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1. INTRODUÇÃO 
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Introdução 

 

1.1. – História da doença meningocócica.  

 

           Descrições clínicas de meningite são relatadas desde o século 16.(1,2) Porém, 

meningite cerebroespinhal, definida como entidade clínica, foi primeiramente descrita 

em 1805, em Genebra, como “febre purpúrica maligna”, sugerindo a doença 

meningocócica (DM).(1) O agente etiológico, Neisseria meningitidis, também 

conhecido como meningococo, um diplococo Gram-negativo intracelular, foi descrito 

em 1887 por Anton Weichselbaum em Viena.(1,2) Devido à alta morbidade e 

mortalidade com as quais está associada, a meningite epidêmica tem sido uma 

doença relatada em vários países há décadas e, em alguns países, dados 

epidemiológicos estão disponíveis desde o início do século XX.(1) 

Apesar do sucesso considerável no desenvolvimento de medicamentos e 

vacinas, a DM continua a ser um relevante problema de Saúde Pública devido a sua 

distribuição global, potencial epidêmico e alta letalidade. Até a década de 1970, 

epidemias de DM ocorreram em pelo menos 30 países em todas as partes do mundo. 

A maioria das epidemias foi causada por meningococo do sorogrupo A, mas 

epidemias pelo sorogrupo C também ocorriam ocasionalmente.(1,2,3) 

No Brasil, duas epidemias ocorreram concomitantemente nos anos setenta, 

caracterizando um fenômeno peculiar: a primeira, durante 1971 e 1972, causada pelo 

sorogrupo C, e depois por uma segunda que se sobrepôs, em 1974, causada pelo 

sorogrupo A. Em 1972, o coeficiente de incidência (C.I.) da DM atingiu 11,3/100.000 

habitantes e 91% de todos os casos de DM foram causados pelo sorogrupo C. Em 

1974 o C.I. atingiu índices acima de 179 casos/100.000 habitantes sendo 90% deles 
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causados pelo sorogrupo A. Após 1974, a prevalência de ambos os sorogrupos 

começou a cair.(4,5) 

De todas as epidemias recentes, estas foram de longe as mais significativas 

em termos de morbidade e mortalidade e em termos do número de casos e marcou o 

lugar do Instituto de Infectologia Emilio Ribas na história da doença.(4,6) Ao longo dos 

cinco anos de epidemia, foram registrados 54.546 casos de DM, com maior 

prevalência entre crianças de 7 e 14 anos de idade. Até julho de 1974, 90% dos 

pacientes da epidemia tinham sido internados no Hospital Emilio Ribas, hoje nomeado 

Instituto de Infectologia Emilio Ribas (IIER), hospital de referência para doenças 

infecciosas do estado de São Paulo. Dentro de um mês, em outubro de 1974, o IIER 

tratou de 4.865 pacientes com meningite. O Centro de Estudo Especializado e a 

Residência Médica em Infectologia foram implantados neste período no Hospital. 

Apesar do IIER ter abrangido muito mais pacientes do que sua capacidade física, a 

taxa de letalidade durante a epidemia em São Paulo se manteve menor do que a taxa 

do período endêmico anterior e muito menor do que a taxa de letalidade durante a 

epidemia nos outros Estados do Brasil.(4) 

Em 1975, devido ao progressivo aumento do número de casos de DM, deu-se 

início a uma campanha de vacinação em massa na Grande São Paulo, com vacinas 

antimeningocócicas A e C.(3,4) A campanha contou com 1.500 vacinadores em 280 

postos fixos, pistolas injetoras ped-o-jet e cerca de 11 milhões de pessoas vacinadas 

em 4 dias, cobrindo 95% da população e chegando, consequentemente, ao fim da 

epidemia naquele mesmo ano.(4) 

A partir de 1983, o número de casos de DM voltou a crescer e, em 1988, deu-

se início a uma nova epidemia, que perdurou até o início da década de 1990, dessa 

vez pelo meningococo sorogrupo B.(4,6) A DM tem se mantido endêmica no Brasil 
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desde então, com surtos localizados, e o IIER se mantém como hospital terciário de 

referência para doenças infecciosas em São Paulo e no Brasil.(3,4,6) 

No início dos anos 2000, foi observado um aumento do sorogrupo C, que se 

tornou o sorogrupo prevalente a partir de 2005.(7,8) Em 2010, após o aumento de 

número de casos da DM e surtos pelo sorogrupo C no Brasil, a vacina meningocócica 

conjugada sorogrupo C foi incluída no calendário de vacinação brasileiro. Após isso, 

observamos uma diminuição progressiva nos casos de meningococo C.(7,9) 

           Foram notificados 413 casos de DM, em 2018, no Estado de São Paulo - SP, 

com coeficiente de incidência de 0,92 casos para cada 100.000 habitantes e 18% de 

taxa de letalidade. O coeficiente de incidência vem em queda progressiva desde 2010 

no Estado (3,5 casos para cada 100.000 habitantes em 2010), mas a letalidade da 

doença permanece em torno de 20%, com discreto aumento em 2017 (23,5%).(10) 

Foram notificados 67 casos de doença meningocócica nos hospitais sentinela 

do projeto SIREVA (Sistema Regional de Vacinas) do ano de 2020, no Brasil, sendo 

11 casos em menores de 1 ano de idade (16,4%), 9 casos entre 1 e 5 anos 

incompletos, 6 casos entre 5 a 14 anos incompletos, 11 casos entre 15 e 29 anos, 11 

casos entre 30 e 49 anos e 19 casos em maiores de 50 anos. Dos 26 casos em 

menores de 15 anos, dezessete (65%) apresentaram apenas meningite 

meningocócica, um paciente (4%) apresentou sepse/meningococcemia associado a 

meningite e oito (31%) apresentaram sepse isoladamente. O diagnóstico foi realizado 

35% por hemocultura e 65% pelo líquor, nos menores de 15 anos. Em relação à 

identificação do sorogrupo, em menores de 12 meses prevaleceu o meningococo B 

(45,4%), seguido de meningococo C (36,4%), W (9,1%) e Y (9,1%). De 12 a 23 meses 

de idade, foi apenas 1 caso de meningococo B no total. De 2 anos a 5 anos 

incompletos, foram identificados 8 casos de meningococo B (100%) e de 5 a 15 anos 
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incompletos ocorreram 4 casos de meningococo B (66,7%) e 2 casos de meningococo 

C (33,3%), demonstrando assim uma tendência à prevalência atual de Neisseria 

meningitidis B na faixa etária pediátrica. De 15 a 29 anos, houve 4 meningococo B 

(36,4%), 5 casos de C (45,4%) e 2 casos de W (18,2%). No total, 46,3% dos 

meningococos tinham resistência intermediária à Penicilina.(11) 

Todo caso suspeito de DM deve ser compulsoriamente notificado pelos 

profissionais dos serviços de saúde às autoridades municipais, através do 

preenchimento da Ficha de Notificação Compulsória da Vigilância Epidemiológica, 

para registro no Sistema de Informação de Agravos de Notificação (SINAN) e controle 

do doente e contatos.(7) A meningite faz parte da Lista Nacional de Doenças de 

Notificação Compulsória desde 8 de dezembro de 2003, de acordo com a Portaria GM 

nº 2.325. 

 

1.2. – Clínica e definições.  

 

A DM se apresenta principalmente em duas formas, meningite e 

meningococcemia/sepse, que podem acontecer isoladas ou juntas.(12) Outras 

infecções localizadas, como pneumonia, artrite e conjuntivite, são menos frequentes. 

