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Nesses pontos limiares da histéria exibem-se — justapostos
quando nao emaranhados um no outro — uma espécie de
tempo tropical de rivalidade e desenvolvimento, magnifico,
multiforme, crescendo e lutando como uma floresta selvagem,
e de outro lado, um poderoso impulso de destruicdo e
autodéstruigéo, resultante de egoismos violentamente opostos,
que explodem e batalham por sol e luz, incapazes de encontrar
qualquer limitagao, qualquer empecilho, qualquer consideragao
dentro da moralidade ao seu dispor. (...) Nada a nao ser novos
porqués, nenhuma férmula comunitaria...(NIETZSCHE, 1882,
apud BERMAN, 1988, P. 21)



RESUMO

O espectro das doengas transmissiveis, atualmente, tem variado de forma
acelerada e as doencgas emergentes e reemergentes vém se constituindo em fator
de preocupagao para as autoridades sanitarias de todos os paises. Dentro do elenco
de doengas reemergentes se inclui a colera, que alcangou o continente americano
em 1991, trinta anos apods o inicio dessa que é a sétima pandemia a acometer a
humanidade e a primeira a ser causada pelo Vibrio cholerae El Tor. Objetivo:
Descrever o comportamento epidemiologico da colera no Brasil no periodo de 1991
a 2000 segundo a distribuicdo dos casos por sexo e faixa etaria; critério de
-confirmagéo de casos; tipo de atendimento prestado e evolugao do caso; descrever
o processo de difusao espacgo-temporal da coélera e avaliar os coeficientes de
incidéncia, mortalidade e letalidade no pais. Método: Estudo descritivo do perfil
epidemioldgico da célera no Brasil, de 1991 a 2000, através da avaliagdo das
variaveis de pessoa, tempo e lugar constantes dos bancos de dados do Centro
Nacional de Epidemiologia. Resultados: A sétima pandemia alcangou o territorio
brasileiro em abril de 1991, através do municipio de Benjamim Constant, Amazonas.
Até o ano 2.000, foram registrados 168.591 casos e 2.034 obitos. Trés padroes de
comportamento diferenciados podem ser observados, tanto em termos de producao
de casos no tempo quanto no espacgo: 1991, restricdo a Regido Norte; 1992-94:
epidemias explosivas na Regidao Nordeste; 1995-2000: queda abrupta de casos no
pais. Apesar de sua introdugao pela Regiao Norte, foi no nordeste que a colera se
difundiu com toda a intensidade, concentrando 155.356 casos e 1.712 obitos, o que
corresponde a 92,15% dos casos e 84,17% dos ébitos registrados no pais no
periodo. Os coeficientes de incidéncia foram mais elevados para o sexo masculino;
todas as faixas etarias foram afetadas, chamando a atenc¢ao a expressdo da doenga
entre os menores de 1 ano e idosos, que também apresentaram as maiores taxas de
letalidade. Apds 1995, os coeficientes de incidéncia entre as criancas foram maiores
naquelas de 1 a 4 anos. Do total de casos de colera registrados, 65,69% foram
confirmados pelo critério clinico-epidemiolégico e 34,08%, pelo critério laboratorial,
observando-se um uso inadequado de ambos os critérios em algumas Unidades
Federadas. O atendimento foi hospitalar em 78,52% dos casos. Conclusao: Apesar
da drastica redugéo de casos de cdélera no pais, chegando a sete casos em 2001, as
precarias condigdes de saneamento continuam colocando extensas areas do pais
em situagdo de vulnerabilidade, notadamente nas Regiées Norte e Nordeste. E
importante manter a vigilancia da cdlera inserida num contexto maior de atencéo as
doencas diarréicas; além da realizagdo de estudos, principalmente acerca da
circulagdo e sobrevivéncia do Vibrio cholerae no ambiente em periodos
interepidémicos.

Palavras-chave: célera; epidemiologia; pandemia.



ABSTRACT

Presentiy, the spectrum of transmissible diseases has been changing fast, and
emerging and reemerging diseases have been causing concern to the sanitary
authorities in all countries. Within the list of reemerging diseases is cholera, which
reached the American continent in 1991; thirty years after the begining of which, the
seventh pandemic attacked humanity and the first to be caused by the Vibrio
cholerae El Tor. Objective: To describe the epidemiological behavior jof cholera in
Brazil in the period of 1991 to 2000, based on the distribution of the cases by sex
and age group; cases confirmation criterion; type of attendance rendered and
evolution of the case.To describe the process of space-temporary difusion of cholera;
and to evaluate the incidence, mortality, and fatality coefficients in the country.
Method: descriptive study of the epidemiological profile of cholera in Brazil from
1991 to 2000, through the evaluation of person’s variables, time and place reflected
in the National Center of Epidemiology databases. Results: The seventh pandemic
reached Brazil in April of 1991, throug the municipal district of Benjamin Constant,
Amazonas. Until the year 2000, 168.591 cases and 2.034 deaths were registered.
Three differentiated patterns of behavior can be observed, so much in terms of
production of cases in the time as in the space: 1991, restriction to the Northern
Region; 1992-94: explosive epidemics in the Northeast Region; 1995-2000: abrupt
fali of cases in the country. In spite of its introduction to the North Area, it was in the
northeast that the cholera spread with all intensity, concentrating 155.356 cases and
1.712 deaths, which corresponds to 92,15% of the cases and 84,17% of the mortality
registered in the country at that period. The incidence coefficients were more
elevated within the masculine sex; all the age groups were affected, note the
appearance of the disease among the youngest of 1 year and seniors, which
presented the highest fatality rates. After 1995, the incidence coefficients among
children were higher among those 1 to 4 years old. Of the total of registered cases of
cholera, 65,69% were confirmed by the clinical-epidemic criterion and 34,08% by the
laboratorial criterion. It has been observed that there has been an inadequate use of
both approaches in some Federate Units. The attendance was hospital-based in
78,52% of the cases. Conclusion: in spite of the drastic reduction of cases of
cholera in the country, reaching at seven cases in 2001, the unpredictability of the
epidemic behavior of the disease formed an ailiance with the precarious sanitary
conditions continues to place extensive areas of the country in situation of
vulnerabilities, notably the Northern and Northeast regions. It is important to maintain
surveiliance of cholera inserted in a larger context of attention the diarreic diseases,
besides the accomplishment of studies, mainly concerning the circulation and
survival of the Vibrio cholerae during the inter-epidemic periods.

Keywords: cholera; epidemiology; pandemic



SUMARIO

INTRODUGAO ................... e

1. COLERA: O CONTEXTO DO PROBLEMA

1.1 ASPECTOS ETIOLOGICOS ......

1.1.1 A Familia Vibrionaceae ....

1.1.2 A Espécie Vibrio cholerae
1.1.3 Vibrio cholerae O139 .......

1.1.4 Vibrio cholerae nao O1ena@o O139 ........vvieimiiimeiiiniiineiiieiaeieene
1.1.5 Vibrio cholerae O1 nA0 tOXIGENICO .....cooeviviiiiiii e
1.2 ASPECTOS CLINICOS E ESTRUTURA EPIDEMIOLOGICA ..............

1.3 ASPECTOS ECOLOGICOS .......
1.4 ASPECTOS HISTORICOS .........

1.4.1 As Seis Primeiras Pandemias ........ccoooveeeoeoeieeeaeeeeeeeeeeeeaaeaen

1.4.2 A Sétima Pandemia .........

............................................................

1.4.2.1 A Colera no Continente AffiCaN0 ......c..coueaiiiiieaieeeeeeierenns

1.4.2.2 A Colera no Continente ASIAtiCO ....c.ovveeeeieeeeee e,

1.4.2.3 A Colera na Europa ..

1.4.2.4 A Célera na Oceania

2. OBJETIVOS ..........coccririiriecineeen

3.1 Objetivo Geral ..........cccceeevnnnnnnee

3.2 Objetivos Especificos ......cc.........

3. REFERENCIAL METODOLOGICO ......
4.1 Material e Métodos ......................

4.2 Definigdes de Caso .....cccceceeennnnne

4. RESULTADOS E DISCUSSAO ............
4.1 A COLERA NA REGIAO NORTE ...

...........................................................

4.1.1 Incidéncia, Mortalidade e Letalidade ............covemeiiiiiiee e,

4.1.2 Distribuicao Espago-Temporal .

4.2 A COLERA NA REGIAO NORDESTE

11
14
14
15
18
20
22
23
25
34
39
40
45
47
48
50
51
52
53
57
59
59
59
60
60
61
64
74
74
75
80



4.2.1 Incidéncia, Mortalidade e Letalidade ................oooo oo
4.2.2 Distribuicao Espaco-Temporal .........ccccoceciiiiiiiimeniieeririeririeeere e e
4.3 A COLERA NA REGIAO SUDESTE, CENTRO-OESTEESUL ................
4.3.1 Incidéncia, Mortalidade e Letalidade ..............cccccceiiiiiic
4.3.2 Distribuicao Espaco-Temporal .........ccoooeeeiiiiiiiiiiicieee e
4.4 A DISTRIBUIGAO ESPACIAL DA COLERA E CONDIGOES DE
SANEAMENTO NOBRASIL ...t
4.5 CARACTERISTICAS DA COLERA NO BRASIL SEGUNDO SEXO ...........

4.6 CARACTERISTICAS DA COLERA NO BRASIL SEGUNDO FAIXA
ETARIA ..ottt et s e e s e et be e ens st e e

4.7 OUSODOS CRITERIO§ LABORATORIAL E CLiNICO-EPIDEMIOLO-
GICO NA CONFIRMAGAO DE CASOS ...

4.8 TIPO DE ATENDIMENTO PRESTADO .........ocooiiiiiiiccccccn e,
CONCLUSAOD ...ttt e b e eseaas e ee s
REFERENCIAS .........ooo oottt ettt ettt ettt e se e n b esa st b e se e e nenc e

80
82
90
90
93

102

105

111
119

124
127



11

INTRODUGAO

O espectro das doengas transmissiveis, atualmente, tem variado de forma
acelerada e as doengas emergentes e reemergentes vém se constituindo em fator
de preocupacao para as autoridades sanitarias de todos os paises. O periodo que
vai do inicio dos anos 70 ao inicio dos anos 90 é caracterizado por uma série de
profundas transformagdes em todo o mundo, que vao ocorrendo de forma
extremamente rapida e afetando principalmente as regides mais pobres da América,
Asia e Africa. Processos intensos e desordenados de ocupacgao de espagos
urbanos; expansao da pobreza; a rapidez e facilidade de deslocamentos entre
paises e continentes; intensificagao de fluxos migratérios ndo controlados e de
intercambio internacional, além do proprio progresso cientifico e tecnologico estao
entre os fatores determinantes das transformagdes radicais vivenciadas pelo homem
nesse fim de século. Modificagdes importantes no perfil de morbimortalidade, com o
aparecimento de novos agravos e ressurgimento de outros fazem parte deste
cenario, impondo novos desafios a saude publica contemporanea, principalmente
nos paises subdesenvolvidos (CDC, 1994; WALDMAN, SILVA, MONTEIRO, 1999;
BARRADAS, 1999).

Dentro do elenco de doengas reemergentes se inclui a célera, que alcangou
o continente americano e o territorio brasileiro em 1991, trinta anos apods o inicio
dessa que é a sétima pandemia a acometer a humanidade e a primeira a ser
causada pelo Vibrio cholerae El Tor. Esta patologia, apesar de todo o conhecimento
acumulado, continua impondo desafios ndo somente em fungao das caracteristicas
do agente, mas principalmente pela vulnerabilidade de grande parcela da populagao

mundial, condenada a sobreviver em condigbes de pobreza extrema.
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Entretanto, quando no inicio do século XX comegaram a ser detectadas as
primeiras ocorréncias relacionadas ao Vibrio cholerae El Tor, os estudiosos nao
imaginavam estar diante de uma patologia que pudesse se estender aos cinco
continentes e gerar grandes areas de endemicidade ao redor do mundo. O Bureau
de la Societé des Nations, em Singapura, em seu relatério anual para o ano de
1940, por exemplo, chama a atencao para “certos pontos interessantes”
relacionados a infeccao pelo Vibrio cholerae El Tor, ressaltando a questao da
‘limitacao da infecgdo, que nao apresenta tendéncias a assumir proporcoes
epidémicas” (POLLITZER, 1960, p.68). Contrariando as expectativas, a sétima
pandemia iniciada em 1961 acompanha a humanidade em sua passagem para o
terceiro milénio, com ocorréncias periédicas de epidemias em algumas areas e
agregacdo de outras a um padrdo endémico, como em algumas partes da Africa e
das Américas. Alcanga toda a sua forga principalmente nos locais com grandes
adensamentos populacionais e precarias condigbes de saneamento do meio, como
foi, por exemplo, a epidemia de 1994 no acampamento de refugiados rwandenses
em Goma, Republica Democratica do Congo, onde no periodo de pouco mais de um

més foram registrados 70.000 casos de célera, com 12.000 mortes (CHIN, 2001).

A sétima pandemia alcangou o territorio brasileiro em abril de 1991, através

do municipio de Benjamin Constant, fronteira do estado do Amazonas com o Peru.

Dentre os principais objetivos perseguidos pelas agbes de prevengao e
controle adotadas pelas autoridades sanitarias no pais estdo a diminuicao da
incidéncia e da letalidade e a redugéo do risco de introdugao do agravo em areas
indenes. Para se atingir estes objetivos, contudo, é necessario uma grande
articulagédo entre as areas afins, como a Vigilancia Sanitaria, Saneamento,
Educagdao em Saude, assisténcia ao paciente e outras. Também é importante a
delimitacao das areas de risco, a realizagao da monitorizacdo do meio ambiente e
das diarréias para a detecgao precoce da circulagao do Vibrio cholerae numa area e
rapida adogao das medidas de controle. E, principalmente, investimentos macigos na
area de saneamento. No entanto, na pratica, durante os anos de franca epidemia

pode-se observar a uma pulverizagdo de recursos em agdes emergenciais e
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pouquissimas iniciativas no sentido de investir em solugdes de real impacto
(BRASIL, 1994; BRASIL, 1998a; GEROLOMO,1997).

O comportamento das diarréias por todas as etiologias mostra alta
prevaléncia entre as criangas, principalmente onde o saneamento é precario.
Considerando que as areas de maior risco ainda nao receberam melhorias
consideraveis em relagao ao saneamento, grandes parcelas da populagao mantém-

se vulneraveis ao agravo (BRASIL,1996).

Outro ponto a ser considerado é que, embora decorridos dez anos da
introducao da coélera no pais, muitos aspectos sobre o agravo precisam ser
aprofundados. E apesar da necessidade de estudos que elucidem varios aspectos
desta epidemia, o numero de publicagées, se comparado com o tempo decorrido
desde a introducao do agravo em nosso meio, também tem se mostrado reduzido
(BRASIL,1996).

O presente trabalho, ao refazer a trajetéria da célera no Brasil nesta década,
pretende contribuir para a compreensao do comportamento da sétima pandemia no
pais, apontar questdes que possam garantir maior impacto e direcionalidade as
acgdes de prevengao e controle do agravo em todos os niveis de atuacao, além de
levantar aspectos importantes que possam porventura ser enfocados em estudos

posteriores.



14

1 COLERA: O CONTEXTO DO PROBLEMA

1.1 ASPECTOS ETIOLOGICOS

Pertencemos a intricada rede proveniente da tomada de posse original da
Terra por parte das bactérias. A nossa capacidade de inteligéncia e a
tecnologia de que dispomos nao nos pertencem especificamente, mas sim a
totalidade da vida. Visto os atributos uteis raramente serem postos de lado
pela evolucdo, é provavel que o0s nossos poderes, derivados do
microcosmos, se mantenham e ai perdurem. A inteligéncia e a tecnologia,
incubadas pela humanidade, sao efetivamente pertences do microcosmos e
poderao sobreviver a nossa espécie em formas de vida futuras que estao
para além da limitada imaginagdo humana (MARGULIS; SAGAN, 1990).

O agente etioldgico da colera é o Vibrio cholerae, sorogrupo O1 biotipos El
Tor ou classico e o 0O139. Estes dois sorogrupos, O1 e 0139, produzem uma
enterotoxina quase idéntica, razao pela qual produzem quadros clinicos

semelhantes. O Vibrio cholerae pertence a Familia Vibrionaceae (Figura 1).

Figura 1 Vibrio cholerae: colonizacao experimental em coelhos. Os eventos sdo
considerados similares aos da colera humana. (A) Microscopia eletrénica durante
inicio da infecgcao: vibrides aderindo a superficie epitelial. (B) Micrografia
eletrénica exibindo flagelo polar unico do Vibrio cholerae. (C) Microscopia
eletrénica de vibrides junto as vilosidades intestinais.

Fonte:Finkelstein, 2000.
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1.1.1 A Familia Vibrionaceae

A Familia Vibrionaceae inclui muitas espécies, a maioria das quais sao
habitantes normais dos ambientes aquaticos. Os membros do género Vibrio sao
bacilos gram-negativos curvos ou retos, anaerobios facultativos, asporogenos e
moveis (ORGANIZACION PANAMERICANA DE LA SALUD, 1994). Dentre as mais
de 30 espécies do complexo Vibriophotobacterium, somente 12 foram reconhecidos

como patogénicos para o ser humano (Figura 2).

Apresentacao Clinica

Espécies Sintomas Ferimento, Septicemia
gastrointestinais otites

V cholerae O1 +- (+)

Nao-O1 ++ * *
V. parahaemolyticus ++ + (+)
V. fluvialis bt
V. mimicus ++ *
V. holliasae ++ (+)
V. furnissii ++
V. vulnificus s ++ =
V. alginolyticus ++
V. damsela ++
V. cincinnatiensis *
V. carchariae +
V. metschnikovii ? ?

Figura 2 Espécies de Vibrio patogénicas ao homem.
Nota: ++ Apresentagdo mais comum;
+ outras apresentacoes clinicas;
(+) apresentacgao rara.
Fonte: Morris, 1994.

Os vibrides nao identificados foram denominados “espécies marinhas” ou
“vibrides marinhos”. De fato, a maior parte dos microorganismos isolados de aguas
oceénicas ou de estuarios, pertencem ao grupo dos “vibrides marinhos” e sao de
dificil identificacdo, exceto em laboratérios especializados (ORGANIZACION
PANAMERICANA DE LA SALUD, 1994).



Depois do Vibrio cholerae, o Vibrio parahaemolyticus e o Vibrio vulnifucus
representam os patdgenos mais importantes para o homem (ORGANIZACION
PANAMERICANA DE LA SALUD, 1994).

O Vibrio parahaemolyticus, um microorganismo invasivo que afeta
primariamente o célon, causa gastroenterite caracterizada por diarréia aquosa e
colicas abdominais na maioria dos casos, podendo ser ainda acompanhada por
nauseas, vomitos, febre e cefaléia. Ocasionalmente apresenta-se como uma afeccao

disenteriforme com fezes sanguinolentas ou mucosas, febre alta e leucocitose.

Este vibrio haldfilo tem seu habitat natural nas costas marinhas. A
transmissao ocorre por ingestao de mariscos crus ou mal cozidos ou por alimentos
que sofreram contaminagdes cruzadas ( CHIN, 2001). Ha4 uma marcada incidéncia
de surtos nos meses quentes, e esta sazonalidade tem relagcdo com a maior
prevaléncia deste agente no ambiente aquatico durante o verdo. (RIVERA;
MARTINS, 1996; TODAR, 1999). Tem sido observado um aumento global na
ocorréncia de infecgao por este agente nos ultimos cinco anos, com o aparecimento
de uma nova cepa O3:K6. Até recentemente, Vibrio parahaemolyticus era conhecido
por gerar casos isolados e esporadicos de diarréia. Com o advento desta nova cepa
0O3:K6 em 1996 (com caracteristicas genéticas diferentes da antiga cepa O3:K6) , a
epidemiologia deste patdogeno sofreu rapida alteracdo. A sua extensa e rapida
disseminagcdao marca o inicio da primeira pandemia por Vibrio parahaemolyticus.
Outros dois sorotipos O4:K68 e O1:K , surgidos apos o advento do O3:K6, parecem
ter se originado dela, de acordo com as caracteristicas genéticas e cronologia dos
seus aparecimentos. Cepas destes trés sorotipos causaram gastroenterite na india,
em paises do Sudeste Asiatico e Estados Unidos. Em Calcuta, cepas do sorotipo
03:K6 tém sido responsaveis por altas incidéncias de gastroenterite desde 1996.
Este sorotipo foi isolado em outros paises asiaticos, como Laos, Taiwan e Japao e
também nos Estados Unidos. O surgimento abrupto deste novo clone pandémico e a
subita aquisi¢ao de propriedades pandémicas por trés diferentes sorotipos de Vibrio
parahaemolyticus em um curto periodo de tempo, ja isolado em oito paises, apontam
para a necessidade de aprofundamento das investigagdes acerca destes patéogenos
(CHOWDHURY et al, 2000).
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O Vibrio vulnifucus, além de estar relacionado com gastroenterite, pode
causar septicemia em pessoas com hepatopatia ou alcoolismo crénicos ou
hemocromatose em pessoas imunodeprimidas, sendo que o quadro esta
relacionado ao consumo de mariscos crus ou mal-cozidos, em particular as ostras.
Mais de 50% das pessoas com septicemia primaria, morrem. A taxa de letalidade
excede 90% nos casos em que se instala hipotensao. Este vibrio haléfilo também
infecta feridas, causando desde lesdes leves até celulites e miosites de progressao

rapida.

E o agente mais comum de infecgdes graves causadas pelo género Vibrio
nos Estados Unidos, tendo sido registrados casos em muitas partes do mundo como

Japao, Coréia, Taiwan, Israel, Espanha e Turquia ( CHIN, 2001).

Outras espécies de Vibrio também causam doencas diarréicas, como o
Vibrio mimicus (algumas cepas produzem toxina idéntica aquelas produzidas pelo
Vibrio cholerae O1 e O139), Vibrio fluvialis, Vibrio furnisii e Vibrio hollisae. O Vibrio
alginolyticus e o Vibrio damsela foram associados a infecgao de feridas ( CHIN,
2001).

Matté (1993), em um estudo para isolamento de vibrios potencialmente
patogénicos em moluscos bivalves comercializados na cidade de Sao Paulo e de
alguns pontos do litoral de Sao Paulo, encontrou os seguintes resultados: em 26
amostras de ostras (Crassostrea gigas) foram encontrados Vibrio algynoliticus
(81%); Vibrio parahaemolyticus ( 77%); Vibrio cholerae nao-0O1 (31%); Vibrio
fluvialis ( 27%); Vibrio furnissii (19%); Vibrio mimicus (12%) e Vibrio vulnifucus
(12%). Em 36 amostras de mexilhdes (Perna perna) foram encontrados Vibrio
algynoliticus (97%); Vibrio parahaemolyticus ( 75%); Vibrio fluvialis ( 47%); Vibrio
vulnifucus (11%); Vibrio cholerae nao-O1 (6%); Vibrio furnissii (6%) e Vibrio

mimicus (6%).



1.1.2 A Espécie Vibrio cholerae

Atualmente séo conhecidos cerca de 200 sorogrupos de Vibrio cholerae
(BELTRAN et al, 1999). E, embora somente o O1 e o 0139 sejam considerados
agentes da colera, pelo potencial epidémico e pandémico que apresentam, outros
sorogrupos podem ocasionar doencga diarréica, inclusive com desidratacado severa
semelhante a colera, produzindo casos isolados ou surtos de enterite, além de
outras infecgdes ou patologias extraintestinais (BRASIL, 1994; BRASIL, 1998a;
CORTES; ANTILLON, 1990). A Figura 3, a seguir, apresenta as principais

caracteristicas do Vibrio cholerae.

