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RESUMO 

 

INTRODUÇÃO: A coqueluche é uma doença respiratória causada pela bactéria Bordetella 

pertussis, de distribuição global. A vacinação tem sido crucial para a redução dos casos anuais 

da doença em todo o mundo. Entretanto, vem-se observando a reemergência da doença na 

última década em vários países, incluindo o Brasil. OBJETIVOS: 1) Geral: analisar os 

aspectos clínicos e epidemiológicos associados à confirmação dos casos de coqueluche 

notificados em cinco hospitais de Salvador, Bahia, no período de 2011 a 2016; 2) Específicos: 

a) descrever os aspectos sóciodemográficos, clínicos e epidemiológicos; b) verificar os 

critérios de confirmação dos casos, a situação vacinal dos pacientes, as medidas de 

investigação adotadas e o desfecho da doença. MATERIAL E MÉTODOS: Este estudo 

descritivo e retrospectivo foi realizado em cinco hospitais de Salvador que relataram o maior 

número de casos suspeitos de coqueluche durante o período de 2011 a 2016. Os prontuários e 

as fichas de notificação foram analisadas coletando-se os dados sociodemográficos e clínico-

epidemiológicos dos pacientes. A análise bivariada foi utilizada para avaliar diferenças entre 

os grupos (casos confirmados vs. casos não confirmados) através do Teste do Qui-Quadrado 

de Pearson e do Teste Exato de Fisher. RESULTADOS: De 529 casos suspeitos de 

coqueluche analisados, 29,7% (157/529) foram confirmados pelos critérios laboratorial, 

clínico ou clínico-epidemiológico, prevalecendo o critério clínico (63,6%; 100/157). Os 

indivíduos não vacinados (43,3%; 68/157) foram os mais afetados, seguidos daqueles nas 

faixas etárias de 2-3 meses (37,6%; 59/157) e <2 meses (31,2%; 49/157). De modo geral, 

≤50% dos casos confirmados apresentaram um esquema vacinal completo. Todos os casos 

investigados apresentaram tosse associada a um ou mais sintomas, principalmente tosse 

paroxística (66,9%; 105/529) (p=0,001) e cianose (66,2%; 104/529) (p<0,001). 

CONCLUSÕES: Nossos resultados indicam que a coqueluche ocorreu principalmente em 

bebês e indivíduos não vacinados. A predominância do critério clínico utilizado para 

confirmar os casos suspeitos destaca a necessidade de aprimoramento das ferramentas 

laboratoriais utilizadas para o diagnóstico rápido da coqueluche. Flutuações na ocorrência da 

infecção demonstram a importância das estratégias de vacinação na melhoria do controle e 

prevenção da coqueluche. 

 

Palavras-chave: Bordetella pertussis, Doença respiratória, Tosse convulsa, Epidemiologia, 

Vacinas. 

  

 



 

 

ARAÚJO, Lucas de Oliveira. Clinical and epidemiological features of pertussis in Salvador 

from 2011 to 2016. 82 f. il. Dissertação (Mestrado em Biotecnologia em Saúde e Medicina 

Investigativa) – Instituto Gonçalo Moniz, Fundação Oswaldo Cruz, Salvador, 2020. 

 

ABSTRACT 

 

INTRODUCTION: Pertussis, a severe respiratory infection caused by Bordetella pertussis, 

is distributed globally. Vaccination has been crucial to annual reductions in the number of 

cases. However, disease reemergence has occurred over the last decade in several countries, 

including Brazil. OBJECTIVES: 1) General: To analyze the clinical and epidemiological 

aspects of pertussis cases reported in Salvador, Bahia, and to evaluate factors associated with 

case confirmation. 2) Secondary: a) To describe the demographic and clinical and 

epidemiological factors of the pertussis cases; b) To verify the criteria to confirm the 

suspected cases, the vaccination status of the patients, the use of investigative measures and 

the outcome of the disease. MATERIAL AND METHODS: This descriptive and 

retrospective study was conducted the five hospitals in Salvador that reported the highest 

number of pertussis cases between 2011-2016. Demographic and clinical data were recorded 

for each patient. Bivariate analysis was performed to evaluate differences between groups 

(confirmed vs. unconfirmed cases) using Pearson's chi-square test or Fisher's exact test.  

RESULTS: Of 529 suspected pertussis cases, 29.7% (157/529) were confirmed by clinical, 

clinical-epidemiological or laboratorial criteria, with clinical criteria most frequently applied 

(63.6%; 100/157). Unvaccinated individuals (43.3%; 68/157) were the most affected, 

followed by age groups 2-3 months (37.6%; 59/157) and <2 months (31.2%; 49/157).  

Overall, ≤50% of the confirmed cases presented a complete vaccination schedule. All 

investigated cases presented cough in association with one or more other symptoms, 

especially paroxysmal cough (66.9%; 105/529) (p=0.001) or cyanosis (66.2%; 104/529) 

(p<0.001). CONCLUSIONS: Our results indicate that pertussis occurred mainly in infants 

and unvaccinated individuals. The predominance of clinical criteria used to confirm suspected 

cases highlights the need for improvement in the laboratory tools used to perform rapid 

diagnosis. Fluctuations in infection occurrence demonstrate the importance of vaccination 

strategies in improving the control and prevention of pertussis. 

 

 

Keywords: Bordetella pertussis, Respiratory illness, Whooping cough, Epidemiology, 

Vaccines.
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1  INTRODUÇÃO 

 

A coqueluche é uma doença infecciosa, imunoprevinível, de notificação compulsória e 

ampla distribuição, causada pela bactéria Gram-negativa Bordetella pertussis. Esta doença 

acomete o trato respiratório humano e caracteriza-se principalmente por paroxismos de tosse, 

mas também é frequentemente associada a vômitos, febre, cianose e apneia (TORRES et al., 

2015; WHO, 2015; BRASIL, 2019a). 

A transmissão ocorre mediante contato com gotículas geradas por tosse ou fala de 

pessoas infectadas. O esquema vacinal incompleto ou ausente é considerado o principal fator 

de risco associado à ocorrência da doença, enquanto os comunicantes ou contatos primários 

dos indivíduos suscetíveis são considerados como as principais fontes de transmissão da 

bactéria (WHO, 2015; SKOFF et al., 2015). 

Quanto ao diagnóstico, a definição de caso suspeito de coqueluche adotada pelo 

Ministério da Saúde se dá mediante a avaliação clínica através da identificação dos sintomas, 

enquanto para a confirmação da doença poderá ser utilizado, além do critério clínico, o clínico-

epidemiológico ou o laboratorial, este último considerado padrão ouro de diagnóstico da 

coqueluche (BRASIL, 2014a; BRASIL, 2019a). 

O desenvolvimento e a implementação das vacinas de célula inteira (WCV) e 

acelulares (ACV) contra a coqueluche contribuiram para a redução dos casos da doença. 

Entretanto, nos últimos anos, tem sido observada a reemergência da doença em todo o mundo, 

inclusive no Brasil (GUIMARÃES; CARNEIRO; CARVALHO-COSTA, 2015; DE 

BARROS et al., 2019; ESPOSITO et al., 2019). A ocorrência da doença tem sido 

caracterizada por um padrão ciclico com picos a cada 2 a 5 anos (WHO, 2015; 

GUIMARAES; CARNEIRO; CARVALHO-COSTA, 2015). Além disto, é mencionada 

também uma sazonalidade, sugerindo uma maior frequência entre as estações da primavera e 

verão em países do hemisfério sul, enquanto que em países do hemisfério norte observa-se 

uma maior ocorrência de casos entre o verão e o outono (EDWARDS, DECKER, 2013; 

GUIMARÃES; CARNEIRO; CARVALHO-COSTA, 2015). 

 Na última década e principalmente a partir de 2011, foi observado um aumento 

significativo dos casos de coqueluche, com destaque para as Américas, Europa e Oceania 

(TAN et al., 2013; WHO, 2015; HOZBOR et al., 2019; ESPOSITO et al., 2019). Na América 

do Norte, os Estados Unidos registraram um aumento de mais de 30 mil casos da doença entre 

os anos de 2011 e 2012, mantendo oscilações ao passar do tempo e acometendo 
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principalmente os menores de um ano de idade (CDC, 2013; CDC, 2017a). Na América 

Latina, o Uruguai, Peru, Colômbia e a Argentina também reportaram um padrão semelhante, 

sendo também identificado surtos a partir de 2011, a maioria ocorrendo em crianças menores 

de um ano (HOZBOR et al., 2019; VIZOTTI et al., 2015). 

Na Europa, em 2011 foram notificados mais de 19 mil casos suspeitos de coqueluche e 

destes 85% foram confirmados, sendo a Holanda, Noruega e Espanha os países responsáveis 

por 47% do total de casos reportados na Europa. Nos anos seguintes ainda notou-se tendência 

crescente, culminando em mais de 42 mil casos confirmados no ano de 2016, afetando 

principalmente as crianças (ECDC, 2013; ECDC, 2016). Na Oceania, a Austrália também 

identificou um aumento importante entre 2010 e 2011 com a notificação de mais de 30 mil 

casos. Para o ano de 2016 observou-se uma redução das notificações para 20 mil casos, sendo 

as crianças entre 1 a 14 anos de idade as principais acometidas (CDI, 2013; AIHW, 2018). 

No Brasil, a coqueluche é uma doença de notificação compulsória e os casos 

identificados são notificados, investigados e registrados no Sistema de Informação de 

Agravos de Notificação (SINAN). Em 2011, observou-se um aumento de mais de 6 mil casos 

suspeitos de coqueluche, se comparados ao ano de 2010 (2 mil casos). O ano de 2014 

representou o pico de casos da doença, quando 23 mil casos suspeitos foram notificados e 

destes, pouco mais de 25% foram confirmados, com 406 óbitos registrados. As regiões que 

mais notificaram, entre 2011 e 2016, foram o Sudeste, Sul e o Nordeste, a maioria ocorrendo 

em crianças menores de um ano de idade (GUIMARÃES; CARNEIRO; CARVALHO-

COSTA, 2015; CASTRO; MILAGRES, 2017; BRASIL, 2018a). 

Acompanhando a tendência nacional, em 2011 a Bahia também identificou um 

aumento no número de casos de coqueluche, com um acréscimo de 21% nas confirmações da 

doença, se comparado ao ano de 2010, acometendo principalmente as crianças menores de um 

ano de idade e do sexo feminino. Em 2014, também houve um pico com a confirmação de 

592 casos da doença. Estes casos ocorreram em diversos municípios do estado, embora Feira 

de Santana e Salvador tenham sido responsáveis pela maioria das notificações (BRASIL, 

2011; BRASIL, 2012; BRASIL, 2016b; BRASIL, 2018c). 

Muitos fatores têm sido propostos para explicar o ressurgimento da coqueluche 

observada em todo o mundo: 1) aumento da vigilância, 2) melhorias nas técnicas de 

diagnóstico, 3) maior conscientização da doença, 4) diminuição da imunidade conferida pela 

vacinação e/ou infecção natural; 5) mudança da vacina WCV para a ACV; 6) cobertura 

vacinal insuficiente e 7) variabilidade antigênica das cepas de B. pertussis. Esta reemergência 

é provavelmente multifatorial e a contribuição de cada um dos fatores mencionados pode 
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diferir entre países (MOOI; VAN DER MAAS; DE MELKER, 2014; BART et al., 2014; 

EDWARDS; BERBERS, 2014; WHO, 2015). 

Com o ressurgimento da coqueluche tornou-se necessário repensar e reforçar as 

estratégias de investigação e controle da doença em todo o mundo (HOZBOR et al., 2019; 

BRASIL, 2014a). O aumento significativo dos casos registrados, o impacto na 

morbimortalidade infantil, além dos custos ao sistema de saúde decorrente das hospitalizações 

ratificam a relevância epidemiológica da doença, permitindo considerá-la como um 

importante problema de saúde pública. 

No Brasil, ainda não há um consenso acerca das principais causas relacionadas à 

reemergência da doença, bem como ao aumento do número de casos notificados. O perfil 

clínico e epidemiológico da doença pode revelar os possíveis fatores relacionados a este 

comportamento. 