As manifestações clínicas da meningococcemia e meningite podem ser inespecíficas, 

como febre aguda, lesão cutânea (petequial, purpúrica ou maculopapular), cefaleia, 

rigidez de nuca, fotofobia, alteração da consciência, dor muscular, dor nas 

articulações, náusea e vômito. Sinais de irritação meníngea são raros entre as 

crianças menores, que podem apresentar outros sintomas como incapacidade de se 

alimentar, irritabilidade, sonolência, convulsões e fontanela abaulada.(2,12,13) 
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Sintomas inflamatórios podem ocorrer raramente durante o tratamento da 

doença meningocócica, como pericardite(14), miocardite(15), artrite.(16) Artrite imuno-

mediada, asséptica, ocorre no final do tratamento da DM e tem boa resposta a 

antiinflamatório não hormonal (AINE).(16) Lesões orais correspondentes a herpes 

simples também são descritas na literatura em pacientes em recuperação de doença 

meningocócica.(17) 

           A meningite é uma inflamação das membranas protetoras que cobrem o 

cérebro e a medula espinhal. É causada na maioria das vezes por infecção bacteriana 

ou viral do fluido que envolve o cérebro e a medula espinhal, o líquor.(13) 

A identificação do agente causador da meningite bacteriana (MB) é importante 

para decidir qual antibiótico será prescrito, por quanto tempo o tratamento durará e, 

principalmente, para fazer medidas preventivas com os contatos próximos 

dependendo da causa. As causas mais importantes de MB da comunidade em todas 

as faixas etárias, exceto neonatal, são a Neisseria meningitidis, o Streptococcus 

pneumoniae e o Haemophilus influenzae.(2,12,13) 

A Neisseria meningitidis possui uma cápsula de natureza polissacarídica, seu 

principal fator de virulência e que é base para a sua classificação em 12 sorogrupos. 

Os sorogrupos causadores da DM no mundo são apenas 6: o A, B, C, W, Y e X.(12,18) 

 A meningite bacteriana só pode ser confirmada pelo exame do líquido 

cefalorraquidiano (LCR). Quando a punção lombar é realizada e os achados mostram 

um aumento na contagem de leucócitos no LCR, o diagnóstico de meningite é 

imediatamente confirmado. Entretanto, há casos em que os parâmetros do líquor 

podem estar normais e a bactéria ser encontrada, principalmente nos lactentes jovens, 

além de casos em que pode não ser fácil a diferenciação entre meningite bacteriana 

e outras meningites. Testes diagnósticos microbiológicos, como cultura, coloração de 
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Gram, reação em cadeia da polimerase (PCR), aglutinação por látex e testes de 

antígeno imunocromatográfico auxiliam na confirmação do diagnóstico de meningite 

bacteriana, mas, quando negativos, nem sempre podem descartar este 

diagnóstico.(2,12,13) 

Após a identificação do patógeno, o tratamento antimicrobiano pode ser 

modificado de acordo com os resultados do teste de sensibilidade. O tratamento 

adequado da DM consegue eliminar o meningococo do LCR em menos de 6 horas e 

o atraso no início do antimicrobiano aumenta o risco de morte.(12) A escolha empírica 

atual é a cefalosporina de 3ª geração, o ceftriaxone. A penicilina G é adequada se 

houver suscetibilidade no antibiograma (MIC < 0.1 mcg/ml).(13) 

O único reservatório natural do meningococo é o ser humano; a mucosa da 

nasofaringe é o local onde a bactéria se hospeda, multiplica-se e é transmitida através 

de secreções.(2,12) Os adolescentes e adultos jovens são os principais carreadores 

assintomáticos da bactéria. O paciente colonizado, portador nasal, desenvolve ou não 

infecção a depender da virulência da cepa de meningococo e da resposta imunológica 

do paciente. Do ponto de vista epidemiológico, o portador nasal de meningococo é o 

principal responsável pela transmissão da bactéria e pela manutenção da circulação 

durante períodos epidêmicos e endêmicos.(12)  

O uso do antibiótico profilático interrompe a cadeia de transmissão da N. 

meningitidis em um grupo de contatos íntimos; esses casos secundários representam 

cerca de 1 a 3% do total de casos, por isso não há redução da taxa de incidência da 

doença com esta medida isolada. O contato íntimo de um paciente com DM tem 1 mil 

vezes mais risco de adquirir a doença do que as pessoas da comunidade em geral e 

permanecem com o risco por período prolongado, se não tratado.(2,12)  
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As crianças com DM podem apresentar sequelas que impactam na qualidade 

de vida a longo prazo; perda auditiva, déficit motor e cognitivo, convulsões e alteração 

de comportamento são descritos na literatura, porém os dados são poucos e limitados, 

principalmente na população pediátrica.(19,20) Um estudo retrospectivo publicado em 

2022, realizado no Chile, em crianças com doença meningocócica de 2009 a 2019, 

observou sequela em 60% dos pacientes, mais frequente nos mais novos, 

principalmente nos menores de 1 ano de idade, sendo acometimento neurológico 

(73%), seguido de déficit auditivo (32%), as sequelas mais frequentes.(20) 

 

1.3. – A vacinação.  

 

A vacinação é a forma mais eficaz de prevenir a DM.(21,22) As vacinas 

conjugadas para meningococo C (MCC) foram testadas extensamente em ensaios 

clínicos durante a década de 1990. Nessas vacinas, devido ao antígeno ser 

apresentado ao sistema imune por uma proteína conjugada, ocorre ativação de 

linfócitos T e plasmócitos de vida longa, conferindo imunização por longo período e 

memória imunológica, ao contrário das vacinas polissacarídicas, que foram utilizadas 

na epidemia da década de 1970.(2,8)  

A vacina MCC foi introduzida em vários países a partir do final da década de 

1990 com esquemas distintos. Após a introdução da vacina MCC no calendário 

vacinal de adultos jovens da Inglaterra, notou-se diminuição da incidência de DM por 

meningococo C tanto nos vacinados como nas pessoas não vacinadas. Hoje, sabe-

se que isso ocorre, pois a vacina MCC promove erradicação do estado de portador, 

reforçando, portanto, a importância de se incluírem os adolescentes no programa 

vacinal.(8,9) 
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A vacina MCC foi introduzida no PNI do Brasil, em agosto de 2010, abrangendo 

crianças menores de 2 anos.(21) Para aqueles acima de 2 anos de idade, a vacina 

MCC ficou disponibilizada na rede pública, nos Centro de Referência para 

Imunobiológicos Especiais (CRIEs), somente para grupos especiais de maior risco 

(asplenia anatômica ou funcional e doenças relacionadas, imunodeficiências 

congênitas e adquiridas, deficiência de complemento e frações, pessoas com 

HIV/AIDS, implante de cóclea, fístula liquórica e derivação ventrículo peritoneal (DVP), 

trissomias, microbiologista rotineiramente exposto ao isolamento de Neisseria 

meningitidis, doenças de depósito, hepatopatia crônica, doença neurológica crônica 

incapacitante, transplante de células tronco e transplante de órgãos sólidos). Em 

2016, foi incluída uma dose de MCC para crianças entre 2 e 4 anos que não tenham 

recebido reforço ou que tenham perdido a oportunidade de se vacinar anteriormente, 

por se tratar da idade mais acometida na DM, os menores de 5 anos. Em 2017, iniciou-

se, no PNI, a vacinação de adolescentes de 12 - 13 anos. Atualmente, o esquema 

vacinal para vacina meningocócica é MCC com primeira dose aos 3 meses, segunda 

dose aos 5 meses, primeiro reforço entre 12 e 15 meses de vida e novo reforço na 

adolescência, desde 2018 com vacina meningocócica conjugada ACWY neste último 

grupo. 