Classificagao
Caracteristicas i :
HESOCIatiDs g Nao associados a
epidemias epidemias

Sorogrupos O1e 0139 Cerca de 198
sorogrupos conhecidos

Biotipos Classico e Nao aplic?vel aos

El Tor (ndo aplicavel ao sorogrupos nao-0O1
sorogrupo O139)

Sorotipos Inaba, Ogawa e Hikojima Os trés sorotipos O1 e
nao sao aplicaveis aos
sorogrupos nao-01

Producao de toxina Sim* Usualmente nao;

outras toxinas as vezes
sao produzidas

Figura 3 Principais caracteristicas do Vibrio cholerae e classificagdo quanto a associagdo ou ndo a
epidemias.

* Vibrio cholerae O1 nao toxigénico existe, mas ndo esta relacionado a epidemias.
Fonte: KAY; BOPP; WELLS, 1994

O Vibrio cholerae sorogrupo O1 pode ser dividido em dois biotipos, classico
e El Tor, de acordo com as caracteristicas fenotipicas. Esta classificacdo nao é

aplicavel ao Vibrio cholerae 0139 e aos demais Vibrio cholerae nao-0O1.
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O biotipo classico é considerado o agente das seis primeiras pandemias de
colera e nos ultimos dez anos tém sido registrados casos por este biotipo em
Bangladesh (CHIN, 2001). Nesta area, em 1982, foi constatado que esta cepa havia
adquirido uma nova capacidade para produzir quadros clinicos mais severos e
substituindo rapidamente o El Tor. Esta cepa classica felizmente ndo produziu, até o

momento, epidemias importantes em qualquer outro pais (TODAR, 1999).

O biotipo El Tor apresenta algumas diferencas com relagdo ao classico, as
quais Ihe conferem um maior potencial de disseminagdo e maior tendéncia a
endemizacédo. A resisténcia do biotipo El Tor € maior, sobrevive por mais tempo no
meio ambiente, cresce melhor e mais rapido em meios de cultura, além de ser
menos susceptivel aos agentes quimicos. (BRASIL, 1994; BRASIL, 1998a). Além

destes fatores, a relagao entre casos e assintomaticos é maior: enquanto no biotipo

classico é de 1:2, no El Tor é de 1:30 — 100. A duragéo do estado de portador apos a

infeccao também € mais longa para o El Tor (TODAR, 1999).

O Vibrio cholerae sorogrupo O1 é subdividido ainda em trés sorotipos:
Inaba, Ogawa e Hikojima, conforme esquema apresentado na Figura 4. A
identificacdo do sorotipo se baseia na aglutinagdo com anti-soros especificos
dirigidos contra antigenos tipo especificos O. Estes sorotipos tém sido designados
pelas formas antigénicas AB (Inaba), AC (Ogawa) e ABC (Hikojima), sendo o
antigeno A comum aos trés sorotipos. A identificagdo destes antigenos é valida
somente para isolamentos do sorogrupo O1. Mudangas do sorotipo Inaba para
Ogawa e vice-versa tém sido observadas em varias regides do mundo, ocorrendo
principalmente durante epidemias. Nos primeiros estagios da epidemia na América
Latina, somente o sorotipo Inaba era isolado, mas cepas do sorotipo Ogawa, com
genotipos indistingliveis da cepa Inaba original, comegaram a aparecer com a
progressdo da epidemia, chegando a ser predominante (KAY; BOPP; WELLS,
1994).
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Biotipo El Tor Classico

Ogawa Inaba (Hikojima) Ogawa  Inaba (Hikojima)
Sorotipo

Anti
ntigeno A.B A,C  (A,B,C) A, B A,C (A B,CO)

Figura 4 Classificagcao do Vibrio Cholerae O1, segundo biotipo, sorotipo e antigeno.
Fonte: Finkelstein, 2000

1.1.3 Vibrio cholerae 0139

Em 1992 um acontecimento surpreendente veio aumentar as preocupacgdes das
autoridades sanitarias com relacao ao futuro da célera no mundo: a descoberta do
Vibrio cholerae 0139, nova cepa de vibrido colérico com grande potencial
epidémico. Em setembro do referido ano, ocorreu uma epidemia de diarréia
coleriforme em Madras, india, sendo que as cepas de Vibrio cholerae isoladas
produziam toxina colérica, porém nao se aglutinavam com o anti-soro O1. No inicio
de 1993 novas epidemias com estas caracteristicas foram detectadas em Calcuta,
india, com registro de mais de 13.000 casos; e em Dhaka, Bangladesh, com cerca
de 10.000 casos. As cepas foram enviadas para estudo no Japao, ndo tendo havido
aglutinagdo com nenhum dos 138 anti-soros conhecidos. Apds elaboragdo de um
anti-soro em coelhos, estas cepas foram consideradas representantes de um novo
sorogrupo, o 0139, também conhecido como Bengal (CHIN, 2001). Este novo
sorogrupo, geneticamente derivado do El Tor, elabora a mesma toxina das cepas
O1, porém difere destas em sua estrutura de lipossacarides e porque produz
antigeno capsular (ORGANIZACION PANAMERICANA DE LA SALUD , 2000).

Durante a epidemia de colera por Vibrio cholerae 0139 na india entre 1992
e 1993, este novo sorogrupo substituiu o Vibrio cholerae O1 El Tor toxigénico,

tornando-se o sorogrupo dominante em Calcutd e em muitas partes do
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subcontinente indiano ( BAG et al, 1998). As populagdes de todas as faixas etarias,
nas areas endémicas mostraram-se susceptiveis ao agente, sendo que a exposicao
prévia ao Vibrio cholerae O1 nao protege contra a infecgado por Vibrio cholerae
0139. O reservatorio do agente parece ser o ambiente aquatico. Um estudo
realizado em Bangladesh em 1993, foram isoladas amostras de Vibrio cholerae
0139 de 12% de 92 amostras de agua de lagos, rios e canais da area rural de
Matlab e area urbana de Dhaka ( MORRIS et al, 1994a). A epidemia chegou a
atingir pelo menos onze paises na Asia Meridional (TODAR, 1999). O aparecimento
desta nova cepa teve implicagbes importantes para a saude publica: levou a
mudanga do conceito de colera pela inclusao do novo agente e a reorganizagao dos
laboratérios de todos os paises para o seu monitoramento (CENTERS FOR
DISEASE CONTROL AND PREVENTION, 1993). A Organizacdo Mundial de Saude
considera impossivel prever se o Vibrio cholerae O139 continuara restrito as atuais
areas geograficas de ocorréncia ou se alastrara, sendo considerado por varios
autores como o agente da oitava pandemia de célera (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2000b).

Um estudo de vigilancia foi realizado pelo Instituto Nacional de Codlera e
Doengas Entéricas da india, no periodo de 1992 a 1998, em Calcuta, para
acompanhar e catalogar as mudancgas da cepa 0139 naquele pais. Os resultados
mostraram que o Vibrio cholerae O139 foi a maior causa de colera em 1993 e de
setembro de 1996 a setembro de 1997, sendo substituido, nos demais periodos pelo
Vibrio cholerae O1 EIl Tor. A reemergéncia do agente em 1996 foi interpretada como
uma demonstragdo do seu potencial para persistir e alcancar outros continentes
(BASU et al, 2000).

A emergéncia do Vibrio cholerae O139 representa um evento enigmatico na
histéria da coélera. O subito aparecimento deste sorogrupo em 1992, a sua rapida
disseminagéo para o sudeste da Asia em 1993, seguida por um periodo de siléncio
no peru’odd entre 1994-95 e sua subsequente emergéncia em 1996-97 nao foi
adequadamente compreendida, porém caracteriza a imprevisivel natureza da
epidemiologia da colera ((BASU et al, 2000).
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1.1.4 Vibrio cholerae nao-01 e nao-0139

Os sorogrupos de Vibrio cholerae diferentes de O1 e de 0139 estdo
vinculados com casos esporadicos ou pequenos surtos de gastroenterite. Em raras
ocasides foram isolados de pessoas com enfermidade septicémica, em geral
individuos imunodeficientes. Em raras ocasides as cepas de Vibrio cholerae nao-O1
e nao-0139 elaboram toxina ou possuem os fatores de colonizagao presentes nas
cepas epidémicas O1 e 0139. Algumas cepas ndo-O1 e ndo-0139 elaboram uma
toxina termoestavel, chamada NAG-ST. As cepas nao-O1 e nao-0139 isoladas do

sangue de doentes septicémicos mostram notavel encapsulamento (CHIN, 2001).

Estas cepas originam cerca de 2 a 3% dos casos de enfermidades diarréicas
nos paises tropicais em desenvolvimento. As taxas de isolamento sdo maiores nas
zonas costeiras. Estes sorogrupos aparecem em reservas aquaticas em todo o
mundo, principalmente nas aguas salobres, onde fazem parte da flora autoctone,
proliferando também em cole¢des de agua doce, como os lagos. O numero de
vibribes aumenta nas épocas quentes do ano e sdo encontrados aderidos ao
zooplancton e aos crustaceos. Assim, os mecanismos de transmissdo guardam forte
relagdo com o consumo de mariscos crus ou mal cozidos ou ainda pela ingestao de
aguas superficiais (CHIN, 2001; MORRIS, 1994b).

Um estudo realizado em 60 amostras de afluentes de duas estacoes de
tratamento de esgotos do Rio de Janeiro, no periodo de junho de 1976 a dezembro
de 1977, com o objetivo de avaliar a incidéncia de Vibrio cholerae nao-O1, resultou
no isolamento e identificagao de 644 amostras pertencentes ao género Vibrio, das
quais 290 classificadas como Vibrio cholerae nao-O1. Para os autores, ainda que
nao tenha sido estabelecida a fonte primaria da origem do microorganismo, os
afluentes das estacdes de esgoto poderiam estar atuando como nichos ecoldgicos
(HOFER; ERNANDEZ, 1990).



1.1.5 Vibrio cholerae O1 nao toxigénico

Durante as duas ultimas décadas, cepas nao toxigénicas de Vibrio cholerae
O1, tém sido isoladas de muitos paises, incluindo Bangladesh, Guam, Brasil, Peru,
Japao, Inglaterra e Estados Unidos, tanto de amostras clinicas, quanto de esgotos,
ostras e aguas superficiais limpas ou contaminadas. A sua importancia clinica,
potencial epidémico e pandémico e o significado para a saude publica
contemporanea permanecem obscuros e controversos. Nos Estados Unidos, 14
amostras foram recebidas pelo laboratério nacional de referéncia entre 1977 e 1991:
todas eram do biotipo El Tor, 11 das quais pertencentes ao sorotipo Inaba e trés ao
sorotipo Ogawa. Esta cepa é bioquimica e sorologicamente indistinguivel do Vibrio
cholerae O1 toxigénico, mas nao produz a toxina colérica. Estas cepas foram
isoladas das fezes em 10 pacientes, do trato biliar em um paciente e de outros
tecidos ou fluidos corporais nos demais trés casos. A clinica apresentada incluiu
diarréia aquosa, caimbras abdominais, nauseas, vomitos e febre. Sua ocorréncia
tem sido observada em areas costeiras, e o seu isolamento guarda relagao com o
consumo de bivalvos crus (RODRIGUE; POPOVIC; WACHSMUTH, 1994). Geraram,

inclusive, grande preocupacao no pais em 1974, conforme relato abaixo:

Em 1974 o estado de Sao Paulo iniciou uma monitorizagdo dos esgostos na
capital e em algumas éareas consideradas de maior risco no interior do
estado, através de colocagao de mechas em determinados pontos, que
permaneciam no local durante 3 ou 4 dias, sendo depois retiradas para
andlise e imediatamente substituidas por outras. Em abril de 1978, foram
identificadas varias amostras positivas para V. cholerae El Tor, sorotipo
Ogawa, coletadas em dias e locais diferentes, no municipio de Santos. Foi
entdo montada pela Secretaria de Saude do estado, em carater emergencial,
uma grande estrutura com autonomia administrativa e com poder para
deslocar recursos humanos de outras areas, “para dar suporte as
investigagdes e ao tratamento de possiveis casos que pudessem surgir”.
Apesar de intensa busca ativa, ndo foram detectados casos da doenca e, em
19 de maio, apds o Center Diseases Control (CDC) de Atlanta comunicar que
os testes de toxicidade demonstraram que tratava-se de V. cholerae nao
toxigénico, e portanto ndo patogénico, esta estrutura foi imediatamente
desmontada, voltando-se as analises de rotina.( MONTEIRO, 1978 apud
GEROLOMO, 1997, p. 37-38).

No Brasil, em 1995 foi descoberta uma nova variante do Vibrio cholerae O1,
isolada a partir de amostras clinicas procedentes da regidao norte e coletadas entre

1991 e 1992, a qual foi denominada Amazdnia. Esta cepa, que pode ser
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considerada um novo patégeno humano, pertence a mesma espécie que a cepa
epidémica mas parece causar diarréia por um mecanismo diferente. A falta da toxina
de célera e a presenca de uma citotoxina envolvida na ocorréncia de lesao de tecido
intestinal em coelhos, sugere fortemente um mecanismo diferente na produgao da
doenca (BAPTISTA et al, 1998).
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1.2 ASPECTOS CLINICOS E ESTRUTURA EPIDEMIOLOGICA

...fui visitar uma menina de 15 anos que talvez escapasse se a propria mae
nao |he desse de manha duas xicaras de caldo com farinha, tendo-se-lhe
recomendado que se desse s6 o remédio, e agora disse-lhe que mandasse
fazer a mortalha, e estando ainda a filha viva, foi pontual nesse
desempenho, que se fosse tdo obediente as prescrigcdes [...] ndo teria
assassinado a filha. S@o tdo numerosos estes fatos [...] que causa
admiragao e até raiva em ter conhecimento deles. Um menino de 13 anos
me disse que queria comer pirdo, ainda que morresse logo ( SOUZA, 1862
apud ALMEIDA, L. S., 1996, p. 105-106)

Na infeccao causada pelo Vibrio cholerae El Tor, o agente etioldgico
responsavel pela sétima pandemia, o quadro clinico manifesta-se de formas
variadas, podendo apresentar desde infecgbes inaparentes, casos leves e
moderados, clinicamente indistinguiveis de outros tipos de diarréia, que sao as
situacbes mais comumente encontradas, até casos graves com diarréia aquosa

profusa, os quais representam o quadro classico da doenca.

Cerca de 75% ou mais das infecgdes iniciais por Vibrio cholerae O1 podem
ser assintomaticas, o que depende da dose infectante. Dentre os 25% da populagdo
com infeccao sintomatica, cerca de 18% apresenta quadro clinico leve, 5%
desenvolve diarréia moderada, exigindo atengdo ambulatorial e 2% apresenta
diarréia grave, com consequente hospitalizagdo (ORGANIZACION PANAMERICANA
DE LA SALUD, 1994).

Além da diarréia, podem surgir vémitos, dor abdominal e, nas formas graves,
caimbras, desidratacdo e choque. A febre nao € uma manifestacdo comum Nos
casos graves, mais tipicos, embora menos frequentes (menos de 10% do total), o
inicio é subito, com diarréia aquosa, abundante e incoercivel, com iniumeras
dejecOes diarias. A diarréia e os vomitos, nestes casos, determinam uma
extraordinaria perda de liquidos, que pode ser da ordem de 1 a 2 litros por hora. Nos
casos graves, a diarréia pode causar a perda de 10% ou mais do peso corporal. Se
nao houver tratamento, a pessoa pode ir a 6bito em poucas horas e a taxa de
letalidade nessas situagdes pode exceder 50%. Com tratamento adequado a taxa de
letalidade € menor de 1% (BRASIL, 1994; BRASIL, 1998a).
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As complicagdes, na colera, surgem como consequéncia a desidratagao nao
corrigida, acarretando uma deterioragao progressiva da circulagao, da funcao renal e
do balango hidroeletrolitico, produzindo choque hipovolémico, necrose tubular renal,
ileo paralitico, hipocalemia (levando a arritmias), hipoglicemia (com convulsao e
coma em criangas). O aborto € comum no terceiro trimestre de gestagao em casos
de choque hipovolémico (BRASIL, 1993; BRASIL, 1994; BRASIL, 1998a).

A colera € uma doenca que causa diarréia do tipo secretério pela acao de
uma enterotoxina. A producao desta toxina € uma propriedade essencial de
viruléncia das cepas epidémicas de Vibrio cholerae O1. Cada unidade de toxina &
composta por cinco subunidades B e uma subunidade A. As subunidades B se unem
aos receptores do gangliosidio Gu1 nas células epiteliais da mucosa intestinal.
Depois desta uniao, se separam a subunidade A e componente A2, o qual facilita a
entrada do componente A1 na célula.O componente A1 estimula a produgao da
enzima adenilciclase, que regula a produgao do monofosfato de adenosina ciclico
(AMPc). Em decorréncia, as altas concentracoes intracelulares de AMPc ocasionam
uma alteracao do transporte ativo de eletrdlitos através da membrana celular,
impedindo a absorgao de liquidos e aumentando sua secregcdo para o intestino
delgado (ORGANIZACION PANAMERICANA DE LA SALUD , 1994).

Recentemente, durante estudos para desenvolvimento de vacinas para
colera, foi observada a ocorréncia de diarréia leve e moderada em voluntarios por
cepas incapazes de produzir a toxina colérica biologicamente viavel. Estas
observagcdes conduziram a descoberta de outras toxinas envolvidas com a
patogénese da célera (NAIR; TAKEDA, 1994). As principais toxinas descobertas sao
a toxina da zénula occludens (ZOT) e a enterotoxina acessoria da colera (Ace). A
toxina da zbénula occludens aumenta a permeabilidade da mucosa do intestino
delgado, em fungao da alteragao da estrutura de juncao intercelular chamada z6nula
occludens. Esta estrutura € responsavel pela restricao ou prevencao da difusao de
moléculas hidrossoluveis do espaco intercelular para a luz intestinal. Ja a Ace atua
mais no nivel da condutividade dos tecidos (KAPER; FASANO; TRUCKSIS, 1994).
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Mecanismos de defesa nao especificos representam a primeira linha de
defesa na prevencao da colonizagao do intestino delgado pelo Vibrio cholerae. Estes
fatores incluem a agao do acido gastrico; a peristalse intestinal, que dificulta a
colonizagao intestinal; as secrecdes intestinais, que continuamente lavam a
superficie intestinal e contém um grande numero de enzimas proteoliticas; a flora
normal, que compete com organismos patogénicos para garantir metabolitos
essenciais; e o muco, que funciona como uma barreira quimica e mecanica. Quanto
aos mecanismos especificos de protecao, a mais bem conhecida entidade é
representada pela IgA. Embora a resposta seja de curta duragédo, ndo ultrapassando
poucas semanas ou meses, este sistema pode garantir por mais de um ano uma
memoria imunologica, a qual pode ser rapida e eficientemente estimulada por
repetidas exposigoes ao antigeno (SVENNERHOLM; JONSON; HOLMGREN, 1994).
Em areas endémicas, as repetidas infeccdes tendem a incrementar a resposta IgA
secretora e produzir constantes estimulos a resposta imunolégica, que é capaz de
manter a imunidade local de longa duragado. Este mecanismo pode explicar a
resisténcia demonstrada pelos adultos nestas areas (BRASIL, 1994; BRASIL,
1998a). O aleitamento materno tem sido apontado como um fator de protecéo para
as criangas, tanto em areas epidémicas quanto nas endémicas (GLASS; BLACK,
1992).

| COLERA ENDEMICA
CARACTERISTICAS COLERA EPIDEMICA Pafses em

: Paises Desenvolvidos
Desenvolvimento

i Criangas de 2 a 15 anos Todas as idades
Idade sob maior risco eags as laades
(se expostas) (se expostas)
Introducéo por meio Multiplos meios de Unico (frequentemente
Modos de transmisséo unico e disseminacao  introdugao (agua, moluscos, frutos do mar)
por via fecal-oral alimentos, fecal-oral)

Reservatérios aquaticos, Reservatdrios aquaticos
Reservatorio Ausente individuos assintomaticos

infectados
Infecgbes assintomaticas Menos comum Mais comum Menos comum

Condigéo de Imunidade da  Soronegativa, imunidade Soropositiva, imunidade Soronegativa, imunidade

Populacao prévia nao existente aumenta com a idade prévia nao pré-existente

Disseminacédo Secundaria Variavel Presente Menos comum

Figura 5 Comparacao entre as Caracteristicas da Célera Epidémica e Endémica.
Fonte: GLASS, R. |I.; BLACK, R.E., 1992
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Colera grave ocorre mais facilmente em pessoas expostas a um indculo alto,
quando a barreira de acido gastrico esta ausente ou em pacientes submetidos a
gastrectomia. Pacientes com infecgao por Helicobacter pylori podem desenvolver
colera grave em funcao da hipocloridria. Pacientes do grupo sanguineo O
apresentam quadros clinicos mais severos que pacientes de outros grupos
sanguineos. Este € um aspecto importante a ser considerado principalmente entre
as populacoées da América Latina, onde o grupo sanguineo O é predominante
(TAUXE et al, 1994). Um inquérito domiciliar realizado em 1991 em Trujillo, Peru,
demonstrou a relagcao entre sangue do tipo O e colera grave. De 463 pessoas
entrevistadas em 69 domicilios, 173 (37%) relataram ter tido diarréia, 21% teve
necessidade de terapia de reidratacao e 4% foi hospitalizada. Elevados titulos de
anticorpos antivibriocidas e antitoxina foram encontrados em 52% das amostras de
soro coletadas de 321 individuos; 227 ( 73%) destes eram do tipo sanguineo O. As
pessoas deste grupo sanguineo apresentaram um maior numero de evacuagoes por
dia, além de terem relatado maior numero de episoédios de vomito e caimbras. A taxa
de hospitalizacao foi cerca de oito vezes maior para este grupo que para os
individuos com outros tipos sanguineos. Tendo em vista que a prevaléncia de
individuos com tipo sanguineo O € maior na Ameérica do Sul que em qualquer outra
parte do mundo, os autores ressaltam as importantes implicagdes que este fato pode
acarretar, o que deve ser considerado pelas instituicdes de saude na organizagao

de servigos durante a ocorréncia de epidemias (SWERDLOW et al, 1994).

O periodo de incubagao, na maioria dos casos é de dois a trés dias,
podendo ser de algumas horas até cinco dias. Esta variagao esta relacionada com o
tamanho do inodculo e com a susceptibilidade do individuo exposto. Em relagcao ao
inoculo, alguns autores demonstraram a necessidade de 10° em alimentos, e maior

do que 10°na agua para produzir infecgao.

