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Vigilancia epidemioldgica da presenca do virus da
raiva a partir do exame de imunofluorescéncia direta
aplicada ao tecido cerebral de uma amostra da
populacdo canina do municipio de Mogi-Guacu, SP,
Brasil. Ensaio probabilistico a partir de série
historica de 1989 a 1999
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Mogi-Guact, SP, Brasil, referente a série historica compreendida entre

janeiro de 1989 a dezembro de 1999. Neste petiodo foram examinados
1167 animais dos quais 130 (11,2%) foram positivos ao teste de
imunofluorescéncia aplicada a raiva. O tamanho da amostra para a
deteccao de pelo menos um animal positivo foi calculado pela férmula
n = {1-1-0)"* } (N - d/2} + 1. No periodo de 1989 a 1994 o
tamanho da amostra foi calculado a partir do nimero real de casos
registrados. Nos anos de 1995 a2 1999 como ndo houve novos casos
de raiva canina, a anélise considerou hipoteticamente a presenga de
um caso confirmado. Também foi efetuada a simulacao do nimero
de casos de raiva que deveriam ocorrer para que a amostra efetivamente
utilizada pelo Servico de controle da raiva fosse capaz de revelar a
presencga de pelo menos um animal positivo. Os resultados obtidos
demonstraram que no periodo de 1989 a 1994 em que a freqiiéncia
anual de casos de raiva canina variou de 5 a 75 o tamanho das amostras
ideal seria de 12.400 a 12.922; ja no periodo de 1995 a 1999, em que
nao foram diagnosticados casos de raiva canina, se ocorresse pelo
menos um registro, o tamanho da amostra seria de 13.257 a 14.698.
Do exposto depreende-se que em termos probabilisticos, a estratégia
proposta nao ¢ indicada para a vigilancia epidemiol6gica da presenca
do virus da raiva, quando em situa¢io de controle, pois o numero de
animais a serem examinados ¢ invidvel para situagGes concretas.

Introducéo nervoso central, que acomete mamiferos de
sangue quente, sendo causada por um RNA
Reconhecida desde a antigiidade, a  virus da familia Rabdoviridae, género

raiva é uma infeccdo aguda do sistema  Lyssavirus'.
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A transmissao da raiva, ocorre pela
inoculacdo do virus contido na saliva do
animal infectado, pela mordedura e, mais
raramente, pela arranhadura e lambedura de
mucosas”.

Nos paises em desenvolvimento, o
cio sempre foi considerado a principal fonte
de infeccdao da raiva em area urbana. Nas
Américas, entre 1990 ¢ 1997, o cio foi
responsavel por 79,9% do total de casos
humanos. Porem, a elevada populagio de
cdes nio ¢ o unico fator que contribui para
a ocorréncia de raiva, pois, nos paises em
desenvolvimento, a relagao entre populacao
humana e canina é semelhante aquela
observada nos paises industrializados’. Nos
paises desenvolvidos, foi encontrada uma
relacdo de caes por habitante de 1:10 e 1:8
Nos pafses em desenvolvimento, a relacdo
de 1:8 foi encontrada em 14 paises dos
continentes africano, asiatico, sul-ameticano
e centro-americano®.

O Brasil, desde a implantacao do
programa de controle da raiva em areas
urbanas de acordo com as normas da
OMS/OPS, vem apresentando um declinio
de casos de raiva em caes, e em seres
humanos’. Foram registrados, entre os anos
de 1989 e 1999, 468 casos de raiva humana,
correspondendo a 24% do total de casos
da América Latina no mesmo perfodo. De
1990 a 1999, em 75% (267) do casos
notificados, o cio foi o animal transmissor®.