Após a implantação da vacina MCC no Brasil, observou-se queda da taxa de 

incidência da DM. Em estudo de avaliação da efetividade da vacina MCC, que 

comparou os casos desde 2008 a 2014 no país, antes da introdução da vacina em 

adolescentes, concluiu-se que a taxa de DM reduziu 67,2% (IC 43,0 - 91,4%) em 

menores de 12 meses de idade, 92.0% (77.3-106.8%) no grupo de 12 a 23 meses de 

idade e 64.6% (24.6-104.5%) no grupo de crianças de 2-4 anos. Entre 5-9 anos de 

idade, a taxa de DM apresentou redução de 19.2% (9.5-28.9%).(9)
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Objetivos 

 
 

 Os objetivos deste estudo foram: 

 

● Identificar o número de casos de DM admitidos no IIER, na faixa etária 

pediátrica (menores de 18 anos de idade incompletos), desde o ano de 2012 

até 2018.   

● Caracterizar, com análise clínica e laboratorial, os casos de DM identificados 

no período;  

● Identificar as sequelas de DM na população pediátrica do estudo; 

● Definir a taxa de letalidade de DM, no período, no IIER;  

● Determinar a distribuição de sorogrupos de meningococo dos casos de DM no 

período estudado. 
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3.1. – Desenho do estudo. 

 

Trata-se de um estudo retrospectivo, não intervencionista, baseado em 

pacientes menores de 18 anos que internaram no Instituto de Infectologia Emílio 

Ribas, em São Paulo, Brasil, com diagnóstico clínico de DM no período de 2012 a 

2018. 

  

3.2. – Cenário do estudo. 

 

O estudo foi realizado no IIER, em São Paulo, Brasil, centro terciário público 

que conta com 150 leitos e recebe pacientes pediátricos e adultos. Este hospital é o 

único hospital exclusivo de doenças infecciosas da cidade de São Paulo.  Os 

pacientes pediátricos são, comumente, referenciados de pronto-atendimentos 

externos.  

 

3.3. – Fonte dos dados. 

 

Os casos foram selecionados a partir da base de dados de alta hospitalar dos 

pacientes internados no IIER. Os dados clínicos foram coletados nos prontuários 

médicos do hospital e foram incluídos dados demográficos, características clínicas, 

comorbidades, resultados laboratoriais, tratamento administrado, registro de 

vacinação, sequela e desfecho na alta hospitalar. Todas as informações foram 

coletadas dos registros do prontuário no hospital e documentadas em planilha. Os 

registros de análise de PCR no líquor e soro foram obtidos dos registros de dados do 
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Instituto Adolfo Lutz (IAL) Central, laboratório de referência nacional para meningites 

bacterianas. 

 

3.4. – Definições. 

 

1. Doença meningocócica(13): infecção bacteriana aguda causada por N. 

meningitidis, que pode se apresentar na forma de meningite meningocócica, 

doença meningocócica ou ambas. 

 

2. Casos suspeito de doença meningocócica(13): meningite e/ou 

meningococcemia isoladamente e/ou meningococcemia associada a 

meningite, com quadro clínico descrito como febre aguda, cefaléia, rigidez de 

nuca, outros sinais de irritação meníngea (Kernig e Brudzinski), convulsões, 

náusea e vômitos. Em menores de 1 ano, pode se apresentar por sinais 

inespecíficos como choro persistente, sonolência, abaulamento de fontanela. 

Na meningococcemia, além da lesão cutânea (petequial, purpúrica ou 

maculopapular), pode apresentar hipotensão, rebaixamento do nível de 

consciência, mialgia, dor em membros inferiores, diarreia, entre outros.   

 

3. Casos de doença meningocócica confirmada(13):  

 

a. Por critério laboratorial específico: todo paciente clinicamente 

compatível com caso suspeito de DM e confirmado laboratorialmente 

com crescimento de N. meningitidis em cultura ou detecção por PCR ou 

com teste de antígeno positivo (látex); 
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b. Por critério laboratorial inespecífico por bacterioscopia: todo paciente 

clinicamente compatível com caso suspeito de DM e com presença de 

diplococo Gram-negativo na amostra clínica. 

 

c. Por vínculo epidemiológico: todo paciente com quadro clínico compatível 

com caso suspeito de DM, sem exames laboratoriais positivos, mas que 

teve contato próximo com caso confirmado por critério laboratorial 

específico em um período anterior, de até 15 dias, ao aparecimento dos 

sintomas.  

 

d. Por critério clínico: todo paciente com clínica sugestiva de caso suspeito 

de doença meningocócica e com presença de petéquias/sufusões 

hemorrágicas (meningococcemia).  

 

4. Meningite asséptica(23): síndrome caracterizada pelo início agudo de sintomas 

meníngeos, febre e pleocitose no líquido cefalorraquidiano, com culturas 

bacteriologicamente estéreis. 

 

5. Meningite meningocócica: manifestação clínica compatível com sinais e 

sintomas de meningite com confirmação laboratorial. A confirmação laboratorial 

foi feita quando a N. meningitidis foi isolada do LCR ou do sangue (de um 

paciente com manifestação clínica de meningite) por cultura; ou detectado por 

técnicas como PCR, aglutinação de látex, bacterioscopia.(12)  
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6. Os desfechos finais foram categorizados da seguinte forma: recuperação 

completa, recuperação com sequelas, morte ou desfecho desconhecido.  

 

7. Sequela foi definida como qualquer complicação relacionada à DM presente 

no momento da alta hospitalar ou que ocorreu após a alta hospitalar, nos casos 

de registro em retorno ambulatorial após a alta.(20) 

 

8. Parâmetros laboratoriais(24,25): 

 

a. Pleocitose: definida, em pacientes com mais de 29 dias de vida e menos 

de 3 meses de idade, como mais de 10 células/mm3 no LCR; maior de 3 

meses de idade, acima de 6 células/mm3. 

 

b. Proteína no LCR: aumentada em meningites bacterianas (maior de 25 

mg/dL em punção suboccipital ou maior de 50mg/dL em punção lombar). 

 

c. Glicose no LCR: encontra-se menor do que 2/3 da glicemia sérica nas 

meningites bacterianas. 

 

d. Líquido cefalorraquidiano bacteriano confirmado: através de 

bacteriológico e/ou cultura e/ou PCR e/ou teste de antígeno bacteriano 

positivo no LCR (com aglutinação pelo látex ou contra-

imunoeletroforese). 
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3.5. – Critérios de inclusão no estudo. 

 

1. Os pacientes de zero até 18 anos de idade incompletos admitidos no IIER com 

classificação de diagnóstico clínico (CID-10) principal e secundários incluídos: 

A39, A39.0, A39.2, A39.3, A39.4, A39.8, A39.9, A87, A87.0 a AA87.2, A87.8, 

A87.9, B26.1, G00, G00.0, G00.8, G00.9, G01, G02, G02.0, G02.8, G03, G03.8, 

G03.9, G04.2, M01.0  e 

 

2. Com apresentação clínica consistente com caso suspeito de doença 

meningocócica de acordo de definições do estudo, sem diagnósticos diferentes 

feitos durante ou após a admissão. E/ou  

 

3. Se a punção lombar foi realizada e o LCR foi enviado para o laboratório, com 

resultado igual a: 

a) cultura positiva do LCR para Neisseria meningitidis ou 

 

b) presença de diplococos Gram-negativo na coloração de Gram do LCR ou 

 

c) detecção de bactérias no LCR por tecnologia baseada em PCR ou análises 

de antígeno (látex). 