A transmissdo ocorre principalmente através da ingestdo de agua
contaminada por fezes e/ou vomitos de doente ou portador. Inumeraveis
investigacdes tém vinculado a transmissao de célera com agua potavel oriunda de
pogos, rios ou arroios pouco profundos. Ha ainda o relato de um surto relacionado

com agua de manancial engarrafada e de casos relacionados ao gelo produzido com
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agua contaminada. Em algumas cidades, os proprios sistemas publicos de
abastecimento podem estar contaminados, por deficiéncia nos processos de
cloragao. Por outro lado, a 4agua armazenada no domicilio também pode ser
contaminada. Os alimentos constituem outro importante meio de transmissao da
colera. Os mariscos e pescados tém sido freqluentemente incriminados,
particularmente os moluscos e crustaceos crus ou mal cozidos, pescados em leitos
marinhos contaminados por aguas residuais ou em ambientes onde o Vibrio
cholerae vive naturalmente. O caranguejo, camarao, ostras e o pescado seco tém
sido responsaveis por surtos de origem alimentar. Ainda que o agente seja destruido
facilmente pela dessecagao, acao da luz solar e acidez, se multiplica bem em um
grande numero de alimentos umidos nos quais a cocgao prévia eliminou grande
parte dos microorganismos competidores. O arroz cozido € um excelente meio de
cultivo, assim como também as lentilhas, o milho e outros alimentos umidos e com
pH neutro. As frutas e verduras irrigadas com aguas residuais durante seu cultivo e
consumidas sem uma descontaminagao prévia, podem ser veiculos de transmissao
da célera. O congelamento de bebidas e alimentos nao impede a transmissao da
colera (ORGANIZACION PANAMERICANA DE LA SALUD, 1994).
Experimentalmente, o Vibrio cholerae pode sobreviver de 10 a 13 dias em
temperatura ambiente, e até 60 dias em agua do mar sob refrigeragdo. Em agua
doce sua sobrevivéncia atinge até 19 dias, e em forma de gelo de 4 a 5 semanas
(BRASIL, 1994; BRASIL, 1998a).

A elevada ocorréncia dos assintomaticos em relagdo aos doentes torna
importante seu papel na cadeia de transmissao da doencga. A propagacgao de pessoa
a pessoa, por contato direto, € uma via de transmissdo menos importante (BRASIL,
1994; BRASIL, 1998a).

Pacientes com colera eliminam 10° a 10° vibrides por mililitro de fezes.
Assim, um paciente que elimine um volume de dez litros de fezes ao dia, pode
teoricamente excretar 10" vibrides. Em geral, os pacientes ndo tratados eliminam o
microorganismo por um periodo de cinco a oito dias (TAUXE et al, 1994) sendo que
o periodo de excregao raramente vai além de duas semanas (GLASS, BLACK,

1992). Porém, para fins de vigilancia epidemioldgica, o periodo de transmissibilidade
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considerado como padrao é de 20 dias. Os portadores crénicos podem eliminar o
vibrido de forma intermitente por meses e até anos (BRASIL, 1994; BRASIL, 1998a)
mas sao raros, sendo ainda desconhecido o papel dos mesmos na transmisséo ou
persisténcia da colera (TAUXE et al, 1994).

Quando a colera na forma epidémica se apresenta pela primeira vez em
uma populagéo anteriormente nao exposta, pode afetar a todos os grupos de idade.
Ao contrario, em zonas endémicas, a maioria dos adultos ja adquiriu certo grau de
imunidade natural como consequéncia de infecgoes repetidas, sejam assintomaticas
ou sintomaticas. Nestas circunstancias, a doencga se apresenta principalmente entre
as criangas pequenas, que se expoem ao bacilo pela primeira vez e nos anciaos,

cuja producao de acido gastrico € menor e cuja imunidade esta decaindo.

Em uma area com risco de introdugao de célera, o laboratério de saude
publica desempenha uma funcado central na deteccdo da introducdo da
enfermidade. O Vibrio cholerae pode ser isolado a partir da cultura de amostras de
vomitos ou fezes de doentes ou portadores assintomaticos. O diagndstico
laboratorial da colera s6 deve ser utilizado para investigagdo de todos os casos
suspeitos quando a area é considerada livre de circulagdo do Vibrio cholerae.
Noutra situagao devera ser utilizado o critério clinico-epidemiolégico, no qual sao
correlacionadas variaveis clinicas e epidemiologicas capazes de definir o diagnostico
(BRASIL, 1994; BRASIL, 1998a).

A deteccgao precoce dos casos facilita a adequada adogao das medidas de
controle. Com este objetivo varias atividades podem ser desenvolvidas, dentre elas
a monitorizagao clinica e ambiental. A realizacao periodica de exames clinicos em
pacientes com quadros semelhantes a colera, em unidades de saude ou hospitais
sentinela pode ser util na identificacao de casos antes que ocorra uma disseminagao
do agente etiolégico na comunidade. A realizagao sistematica da monitorizagao
ambiental pode identificar individuos infectados, sintomaticos ou assintomaticos,
entre a populagdo usuaria de um sistema de captagao de aguas residuais.

Entretanto, quando no transcurso de uma epidemia os exames ambientais resultam
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podendo ser suspensa.

Na fase pré-epidémica ou na fase endémica da célera, em que o nimero de
isolamentos de Vibrio cholerae O1 € pequeno, estas cepas devem ser enviadas ao
laboratorio de referéncia para confirmacao e caracterizagao. A confirmacao do
antigeno O, a identificagcao do sorotipo e determinacado da produgao de toxina sdo
provas decisivas para confirmar a presenga da colera em uma dada regiao. Um
numero reduzido de isolamentos sera submetido as provas bioquimicas de
identificacdo, de determinacao do biotipo e de avaliagao da resisténcia aos
antimicrobianos. Uma caracterizagao mais profunda dos isolamentos usando
técnicas de subtipificagdo molecular podera auxiliar na determinagao da origem das
cepas (ORGANIZACION PANAMERICANA DE LA SALUD , 1994).

No laboratério, a etapa inicial consiste na identificagao do Vibrio cholerae.
Para tanto sao realizadas as provas bioquimicas e sorologicas, provas de hemdlise,
provas para determinagcao do biotipo e de sensibilidade aos antimicrobianos. Para a
deteccdo da toxina da colera existem varios métodos que avaliam desde a atividade
da toxina até seus antigenos e os genes que os codificam. Podem ser usadas
técnicas de biovaloragao, que utilizam animais ou tecidos de animais, ou técnicas de
imunovaloracdo, como ELISA, coaglutinagdo, sondas de DNA ou Reacgao de

Polimerase em Cadeia (PCR).

A deteccao de anticorpos contra Vibrio cholerae O1 e contra a toxina de
colera pode ser de grande auxilio para as investigagdes epidemiolégicas. As provas
de anticorpos podem ser particularmente valiosas para identificar pessoas sem
infeccao recente e que possam ser usadas como controle em estudos de caso-
controle; para determinar, em areas sem ocorréncia de casos confirmados, se os
casos suspeitos, sem exame laboratorial, foram de fato infectados pelo agente da
colera; e ainda para determinar a proporgao de pessoas infectadas em uma area
recém-afetada. As duas provas mais utilizadas para deteccao de anticorpos sdo as
de anticorpos vibriocidas (dirigidas contra os antigenos somaticos O de Vibrio

cholerae) e as de anticorpos antitoxina (dirigidas contra a toxina da célera).
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Atualmente, o desenvolvimento e a proliferagdo de metodologias
moleculares revolucionaram os meios pelos quais pode ser feita a caracterizacao
molecular do Vibrio cholerae, sendo de grande utilidade para a compreensao do
comportamento do agente etioldogico nas diversas partes do mundo e para o
acompanhamento das rapidas e frequentes alteracdes observadas em varias regioes
do planeta. Estas metodologias incluem: 1)analise do perfil plasmidial (exame do
numero e tamanho dos plasmidios, que sao elementos de DNA
extracromossémicos); 2) polimorfismo da longitude dos fragmentos de restricao
(RFLP), identificando diferengas no tamanho do fragmento ou dos fragmentos de
restricao de DNA especifico entre as diferentes cepas; 3) andlise de enzimas de loci
multiplos (identifica diferencas nas formas alélicas das enzimas que participam dos
processos metabdlicos de uma bactéria; esta prova foi utilizada para demonstrar, por
exemplo, que a cepa de Vibrio cholerae O1 responsavel pelas epidemias na América
Latina & singular com relagao aos isolamentos das cepas da sétima pandemia
isoladas em outras regides do mundo); 4) determinagao da seqliéncia de DNA
(determinacao da sequéncia de nucleotidios em uma molécula de DNA)
(ORGANIZACION PANAMERICANA DE LA SALUD , 1994).

E fundamental que seja realizado o diagnoéstico e tratamento precoce dos
casos de colera, o que aumenta a eficacia das medidas terapéuticas, diminui a
contaminagdao do meio ambiente e propicia a pronta identificacdo e acdo da

vigilancia epidemioldgica sobre os comunicantes .

Para pacientes sem desidratacao o tratamento é domiciliar, com o uso dos
liquidos disponiveis no domicilio, dos sais de reidratagdo oral. As orientagdes ao
paciente deverao reforgar a importancia da manutengcdo da alimentagédo, a
observacgao do estado de hidratacao e retorno ao servico de salude se houver piora
do quadro, além dos cuidados no domicilio quanto as medidas de higiene pessoal e
do meio ambiente. Se houver algum grau de desidratacao, o paciente permanecera
na unidade de saude para reidratagao oral. Em caso de desidratagdo grave, sera
internado para reidratagdo venosa e antibioticoterapia. As drogas de escolha sao a
tetraciclina (500 mg de 6/6 horas durante 3 dias, para maiores de 8 anos),

sulfametoxazol+trimetropim (50mg/kg de 12/12 durante 3 dias, para menores de 8
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anos) ou ampicilina (500 mg de 6/6 horas, durante 3 dias, para gestantes ou
nutrizes) (BRASIL, 1993; BRASIL, 1994; BRASIL, 1998a).

Na América Latina varias medidas de controle da colera que se tinham
mostrado ineficazes na luta contra a pandemia na Asia e Africa foram abandonadas,
como a quimioprofilaxia de massa, a vacinagao e a restricao a circulagdo de pessoas
e mercadorias através dos corddes sanitarios (BRASIL, 1994; BRASIL, 1998a).

A quimioprofilaxia em massa e de contatos domiciliares mostrou-se ineficaz
para conter a propagacao da epidemia, e além disso a administracado de antibiéticos
pode determinar a alteracao da flora intestinal de individuos sadios, aumentando sua
suscetibilidade a infecgdo e o surgimento de cepas resistentes de Vibrio cholerae e

de outras bactérias.

Quanto as vacinas, apesar dos avancos alcancados mais recentemente,
aquelas atualmente disponiveis ndo conseguem promover o controle da colera,

principalmente em funcao da baixa eficacia e da curta duragdo da imunidade.

Quanto as restricdes a circulacdo de pessoas e mercadorias (cordao ou
barreira sanitaria), estas medidas nao impedem a propagacgao da colera de um pais
para outro e de uma regido para outra dentro de um mesmo pais. E impossivel
identificar e isolar todos os viajantes infectados, pois a grande maioria néo

apresentara sintomas.
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1.3 ASPECTOS ECOLOGICOS

Sendo o colera uma moléstia pestilencial, cujo aparecimento depende da
presenga de miasmas espalhados na atmosfera, parece-me que sera o
primeiro cuidado da higiene procurar destruir todos os focos miasmaticos,
para desta arte nao ter lugar a infeccdo e assim permanecer em certo
estado de salubridade o ar da atmosfera. E demais, sendo os miasmas
exalados dos pantanos a causa mais proxima do Coélera epidémico, entendo
que sera um meio eficaz nao so ter-se em asseio completo as ruas, quintais
e praias [...] como também se deve dirigir todas as atengdes para as
margens do rio...( ACIOLI, 1855 apud ALMEIDA L. S., 1996)

Para Colwell (1996), a colera oferece um excelente exemplo de como
informacoes referentes a fatores ambientais permitem uma melhor compreensao da
doenga, ndo somente com relacao a viruléncia, mas também sobre os mecanismos

de transmissao e sua epidemiologia.

Os vibrides estdo entre os organismos mais comuns nas aguas de superficie
do globo terrestre. Podem ser encontrados tanto em habitats marinhos quanto de
agua doce (TODAR, 1999). Sao ambientes favoraveis para a sobrevivéncia do
agente as aguas com niveis moderados de salinidade, com grande disponibilidade
de nutrientes, com temperaturas médias, de pH neutro ou ligeiramente alcalino, além
da presenca de macrofitas aquaticas, fitoplancton, zooplancton, peixes, moluscos e

crustaceos.

Porém, até o final dos anos setenta e inicio dos anos oitenta, acreditava-se
que o Vibrio cholerae era incapaz de sobreviver mais do que algumas horas ou dias
fora do intestino humano (WAI; MIZUNOE; YOSHIDA, 1999; BORROTO, 1997,
1998). Atualmente esta ideéia foi abandonada em funcao das constatacées de que a
presenca deste microorganismo em ambientes aquaticos ndo depende da
magnitude da contaminacao fecal. Estudos realizados mais recentemente, tém
demonstrado que este patdgeno pode sobreviver em aguas relativamente livres de
contaminacao fecal humana, apoiando a hipotese de que ele € um membro
autoctone da flora microbiana das aguas medianamente salinas, tipicas de estuarios
e pantanos costeiros, tendo sido também encontrado por longos periodos em

ambientes de agua doce sem contaminacgao fecal (BORROTO, 1997).
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Posteriormente, varios outros estudos revelaram a existéncia de Vibrio
cholerae como bactéria de vida livre ou em associagao com fitoplancton,
zooplancton, crustaceos e moluscos em estuarios e pantanos costeiros (WAI,
MIZUNOE; YOSHIDA, 1999; FARUQUE, 1998; BORROTO, 1997). Estas
observacodes, aliadas a capacidade de adaptagao destes organismos as mudangas
de temperatura, dos niveis de salinidade e de oferta de nutrientes, tém demonstrado
que o Vibrio cholerae pode ocupar com sucesso uma grande variedade de habitats
aquaticos (WAI; MIZUNOE; YOSHIDA, 1999).

Alguns fatores bidticos e abidticos, apresentados abaixo, desempenham

fungdes importantes na sobrevivéncia do Vibrio cholerae.

Temperatura da agua: o Vibrio cholerae, tem sido isolado com frequéncia de
ambientes aquaticos como rios, baias, canais, aguas subterraneas, além de
estuarios e pantanos costeiros (BORROTO, 1997). O mais importante fator para a
sobrevivéncia do Vibrio cholerae patogénico em ambientes naturais € a temperatura
da agua, que deve estar entre 10° e 30° C, sendo mais freqientemente isolado
durante o verao que no inverno (LACEY,1994; BORROTO, 1997).

Nutrientes: o Vibrio cholerae € um anaerobio facultativo. Em presencga de
oxigénio respira, e em auséncia é capaz de fermentar. Pode crescer em meios que
contém carboidratos, particularmente a glicose, assim como nitrogénio, enxofre,
fésforo e sodio. Tem necessidade de sddio para o seu crescimento. A adigdo de
metais alcalinoterrosos, como calcio e magnésio em presenga de sodio, contribui
para prolongar a existéncia. Cepas de Vibrio cholerae de origem clinica, El Tor e
classsico, sobreviveram até 12 dias em aguas nao cloradas em presencga de 6xido
férrico. A captacao de nutrientes pelo Vibrio cholerae é mais dificil nas aguas com

correntes turbulentas.

Salinidade: na auséncia de nutrientes, a salinidade ideal para o crescimento
do Vibrio cholerae O1 toxigénico, biotipo El Tor, é de 25 por 1.000. Segundo Colwell,

todos os Vibrio spp toxigénicos adaptam-se a niveis de salinidade entre 5 e 30 por
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1.000. Os niveis de salinidade favoraveis para o desenvolvimento do Vibrio cholerae
sao encontrados em aguas costeiras e estuarios, mas a bactéria desenvolve-se bem
em agua do mar. Ja foi demonstrada a sobrevivéncia do Vibrio cholerae em agua do
mar por mais de 50 dias. O Vibrio cholerae desenvolve-se em aguas de baixa
salinidade se a temperatura for relativamente alta e houver grande concentracao de
nutrientes organicos. Este & o caso das aguas doces, cujo nivel de salinidade em

geral € menor que 1 por 1.000 partes.

Acidez: o pH mais favoravel situa-se na faixa de 7 a 9, com limites de

tolerancia de 5,5 a 10, principalmente no caso do biotipo El tor (BRASIL, 1994).

Umidade: o Vibrio cholerae nao resiste a dessecacgao.

* Associagao com organismos eucarioticos

Muitas espécies patogénicas de vibriao utilizam organismos como plancton,
moluscos bivalves e peixes para prolongar sua sobrevivéncia, principalmente sob
condi¢cdes desfavoraveis no ambiente. Esta relagao esta bem estabelecida para o
Vibrio cholerae, Vibrio parahaemolyticus e Vibrio vulnifucus. Variagdes sazonais na
ocorréncia da colera causada por consumo de moluscos bivalves tém sido mais
associadas ao numero de bactérias encontradas naturalmente no meio ambiente do

que por contaminagao das aguas por material fecal humano (LACEY,1994).

A associagao do Vibrio cholerae com zooplancton mostrou ser peca chave
para decifrar a natureza global das epidemias de cdlera. O Vibrio cholerae tem sido
detectado, em areas endémicas, aderido a superficie quitinosa do zooplancton,
como por exemplo os copépodes (Figura 6). Para Colwell (1996) o aparecimento
simultaneo da colera em areas distantes entre si no Perd em 1991, tem relagdo com
o aumento da populagao de plancton proporcionado pelo fenébmeno El Nifio . Como
um simples copépode pode albergar acima de 10* células de Vibrio cholerae, muitos

copépodes albergando o agente em suas superficies ou nos seus intestinos podem
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promover a dose infectante exigida para causar doenga, o que pode entdo ocorrer

com a ingestao de um unico copo de agua.

Figura 6: Copépodes: (a) imagem microscopica de copépode fémea; (b)
Vibrio cholerae aderidos a um copépode, marcados por meio de técnicas
de fluorescéncia. Fontes: (a) FRONTIERS NEWSLETTER, 1996; (b)
MANDELL; DOUGLAS; BENNETH, 2002.

* Vibrio cholerae Viavel mas Nao Cultivavel

Este microorganismo, em situagcées de stress ambiental em reservatorios
aquaticos adota um estado chamado viavel mas nao cultivavel, no qual consegue
realizar fungdes metabdlicas e formar colénias sem que se possa cultiva-lo.O Vibrio
cholerae O1 no estado viavel mas nao cultivavel foi capaz de produzir célera em
voluntarios. Estudos tém sugerido que o carater endémico e sazonal da colera em
Bangladesh esta relacionado com a presenca do microorganismo neste estado em
nichos ecolégicos localizados em reservatérios aquaticos durante periodos
interepidémicos. Neste estado de dorméncia, estas células conseguem sobreviver a
mudangas de temperatura, salinidade ou disponibilidade de matéria organica,
adotando uma forma pequena e esférica (COLWELL; HUQ, 1994; COLWELL, 1996;
BORROTO, 1998). Estudos demonstraram a persisténcia do Vibrio cholerae O1
viavel mas nao cultivavel, sob condigdes laboratoriais, por mais de 15 meses, em
associagao com cianobactérias. (ISLAM et al apud COLWELL; HUQ, 1994).
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* Vibrio cholerae com rugosidade

A rugosidade pode representar um mecanismo normal de adaptacao
biologica de espécies que, como o Vibrio cholerae, habitam os ambientes marinhos
e estuarios. A presenca de fendtipos rugosos de Vibrio cholerae pode ser
observada quando as condigdes ambientais se mostram adversas a sobrevivéncia
do agente. A variante rugosa do Vibrio cholerae apresenta uma elevada resisténcia
a cloracao. Além disso, estas cepas mantém sua viruléncia e permanecem viaveis
sob um pH acido por 30 minutos, o que sugere que sob certas condigdes, a cepa
rugosa pode apresentar uma melhor chance de sobreviver a barreira gastrica. O
nivel de resisténcia demonstrada por esta cepa é incomum em bactérias
patogénicas, sendo mais caracteristica de formas extremamente resistentes de
microorganismos, como a Giardia spp. E embora a cloragdo da agua seja uma
medida de intervengao efetiva no controle da colera, se a cepa rugosa estiver
presente nos sistemas de agua de consumo, esta medida contribuira para diminuir o
numero de Vibrio cholerae viaveis, mas nao o eliminara totalmente (WAI,
MIZUNOE;YOSHIDA,1999).
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1.4 ASPECTOS HISTORICOS

Na verdade, ao ouvir os gritos de alegria que vinham da cidade, Rieux
lembrava-se de que esta alegria estava sempre ameacgada. Porque ele sabia
0 que esta multidao euférica ignorava e se pode ler nos livros: o bacilo da
peste nao morre nem desaparece nunca, pode ficar dezenas de anos
adormecido nos moveis e na roupa, espera pacientemente nos quartos, nos
pordes, nos baus, nos lencos e na papelada. E sabia, também, que viria
talvez o dia em que, para desgraca e ensinamento dos homens, a peste
acordaria os seus ratos e os mandaria morrer numa cidade feliz ( CAMUS,
1998, p. 268-269).

A reconstrucao da histéria da colera no mundo pode ser dividida em duas
fases principais: aquela que precede 1817, periodo em que a colera se restringiu ao
Oriente, atingindo quase que exclusivamente a India; e a fase que vai desde 1817
até os dias atuais (POLLITZER, 1960), quando a doenga se propagou para varios

continentes, produzindo sete pandemias.

Os primeiros registros de célera remontam aos primoérdios da histéria escrita.
Registros de cdlera deixados por Hipdcrates, Galeno e Wang-shooho, pioneiros da
medicina atestam a antiguidade da doenca, porém nao na forma epidémica. Na
literatura médica da India Antiga também se encontram descricoes de uma sindrome
que apresenta caracteristicas clinicas idénticas a da cdlera. E, ainda que os registros
existentes mostrem-se incompletos ou fragmentados, demonstram que a doenga
existe sob forma endémica, desde épocas remotas, nas planicies dos deltas dos rios
Ganges e Brahmaputra , na parte oriental da India e em Bangladesh. No entanto, as
provas irrefutaveis de sua presenca na India desde a antiguidade surgem com os
navegantes europeus, a partir da época dos grandes descobrimentos. O relato de
Vasco da Gama, redigido por Gaspar Correa, em 1503, sob o titulo "Lendas da
India", se constitui no primeiro documento publicado sobre a doencga. Entre esta data
e 1817, varios outros relatos foram feitos, por observadores portugueses,
holandeses, franceses e ingleses (POLLITZER, 1960).
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1.4.1 As Seis Primeiras Pandemias

O ano de 1817 marca o inicio de uma nova era na histéria da célera no
mundo: a das sete grandes pandemias, que partiram do Oriente, em sua maioria do
subcontinente indico (Figura 8), especialmente da regido de Bengala (hoje
representada pela provincia hindu de Calcuta e pela Republica de Bangladesh).
Depois de atingir violentamente a india, se estende a outras partes do mundo,
ignorando as distadncias e os obstaculos naturais e também as tentativas de
contencdo, como os sistemas de cordao sanitario e de quarentenas (POLLITZER,
1960).

Existem muitas controvérsias acerca das datas das primeiras seis
pandemias. As datas mais comumente usadas sao aquelas propostas por Pollitzer
(BLAKE, 1994a), conforme Figura 7.

Pandemia Periodo Continente Afetado
Primeira 1817-1823 Asia e Africa
Segunda 1829-1851 Asia, Africa, Europa e Américas
Terceira 1852-1859 Asia, Africa, Europa e Américas
Quarta 1863-1879 Asia, Africa, Europa e Américas
Quinta 1881-1896 Asia, Africa, Europa e Américas
Sexta 1899-1923 Asia, Africa e Europa

Figura 7 Pandemias de codlera, segundo periodos de duragédo e continentes afetados, de 1817 a
1923.

