessa regido em outros estudos variaram de 11,5% a 14%
(AGGARWAL; RADHAKRISHNAN, 2016; CHANDRAKALA; THARINI, 2017).
Reativagdes do virus no nervo craniano em especifico o nervo trigémeo podem causar HZ
oftilmico e consequente manifestagdes oculares como lesdes cutdneas periorbitais,
conjuntivite, necrose retiniana, uveite e ceratite (JOHN; CANADAY, 2017; TING et al., 2019).

Em alguns estudos a forma disseminada do HZ nao foi tao relatada (ROZENEK et
al., 2017; VAZQUEZ et al., 2017), em nosso estudo pouco mais que 10% da populagio teve
reativagdo do virus em mais de um dermatomo. Na Argentina, esse nimero foi bem maior, onde
de 80 pacientes deram entrada no hospital com suspeita de HZ disseminado 51,2% foram
confirmados (BOLLEA-GARLATTI et al., 2017).

A presenca de complicag@o ocorreu em quase 70% dos pacientes envolvidos neste
estudo, sendo que mais de 15% destes apresentaram mais de uma complica¢do. Esse nimero
chegou a ser superior em comparagdo com outros estudos (CHAN ez al., 2018;VAZQUEZ et
al., 2017). Isso pode ser explicado pelo maior numero de internagdes com pacientes acima de
50 anos e com algum fator de risco que pode diminuir as respostas imunes mediadas por células
ao VVZ e ¢ esse declinio que parece explicar o aumento da incidéncia e gravidade do HZ e suas
complicacdes em idosos (OXMAN, 2010).

As complicagdes cutaneas no estudo em questdo foram as mais recorrentes, cerca
da metade dos envolvidos na pesquisa tiveram esse tipo de complicagdo. A infec¢ao bacterina
secundaria geralmente ¢ causada por infec¢des do tipo estafilocdcica ou estreptococica, e se
ndo diagnosticadas a tempo podem levar a septicemia (JOHN; CANADAY, 2017; SENGUPTA
2013).

O risco de NPH esta associado com a idade acima de 50 anos, dor aguda intensa,
lesdes cutineas graves e pacientes com imunossupressao grave (FORBES et al., 2016; WEI et
al., 2019). As taxas de pacientes que desenvolvem NPH apds o HZ em alguns estudos variam
de 8,6% a 49,3% (JIH et aL., 2009; MEYERS et al., 2018; TONIOLO-NETO et al., 2018).

Complicagdes observadas neste estudo como: respiratorias (pneumonia e
insuficiéncia respiratoria), assim como as hepdticas (hepatite) e complicagdes no aparelho

geniturindrio (infeccdo do trato urinario - ITU e insuficiéncia renal), sdo pouco relatadas na
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literatura, porém sao complicagdes possiveis de serem associadas ao HZ em adultos ou criangas
(KANAMORI et al., 2019; VOLPI, 2007).

A presenga de complicacdo cardiaca foi observada em apenas um paciente com
alteracdes na frequéncia cardiaca. Ja outros estudos apontam o comprometimento
cardiovascular em alguns individuos meses ap6s a cura, e associagdo entre o HZ e a sindrome
coronaria aguda (MINASSIAN et al., 2015; WANG et al., 2014).

Os tipos de alteracdes hematologicas foram as mesmas observadas em outro estudo
realizado na América, onde a frequéncia maior ocorreu em trombocitopenia (56,1%), esse tipo
de alteracdo hematoldgica ¢ frequente em pacientes acometidos por infecgdes virais (BOLLEA-
GARLATTI et al., 2017; FRANCHINI; VENERI; LIPPI, 2017).