 

 Ou 

  

4. Se amostra de sangue foi coletada e houve:  
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 (a) hemocultura com crescimento de Neisseria meningitidis ou  

 (b) detecção por PCR de Neisseria meningitidis no soro. 

 

3.6. – Critérios de exclusão do estudo. 

 

1. Meningite nosocomial26: quando a infecção foi relacionada à assistência à 

saúde (IRAS), ou seja, se o diagnóstico foi feito após mais de 48 horas de 

hospitalização ou dentro de um mês após a alta de um hospital onde o paciente 

havia recebido um procedimento invasivo, especialmente um procedimento 

neurocirúrgico. 

 

2. Outras meningites que não DM confirmada. 

  

 

3.7. – Análise estatística. 

 

 A análise estatística foi realizada no programa SPSS 25.0. 

Realizada análise descritiva das variáveis qualitativas com frequências 

absolutas e relativas. Para as variáveis quantitativas foram utilizadas medidas de 

resumo. Realizada análise inferencial através de cálculo de intervalo de confiança (IC) 

de 95%, teste de Mann-Whitney, QUI-quadrado e teste Exato de Fisher. Em todos os 

testes foi adotado um nível de significância de 5%. 
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3.8. – Diagnóstico laboratorial. 

 

1. Cultura bacteriana 

 

O isolado bacteriano, a partir do líquido cefalorraquidiano e/ou sangue, foi 

identificado no Laboratório Central do IIER ou serviço de origem e encaminhado para 

o Instituto Adolfo Lutz. A confirmação dos isolados bacterianos como Neisseria 

meningitidis foi feita por meio de testes bioquímicos da utilização de carboidratos.(27)  

A sorogrupagem foi determinada por aglutinação em lâmina usando antissoros 

policlonais.(28) 

 

2. Extração de DNA e PCR em tempo real 

 

O DNA de cada amostra foi obtido a partir de uma alíquota de 200 ul usando a 

plataforma Roche MagNa Pure LC 2.0 (Mannheim, Germany®) de acordo com as 

instruções do fabricante. Para a detecção do gene N. meningitidis ctrA foram usados 

primers e probes fluorescentes.(29) Amostras positivas para N. meningitidis foram 

genogrupadas usando-se primers e probes fluorescents para os sorogrupos  A, B, C, 

W, Y e X.(30) 

 

3.9. – Bioética. 

 

Este estudo foi avaliado e aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa (CEP) 

do Instituto de Infectologia Emilio Ribas e pelo CEP do Instituto Adolfo Lutz para 

acordo de colaboração em pesquisa.  



20 

Casuística e Método 

 Este estudo contém Termo de Autorização para a não utilização dos Termos 

de Consentimento e Assentimento Livre e Esclarecido. Devido à perda de seguimento 

dos pacientes no IIER, por se tratar de doença infecciosa aguda, maioria referenciado 

de outros serviços e com dificuldade em transitar pela cidade, principalmente, pelo 

estudo ter sido realizado durante a pandemia de COVID-19, não foi possível aplicar 

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido e Termo de Assentimento LIvre e 

Esclarecido.
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4.1 - Característica dos pacientes:  

 

Foram selecionados 123 pacientes pediátricos através de Classificação 

Internacional de Doenças, o CID-10, e que preencheram critério de inclusão no 

estudo.  Destes, 63 preencheram critério de exclusão (outras meningites que não DM 

confirmada). Sessenta pacientes foram incluídos no estudo, de 2012 a 2018 (gráfico 

1). 

Os CID-10 principais utilizados foram de “infecção meningocócica” (A39), 

“meningococcemia aguda” (A39.2), “meningite bacteriana não especificada” (G00.9), 

“meningococcemia não especificada” (A39.4), “outras meningites bacterianas” 

(G00.8), “meningite não especificada” (G03.9). 

Dos 60 pacientes que foram incluídos no estudo com doença meningocócica 

confirmada, 46/60 apresentaram confirmação por critério laboratorial específico (PCR, 

látex e/ou cultura), 5/60 apresentaram confirmação por critério laboratorial inespecífico 

(diplococo Gram negativo em bacterioscopia), 8/60 por critério clínico e 1/60 por 

vínculo epidemiológico (gráfico 2). 

 A mediana de idade dos paciente incluídos no estudo foi de 11 anos (0-17 

anos), sendo 1 paciente menor de 1 ano (1,7%), 8/60 (13,3%) pacientes entre 1 e 4 

anos, 15/60 (25%) dos pacientes entre 5 e 9 anos e 27/60 (45%) entre 10 a 14 anos 

e 9/60 (15%) entre 15 e 17 anos. Sessenta por cento dos pacientes foram do sexo 

masculino (gráfico 3). 

Noventa e sete por cento dos pacientes pediátricos internados no IIER com DM 

confirmada no período do estudo foram transferidos de outro centro de saúde. A 

mediana do tempo de permanência no IIER foi de 9,5 dias (1-96 dias) e a mediana de 

tempo entre início dos sintomas e internação foi de 1 dia (0 - 4 dias).  
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Setenta e cinco por cento dos pacientes foram admitidos em unidade de 

terapia intensiva e a mediana de permanência foi de 3 dias (1-48 dias). Sessenta por 

cento retornaram ao menos uma vez em consulta ambulatorial no IIER. 

Em relação a doenças pregressas e/ou crônicas, cinco pacientes relataram 

atopia, um paciente tinha antecedente de tumor de testículo e linfangioma na infância, 

um paciente relatou pneumonia grave prévia, um paciente havia tido leishmaniose 

prévia, um paciente havia sido prematuro de 29 semanas de idade gestacional e um 

usuário de droga.  

Durante o período de 2012 a 2018, a vacinação MCC ainda não estava 

disponível para a faixa etária predominante do estudo, apesar de já incorporada ao 

PNI brasileiro. Dos 60 pacientes com DM, somente nove (15%) estavam dentro da 

faixa etária para receber a vacina MCC pelo PNI, o restante estava fora da idade 

contemplada quando a vacina foi disponibilizada. Apenas duas das nove crianças 

apresentaram comprovação vacinal de MCC na data da admissão e ambas tiveram 

meningite confirmada por Meningococo B. Outras três crianças referiram carteira 

vacinal em dia na data da admissão, porém sem comprovação: um deles não teve 

sorogrupo de meningococo identificado e confirmação de DM por bacterioscopia, 

outro teve identificação pelo látex como meningococo do grupo C ou W sem 

especificação e o terceiro teve DM confirmada por critério clínico. Quatro crianças 

deveriam ter recebido MCC pela idade, mas não houve referência ao estado vacinal 

tampouco comprovação: três delas tiveram DM confirmada por critério clínico e uma 

delas teve DM por meningococo C. 
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4.2 - Diagnóstico e descrição clínica:   

 

Foram recuperados 59 prontuários completos dos pacientes. Em relação ao 

quadro clínico inicial, 88,3% apresentaram febre, 75% relataram cefaléia, 70% 

apresentaram vômito, 73.3% apresentaram alteração do nível de consciência, 71,7% 

apresentaram petéquias e/ou sufusões, 21,7% referiram mialgia (apenas 1 paciente 

com mialgia não apresentou petéquia/sufusão), 8,3% tiveram convulsão associada ao 

quadro, 15% se queixaram de dor abdominal e/ou diarréia. Dois pacientes referiram 

otalgia, um referiu hipoacusia e um, afasia. Seis pacientes apresentaram dor articular 

no início do quadro. Dois pacientes referiram fotofobia e, um deles, embaçamento 

visual (gráfico 4). 