Além disto, de acordo com a literatura, até o momento poucos estudos foram 

realizados com o intuito de analisar os aspectos clínicos e epidemiológicos da coqueluche 

procurando associar esses achados com a reemergência e o aumento de casos da doença, 

sobretudo em Salvador. Deste modo, esta investigação poderá contribuir para o fortalecimento 

da vigilância epidemiológica da doença, auxiliando e fomentando discussões sobre as 

condutas de prevenção, controle, investigação e tratamento. 
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2  REVISÃO DA LITERATURA 

2.1 BORDETELLA PERTUSSIS 

 

2.1.1 Aspectos bacteriológicos 

 

Bordetella pertussis é um cocobacilo pequeno (1-2 µm), Gram-negativo, aeróbico 

estrito, não esporulado, imóvel, provido de cápsula e fímbrias. Este patógeno pertence ao 

gênero Bordetella, família Alcaligenaceae, ordem Burkholderiales e da subclasse B das 

proteobactérias. Além de B. pertussis, existem ainda outras 14 espécies descritas no gênero: 

B. avium, B. bronchialis, B. bronchiseptica, B. flabilis, B. hinzii, B. holmesii, B. muralis, B. 

parapertussis, B. petrii, B. pseudohinzii, B. sputigena, B. trematum, B. tumbaee, B. tumulicola 

(KILGORE; COENYE, 2019). 

B. pertussis é o agente da coqueluche endêmica e epidêmica em todo o mundo e B. 

parapertussis é a principal responsável pela chamada síndrome coqueluchóide, onde nota-se 

um quadro semelhante ao da coqueluche, porém mais brando. Quanto ao hospedeiro, somente 

B. pertussis possui como reservatório exclusivo o ser humano, enquanto B. parapertussis e 

demais espécies do gênero podem ter também o animal como hospedeiro, a exemplo de 

cabras, ovelhas e porcos (MATOO; CHERRY, 2005; GROSS; KEIDEL; SCHMITT, 2010; 

KILGORE; COENYE, 2019). 

B. pertussis é uma espécie fastidiosa, catalase positiva e que oxida aminoácidos, mas 

não fermenta carboidratos. É sensível a substâncias e metabólitos tóxicos, como os ácidos 

graxos, íons metálicos e peróxidos presentes em muitos meios de cultura. Para o seu 

isolamento, os meios de cultura devem ser suplementados com carvão, sangue, albumina ou 

amido, para a absorção e neutralização dessas substâncias tóxicas. A nicotinamida é também 

necessária para o seu crescimento como fonte de energia. A bactéria possui um crescimento 

lento (entre 7 e 10 dias), na temperatura ótima entre 35°C e 37°C e em meios de cultura como 

ágar Bordet-Gengou e Reagan-Lowe (ágar carvão contendo sangue de cavalo ou carneiro e 

acrescido de cefalexina), sendo este último o meio de escolha para o isolamento de B. 

pertussis (KILGORE; COENYE, 2019). 
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2.1.2 Fatores de virulência  

 

B. pertussis dispõe de múltiplos fatores de virulência na forma de adesinas, fatores 

imunomoduladores e toxinas. Estes fatores auxiliam na adesão, citotoxidade e 

consequentemente na instalação do processo infeccioso no indivíduo. 

Na adesão, os principais fatores envolvidos são: a hemaglutinina filamentosa (FHA), 

as fímbrias (FIM2 e FIM3) e a pertactina (PRN). As toxinas incluem a toxina pertussis (PT), a 

toxina adenilato ciclase (ACT), citoxina traqueal (TCT), toxina dermonecrótica (DNT) e o 

lipopolissacarídeo (LPS; endotoxina) (KILGORE et al., 2016).  

A patogênese da coqueluche não é totalmente compreendida, entretanto, a FHA, PRN 

e FIM favorecem a adesão às células epiteliais, enquanto a PT, TCT e ACT permitem a 

evasão dos fatores imunológicos do hospedeiro e a destruição das células epiteliais.Estes 

fatores de virulência, assim como outros que são expressos em diferentes momentos durante 

a infecção, são regulados por um sistema de transdução de sinal chamado Bvg (Bordetella 

virullence genes) composto de duas proteínas BvgA e BvgS, que controlam a expressão desses 

fatores a partir de sinais ambientais (BOULANGER et al., 2015; KILGORE et al., 2016). 

Destacamos a toxina pertussis, que é o principal fator de virulência de B. pertussis. 

Esta toxina é uma proteína de 94 kDa, composta por uma subunidade A, enzimaticamente 

ativa e quatro subunidades B, que formam uma estrutura anelar. Depois de secretadas, as 

subunidades B fixam a toxina à superfície da célula do hospedeiro para que a subunidade A 

possa penetrar e realizar a ribosilação e inibição da subunidade  das proteínas G que regulam 

a atividade da adenilatociclase. O desajuste dos níveis de adenosina monofosfato cíclico 

(AMPc) ocasiona um aumento das secreções respiratórias e produção de muco. A toxina PT 

também é responsável pela leucocitose, linfocitose, sensibilização à histamina, secreção de 

insulina e modificação da resposta das células T (LEITE, 2015; KILGORE; COENYE, 2019). 

No Quadro 1 são apresentados os principais fatores de virulência de B. pertussis e suas 

respectivas atividades. 
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Quadro 1. Principais fatores de virulência de B. pertussis 

 

Fatores de Virulência Ação, Função e Papel na Imunidade 

Hemaglutinina filamentosa (FHA) Adesão inicial ao epitélio do trato respiratório superior; 

essencial para a progressão da doença do trato superior para o 

inferior; induz a fagocitose por macrófagos e neutrófilos; induz 

a liberação de IL-6 e IL-10; suprime a produção de IL-12 por 

macrófagos e células dendríticas. 

Fímbrias (Fim 2 e FIM 3) Importantes para a colonização da mucosa do trato respiratório 

inferior; envolvidas na aderência e supressão da resposta 

inflamatória inicial; componente das vacinas de célula inteira e 

podem estar presentes em pequenas quantidades nas vacinas 

acelulares. 

Pertactina (PRN) Importante na resistência ao clearance mediado por 

neutrófilos; alterações em seu tipo resultam na menor eficácia 

de vacinas de célula inteira; PRN2 e PRN3 são as mais 

comuns; o antígeno PRN1 está presente em muitas vacinas 

acelulares; variação antigênica em sua composição leva a um 

escape da imunidade a B. pertussis. 

Toxina Pertussis (PT) Responsável pela sensibilização à histamina; induz linfocitose 

e secreção de insulina; modifica a resposta de células T; é 

componente de vacinas acelulares. 

Toxina Adenilato Ciclase (ACT) Converte ATP em AMPc; hemolisina enzimaticamente ativa; 

inibe a migração e ativação de fagócitos; bloqueia a indução de 

óxido nítrico em macrófagos; suprime os efeitos citotóxicos de 

neutrófilos, monócitos e de células natural killer; suprime a 

ativação e quimiotaxia de células T; infecção natural e 

vacinação com DTP induzem anticorpos contra AC. 

Citotoxina traqueal (TCT) Age de forma sinérgica com o LPS para estimular a produção 

de citocinas pró-inflamatórias (TNF-, IL-1, IL-1β e IL-6); 

induz a produção de óxido nítrico; causa danos às células 

ciliadas; supostamente associada à tosse paroxística. 

Toxina Dermonecrótica (DNT) Papel não muito claro na patogenicidade; induz vasoconstrição 

em primatas; induz necrose celular in-vitro. 

Lipopolissacarídeo (LPS) Endotoxina; induz febre após administração de vacina de 

célula inteira; possui propriedades antigênicas e adjuvantes, 

mas não protetoras. 

BrkA, BapC, BatB, Vag8, SphB1, 

Phg 

São proteínas metabólicas; mediam aderência; conferem 

resistência ao sistema complemento, evasão do clearance 

mediado por anticorpo e processamento de outras proteínas de 

superfície; SphB1 é necessária para a maturação de FHA; 

BrkA é um fator de resistência bactericida. 

  
Adaptado de: KILGORE et al. Pertussis: Microbiology, Disease, Treatment, and Prevention. Clin. Microbiol, v. 

29, n. 3, p. 449-486, 2016. 
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Os genes de virulência estão dispersos ao longo do cromossomo da bactéria, porém, 

alguns se encontram em clusters como é o caso dos genes do regulon Bvg, FHA e genes 

acessórios FIM (ANTOINE; RAZE; LOCHT, 2000; BOULANGER et al., 2015). 

A transferência lateral de genes parece não ser comum em B. pertussis, muito 

provavelmente em função da ausência de fagos e plasmídeos (PARKHILL et al., 2003). Deste 

modo, o principal mecanismo de variabilidade genética é o acúmulo de SNP (single 

nucleotide polymorphism) e posterior expansão clonal de linhagens mais adaptadas. A maior 

parte desses SNPs está presente em genes de virulência (BART et al., 2010; VAN GENT et 

al., 2012). 

 Estudos genéticos das populações de B. pertussis focam nos genes codificadores 

dessas proteínas, especialmente nos genes ptxA (que codifica a subunidade 1 da toxina 

pertussis), prn (que codifica a pertactina) e fim3 (que codifica a fímbria do sorotipo 3), além 

da região promotora do operon da toxina pertussis (ptxP). Devido à presença de regiões 

repetitivas, o gene que codifica FHA é menos estudado. Alguns trabalhos demonstram que o 

perfil alélico e a frequência de determinados perfis vêm variando a partir da introdução das 

vacinas na década de 50, auxiliando na caracterização do período pré e pós-vacinal 

(CASSIDAY et al., 2000; OCTAVIA et al., 2012; POYNTEN et al., 2004; VAN GENT et al., 

2011). 

Isolados de B. pertussis que não expressam o gene prn têm sido identificados em 

alguns países como Japão, Estados Unidos e Austrália (OTSUKA et al., 2012; QUEENAN; 

CASSIDAY; EVANGELISTA, 2013; LAM et al., 2014; CLARKE et al., 2016). A não 

expressão desse gene pode estar relacionada à sua interrupção por uma sequência de inserção, 

ou por um SNP que ocasiona um códon de terminação e até mesmo a deleção do gene. Foi 

também demonstrado através de modelos murinos que as variantes PRN2 e PRN3 possuem 

uma maior capacidade de adaptação para a colonização do trato respiratório quando 

comparada a PRN1 (BART et al., 2010; VAN GENT et al., 2011). 

Inferências filogenéticas baseadas na análise de multilocus (MLST) apontam que 

isolados do período pré e pós-vacinal formam clados distintos e que isolados do período pré-

vacinal pertencem ao mesmo clado de cepas utilizadas para a produção de vacina. Isto sugere 

que essa mudança na frequência de alelos desses genes é consequência da introdução da 

vacina e da adaptação da bactéria frente à mesma. Além de apresentar polimorfismos nesses 

genes, foi demonstrado que cepas do período pós-vacinal que apresentam o alelo 3, para o 

promotor da toxina pertussis (ptxP3) apresentam uma expressão elevada do gene codificador 
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para a toxina pertussis, assim como de outros fatores de virulência (BART et al., 2014; VAN 

GENT et al., 2012). 

  

2.1.3 Patogênese 

 

O mecanismo de patogênese associado a B. pertussis é mediado por toxinas e é 

geralmente descrito como uma cascata de eventos. A literatura aponta alguns aspectos 

importantes associados a este mecanismo: 1) exposição; 2) adesão; 3) proliferação e produção 

dos fatores de virulência; 4) evasão das defesas do hospedeiro; 5) danos locais e sistêmicos; 6) 

infecção crônica, morte ou cura (MATOO; CHERRY, 2005; HEWLETT et al., 2014). 

A exposição ao patógeno ocorre mediante contato com gotículas de indivíduos 

contaminados. A infecção se inicia pela adesão da bactéria, principalmente através da FHA e 

FIM, ao epitélio ciliado do trato respiratório superior. Após a adesão, B. pertussis multiplica-

se e produz toxinas (TCT) que atuam na paralisia dos cílios, causando inflamação no trato 

respiratório e afetando a eliminação da secreção pulmonar. Posterior a isto, ocorre a migração 

da bactéria do trato respiratório superior para o inferior. No epitélio respiratório, B. pertussis 

resiste aos mecanismos de defesa do hospedeiro através da produção de componentes 

específicos como ACT e PT que irão enfraquecer a resposta do hospedeiro. Cita-se ainda a 

participação da BrkA conferindo resistência contra a ação do sistema complemento do 

hospedeiro (MATOO; CHERRY, 2005; HEWLETT et al., 2014). 