Em Mogi-Guacu SP, até meados de
1989, a unica atividade voltada para o
controle da raiva era a campanha anual de
vacinacao dos animais domésticos. O exame
de cérebros de cies pelo teste de
imunofluorescéncia direta aplicada a raiva
era efetuado de forma descontinuada e sem
planejamento. A partir de julho de 1989,
com a criacdo do Centro de Controle de
Zoonoses (CCZ), foram aprimoradas as
acoes para o controle da raiva no Municipio
de Mogi-Guagu®. A partir de entdo, o
diagnéstico laboratorial, passou a ser o
instrumento fundamental para a confirmacdo
da presenca do virus na populagio canina e
o desencadeamento de medidas de controle
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de foco destinadas ao bloqueio da circulagao
do virus rabico nas espécies animais
envolvidas, bem como para a orientagdo do
tratamento anti-rabico em seres humanos
expostos ao tisco da infec¢ao®.

O municipio de Mogi-Guagu passou
a proceder o exame de imunofluorescéncia
direta aplicada a raiva em uma amostra da
popula¢ao canina local para identificar a
circulagio do virus. O tamanho da amostra
enviada para laboratério foi de
aproximadamente 0,2% da populac¢ao canina
estimada. Hste parametro foi estabelecido
por Schneider’, através das informacoes
obtidas junto aos coordenadores estaduais
do Programa de Controle da Raiva e da
analise das informacdes contidas nas fichas
de investigacao, no periodo de 1980 e 1986.
Essas avaliagbes mostraram que, naquelas
cidades onde a vigilancia epidemiolégica era
considerada boa e a raiva havia sido
controlada, o percentual de amostras
enviadas para diagnéstico era em torno de
0,2%. O objetivo do presente trabalho ¢ o
de aplicar o célculo de probabilidades para
a avaliacdo do poder desta estratégia para
revelar a presenca do virus na respectiva
populagao.

Materiais e Métodos

No perfiodo de 1989 e 1999, a
populagio humana residente na cidade de
Mogi-Guagu, foi em média de 110.000
habitantes e a populagao canina estimada de
13.750 animais, relagdo de um animal para
cada oito habitantes ®.

A colheita das amostras de sistema
nervoso foi efetuada por técnicos no CCZ
de Mogi-Guagu em animais que
apresentavam quadro neurolégico sugestivo
de raiva, animais agressores ou apreendidos
em areas de foco e nio resgatados pelos
proprietarios e em cées atropelados nas vias
publicas. Apés a colheita, as amostras eram
remetidas em refrigeracio para o laboratorio
do CCZ de Sio Paulo. Foi enviado 0,2% de
amostras, de acordo com o preconizado
pelo Programa Nacional de Controle da

Braz. J. vet. Res. anim. Sci., Sdo Paulo, v. 42, n. 3, p. 196-203, 2005



198

Raiva, conforme os estudos de Schneider’.

Segundo Thrusfield’, o calculo do
tamanho de amostras para a detecgdo de
pelo menos um animal infectado na
populacdo estimada poderia ser efetuado
com o emprego da formula: n = {1-(1-00)"/¢ }
(N -d/2} + 1, onde N ¢é o tamanho da
populagao em estudo, n é o tamanho da
amostra necessaria, 1-O representa a
probabilidade de encontrar pelo menos um
animal doente na amostra (o nivel de
confian¢a adotado foi de 0,05), e d ¢ o
numero de animais doentes na populagio.

Os exames de imunofluorescéncia
direta aplicada a raiva (RIFD) foram
executados como preconizado por
Goldwasser e Kissiling", no laboratério do
CCZ de Sio Paulo, que é um dos
laboratorios de referéncia do Estado. Os
materiais também foram submetidos a
prova de inoculacao intracerebral em
camundongos'’.

Resultados

Os resultados sdo apresentados nas
tabelas de 1 a 4 e nas figuras 1 e 2.

A tabela 1 apresenta em numeros
absolutos, o numero de amostras de

cérebros de caes enviadas para o diagndstico
de raiva, distribuidos més a més, no perfodo
compreendido entre janeiro de 1989 a
dezembro de 1999. Os resultados dos
exames laboratoriais enviados para o
diagnéstico de raiva, més a més, sdo
apresentados na tabela 2, expressos em
potcentagem.