Oitenta por cento apresentaram quadro de sepse associado, 26.7% 

apresentaram choque, 16.7% necessitaram de intubação orotraqueal e 10% de droga 

vasoativa. 

Vinte e sete por cento dos pacientes apresentaram lesões correspondentes a 

herpes simples na evolução do quadro e 35,5% evoluíram com sintomas inflamatórios 

(16 com artralgia, um com uveíte/endoftalmite, um com derrame pericárdico, um com 

miocardite, um com eritema nodoso, e um paciente com apendicite, pancreatite, 

gastrite, esofagite, duodenite).  

Dos 60 pacientes com DM, 90% (54/60) dos pacientes confirmaram meningite 

por apresentarem leucocitose no LCR, três não coletaram líquor e um paciente que 

foi a óbito não teve o prontuário nem o resultado do líquor recuperado, apenas o 

resultado do PCR no LCR pelo IAL. Dois pacientes tiveram meningococcemia sem 

meningite, ambos com confirmação de DM por critério clínico. 
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Dos 56 resultados de LCR obtidos e recuperados, sessenta e dois por cento 

(35/56) apresentaram diplococos Gram negativos na coloração de Gram. O 

meningococo cresceu em 5 amostras de cultura de líquor, no total. Além desses, em 

duas amostras houve crescimento de coco/diplococo Gram negativo em cultura, sem 

identificação da bactéria (gráfico 5). Vinte culturas de LCR apresentaram resultado 

negativo, em dez delas há registro de que o LCR foi coletado após início do antibiótico. 

Nos demais resultados de LCR, a cultura final não foi recuperada do serviço de 

origem. 

Foram detectadas N. meningitidis através PCR no soro e/ou líquor de 38 

pacientes (63,3%). Nove pacientes tiveram PCR negativo: seis deles tiveram 

confirmação de DM por critério clínico. Treze pacientes não tiveram PCR realizado em 

soro ou LCR. Ao todo, sete pacientes tiveram confirmação diagnóstica laboratorial por 

PCR no LCR ou soro apenas. 

Em relação à celularidade do LCR, dez (10/56) dos pacientes apresentaram 

menos de 100 células, quatro (4/56) entre 101 e 500 células, três (3/56) entre 501 e 

1000 e trinta e nove (39/56) com contagem de células acima de 1000 (gráfico 6). A 

porcentagem média de neutrófilos no LCR foi de 83% e a mediana de 91% (de 17% a 

100%). A mediana do valor de proteínas no LCR foi de 297 (variação de 22 a 1103). 

A glicose no LCR apresentou mediana de 13.5 (0 a 154), porém não termos resultados 

de glicemia sérica no momento da coleta do LCR desses pacientes. Para a análise da 

celularidade e bioquímica do LCR, foram utilizados os resultados do primeiro LCR 

coletado do paciente, predominantemente coletado no serviço de origem. 

Setenta por cento (42/60) tiveram o sorogrupo identificado. Sessenta e três 

por cento (38/60) foram identificados como sorogrupo C, 6,7% (4/60) foram do 
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sorogrupo B. Cinco por cento tiveram o grupo ACWY identificado em látex, sem 

diferenciação e 25% não tiveram sorogrupo identificado (gráfico 7). 

Todos os pacientes receberam ceftriaxone como antibiótico empírico inicial e 

para 49/59 pacientes havia registro do uso de dexametasona antes ou 

concomitantemente ao início da antibioticoterapia.  

   

4.3 - Desfechos: 

 

 Dois pacientes evoluíram para óbito (letalidade de 3,3%). Doze pacientes com 

doença meningocócica se recuperaram com pelo menos uma sequela (20,7%) e 

79,3% por cento (46/58) dos pacientes apresentaram recuperação completa.  

 

4.4 - Sequelas: 

 

 A mediana de idade dos pacientes que tiveram alta com sequela foi de 12,5 

anos (4-17) e 58% eram do sexo masculino. A mediana de tempo entre início dos 

sintomas e internação foi de 1 dia (0-4 dias), assim como no grupo sem sequela e a 

mediana do tempo de internação deste grupo de pacientes foi de 10 dias. Setenta e 

cinco por cento (9/12) apresentaram febre, 91,7% cefaleia, 83,3% vômitos, 83,3% 

alteração do nível de consciência, 58,3% petéquias ou sufusões hemorrágicas, 

nenhum paciente apresentou convulsões.  

 Onze dos doze pacientes coletaram líquor, todos apresentando meningite, 

sendo 2 com celularidade menor do que 100 células, 2 com celularidade entre 100 e 

500 células e 6 com mais de 1000 células no LCR. A mediana de proteínas no LCR 
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foi de 438.5 (53-1103). Os dados comparativos dos pacientes com sequelas e total de 

pacientes estão sintetizados na tabela 1.  

 Todos os doze pacientes receberam ceftriaxone como antibiótico de escolha 

empírica inicial e 9/12 receberam dexametasona concomitantemente ou antes de 

iniciar a antibioticoterapia. Nove (75%) apresentaram sepse no início do episódio de 

doença meningocócica. Oito (66,7%) receberam cuidados de terapia intensiva logo ao 

serem admitidos no hospital, dois necessitaram de intubação orotraqueal e droga 

vasoativa. Dez (83,3%) compareceram ao retorno ambulatorial.  

Cinco de 58 pacientes apresentaram déficit auditivo na alta (8,6%), quatro deles 

com audiometria alterada e indicação de prótese auditiva e um deles com perda de 

seguimento no serviço. Quatro dos cinco pacientes receberam dexametasona antes 

ou concomitante ao início do antibiótico. 

Três (5%) pacientes tiveram alta ainda com artralgia: dois deles persistiram 

com artralgia após a alta e seguimento ambulatorial e um deles teve alta com artralgia 

e dificuldade de deambular em uso de esteroides, mas não seguiu no ambulatório do 

serviço. Um paciente apresentou dificuldade para deambular referida após a alta, com 

marcha alargada.  

Um paciente evoluiu com encefalopatia crônica não evolutiva, infecção de urina 

de repetição e escara sacral. Um paciente que referiu fotofobia com embaçamento 

visual na admissão teve alta com diagnóstico de opacidade de córnea, em seguimento 

com oftalmologista. 

Uma criança de 10 anos evoluiu com cefaléia e a família referiu mau 

comportamento, irritabilidade e brigas frequentes, com relatos de ideação suicida no 

retorno ambulatorial, encaminhada para psiquiatria e neuropediatria. 
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As sequelas descritas como artralgia, dificuldade de deambular e úlcera sacral 

foram agrupadas em musculoesqueléticas e encefalopatia, cefaleia e alterações de 

comportamento como neurológicas (gráfico 8).  

Nenhum dos quatro pacientes com DM por meningococo B apresentou sequela 

neste estudo. Dois dos dozes pacientes apresentaram sorogrupo indefinido ACWY e 

dez apresentaram meningococo C. 

A presença de sintomas auditivos na admissão (otalgia e hipoacusia) 

apresentou relação com significância estatística com o desfecho “recuperação com 

sequela” de déficit auditivo (p=0,018). Para avaliar se as sequelas estavam 

relacionadas às faixas etárias (menores de 1 ano, 1 a 4 anos, 5 a 9 anos, 10 a 14 

anos, 15 a 17 anos), foram realizados os testes de Qui-quadrado e Mann Whitney e 

não foram encontradas associações com valores significativos. 