O dano local ao epitélio e o sistêmico é mediado, sobretudo, pela atuação das toxinas 

ACT, DNT e TCT, sendo esta última a responsável pela ocorrência da tosse paroxística, 

considerada característica clássica da doença. Em comparação a outras doenças bacterianas, o 

dano sistêmico causado por B. pertussis pode ser menos comum e quando presente pode 

ocorrer encefalopatias associadas à hipóxia ou anóxia associada aos paroxismos de tosse. Há 

também a presença de leucocitose e linfocitose induzida pela PT, podendo ainda ocorrer o 

aumento da liberação de insulina, gerando quadros de hipoglicemia, sobretudo em crianças 

(MATOO; CHERRY, 2005; HEWLETT et al., 2014). 

Os sintomas podem durar por meses, até que o patógeno seja eliminado pelo sistema 

imune ou pelo tratamento com antibiótico. Entretanto, não há evidências suficientes na 

literatura que apontem para a ocorrência de um estado crônico da doença. Destaca-se, ainda, 

que a B. pertussis não sobrevive muito tempo fora do hospedeiro. A cura é geralmente 

descrita como o desfecho predominante (HEWLETT et al., 2014; KILGORE et al., 2016). 
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2.2 COQUELUCHE 

 2.2.1 Aspectos históricos 

 

A coqueluche é uma doença antiga e foi descrita inicialmente no século VII na China 

como “a tosse dos 100 dias” (LIANG et al., 2016). Em 1578, na França, Guillaume De 

Baillou forneceu a primeira descrição da coqueluche entre crianças em Paris, descrevendo a 

doença como “quinte” devido à periodicidade de 5 horas dos paroxismos observada durante 

os episódios agudos. Esta foi a primeira descrição clínica da doença (HOLMES, 1940; 

KILGORE et al., 2016). 

A literatura sugere que as primeiras epidemias registradas de coqueluche foram 

observadas na Pérsia (atual Irã) (ASLANABADI et al., 2015). Na Europa, os surtos de 

coqueluche foram descritos pela primeira vez no século XVI, mas o reconhecimento do 

agente causal só ocorreu 300 anos depois. Em 1900, Jules Bordet e Octave Gengou 

observaram microscopicamente o organismo causador no escarro de uma paciente com 

coqueluche e, em 1906, esses pesquisadores relataram a presença de leucócitos e bactérias 

Gram-negativas com morfologia cocobacilar em material clínico, caracterizando a infecção 

bacteriana. A bactéria foi chamada de Bordetella pertussis em homenagem a J. Bordet 

(BORDET; GENGOU, 1906).  

2.2.2 Epidemiologia 

 

A coqueluche está presente em todo o globo, sendo registrados números elevados de 

casos da doença, sobretudo antes das vacinas. Na década de 1980, múltiplos surtos foram 

identificados em diversas regiões do mundo, mas principalmente na Europa e nas Américas. 

Na Suécia, por exemplo, houve um aumento de 700 para mais de 3 mil casos reportados por 

ano, entre 1981 e 1985. Na mesma década, nos EUA, antes das vacinas, o número de casos da 

doença era de 115 mil a 270 mil casos por ano, porém, após a introdução da vacina contra a 

coqueluche estes caíram para 1.200 a 4.000 casos por ano. De modo geral, mais de 80% dos 

casos notificados foram em crianças menores de 5 anos, sendo estimada a ocorrência de mais 

de um milhão de óbitos pela doença em todo o mundo (WHO, 2015; KUCHAR et al., 2016). 

Apesar do declínio importante na incidência da doença a partir da década de 90, vem-

se observando, ao longo dos anos, a sua reemergência em várias regiões do mundo. Na última 

década picos epidêmicos foram descritos em diversos países e quanto ao perfil de ocorrência 
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destes casos, as crianças foram as principais acometidas, sobretudo aquelas menores de um 

ano de idade (ECDC, 2010; ECDC, 2013; CDC, 2013; CDI, 2013; WHO, 2015; WHO, 2016; 

TAN et al., 2015). 

 

Figura 1. Número de casos de coqueluche reportados em 6 regiões do mundo entre os anos de 2010 e 

2018. Fonte: WHO, 2019 (https://apps.who.int/gho/data/view.main-searo.1520_43?lang=en).  

 

O aumento do número de casos de coqueluche observadoa partir do ano 2010, foi 

predominantena região do Pacífico Ocidental, com destaque para os países da Oceania, 

Europa, nas Américas e no Sudeste Asiático. Na África e na região do Mediterrâneo o 

aumento dos casos identificado foi mais evidente a partir do ano de 2012, sendo identificadas 

flutuações ao longo do tempo em todas as regiões (TAN et al., 2015; GABUTTI; ROTA, 

2012; WHO, 2016; WHO, 2019b; WHO, 2019c; WHO, 2019d; WHO, 2019e; WHO, 2019f; 

WHO, 2019g).  

Na Europa, entre os anos de 2006 e 2008, foi observado um aumento discreto seguido 

de flutuações dos casos de coqueluche reportados, de 15.582 para 18.807 casos confirmados 

da doença e uma incidência que evoluiu de 4,4/100.000 para 5,2/100.000 habitantes no 

período. Em 2010, foram registrados mais de 15 mil casos de coqueluche e mais de 19 mil 

casos em 2011. Destes, pouco mais de 16 mil foram confirmados e a incidência foi de 

5,57/100.000 em 2011 (ECDC, 2010; ECDC, 2011). Os países que mais notificaram foram 
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Holanda, Noruega e Espanha com 5.450, 4.405 e 2.325 casos respectivamente. Em 2012 foi 

observado um pico no número de casos na Europa com 42.572 casos e incidência de 

10,9/100.000 habitantes (ECDC, 2013). Dados de 2016 revelaram uma redução importante do 

número de casos na maioria dos países, porém, a Alemanha e a Polônia ainda apresentaram 

números alarmantes com 13.437 e 6.828 casos de coqueluche, respectivamente. Os mais 

acometidos pela doença foram crianças do sexo feminino e com 5 a 14 anos de idade (ECDC, 

2010; ECDC, 2013; ECDC, 2016).  

 Na Oceania, a Austrália e a Nova Zelândia registraram as maiores incidências de caso 

de coqueluche, revelando um aumento significativo principalmente no período de 2000 e 

2012 (TAN et al., 2015). Na Austrália, entre 1991 e 2012, a incidência da doença aumentou 

de 4,4/100.000 para 161,6/100.100 habitantes. Os anos de 2010 e 2011 registraram o aumento 

mais expressivo, com 34.785 casos reportados em 2010 e uma incidência de 156/100.000. 

Para o ano de 2011, ocorreram 38.602 casos da doença, com uma incidência de 170,7/100.000 

habitantes (CDI, 2013; AIWH, 2018). Na Nova Zelândia também foi observado um aumento 

no número de casos da doença, com 462 casos confirmados em 2010 e 1992 casos em 2011. 

O período de maior incidência foi entre os anos de 2011 e 2013, com 102 casos/100.000 

habitantes (ESR, 2012). Na Austrália e Nova Zelândia, a incidência da doença em crianças foi 

superior ao das outras faixas etárias, com taxas que variam entre 200 a 400 casos por 100.000 

habitantes, o que representa mais de 70% dos casos notificados (CDI, 2013; AIHW, 2018; 

ESR, 2012). 

 Nos EUA, entre o ano de 2000 e 2010 foi observado um aumento expressivo no 

número de casos de coqueluche, com um aumento de 7.867 para 27.550 casos, 

respectivamente. Nos anos subsequentes, a tendência de aumento se manteve, com 48.277 

casos (incidência de 15,4/100.000 habitantes) em 2012 e 32.971 casos (incidência de 

10,3/100.000 habitantes) em 2014. O ano de 2012 também liderou em número de óbitos, 

sendo 20 registrados, 15 destes em crianças menores de 3 meses de idade (CDC, 2013). 

Informações mais recentes apontam que para os anos de 2016 e 2017 foram registrados 

17.972 e 15.808 casose a incidência foi de 5,5/100.000 e 4,8/100.000, respectivamente. O 

perfil dos casos revela que estes ocorrerammais no sexo feminino e 30% dos casos foram 

observados em indivíduos com idade entre 11 a 19 anos (CDC, 2017a; CDC, 2017b). 

 Na América Latina também foi observado um aumento da incidência de coqueluche na 

última década (HOZBOR et al., 2019). Na Argentina, em 2011 notou-se um aumento dos 

casos, sendo registrados 2.821 casos confirmadose subsequente redução do número de casos 

ao longo do tempo. A incidência da doença diminuiu de 4,8/100.000 habitantes em 2012 para 
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1,4/100.000 habitantes em 2014. Entretanto, outro surto foi detectado em 2016, com uma 

incidência de 3,9/100.000 habitantes, afetando principalmente crianças menores de 1 ano de 

idade, porém sem óbitos registrados (VIZOTTI et al., 2015). A Colômbia registrou um 

aumento súbito de casos da doença entre 2011 e 2012. Em 2011 a incidência foi de 

2,2/100.000 e em 2012 houve um aumento para 8,5/100.000, a maioria ocorrendo em crianças 

menores de um ano, com 35 óbitos em 2011 e 65 em 2012 (INS, 2012). 

No Brasil, nas décadas de 70 e 80 a coqueluche esteve associada a múltiplos surtos e o 

número de casos notificados foi elevado. Diante disso, tornou-se necessário incluí-la como 

doença de notificação compulsória no país, orientando que todos os casos identificados 

fossem investigados e registrados. Na década de 80 foram notificados mais de 40 mil casos 

por ano com uma incidência de 30/100.000 habitantes. No final desta década, começou a 

haver uma mudança deste cenário devido à implantação da vacina tríplice bacteriana celular 

(DTP) que contribuiu para a redução significativa dos casos da doença, mantendo uma 

tendência decrescente nos anos seguintes. Na década de 90 o número foi reduzido para pouco 

mais de 15 mil casos, com queda da incidência para 10,6/100.000 habitantes (BRASIL, 2009; 

TORRES et al., 2015). 

A redução da incidência da doença observada na década de 90 foi mantida até 2010, 

onde foi registrada uma incidência de 0,32/100.000 habitantes. O ano de 2011 foi o primeiro 

pico epidêmico observado após a redução constante que vinha ocorrendo desde a década de 

90. Este ano foi marcado por um número de casos quatro vezes maior do que o ano anterior e 

maior do que o esperado para 2011, com persistência da elevação e uma incidência de 

2,8/100.000 habitantes no ano de 2013. Em 2014, foi registrado um pico com um total de 

8.498 casos confirmados. A partir daí observou-se um declínio nos casos reportados que 

culminou com um total de 1.867 em 2017, 2.164 em 2018 e 1.374 casos confirmados em 2019 

(BRASIL, 2014a; BRASIL, 2018a; BRASIL, 2019; BRASIL, 2020a) (Figura 2). 
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Figura 2. Número de casos confirmados de coqueluche no Brasil no período de 2000 a 2019. Fonte: 

DATASUS/SINAN (dados atualizados em 23 de janeiro de 2020). 

  

 No período de 2010 a 2014, mais de 80% dos casos de coqueluche notificados foram 

oriundos das regiões sudeste, sul e nordeste do país. No Sudeste, o estado de São Paulo 

liderou com 6.924 casos confirmados no período de 2000 a 2014, com um pico em 2014, 

apresentando 2.163 casos. Para a região nordeste, Pernambuco registrou 2.580 casos 

confirmados para o período citado, seguido da Bahia com cerca de 1.500 casos confirmados. 

Quanto ao perfil destes casos, de maneira geral, a maioria ocorreu em crianças menores de um 

ano de idade e do sexo feminino. Em 2014 ocorreu o maior número de óbitos (total de 406) 

(GUIMARÃES; CARNEIRO; CARVALHO-COSTA, 2015; CASTRO; MILAGRES, 2017; 

BRASIL, 2018a; BRASIL, 2018b). 