Fonte: POLLITZER, 1960

O desenvolvimento da industria, as guerras e a marinha mercante
contribuiram notavelmente para a aproximacdo dos continentes entre si,
favorecendo também a expansdo da codlera. As péssimas condigdes de higiene
pessoal e saneamento ambiental nas vastas regidoes do globo, no século XIX,
propiciaram a ocorréncia das pandemias, assolando principalmente as grandes

cidades européias, provocando altissima mortalidade e disseminando o panico na
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populagdo em geral (MATA JIMENEZ, 1992). A Europa reconhecia sua procedéncia
geografica do Oriente, mas nao suas causas. Os "epidemistas" defendiam a teoria
dos miasmas, que se difundiam pelo ar, impossiveis de controlar; os
"contagionistas”, ao contrario, defendiam a quarentena e o fechamento das
fronteiras (BERLINGUER,1993).
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Figura 8 Localizacdo Geografica da Origem das Seis Primeiras Pandemias,

no Subcontinente indico, com destaque para a Regido de Bengala e Origem
da Sétima Pandemia, nas llhas Sulawesi, Indonésia.

Fonte: Atlas Geografico Mundial, 1994

A primeira pandemia, que ocorreu no periodo de 1817 a 1823, estendeu-se
do Vale do Rio Ganges a outras regides da Asia e a Africa (POLLITZER, 1960, p.
17-21). Esta pandemia iniciou-se num periodo considerado atipico do ponto de vista
meteoroldgico, fato que Pollitzer ndo considera uma coincidéncia fortuita. Na india, o
ano de 1815, mas especialmente o de 1817 foi marcado por chuvas extremamente
fortes, que provocaram grandes inundagdes. E justamente neste periodo a colera
comecga a manifestar-se com uma violéncia pouco comum. Partindo provavelmente
da regidao de Bengala entre o Ganges e Brahmaputra atingiu Calcuta em agosto de
1817. Em 1818 propagou-se para diversas regides da Asia, alcancando a China em

1820 e o0 Japdo em 1822. Chega também a Africa oriental entre 1820 e 1821.



42

A segunda pandemia iniciou-se em 1829 prolongando-se até 1851. Além
da Asia e Africa, esta pandemia atingiu pela primeira vez a Europa e alcangando
também a costa das Américas (POLLITZER, 1960). A Russia e particularmente
Moscou foi duramente atingida durante esta epidemia. Epidemias Importantes
também foram registradas na Peninsula Arabica entre 1828 e 1831. Foi
especialmente violenta em Meca, de onde propagou-se para a Siria, Palestina,

Egito, Tunisia, Istambul, Roménia e Bulgaria.

Em 1832 chegou a Paris pela primeira vez. Em 1832, vencendo a barreira do
Oceano Atlantico, alcangou as Américas (LACEY,1994), através de barcos
procedentes da Europa, atingindo o Canada e, simultaneamente, os Estados
Unidos. Neste mesmo ano invadiu também o Chile, Peru e Equador. Em 1833,
atingiu o México e Cuba. Entre 1836 e 1837, epidemias devastadoras ocorreram na
Guatemala e Nicaragua e também, possivelmente, foram atingidos Costa Rica e El
Salvador. Em 1850 alcangou o Panama, chegou pela primeira vez a Colémbia e em
1951, segundo dados nao muito seguros, teria chegado pela primeira vez a Jamaica
(ORGANIZACION PANAMERICANA DE LA SALUD , 1991).

A terceira pandemia se estendeu de 1852 a 1859. A partir da ocorréncia da
epidemia na india em 1852, estendeu-se para a Pérsia e Mesopotamia. Em 1853
atingiu a parte setentrional da Europa e novamente as Ameéricas, através dos
Estados Unidos, México e Antilhas. Em 1854 chegou ao Canada e Colémbia. No
ano de 1854 foram registradas as mais altas taxas de mortalidade na histéria da
colera. Em 1855, chega ao continente africano (POLLITZER, 1960).

O ano de 1855 marca a chegada da célera também ao Brasil pela primeira
vez. Entrou pelo Pard, através de um navio procedente de Porto, Portugal, atingindo
em seguida outros estados da regiao Norte e alcangando as regides Nordeste,
Sudeste e Sul (BRASIL, 1994), conforme relato abaixo:

Tendo invadido a Europa mais uma vez, quis 0 nosso mau fado que, em
1855, nos chegasse a colera: atacou o Para, depois a Bahia (em 55-56,
36.000 vitimas), o Rio finalmente; destes pontos irradiou, ao norte para o
Amazonas e Maranhao (13.000 6bitos); ao centro para Alagoas (19.000
vitimas), Sergipe (21.000 vidas), Rio Grande do Norte, Paraiba (28.000
6bitos) e Pernambuco ( 38.000 mortos); ao sul, no Espirito Santo, no Rio de
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Janeiro. Sao Paulo, Santa Catarina e Rio Grande (4.000 perdas humanas),
onde foi mais benigna. As provincias, a principio poupadas, pagaram depois
tributo ao mal; tais o Ceara e o Piaui, que, em 62, também foram
contaminadas. Assim, até 67, matando ao todo a quase 200.000 pessoas,
segundo os dados epidemiolégicos do Bardo do Lavradio (PEIXOTO, 1938
apud CENTRO DE ESTUDOS DE SANEAMENTO AMBIENTAL, 1993).

Entre a segunda e a terceira pandemias, John Snow desenvolveu
numerosos estudos sobre as epidemias de colera que assolaram Londres entre
1849 e 1854, conseguindo estabelecer a relacado entre a producado da doenca e o
consumo de agua contaminada e tracar os principios de prevencao e controle de
novos surtos, mesmo antes do isolamento do agente etiolégico da doenga, o que s6
viria a acontecer em 1884 (BRASIL, 1994).

A quarta pandemia, que durou de 1863 a 1879, talvez tenha sido a pior de
todas as pandemias, pelas altissimas taxas de mortalidade que ocasionou, sendo
que pequenos povoados chegaram a ter cerca de 30% de sua populagao dizimada (
TORNERO, 1995; POLLITZER, 1960). Ela é conseqliéncia da exacerbagdo de uma
grande epidemia ocorrida durante as peregrinagcbes a Meca em 1865. De 90.000
peregrinos que visitaram Meca naquele ano, 30.000 morreram de colera. Os

sobreviventes espalharam a doenga pela Europa e Africa.

A epidemia também ganhou forga na Europa em fungao das guerras entre
Austria e Italia e Austria e Alemanha. Em 1866 morreram 80.000 pessoas na Austria,
115.000 na Alemanha, 113.000 na Italia e 90.000 na Russia. Nos Estados Unidos,
as abominaveis condigbes sanitarias possibilitaram o retorno da célera em 1865
(LACEY,1994).

A quinta pandemia, ocorrida entre 1881 e 1896 propagou-se também a
partir da india, porém, manifestou-se de forma menos severa que a anterior, embora
tenha causado cerca de 800 mil mortes somente na Russia (TORNERO, 1995;
POLLITZER, 1960).
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Um marco importante na histéria da colera registrado no periodo desta
pandemia, foi a descoberta do agente etiolégico da colera por Robert Koch, médico
aleméao, em 1884. Koch ganhou fama durante a quinta pandemia por varias razoes.
A partir de suas pesquisas em Alexandria, no Egito, além de provar ser o Vibrio
cholerae o agente da colera, a quem chamou de Komma bazillen, fez ainda multiplas
observacgoes sobre a doencga. Levantou hipéteses acerca da existéncia da toxina
colérica; reconheceu a importancia da relagao entre a propagagao da doencga e
mudang¢as no comportamento humano, como os movimentos populacionais
ocorridos no século XIX. Koch também sugeriu a existéncia de portadores
assintomaticos do vibrido, a baixa ocorréncia de casos graves de colera e o papel
dos casos leves ou assintomaticos na contaminagdo ambiental. (LACEY,1994). E
importante que se registre, contudo, que a primeira noticia sobre a existéncia de um
bacilo curvo presente no intestino de pessoas que haviam morrido de célera
corresponde ao médico florentino Filippo Pacini, em 1854, ao estudar a epidemia
que atingiu a regiao toscana. A descoberta porém, ndo teve publicacao oficial. Suas
notas de laboratério s6 vieram a ser reveladas em 1885, por Bianchi (MATA
JIMENEZ, 1994; SAKASAKI; DONOVAN, 1984).

A quinta pandemia produziu na Europa taxas de letalidade em torno de
50%. Estas altas taxas conduziram os governos a investir na melhoria das condigoes
de saneamento em alguns paises da Europa e também nos Estados Unidos. Os
resultados destas melhorias puderam ser constatados mais tarde, com o menor
impacto da doenca nestas regides em investidas posteriores (LACEY,1994;
BERLINGUER, 1993).

A sexta pandemia iniciou-se a partir de uma extraordinaria exacerbagao
desta doencga na india a partir de 1899, perdurando até 1923 (POLLITZER, 1960), e
causando epidemias severas na Asia e surtos limitados na Africa e Europa, sem
atingir, no entanto, o continente americano. Na Europa, os ultimos focos persistiram
até 1925, sendo que depois disso a doencga voltou a ficar restrita aos seus velhos
nichos, como a regido de Bengala na india, com surtos ocasionais em algum pais

vizinho (TORNERO,1995). Tanto esta como as pandemias anteriores provavelmente



45

foram causadas pelo biotipo classico do Vibrio cholerae, cujo isolamento atualmente,
nao se encontra fora de Bangladesh (TORNERO, 1995; POLLITZER, 1960).

Do ponto de vista geografico, pode-se assinalar que estas seis pandemias
de colera nao atingiram as areas mais meridionais e as mais setentrionais do globo
terrestre (POLLITZER, 1960). Quanto ao aspecto temporal, Blake (1994a) aponta
como razoavel considerar estas seis primeiras pandemias de célera como fases de
uma unica pandemia. Levanta esta hipétese com base na auséncia de provas
bacteriolégicas acerca do agente das quatro primeiras pandemias e também em
funcdo das controvérsias e inexatidao dos periodos pandémicos desde 1817.
Considera que, a luz dos conhecimentos atuais sobre a sobrevivéncia e persisténcia
do Vibrio cholerae no ambiente, se poderia supor que tenha havido uma unica
pandemia marcada por periodos de remissdo e exacerbagdo, como hoje é
observado com a sétima pandemia de colera e suas expansoes explosivas em 1970
na Africa e em 1991 nas Américas. Para Reeves e Lan (1998), como as seis
primeiras pandemias sao separadas entre si por poucos anos, consideram que
talvez tenha havido uma inconsisténcia nos critérios de definicao do término de uma
pandemia e inicio de outra. Porém, provavelmente, esta questao nao venha a ser

elucidada jamais.

1.4.2 A Sétima Pandemia de Colera

Em 1906, Gotschlick, examinando cadaveres de peregrinos de Meca na
estacao de quarentena de El Tor, na peninsula do Sinai, Egito, os quais,
aparentemente, nao haviam desenvolvido sintomatologia de célera, isolou um
segundo biotipo do Vibrio cholerae, que levou o nome dessa estacao (MATA
JIMENEZ, 1992). Em 1937, o Vibrio cholerae E| Tor se manifestou em proporgées
epidémicas nas llhas Célebes, Indonésia, onde novas epidemias voltaram a ocorrer
em 1939 e em 1940 (MATA JIMENEZ, 1992; POLLITZER, 1960).

Trinta e oito anos depois do término da ultima pandemia, é justamente a

partir desse foco endémico nas llhas Célebes (atual Sulawesi, identificada na Figura
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8), na Indonésia que se iniciou, em 1961, a sétima pandemia, que perdura até os
dias atuais, provocada pelo Vibrio cholerae El Tor. Depois de 1963, o Vibrio cholerae
El Tor rapidamente passou a causar mais casos de colera que o Vibrio cholerae
classico, passando a seguir a um processo de completa substituicdo do agente
(BASU; BHATTACHARYA; MUKERJEE, 1966). A partir de movimentos migratorios
espalhou-se por quase toda a Asia, regido oriental da Europa, norte da Africa e
Peninsula Ibérica, atingindo a Italia em 1973. Nesse ano foi registrado um caso nos
Estados Unidos, de origem nao identificada. No ano seguinte o Canada registrou um
caso importado. Entre 1977 e 1978, registraram-se pequenos surtos no Japao. Em
1978 ocorreram infecgoes esporadicas na Louisiania e em 1981, um surto acometeu
o Texas (BRASIL, 1994).

As Américas, que por quase cem anos estiveram praticamente livres da
colera, foram atingidas 30 anos apos o inicio da sétima pandemia. Em janeiro de
1991 a costa do Peru é seriamente atingida. A epidemia rapidamente atingiu o

interior do pais e se propagou, em seguida, para varios paises da América Latina.

No periodo compreendido entre 1970 e 2000 foram informados a
Organizagdo Mundial de Saude 4.463.605 casos e 199.717 obitos por colera,

distribuidos conforme Tabela 1.

Tabela 1 Distribuigido de Casos e Obitos por Célera , Taxas de Letalidade, Total de
Paises Atingidos no Periodo e Ano com Maior Numero de Paises Atingidos, nos
Cinco Continentes, 1970 a 2000.

Total de Ano com Maior
.. Continente Casos Obitos Leta:idade Paises Numero de Paises
¥ Atingidos Atingidos
Africa 1.824.353 111.220 6,1 46 29 em 1998
Asia 1.358.029 76.231 5,61 47 26 em 1994
Ameéricas 1.262.829 12.083 0,96 21 21 em 1992-93
Europa 9.693 107 1,1 27 20 em 1994
Oceania 8.701 76 0,87 11 5em 1990
Total 4.463.605 199.717 4,47 152 94 em 1994

Fonte: World Health Organization, 1995-2001.
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1.4.2.1 A Codlera no Continente Africano

A sétima pandemia instalou-se na Africa no inicio dos anos setenta. E ao
longo destas trés décadas, este continente tem registrado altos coeficientes de
incidéncia, letalidade e mortalidade por colera, com um total de 1.824.353 casos e
111.220 o6bitos, o que representa uma taxa de letalidade acumulada de 6,1%. As
precarias condi¢coes de vida e de saneamento existentes favorecem a ocorréncia de
epidemias como a do Zaire, ocorrida em julho de 1994. Conflitos entre tribos de
Rwanda provocaram o deslocamento de cerca de um milhdao de pessoas para
campos de refugiados em Goma, no Zaire, onde uma epidemia explosiva de colera
resultou em cerca de 70.000 casos e 12.000 6bitos (FARUQUE; ALBERT;
MEKALANOS, 1998).

A célera, na Africa tem relagédo, principalmente, com o consumo de agua de
rios e lagos contaminados, com o consumo de restos alimentares ingeridos frios ou
consumo de alimentos durante os tradicionais e prolongados festejos funebres
(SHAPIRO et al, 1999).

Em 1970, ano de introdugéo do agravo no continente, foram registrados
11.086 casos de colera em 16 paises. Durante as trés décadas que se seguiram, a
tendéncia foi de crescimento do numero de casos, principalmente a partir de 1991,
coincidindo com a chegada da cdlera nas Américas. Apesar dos coeficientes de
letalidade apresentarem declinio importante a partir de 1970, ainda assim
representam os maiores valores registrados em comparacdao com os demais
continentes (Figura 9). Em 1998, a Africa registrou 211.748 casos e 9.856 6bitos por
colera distribuidos entre 29 paises. Estes numeros representam, respectivamente,
72% e 93% de todos os casos e obitos registrados no mundo naquele ano (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 1996, 1997, 1998, 1999, 2000a, 2000b, 2001).
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Figura 9 Casos de Colera e Taxas de Letalidade no Continente Africano,
1970 a 2000.

Fonte: World Health Organization, 1995-2001.

No ano 2.000 foram registrados casos em 27 paises africanos. Com relacao
ao ano anterior, o numero de casos de célera declarados oficialmente baixou 42%.
O numero de casos manteve-se estavel na Guiné e Republica Democratica do
Congo e aumentou em Comora e Madagascar. Neste ultimo pais o nUmero de casos
foi de '29.082 casos com uma taxa de letalidade de 6%. No sul da Africa ocorreu
também uma importante epidemia, porém com uma taxa de letalidade menor que
0,5%. (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2001).

1.4.2.2 A Colera no Continente Asiatico

A sétima pandemia, partindo de Sulawesi, na Indonésia, em 1961,
disseminou-se para outras ilhas, incluindo Java, Sarawak, Borneo, Filipinas e Taiwan
até o final de 1962. Entre 1963 e 1969 implantou-se em terras continentais,
alcangando a Malasia, Tailandia, Burma, Camboja, Vietnam, india, Bangladesh e
Paquistdo. Logo depois do Paquistao ser atingido, surtos foram registrados no
Afeganistao, Ira, Iraque e em algumas republicas da Uniao Soviética. (FARUQUE,
ALBERT; MEKALANOS, 1998).
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No periodo entre 1959 e 1969 foram registrados na Asia 1.355.747 casos e
6.787 oObitos por colera, envolvendo 23 paises. A maioria destes casos ocorreram na
india, com 946.794 casos e em Bangladesh, com 239.667 casos, representando
70% e 18%, respectivamente do total de casos no periodo neste continente. O
restante dos 169.286 casos distribuiram-se pelos demais 21 paises atingidos
(WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2000b).

Entre 1970 e 2000 ocorreram 1.358.029 casos e 76.231 obitos por colera
(Figura 10). Apdés uma nitida tendéncia decrescente de casos verificada entre 1971 e
1984, houve um aumento de registros entre 1985 e 1994 e, em menor escala de
1996 em diante. Os coeficientes de letalidade tem declinado notadamente desde
1970, ficando abaixo de 1% em 1998 (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1996,
1997, 1998, 1999, 2000a, 2000b, 2001).

Em 2.000, treze paises deste continente notificaram casos de coélera a
Organizagao Mundial da Saude. A identificagcdao de casos de coélera sofreu uma
importante queda (de 39.417 casos e 344 obitos, em 1999, para 11.246 casos com
232 mortes, em 2000). Este decréscimo esta relacionado, principalmente, com o
recuo da doenca no Afeganistao, Ira e Iraque. Ainda assim, os maiores numeros de
casos em 2.000 foram registrados nestes paises (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2001).

Estudos tém demonstrado que a ocorréncia de colera no distrito de Matlab,
em Bangladesh tem um forte componente sazonal, com poucos casos ocorrendo em
determinados meses do ano. Entretanto, quando a célera reaparece, a cada ano, os
casos sao registrados simultaneamente em varios lugares e, em cada lugar as cepas
apresentam diferencas entre si. Este fenOmeno pode ser interpretado como o
resultado de mudangas no ambiente que vieram favorecer o desenvolvimento de
uma variedade de cepas de Vibrio cholerae O1 toxigénico, as quais vivem em
reservatorios ambientais. A comprovagao destes reservatoérios, no entanto, € mais
dificil de ser demonstrado que em outras areas como a da Costa do Golfo e da

Australia, uma vez que em Bangladesh o numero de casos é grande e as condigdes
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de saneamento sao muito precarias. Desta forma, € mais dificil determinar se as

cepas isoladas tém origem humana ou ambiental (BLAKE, 1994b).
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Figura 10 Casos de Célera e Taxas de Letalidade na Asia, 1970 a 2000
Fonte: World Health Organization, 1995-2001

O Vibrio cholerae 0139, que emergiu na Baia de Bengala em 1992, continua
confinado ao sudoeste da Asia. As evidéncias atuais, no entanto, ndo permitem
avaliar se esta cepa podera tornar-se ou nao uma nova ameaca ( WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2000b).

1.4.2.3 A Cdlera na Europa

Entre 1970 e 2000 foram registrados 9.658 casos e 107 dbitos por colera em
27 paises do continente europeu (Figura 11). O ano de 1994 apresentou a maior
incidéncia, com 2.630 casos: 1.048 procedentes da Federagcao Russa e 813 do
Reino Unido; e o maior numero de paises atingidos: 20 paises, um numero elevado
se comparado ao numero de paises atingidos nos demais anos do periodo (
WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1996, 1997, 1998, 1999, 2000a, 2000b, 2001).

Destaca-se ainda na Europa, em termos de incidéncia, os seguintes paises:

Portugal, com 3.533 casos entre 1974 e 1975; Federagao Russa, com 720 casos em
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1970; Romania, com 712 casos entre 1990 e 1995; Albania, com 626 em 1994;
Reino Unido, com 525 casos em 1995; Italia, com 278 casos em 1973; Espanha,
com 267 casos em 1979; Republica da Moldova, com 240 casos em 1995. A soma
destas ocorréncias nestes oito paises representa 91% dos casos de cdlera na

Europa em 30 anos.

Em 2000, 35 casos foram notificados por dois paises. Todos os casos eram
importados e nao houve registro de obitos (WORLD HEALTH ORGANIZATION,
2001).
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Figura 11 Casos e Obitos por Célera na Europa, 1970 a 2000
Fonte: World Health Organization, 1995-2001

1.4.2.4 A Codlera na Oceania

Na década de 60, os unicos paises da Oceania afetados pela colera foram:
Papua Nova Guiné, com 1.293 casos e 464 o6bitos ocorridos em 1962; e Australia,

com um caso em 1969.

Entre 1970 e 2000, este continente registrou 8.701 casos e 76 Obitos por
colera (Figura 12). Os paises mais afetados foram Kiribati, com 1.801 casos
ocorridos entre 1977 e 1978; Micronésia, llhas Marshall, Palau e llhas Mariana do
Norte, com 2.535 casos entre 1982 e 1983; e Tuvalu, com 293 casos registrados em
1992. ( WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1996, 1997, 1998, 1999, 2000a, 2000b,
2001).
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No ano de 2.000, quatro paises informaram a ocorréncia de 3.757 casos
com 26 mortes por colera. Este continente vivenciou duas epidemias durante o ano
de 2.000. As epidemias foram registradas na Micronésia, com 3.452 casos e seis
obitos. As ocorréncias do ano 2000 representam 43,18% dos casos de colera na
Oceania em 30 anos ( WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2001).

1.4.2.4.1 Colera endémica na Australia

A Australia registrou casos de colera pela primeira vez em 1832, 15 anos
apos o inicio da primeira pandemia na india. No entanto, no século XX foram
registrados neste pais somente casos importados. Porém, em fevereiro de 1977, as
autoridades sanitarias australianas foram surpreendidas com o isolamento de Vibrio
cholerae O1 sorotipo Inaba em amostras de sangue e fezes de uma paciente de 56
anos que entrou em choque hipovolémico devido a um severo quadro de
gastroenterite. Esta paciente residia num camping em Queensland. Um homem
residente na mesma area da paciente apresentou colera dez dias apos. As
investigacbes mostraram a presenga do mesmo microorganismo na agua das
tubulagdes procedentes do sistema de abastecimento municipal e nos recipientes de

armazenamento.