 

4.5 - Características dos pacientes com DM confirmada por critérios clínico ou 

epidemiológico: 

 

A mediana de idade dos nove pacientes com diagnóstico clínico ou 

epidemiológico foi de 8 anos (2 a 16 anos), todos apresentaram febre e tinham 

presença de petéquias e/ou sufusões, cinquenta e cinco por cento (5/9) apresentaram 

cefaleia, 44% (4/9) apresentaram vômitos, 44% (4/9) apresentaram alteração do nível 

de consciência e 44% (4/9) apresentaram mialgia. Em relação ao líquor, um paciente 

não coletou e, entre os demais, 4/8 apresentaram celularidade acima de 1000 

leucócitos com predomínio de neutrófilos. Três pacientes tiveram PCR no líquor 

negativo e, em cinco, não realizaram. Um paciente tinha antecedente de linfangioma 

e tumor de testículo, um paciente tinha antecedente de leishmaniose e um era lactente 



29 

Resultados 

sibilante. Nenhum paciente evoluiu com sequelas. Cinco apresentaram lesões 

sugestivas de herpes simples durante evolução do quadro na internação e três deles 

evoluíram também com artralgia. Um paciente teve artralgia sem herpes. Quatro 

pacientes deveriam ter recebido a vacina de MCC pelo PNI, porém um apenas referiu 

tê-lo feito anteriormente à admissão. 

 

4.6 - Gráficos e tabelas: 
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Gráfico 1. Número de admissões por doença 
meningocócica, na faixa etária pediátrica, por ano, no 

Instituto de Infectologia Emilio Ribas.
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Gráfico 2. Distribuição dos critérios de confirmação de 
doença meningocócica.
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Gráfico 3. Distribuição por faixa etária dos pacientes com 
doença meningocócica, idade em anos.
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Gráfico 5. Confirmação laboratorial de doença 
meningocócica por método diagnóstico, número de 

exames positivos.
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Gráfico 8. Distribuição das sequelas.
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Total N=60(%) Sequela N=12(%) 
Idade, Mediana (IQR), anos 11 (0.0-17.0) 12.5 (4.0-17.0) 

<4 anos 9 (15.0) 1 (8.3) 
5-14 anos 42 (70.0) 8 (66.7) 

15-17 anos 9 (15.0) 3 (25.0) 
Sexo masculino 36 (60.0) 7 (58.3) 

Critério diagnóstico   
Específico (RT-PCR, látex e/ou cultura) 46 (76.7) 11 (91.7) 

Inespecífico (bacterioscopia) 5(8.3) 1 (8.3) 
 Critério clínico 8 (13.3) 0 (0.0) 
Epidemiológico 1 (1.7) 0 (0.0) 

Dias desde o início dos sintomas até a internação, mediana (IQR) 1 (0.0-4.0) 1 (0.0-4.0) 
Tempo de permanência no hospital (dias), mediana (IQR) 9,5 (1.0-96.0) 10 (7.0-96.0) 

Admissões na UTI 45 (75.0) 8 (66.7) 
Tempo de permanência na UTI (dias), mediana (IQR) 3 (1.0-48.0) 5 (2.0-48.0) 

Retorno em consulta ambulatorial 35 (58.3) 8 (66.7) 
Sepse 48 (80.0) 9 (75.0) 

Intubação orotraqueal 10(16.7) 2 (16.7) 
Choque 16(26.7) 2 (16.7) 

Sinais e sintomas    
Febre 53 (88.3) 9 (75.0) 

Cefaleia 45 (75.0) 11 (91.7) 
Vômito 42 (70.0) 10 (83.3) 

Petéquias/erupção cutânea/sufusões 43 (71.7) 7 (58.3) 
Sonolência/ Irritabilidade/alteração do nível de consciência 44 (73.3) 10 (83.3) 

Mialgia 13 (21.7) 2 (16.7) 
Convulsões 5 (8.3) 0 (0.0) 

Dor abdominal e/ou diarreia 9 (15.0) 3(25.0) 
Queixa auditiva (otalgia/hipoacusia) 3 (5.0) 2 (16.7) 

Queixa ocular (fotofobia, embaçamento) 3 (5.0) 2(16.7) 
Afasia 1(1.7) 1 (8.3) 
Morte 2 (3.3) - 

Recuperação com sequelas 12 (20.7) 12 (100.0) 
Recuperação completa 46 (79.3) - 

Sorogrupos   
B 4 (6.7) 0 (0.0) 
C 38 (63.3) 8 (66.7) 

Grupo ACWY por látex 3 (5.0) 2 (16.7) 
Não identificado 15 (25.0) 2 (16.7) 

Vacinado antes da doença 5(8.3) 1(8.3) 
Líquido cefalorraquidiano (N=56) Total N=56(%) Sequela N=11(%) 

< 100 células 10 (17.9) 2 (18.2) 
101-999 células 7 (12,5) 3 (18.2) 
> 1000 células 39 (69.6) 6 (54.5) 

Proteínas, mediana (IQR) 297 (22-103) 438.5 (53 - 1103) 
Glicose, mediana (IQR) 13.5 (0-154) 13 (0.0-154.0) 

Tabela 1.  Características clínicas, microbiológicas e situação vacinal de 60 crianças com 
doença meningocócica invasiva, por grupo com sequelas e total de pacientes, 2012-2018. 
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 Avaliamos pacientes pediátricos internados no IIER com diagnóstico 

confirmado de doença meningocócica de 2012 a 2018. A taxa de letalidade de doença 

meningocócica no Estado se manteve em torno de 20% nos últimos dez anos,(10) 

porém encontramos taxa de letalidade de 3,3%, mantendo o histórico do IIER de 

apresentar taxa de letalidade de doença meningocócica menor do que a do Estado de 

São Paulo.(4) Um dos fatores que pode justificar essa baixa letalidade relativa da 

doença é o fato do estudo ter sido realizado em um centro de referência em doenças 

infecciosas do Brasil, com mediana de tempo entre início dos sintomas e internação 

de 1 dia, com a maioria (75%) dos pacientes assistida em unidade de terapia intensiva 

e 97% transferida de outro serviço, muitas vezes estável hemodinamicamente e 

recebendo antibioticoterapia.  

Desde agosto de 2010, a vacina conjugada para meningococo C está no 

Programa Nacional de Imunizações. Apesar deste estudo ter sido feito nos anos pós-

vacina, encontramos o predomínio de crianças que não haviam sido vacinadas, por 

estarem fora da faixa etária quando a vacina foi disponibilizada. Setenta por cento 

eram crianças entre 5 e 14 anos de idade na admissão hospitalar. Devido ao 

predomínio da população não vacinada e com poucos lactentes incluídos no estudo, 

o sorogrupo de meningococo que mais encontramos foi o C. Isso também reflete a 

característica da vacina MCC de não realizar vacinação secundária e de baixa 

porcentagem de falha vacinal.  