 Na Bahia, os casos de coqueluche apresentaram-se de forma crescente ao passar dos 

anos e de forma mais acentuada a partir de 2011, até o seu pico em 2014 (Figura 3). Para o 

período de 2011 a 2014, foram confirmados 1.272 casos de coqueluche. De maneira geral, 

mais de 55% dos casos foram em menores de um ano de idade, do sexo feminino e da cor 

parda. Após o pico de 2014, foi observada uma redução no número de casos de coqueluche no 

estado para os anos subsequentes, com 131 e 34 casos confirmados em 2015 e 2016, 

respectivamente. Em 2016, as maiores incidências da coqueluche ocorreram principalmente 

nos municípios do interior do estado, como por exemplo: Itacaré (43,56/100.000 habitantes), 

Souto Soares (12,45/100.000 habitantes) e Tanquinho (12,45/100.000 habitantes). Com 
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relação aos grandes centros urbanos como Feira de Santana e Salvador, a incidência em 2016 

foi de 2,46/100.000 e 0,89/100.000 habitantes, respectivamente. Em 2017 e 2018, a incidência 

da doença no estado foi de 0,87/100.000 habitantes e 0,89/100.000 habitantes, 

respectivamente (BRASIL, 2016a; BRASIL, 2018a; BRASIL, 2018c; BRASIL, 2020b). 

  

Figura 3. Número de casos confirmados coqueluche na Bahia no período de 2010 a 2019. Fonte: 

DATASUS/SINAN (dados atualizados em 23 de janeiro de 2020). 

 
 

 

 

2.2.3 Transmissão e Doença 
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tosse, espirro ou fala de pessoas infectadas. Embora pouco frequente, a transmissão também 

pode ocorrer através de objetos recentemente contaminados por secreções orofaríngeas da 

pessoa doente, devido à dificuldade do agente etiológico de sobreviver fora do hospedeiro. O 

período de incubação dura de 9 a 10 dias, enquanto o período de transmissibilidade é de até 

21 dias, compreendendo a fase catarral e o início da fase paroxística (WHO, 2015; BRASIL, 

2014a; BRASIL, 2019a). 

Os indivíduos não vacinados ou com o esquema vacinal incompleto constituem o 

grupo de maior vulnerabilidade. As crianças menores de seis meses estão mais expostas a 

desenvolver a doença, pois nessa faixa etária ainda não é possível atingir o esquema vacinal 
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completo contra a coqueluche, composto por três doses (WHO, 2015; ZLAMY, 2016; 

BRASIL, 2019a). 

Os contatos primários ou comunicantes íntimos são as principais fontes de transmissão 

(CURTIS et al., 2017). Neste aspecto, os adolescentes e adultos geralmente apresentam 

quadros clínicos pouco sintomáticos, o que dificulta a suspeita da doença e constituem assim 

importantes fontes de contaminação para lactentes jovens e crianças imunologicamente 

suscetíveis (SKOFF et al., 2015; ZLAMY, 2016). 

A coqueluche possui três fases distintas e sucessivas (WHO, 2015; BRASIL, 2014a; 

BRASIL, 2019a): 

 

1) Fase catarral (duração de 7 a 14 dias), considerada a de maior transmissibilidade. 

Nesta fase os sintomas clínicos são inespecíficos, com pouca tosse, febre baixa ou 

ausente, mal estar e rinorréia, que podem ser confundidos com outras doenças 

respiratórias, inclusive a gripe comum. Segue-se a instalação gradual de surtos de 

tosse, cada vez mais intensos e frequentes. Em lactentes jovens, a fase catarral pode 

durar poucos dias e a criança, inicialmente, apresenta-se ofegante, com crises de 

apnéia ou engasgo. Pode ocorrer também a presença de cianose, asfixia, sudorese, 

convulsão e confusão mental, sendo que nesta fase, raramente, o guincho inspiratório é 

verificado. Além disto, pode haver ainda uma linfocitose relativa ou absoluta com 

quantidade superior a 10 mil/mm
3
 e ao final desta fase os leucócitos totais podem ser 

superiores a 20 mil/mm
3
; 

 

2) Fase paroxística (duração de 2 a 6 semanas), caracterizada pelo aumento na frequência 

e intensidade dos episódios de tosse, ocorrendo os paroxismos de tosse, guincho 

inspiratório, vômitos pós-tosse, cianose, apneia e podendo haver febre. Pode-se 

observar também a presença de engasgo, protusão da língua e congestão facial; 

 

3) Fase de convalescência (duração de 2 a 6 semanas e em alguns até três meses), que se 

destaca pela diminuição da frequência e severidade dos sintomas, incluindo os 

paroxismos. Infecções respiratórias de outra natureza, que se instalam durante a 

convalescença da coqueluche, podem provocar reaparecimento transitório dos 

paroxismos. 
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É importante salientar que a sintomatologia e a evolução clínica da coqueluche, a 

exemplo das complicações, poderão ser influenciadas por fatores como a faixa etária do 

indivíduo, a situação vacinal e o uso de antibiótico (ZLAMY et al., 2016). 

As complicações ocorrem com maior frequência e intensidade em lactentes e crianças 

se comparadas aos adolescentes e adultos, sendo principalmente de natureza respiratória, 

neurológica e nutricional (CORTESE; BISGARD, 2008; EDWARDS; DECKER, 2013; 

BRASIL, 2019a). Neste aspecto, pode ocorrer pneumonia ou broncopneumonia decorrente da 

resposta à infecção por B. pertussis ou devido a uma infecção secundária por outros 

patógenos. As encefalopatias e convulsões associadas à hipóxia, desnutrição e desidratação 

devido a presença dos vômitos e a otite média também são referidas. Além disso, citam-se 

ainda as complicações decorrentes dos paroxismos, como pneumotórax, fraturas, epistaxe, 

hérnias e o prolapso retal (CORTESE; BISGARD, 2008; EDWARDS; DECKER, 2013). 

Quanto ao prognóstico da coqueluche, apesar dos altos índices de morbidade, os 

indivíduos acometidos evoluem, de maneira geral, para a cura. Entretanto, cabe salientar que 

na presença de uma infecção prolongada, os lactentes e os idosos tendem a ter maiores 

chances de evoluir para o óbito. As crianças são as mais vulneráveis aos casos fatais da 

coqueluche, sendo este grupo etário responsável por 96% dos óbitos relacionados à doença 

(GUIMARÃES; CARNEIRO; CARVALHO-COSTA, 2015; FORSYTH et al., 2018; 

CAMPBELL et al., 2018; LAURIA; ZABBO, 2019). 

2.2.4 Diagnóstico 

 

O diagnóstico da coqueluche, segundo o preconizado pelo MS, pode ser realizado 

mediantetrês métodos: clínico, clínico-epidemiológico elaboratorial. O critério laboratorial é 

considerado padrão ouro, todavia os três métodos são utilizados para a confirmação de caso 

de coqueluche, sobretudo em situações endêmicas e para fins de vigilância epidemiológica. 

No entanto, a capacidade adequada de diagnóstico mediante os métodos disponíveis é 

influenciada pelo estágio em que a doença se encontra no indivíduo e o emprego inadequado 

do método poderá comprometer a fidedignidade do diagnóstico realizado (BRASIL, 2014a; 

BRASIL, 2019a; WHO, 2015). 

O critério clínico é utilizado para definição de caso suspeito e também para 

confirmação da coqueluche, mediante a constatação da presença de tosse em associação a um 

ou mais dos sintomas da doença (tosse paroxística, guincho inspiratório, vômitos pós-tosse, 
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cianose, apneia) apresentados pelo indivíduo, considerando o tempo decorrido desde o início 

dos sintomas e a faixa etária (BRASIL, 2014a; BRASIL, 2019a). 

Para a definição de caso suspeito realiza-se a avaliação da sintomatologia apresentada 

pelo indivíduo, independente do seu estado vacinal, considerando ainda a idade. Para os 

menores de 6 meses é classificado como caso suspeito quem apresentou tosse por 10 dias ou 

mais em associação a um ou mais dos sintomas da doença. Enquanto que para os maiores de 6 

meses, considera-se suspeito aquele que apresentou tosse por 14 dias ou mais em associação a 

um ou mais sintomas da doença (BRASIL, 2014a; BRASIL, 2019a). 

A confirmação da doença pelo critério clínico baseia-se nos mesmos critérios de 

definição de caso suspeito, no que se refere ao tempo de duração da tosse e a idade. 

Entretanto, considera-se a presença de dois ou mais sintomas, além de adotar como 

parâmetros de apoio a situação vacinal do indivíduo para verificar o grau de exposição 

baseado no recebimento ou não das doses das vacinas contra a coqueluche e o resultado do 

hemograma indicando linfocitose e/ou leucocitose, não sendo estes parâmetros excludentes 

entre si (BRASIL, 2014a; BRASIL, 2019a). 

O critério clínico-epidemiológico utiliza os parâmetros de definição de caso suspeito 

de coqueluche, considerando também se o caso investigado esteve em contato com caso 

confirmado de coqueluche diagnosticado por critério laboratorial, bem como considera ainda 

a situação epidemiológica local (BRASIL, 2014a; BRASIL, 2019a). 

Na utilização do método clínico para diagnóstico, deve-se considerar para a 

possibilidade de realização do diagnóstico diferencial, uma vez que outras infecções do trato 

respiratório podem apresentar sintomatologia semelhante a coqueluche em sua fase inicial, 

ocasionando as denominadas “síndromes coqueluchóides”, a exemplo de bronquiolites, 

laringites e adenoviroses (BRASIL, 2019a). 

 O diagnóstico da coqueluche pelo critério laboratorial é realizado, principalmente, 

através de duas técnicas, a cultura de amostra da nasofaringe e a PCR (reação em cadeia da 

polimerase) (BRASIL, 2014a; BRASIL, 2019a; VAN DER ZEE; SCHELLEKENS; MOOI, 

2015; WHO, 2015), considerando o tempo de curso da doença. 

A cultura é considerada um método padrão ouro para o diagnóstico laboratorial da 

coqueluche, possui elevada especificidade (100%) e sensibilidade variável (12-60%) 

(DRAGSTED et al., 2004). Além de permitir o isolamento e a identificação do patógeno, 

também contribui para a análise genotípica de cepas e o perfil de sensibilidade aos 

antibióticos (WHO, 2014; VAN DER ZEE; SCHELLEKENS; MOOI, 2015). Entretanto, a sua 
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utilização e interpretação podem ser dificultadas devido a dificuldades na obtenção da 

amostra e ao crescimento fastidioso do patógeno (KILGORE; COENYE, 2019). 

 A cultura de amostra da nasofaringe consiste na coleta de material para cultivo e 

isolamento da B. pertussis, apresentando um alto grau de precisão quando realizada ainda na 

fase catarral ou até o início da fase paroxística da doença. Para a coleta, o swab é inserido pela 

narina e deve ser fino o suficiente para atingir a parede posterior da nasofaringe, a retrofaringe 

(Figura 4). Caso a amostra também seja utilizada para a PCR, este swab deverá ser composto 

por Dracon ou nylon. Trata-se de uma técnica de difícil realização, devendo ser executada por 

profissional treinado para a obtenção de uma amostra adequada (WHO, 2014; VAN DER 

ZEE; SCHELLEKENS; MOOI, 2015; BRASIL, 2019a). 

 

 

Figura 4. Coleta de amostra da nasofaringe para a pesquisa de B. pertussis (WHO, 2014). 

 

Vale salientar os fatores que podem limitar a interpretação diagnóstica por esta 

técnica, tais como: o estágio da doença no momento da coleta; tipo e qualidade do meio de 

isolamento; quantidade de bactéria presente na amostra; situação vacinal do indivíduo; idade e 

uso de antibiótico (MCGOWAN, 2002; TATTI et al., 2008; WHO, 2014). Estudos 

demonstram, por exemplo, que a sensibilidade da cultura é maior no início da doença e em 

lactentes e crianças não vacinadas, diminuindo consideravelmente a medida que a doença 

avança, bem como com o aumento da idade do indivíduo (MCGOWAN, 2002; DRAGSTED 

et al., 2004; TATTI et al., 2008). 
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A técnica de PCR é um método molecular que se baseia na pesquisa do DNA de B. 

pertussis a partir da amostra colhida da nasofaringe, podendo ser utilizado o mesmo swab da 

cultura. Em função da presença de um grande número de cópias no genoma, os elementos de 

inserção (IS481 e IS1001) têm sido utilizados como alvos para a identificação de B. pertussis. 