A tabela 3, mostra os valores do
coeficiente de incidéncia dos casos de raiva
entre 1989 ¢ 1999.

A tabela 4 apresenta o numero de
animais a serem examinados para detectar
pelo menos um animal positivo para a raiva,
com 95% de confianca, a partir da populagdo
canina estimada, ano a ano, no Municipio de
Mogi-Guagu, no perfodo estudado.

O coeficiente de incidéncia dos casos
de raiva por ano esta representado na figura
1 e a porcentagem mensal, esta representada
na figura 2, no perfodo compreendido entre
1989 a 1999.

Discussao

No periodo compreendido entre o
més de janeiro de 1989 a dezembro de 1999,
foram enviados para diagndstico
laboratorial, pelo CCZ da cidade de Mogi-

Tabela 1- Amostras de cérebro de caes enviadas para diagnostico de raiva, segundo resultado laboratorial més a més, municipio de Mogi-Guacu,
Estado de Sao Paulo, de janeiro de 1989 a dezembro de 1999

Més | Jan Fev Mar Abr Maio Jun Jul Ago  Set Out Nov Dez |Total
\\Res. pos neg pos neg pos neg pos neg pos neg pos neg pos neg pos neg pos neg pos neg pos neg pos neg
Ano
19890 o o o o0 0 0 0 0 0 0 O 1 3 4 3 5 2 7 2 0 0 2 0] 29
19905 16 2 5 13 2 2 6 1 1 27 12 10 10 12 11 10 8 25 3 15 2 14| 218
19910 8 0 2 2 14 1 13 0 7 1 11 2 8 0 8 0 10 0 5 0 11 0 16| 119
199210 12 0 o0 0 3 1 8 0 11 1 9 0 21 3 13 4 22 0 7 0 14 0 6135
199312 4 o0 9 0 4 0 12 0 10 0 3 2 12 3 12 2 10 4 5 1 2 2 7106
199413 9 o 7 o0 7 1 3 1 5 0 4 0 4 0 6 0 13 0 5 0 1 0 4] 73
19950 4 o 4 0 12 0 4 0 8 0 7 0 10 0 13 0 12 0 13 0 9 0 7| 103
19960 1 o 4 0 18 0 11 0 7 0 9 0 0 O 6 O 9 0 12 0 3 0 1] 81
19970 4 o 3 o0 5 0 1 0 1 0 5 0 10 0 3 0 11 0 8 0 3 0 4] 58
19980 6 0 2 0 4 0 2 0 5 0 6 0 7 0 11 0 11 0 4 0 4 0 7| 69
19990 8 0 22 0 1 0 4 0 5 0 7 0 17 0 14 0 11 0 30 0 32 0 25|176
Total [10 72 2 58 15 70 5 64 2 60 8 88 17 102 20 101 22 121 19 116 4 94 6 911167

Fonte: Centro de Controle de Zoonoses. Prefeitura do Municipio de Sao Paulo
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Tabela 2 - Amostras de cérebro de caes enviadas para diagnéstico laboratorial, segundo o més, ano a ano, municipio de Mogi-Guagu, Estado de
Sao Paulo, de janeiro de 1989 a dezembro de 1999

A Jan  Fev Mar Abr Maio Jun Jul Ago Set Out Nov Dez [Total
989 0 0 0 0 0 0 3 3 2 2 0 0 [0
199 16 5 2 6 1 27 10 12 10 25 15 14 |143
1991 8 2 14 13 7 11 8 8 10 5 11 16 |113
1992 12 0 3 & 11 9 21 13 22 7 14 6 |126
1993 4 9 4 12 10 3 12 12 10 5 2 7 |9%
1994 9 7 7 3 5 4 4 6 13 5 1 4 |68
1995 4 4 12 4 8 7 10 13 12 13 9 7 |103
9% 1 4 18 11 7 9 0 6 9 12 3 1 |81
1997 4 3 5 1 1 5 10 3 11 & 3 4 |58
1998 6 2 4 2 5 6 7 11 11 4 4 7 |69
1999| 8 22 1 4 5 7 17 111130 32 25 |176
Total | 72 58 70 64 60 88 102 121 121 116 94 91 [1037

