] PROJETO TEMATICO

'Uma estratégia de imunizag¢ao eficaz e econémica

Raramente as conclusoes de algum es-
tudo cientifico resultam em imediato
impacto econdmico ou rapidos ganhos
sociais. Mas um desses casos raros ocor-
reu com o projeto temdtico, financiado
pela FAPESP, “Métodos de Avaliagao do
Impacto de Estratégias de Imunizagio
contra Doengas de Transmissao Direta”,
coordenado pelo epidemiologista Eduar-
do Massad, titular de Informatica Médi-
ca da Faculdade de Medicina da Uni-
versidade de Sao Paulo, USP.

A garantia dada por Massad de que,
para se obter uma cobertura 6tima de
imunidade contra sarampo, cachumba
e rubéola, bastaria vacinar a popula-
¢ao na faixa etdria entre um e 10 anos
- contrariando a fecomendagao da Or-
ganiza¢do Panamericana de Saude,
OPAS, de vacinar toda a populagao
entre 9 meses e 15 anos -, permitiu
ao Governo do Estado de Sao Paulo
economizar cerca de US$15 milhoes na
Gltima grande campanha de vacinagao
contra essas viroses, em 1992. E vale
registrar que o financiamento conce-
dido pela FAPESP para o projeto
temitico em questao foi de pouco
menos de R$143 mil, entre 1992 e 1995.

“Naquela campanha foram usadas 7
milhdes de doses da vacina triplice
viral. Se ela tivesse se dirigido a popu-
lagao de até 15 anos seriam necessa-
rias mais ou menos 12 milhoes de do-
ses. Foi desse modo que o custo da cam-
panha ficou em cerca de US$20 milhoes,
em lugar dos aproximadamente US$35
que custaria, se as recomendag¢bes da
OPAS tivessem sido seguidas”.

E o que é melhor: do ponto de vista
de saude publica, seus resultados fo-
ram excelentes. Obteve-se uma
efetividade da campanha de 98%,
efetividade da vacinag¢io de rotina nos
postos de satde, desde entao, de 95%,
controle efetivo da sindrome da rubéo-
la congénita (ver tabela) e fortes indi-
cacoes de que entre as criangas paulis-
tas na faixa abaixo de 10 anos ja nio
estd mais circulando o virus da rubéo-
la. “Na Capital isso € verdadeiro”, as-
segura Massad, que concluiu o proje-
to em setembro do ano passado.

O premiado pesquisador paulista de

43 anos (ver box) naturalmente estava
embasado em convicgoes cientificas
poderosas para ter a coragem de fazer
recomendacoes, que envolviam a sai-
de de milhdes de pessoas, contrarian-
do ndo somente a OPAS, mas toda uma
extensa literatura sobre o assunto. Sao
conviccoes origindrias de seu ja longo
trabalho com modelos matematicos
dindmicos em Medicina e, especial-
mente, em doengas infecciosas.

MODELOS DINAMICOS

“Em nossa linha de trabalho é funda-
mental encontrar instrumentos com ca-
pacidade preditiva para o estabelecimen-
to de estratégias de controle das doen-
¢as infecciosas. Os modelos dinamicos,
€ nao os estatisticos, sao instrumentos
desse tipo”, explica Eduardo Massad. No
campo das doengas infecciosas, comple-
ta, a situacao € diferente daquela que
envolve as nao infecciosas, cujo estudo
de comportamento em uma determina-
da populagio exige sobretudo o
estabelecimento de fatores de risco e re-
lagdes causais, que respondem muito
bem a tratamentos estatisticos.

“Para facilitar o entendimento do uso
dos modelos matematicos em relacao
as doencas infecciosas, pode-se ima-
ginar uma populacao distribuida em

trés compartimentos: o dos suscetiveis,
o dos infectados e o dos recuperados”,
diz o pesquisador. Partindo-se do pres-
suposto de que as pessoas vao mu-
dando de compartimento, para cada
transi¢io entre um e outro pode-se
estabelecer uma equacao. “Assim, pos-
so obter, por exemplo, quantos dos sus-
cetiveis e em que unidade de tempo,
ou com que idade, vao mudar para a
categoria dos infectados; como seri a
transi¢ao para o compartimento seguin-
te e uma inffinidade de outros dados”.
A elaboracgido e a condugao de expe-
rimentos com modelos matematicos
langam mao da simulacao de um siste-
ma real, 0 que € necessario para com-
preender seu comportamento ou para
avaliar as possiveis estratégias para
operar esse sistema. Por isso mesmo
nao ha uma oposi¢ao entre modelos
estatisticos € matematicos em epidemio-
logia, na medida em que o sistema real
€ composto por estatisticas. “Todo o
tratamento matemdtico de uma epide-
mia ou endemia inicia-se a partir de um
tratamento de dados de incidéncia e
prevaléncia. O trabalho de amostragem,
o ajuste de dados a uma funcao conti-
nua e as estimativas de parimetro sio
tratamentos de natureza fundamental-
mente estatistica e sao, muitas vezes,

MODELO MATEMATICO EPIDEMIOLOGICO
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condi¢do sine qua non para o eventual
tratamento matematico posterior”, escre-
veu Massad em artigo na revista Infor-
matica em Saude, em maio de 1993.