Para auxiliar na diferenciação entre B. pertussis e demais espécies do gênero, comumente se 

utiliza alvos duplos, assegurando uma maior sensibilidade. Além disto, para assegurar a 

elevada sensibilidade para PCR com múltiplos alvos o IS1002 pode ser utilizado junto ao 

IS481 e IS1001, onde a positividade para estes indicam a presença de B. pertussis (KNORR et 

al., 2006; TATTI et al., 2008; LOEFFLHOLZ, 2012; VAN DER ZEE; SCHELLEKENS; 

MOOI, 2015). 

A PCR possibilita uma identificação mais rápida, se comparada à cultura, sendo 

considerado um importante método para auxilio diagnóstico da doença, sobretudo em 

situações de surto, uma vez que também dispõe de uma alta sensibilidade (99%) e 

especificidade (86-100%). No Brasil, a PCR foi implementada no ano de 2010 em São Paulo 

através do Centro de Referência Nacional para Coqueluche, o Instituto Adolfo Lutz 

(DRAGSTED et al., 2004; WENDELBOE; VAN RIE, 2006; WHO, 2014; VAN DER ZEE; 

SCHELLEKENS; MOOI, 2015; FUKASAWA et al., 2010). 

A PCR é muito mais sensível que a cultura para a detecção de B. pertussis. Em todos 

os estudos, as amostras com cultura positiva são sempre também PCR positivas. Comparado 

com a cultura, a sensibilidade da PCR é de 100%, por outro lado, a sensibilidade da cultura 

quando comparada com a PCR é de 26% a 86% (DRAGSTED et al., 2004; LEITE et al., 

2013). Entretanto, esta técnica deve ser realizada até a terceira semana de curso da doença, já 

que, após esse período, a quantidade de DNA bacteriano diminui significativamente, o que 

aumenta o risco de falso-negativo. Segundo o Ministério da Saúde, na suspeita de um surto de 

coqueluche e quando as culturas forem negativas, recomenda-se realizar a PCR em 10% das 

amostras (BRASIL, 2014a; BRASIL, 2019a). 

 A sorologia foi um dos primeiros métodos utilizados para auxílio ao diagnóstico 

clínico da coqueluche. Esta consiste na detecção de anticorpos (IgA e IgG) a partir do 

aumento de seus títulos no soro do indivíduo infectado (WHO, 2014). Para a obtenção de 

resultados mais precisos, a sorologia deve ser empregada a partir da fase paroxística da 

doença. A detecção dos títulos de IgA e IgG aumenta com a idade e a duração da doença, 

enquanto a positividade da PCR e cultura diminuem (Figura 5) (VAN DER ZEE, 1996; 

PAWLOSKI, 2010). 



33 

 

No entanto, a aplicação deste método diagnóstico esbarra em importantes limitações, 

como o tempo desde a última vacinação ou infecção, a aplicação de doses adicionais, o 

conteúdo antigênico da vacina e a idade do indivíduo. Além disto, os testes sorológicos 

apresentam limitações na sua utilização, pela variação na sensibilidade, especificidade e 

reprodutibilidade, sendo assim empregados em menor escala (VAN DER ZEE; 

SCHELLEKENS; MOOI, 2015). 

 

Figura 5. Fases da coqueluche e técnicas laboratoriais de diagnóstico recomendadas (Adaptado de 

PAWLOSKI, 2010; LEITE, 2012). 

 

 Quanto as técnicas complementares de diagnóstico, é importante destacar a 

contribuição do hemograma através da investigação de dois parâmetros importantes: 

leucocitose e linfocitose. As infecções bacterianas como a coqueluche desencadeiam a 

elevação dos leucócitos do hospedeiro, entretanto a linfocitose, apesar de ser mais frequente 

em infecções virais, também é presente na coqueluche, principalmente por se tratar de uma 

infecção aguda, sendo este um fator sugestivo para a presença da doença (BELLETTINI et al, 

2014; BRASIL, 2019a). Além disto, cita-se também a contribuição da radiografia de tórax, 

pois permite a identificação de possíveis alterações na borda da imagem cardíaca decorrente 
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dos infiltrados pulmonares, considerado um possível fator associado à infecção por B. 

pertussis (BRASIL, 2019a). 

2.2.5 Tratamento e Quimioprofilaxia 

 

 O tratamento da coqueluche baseia-se na administração de macrolídeos que irão atuar 

na redução da infecção e transmissibilidade e na remissão dos sintomas, citando-se: 

eritromicina, azitromicina e claritromicina. O esquema farmacológico e a posologia utilizada 

levarão em consideração a idade do indivíduo acometido, uma vez que há possibilidade de 

ocorrência de eventos adversos a depender do fármaco e dose utilizada (BRASIL, 2014a; 

BRASIL, 2019a). 

 A eritromicina era a droga de primeira escolha para o tratamento devido a elevada 

eficácia na redução da intensidade da infecção, sobretudo se administrada no primeiro estágio 

da doença (BRASIL, 2014a). O esquema de uso geralmente dura de 7 a 14 dias, com 

intervalos de 6 horas entre as doses, o que por vezes pode afetar a adesão ao tratamento. Além 

disso, efeitos adversos importantes foram demonstrados, principalmente em crianças menores 

de um ano de idade, como por exemplo, o desenvolvimento da síndrome de hipertrofia 

pilórica. Contudo, apesar da alta eficácia associada, em 2005, este fármaco deixou de ser a 

primeira escolha para tratamento e quimioprofilaxia no país, sendo ainda mantido como opção 

em caso de ausência dos demais macrolídeos (BRASIL, 2019a). 

 A azitromicina é o macrolídeo atualmente preconizado pelo MS como fármaco de 

primeira escolha para uso em todas as faixas etárias. A claritromicina é a segunda escolha 

para o tratamento e quimioprofilaxia da coqueluche em indivíduos acima de um mês de idade. 

Ambos os fármacos possuem eficácia semelhante a da eritromicina, porém sem efeitos 

adversos importantes registrados e com esquemas que facilitam a adesão ao tratamento e a 

quimioprofilaxia. Estes esquemas variam na posologia, para a azitromicina indica-se uma 

dose ao dia durante 5 dias, enquanto que para a claritromicina faz-se o uso duas vezes ao dia 

durante 7 dias (BRASIL, 2019a). 

Nas situações em que exista a contraindicação para o uso dos macrolídeos 

mencionados, o MS preconiza o uso do cotrimoxazol, que é um fármaco composto por dois 

antibióticos (sulfametoxazol+trimetropim) e possui importante aplicação para o tratamento de 

infecções bacterianas. Este fármaco é indicado para aqueles com mais de 2 meses de idade e o 

esquema utilizado é de duas doses ao dia durante 7 dias (BRASIL, 2019a). 
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O MS também preconiza o tratamento com os macrolídeos para a gestante, puérpera e 

recém-nascidos que tiveram contato com caso suspeito ou confirmado de coqueluche e que 

apresentem tosse por cinco dias ou mais. Quanto à quimioprofilaxia, estase baseia no uso dos 

fármacos supracitados seguindo o mesmo esquema de tempo e dose utilizados no tratamento. 

O objetivo desta estratégia é evitar casos secundários, sendo indicada para aqueles que 

tiveram contato com caso suspeito ou confirmado da doença, independentemente da situação 

vacinal (BRASIL, 2014a; BRASIL, 2019a). 

2.3 IMUNOPROTEÇÃO 

 

A vacinação é a principal medida de prevenção contra a coqueluche. As doses e 

reforços variam com a faixa etária e os imunobiológicos utilizados são disponbilizados 

gratuitamente pelo MS através do Programa Nacional de Imunizações (PNI) nas Unidades 

Básicas de Saúde (UBS), Unidades de Saúde da Família (USF) e nos Centros de Referência 

de Imunobiológicos Especiais (CRIES) em situações associadas a hipersensibilidade 

(BRASIL, 2014b; BRASIL, 2019a). 

Há dois tipos de vacinas disponíveis contra a coqueluche, a vacina de célula inteira 

(WCV) composta por suspensão celular inativada da B. pertussis e a vacina acelular (ACV) 

constituída de dois ou mais antígenos altamente purificados do patógeno. Devido a 

constituição das vacinas e o grau da resposta imune estimulada no indivíduo, a WCV é 

considerada de maior potencial imunogênico e reatogênico, enquanto a ACV é menos 

reatogênica e imunogênica. Isto fez com que algumas nações do mundo, entre as décadas de 

80 e 90, alterassem o imunobiológico utilizado, substituindo WCV por ACV (WHO, 2015; 

DE CELLÉS et al., 2016). 

Apesar das vacinas acelulares contra a coqueluche serem consideradas mais seguras 

devido a baixa reatogenicidade, a adoção dessas vacinas pode exigir reforços repetidos ao 

longo do tempo para alcançar a proteção de rebanho necessária para controlar a propagação 

da doença (MCGIRR; FISMAN, 2015). 

As vacinas utilizadas atualmente e que compõem o calendário nacional de imunização 

do Brasil são: 1)  tríplice bacteriana celular (DTP; difteria, tétano e coqueluche); 2)  tríplice 

bacteriana acelular (dTpa; difteria, tétano e coqueluche acelular) e a 3) pentavalente 

(DTP+Hib+HepB; difteria, tétano, coqueluche, Haemophilus influenzae tipo b e hepatite B) 

(BRASIL, 2019b). 
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O esquema vacinal padrão para a prevenção da coqueluche baseia-se em cinco doses 

(três doses iniciais e dois reforços) e em situações envolvendo gestantes, acrescenta-se ainda 

uma dose da dTpa a partir da 20ª semana de gestação. A dTpa ainda é indicada para a 

imunização de profissionais de saúde que atuam em maternidades ou Unidades de Terapia 

Intensiva, com uma dose a cada dez anos. É considerado imunizado aquele indivíduo que 

recebeu pelo menos três doses da vacina pentavalente aos 2, 4 e 6 meses de idade. Além 

disso, é realizado também dois reforços com a DTP, aos 15 meses e 4 anos de idade. Na 

indisponibilidade da DTP para o reforço, é orientado que este seja realizadocom a vacina 

pentavalente (BRASIL, 2019b). 

A DTP é composta pelos toxóides tetânicos e diftéricos purificados e células de B. 

pertussis inteiras e inativadas (WCV). O componente pertussis é o mais reatogênico e 

geralmente está associado àocorrência de  efeitos adversos, que normalmente são leves. 

Entretanto, em alguns casos, podem ocorrer efeitos graves e letais, a exemplo do episódio 

hipotônico-hiporresponsivo (EHH), motivo pelo qual países comoa Austrália, Inglaterra, 

Alemanha e Estados Unidos substitutiram a WCV pela DTP acelular (WHO, 2015). No 

Brasil, esta vacina, além de compor a pentavalente, é utilizada atualmente como dose reforço 

aos 15 meses e 4 anos de idade, sendo indicada para crianças com idade até 6 anos, 11 meses 

e 29 dias (BRASIL, 2014b; BRASIL, 2014c). 

A tetravalente (DTP+Hib) era utilizada, até o primeiro semestre de 2012, como 

imunobiológico padrão para a imunização de lactentes com 2, 4 e 6 meses de idade. Esta 

vacina possui os mesmos componentes da DTP, com adição do antígeno para Haemophilus 

influenzae tipo b. A partir de julho de 2012, a vacina tetravalente foi substituída pela vacina 

pentavalente (DTP+Hib+HepB), mantendo-se os mesmos componentes de sua versão 

anterior, porém com a inclusão do antígeno de superfície da hepatite B purificado. Atualmente 

a vacina pentavalente é indicada para a vacinação de crianças menores de cinco anos de idade 

como esquema básico (BRASIL, 2014b; BRASIL, 2014c; BRASIL, 2019b).  