Fonte: Centro de Controle de Zoonoses. Prefeitura do Municipio de Sao Paulo

Tabela 3 - Distribuicio dos coeficientes de incidéncia e das amostras positivas de raiva de raiva canina, segundo o ano e o tamanho da populagio
canina estimada, Municipio de Mogi-Guagu, Estado de Sao Paulo, Brasil, de janeiro de 1989 a dezembro de 1999

Ano Populacao 0,2% Amostras Amostras  Coeficiente de
canina estimada enviadas positivas incidéncia
1989 13053 26 29 19 14,56
1990 13515 26 218 75 55,49
1991 12595 24 119 6 4,76
1992 12992 24 135 9 6,96
1993 13258 26 106 16 12,07
1994 13602 26 73 5 3,68
1995 13955 26 103 0 0,00
1996 14318 28 81 0 0,00
1997 14747 29 58 0 0,00
1998 15189 30 69 0 0,00
1999 15472 31 176 0 0,00

Tabela 4 - Numero de animais a serem examinados(n), segundo Thrusfield, para se detectar pelo menos um animal positivo para raiva (d), com
confianga de 95% (1-a), a partir da populagio canina estimada, Municipio de Mogi-Guacu, Estado de Sao Paulo, Brasil, de janeiro
de 1989 adezembro de 1999

Ano Populacao canina T-o0 d N
estimada

1989 13053 0,95 1 12400
1990 13515 0,95 1 12839
1991 12595 0,95 1 11965
1992 12992 0,95 1 12342
1993 13258 0,95 1 12595
1994 13602 0,95 1 12922
1995 13955 0,95 1 13257
1996 14318 0,95 1 13602
1997 14747 0,95 1 14010
1998 15189 0,95 1 14430
1999 15472 0,95 1 14698

Guacu, 1167 amostras de cérebros de caes.
Destas, 1037 foram negativas e 130 positivas
(Tabela 1).

A tabela 1 revela que, a partir do
encaminhamento sistematico de materiais
para exame de laboratério, os focos de raiva

canina foram registrados, possibilitando
determinar a distribuicio destas amostras do
més de janeiro de 1989 a dezembro de 1999.

Os dados apresentados nas tabelas 1
e 2 mostram que, no ano de 1989, 29
amostras foram encaminhadas para exame
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Figura 1 - Distribuicao dos casos de raiva e do coeficiente de incidéncia (10.000 individuos), segundo 0 ano, municipio Mogi-Guacu, Estado de

Sao Paulo, Brasil, de janeiro de 1989 a dezembro 1999
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Figura 2 - Porcentagem de amostras positivas enviadas para diagndstico laboratorial, segundo 0 més, municipio de Mogi-Guagu, Estado de Sao

Paulo, Brasil, de janeiro de 1989 a dezembro 1999

laboratorial e que deste total, 65,5% (19/29)
apresentaram resultado positivo, que
representou 1,6% do total de 1167 amostras,
no periodo estudado. No ano de 1990, de
218 materiais encaminhados para diagnostico
laboratorial, 34,4%.(75/218), foram positivas
ou, 6,4% (75/1167), do total de amostras
enviadas para o diagnostico, representando
o maior percentual de positividade no
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periodo estudado.

As tabelas 1 e 2 identificam que, no
ano de 1991, de 119 amostras enviadas, 5,0%
(6/119), foram positivas, indicando uma
diminui¢ao da incidéncia da doenca, naquele
ano. Os focos ocorreram nos meses de
marco (2/14), abril (1/13), junho(1/11) e
julho(2/8) e representaram 0,5% (6/1167)
do total das amostras do periodo estudado.