A literatura traz informagdes da importancia do diagnostico e tratamento com o uso
do antiviral em até 72h, apos o aparecimento da erupcao cutanea para reducao de complicagdes
(BRASIL, 2017a; CDC, 2019; OXMAN, 2010). A terapéutica utilizada corrobora com outros
estudos que observaram o uso do antiviral em conjunto com outros medicamentos sintomaticos
no Brasil e no mundo (ANTONIOLLI et al., 2019; JIH et al., 2009; TONIOLO-NETO et al.,
2018). O percentual de 6bitos por HZ foi baixo, menor até do que outros estudos semelhantes
que observaram um percentual de 14,6% em um periodo de cinco anos (BOLLEA-GARLATTI
et al., 2017). Na Europa, as taxas de mortalidade variaram de 0 a 19,5/100.000 habitantes
(BRICOUT et al., 2015).

Como limitagdes do estudo pode-se destacar a falta de informagdes necessarias para
preenchimento das variaveis, levando assim a um nimero alto de dados ignorados. Outro ponto

foi que alguns prontuarios ndo foram encontrados no setor.

6 CONCLUSAO

Este estudo relatou sobre as caracteristicas dos pacientes com varicela que
necessitaram de internagao hospitalar. Conclui-se que a varicela ndo deve ser considerada uma
doenca inofensiva devido aos inimeros tipos de complicacdes que podem se associar a ela,
causando internagdo hospitalar e em alguns casos necessidade de tratamento intensivo. Os
fatores associados a gravidade foram terapéutica utilizada de forma incorreta e alteragdes no

raio-x de torax.



74

O HZ esteve mais frequente na populagdo adulta e com alguma comorbidade
associada ao quadro. Isso faz dessa populagdo a mais vulneravel a reativacao do virus e propicia
a necessidade de internamento hospitalar. Conclui-se também que a doenca nao deve ser
subestimada devido ao risco de possiveis complica¢des associadas ao quadro. Os fatores de
risco associados a gravidade foram a presenga de vesiculas e a terapéutica utilizada de forma

incorreta.
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VARIAVEL

CATEGORIZACAO

Ano de atendimento

2009 —2018.

Sexo

Feminino; Masculino.

Faixa etaria (anos)

(Varicela)

<1; 1-5; 6-10; 11-20; >20

(Herpes zoster)

1-10; 11-20; 21-30; 31-40; 41-50; >50

Escolaridade

Analfabeto; Fundamental; Ensino Médio; Ensino

Superior; Ignorado

Ocupacao

Ativo; Desempregado; Aposentado; Estudante; Do Lar;

Ignorado.

Renda Familiar

<1 salario; 1 a 2 salarios; >2 salarios; Ignorado.

SER

I II; III; IV; V; VL

Vacinagao

Sim; Nao; Ignorado

Origem da infeccao

Domiliciar; Escola/cheche; vizinhanga;

Outro; ignorado.

Fator de risco para a doenga

Sim;Ndo

Tipo de fator de risco

Imunodeficiéncia; Doenga cronica; Gravidez;

Transplantado; Neonatal; Nao.

Se gravidez, qual trimestre?

1 trimestre; 2 trimestre; 3 trimestre; Ignorado

Frequenta creche

Sim; Nao; Ignorado

Diagndstico

Varicela; herpes zoster.

Data da entrada- Data da saida

Data.

Caracteristica das lesOes

Local; disseminada.

Localizagdo das lesdes (HZ)

Torax; cranial; cervical; lombar; outra.

Tipo de lesdes

Maculas; papulas; vesiculas; pustulas; crostas.

Febre

Sim; N3o.

Desenvolveu complicacao

Sim; Nao.

Tipo de complicagdo

Cutaneas; respiratorias; neuroldgicas; cardiacas;

hepaticas; alteragdes no aparelho geniturinario; outra.
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Fez puncdo lombar Sim; Nao.
Necessitou de Terapia ‘

) ) Sim; Nao.
Intensiva

Desfecho Alta; 6bito.

Cultura de sangue

Negativo; Positivo; Ignorado

Exames radiologicos

(Resultado)

Normal; Alterado; Ignorado

Terapéutica utilizada

Antiviral; antibioticoterapia; antiviral+antibioticoterapia.