A maioria dos pacientes teve confirmação da DM por critério laboratorial 

específico, látex e/ou PCR e/ou cultura, uma pequena parcela (8,3%) por 

bacterioscopia apenas e por critério clínico e/ou epidemiológico (15%). A Neisseria 

meningitidis foi identificada por PCR em soro ou líquor de 38 dos 60 pacientes do 

estudo; em 36 dos 60 pacientes, houve identificação de diplococo Gram negativo na 
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bacterioscopia e, em 24, houve identificação do meningococo por látex. A 

bacterioscopia e o látex são exames que auxiliam no diagnóstico precoce, pois saem 

em poucas horas após a coleta do LCR, guiando assim a antibioticoterapia para o 

paciente e quimioprofilaxia para os contatos. O PCR, por sua vez, confirma o 

diagnóstico e possibilita a identificação do sorogrupo com maior especificidade, para 

fins epidemiológicos(2). Acreditamos que a baixa positividade de cultura de líquor e 

hemocultura encontrada neste estudo pode ser em decorrência da maioria dos 

pacientes serem encaminhados de outro serviço, em uso de antibiótico, o que dificulta 

o crescimento de bactéria nos exames de líquor coletados no IIER e demonstra a 

dificuldade em recuperar a cultura inicial se coletada no serviço de origem.  

A meningite meningocócica apresenta, na maioria das vezes, celularidade 

acima de 1000 células/microL no LCR,(25) dado compatível com o encontrado neste 

estudo. Observamos também 30,4% de celularidade abaixo 1000 células/microL, o 

que alerta para a necessidade de atenção ao quadro clínico associado e ao uso da 

bacterioscopia e teste de antígeno para o início do antibiótico imediato.  

Os sinais e sintomas apresentados pelos pacientes do estudo foram os 

mesmos encontrados na literatura referente à descrição de doença 

meningocócica.(2,13) Febre estava presente em 90% dos pacientes, seguidos de 

cefaléia, vômitos e alteração do nível de consciência. 

Foram descritas lesões semelhantes a herpes simples em 27% dos pacientes 

no decorrer da internação. A recorrência de herpes simples na convalescência da 

meningococcemia é descrita na literatura(17) e pode ser um fator clínico que auxilia no 

diagnóstico, no caso de ausência da confirmação laboratorial. 

 A presença de sintomas inflamatórios na evolução da DM foi encontrada em 

35% dos pacientes. A maioria (27%) apresentou artralgia/artrite durante a internação, 
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tratados com antiinflamatório não hormonal (ácido acetil salicílico). Um paciente foi 

diagnosticado com inflamação ocular, dois com inflamação cardíaca, um com eritema 

nodoso e um paciente apresentou inflamação gastrointestinal com apendicite, 

pancreatite, gastrite, esofagite e duodenite. Deve-se atentar para a possibilidade de 

ocorrerem processos inflamatórios sistêmicos no paciente em tratamento de doença 

meningocócica e exames complementares não devem ser poupados.(14-16)  

Encontramos 20,7% dos pacientes recuperados com sequelas neste estudo. 

Há poucos estudos na literatura que descrevem sequelas na população pediátrica 

após doença meningocócica. Arteta-Acosta et al(20) analisaram 61 pacientes 

pediátricos com doença meningocócica e encontraram em 60% dos pacientes pelo 

menos uma sequela, o que foi maior do que o encontrado na maioria dos estudos 

anteriormente publicados, de 12.9 to 37.6%(31-34), mas em concordância com outros 

estudos.(35-36) A porcentagem de sequela pós DM encontrada na literatura é ampla, o 

que pode ser justificado pelas diferentes definições e agrupamento das sequelas entre 

os estudos, além da faixa etária estudada não ser a mesma.(19,20,31-36) O estudo do 

Chile encontrou maior porcentagem de sequela nos menores de 1 ano de idade(20), 

porém neste estudo não encontramos relação de faixa etária com as sequelas, 

possivelmente por abranger uma amostragem pequena das faixas etárias menores.  

As principais sequelas avaliadas em pacientes pós DM são neurológicas, 

auditivas e musculoesqueléticas. Neste estudo, houve relação significativa dos 

sintomas iniciais auditivos (hipoacusia, otalgia) com o desfecho de sequela de perda 

auditiva (p=0,018), mas os dados devem ser avaliados com cautela devido à pequena 

amostragem. A sequela auditiva foi encontrada em 8,6% dos pacientes do estudo. Foi 

avaliada através do relato da percepção da criança e/ou de seus familiares e/ou dos 

profissionais de saúde e confirmada por audiometria em 4 dos cinco pacientes, com 
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indicação de prótese. Arteta-Acosta C et al.(20) encontraram 32% de queixa de perda 

auditiva entre os pacientes. Borg J et al.(36)  observaram perda auditiva neurossensorial 

bilateral de 40 dB em pacientes com DM por meningococo B (5%), com significância 

estatística em relação ao grupo controle (< 1%).  

 Alteração de comportamento foi relatado pela família em nosso estudo. 

Rugemalira E et al.(19) aplicaram questionário pediátrico de qualidade de vida 

(PedsQL, sigla em inglês), em 68 crianças, no seguimento de meningite bacteriana, 

sendo 11 casos de doença meningocócica e encontraram diferença na percepção dos 

pais em relação às saúdes física e psicossocial de seus filhos, após o quadro de 

meningite. Não houve tempo de seguimento suficiente pós alta nem tampouco 

aplicação de questionários para avaliação de déficit cognitivo neste estudo.  

Este estudo apresenta como principal viés o fato de ser retrospectivo, utilizando 

os dados registrados nos prontuários e relato dos pacientes. Apesar do período do 

estudo ter sido após a introdução da vacinação de MCC no PNI, a maioria dos 

pacientes não tinha idade para ter recebido a vacina, no momento da admissão 

hospitalar. Além disso, acreditamos que a faixa etária dos pacientes internados 

abrangeu crianças maiores devido à característica do serviço, o que pode justificar 

também a menor quantidade de sorogrupo B encontrada.(10,11) O tamanho da amostra 

do estudo foi pequeno, ainda que compatível com a amostragem presente na 

literatura.(19,20) 
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Em conclusão, a doença meningocócica é um problema de saúde pública, por 

sua alta letalidade e alta taxa de sequelas descritas na literatura. Em um período de 7 

anos, houve 60 pacientes pediátricos internados no IIER com doença meningocócica, 

com taxa de letalidade menor do que a do Estado de São Paulo.(10) 

Apesar do período estudado, 2012-2018, ter sido após a introdução da vacina 

meningocócica C conjugada no PNI do Brasil, houve predomínio do sorogrupo C, 

provavelmente em decorrência das faixas etárias dos pacientes no estudo, a maioria 

ainda não abrangida pela vacinação. As vacinas meningocócica conjugada C e 

meningocócica B são medidas fundamentais para a prevenção da doença.  

Os sinais e sintomas encontrados foram compatíveis com os descritos na 

literatura.(2,13) Sintomas inflamatórios associados à evolução da doença 

meningocócica foram observados neste estudo com uma prevalência maior do que a 

relatada na literatura.(14-16, 37) 

O exame de reação polimerase em cadeia no líquido cefalorraquidiano foi 

fundamental para a confirmação diagnóstica da maioria dos pacientes. A utilização da 

bacterioscopia e látex no LCR auxiliam a conduta imediata devido à sua elevada taxa 

de positividade e resultado rápido após a coleta. A celularidade no LCR foi, em sua 

maioria, maior do que 1000 células/microL, porém os pacientes com meningite 

meningocócica podem apresentar baixa celularidade e não devem ter a introdução do 

antimicrobiano adiada até resultados confirmatórios. A correlação da análise de LCR 

com quadro clínico é fundamental.(2,25)  

Há poucos estudos com seguimento pós internação de pacientes com DM, com 

desenhos e definições diferentes.(19,20,31-36) Os pacientes com doença meningocócica 

não são rotineiramente triados para sequelas auditivas, cognitivas e comportamentais 

e não mantêm seguimento ambulatorial prolongado após a alta hospitalar. Novas 
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medidas parecem ser necessárias para o diagnóstico e correção de sequelas 

auditivas e manutenção da qualidade de vida dos pacientes pediátricos com 

antecedente de doença meningocócica.  
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RESUMO 

 

MARCOS, AC. Número de casos e evolução clínica da doença meningocócica 

em crianças e adolescentes internados em um hospital de doenças infecciosas, 

de 2012 a 2018, no Brasil. [Dissertação]. São Paulo: Faculdade de Ciências Médicas 

da Santa Casa de São Paulo; 2022. 