Como este sistema captava agua do Rio Albert, uma investigacdo ambiental
foi realizada. Os resultados mostraram a presencga do Vibrio cholerae O1 toxigénico,
sorotipo Inaba, neste rio, no rio Logan e em outros nove rios da area. O organismo
foi detectado nesta regidao durante varias semanas e depois de forma intermitente
por um periodo de 22 meses. Contaminacao destes rios por dejetos humanos nao
foram identificados e os estudos posteriores demonstraram tratar-se de um
reservatorio ambiental para o agente, compreendendo um raio de 1.000 quildmetros
desde o norte de Townsville ao sul de Brisbane, envolvendo 11 rios da regiao. Apos
os dois primeiros casos registrados, mais sete casos ocorreram nestas areas até
1987, todos relacionados, de forma direta ou indireta, ao consumo de agua
procedentes dos rios em que houve isolamento do agente. As ocorréncias

apresentam um forte carater sazonal: 79% dos isolamentos ambientais foram
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registrados nos meses de janeiro, fevereiro e margo, correspondentes ao periodo de
verao na regiao (BLAKE, 1994b).
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Figura 12 Casos de Colera e Taxas de Letalidade na Oceania, 1970 a 2000
Fonte: : World Health Organization, 1995-2001

1.4.2.5 A Colera nas Américas

Nos anos 70, com a entrada e rapida disseminacdo da célera na Africa, a

chegada da sétima pandemia as Américas parecia iminente.

No entanto, a sua chegada veio a ocorrer somente em janeiro de 1991, pelo
Peru. A coélera atingiu primeiramente a cidade de Chancay, 60 quildbmetros ao norte
de Lima. No dia seguinte um surto foi registrado em Chimbote, um porto maritimo
situado a 400 quildmetros ao norte de Chancay (COLWELL, 1996).

Um més apos a sua introdugao, ela ja havia se propagado para 83% dos
departamentos (estados) peruanos. Mais de 98% dos casos eram procedentes da
costa do Pacifico, mas a doenga também se dirigiu para o interior do pais. Entre 3 e
9 de margo moveu-se rapidamente em diregcao aos centros populacionais localizados
nas montanhas e durante as duas semanas seguintes disseminou-se a oeste e ao
norte, alcancando a floresta amazénica. Oito semanas apéds, todos os
departamentos peruanos haviam sido afetados, com excecao de Cuzco, com o
registro de 116.883 casos e 838 obitos por célera (BLAKE, 1993).
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Em fevereiro de 1991 a cdlera alcangou o Equador. Em margo chegou na
Colémbia, afetando muitas provincias. Em abril, chega ao Chile, num salto de 1.600
quildmetros entre o Peru e Santiago; neste més alcanga também o Brasil. Em junho,
o México é atingido, aparecendo em uma area remota da cidade do México, a 3.000
quildmetros de distancia do Peru. A Guatemala registra os primeiros casos em julho.
Nos meses subseqlientes, a colera continua a sua difusdo pela América Latina,
sendo que até novembro de 1992, somente o Uruguai e Paraguai continuavam
indenes (BLAKE, 1993).

Entre 1991 e 2000 foram registrados 1.262.829 casos e 12.083 &bitos por
colera em 22 paises do continente americano (Tabela 2). O Peru concentrou 56%
dos casos registrados durante toda a década. O numero de casos ocorridos no
continente em 1991, 391.220 casos e em 1992, 354.089 casos, representam os

mais altos valores anuais da historia da sétima pandemia (Figura 13).

O recrudescimento de casos observado de 1997 para 1998, invertendo uma
tendéncia decrescente registrada até 1997, talvez tenha relagdo com os efeitos do El

Nifo (WHO, 1998). Os coeficientes de letalidade tém se mantido em torno de 1%.
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Tabela 2 Casos de Colera por Pais, Numero de Obitos e de Paises Atingidos por
Ano nas Ameéricas, 1991 a 2000.

Pais 1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1.999 2.000 Total

Argentina - 553 2.080 889 188 474 637 12 - - 4.833
Belize - 159 135 6 19 26 2 28 12 - 387
Bolivia 206 22.260 10.134 2.710 2.293 2.847 1.632 466 - - 42.548
Brasil 2.103 37.572 60.340 51.324 4.954 1.017 3.044 2.745 4.759 733 168.591
Canada 2 4 6 2 7 2 - 2 - 5 30
Chile 41 73 32 1 - 1 4 24 - - 176
Colémbia 11.979 16.129 230 996 1.922 4.428 1.508 442 42 - 36.676
Costa Rica - 12 14 38 24 19 1 - - - 108
Equador 46.320 31.870 6.833 1.785 2.160 1.059 65 3.724 90 27 93.933
El Salvador 947 8.106 6.573 11.739 2.923 182 0 8 134 631 31.243
Guiana Francesa 1 16 2 2 - - - - - - 21
Guatemala 3.674 15.395 30.604 5.282 7.970 1.568 1.263 5.970 2.077 612 74.415
Guiana - 576 66 - - - - - - - 642
Honduras 11 384 4.007 4.965 4.717 708 90 306 56 15 15.259
México 2.690 8.162 10.712 4.059 16.430 1.088 2.356 71 9 5 45.582
Nicaragua 1 3.067 6.631 7.821 8.825 2.813 1.283 1.437 545 12 32.435
Panama 1.478 2.416 42 - - - - - - - 3.636
Paraguai - - 3 - - 4 - - - - 7
Peru 322.562 212.642 71.448 23.887 22.397 4.518 3.483  41.717 1.546 934 705.134
Suriname - 12 - - - - - - - - 12
Estados Unidos 26 102 19 47 19 3 4 15 6 4 245
Venezuela 16 2.842 409 - - 269 2.551 313 376 141 6.916
Total de Casos 391.756  361.352 210.320 115.553 74.848 21.026 17.923 57.280 9.652 3.119 1.262.829
Total de Obitos 4.002 2.401 2.438 1.107 845 351 225 558 113 43 12.083
Taxa de Letalidade 1,02 0,66 1,16 0,96 1,13 1,67 1,26 0,97 AT 1,38 0,96
N° Paises Atingidos 16 21 21 17 15 18 16 16 12 11 21

Fonte: : World Health Organization, 1995-2001

Em 2000, o numero de casos de célera nas Américas continuou a decrescer.
Um total de 3.119 casos e 43 obitos foram notificados a Organizagdo Mundial da
Saude. El Salvador, no entanto, apresentou aumento dos casos. ( WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2001).
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Figura 13 Casos de Célera e Taxas de Letalidade nas Américas, 1991 a
2000.

Fonte: : World Health Organization, 1995-2001

Muitos aspectos relacionados a chegada do Vibrio cholerae na costa
peruana permanecem obscuros. Inicialmente foram langadas suspeitas sobre um
pequeno navio de carga asiatico que percorreu diversos portos peruanos justamente
antes da explosdo da epidemia, porém exames sorolégicos realizados quando o
navio chegou a Europa, mostraram auséncia de infecgdo recente pelo Vibrio
cholerae entre os membros da tripulacdo. A agua de lastro descarregada em areas
portuarias, por este ou outros navios, representa uma outra possibilidade. O fato da
doenca ter chegado de forma explosiva e simultanea em diversos locais da costa
peruana distantes entre si sugerem que os primeiros casos possam ter tido relagédo
com o consumo de alimentos pereciveis, como frutos do mar, distribuidos
" rapidamente ao longo da costa por meio das rodovias ou por navios. Infelizmente, o

veiculo de transmissao dos primeiros casos em cada localidade néo foi investigado.

Para Colwell (1996) parece dificil e ilégico imaginar que a introducao da
colera de forma simultdnea em varios pontos da costa peruana possa ter se dado
através da descarga de lastro de um unico navio em Lima. Para a pesquisadora, a
florescéncia de fitoplancton e zooplancton na costa peruana, em decorréncia do
aquecimento das superficies oceanicas, das chuvas e influxo de nutrientes do

continente, eventos estes proporcionados pelo El Nifio, criaram as condigcoes
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ambientais favoraveis ao surgimento da colera. O aumento da populacao de
zooplancton pode favorecer o alcance da dose infectante necessaria a instalagao da
doenca. Um simples copépode, lembra Colwell, pode ser portador de 10* células de

Vibrio cholerae.

1.4.2.5.1 Colera endémica nos Estados Unidos

Apos as catastroficas epidemias ocorridas nos Estados Unidos no século
XIX a colera aparentemente mostrou-se erradicada do pais no século seguinte, com
registro de casos isolados importados. Porém, em agosto de 1973 uma ocorréncia
mudaria este panorama. Um pescador de camardes de Porto Lavaca, no Texas,
apresentou colera, sem historia prévia de realizacao de viagens. Uma intensa

investigacao foi levada a cabo para descobrir a origem da infecgéao.

O proximo caso autoctone ocorreu em agosto de 1978, em Abbeville,
Louisiania, quando um homem foi hospitalizado para tratamento de uma diarréia
severa. O exame laboratorial evidenciou Vibrio cholerae O1, biotipo El Tor, sorotipo
Inaba. As investigagdes subsequentes tiveram como resultado a deteccao de 11
pessoas infectadas (trés assintomaticas) em um periodo de 49 dias. Os casos
ocorreram em cinco conglomerados de quatro comunidades localizadas na regiao
sudoeste de Louisiania. O mesmo patogeno foi identificado em esgotos de outras

trés comunidades, sugerindo uma sub-notificagao de casos.

Um estudo de caso-controle mostrou que o veiculo de transmissdo era o
caranguejo proveniente dos pantanos costeiros em Louisiania. O fato da pesca de
caranguejo ter ocorrido num periodo de 47 dias e em pontos distintos numa
extensao de 130 quildbmetros, demonstrou a difusao e persisténcia da contaminagao
desses pantanos. Os caranguejos foram fervidos ou cozidos a vapor, sendo que a
populacado da area preferia consumi-los levemente crus. Culturas da agua e de
pescado procedentes do referido pantano foram positivas para Vibrio cholerae O1

toxigénico.
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A origem da contaminagéo do pantano, porém, permaneceu um enigma até
que estudos de fagotipagem demonstraram que as cepas de 1973 no Texas e de
1978 em Louisiania eram idénticas entre si, mas diferentes de todas as outras cepas
de Vibrio cholerae O1 isoladas no mundo. Este achado levantou a possibilidade
desta cepa da Costa do Golfo ser autéctone, persistindo como um organismo de vida

livre por muitos anos.

Depois de 1978, dois casos de colera foram confirmados no Texas, em maio
e junho de 1981 e 16 casos em setembro do mesmo ano. Nos anos subseqlentes,
casos esporadicos ou surtos limitados causados pela cepa da Costa do Golfo
continuaram a ocorrer, sempre tendo os caranguejos como veiculos de transmissao
dominante. O maior numero de casos ocorreu em 1986 em Louisiania, associado
com consumo de caranguejos cozidos e camardes crus e cozidos, atingindo 18
pessoas em 12 familias; e dois casos detectados na Flérida e Gedrgia, relacionados
com consumo de ostras cruas procedentes da Costa do Golfo. Em 1988, ostras

cruas de mesma procedéncia produziram seis casos em seis estados diferentes.

A colera nos Estados Unidos, como em outras areas de clima temperado, é
marcadamente sazonal, com 50% dos casos ocorrendo entre agosto e setembro,
meses em que as aguas da Costa do Golfo estao mais quentes, favorecendo a
multiplicacdo do Vibrio cholerae O1 de vida livre. Este é também o periodo em que a

pesca se torna mais intensa (BLAKE, 1993).
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral

Descrever o comportamento epidemiolégico da célera no Brasil no periodo
de 1991 a 2000.

2.2 Objetivos Especificos

* Avaliar a intensidade do agravo sobre a coletividade, através da analise
dos coeficientes de incidéncia, mortalidade e letalidade, inclusive

letalidade hospitalar, por unidade federada, macrorregiao e para o pais;

* Descrever o processo de difusao espacgo-temporal da colera,
identificando as diferencas entre as macrorregides, ao longo do periodo
1991-2000;

» Caracterizar a epidemia segundo a distribuicao dos casos por sexo e

faixa etaria;

* Avaliar o uso do critério de confirmagao de casos (laboratorial e

clinico-epidemiologico);

 Avaliar o tipo de atendimento prestado (hospitalar, ambulatorial,

domiciliar ou nenhum).
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3. REFERENCIAL METODOLOGICO

3.1 Material e Métodos

Foi realizado um estudo descritivo do comportamento epidemioldgico da
colera no Brasil de 1991 a 2000, através da avaliacao das variaveis de pessoa,

tempo e lugar.

O estudo foi desenvolvido através da analise de dados secundarios
constantes do banco de dados disponivel na Coordenacao de Vigilancia
Epidemiologica das Doencgas Transmissao Hidrica, Alimentar, Sanguinea, Sexual e
Outras da Coordenagao Geral de Vigilancia Epidemiolégica do Centro Nacional de
Epidemiologia-COVEH/CGVEP/CENEPI/FUNASA.

Essas informacdes sao resultado da notificagao regular de casos pelos
servigos estaduais de vigilancia epidemiolégica a COVEH/CGVEP/CENEPI e foram
consolidadas no sistema informatizado de casos de célera, o COL-BR, até 1998. A
partir de 1999 os casos de cdlera registrados no pais passaram a ser consolidados
no Sistema de Informacgao de Agravos de Notificagao-SINAN, como todas as outras

doencas de notificagao compulsoria.

As variaveis disponiveis para analise sdo:
* Sexo: feminino ou masculino;
* |dade: em anos;

* Municipio e Unidade Federada de procedéncia: municipio e

Unidade Federada onde o individuo contraiu a infeccao;

. Municipio e Unidade Federada de atendimento: municipio e

Unidade Federada onde o individuo recebeu assisténcia médica;

. Tipo de atendimento: hospitalar, domiciliar, ambulatorial,

nenhum atendimento;
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. Critério de confirmacao dos casos: diagnostico laboratorial ou
clinico-epidemiologico;

. Evolugao dos casos: cura ou 6bito.

Para a consolidacao dos dados e analise estatistica utilizou-se o Epi-Info

versao 6.04b. Para confeccao das tabelas e graficos, o Microsoft Excel 97.

Para a caracterizagao da distribuicao espacial da coélera no periodo foi
utilizado o ATLASGIS. A unidade de analise de tempo foi 0 més e de espaco,
Unidade Federada, detalhando para municipios situagcdes especificas que

mereceram ser destacadas.

Para os dados populacionais utilizou-se a informacao disponivel no Instituto

Brasileiro de Geografia e Estatistica — IBGE.

3.2 Definigoes de Caso

No ano de 1991 o critério adotado pelo Ministério da Saude para
confirmacao de casos era exclusivamente laboratorial. A partir de 1992, o critério
clinico-epidemioldgico passou a ser adotado oficialmente em todo o pais, e as
definicbes de casos adotadas pelo Brasil, constantes do Guia de Vigilancia

Epidemiologica/MS (BRASIL,1994b) , sao transcritas a seguir:

“a) Caso suspeito

* Em area sem evidéncia de circulagdo do V. cholerae patogénico
(Sorogrupo O1 e 0139):

- Qualquer individuo, independente de faixa etaria, proveniente de areas
onde estejam ocorrendo casos de coélera, que apresente diarréia aquosa
aguda até o décimo dia de sua chegada (tempo correspondente a 2 vezes o
periodo maximo de incubagao);

- 0s comunicantes domiciliares de caso suspeito, de acordo com o item
anterior, que apresentem diarréia;
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- qualquer individuo com diarréia, independente de faixa etaria, que coabite
com pessoas que retornaram de areas endémicas ou epidémicas de célera,
ha menos de 30 dias (tempo correspondente ao periodo de
transmissibilidade do portador, somado ao dobro do periodo de incubagéo);

- todo individuo com mais de 10 anos de idade, que apresente diarréia
subita, liquida e abundante. A presenca de desidratagao rapida, acidose e
colapso circulatério reforga a suspeita.

Em locais onde a sensibilidade e a capacidade operacional do Sistema de
Vigilancia Epidemioldgica permitam, o limite de idade devera ser modificado
para os maiores de 05 anos (especificamente areas de risco ainda sem
casos).

* Em areas com evidéncia de circulagdo do V. cholerae patogénico
(sorogrupos 01 e 0139):

- Qualquer individuo que apresente diarréia aguda, independente da faixa
etaria.

b) Caso confirmado por laboratoério

- Qualquer individuo com diarréia, que apresente isolamento de V. cholerae
patogénico (sorogrupos O1 ou 0139) de fezes ou vomitos.

c) Caso confirmado pelo Critério Clinico-Epidemiolégico

Este critério de confirmacgao correlaciona variaveis clinicas e pidemioldgicas:

* Em areas sem evidéncia de circulagido do V. cholerae patogénico

- Qualquer individuo, com 5 ou mais anos de idade proveniente de area com
circulacao de V. cholerae, que apresente diarréia aquosa aguda até o
décimo dia de sua chegada. A ocorréncia sera considerada como caso
importado para a regido onde foi atendido e como caso autoctone para a
regiao da qual teve origem.

* Em areas com evidéncia de circulagao do V. cholerae patogénico

- Qualquer individuo com 5 ou mais anos de idade, que apresente diarréia
aguda, desde que nao haja diagnostico clinico e/ou laboratorial de outra
etiologia.

- Menores de 5 anos de idade que apresentem diarréia aguda e historia de
contato com caso de colera num prazo de dez dias, desde que nao haja
diagnéstico clinico e/ou laboratorial de outra etiologia.
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d) Caso importado

E o caso em que se pode identificar que a infeccdo foi contraida em area
diferente daquela onde foi diagnosticado ou tratado, ou onde teve a sua
evolugao.

A identificacdo e investigacdo de casos importados € de fundamental
importancia em areas sem evidéncia de circulagcao de V. cholerae, e
naquelas areas onde existem evidéncias de sua circulagédo, mas que
apresentam baixa incidéncia de célera. A notificacdo deve ser feita para o
local de procedéncia, acompanhada de ficha de investigacao epidemiolégica
ja iniciada, para ser completada no que se refere a(s) fonte(s) de infeccao e
a outras informagdes epidemioldgicas relevantes.

d) Caso descartado

Serao considerados descartados todos 0os casos que nao se enquadrem nas
definicdes de casos confirmados.

e) Portador assintomatico

Individuo que, sem apresentar enfermidade clinica, elimina o vibridgo por
determinado periodo. Os portadores sao de particular importancia porque
podem ser 0s responsaveis, tanto pela introducdo da epidemia em area
indene, quanto pela manutencao da circulagéo do V. cholerae.

f) Obito por célera

Sera considerado como 6bito por célera, todo 6bito decorrente diretamente
da cdlera e suas complicagoes, desde que afastadas outras causas.

O diagnostico de colera pode ser dado apos o obito, tanto pelo critério
laboratorial quanto pelo clinico-epidemioldgico.”
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

A sétima pandemia alcangou o territério brasileiro em abril de 1991, através
do municipio de Benjamim Constant, fronteira do estado do Amazonas com o Peru.
Desde essa data até o final do ano 2.000 foram registrados casos autdctones em
todas as cinco macro-regiées do pais, somando um total de 168.591 casos e 2.034
obitos. Somente os estados de Roraima, Tocantins, Mato Grosso do Sul, Goias,

Distrito Federal, Santa Catarina e Rio Grande do Sul continuam indenes (Figura 14).

ezerros-PE 18/02/92

acei¢-AL 08/03/92
Aracaju-SE 12/05/92

Sao Sehastido do Passé-BA 12/04/92

i 5 «Niteroi-RJ 24/03/92
07/10/93 Santa Cecilia @de: 4 ente-SP 20/04/93

Casos de Colera

Estados com casos
1991
1992

Estados indenes

Figura 14 Primeiro Municipio Atingido pela Célera e Data da Ocorréncia, por
Unidade Federada, Brasil, 1991 a 2000.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

Apods uma progressao lenta e com baixa producédo de casos observada no
ano de 1991, em que a epidemia ficou basicamente restrita a regido Norte,
seguiram-se o0s anos mais duramente castigados pela coélera no Brasil,
correspondentes ao periodo 1992-94, a partir da sua instalagao na regidao nordeste.
Esse periodo concentrou 88,5% do total de casos registrados no pais até 2.000, e é
justamente a diminuicdo abrupta do numero de casos nesta regido que vai

determinar a queda acentuada observada nos anos subsequentes.
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As Tabelas 3 e 4 apresentam os numeros totais de casos e 6bitos registrados no
pais no periodo de 1991 a 2000, bem como os coeficientes de incidéncia,

mortalidade e letalidade, distribuida por unidade federada e macro-regiao.
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O coeficiente de incidéncia no Brasil variou entre 0,44/100.000 hab. e
39,81/100.000 hab., correspondentes ao ano de 2000 e 1993, respectivamente. O
coeficiente de mortalidade oscilou entre 0,01/100.00 hab., coeficiente relativo ao ano
de 2000; e 0,44/100.000 hab., registrado em 1993. O menor coeficiente de letalidade

observado no periodo foi de 1,05%, em 1994 e o maior, 2,66%, em 2000.

E importante ressaltar que tanto a distribuicdo espaco-temporal dos casos
quanto os coeficientes de incidéncia, mortalidade e letalidade apresentaram
diferencas importantes no periodo, de acordo com as caracteristicas proprias de
cada regidao, e mesmo entre as unidades federadas de cada regidao. A difusao

espacial da colera no pais esta sintetizada nas Figuras de 15 a 24.

Total de municipios : 91
Total de casos: 2.013

Total de Casos
. Municipios atingidii
| | Sem casos

Figura 15 Numero de Casos de Colera e Municipios Atingidos, Brasil, 1991.
Fonte: MS/FUNASA/CENEPI




Figura 16 Numero de Casos de Cdlera e Municipios Atingidos, 1992.
Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

Figura 17 Numero de Casos de Colera e Municipios Atingidos, 1993.
Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 18 Numero de Casos de Colera e Municipios Atingidos, 1994.
Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

Figura 19 Numero de Casos de Colera e Municipios Atingidos, 1995.
Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 20 Numero de Casos de Colera e Municipios Atingidos, 1996.
Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

Figura 21 Numero de Casos de Cdlera e Municipios Atingidos, 1997.
Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 22 Numero de Casos de Cdlera e Municipios Atingidos, 1998.
Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

Figura 23 Numero de Casos de Colera e Municipios Atingidos, 1999.
Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 24 Numero de Casos de Célera e Municipios Atingidos, 2.000.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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4.1 A COLERA NA REGIAO NORTE

4.1.1 INCIDENCIA, MORTALIDADE E LETALIDADE

A Regiao Norte registrou, no periodo 1991-2000, 11.613 casos e 272 obitos,

que representam 6,89% e 13,37%, respectivamente, dos totais do Brasil.

As maiores incidéncias ocorreram nos estados do Amazonas, com 5.810
casos, 50,03% dos casos da regiao no periodo; e Para, com 4.798 casos, que
correspondem a 41,32%. Também nestes dois estados foram registrados 94,49%
dos 6bitos da regido no periodo, 167 e 90 obitos, respectivamente. Rondoénia, Acre e
Amapa confirmaram os 1.005 casos restantes. Os estados de Roraima e Tocantins

continuam indenes.

O coeficiente de incidéncia, que em 1991 foi de 20,89/100.000 hab.,
praticamente duplicou em 1992, ano em que a coélera atingiu com mais intensidade a
Regiao Norte, alcangando 41,37/100.000 hab. Apresentou um decréscimo nos anos
de 1993 e 1994, chegando novamente a 20,92/100.000 hab. em 1995. E a partir de
1996 apresentou os menores coeficientes de incidéncia observados na regiao,
reduzindo para 0,14/100.000 hab., em 1998 (Tabela 3). Nos anos de 1999 e 2000

nao foram registrados casos de coélera na Regiao Norte (Figura 25).
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Figura 25 Coeficientes de Incidéncia (/100.000 hab) e Taxas de
Letalidade na Regiao Norte e Brasil, 1991 a 2000.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Estes coeficientes de incidéncia apresentaram variagdes importantes entre
os estados da regiao. O Amapa apresentou o maior valor do periodo para a regiao:
112,19/100.000 hab., em 1992; seguido do Amazonas: 64,61/100.000 hab. em
1991, estado que manteve os mais altos coeficientes de incidéncia durante quase

todo o periodo.