No ano de 1992, ocorreu uma situacio
semelhante a de 1991. Os focos surgiram
nos meses de abril (1/8), junho(1/9), agosto
(4/22) representando 6,9% (9/135) no ano
ou, 0,8% (9/1167) no petiodo de janeiro
de 1989 a dezembro de 1999.

Pode-se observar na tabela 2, um
incremento da porcentagem de casos
positivos em 1993, embora nio tenha
resultados positivos nos meses de fevereiro,
marco, abril, maio e junho, obteve-se 15%
(16/106) de positividade no ano, o que
representou 1,4% (16/1167), sendo, o
segundo maior percentual de positividade
do periodo estudado.

As tabelas 1 e 2, mostram que, no
ano de 1994, nos meses de janeiro (3/9),
abril (1/3) e maio (1/5), foram
diagnosticados os ultimos casos de raiva
canina no Municipio de Mogi Guacu. Do
total de amostras enviadas, 3,8% (5 /73)
foram positivas, o que representou um
petcentual de 0.43% (5/1167) de
positividade no periodo estudado.

Na tabela 3 pode-se observar o
coeficiente de incidéncia p6r 10.000
individuos, no periodo compreendido entre
1989 e 1999.

A tabela 4 mostra o que seria
teoricamente, o tamanho da amostra para
detectar pelo menos um animal doente no
Municipio de Mogi-Guacgu, segundo
Thrusfield’. Comparando-se as tabelas 1 e
4, verifica-se que o tamanho da amostra
calculada esta muito proxima da populacio
canina estimada, sendo muito diferente do
numero de amostras efetivamente enviada
para diagnoéstico pelo CCZ de Mogi-Guagu,
que seguiu a recomendagdo apresentada nos
estudos de Shneidet’.

Na figura 1, pode-se visualizar o
declinio dos casos de raiva e os dois ciclos,
cada um deles com dois anos de duracio.
Na figura 2, observa-se a sazonalidade da
epizootia no periodo estudado.

O comportamento ciclico da doenca
pode ser explicado pelas condic¢oes
ambientais e pelo aumento dos suscetiveis.
O bloqueio vacinal e os 6bitos, possibilitaram
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uma diminui¢do do numero de suscetiveis
resultando no decréscimo do nimero de
casos positivos. O aparecimento de um novo
ciclo da doenga pode ser explicado pela
introducdo de animais nio vacinados, devido
a renova¢do da populacio canina,
favorecendo a reintroducio do virus da
raiva. Entre janeiro de 1989 e dezembro de
1999, os meses de marco, agosto, setembro
e outubro, aptesentaram os maiores
percentuais de casos de raiva canina. O més
de setembro apresentou o maior percentual
de positividade (1,89% dos casos de raiva)
no periodo estudado e o menor percentual
(0,17) pode ser observado nos meses de
fevereiro e maio.

Na cidade de Recife®, foi descrita a
sazonalidade da raiva canina, demonstrando
uma predominancia de casos nos meses de
marco, julho, setembro e outubro, a
semelhanga do que ocorreu em Mogi-Guagu.
Esses aspectos também foram observados
no Chile, onde ocorreu uma tendéncia de
reducio dos casos de raiva nos primeiros
dez anos apds a implantagdo de um
programa nacional de controle. A
sazonalidade e os ciclos a cada cinco anos
também deixam de ser observados com a
consolida¢ao do programa’. Entretanto,
quando da avaliacio da epizootia de raiva
ocorrida na cidade de Ribeirao Preto no ano
de 1995 nao foi encontrada variacido na
distribuicao de casos de raiva canina nos
meses do ano’.

Da mesma forma que em outras
cidades do Estado e do pafs, os resultados
obtidos pelo municipio de Mogi-Guagu
foram em decorréncia da criacio de uma
estrutura institucional que possibilitou a
disponibilidade de recursos financeiros o que
possibilitou a implantac¢do, implementa¢iao
e a manutencdao do programa de controle
da raiva no municipio. As acoes de vigilancia
epidemiolégica implantadas pelo Municipio de
Mogi-Guagu, permitiram o monitoramento
das a¢des de controle da raiva, fazendo com
que o municipio saisse da condi¢do inicial de
epizootia.