 A dTpa é a vacina adsorvida que contém antígenos contra difteria, tétano e 

coqueluche, sendo esta última acelular (ACV). Esta vacina foi introduzida no calendário 

nacional de vacinação do Brasil em novembro de 2014. O componente pertussis acelular pode 

ser composto por diferentes fatores de virulência de B. pertussis, podendo conter um (PT), 

dois (PT e FHA), três (PT, FHA e PRN) ou até cinco imunógenos (PT, FHA, PRN e FIM 2 e  

FIM3). A dTpa utilizada no Brasil é composta por três imunógenos, PT, FHA e PRN 

(BRASIL, 2014b; BRASIL, 2014c; BRASIL, 2019b). 
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A vacina acelular tipo adulto (dTpa) é indicada para gestantes a partir da 20ª semana 

de gestação (BRASIL, 2016c), oferecendo proteção indireta para o bebê nos primeiros meses 

de vida através da transmissão vertical de anticorpos (AMIRTHALINGAN et al., 2014; 

LIANG et al., 2017). Além disto, é utilizada também para a imunização de profissionais de 

saúde que atuam em maternidades ou unidades de terapia intensiva neonatal, pessoas com 

histórico de contato com casos suspeitos ou confirmados de coqueluche e aqueles com 

quadros clínicos especiais onde existe a contraindicação de uso das vacinas celulares 

(BRASIL, 2014b; BRASIL, 2014c; BRASIL, 2019b).  

Quanto aos eventos adversos gerais após a vacinação, podem ocorrer reações locais, 

sistêmicas e alérgicas. As reações locais são a dor e enrijecimento no sítio de aplicação e a 

hiperemia. Na forma sistêmica podem ocorrer febre e convulsões febris e, raramente, 

episódios hipotônicos e hiporresponsivos. Na forma alérgica pode ocorrer, raramente, uma 

reação anafilática (BRASIL, 2014b). 

De maneira geral, a contraindicação comum a todas as vacinas contra a coqueluche se 

refere à ocorrência de hipersensibilidade ou reação anafilática confirmada após o recebimento 

da dose anterior, ao histórico de hipersensibilidade a qualquer componente dos 

imunobiológicos utilizados, a presença de convulsões após 72 horas de administração da 

vacina e o desenvolvimento de encefalopatia aguda grave 7 dias após a administração da dose. 

Especificamente, as contraindicações são geralmente associadas as vacinas celulares, a DTP e 

a pentavalente não devem ser administradas em pessoas com mais de 7 anos de idade sob 

risco de aumento na ocorrência de efeitos adversos, sendo indicado nestes casos o uso da 

dTpa (BRASIL, 2014b). 

Nas situações supracitadas ou naquelas que ocorram reações de hipersensibilidade, 

envolvendo indivíduos imunossuprimidos, HIV positivos ou aqueles submetidos a transplante 

de medula óssea, é indicada uma avaliação médica e o encaminhamento para a realização de 

esquemas especiais de vacinação nos CRIES. Os CRIES são centros de referências 

especializados no uso de imunobiológicos para indivíduos com quadros clínicos especiais 

(BRASIL, 2014c). 

Além da triplice bacteriana acelular utilizada em adultos (dTpa), os CRIES ainda 

dispõem de uma versão específica para as crianças (DTPa). A diferença entre estes dois 

imunobiológicos se refere à concentração dos toxóides, a dTpa possui menor concentração do 

toxóide diftérico e pertussis, enquanto a DTPa possui as mesmas concentrações dos toxóides 

diftérico, tetânico e pertussis. A tríplice bacteriana acelular infantil é indicada para as crianças 

com idade até 6 anos, 11 meses e 29 dias que apresentaram efeitos adversos ou reação de 
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hipersensibilidade a dose da vacina pentavalente. Após esta idade, recomenda-se o uso da 

dTpa (BRASIL, 2014c). 

 No que se refere a imunidade, além daquela adquirida pela vacinação, considera-se 

que a exposição à doença também confira certo grau de imunidade contra a coqueluche. A 

imunidade adquirida por ambos é considerada duradoura, no entanto, não é permanente. A 

duração estimada da imunidade concedida após a exposição a doença é de 4 a 20 anos, 

enquanto que aquela concedida pelas vacinas está entre 4 a 12 anos (WENDELBOE et al., 

2005; MOOI; VAN DER MAAS; DE MELKER, 2014). 

 No Brasil, o PNI preconiza uma cobertura vacinal minima de 95% para possibilitar a 

proteção contra as doenças imunopreviníveis (BRASIL, 2014b; BRASIL, 2014c). No período 

de 2011 a 2016, segundo o Sistema de Informações do Programa Nacional de Imunizações 

(SIPNI) foram observados, de modo geral, oscilações e uma tendência de declínio nos níveis 

de cobertura para os imunobiológicos utilizados contra a coqueluche. A cobertura da vacina 

tetravalente, esteve superior a 95% em 2011 e a pentavalente esteve acima de 90% desde sua 

implantação até o ano de 2015. Por outro lado, a cobertura vacinal da DTP esteve em torno 

dos 85% em 2015, enquanto a vacina dTpa, não alcança cobertura superior a 45% desde o ano 

de 2014.  Entre 2015 e 2016, a tendência para essas coberturas foi de queda, com uma 

redução de 7% para a pentavalente, 21% para a DTP e 12% para a dTpa. Em 2016, foram 

observados níveis de cobertura abaixo do preconizado no país, em torno de 89% 

(pentavalente), 64% (DTP) e 33% (dTpa) (BRASIL, 2020c). 

 Na Bahia, assim como no Brasil, também foi observada uma tendência de queda das 

coberturas vacinais. A cobertura da vacina tetavalente utilizada até o ano de 2012 caiu de 

98,6% (2011) para 87,5% (2012). A pentavalente, apesar de alcançar taxas superiores a 80% 

entre 2013 e 2015, demonstrou uma queda de 16% em 2016. A DTP apresentou a maior 

parcela de queda neste período com uma redução de 31%. A dTpa caracterizou-se por níveis 

reduzidos de cobertura entre de 2014 e 2016, com uma queda de 13% neste período. A 

cobertura para o ano de 2016 no estado esteve abaixo do que se espera para garantir a 

proteção contra a coqueluche, para a pentavalente, DTP e dTpa, esta foi de 77%, 62% e 27%, 

respectivamente (BRASIL, 2020d). 

 

 

 

 

 



39 

 

3  OBJETIVOS 

 

3.1 OBJETIVO GERAL 

 

 

 Analisar os aspectos clínicos e epidemiológicos associados a confirmação dos casos de 

coqueluche notificados em cinco hospitais de Salvador, Bahia, no período de 2011 a 

2016. 

 

3.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

 

1. Descrever os aspectos sóciodemográficos, clínicos e epidemiológicos dos casos 

identificados; 

 

2. Verificar os critérios de confirmação, a situação vacinal, as medidas de investigação e 

o desfecho dos casos (cura ou óbito); 
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4  MATERIAL E MÉTODOS 

 

4.1 DESENHO DE ESTUDO 

 

Trata-se de um estudo descritivo e retrospectivo.  

As informações referentes ao número de casos suspeitos de coqueluche notificados em 

Salvador no período de estudo, bem como as instituições de saúde notificantes e os nomes dos 

pacientes acometidos foram obtidos através do SINAN e do banco paralelo, disponibilizado, 

respectivamente, pela Divisão de Informações em Saúde (DIS) e pela Diretoria de Vigilância 

Epidemiológica (DIVEP) da Secretaria de Saúde do Estado da Bahia (SESAB). 

Durante o período de 2011 a 2016, foram notificados 1.101 casos suspeitos de 

coqueluche em Salvador, distribuídos em 72 instituições de saúde. Destas, cinco foram 

selecionadas para compor o estudo por apresentarem o maior número de casos notificados da 

doença e por serem consideradas instituições de referência em atendimento e investigação, 

totalizando 560 (50,9%) casos de coqueluche no período. As demais instituições registraram 

um quantitativo menor de notificações, variando entre um a 70 casos suspeitos notificados, 

sendo, por isto, descartadas do estudo.  

A escolha por este período de estudo ocorreu em função do aumento significativo do 

número de casos de coqueluche em Salvador a partir de 2012, quando comparado com anos 

anteriores. Além disso, este período foi marcado por um pico de casos da doença (2014) e 

pela introdução da vacina tríplice bacteriana acelular (dTpa) no calendário vacinal do país, a 

partir de 2014. A partir de 2015, ocorreu também, uma redução do número de casos 

notificados, ressaltando, assim, a importância da investigação neste período. 

 

 

4.2 LOCAL DE ESTUDO 

 

 O estudo foi realizado em cinco hospitais de grande porte localizados na cidade de 

Salvador, Bahia, que dispõem de serviços de alta e média complexidade e múltiplas 

especialidades, realizando um grande número de atendimentos mensais e anuais, sejam por 

convênio, particulares ou através do Sistema Único de Saúde (SUS). 

Os hospitais escolhidos são de referência no atendimento a diversas especialidades 

voltadas à população infantil e adulta, englobando tanto aqueles residentes em Salvador, 

quanto os oriundos dos demais municípios que compõem o estado da Bahia, que são 
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encaminhados a estas unidades por meio da referência e da regulação. Das instituições 

selecionadas, quatro delas atendem exclusivamente através do SUS e uma possui caráter 

misto, prestando atendimento tanto particular e convênios, quanto pelo SUS. 

 Quanto aos demais aspectos referentes ao atendimento ofertado, somente uma 

instituição atende exclusivamente ao público infantil. De modo geral, as instituições dispõem 

de equipamentos de última geração e realizam uma grande variedade de procedimentos 

ambulatoriais, exames e cirurgias, contribuindo significativamente para a investigação e 

tratamento das doenças de relevância no âmbito da saúde pública e da epidemiologia, 

sobretudo as doenças infecciosas. 

4.3 POPULAÇÃO DE ESTUDO 

A população de estudo foram os casos suspeitos de coqueluche notificados em cinco 

hospitais de Salvador no período de 2011 a 2016 (N=560). Através da relação nominal dos 

casos suspeitos foi solicitada aos diretores dos hospitais participantes do estudo uma 

autorização para acesso aos prontuários e fichas de notificação individual dos pacientes. 

O MS utiliza o critério clínico para a definição de caso suspeito de coqueluche. Este 

critério consiste na avaliação da sintomatologia apresentada pelo indivíduo, independente do 

seu estado vacinal e levando em consideração o tempo de duração dos sintomas e a idade: 1) 

<6 meses de idade: considera-se caso suspeito quem apresentou tosse por 10 dias ou mais, em 

associação com um ou mais sintomas da doença (tosse paroxística, guincho inspiratório, 

cianose, vômitos pós-tosse, apneia); 2) ≥6 meses de idade: considera-se caso suspeito quem 

apresentou tosse por 14 dias ou mais, com associação de um ou mais sintomas da doença 

(BRASIL, 2014; BRASIL, 2019a). 

Considera-se como caso confirmado de coqueluche aquele indivíduo que atenda aos 

critérios de confirmação preconizados pelo Ministério da Saúde e utilizados na vigilância 

epidemiológica (Quadro 2). 
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Quadro 2. Critérios de confirmação de casos de coqueluche segundo o Ministério da Saúde 

(BRASIL, 2014; BRASIL, 2019a). 

 

Critério de confirmação Descrição 

Laboratorial Identificação do patógeno através da cultura da amostra 

da nasofaringe ou da técnica de Reação em Cadeia da 

Polimerase em tempo real (qPCR). 

Clínico-epidemiológico* Consideram-se os critérios de definição de caso suspeito 

de coqueluche, considerando o contato com caso 

confirmado da doença pelo critério laboratorial durante o 

período de transmissibilidade (fase catarral e até três 

semanas de início da fase paroxística). 

Clínico** Baseia-se nos mesmos critérios de definição de caso 

suspeito de coqueluche para o tempo de duração da tosse 

e a idade do indivíduo, porém considera a presença de 

dois ou mais sintomas da doença, bem como adota alguns 

parâmetros de apoio para o diagnóstico. 

  

Parâmetros de apoio: *situação epidemiológica local; **situação vacinal, idade, resultado do hemograma 

indicando linfocitose e leucocitose. 

 

Adotou-se como critério de não inclusão do estudo os casos em que os prontuários ou 

fichas de notificação não puderam ser localizados durante a busca destes registros nas 

instituições participantes. 

Um total de 529 de casos suspeitos de coqueluche foi incluído no estudo, tomando-se 

por base as informações contidas nos bancos paralelos, prontuários e fichas de notificação 

localizadas durante o tempo de busca nos hospitais. Este número total de casos foi 

considerado para as análises posteriores. 