 

Introdução: Apesar do sucesso no desenvolvimento de medicamentos e vacinas, a 

doença meningocócica (DM) continua a ser um relevante problema de Saúde Pública 

devido a sua distribuição global, potencial epidêmico e alta letalidade, a qual tem se 

mantido em torno de 20%. O Instituto de Infectologia Emilio Ribas (IIER) é um hospital 

terciário exclusivo de doenças infecciosas, centro de referência para meningites e 

outras patologias, do Estado de São Paulo, Brasil e tem seu papel de destaque na 

história da doença meningocócica. As crianças com DM podem apresentar sequelas 

que impactam na qualidade de vida a longo prazo; perda auditiva, déficit motor e 

cognitivo, convulsões e alteração de comportamento são descritos na literatura, porém 

os dados são poucos e limitados, principalmente na população pediátrica. Objetivos: 

1- Identificar o número de casos de DM admitidos no IIER, na faixa etária pediátrica 

(menores de 18 anos de idade incompletos), desde o ano de 2012 até 2018.  2- 

Caracterizar, com análise clínica e laboratorial, os casos de DM identificados no 

período. 3- Identificar as sequelas de DM na população pediátrica do estudo. 4- Definir 

a taxa de letalidade de DM, no período, no IIER. 5- Determinar a distribuição de 

sorogrupos de meningococo dos casos de DM no período estudado. Métodos: estudo 

retrospectivo, não intervencionista, com dados obtidos através de análise de 

prontuários e base de dados de exames, de pacientes menores de 18 anos, que 

internaram no IIER com diagnóstico de DM confirmada, no período de 2012 a 2018. 



51 

Resumo 

Resultados: 60 pacientes de 0 a 17 anos foram incluídos no estudo com DM, 46/60 

apresentaram confirmação por critério laboratorial específico (PCR, látex e/ou cultura), 

5/60 apresentaram confirmação por critério laboratorial inespecífico (diplococo Gram 

negativo em bacterioscopia), 8/60 por critério clínico e 1/60 por vínculo 

epidemiológico. A mediana de idade dos pacientes incluídos no estudo foi de 11 anos, 

com 70% dos pacientes entre 5 e 14 anos de idade. Apenas 15% dos pacientes 

poderiam ter recebido a vacina conjugada de meningococo C (MCC) pelo PNI 

brasileiro antes do episódio de DM. O sorogrupo de meningococo mais encontrado foi 

o C (63,3%), seguido do B (6,7%) e o principal método de confirmação diagnóstica foi 

por reação de polimerase em cadeia (PCR) no líquido cefalorraquidiano (LCR). Trinta 

e cinco por cento dos pacientes evoluíram com sintomas inflamatórios (artrite, 

uveíte/endoftalmite, derrame pericárdico, miocardite, eritema nodoso, apendicite, 

pancreatite, gastrite, esofagite, duodenite) e 27% apresentaram herpes oral durante o 

tratamento. Doze pacientes (20,7%) se recuperaram com, pelo menos, uma sequela 

(principais: 8,6% de déficit auditivo e 8,6% de sequela musculoesquelética). 

Conclusão: o sorogrupo predominante do estudo foi o C, possivelmente devido à 

faixa etária predominante no estudo e que ainda não havia sido contemplada com a 

vacina MCC. A porcentagem de sintomas inflamatórios associados ao quadro foi 

maior do que a relatada na literatura para a faixa etária pediátrica. Os pacientes com 

DM não são rotineiramente acompanhados após a alta para triagem e seguimento de 

sequelas, apesar da alta taxa de sequelas encontrada neste estudo e em outros 

estudos, presentes na literatura, que abrangeram este tema. 

  

Palavras-chave: meningite, doença meningocócica, infecções meningocócicas, 

Neisseria meningitidis. 
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ABSTRACT 

 

MARCOS, AC. Number of cases and clinical course of meningococcal disease in 

children and adolescents admitted to an infectious disease hospital, from 2012 to 2018, 

in Brazil. (Dissertation). São Paulo: Master in Health Scieces; 2022. 
 

Introduction: Despite the success in the development of medicines and vaccines, 

meningococcal disease (MD) remains a relevant public health problem due to its global 

distribution, epidemic potential and high lethality, which has remained around 20%. 

The Emilio Ribas Institute of Infectious Diseases (IIER) is an exclusive tertiary hospital 

for infectious diseases, a reference center for meningitis and other pathologies, in the 

State of São Paulo, Brazil and has its prominent role in the history of meningococcal 

disease. Children with MD may have sequelae that impact long-term quality of life; 

hearing loss, motor and cognitive impairment, seizures and behavioral alterations are 

described in the literature, but the data are few and limited, especially in the pediatric 

population. Objectives: 1- to identify the number of cases of MD admitted to the IIER, 

in the pediatric age group (under 18 years of age incomplete), from 2012 to 2018; 2- 

to characterize, with clinical and laboratory analysis, the cases of MD identified in the 

period; 3 – to identify the sequelae of DM in the pediatric population of the study; 4 - 

to define the dm lethality rate, in the period, in the IIER; 5 - to determine the distribution 

of meningococcal serogroups of DM cases in the studied period. Methods: 

retrospective, non-interventional study, with data obtained through analysis of medical 

records and laboratory database of patients under 18 years of age who were admitted 

to the IIER with a diagnosis of confirmed MD, in the period from 2012 to 2018. Results: 

60 patients from 0 to 17 years were included in the studies with MD, 46/60 presented 
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confirmation by specific laboratory criterion (PCR, latex and/or culture), 5/60 presented 

confirmation by nonspecific laboratory criterion (gram diplococode in bacterioscopy), 

8/60 by clinical criterion and 1/60 by epidemiological link. The median age of the 

patients included in the study was 11 years, with 70% of patients between 5 and 14 

years of age. Only 15% of patients could have received the conjugated meningococcal 

C vaccine (MCC) by the Brazilian PNI before the DM episode. The most common 

meningococcal serogroup was C (63,3%), followed by B (6,7%) and the main 

diagnostic confirmation method was by chain polymerase (PCR) reaction in 

cerebrospinal fluid (CSF). Thirty-five percent of patients developed inflammatory 

symptoms (arthritis, uveitis/endophthalmitis, pericardial effusion, myocarditis, 

erythema nodosum, appendicitis, pancreatitis, gastritis, esophagitis, duodenitis) and 

27% had oral herpes during treatment. Twelve patients (20.7%) recovered with at least 

one sequel (main: 8.6% hearing loss and 8.6% musculoskeletal 

sequelae).Conclusion: the predominant serogroup of the study was C, possibly due 

to the predominant age group in the study and which had not yet been contemplated 

with the MCC vaccine. The percentage of inflammatory symptoms associated with the 

condition was higher than that reported in the literature for the pediatric age group. 

Patients with MD are not routinely followed up after discharge for screening and follow-

up of sequelae, despite the high rate of sequelae found in this study and in other 

studies in the literature that covered this theme. 
 

Keywords: meningitis, meningococcal disease, meningococcal infections, Neisseria 

meningitidis. 
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