O quadro 1 mostra que, a partir de
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1995, com o estabelecimento de uma rotina
nas acoes de controle da raiva, a
probabilidade de encontrar uma amostra
positiva ¢ cada vez menor necessitando,
portanto, de uma amostra cada vez maior.
De acordo com a anailise realizada,
constatou-se que o numero de amostras
enviadas para diagndstico laboratorial deveria
ter um tamanho préximo ao da populacio
canina estimada.

Concluséo

O Municipio de Mogi-Guacu,
apresentou um importante dectéscimo na
incidéncia de casos de raiva canina, a partir
do envio sistematico de amostras de
cérebros de cies para diagnoéstico
laboratorial, por ter orientado as agoes de
controle durante o periodo epidémico, de
acordo com o Programa Nacional de
Controle da Raiva.

Ocorreram dois ciclos, que puderam
ser observados a partir do calculo do
coeficiente de incidéncia, cada um deles com
trés anos de duracido. O primeiro ciclo
ocorreu entre 1989 € 1991 e o segundo ciclo,
de 1992 a 1994.

Com esses resultados, pode-se dizer
que a implantagdo, a intensificagido, a
manutencdo, e o aptimoramento das agdes
de controle da raiva pelo CCZ de Mogi-

Guagu foi de grande impacto, pois, partir
do ano de 1995, impediu a circula¢ao do
virus rabico.

Enquanto houve a circulagao do virus
rabico em cides no Municipio de Mogi-
Guacu, o envio de 0,2% de amostras de
cérebro para diagnostico laboratorial, em
relagio a populacdo canina estimada,
possibilitou detectar caes positivos para raiva.

No periodo em que os resultados
laboratoriais foram negativos, compreendidos
entre os anos de 1995 a 1999, o tamanho da
amostra para encontrar pelo menos um
animal positivo, precisaria ser
probabilisticamente cada vez maior, tendendo
a populacio total.

Faz-se necessarios novos estudos
sobre o numero de amostras a serem
enviadas para diagnostico laboratorial para
detectar a circulacao do virus rabico em areas
de raiva controlada.
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Epidemiologic surveillance of the rabies virus using the brain
immunoflorescence test on a sample of a canine population. Probality and
analysis with actual cases from Mogi-Guagu, SP, Brazil, During the 1989-

1999 period
Abstract Key-words:
Dog.
. . o - Survillance.
The validty of a systematic laboratory exam that consists in examining Rl:lrgile;lnce
the nervous system of a canine population sample in a given area was Mogi-Guacu.
anlyzed, as a proper strategy for epidemiological survilance of the Sao Paulo (Estado).

rabies virus presence. The analysis was based on the databank of the
County of Mogi-Guacu, SP, Brazil, referring to the historical period
between January 1989 and december 1999. During this period 1,167
animals were examined and an immunofluorescence test applied to
rabies showed that 130 animals (11.2%) were positive. The sample
size for detecting at least one positive animal was calculated by using
the formulan = {1-(1-0)"¢} (N -d/2} + 1. Between 1989 and 1994
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the size of sample was calculated based on the real number of recorded
cases. Between 1995 and 1999, as there were no new cases of canine
rabies, the analysis considered a hypothetical presence of a confirmed
case. It was also carried out a simulation of the number of rabies
cases that should occur so that the sample effectively used by the
Rabies Control Service would be able to reveal the presence of atleast
one positive animal. Results showed that in the period from 1989 to
1994, in when the annual frequecy of canine rabies cases varied from
5 to 75 cases, the ideal size of sample should be from 12,400 to
12,922. In the period from 1995 to 1999, when no canine rabies cases
were recorded, the sample size would be from 13,257 to 14,698 if at
least one case occurred. Thus, one can understand that in therms of
probability, the proposed strategy is not recommended for the
epidemiological survilance of rabies virus presence, since the number
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of animal to be examined is not feasible in real situation.
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