 

4.4 COLETA DE DADOS  

 

A coleta de dados ocorreu no período de março de 2018 a maio de 2019 em cinco 

hospitais da cidade de Salvador, Bahia.  

Utilizou-se como instrumento de coleta de dados um questionário estruturado e a partir 

das informações contidas nos prontuários e fichas de notificação individual, foram levantados 
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os dados sóciodemográficos (idade, cor, sexo e município de residência), clínicos e 

epidemiológicos (sintomas, complicações, situação vacinal, uso de antibiótico, coleta de 

amostra da nasofaringe para cultura, contato com caso suspeito ou confirmado de coqueluche, 

medidas de controle e prevenção, critério de confirmação/não confirmação e o desfecho) dos 

pacientes (Apêndice 1). 

Os dados coletados foram armazenados e organizados em um sistema de 

gerenciamento de dados eletrônico, o Research Eletronic Data Capture (REDcap) versão 

6.18.1 (HARRIS et al., 2009; HARRIS et al., 2019), hospedado no sistema de dados do 

Centro de Pesquisas Gonçalo Moniz (CPqGM) da Fundação Oswaldo Cruz, Bahia 

(FIOCRUZ). Estes dados foram exportados para um software estatístico para análise 

posterior. 

4. 5 ANÁLISE DE DADOS 

 

 

Os dados coletados foram analisados utilizando o sistema de análise estatística 

STATA versão 12 (College Station, Texas, USA). Para avaliar a distribuição dos casos de 

coqueluche ao longo do tempo foram construídos gráficos de tendência por ano, para o 

período de 2011 a 2016. Calculou-se a frequência absoluta e relativa para todas as variáveis 

de estudo. 

Os casos analisados neste estudo foram divididos em dois grupos: casos confirmados e 

casos não confirmados de coqueluche. 

A idade dos casos foi categorizada em seis faixas etárias, tomando-se por base as 

idades elegíveis para o recebimento das doses das vacinas contra a coqueluche, segundo o 

esquema vacinal preconizado pelo Ministério da Saúde: a) < 2 meses: nenhuma dose; b) ≥ 2 

meses < 4 meses: uma dose do esquema básico; c) ≥ 4 meses < 6 meses: duas doses do 

esquema básico; d) ≥ 6 meses < 1 ano: três doses do esquema básico; e) ≥ 1 ano < 4 anos: três 

doses do esquema básico e uma dose de reforço; f) ≥ 4 anos: três doses do esquema básico e 

duas doses de reforço (BRASIL, 2019a).  

O esquema vacinal para os casos de coqueluche suspeitos, confirmados e não 

confirmados, segundo a faixa etária, foi descrito nos Apêndices 2 e 3. 

Para analisar as possíveis diferenças entre as frequências das características dos casos 

confirmados e não confirmados de coqueluche foi utilizada a análise bivariada. A comparação 
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entre os grupos foi realizada através do Teste do Qui-Quadrado de Pearson e do Teste Exato 

de Fisher, quando necessário.  

Adotamos o nível de significância ≤ 0,05 para todas as análises realizadas. Os dados 

analisados foram apresentados sob a forma de gráficos e tabelas. 

4.6 CONSIDERAÇÕES ÉTICAS 

 

 

Este estudo foi aprovado no Comitê de Ética em Pesquisa (CEP) do Centro de 

Pesquisas Gonçalo Moniz (CPqGM), FIOCRUZ, Bahia, CAAE: 76009717.8.0000.0040 e foi 

conduzido em consonância com as normas e resoluções que norteiam a pesquisa envolvendo 

seres humanos, em especial as resoluções 466/2012 e 510/2016 do Conselho Nacional de 

Saúde (CNS).  

O Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) foi dispensado devido à 

impossibilidade de contato com todos os casos suspeitos de coqueluche notificados nos 

hospitais participantes no período de 2011 a 2016.  
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5  RESULTADOS 

 

 

Um total de 529 (94,5%) casos suspeitos de coqueluche foi analisado e 31 (5,5%) casos 

não foram localizados através dos sistemas de armazenamento de arquivos dos hospitais 

participantes. Vale ressaltar que para o hospital B, foram analisados 14 casos a mais do que 

aqueles notificados, enquanto 77% dos casos estavam disponíveis para análise no hospital E 

durante o período de buscas (Tabela 1).  

 

Tabela 1. Número de casos suspeitos de coqueluche notificados e analisados em cinco 

hospitais de Salvador, no período de 2011 a 2016. 

 

Hospital 
Número de casos 

notificados 

Número (%)  

de casos analisados 

   

A 136 132 (97,1) 

B* 108                     122 (113) 

C 128 115 (89,8) 

D 113 102 (90,3) 

E 75   58  (77,3) 

Total 560 529 (94,5) 

*O número de casos analisados foi superior ao número de casos notificados. 

 

 

Quanto ao município de residência dos casos coqueluche analisados, observa-se a 

predominância de residentes no município de Salvador (n=430; 81,3%). Os demais casos 

foram identificados, em sua maioria, de municípios que compõem a região metropolitana, ou 

seja: Lauro de Freitas (n=19; 3,6%), Camaçari (n=12; 2,3%), Dias D’Ávila (n=6; 1,1%) e 

Simões Filho (n=5; 0,9%). Os demais casos (n=57; 10,8%) foram distribuídos em outros 42 

municípios do estado da Bahia, com uma frequência de um a dois casos por município (Figura 

6). 
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Figura 6. Frequência dos casos suspeitos de coqueluche analisados, de acordo com o município de 

residência. 

 

 

A tabela 2 descreve as características sociodemográficas e epidemiológicas dos 529 

casos suspeitos de coqueluche. A maior parcela dos casos suspeitos identificados foram em 

lactentes entre 2-3 meses de idade (n=160; 30,3%), no sexo feminino (n=286; 54,1%) e 

naqueles de cor parda (n=292; 55,2%). A maioria dos casos (76,9%) realizaram a coleta da 

amostra da nasofaringe para a cultura e 87,2% fizeram uso de antibiótico. No que se refere ao 

contato com caso suspeito ou confirmado de coqueluche, a maior parcela dos casos 

investigados (n=303; 57,2%)  não tinham registro de contato. 
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Tabela 2. Características sociodemográficas e epidemiológicas dos casos suspeitos de coqueluche 

(N=529) 

 

 

 

 

 

 

 

Características Casos suspeitos de coqueluche  

N % 

   

Faixa etária   

< 2 meses 115 21,7 

≥ 2 meses < 4 meses 160 30,3 

≥ 4 meses < 6 meses   83 15,7 

≥ 6 meses < 1 ano   60 11,3 

≥ 1 ano < 4 anos   38   7,2 

≥ 4 anos   73 13,8 

   

Sexo   

Masculino 243 45,9 

Feminino 286 54,1 

   

Cor   

Branca   70  13,2 

Preta   51       9,6 

Parda 292  55,2 

Sem informação 116  21,9 

   

Coleta amostra da nasofaringe   

Sim             407          76,9 

Não             117          22,1 

Sem informação                5            1,0 

   

Uso de antibiótico   

Sim 461      87,2 

Não  60      11,3 

Sem informação    8        1,5 

   

Contato com caso suspeito/confirmado de 

coqueluche 

  

Sim     41    7,8 

Não   185 35,0 

Sem informação   303 57,2 
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Do total de 529 casos suspeitos analisados, 157 (29,7%) foram classificados como casos 

confirmados de coqueluche. Durante o período de estudo, o número de casos confirmados 

aumentou de 14 (2011) para 76 (2014) revelando um aumento de 443% e após isto houve uma 

redução para 12 (2015) e 4 (2016). De modo geral, somente 40% do total de casos de 

coqueluche analisados foram vacinados e 28% apresentaram esquema vacinal completo para a 

idade. Notou-se entre 2011 e 2014 que o número de vacinados aumentou de 11 para 90 e após 

este ano houve uma queda com 22 vacinados em 2015 e 9 em 2016 (Figura 7a).  

O esquema vacinal completo para a idade foi inversamente proporcional ao número de 

casos confirmados de coqueluche, ou seja, um maior número de casos confirmados da doença 

ocorreu em 2013 e 2014, quando um menor número de indivíduos apresentaram um esquema 

vacinal completo para a idade (Figura 7b). 

No Apêndice 4 é apresentado o número de casos notificados, analisados e confirmados 

de coqueluche nos cinco hospitais participantes. 
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Figura 7. Número de casos não confirmados e confirmados de coqueluche e situação vacinal no 

período de 2011 a 2016: (a) Número de casos vacinados; (b) Número de casos com esquema vacinal 

completo. 
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Na Tabela 3 está a análise das características sociodemográficas e epidemiológicas dos 

casos de coqueluche. A idade foi uma característica importante relacionada aos casos 

confirmados de coqueluche (p<0,001), sendo esta confirmação predominante naqueles 

pacientes com menos de 4 meses de idade. Quanto ao status vacinal, apesar do elevado 

quantitativo de registros ausentes, predominou a não vacinação (43,3%) entre os casos 

confirmados com diferença estatisticamente significante (p=0,004). 

Observou-se diferença estatisticamente significante para os critérios de confirmação da 

doença (p<0,001), onde entre os casos confirmados de coqueluche prevaleceu o critério 

clínico para diagnóstico (63,6%). Com relação às variáveis sexo e cor não foram observadas 

diferenças estatísticas (Tabela 3). 
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Tabela 3. Características sociodemográficas e epidemiológicas dos casos de coqueluche analisados (N=529) 

 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

Características Número (%) de casos  

confirmados 

(N=157) 

 

Número (%) de casos  

não confirmados  

(N=372) 

Valor de p 

    

Faixa etária    

< 2 meses 49 (31,2)   66 (17,7)   <0,001
 

≥ 2 meses < 4 meses 59 (37,6) 101 (27,2) 

≥ 4 meses < 6 meses 17 (10,8)   66 (17,7) 

≥ 6 meses < 1 ano 17 (10,8)   43 (11,6) 

≥ 1 ano < 4 anos   4   (2,6)   34   (9,1) 

≥ 4 anos 11  (7,0)   62 (16,7) 

    

Sexo    

Masculino 78 (49,7) 165 (44,4) 0,261 

Feminino 79 (50,3) 207 (55,6) 

    

Cor    

Branca 23 (14,7)                              47 (12,6) 0,541 

Preta 17 (10,8)      34   (9,1) 

Parda 79 (50,3)                            213 (57,3) 

Sem informação 38 (24,2) 78 (21,0) 

    

Vacinação    

Sim 56 (35,7) 158 (42,5) 0,004 

Não 68 (43,3) 106 (28,5) 

Sem informação 33 (21,0) 108 (29,0) 

    

Critério de confirmação/não confirmação    

Laboratorial   42 (26,8) 206 (55,4)        <0,001 

Clínico-epidemiológico   15   (9,6)   29    (7,8) 

Clínico 100 (63,6) 137 (36,8) 
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Foi observado que 100% dos casos confirmados e dos não confirmados apresentaram 

algum tipo de sintoma, sendo o principal deles a tosse, presente em todos os participantes 

(N=529) (Tabela 4). Não foram observadas diferenças estatisticamente significantes para a 

frequência do guincho, febre, vômitos, apneia e dispneia entre os grupos. A tosse paroxística 

(66,9%) e a cianose (66,2%) foram sintomas que apresentaram diferença estatisticamente 

significante entre os grupos, sendo maior nos casos confirmados (p<0,001). Quanto às 

complicações, estas predominaram nos casos não confirmados, destacando-se a pneumonia 

(63,5%). No que se refere ao desfecho, não houve registro de óbitos por coqueluche, sendo a 

cura predominante (97%) (dados não apresentados). 
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Tabela 4. Características clínicas dos casos de coqueluche analisados (N=529) 

*Um mesmo caso apresentou mais de um tipo de sintoma e complicação. 