Os coeficientes de mortalidade oscilaram entre 0,02/100.000 hab., em 1998
e 0,67/100.000 hab., em 1992, respectivamente. Quanto aos coeficientes de
letalidade, os Unicos anos em que a regiao apresentou valores em torno do
esperado, segundo os dados de literatura, foram 1991 e 1992, quando se
mantiveram abaixo de 2%. Nos anos seguintes os valores apresentaram-se
elevados, chegando a 11,67% em 1998, denunciando tanto a baixa sensibilidade
dos sistemas de vigilancia epidemiolégica na regiao com um sub-registro
significativo de casos, quanto as dificuldades na garantia de assisténcia adequada,
agravadas em funcao das grandes distancias e da morosidade dos deslocamentos
humanos pela via fluvial. O estado do Acre registrou uma letalidade de 7,14% em
1993 e o Para, 5,59% em 1994. Altos valores, no entanto, foram registrados em todo

o periodo no Amazonas (Tabela 4).

4.1.2 DISTRIBUIGAO ESPAGO-TEMPORAL

A colera na Regiao Norte apresenta como caracteristicas, desde a sua
introdugao, uma baixa producao mensal de casos - 0 maior numero de casos por
més na regiao foi observado no estado do Para, com 690 casos em janeiro de 1992
e uma lenta difusao espacial, com um numero maximo de 109 municipios atingidos,
em 1992. Este comportamento esta relacionado as baixas densidades demograficas
observadas nos estados da regiao e na precariedade do sistema de transportes,

baseado na sua quase totalidade, em vias fluviais (TOLEDO, 1993).

A partir do primeiro caso de célera registrado em Benjamim Constant em
abril de 1991, a epidemia progrediu lentamente, seguindo o curso dos rios

Amazonas e Solimdes, principais vias de deslocamento de pessoas na regido, as
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quais vieram a se constituir nas principais rotas de disseminagao da doenga.
(PENNA; SILVA, 1992).

Apos o estado do Amazonas, alcangou o Para em 07 de abril de 1991,

com o registro do primeiro caso autoctone no municipio de Alenquer.

Em 10 de novembro de 1991 o estado de Ronddnia registrou o seu primeiro
caso autoctone, em Porto Velho. No Amapd, o primeiro municipio atingido foi

Santana, em 27 de novembro de 1991.

O estado do Amazonas apresentou registro de casos de célera de 1991 a
1998 e o Para de 1991 a 1996. Os estados de Ronddnia e Amapa néo registraram
casos em 1995. E o estado do Acre, cujo primeiro caso autoctone foi registrado
somente em 17 de julho de 1993, em Marechal Thaumaturgo, so6 voltou a registrar

casos nos anos de 1995 e 1996.
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Meses

Figura 26 Casos de Colera, segundo més de ocorréncia, no Estado do
Amazonas, 1991 a 1998.Excluidos do total 80 casos com més de ocorréncia
ignorado.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Analisando a distribuicdo mensal da colera por semana epidemiologica nos
estados da regiao norte, o padrdao de distribuicao temporal mostra uma
sazonalidade, com os casos concentrados no primeiro e quarto trimestres,
principalmente no estado do Amazonas e de forma menos marcante nos estados do
Para e Amapa, o que pode refletir uma tendéncia de endemizagdo do agravo na
regiao (Figuras 26, 27 e 28). Os estados de Rondbnia e Acre apresentaram uma
producao mensal pequena de casos em periodos curtos de tempo, ndo permitindo

caracterizar algum padrao de comportamento (Figuras 29 e 30).
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Figura 27 Casos de Colera, segundo més de ocorréncia, no Estado do Parg,
1991 a 1996.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 28 Casos de Colera, segundo més de ocorréncia, no Estado do Amapa,
1991 a 2000.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 29 Casos de Colera, segundo més de ocorréncia, no Estado do Acre, 1991 a
1996. Excluidos do total 1 caso com més de ocorréncia ignorado.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

78



70 A

¥ [\

. Joud
\

. \
- AT
i e /
e S R T AN

Figura 30 Casos de Cdlera, segundo més de ocorréncia, no Estado de Rondodnia, 1991
a 1998. Excluidos do total 4 casos com més de ocorréncia ignorado.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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4..2 A COLERA NA REGIAO NORDESTE

4..2.1 INCIDENCIA, MORTALIDADE E LETALIDADE

Apesar de sua introducao pela Regiao Norte, foi no nordeste que a colera se
difundiu com toda a intensidade, concentrando 155.356 casos e 1712 oébitos, o que
corresponde a 92,15% dos casos e 84,17% dos o6bitos registrados no pais entre os
anos de 1991 a 2000. As maiores incidéncias foram observadas nos estados do
Ceara, que registrou 45.513 casos (29,30% do total de casos da regido no periodo);
Pernambuco, com 31.541 casos (20,30%); e Paraiba, com 21.516 casos (13,85%).
Os estados do Ceara, Pernambuco e Bahia foram os responsaveis por 64,08% dos

Obitos da regiao no periodo (1.097 6bitos).

Os coeficientes de incidéncia variaram entre 0,02/100.000 hab. em 1991 e
133,45/100.000 hab. em 1993 ( Figura 31). O estado do Ceara apresentou os
maiores coeficientes de incidéncia da regido no periodo: 347,35/100.000 hab. em
1993 e 302,44/100.000 hab. em 1994. Em seguida vém os coeficientes observados
na Paraiba: 247,31/100.000 hab. em 1994 e 246,95/100.000 hab. em 1993. Em
terceiro lugar, o estado de Alagoas, com 208,26/100.000 hab. em 1993 e
187,68/100.000 hab. em 1992, significando o maior coeficiente de incidéncia entre
os estados do nordeste no ano da implantagao da célera na regido. Os coeficientes
registrados por estes estados representam os maiores do pais no periodo (-Tabela
3).

Diversamente da Regidao Norte, onde um decréscimo acentuado na
producéo de casos foi observado a partir de 1996, na Regido Nordeste uma queda
importante ja se fez presente a partir de 1995, com os coeficientes de incidéncia
caindo de 110,00/100.000 hab., para 5,82/100.000 hab. e 2,09/100.000 hab., em

1995 e 1996, respectivamente.
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Apesar desta queda, o periodo entre 1997 e 1999 mostrou um
recrudescimento de casos, tendéncia que causou preocupacdo das autoridades
sanitarias. Porém, esta tendéncia nao se confirmou em 2000, ano em que foi
registrado o menor coeficiente de incidéncia na regido durante a década:
1,57/100.000 hab.

O coeficiente de mortalidade na regiao oscilou entre 0,04/100.000 hab. em
2000 e 1,34/100.000 hab. em 1993. Devem ser destacados os elevados coeficientes
de mortalidade observados no estado do Ceara em 1993 e 1994, 2,86/100.000 hab.
e 2,40/100.000 hab., respectivamente, bem acima dos valores encontrados para a

regiao e pais (Tabela 4).
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Figura 31 Coeficientes de Incidéncia e Taxas de Letalidade de Cdlera na
Regiao Nordeste e Brasil, 1991 a 2000.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

Diferentemente, do que se observa com os coeficientes de incidéncia e
mortalidade, os coeficientes de letalidade apresentaram valores abaixo daqueles
registrados na Regiéo Norte, em todos os anos. E importante também ressaltar que
a tendéncia decrescente dos coeficientes de letalidade observada nas duas regioes,
desde a introdugao da epidemia até o ano de 1994, mudou a partir de 1995, ano em
que os valores mostram aumento nas duas regioes, ultrapassando 2% em 1996,
1999 e 2000 (Figura 31).
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E importante destacar os altos coeficientes de letalidade observados nos
estados do Maranhao e Bahia, ultrapassando 2% em varios anos do periodo sob

analise.

4.2.2 DISTRIBUIGAO ESPAGCO-TEMPORAL

A colera na Regiao Nordeste, desde a sua instalacdo em 1992, mostrou um
padrédo de comportamento totalmente diverso daquele observado na Regidao Norte.
Desde o seu inicio se observou uma alta produgao mensal de casos (com 0 maior
numero no estado do Ceara: 11.908 e 4.648 casos em janeiro e fevereiro de 1994,
respectivamente), e uma rapida agregagao de novos espacos a epidemia. Ao final
do ano de 1992 todos os estados da Regiao Nordeste haviam sido atingidos. O

maior numero de municipios atingidos foi de 862, em 1994.

Além de fatores também presentes na Regido Norte, como a precariedade
de servigos de saneamento, as baixas condigbes socio-econdmicas da populacéo,
as baixas condi¢des de higiene nos locais de comercializagdo de alimentos ao ar
livre e dentro dos domicilios, outros fatores na Regidao Nordeste fizeram com que a
colera assumisse toda a intensidade registrada. Dentre estes fatores, destaca-se a
elevada densidade demografica - 29,58 hab./km? enquanto na Regido Norte é de
3,01 hab./km? ( BRASIL,1997 ), a escassez de agua, com ocorréncia de severas
secas coincidentes com os anos em que a epidemia assolou a regido, e a extensa
malha rodoviaria, promovendo o intenso e rapido deslocamento das pessoas na

regiao.

A introdugao da colera na Regiao Nordeste deve ter se dado através dos
movimentos migratorios e comerciais, principalmente os que se dao por superficie
(MOTA, 1992). O primeiro caso de colera da regido foi registrado em 15 de
dezembro de 1991 em S&o Luiz do Maranhao, ligado através de estrada de rodagem
a area atingida no Para (PENNA; SILVA, 1992).
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Em 4 de janeiro de 1992 é registrado o primeiro caso autéctone do estado
do Ceara, no municipio de Tiangua, sem confirmacédo de outros casos até a semana
epidemiologica 11. Em 9 de fevereiro de 1992, o estado do Rio Grande do Norte

também confirmou seu primeiro caso autéctone, no municipio de Caico.

Porém a explosdao da epidemia somente veio a se caracterizar quando
atingiu o sertao da Paraiba, através do municipio de Sao Bento, em 12 de fevereiro
e logo a seguir, o agreste de Pernambuco, com a confirmagao dos primeiros casos
autéctone no municipio de Bezerros, em 18 de fevereiro. Em 8 de margo de 1992
atingiu o primeiro municipio em Alagoas, Macei6. Em 12 de abril de 1992 alcangou a
Bahia, através do municipio de Sao Sebastido do Passé e em 15 de maio de 1992,
Sergipe teve o seu primeiro municipio atingido, Aracaju. O estado do Piaui foi o que
teve a confirmagao dos primeiros casos autdctones em data mais tardia, em 21 de

julho de 1992, no municipio de Parnaiba.

O surgimento da cdélera quase que simultaneamente em pontos distantes
entre si sugerem que a circulagcao do Vibrio cholerae na regido ja era alto antes
mesmo da detecgdo dos primeiros casos, com casos leves e moderados passando
despercebidos em fungao da precariedade dos servigcos de saude e da baixa
sensibilidade dos sistemas de vigilancia epidemioldgica. A detecgdo da célera ja de
inicio mostra um elevado numero de casos, principalmente nos estados da Paraiba,
Pernambuco, Ceara e Alagoas; e as elevadas taxas de letalidade sugerem que o
potencial de transmisséo ja era particularmente alto antes da detecgao dos primeiros
casos nestes estados (MOTA, 1992).

Analisando a distribuicao mensal dos casos na regido nordeste percebe-se a
nao existéncia de um padrao definido para a regido como um todo, com variagbes
importantes de estado para estado, embora seja observado padrao repetitivo em
Alagoas, onde os casos tendem a concentrar-se com maior intensidade no segundo

e terceiro trimestres dos anos considerados.
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Chama a atencao o alto numero de casos registrados mensalmente,
especialmente no Ceara nos anos de 1993 e 1994 e a brusca diminuicao em 1995
em todos os estados. A producao de casos que havia sido de 49.276 em 1994 caiu

para 2.619 em 1995 e 733 casos em 2000. O Piaui registrou casos somente entre

1992 e 1994 ( Figuras 32 a 40).
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Figura 32 Casos de Codlera, segundo més de ocorréncia, no Estado do
Maranhao, 1991 a 1996. Excluidos do total 4 casos com més de ocorréncia

ignorado.
Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

Figura 33 Casos de Codlera, segundo més de ocorréncia, no Estado do Piaui,
1992 a 1994.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 34 Casos de Colera, segundo més de ocorréncia, no Estado do Ceara,
1991 a 1999. Excluidos do total 127 casos com més de ocorréncia ignorado.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

Figura 35 Casos de Coélera, segundo més de ocorréncia, no Estado do Rio
Grande do Norte, 1992 a 1999. Excluidos do total 17 casos com més de

ocorréncia ignorado.
Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 36 Casos de Cdlera, segundo més de ocorréncia, no Estado da Paraiba,
1992 a 1999. Excluidos do total 486 casos com més de ocorréncia ignorado.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 37 Casos de Codlera, segundo més de ocorréncia, no Estado de
Pernambuco, 1992 a 2000. Excluidos do total 1769 casos com més de
ocorréncia ignorado.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 38 Casos de Cdlera, segundo més de ocorréncia, no Estado de Alagoas,
1992 a 2000. Excluidos do total 862 casos com més de ocorréncia ignorado.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

Figura 39 Casos de Cdlera, segundo més de ocorréncia, no Estado de Sergipe,
1992 a 2000. Excluidos do total 82 casos com més de ocorréncia ignorado.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 40 Casos de Cdlera, segundo més de ocorréncia, no Estado da Bahia,
1992 a 2000. Excluidos do total 2384 casos com més de ocorréncia ignorado.
Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

A Colera em Fortaleza

Em termos de intensidade na producdo de casos, a experiéncia mais
dramatica vivenciada por um municipio brasileiro nesta década de convivéncia com

a sétima pandemia de colera foi registrada em Fortaleza.

Este municipio registrou em 1992, 204 casos de coélera. Porém, entre 1993 e
1994 foi duramente castigado pela doenga, com a produgdo de 12.527 casos em
1993 e 12.332 casos em 1994, respectivamente. O total de casos deste municipio
em 1993 corresponde a 55% dos casos ocorridos no Ceara e a 20,8% do total de
casos do pais. E as ocorréncias de 1994 representam 62% dos totais registrados no
Ceara e 24% do total de casos ocorridos no pais, deixando claro a violéncia com

que a sétima pandemia atingiu a capital do Ceara.
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Figura 41 Distribuicdo de Casos de Célera por Semana Epidemioldgica, Fortaleza, 1993 a 1994
Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

Esta epidemia, que alcangou expressao maxima entre os meses de
dezembro de 1993 e janeiro e fevereiro de 1994 ( Figura 41), correspondeu a uma
fase critica de reducdo das fontes de abastecimento de agua no Ceara e
particularmente em Fortaleza e Regiao Metropolitana, numa estiagem que ja se
prolongava por cerca de 17 a 18 meses e agravada pela agdo humana na tentativa

de minimizar o impacto da seca na regiao:

Visando amenizar o colapso do abastecimento na Regiao
Metropolitana, o governo do estado construiu em regime de urgéncia o
“Canal do Trabalhador” que passou a drenar agua do agude Ords para
Fortaleza. Segundo varios profissionais de salude e as noticias veiculadas na
época através dos meios de comunicagao, este canal inaugurado no final de
1993 passou a distribuir uma agua extremamente salinizada que nao foi bem
aceita pela populacao abastecida, tendo em vista o seu sabor. Diante de tal
situacao, as populagdes langcaram mao de outras fontes para saciar a sua
sede, ja que a agua disponivel na rede servia exclusivamente para a
melhoria das condi¢gdes de higiene do domicilio. Muitas dessas fontes
alternativas, como os pogos superficiais, agudes e o rio Siqueira que separa
Fortaleza de Caucaia, estavam contaminados pelo Vibrio cholerae, que ja
produzia casos na regiao desde o ano anterior. Ao longo deste rio também
estavam refugiadas milhares de familias que haviam “fugido” da seca que
assolava os Sertdes. Esta situacdo resultou, no intervalo de duas a trés
semanas do inicio da distribuicdo da agua procedente de Orés, na exploséo
da epidemia ( TOLEDO, 1996, p. 118).
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Segundo ainda Toledo (1996), uma das observacoes mais notaveis foi o
desaparecimento da epidemia com o retorno das chuvas em niveis satisfatorios.
Apos o0 ano de 1994, o municipio de Fortaleza somente voltou a apresentar casos de

colera em 1998 (dez casos) e em 1999 (um caso).

4.3 A COLERA NAS REGIOES SUDESTE, CENTRO-OESTE E SUL

4.3.1 INCIDENCIA, MORTALIDADE E LETALIDADE

Entre 1992 e 1995 a Regidao Sudeste registrou 864 casos de coélera e 47
obitos. Todos os estados da regiao apresentaram casos autéctones. Do total de
casos, 41,20% foi procedente do estados do Espirito Santo, onde o maior coeficiente
de incidéncia foi registrado em 1994: 9,30/100.000 hab.; e Rio de Janeiro, com
40,39% do total de casos da regiao e com o maior coeficiente de incidéncia em
1993: 2,04/100.000 hab. As taxas de letalidade oscilaram muito em funcao dos
pequenos numeros de casos observados na regiao, ficando em 5,40% para a regiao
no periodo. Os coeficientes de mortalidade variaram entre 0,001/100.000 hab. em
1995 e 0,04/100.000 hab. em 1993, com o maior coeficiente no estado do Espirito
Santo, 0,19/100.000 hab. em 1993 (Tabelas 3 e 4).

Os primeiros municipios de cada estado a apresentar casos autdctones
foram: Niter6i/RJ, em 24 de margo de 1992; Sdo Mateus/ES, em 29 de margo de
1992; Pedra Azul/MG, em 14 de janeiro de 1993 e Sao Paulo, em 19 de abril de
1993.

Na regiao Centro-Oeste somente o estado do Mato Grosso foi atingido.
Registrou o primeiro caso autoctone em 07 de maio de 1991, no municipio de
Pontes e Lacerda. Em 1994 apresentou 284 casos e 1 6bito, com um total de 6
municipios atingidos (Tabela 5). O coeficiente de incidéncia para o estado em 1994
foi de 12,64/100.000 hab., coeficiente de mortalidade de 0,04/100.000 hab. e taxa de
letalidade de 0,35%.
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Tabela 5 Numero de casos e 6bitos por colera em Mato Grosso, 1991 e 1994.

Municipios Atingidos 1991 1994
Casos Obitos Casos Obitos
Barao de Melgaco - - 5 1
Cuiaba - - 39 0
Nossa Senhora do Livramento - - 2 0
Pontes e Lacerda 1 - - -
Santo Anténio do Leverger - - 29 0
Varzea Grande - - 139 0
Total 1 - 284 1

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

A Regiao Sul apresentou casos autéctones pela primeira vez no ano de
1993, através de um foco isolado no oeste do Parana, iniciado no dia 10 de julho no
municipio de Santa Cecilia do Pavao, onde foram confirmados seis casos de célera,
ocorridos apos o retorno de uma excursao saida deste municipio para varios estados

da Regiao Nordeste.

Em 1999 uma epidemia de elevadas proporgdes atingiu o municipio de

Paranagua/PR, com um registro de 467 casos e 3 dbitos (Figura 42).

Em 19 de marco de 1999, foi hospitalizada neste municipio uma paciente
com diarréia intensa e desidratagao severa. Diante da suspeita de tratar-se de um
caso de colera, foi colhido material para exame laboratorial, cujo resultado, em 26 de
margo, confirmou o isolamento de Vibrio cholerae 01, sorotipo Ogawa. Um
levantamento retrospectivo no hospital local demonstrou que a ocorréncia de casos
e mesmo obitos tinha iniciado algum tempo antes. Uma vez que 95% da populagao
da area dispunha de agua de sistema publico de abastecimento, com niveis de cloro
residual comprovadamente dentro dos limites recomendados, a hipétese principal
para a origem do surto recaiu sobre a ingestao de mariscos contaminados (BRASIL,
1998b) particularmente um molusco bivalve (Modiolus brasiliensis), popularrmente
conhecido como bacucu, o qual é bastante consumido pela populagao vizinha as
areas de mangue, praticamente sem nenhum cozimento (PASSOS, 1999). A

ingestao deste alimento foi referida pela grande maioria dos casos. Esta hipotese foi
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reforcada pelos resultados positivos para Vibrio cholerae O1 em 12 amostras de
zooplancton examinadas em Baltimore, Estados Unidos. Uma amostra de um canal

de esgoto também confirmou a presenca do agente etiologico ( BRASIL, 1998).
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Figura 42 Distribuicdo dos Casos de Colera segundo Data de Inicio dos
Sintomas, Marco e Abril de 1999, Paranagua, Parana.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

Para Passos (1999) esta situagao é instigante do ponto de vista biolégico,
uma vez que levanta questdes importantes acerca dos mecanismos de introdugéo e
disseminagao do agente na area. Dentre as hipoteses podem ser citados o fluxo
intenso de caminhées oriundos da regiao nordeste para o porto de Paranagua,
escoadouro importante de parte da producdo nacional. Mas também n&o pode ser
descartada a possibilidade de outros mecanismos, como a contaminagdo da area
periportuaria pela agua de lastro de navios oriundos de areas endémicas de colera

no pais ou no exterior.

Segundo Alves (2001) baseando-se no volume de exportagdes maritimas,
estima-se em cerca de 40 milhdes de toneladas o volume de agua de lastro
deslastradas anualmente nos portos brasileiros, pais onde 96% do comércio exterior
é feito por via maritima. Nos ultimos anos, pelo menos 40 invasdes de organismos
exoticos ocorreram em nivel mundial, comprovadamente mediadas pela agua de

lastro, sendo motivo de preocupacao para a Organizagdo Mundial da Saude e
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Organizagao Maritima Internacional. Mais de 3.000 espécies marinhas circulam
diariamente ao redor do mundo na agua de lastro de navios, os quais transportam
anualmente cerca de 10 bilhées de toneladas de agua de lastro, promovendo uma
intensificagdo da homogeneizagao biolégica dos oceanos, um fenémeno que
comegou de modo lento com o inicio das viagens transoceanicas. Um estudo sobre
o problema da agua de lastro no Porto de Porto Alegre/RS demonstrou a presenca
de Vibrio sp em 30% das amostras analisadas ( ALVES, 2001).

Para Passos (1999, p. 427), o surto de Paranagua deixa ainda licdes para
aléem das questdes biologicas. Demonstra a coexisténcia do pais rico e do pais

miseravel dentro de uma mesma area geografica:

A uma curta distancia do terceiro porto do pais em movimento de
cargas, onde bilhdes de ddlares sdo movimentados anualmente em
produtos de exportacéo, milhares de excluidos socialmente ocupam
uma area invadida, praticamente dentro do mangue, sem qualquer
servico minimamente aceitavel de escoamento e tratamento de
esgoto. Como, alids, em qualquer area carente de regides
brasileiras normalmente associadas ao nosso lado hindu

4.3.2. DISTRIBUIGAO ESPAGCO-TEMPORAL

Os casos registrados nas Regioes Sudeste, Sul e Centro-Oeste mostraram
caracteristicas diferenciadas, com focos dispersos ou casos isolados. E mesmo nas
areas em que houve uma expressao maior de casos, como em Paranagua, os surtos
ficaram circunscritos a pequenas areas geograficas e delimitados temporalmente. O

numero maximo de municipios atingidos foi de 35 em 1993.