Alteragdes hematologicas

Anemia; trombocitopenia; anemia+trombocitopenia;

(hemograma) outra.

VARIAVEL QUANTITATIVA
Numero de atendimentos Discreta

Tempo de permanéncia internado (dias) Discreta

Tempo da doenga até internacao (dias) Discreta
Quantidade de complicagdes associadas Discreta

Idade Numérica
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: VARICELA E HERPES ZOSTER EM FORTALEZA-CE: ASPECTOS CLINICOS,
EPIDEMIOLOGICOS E MOLECULARES.

Pesquisador: PATRICIA PEREIRA LIMA BARBOSA

Area Tematica:

Versédo: 1

CAAE: 02869818.6.0000.5044

Instituicdo Proponente: Hospital Sdo José de Doengas Infecciosas - HSJ / Secretaria de Saude
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 3.106.633

Apresentacao do Projeto:

O virus varicela zoster (VVZ) é o agente etiol6gico causador da varicela e do herpes zoster. A varicela € a
infeccdo primaria comumente observada em individuos suscetiveis.

Na primeira Etapa sera realizado um estudo transversal através da analise de prontudrios de pacientes com
diagnostico clinico para varicela e/ou herpes zoster entre 2008 a 2018. A populagéo desta etapa sera
constituida de prontuarios de pacientes atendidos nos setores de enfermaria ou UTI do HSJ, de ambos os
sexos e de todas as faixas etarias com o diagnéstico clinico de varicela e/ou HZ.

Na segunda etapa sera realizado um estudo de caso-coorte para associar os fatores

moleculares associados a ocorréncia da gravidade da varicela e ao 6bito. Para tanto

cada caso de varicela grave ou 6bito tera 3 controles. A populagéo de estudo sera

composta de pacientes internados por varicela ou HZ, seguindo as defini¢des a seguir:

Caso de varicela grave: diagnéstico clinico de varicela por critério clinico

e epidemioldgico ou confirmagao laboratorial.

Caso de ébito por varicela: dbito cuja causa basica ou associada seja a

varicela.

Controles: pacientes internados com varicela com quadro clinico estavel.

As variaveis coletadas serdo baseadas em uma ficha contida no manual de vigilancia do CDC, e
armazenadas e organizadas no programa Epi-infoTM vers&do 7.2 e as anélises realizadas no
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programa Stata versédo 15.1. O projeto sera submetido ao comité de ética do HSJ, seguindo os principios
exigidos pela Resolugéo 466/12.

Um estudo sobre a situacdo atual da varicela e HZ se torna relevante, sabendo que ha poucos estudos
realizados no Ceara, de maneira que este possa contribuir como complemento a educagéo em saude para
reduzir casos secundarios através de diagnoéstico precoce, politicas de isolamento eficazes e vacinagéo.
Sendo assim, o desenvolvimento deste estudo podera fornecer subsidios importantes para se avaliar a
situacao da varicela em Fortaleza-Ceara e as medidas de controle desta doenca, disponibilizando
informacgdes Uteis para o planejamento dos servigos de saude, bem como proporcionar discussdes acerca
de modelos de intervencéo a serem adotados.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Geral

. Relacionar as condigdes clinicas, epidemiologicas e moleculares a ocorréncia de
casos graves de varicela e/ou herpes zoster diagnosticados em pacientes internados
no Hospital Sdo José de Doengas Infecciosas na cidade de Fortaleza — Ceara, no
periodo de 2008 a 2018.

Objetivos Especificos

+ Caracterizar clinica e epidemiologicamente os casos de varicela e/ou HZ na
populagéo de estudo;

» Comparar o padrao da frequéncia de varicela e/ou Herpes zoster no periodo
pré- e pbs-vacinal,

« Identificar os fatores de associados a gravidade e ébito por varicela e HZ e
descrever a sobrevida dos pacientes internados por varicela e/ou herpes
zoster.

« Analisar as sequéncias de gene obtidas das cepas de VZV coletadas.