RESULTADOS SOLIDOS

Lidando com seus modelos dinami-
cos e trabalhos epidemiolégicos de
campo, Massad ja tinha obtido resulta-
dos muito sélidos num estudo sobre
rubedla, conduzido num projeto de
pesquisa individual, em 1990, quando
iniciou o tematico de 1992,

“No primeiro trabalho tinhamos con-
seguido determinar a intensidade de
transmissdo da rubéola e a idade mé-
dia em que a popula¢do ndo vacinada
pega a doenga, ou seja, seis anos. Tam-
bém determinamos a idade 6tima para
as criangas pegarem a vacina, que é
de um ano, porque a curva de eficién-
cia da vacina vai crescendo dos seis
meses até um ano”, diz Eduardo Massad.
E continua: “determinamos a curva de
extingao dos anticorpos maternos no
organismo da crianga, que vai de zero
a seis meses. Por fim, e mais importan-
te, conseguimos determinar a idade
oOtima para vacinar as criang¢as, o que
se relaciona com a cobertura da vaci-
nacio: se for acima de 90% da popula-
¢ao alvo, 13 meses € o ideal e, 4 medi-
da em que desce esse percentual de
cobertura, € preciso fazer a vacinagao
mais cedo, sempre considerando o li-
mite minimo de seis meses”.

O projeto tematico de 1992 propu-
nha-se a avaliar o impacto da estraté-
gia de uma grande campanha de vaci-

Sequéncia de Prémios Internacionais

Os trabalhos de Eduardo Massad com modelos matematicos em doengas infecciosas lhe
renderam trés prémios internacionais: em 1992, ele ganhou o prémio do Congresso Mundial de
Doengas Infecciosas, no Quénia, gragas a seu projeto com a rubéola. Em 1994, ganhou o prémio
do mesmo Congresso, em Praga, pelo trabalho com sarampo, cachumba e rubéola, que foi objeto
do projeto tematico financiado pela FAPESP. E em 1996. seu trabalho relacionado a AIDS no
presidio do Carandiru lhe valeu mais um prémio do mesmo Congresso, realizado em Hong-Kong.

Eduardo Massad é médico formado pela USP, em 1979, bacharel em Fisica, também
diplomado pela USP, em 1984 e doutor em Medicina pela mesma universidade (1984). Tem pos-
doutoramentos feitos entre 1985 e 1987 na Universidade de Sussex e no Imperial College
Science, Technology and Medicine, Inglaterra. Tornou-se livre docente da USP em 1987,
pesquisador visitante no Isaac Newton Institute for Aplied Mathematics da Universidade de
Cambridge, em 1993 e titular de Informatica Médica da USP em 1995. Tem 70 trabalhos
publicados e ja orientou seis doutores e quatro mestres.

Sob a aparéncia de uma tranquilidade inabalavel, Eduardo Massad é um pesquisador
incansavel. Tendo concluido o tematico sobre sarampo, cachumba e rubedla e o trabalho sobre
AIDS e Hepatite C entre os detentos do Carandiru, estando em meio a um estudo sobre
prevaléncia do HIV entre os estudantes da USP, ele planeja, ainda para este ano, um novo
tematico que compreenda todos os aspectos relativos a estratégia de controle das doengas

imunopreveniveis da infancia - sarampo, cachumba, rubéola e varicela (ou catapora), que agora

ja dispde também de uma vacina.

nag¢iao com a triplice viral, seguida de
vacinagao rotineira nos postos de sad-
de em criangas de 15 meses, através
de tratamento matematico de dados
sorologicos. Mas gragas a base de co-
nhecimento anterior de que Eduardo
Massad ja dispunha, o projeto come-
¢ou, de fato, com uma interven¢ao pra-
tica nos planos da Secretaria de Sag-
de: a proposta de alteragiao da popula-
¢do alvo da campanha.

“O Ministério da Satde havia decidi-
do fazer uma grande campanha de
vacinagdo contra sarampo para todas

SINDROME DE RUBEOLA CONGENITA

Notificacdo de casos no Estado de Sao Paulo

1992 1993 | 1994 | 1995
Confirmados por laboratério 13 1 1 0
Clinicamente compativeis 6 i _1 2 ]
Possiveis 6 3 2 0
Infecgdo congeénita 4 0 3 0' -
Em seguimento 3 T 9 3 1
Aborto fetal 0 2 1 0
Total 32 16 12 2

as criancas de 9 meses a 15 anos. Sao
Paulo resolveu aproveitar a mobiliza-
¢ao nacional para introduzir também a
vacina contra rubéola. Havia, no en-
tanto, dois problemas: por um lado, o
contingente muito grande de criangas
entre 10 e 15 anos tornaria economi-
camente inviavel a cobertura da popu-
lacdo de nove meses a 15 anos, pro-
posta pelo Ministério da Saude. De
outro lado, sabiamos que na faixa de
10 a 15 anos havia um contingente nao
desprezivel de meninas gravidas, o que
€ uma indicagao formal para a vacina-
¢a0", explica Massad. Que fazer? “Con-
seguimos demonstrar que a cobertura
para a faixa de um a 10 anos era, de
fato, suficiente”.

Os estudos sorologicos foram realiza-
dos anualmente, a partir da campanha

de 1992, até 1995, com coleta de amos- |

tras de sangue de cerca de 3 mil crian-
¢as matriculadas em creches e escolas
da rede publica de Siao Paulo. Os resul-
tados foram os ja citados e Eduardo
Massad destaca como o mais importan-
te a dramatica reducao dos casos de
Sindrome de Rubéola Congénita, res-
ponsavel por mais da metade dos casos
de surdez em criangas no pais, por mui-
tos casos de cegueira, retardamento
mental e outros males. Vale observar que
os dados de 92 refletem a situagio an-
tes da adogao oficial da vacina contra
rubéola.