Entre os fatores que favoreceram este comportamento estdo sem duvida as
melhores condigcdes sdcio-econdmicas, a maior cobertura dos servicos de
saneamento, a maior disponibilidade de agua em termos de quantidade e qualidade.
E ainda que na Regido Centro-Oeste alguns destes fatores ndo se apresentem tao
favoraveis como nas Regides Sudeste e Sul, por outro lado a baixa densidade
demografica pode representar um fator de dificuldade na implantagdo do agravo na

regiao.
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4.4 A Distribuicao Espacial da Cdélera e Condigoes de Saneamento no Brasil

A colera acompanha a histéria dos homens como testemunha da miséria a
que estao submetidas milhares de pessoas no planeta, que sobrevivem em situacao

de vergonhosa pobreza.

Para a Organizagao Mundial da Saude, a célera representa uma ameaca
global e um dos principais indicadores do nivel de desenvolvimento social de uma
regidao. Pode, no entanto, trazer beneficios a humanidade ao chamar a atengao para
as deficiéncias de sistemas e servigos nos paises em desenvolvimento, a exemplo
do estimulo que representou para investimentos em infra-estrutura de saneamento
na América do Norte e Europa (TAUXE et al, 1994). Quando a colera assolou
violentamente a Europa e Estados Unidos no século XIX, empreendimentos foram
realizados para melhorar as condi¢cbes sanitarias nestas regidoes. Como
consequéncia, atualmente, apesar de haver registro de casos de coélera nestas
areas, sao ocorréncias circunscritas no tempo e espaco e rapidamente controladas,
demonstrando a importancia da disponibilidade de servigcos de abastecimento de
agua e de esgotamento sanitario para o controle nao sé da colera, como também de
outras doencas de veiculacao hidrica ( WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2000).

Infelizmente, a despeito da dramatica experiéncia vivenciada pelos paises
latinoamericanos na década de 90 com a chegada da sétima pandemia ao

continente, as condi¢ées de saneamento nao sofreram mudancas significativas.

No Brasil, especificamente, o grande destaque dado a doenga quando da
sua chegada, a extensa cobertura da midia e a grande mobilizagdao das autoridades
sanitarias durou enquanto a doenga produzia grandes epidemias, ameagando a
estabilidade politica e causando prejuizos do ponto de vista econdémico. Com a
redugao do numero de casos, foi sendo incorporada a realidade epidemioldgica
nacional (PASSOS, 1999). Para Berlinguer (1998), existe hoje, diferentemente do
que foi no passado, a possibilidade da previsao e da prevencao das doencas, com

base na experiéncia adquirida e nas novas ciéncias complexas. Apesar disto,
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observa-se a repeticao do ciclo histérico da difusao coletiva de uma doenca:
primeiro, a explosao e muitas vitimas; depois o reconhecimento do fendmeno e
suas causas e, por fim, a intervengao para atenuagao ou desaparecimento do mal.
Para o autor, este ciclo implacavel € uma decorréncia da subordinacédo da saude aos
interesses dominantes, que s6 sera remediado com o fortalecimento de uma

consciéncia sanitaria coletiva.

No Brasil, este ciclo ja se mostra associado a colera desde o século XIX, do
qual é testemunha o relato de Cabral (1979, p. 498), em que descreve as
providéncias adotadas ante a chegada do “pérfido filho do Ganges” a Nossa

Senhora do Desterro, atual Florianopolis/SC, em 1855:

Nao veio, ainda desta vez, a célera — mas os temores ndo eram demasiados
porque, quando, de fato veio, em 1855, foi de justifica-los e até muito mais...
Porque, todas as medidas para deté-lo foram indcuas, todas as providéncias
para combaté-lo, ineficazes.

Nesse ano, em julho, a epidemia desceu do nordeste para a Corte e o
alarme aqui foi grande, pois as noticias a respeito do numero de vitimas que
ele fazia eram suficientes para criar o ambiente de apreensdes que criou.

Na forma do velho costume, s6 lembrado em tais momentos, a Camara
tratou de mandar limpar os quintais e riachos, caiar as casas, examinar 0s
géneros alimenticios para que fossem inutilizados os ‘corruptos e
damnosos’, a Saude Publica entregue aos cuidados do dr. Hermdgenes
Miranda Ferreira Souto.

Também cuidou a Municipalidade de localizar o despejo das matérias fecais,
nas quatro pontes existentes sobre as marinhas — e ai € que estava o
calcanhar de Aquiles — recolher o lixo das casas duas vezes por semana,
criar lazaretos, remover o Hospital Militar do centro da cidade, dividi-la em
duas zonas e... deixar as fontes e mananciais de agua potavel em melhores
condicbes de asseio, se possivel.

Medidas que deveriam existir em carater permanente, mas que nunca
haviam sido tomadas fora das horas de pavor determinadas pelas
pandemias, foram adotadas com um certo rigor, embora a maneira de burlar
nao pudesse ser controlada.
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Ao adentrar novamente o territério brasileiro em 1991, a célera mais uma
vez expds a degradante condicao de vida de milhées de brasileiros, as precarias
condi¢gbes de saneamento e, principalmente, as diferengas cruciais entre as diversas
macro-regioes do pais, determinando caracteristicas diversas na implantagéo e

disseminacao da doencga.

Como foi apresentado anteriormente, a produgao de casos durante a década
concentrou-se basicamente nas Regides Norte e Nordeste do pais, com pequena
expressao nas Regides Sul, Sudeste e Centro-Oeste. Porém, foi na Regidao Nordeste
que a doenga encontrou uma confluéncia de fatores facilitadores a sua entrada e
alastramento, tendo esta regidao concentrado 92,15% do total de casos registrados
no Brasil de 1991 a 2000.

A escassez da agua, a precariedade e baixa cobertura dos sistemas de
abastecimento de agua, a intensa e extensa contaminagcao ambiental promovida
pelas baixas coberturas de esgotamento sanitario, a intensidade dos deslocamentos
humanos facilitados pela extensa malha rodoviaria existente, a alta densidade
demografica e as condicdes de extrema pobreza observadas principalmente nas
areas periurbanas das cidades de maior porte, contribuiram decisivamente para a

elevada receptividade a doenca na regiao.

Por outro lado, a drastica redugdo do numero de casos observada na Regiao
Nordeste a partir de 1995 e a auséncia de casos na Regido Norte nos anos de 1999
e 2000 nao pode ser imputada a melhorias na infra-estrutura de saneamento basico,
uma vez que as agdes executadas foram feitas de modo pontual e em geral em
resposta as pressdes das areas afetadas. Para esta reducao certamente
concorreram fatores relacionados aos individuos, como o esgotamento de
suscetiveis. Embora a resposta a exposicao a antigenos bacterianos seja de
duracao relativamente pequena, durando somente de algumas semanas a alguns
meses, este sistema tem exibido uma potente memaria imunoldgica por mais de
ano, podendo inclusive ser rapida e eficazmente estimulada por repetidas
exposicoes ao antigeno. A tese de imunidade natural adquirida para a colera e

reforcada por observagoes feitas por Glass em Bangladesh, demonstrando que as
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taxas de reinfecgcao apods infecgoes sintomaticas de colera sao muito baixas,
ocorrendo cerca de 90% de protegao contra um segundo episddio em areas onde a
colera é endémica ( SVENNERHOLM; JONSON; HOLMGREN, 1994).

Além das questdes relacionadas aos individuos, fatores ligados ao agente
etiologico e ao meio ambiente provavelmente desempenharam papel relevante na
drastica reducao de casos no pais, hipotese que pode ser reforcada pela mesma
tendéncia de reducao ocorrida a partir de 1995 em outros paises das Américas e
mesmo em outros continentes; e pelo aumento de numero de casos e ocorréncias
de epidemias observadas a partir do final de 1997 e no ano de 1998 néo s6 no
Brasil, como também novamente nas Américas e em outros continentes, e que teve
relacao com as inesperadas mudancgas de tempo ocorridas ao final daquele ano em
funcao do fenédmeno El Nifio. Terminados os efeitos do fendmeno, observa-se
novamente a redugado na producao de casos em todas as areas por ele afetadas
(World Health Organization, 1998; 1999, 2000a). Contudo, faz-se necessario a
realizacao de estudos que venham a aprofundar estas questdes, principalmente em
funcdo da complexidade de fatores ambientais intervenientes num pais de

dimensoes continentais como o Brasil.

Apesar do papel decisivo representado pelos fatores acima citados na
definicao do comportamento da sétima pandemia de coélera no pais, a intensificagao
das acoes de prevencao e controle empreendidas pelas instituicbes de saude nos
trés niveis do sistema certamente contribuiu para diminuir o impacto da epidemia
sobre a populagao. Como ressalta Gerolomo (1997), até 1991 nao existia no Centro
Nacional de Epidemiologia nenhum técnico ou estrutura que desenvolvesse
atividades relacionadas a vigilancia epidemiolégica das diarréias. A chegada da
colera no pais levou a criagcdo de um setor especifico para a vigilancia
epidemiolégica das doengas de veiculagao hidrica. A principio tinha como unico
objeto a codlera, porém como os trabalhos de prevencao e controle do agravo so6
teriam consisténcia na medida em que se inserissem num contexto maior de
vigilancia as doencas diarréicas, a partir de 1994 foi iniciada a implantagao da
Monitorizagao das Doencgas Diarréicas Agudas-MDDA nas Unidades Federadas,
possibilitando ao nivel local o acompanhamento da situagcao das diarréias,

subsidiando o planejamento e avaliagao das acodes, além de se constituir num
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instrumento para rapida deteccao de surtos em uma comunidade. Além da MDDA,
outras acdes foram implementadas, destacando-se a monitorizagao ambiental para
pesquisa de Vibrio cholerae no ambiente; a disponibilizagao de hipoclorito de sédio
a populagao sem acesso a agua potavel e o apoio a rede assistencial para a
detecgdo precoce e manejo adequado de casos. E importante ainda destacar a
importancia da criagcdo do Sistema de Vigilancia da Qualidade da Agua pela
Coordenacao Geral de Vigilancia Ambiental em Saude do Centro Nacional de
Epidemiologia; a revisao da Portaria n°® 36 de 19/01/90 e publicacao da Portaria n°
1.469, de 29/12/2000 do Ministério da Saude, que estabelece os procedimentos e
responsabilidades relativas ao controle e vigilancia da qualidade da agua para
consumo humano e seu padrao de potabilidade. Esta Portaria contempla ainda as
exigéncias aplicaveis aos sistemas e solucoes alternativas de abastecimento de

agua.

Quanto ao saneamento, a evolugao da cobertura de servicos durante a
década foi pouco expressiva e insuficiente no sentido de diminuir as desigualdades
regionais no acesso a estes servicos e entre as zonas urbanas e rurais. Como pode
ser observado na Figura 43, as Regides Sudeste e Sul do pais continuam tendo a
maior proporcao de domicilios atendidos com rede geral de abastecimento de agua
(88,3% e 80,1%, respectivamente) em contraste com as Regides Norte e Nordeste
gue continuam com os mais baixos percentuais de cobertura do pais: 48% e 66,4%,
respectivamente. Na Regido Norte, inclusive, houve uma queda de cobertura de
1991 para 2000, diminuindo de 67,6% para 62,5%.A Figura 43 evidencia ainda a
dramatica situacao das zonas rurais do pais (INSTITUTO BRASILEIRO DE
GEOGRAFIA E ESTATISTICA, 2002).

Quanto ao esgotamento sanitario, a situacao é ainda pior. Apesar do aumento
das coberturas destes servigos nas Regides Norte, Nordeste e Centro-Oeste, menos
da metade dos domicilios apresentaram rede geral de esgoto ou fossa séptica em
2000: 46,7% no Norte; 51% no Nordeste e 45,9% na Regiao Centro-Oeste. Nas
Regides Sul e Sudeste estes valores sao de 72,6% e 87,8%, respectivamente, em
2000.
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A extensao destes servigos a populagao brasileira de uma forma mais
universal esta condicionada a criacao e consolidacao de uma politica de
saneamento no pais. Entretanto, a Unidao ainda nao assumiu seu papel na
formulacao desta politica, na regulagao do setor e no estabelecimento das fontes de

financiamento.

Até a criacao do Plano Nacional de Saneamento — Planasa, em 1971,
predominavam fortemente os servicos municipais e a atuagao do governo federal era
expressiva, embora ja existissem municipios cujos servigos eram de
responsabilidade estadual ( MAGALHAES, T.; BERCHT, V. M., 1996). A partir do
surgimento do PLANASA, este modelo de gestao tornou-se predominante ao longo
das trés ultimas décadas, financiado pelo Banco Nacional de Habitacao — BNH, com
base nos recursos do Fundo de Garantia por Tempo de Servico — FGTS. Neste
modelo centralizado, as Companhias Estaduais de Saneamento Basico passaram a
atuar diretamente nos municipios, por meio de contratos de concessado. E embora
tenham promovido uma mudancga nas coberturas de saneamento, a sua politica era
orientada, quase que exclusivamente em bases empresariais. Deste modo,
componentes importantes como o saneamento de pequenas cidades, das periferias
urbanas e das areas rurais foram relegados a segundo plano. E apesar da extingao
do BNH em 1986, este modelo predomina até hoje no setor, cobrindo a maior parte
dos municipios brasileiros. Assim, dos 5.507 municipios brasileiros, 3.851 (69,9%)
concederam seus servicos as companhias estaduais de saneamento; 1.625 ( 29,5%)
administram seus servigos de agua e esgotos, muitos dos quais foram implantados a
partir dos anos 40 pela Fundacédo de Servicos de Saude Publica — FSESP, atual
Fundagao Nacional de Saude, cujo modelo descentralizado de gestao de servigos
de saneamento é reconhecido no pais ; e 31 municipios ( 9,6%) concederam seus

servigcos a iniciativa privada.

Extinto o BNH, a gestao da politica de saneamento vem passando por um
processo de transferéncia para distintos ministérios, dificultando a gestao setorial,
contribuindo para a atuacgdo desarticulada e desordenada dos agentes publicos
envolvidos e, em ultima instancia, impedindo a superagado do déficit de cobertura

existente, além de colaborar para a degradacdo da qualidade dos servigos
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prestados. E importante ainda ressaltar a inexisténcia de um marco regulatério para
0 processo de privatizacao em curso, de modo a assegurar a qualidade dos servicos
e a garantia de acesso universal da populacao, sendo que as privatizacoes
efetivadas até o momento nao tém permitido o seu monitoramento pelo poder

concedente e nem o controle social.
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Em 2001 foram registrados no pais somente sete casos de colera: quatro
casos em Aquiraz, no Ceara; um caso em Aguas Belas, Pernambuco; um caso em
Teotdnio Vilela, Alagoas e um caso em Brejo Grande, Sergipe. Entretanto, como
extensas areas continuam apresentando uma cobertura precaria ou mesmo
inexistente de servicos de saneamento basico, a vulnerabilidade e o risco de
reintrodugao da colera continuam presentes. Por ultimo, € importante destacar que
embora atualmente ndo tenham sido registrados casos de cédlera, as demais
doengas diarréicas agudas permanecem como importante causa de
morbimortalidade em muitas areas do pais, exigindo os esforgos de todos os setores
e instituicdes envolvidas no sentido de elevar o padrao de servicos de saneamento

no Brasil.
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4.5 CARACTERISTICAS DA COLERA NO BRASIL SEGUNDO SEXO

Do total de 168.591 casos de colera ocorridos no pais entre 1991 e 2000,
97.933 eram do sexo masculino ( 58,14%) e 70.522 eram do sexo feminino ( 41,86

%). Foram excluidos destes totais 136 casos com informacéao ignorada.

Os coeficientes de incidéncia mostraram-se mais elevados no sexo
masculino em todos os anos do estudo, variando entre 0,3 e 47,3/100.000
habitantes entre os homens, enquanto que nas mulheres oscilou entre 0,5 e
34/100.000 habitantes. Avaliando-se as razdes entre tais coeficientes de incidéncia
no periodo considerado, percebe-se uma nitida queda de 1991 para 1992, de 3,1
para 1,6; uma tendéncia decrescente menos marcante entre 1992 e 1994; discreto
aumento entre 1995 e 1996; nova tendéncia de queda entre 1997 e 1999 e elevacao
para 2 em 2000. Estas oscilagbes, de uma maneira geral, mantém uma relagao
inversa com a producao de casos: as razées aumentam com a diminuicao do
numero de casos e baixam quando a producao de casos se torna mais intensa,

quando aumenta também o grau de exposi¢cao da populacao feminina (figura 44)
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Figura 44 Coeficientes de Incidéncia de Célera segundo Sexo e azao entre
Coeficientes de Incidéncia (M/F), Brasil, 1991 a 2000. Excluidos 139 casos com
informacéo sobre sexo ignorada. Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Considerando-se que os casos de colera registrados no pais em 1991
representam na quase totalidade os casos oriundos da regiao norte, e levando-se
em consideracao as caracteristicas desta regidao, é compreensivel a razao tao
elevada observada nos homens com relacao as mulheres, provavelmente gerada
pela maior exposicao da populacao masculina a doenga em suas atividades
laborativas e longos periodos de permanéncia fora do domicilio. Nesta regido,
embora a razao tenha diminuido entre 1992 e 1995, nao ficou em nenhum periodo
abaixo de 1,6 e alcancando 3,5 em 1997. Os coeficientes de incidéncia variaram
entre 0,2 e 56,1/100.000 habitantes entre os homens e entre 0,1 e 26,1/100.000

habitantes entre as mulheres , no periodo em questéo (Figura 45).
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Figura 45 Coeficientes de Incidéncia de Cdlera segundo Sexo e Razao entre
Coeficientes de Incidéncia (M/F), Regidao Norte, 1991 a 1998. Excluidos 2 casos

com informagao sobre sexo ignorada.
Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

Na regiao nordeste observa-se igualmente maiores coeficientes de
incidéncia entre os homens, variando de 2,1 a 159,1/100.000 habitantes no periodo.
Nas mulheres os valores oscilaram entre 1 e 114,2/100.000 habitantes. Nesta regiao
as razoes entre os coeficientes (M/F) variaram entre 1,3 e 2,1, valores bem abaixo
daqueles observados na regiao norte, demonstrando as diferengas no padrao de
producao de casos entre as regides. A alta densidade demografica no nordeste

brasileiro, a grande malha rodoviaria, a intensidade dos deslocamentos humanos, os
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periodos criticos de escassez de agua, certamente contribuiram para uma incidéncia
menos discriminada entre os sexos, uma vez que atingiu os domicilios de uma forma

mais acentuada que no norte do pais (Figura 46).
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Figura 46 Coeficientes de Incidéncia de Colera, Segundo Sexo e Razao entre
Coeficientes de Incidéncia (M/F), Regiao Nordeste, 1991 a 2000. Excluidos 137
casos com informacao sobre sexo ignorada.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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4.6 AS CARACTERISTICAS DA COLERA NO BRASIL SEGUNDO A FAIXA
ETARIA

Os coeficientes de incidéncia de colera no Brasil segundo faixa etaria
retratam as caracteristicas de agregacao da colera epidémica a uma area indene,
em que a populagdo em geral nao tem imunidade pré-existente e
consequentemente, todas as pessoas de todas as faixas etarias, se expostas, tém o
mesmo risco de desenvolver a doenca (GLASS; BLACK, 1992).

Em 1991, os coeficientes de incidéncia por célera mostraram-se mais
elevados nas criangas menores de 1 ano, 2,94/100.000 habitantes e entre a
populacao de 15 e 59 anos, com um decréscimo nos idosos. Os menores
coeficientes foram observados entre as criangas de 1 a 4 anos. E importante lembrar
que estes dados refletem em sua quase totalidade o padrdao de ocorréncia
observado na Regido Norte. Pelas caracteristicas da regiao os coeficientes
observados nos adultos sao esperados, tendo em vista a grande exposigao,

principalmente nos ambientes de trabalho e pelos deslocamentos ( Figura 47).

Entretanto, o alto coeficiente de incidéncia em menores de 1 ano é
intrigante, e nao se pode aventar a hipotese de uso excessivo do critério clinico-
epidemioldgico, uma vez que em 1991 a confirmagcao de casos foi feita
exclusivamente por critério laboratorial. Pode-se supor que este fato reforga a tese
de uma grande subnotificacao de casos na regiao neste ano, uma vez que em geral
sao as criangas, dentre a populagcao em geral, aquelas que mais demandam os
servicos de saude por problemas de gastroenterite. Sendo assim, um grande

numero de casos em adultos nao teria sido conhecido pelos servicos de saude.

Por outro lado, deve ser destacado que este alto coeficiente nos menores
de 1 ano demonstra também a grande vulnerabilidade desta populagao ; e que,

mesmo no primeiro ano da ocorréncia da epidemia no pais e em uma regiao tao
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repleta de barreiras geograficas, a colera ja conseguia expressar sua forca nos

ambientes domiciliares.

Faixa etaria

Figura 47 Coeficientes de Incidéncia de Colera segundo Faxia Etaria, Brasil,
1991. Excluido 1 caso com faixa etaria ignorada.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

No periodo compreendido entre 1992 e 1994, que concentra a grande
maioria dos casos ocorridos na década e cuja producao de casos foi intensa na
Regiao Nordeste, o padrao de distribuicao por faixa etaria foi semelhante durante
os trés anos. Os coeficientes de incidéncia foram crescentes entre os adultos,
variando entre 17,37 e 63,65/100.000 habitantes entre a populagao de 15 a 59
anos. Os coeficientes registrados entre as criangas, principalmente naquelas
menores de um ano, ficaram entre 53,16 e 55,08/100.000 habitantes para os anos
de 1993 e 1994, respectivamente. Na populacao acima de 60 anos os coeficientes
de incidéncia foram maiores que em qualquer outra faixa etaria, chegando a
123,68/100.000 habitantes e 145,65/100.000 habitantes nos individuos com 80 anos

ou mais, nos anos de 1994 e 1993, respectivamente ( Figura 48).

Neste periodo novamente chama atencao a vulnerabilidade das criangas,
principalmente as menores de 1 ano, e particularmente dos idosos. Aos fatores ja
citados que poderiam ter contribuido para os altos coeficientes de incidéncia em
criangas, principalmente as menores de 1 ano, a partir de 1992 deve ser levantada
também a questdao do uso excessivo do critério clinico-epidemiolégico em menores

de 5 anos, o que nao é recomendado, conforme sera discutido mais adiante.
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Figura 48 Coeficientes de Incidéncia de Colera segundo Faixa Etaria, Brasil, 1992
a a 1994. Excluidos 3.110 casos com faixa etaria ignorada.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

Este padrdo de distribuicao, com pequenas variacoes, se repetiu nos anos
subsequentes ( Figuras 49 a 52). Merece ser destacado, entretanto, uma mudanga
importante ocorrida no comportamento da doenga entre as criangas de até 5 anos a
partir de 1995 até o final do periodo considerado: houve um deslocamento dos
maiores coeficientes de incidéncia da faixa de menores de 1 ano para a faixa etaria
de 1 a 4 anos. Tanto a utilizagdo excessiva do critério clinico-epidemiologico de
forma indevida nestas faixas etarias, quanto a ocorréncia de uma menor exposigao
dos menores de um ano, proporcionada pela redugao abrupta do numero de casos
podem ser elencados como fatores relacionados a esta mudancga. Entretanto, a
questdo imunoldgica também poderia estar contribuindo para este deslocamento de
faixa etaria. Estudos tém demonstrado que, em areas endémicas, como
Bangladesh, a faixa etaria entre 2 a 9 anos € afetada com maior frequéncia que as
criangas mais velhas, adultos e criangas menores, sendo que nestas ultimas a

protecao poderia, a0 menos em parte, ser atribuida ao aleitamento materno.