» Comparar as sequéncias de gene obtidas das cepas de VZV com as de
trabalhos anteriores e formar arvores filogenéticas.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

A pesquisa apresenta riscos minimos, uma vez que sera realizada apenas uma pung¢éo nas vesiculas
cuténeas para coleta de DNA viral, o que pode gerar desconforto momentaneo.
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Beneficios:

Promover uma visdo geral sobre a situagdo da doenga.

Comentarios e Consideracdes sobre a Pesquisa:

O monitoramento continuo dos casos de varicela e herpes zoster sdo relevantes para descrever sua
epidemiologia, bem como avaliar o programa brasileiro de vacinagao.

Deste modo, se considera este estudo relevante paraa saldde publica em nosso pais e em nosso estado.

Consideracdes sobre os Termos de apresentacgéo obrigatoria:
Os termos apresentados contemplaram as demandas do CONEP.

Recomendacdes:

Esclarecer no tépico 3.1 sobre a Etapa 2, na qual a pesquisadora diz que sera retrospectiva, mas no
decorrer da a entender que sera prospectiva.

Conclusées ou Pendéncias e Lista de Inadequacodes:
Projeto bem descrito, atendendo s normas da resolucao 466.

Consideracdes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagéo
Informagdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 12/11/2018 Aceito
do Projeto ROJETO 1231548.pdf 22:58:28
Outros FICHADECOLETADEDADOS. pdf 12/11/2018 |PATRICIA PEREIRA | Aceito

22:57:26 | LIMA BARBOSA
Projeto Detalhado / | projeto.pdf 07/11/2018 |PATRICIA PEREIRA| Aceito
Brochura 09:46:52 |LIMA BARBOSA
Investigador
TCLE / Termos de |termodeassentimento.pdf 07/11/2018 |PATRICIA PEREIRA| Aceito
Assentimento / 09:35:02 |LIMA BARBOSA
Justificativa de
Auséncia
TCLE / Termos de | TCLE.pdf 07/11/2018 |PATRICIA PEREIRA | Aceito
Assentimento / 09:34:49 |LIMA BARBOSA
Justificativa de
Auséncia
Outros cartadeanuencia.pdf 07/11/2018 |PATRICIA PEREIRA | Aceito
09:30:05__|LIMA BARBOSA
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Outros oficiodeencaminhamento.pdf 07/11/2018 |PATRICIA PEREIRA | Aceito
09:29:16 _[LIMA BARBOSA

Outros declaracaodeisencaodeonus.pdf 07/11/2018 |PATRICIA PEREIRA | Aceito
09:28:04 |LIMA BARBOSA

Outros termodecompromisso.pdf 07/11/2018 |PATRICIA PEREIRA | Aceito
09:25:37__[LIMA BARBOSA

Outros termodefieldepositario.pdf 07/11/2018 |PATRICIA PEREIRA | Aceito
09:23:36 | LIMA BARBOSA

Declaragéo de declaracaodeciencia.pdf 07/11/2018 |PATRICIA PEREIRA | Aceito

Pesquisadores 09:18:25 [LIMA BARBOSA

Orgamento orcamento.pdf 07/11/2018 |PATRICIA PEREIRA | Aceito
00:16:49 |LIMA BARBOSA

Cronograma cronograma.pdf 07/11/2018 |PATRICIA PEREIRA | Aceito
00:16:07__|LIMA BARBOSA

Folha de Rosto Scan.pdf 06/11/2018 |PATRICIA PEREIRA | Aceito
23:47:51 _|LIMA BARBOSA

Situagéo do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacdao da CONEP:

Nao

Endereco:
Bairro: Parquelandia
UF: CE

Telefone: (85)3452-7880

Municipio:

FORTALEZA, 04 de Janeiro de 2019

Assinado por:
Melissa Soares Medeiros

(Coordenador(a))

Rua Nestor Barbosa, 315

CEP: 60.455-610

FORTALEZA
Fax: (85)3101-2319

E-mail:

melmedeiros@hotmail.com
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