Estudos acerca da incidéncia de diarréia em criangcas com aleitamento
materno sugeriram um efeito protetor contra célera promovidos por anticorpos

antibacterianos e anti-toxinas presentes no leite materno. Anticorpos IgA contra os
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enteropatdgenos mais prevalentes, sao usualmente encontrados no leite de maes
que amamentam. Entretanto, um estudo em Bangladesh apontou fortes evidéncias
para o efeito protetor dos anticorpos IgA contra célera. As taxas de incidéncia de
colera sintomatica se mostraram significantemente mais baixas em criangas que
beberam leite contendo altos niveis de anticorpos anti-CT ou antibacterianos ou
ambos, que em criangas que beberam leite com niveis baixos de tais anticorpos
(SVENNERHOLM; JONSON; HOLMGREN, 1994).

phiend | |
8k b e b

Faixa Etaria

Figura 49 Coeficientes de Incidéncia de Cdlera segundo Faixa Etaria, Brasil, 1995.
Excluidos 188 casos com faixa etéria ignorada.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

Faixa Etaria

Figura 50 Coeficientes de Colera segundo Faixa Etaria, Brasil, 1996. Excluidos
49 casos com faixa etaria ignorada.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 51 Coeficientes de Incidéncia segundo Faixa Etaria, Brasil, 1997 a 1999.
Excluidos 365 casos com faixa etaria ignorada.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 52 Coeficientes de Incidéncia segundo Faixa Etaria, Brasil 2000.
Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Avaliando-se a evolugao dos casos segundo faixa etaria, observa-se que as

taxas de letalidade ficaram em torno ou acima de 2% tanto em criangas abaixo de

cinco anos quanto entre os idosos. Para os idosos acima de 80 anos a taxa de



110

letalidade chegou a 4,91% no periodo (Tabela 6). Estes informacdes séao
importantes pois reforcam a maior vulnerabilidade destes grupos etarios. Assim, na
organizacao de servigos, este aspecto deve ser levado em consideracao, tanto no
que diz respeito a mobilizacao da populagao no sentido de buscar assisténcia
meédica em tempo oportuno, quanto no sentido de capacitar os profissionais de
saude para o manejo adequado de casos de diarréia aguda e colera em criangas e

idosos.

Tabela 6 Casos de Célera segundo Faixa Etaria, Evolucao
e Taxas de Letalidade (%) Brasil, 1991 a 2000*

Faixa Etaria Cura Obito Total Letalidade
<1 ano 4445 94 4539 2,07
1a4 13080 273 13353 2,04
5a 9 10847 98 10945 0,90
10a 14 10562 42 10604 0,40
15a19 11473 46 11519 0,40
20a29 26927 94 27021 0,35
30a39 22484 174 22658 0,77
40 a 49 19326 226 19552 1,16
50 a 59 16024 233 16257 1,43
60 a 69 13490 261 13751 1,90
70a79 8736 235 8971 2,62
80 anose + 4049 209 4258 4,91
Ignorado 3624 50 3674 -
Total 165067 2035 167102 1,22

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
*Excluidos 1489 casos com evolugéo ignorada
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4.7 O USO DOS CRITERIOS LABORATORIAL E CLINICO EPIDEMIOLOGICO NA
CONFIRMAGCAO DE CASOS.

Com a introducao da colera na Regidao Norte em 1991, o Ministério da
Saude estabeleceu o critério laboratorial como Unico critério para confirmacgéo de
casos. Apesar de, a época, o Centro Nacional de Epidemiologia posicionar-se
contrario a esta norma, a Comissao Nacional de Prevencao da Cdélera manteve a
confirmacao de casos somente a partir de comprovacgao laboratorial, “ numa
tentativa clara de diminuir artificialmente o niumero de casos, o que foi muito bem

aceito pelas diversas instancias politicas” (GEROLOMO, 1997, p. 51).

Somente a partir de fevereiro de 1992, o critério clinico-epidemioldgico
passou a ser adotado oficialmente em todo o pais. Segundo as recomendacgdes do
Ministério da Saude a partir desta data, em areas onde ja foi comprovada a
circulacao do Vibrio cholerae, nao ha necessidade de realizacao de exames
laboratoriais em todos os suspeitos. O uso adequado do critério clinico-
epidemiologico confere maior agilidade a investigacao , aumenta a sensibilidade do
sistema na detecgcao de casos, aém de diminuir os custos operacionais do
laboratério, liberando-o para outras atividades. A fungéo principal do laboratério,
apos a instalacéao de um surto ou epidemia, € a monitorizacdo da circulagado do
vibrido, a avaliacao da sensibilidade/resisténcia aos antibioticos e a detecgao de
novos sorotipos. Os exames sdo realizados por amostragem de acordo com a

situacao epidemiolodgica local. ( BRASIL, 1998a).

Do total de 168.591 casos de colera registrados entre 1991 e 2000, 110.750
foram confirmados pelo critério clinico-epidemiolégico (65,69%) e 57.456 casos

foram confirmados pelo critério laboratorial (34,08%).

A partir da oficializacao do critério clinico-epidemiologico em 1992, observa-
se um aumento gradativo na sua utilizacdo na grande maioria das Unidades
Federadas, até 1994 ( Figuras 53 a 61).
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Figura 53 Casos de Cdlera segundo Critério de Confirmagao, por Unidade
Federada, Brasil, 1992. Excluidos 23 casos com critério de confirmagéao
ignorado.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 54 Casos de Colera segundo Critério de Confirmagao, por Unidade
Federada, Brasil, 1993. Excluidos 24 casos com critério de confirmacao
ignorado.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 55 Casos de Colera segundo Critério de Confirmagao, por Unidade
Federada, Brasil, 1994. Excluidos 131 casos com critério de confirmacao
ignorado.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

Apesar disto, o laboratério continua com uma expressiva participacao na
confirmagao de casos, 0 que é compreensivel para estados como Ronddnia, Acre,
Rio de Janeiro, Minas Gerais, Espirito Santo e Sdo Paulo, onde os numeros
relativamente pequenos de casos provavelmente nao tenham permitido uma
correlagao clinico-epidemiologica suficientemente forte para dispensar o uso do
laboratorio. Esta situagao porém, nao se justifica para os estados do Para e Amapa,
que confirmaram entre 70 e 100% dos casos pelo critério clinico-epidemiolégico
entre 1992-1994; para os estados do Maranhao, Piaui, Paraiba e Sergipe, com o
uso deste critério acima de 80% em 1992. Por outro lado, o critério clinico-
epidemiologico apresentou uso excessivo em 1993 e 1994 em alguns estados, como
por exemplo em Alagoas, que dos 8.180 casos de coélera, confirmou 150 por

laboratorio.

Mas a situagao mais preocupante foi registrada no estado do Amazonas,
onde o uso excessivo do critério clinico-epidemiolégico chama a atencao,
principalmente entre 1996 e 1998. E especialmente em 1998, quando 100% dos 17

casos registrados foram confirmados por este critério.
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Figura 56 Casos de Colera segundo Critério de Confirmagdo, por Unidade
Federada, Brasil, 1995. Excluidos 3 casos com critério de confirmagéo ignorado.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 57 Casos de Colera segundo Critério de Confirmagdo, por Unidade

Federada, Brasil, 1996. Excluidos 8 casos com critério de confirmagéo ignorado.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 58 Caos de Colera segundo Critério de Confirmagédo, por Unidade
Federada, Brasil, 1997. Excluidos 37 casos com critério de confirmagéao ignorado.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

@ Clin-Epid ® Laborator

Figura 59 Casos de Colera segundo Critério de Confirmagdo, por Unidade
Federada, Brasil, 1998. Excluidos 159 casos com critério de confirmacao
ignorado.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

A partir de 1995, com a abrupta reducao de casos de cdélera no pais, o uso do
laboratério tendeu novamente ao crescimento, o que é uma conduta desejada frente

a nova situacao epidemiolédgica do agravo.
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Figura 60 Casos de Colera segundo Critério de Confirmacao, por Unidade
Federada e Brasil, 1999.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
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Figura 61 Casos de Colera segundo Critério de Confirmacdo, por Unidade
Federada e Brasil, 2000.

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

Um outro aspecto importante que chama a atengao é a utilizagao do critério

clinico-epidemiologico na confirmacao de casos em criancas menores de 5 anos.



Tabela 7 Numero de Casos de Célera em Criangas Menores de Cinco Anos

Segundo Critério de Confirmacao de Casos
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ANO FAIXA ETARIA

CRITERIO DE CONFIRMAGAO

Clinico-epid. % Laboratorial % Total

1991 <1ano 0 0,00 94 100,00 94
1-4 anos 0 0,00 69 100,00 69

0

1992 <1 ano 231 38,50 369 61,50 600
1-4 anos 1.282 46,62 1.468 53,38 2750

0

1993 <1 ano ano 1.212 69,30 537 30,70 1749
1-4 anos 3.076 64,83 1.669 35,17 4745

0

1994 <1 ano 1.629 88,97 202 11,03 1831
1-4 anos 3.298 81,71 738 18,29 4036

0

1995 <1 ano 45 75,00 15 25,00 60
1-4 anos 225 63,56 129 36,44 354

0

1996 <1 ano 6 27,27 16 72,73 22
1-4 anos 88 65,19 47 34,81 135

0

1997 <1 ano 46 82,14 10 17,86 56
1-4 anos 285 73,26 104 26,74 389

0

1998 <1 ano 27 67,50 13 32,50 40
1-4 anos 151 47,94 164 52,06 315

0

1999 <1 ano 65 55,56 52 4444 117
1-4 anos 190 33,33 380 66,67 570

0

2000 <1 ano 8 38,10 13 61,90 21
1-4 anos 28 23,568 91 76,47 119
TOTAL 11.892 65,80 6.180 34,20 18.072

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
Excluidos 84 casos com critério de confirmacgao ignorado.
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Segundo recomendacgoes do Ministério da Saude, em criancas nesta faixa
etaria, devera ser feita a pesquisa laboratorial do agente etiologico envolvido no
quadro diarréico, tendo em vista o grande numero de patégenos incidentes nesta
populacao (BRASIL, 1998a). Conforme pode ser observado na Tabela 7, abaixo,
65,80% dos casos de coélera em menores de 5 anos foi confirmado pelo critério
clinico-epidemiolégico o que, além de demonstrar as dificuldades da area
assistencial e da vigilancia epidemioldgica na adogao dos critérios preconizados, traz
implicacdes do ponto de vista do conhecimento acerca do comportamento do agravo
nesta faixa etaria. Chama a atencao particularmente a utilizagao do critério clinico-
epidemiolégico para confirmagao de casos no ano de 1994: em 88,97% dos

menores de 1 ano e em 81,71% das criancas de 1 a 4 anos.
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“Era esse o quadro do século passado: os cemitérios sendo abertos, as
covas sendo prontas de anteméo e, assim, durante duas oportunidades, a
Provincia das Alagoas viveu de enterrar os seus mortos com os tempos
passando e o vibrido continuando em marcha sem impedimento. O vibrido
parou por si mesmo; parou quando sua logica irresistivel determinou que era
hora de parar, quando se deu a conta que fez e tirou a competente prova
dos nove fora. E ai que reside a tragédia; trata-se da auséncia completa de
liberdade. Ndo havia como escapar: todos teriam que morrer, personagens

nao tinham escolha” (ALMEIDA, L. S., 1996, p. 90-91).

A analise dos dados segundo o tipo de atendimento prestado revela uma

situacgao preocupante: em 78,52% dos casos do pais, o atendimento foi hospitalar, o

que vai de encontro as caracteristicas da colera provocada pelo Vibrio cholerae El

Tor, em que cerca de 90% dos casos sao leves ou moderados. Estes percentuais
variaram entre 67,62% em 1991 e 94,43% em 1998 (Tabela 8).

Tabela 8 Distribuicao Percentual de Casos de Codlera segundo Tipo de Atendimento,

Brasil, 1991 a 2000*.

Ano Tipo de Atendimento
Hospitalar Ambulatorial Domiciliar Nenhum Total*
Casos % Casos % Casos % Casos %

1991 1393 67,62 598 29,03 53 257 16 0,78 2060
1992 27900 76,33 7531 20,60 1072 2,93 48 0,13 36551
1993 47202 79,26 11442 19,21 877 147 35 0,06 59556
1994 37297 77,85 9106 19,01 1469 3,07 34 0,07 47906
1995 4087 83,73 292 5,98 497 10,18 5 0,10 4881
1996 914 92,42 50 5,06 25 253 0 0,00 989
1997 2427 80,28 522 17,27 74 245 0 0,00 3023
1998 2497 94,37 86 3.25 59 2,23 4 0,15 2646
1999 3157 80,40 639 16,30 107 2,70 26 0,70 3929
2000 507 74,10 143 20,90 8 1,20 26 3,80 684

Total 127381 78,52 30409 18,75 4241 2,61 194 0,12 162225

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
* Excluidos do total, 6.366 casos de célera com tipo de atendimento ignorado.
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Para tentar explicar este fato podem-se levantar varias hipéteses: uma
baixissima sensibilidade dos sistemas de vigilancia epidemiolégica, que sé
captaram os casos que demandaram internacao; a ocorréncia de internamentos
desnecessarios de formas leves e moderadas de célera; a maior demanda da
populacao a estes servicos em fungao da maior resolutividade; erro no
preenchimento das fichas de investigacao epidemiolégica, com casos atendidos em
ambulatorio de hospitais sendo classificados como atendimento hospitalar.
Certamente todos estes fatores devem ter concorrido em menor ou maior grau para
a situacao encontrada, sendo recomendavel que no nivel local seja feita uma analise
mais aprofundada do problema para melhor direcionamento das necessarias

medidas de corregao.

Nas Unidades Federadas, a partir da redugdo do numero de casos de
cblera no pais de 1995 em diante, ocorreu um incremento de casos hospitalizados.
Na grande maioria dos estados os percentuais de internagao estiveram acima de
70%.

Os menores percentuais foram registrados em Rondénia em 1991 (26,7%)
e 1994 (117,7%); em Sergipe em 1994 ( 33,7%) e 1997 ( 28,1%); no Acre em 1996
(38,5%) e no Parana em 1999 ( 27,8%).

Quanto ao atendimento ambulatorial dos casos de cdlera no pais, a
variagao foi de 3,25% em 1998 e 29% em 1991. Nas Unidades Federadas, estes
valores poucas vezes excederam os 50% durante a década: no Acre ( 50%) e em
Sergipe ( 53,5%) em 1993; no Piaui ( 52,6%) em 1994; em Sergipe ( 71,5%) em
1997 e no Parana ( 71,1%) em 1999.

Com relacao ao atendimento domiciliar, este oscilou entre 1,2% e 10,18%
no pais. Rondénia apresentou os maiores valores para este tipo de atendimento
entre as Unidades Federadas: 40% e 42% nos anos de 1991 e 1994,
respectivamente. Porém, de uma forma geral os valores registrados nos estados

foram muito baixos em todos os anos do periodo considerado.
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Quanto aos casos sem nenhum atendimento, 194 casos foram notificados
ao sistema entre 1991 e 200 no Brasil, com o maior percentual em 2000: 3,8% dos
casos. Tendo em vista que a maior parte das notificacdes no pais é constituida por
casos com atendimento hospitalar, pode-se considerar que o valor encontrado para
casos sem nenhum tipo de atendimento nao apresenta consisténcia para a
avaliagao do volume de pessoas que nao demandaram ou nao tiveram acesso aos
servigos de saude, tendo sido conhecidos, provavelmente, somente os casos mais
graves e 0os que vieram a obito. De qualquer forma, estes dados indicam a
necessidade de uma mobilizagdo mais efetiva da populagao, principalmente quanto

a busca de assisténcia em tempo oportuno.

Avaliando-se a evolugao dos casos segundo tipo de atendimento, observa-
se que na Regido Norte as taxas de letalidade foram mais elevadas que na Regido
Nordeste para todas as modalidades, conforme pode ser constatado nas Tabelas 9,
10 e 11.

As taxas de letalidade para os casos com atendimento hospitalar na Regiao
Norte e Nordeste mostraram valores em torno dos referidos em literatura. Ja na
Regido Sudeste a taxa de letalidade entre os casos que tiveram atendimento
hospitalar foi de 7,96%.

Quanto ao atendimento ambulatorial, as taxas de letalidade ficaram acima
de 2% nas Regides Norte e Sudeste. Quando o atendimento foi domiciliar, as taxas
de letalidade foram de 5,23% na Regiao Norte e 3,67% na Regiéo.Nordeste. Os
valores encontrados para os casos sem nenhum tipo de atendimenfo, por outro lado,
nao proporcionam uma avaliagdo consistente, tendo em vista que provavelmente
vieram a ser conhecidos somente os casos mais graves ou aqueles que vieram a

Obito.

Em conclusédo, excetuando-se os casos em que as altas taxas de letalidade
estiveram relacionadas ao problema dos pequenos numeros, ha que se ressaltar a

importancia de aprofundar, no nivel local, a analise dos fatores determinantes das
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altas taxas de letalidade observadas entre os casos com atendimento hospitalar ou
ambulatorial, uma vez que pode ter sido consequéncia tanto de uma procura tardia
por assisténcia quanto de um manejo inadequado do caso nas unidades
assistenciais. O conhecimento destas causas possibilitara a corregdo de eventuais

falhas e a implantacao de novas estratégias de prevencao e controle.

Tabela 9 Casos de Cdlera segundo Tipo de Atendimento, Evolugdo € Taxas de
Letalidade (%), Regiao Norte, 1991 a 1998*

Tipo Atendimento Evolugcao Total

Cura Obito Letalidade (%)
Hospitalar 9012 117 9129 1,28
Ambulatorial 1715 56 1771 3,16
Domiciliar 417 23 440 523
Nenhum. 5 54 59 91,53
Ignorado 152 22 174-
Total 11301 272 11573 2,35

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI
* Excluidos 40 casos com evolugdo ignorada

Tabela 10 Casos de Cdlera segundo Tipo de Atendimento, Evolugdo e Taxas de
Letalidade (%), Regiao Nordeste, 1991 a 2000*

Tipo Atendimento Evolucéo Total
Cura Obito Letalidade (%)

Hospitalar 115.360 1392 116752 1,19
Ambulatorial 27.500 129 27629 0,47
Domiciliar 3435 131 3566 3,67
Nenhum 85 33 118 27,97
Ignorado 5823 27 5850 -

Total 152203 1712 153915 1,11

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

* Excluidos 1441 casos com evolugdo ignorada
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Tabela 11 Casos de Colera segundo Tipo de Atendimento, Evolugio e Taxas de
Letalidade (%), Regiao Sudeste, 1992 a 1999

*"Tipo Atendimento Evolugdo™ Total 4
Cura Obito Letalidade (%)

Hospitalar 451 39 490 7,96

Ambulatorial 275 6 281 2,14

Domiciliar 28 0 28 0,00

Nenhum 5 1 6 16,67
Ignorado 47 1 48 -

Total 806 47 853 5,51

Fonte: MS/FUNASA/CENEPI

* Excluidos 11 casos com evolugdo
ignorada
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CONCLUSAO

A sétima pandemia, com seus 41 de duragao, caracteriza-se como a mais
longa das pandemias de célera. Este fato esta relacionado tanto as caracteristicas
do agente etiologico quanto a receptividade a doenga, em funcao das condi¢coes de
vida principalmente na Asia, Africa e Américas, onde milhdes de individuos sofrem

um processo de apartag¢ao social e miséria.

Assim, a colera se transforma na metafora do subdesenvolvimento
(TAUXE et al, 1994), denunciando o grave problema de saude publica representado
pelas doencas decorrentes da falta de infra-estrutura de saneamento ambiental nos

paises do Terceiro Mundo.

No Brasil, o caminho percorrido pela célera na década de 90 reforgou as
marcadas diferengas regionais nas condigdes de vida da sua populagao, tendo
encontrado na Regiao Norte e principalmente na Nordeste condi¢cdes altamente
favoraveis a sua implantagao e disseminagdo. Também mostrou que a
vulnerabilidade a doenga também esta presente em areas mais desenvolvidas do
pais, principalmente nos bolsées de pobreza existentes nas periferias dos centros
urbanos. Segundo dados do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica — IBGE,

durante a década de 90 surgiram 717 novas favelas no Brasil.
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Assim, apesar de em 2001 terem sido confirmados no pais somente sete
casos de cdlera, o risco de sua reintrodugédo em areas ja atingidas ou em areas
indenes continua presente, tendo em vista que persistem as baixas coberturas de
saneamento. E fundamental a manutengdo de um sistema de vigilancia
epidemiologica agil e sensivel, de forma a detectar precocemente a presencga do
agente da colera em uma area. O nivel local deve avaliar se a redugdo ou auséncia
de casos nao estaria correspondendo uma desmobilizagdo dos trabalhos de
vigilancia epidemioldgica.

A insercao das agdes num contexto maior de atengao as doencas diarréicas e
a articulacao entre todos as areas envolvidas com o problema nas trés instancias de
governo permitira lograr maior impacto nas agbes desencadeadas. No periodo de
1991 a 2000 foram registrados no pais 168.591 casos de cdlera. No mesmo periodo,
foram registradas pelo Sistema de Informagdes Hospitalares do Sistema Unico de
Salde — SIH/SUS, um total de 7.816.069 internacdes por doencgas infecciosas
intestinais. Considerando-se que somente uma pequena parte dos casos de doenga
diarréica aguda sao hospitalizados, pode-se perceber a importancia e magnitude

deste problema, especialmente nas Regides Norte e Nordeste do pais.

Um ultimo aspecto a ser ressaltado diz respeito aos dramaticos avangos
ocorridos nos ultimos dez anos quanto aos conhecimentos da epidemiologia
molecular acerca do Vibrio cholerae, proporcionados pelo desenvolvimento no
campo da pesquisa genética do agente. Os estudos nesta area tornaram possivel
classificar o Vibrio cholerae O1 El Tor em quatro grupos clonais: 1) o da sétima
pandemia; 2) da Costa do Golfo; 3) da Australia e 4) da América Latina.
Demonstraram que os clones da Costa do Golfo e Australia sao fortemente
relacionados entre si, 0 mesmo ocorrendo entre aqueles da sétima pandemia e o da
América Latina. Evidenciaram ainda as surpreendentes e rapidas variagbes
genéticas do Vibrio cholerae O1 toxigénico em diversas partes do mundo. Estes
achados contribuiram ainda para uma melhor avaliagao das perspectivas futuras da
célera no nivel global (WACHSMUTH et al, 1994).

Dentro deste contexto, principalmente nesta fase de remissido da pandemia
no pais, € importante que sejam intensificados estudos que permitam melhor avaliar

a presencga do Vibrio cholerae O1 toxigénico e as caracteristicas genéticas das
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cepas eventualmente encontradas. E importante ainda o mapeamento e pesquisa de
ambientes reconhecidamente favoraveis a sobrevivéncia do agente, além do
aprofundamento de estudos acerca do comportamento do agente frente a alteracdes

ambientais.
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