 

Características Número (%) de casos  

confirmados 

(N=157) 

Número (%) de casos  

não confirmados  

(N=372) 

 

Valor de p 

    

Presença de sintomas    

Sim 157 (100)     372 (100) - 

    

Tipos de sintomas*    

Tosse 157 (100) 372 (100) - 

Tosse paroxística  105 (66,9) 189 (50,8) 0,001  

Guincho    42 (26,8)   79 (21,2) 0,168 

Febre    40 (25,5) 107 (28,8) 0,441 

Cianose  104 (66,2) 162 (43,5)             <0,001 

Vômitos     54 (34,4) 146 (39,2) 0,293  

Apneia    17 (10,8)   39 (10,5) 0,906  

Dispneia    44 (28,0)   94 (25,3) 0,509  

Outros sintomas      6   (3,8)   12   (3,2) 0,730  

    

Presença de complicações    

Sim   17 (10,8)   74 (19,9) 0,012  

Não 140 (89,2) 298 (80,1) 

    

Tipos de complicações*    

Pneumonia    7 (41,1)    47 (63,5) 0,004  

Encefalopatia -           7   (9,5) 0,084  

Otite    1   (5,9)      1   (1,4) 0,506
 
 

Desnutrição    1   (5,9)      8 (10,8) 0,199
 
 

Desidratação    4 (23,5)    14 (18,9) 0,340  

Outras complicações    5 (29,4)      7   (9,5) 0,358  
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Com relação às medidas de investigação, prevaleceu a ausência de informação de 

contato com caso suspeito ou confirmado da doença em ambos os grupos. Um total de 67,5% 

dos casos confirmados fez a coleta de amostra da nasofaringe para a cultura, sendo observada 

diferença estatisticamente significante entre os grupos (p=0,002). Todavia, 60% dos casos 

confirmados que realizaram a coleta tiveram o registro do resultado ignorado (Apêndice 5). 

Quanto ao tratamento, predominou o uso do antibiótico sem diferenças estatísticas entre os 

grupos. Em mais de 75% dos casos investigados não houve a realização de medidas de 

prevenção e controle (Tabela 5). 
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Tabela 5. Medidas de investigação, tratamento e controle dos casos de coqueluche analisados (N=529). 

*Quimioprofilaxia e bloqueio vacinal são indicados para os contatos dos casos suspeitos de coqueluche. 

 

 

Características 

Número (%) de casos 

confirmados 

     (N=157) 

 

Número (%) de casos 

confirmados 

(N=372) 

 

 

Valor de p 

  

    

Contato com caso suspeito/confirmado de 

coqueluche 

   

Sim    9   (5,8)   32   (8,6) 0,372  

Não  52 (33,1) 133 (35,8) 

Sem informação  96 (61,1) 207 (55,6) 

    

Coleta amostra da nasofaringe    

Sim 106 (67,5) 301 (80,9) 0,002  

Não 50 (31,8)   67 (18,0) 

Sem informação  1   (0,6)     4 (1,1) 

    

Uso de antibiótico    

Sim 145 (92,4) 316 (84,9) 0,063  

Não 11 (7,0)   49 (13,2) 

Sem informação 1 (0,6)     7   (1,9) 

    

Medidas de controle e prevenção*    

Sim   12   (7,6)  32   (8,6) 0,930
 
 

Não 120 (76,4)             280 (75,3) 

Sem informação   25 (16,0)  60 (16,1) 
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6  DISCUSSÃO 

 

 

Este estudo descreve os aspectos clínicos e epidemiológicos dos casos de coqueluche 

notificados em cinco hospitais de Salvador, entre 2011 e 2016. Este período apresentou três 

importantes características associadas à ocorrência da doença no Brasil, que também foi 

refletida em Salvador: o aumento do número de casos reportados em 2012, atingindo um pico 

em 2014 e uma redução importante em 2015-2016. 

Vários fatores podem estar associados ao aumento do número de casos suspeitos entre 

2011-2014. Entre eles é possível mencionar a melhoria da vigilância epidemiológica e do 

diagnóstico através da inclusão de métodos de diagnóstico molecular, como a PCR, o que 

possivelmente permitiu a identificação de um número maior de casos (TORRES et al., 2015; 

GUIMARÃES; CARNEIRO; CARVALHO-COSTA, 2015; DE BARROS et al., 2019). Outro 

aspecto consiste na baixa cobertura vacinal, que vai ser comentada mais adiante. Além disto, é 

importante lembrar que a coqueluche apresenta um padrão cíclico ocorrendo a cada 2-5 anos 

no Brasil, de maneira similar a de outros países (WHO, 2015; GUIMARÃES; CARNEIRO; 

CARVALHO-COSTA, 2015; ESPOSITO et al., 2019; HOZBOR et al., 2019). 

A idade foi um fator importante associado à confirmação da doença entre os casos 

suspeitos, sendo maior naqueles casos com menos de 4 meses de idade e isto é esperado uma 

vez que nesta faixa etária as crianças só podem receber até uma dose da vacina contra a 

coqueluche, o que não confere o grau de imunidade suficiente para a proteção contra a doença 

(WHO, 2015; BRASIL, 2019a; MEDEIROS et al., 2017). Vários trabalhos demonstram maior 

número de casos de coqueluche em crianças menores de 1 ano de idade e principalmente 

naqueles menores de 6 meses, sendo geralmente caracterizadas pelo maior número de 

hospitalizações e pela ocorrência de formas mais graves da doença (DRUZIAN et al., 2014; 

MEDEIROS et al., 2017; BAILON et al., 2016; GOPAL KRISHNAN et al., 2019). 

Apesar do número de casos terem sido maior na população do sexo feminino, não foi 

observado diferença estatisticamente significante. Alguns estudos realizados no Brasil 

também não apontam associações entre o sexo e a coqueluche (DRUZIAN et al., 2014; 

MEDEIROS et al., 2017; CASTRO; MILAGRES, 2017). Por outro lado, algumas 

investigações têm mostrado uma predominância da doença em mulheres (KUSNIERZ et al., 

2014; WI et al., 2019) ou em homens (WINTER et al., 2015; GOPAL KRISHNAN et al., 

2019), apesar de não identificarem diferenças estatísticas.  
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De modo geral, os casos de coqueluche foram identificados na população parda, mas 

sem associação estatisticamente significante. Este aspecto pode ser explicado pelo fato da cor 

parda ser uma característica predominante da população de Salvador e da Bahia como um 

todo (IBGE, 2010). Por outro lado, os achados de Winter e Harriman (2018) e de Mbayei e 

cols. (2019) apontam mais casos confirmados de coqueluche entre a população de indivíduos 

brancos e naqueles de etnia hispânica, não sendo esta característica considerada sugestiva de 

associação com a doença (WINTER; HARRIMAN, 2018; MBAYEI et al., 2019). 

Quanto à situação vacinal dos pacientes, os resultados deste estudo mostraram uma 

maior confirmação de casos de coqueluche entre os não vacinados e entre aqueles que não 

possuíam o esquema vacinal completo para a idade. Da mesma forma, um trabalho realizado 

na França identificou que a maioria dos pacientes não possuía esquema vacinal completo e 

este fato estava associado a uma maior ocorrência da coqueluche em lactentes (TUBIANA et 

al., 2015). No Peru, foi identificada uma ocorrência de mais de 90% da doença entre os 

indivíduos que receberam até 3 doses da vacina contra a coqueluche, quando comparados com 

aqueles que tinham o esquema vacinal básico completo e os dois reforços (BAILON et al., 

2016). 

É de amplo conhecimento a contribuição significativa das vacinas para a redução dos 

casos de coqueluche em todo o mundo (ESPOSITO et al., 2019; HOZBOR et al., 2019). 

Nesta perspectiva, assinala-se a importância da vacinação não apenas dos indivíduos 

suscetíveis, como também, daqueles considerados os principais responsáveis pela transmissão 

da doença, a exemplo dos contatos (SKOFF et al., 2015; CURTIS et al., 2017). 

A estratégia Cocoon visa à formação de uma “rede de proteção” através da imunização 

dos familiares e daqueles considerados como contatos íntimos de crianças, contribuindo para 

a diminuição da transmissão e ocorrência de novos casos (WHO, 2015). Este método é 

utilizado em algumas nações do mundo, a exemplo da Austrália, onde um estudo avaliando o 

potencial de proteção desta estratégia revelou que a mesma contribuiu para uma redução de 

64% na ocorrência de casos de coqueluche em crianças (ROWE et al., 2018). Medidas desta 

natureza devem ser estimuladas e ampliadas, apesar de apresentarem limitações associadas 

aos custos e à operacionalização. Com relação aos contatos íntimos, por exemplo, torna-se 

necessária a aplicação de doses múltiplas das vacinas, o que tem se tornado um grande desafio 

para a implantação em muitos países (WHO, 2015). 

No Brasil, o Ministério da Saúde preconiza o uso da WCV e ACV contra a 

coqueluche, através da administração de três doses da pentavalente (DTP+Hib+HepB) em 

lactentes, dois reforços em crianças com a tríplice bacteriana celular (DTP) e uma dose em 
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gestantes, puérperas e profissionais da saúde que atuam na assistência a criança com a tríplice 

bacteriana acelular (dTpa) (BRASIL, 2014b; BRASIL, 2019b).  

O Comitê Consultivo para Imunizações dos Estados Unidos - ACIP (do inglês, 

“Advisory Committee on Immunization Practices”), recomenda que a gestante seja vacinada 

com a dTpa entre a 27ª e a 36ª semana de gestação para otimizar a transferência 

transplacentária de anticorpos para o feto, além de ser indicado também a vacinação no 

puérperio (LIANG et al., 2018). No Brasil, desde a implantação da dTpa seguiu-se as 

recomendações da ACIP, mas atualmente o MS preconiza que esta vacinação ocorra a partir 

da 20ª semana de gestação e caso não seja possível durante a gestação, pode ser administrada 

uma dose no puérperio (BRASIL, 2019b). Quanto a isso, estudos demonstram que recém-

nascidos de mães vacinadas contra a coqueluche apresentam menor risco de desenvolver a 

doença durante o início da vida (AMIRTHALINGAM et al., 2014; CHERRY, 2015; 

DABRERA et al., 2015). 

Quanto à cobertura vacinal, nota-se que o estado da Bahia encontra dificuldades para 

alcançar a cobertura mínima de 95% estabelecida pelo PNI para as vacinas contra a 

coqueluche (BRASIL, 2016a; BRASIL, 2018c). Em Salvador, de 2011 a 2016, notou-se 

oscilações na cobertura da maioria dos imunobiológicos, sendo observada uma tendência de 

declínio após 2015, ano em que a cobertura esteve em torno dos 90%. A cobertura da 

tetravalente caiu de 95,8% (2011) para 83,6% (2012), enquanto a cobertura esperada de 95% 

para as três doses do esquema primário da pentavalente (ou DTP) só foi atingida em 2015, 

com subsequente redução em 2016 (pentavalente – 87,3% e DTP – 77,8%). Em relação à 

dTpa, principal responsável pela proteção das crianças menores de 2 meses de idade, a 

cobertura esteve abaixo de 60% desde a sua implementação em 2014. Estas evidências 

revelam-se como um importante limitador para a prevenção da coqueluche, podendo estar 

relacionadas à ocorrência dos casos da doença, principalmente entre os lactentes jovens 

(BRASIL, 2018d; BRASIL, 2019c). 

É importante também mencionar que o número elevado de informações vacinais não 

disponíveis dos casos analisados neste estudo ressalta a necessidade da notificação e do 

registro realizados de maneira adequada, visando possibilitar uma melhor compreensão da 

epidemiologia da doença e dos fatores relacionados à sua ocorrência.  

 Com relação à confirmação da doença, esta ocorreu mais através do critério clínico do 

que em relação ao critério laboratorial que é considerado o padrão ouro para o diagnóstico da 

coqueluche (WHO, 2014; BRASIL, 2019a). Trata-se de uma realidade recorrente no Brasil, 

principalmente em função da dificuldade na coleta da amostra de nasofaringe para análise 



59 

 

(GUIMARÃES; CARNEIRO; CARVALHO-COSTA, 2015). Merece destaque o fato de que 

desde o ano de 2009, o Brasil e outros países da América Latina, como a Argentina, Chile e 

México, compõem uma iniciativa que visa o fortalecimento da vigilância epidemiológica da 

coqueluche através da expansão e do fortalecimento do diagnóstico laboratorial dos casos 

identificados. Esta iniciativa é denominada LAPP (do inglês, “Latin America Pertussis 

Project”) e conta com a parceria do Centers for Disease Control and Prevention dos Estados 

Unidos, a Organização Panamericana de Saúde e o Instituto Sabin de Vacinas (PINELL-

MCNAMARA et al., 2017). Entretanto, apesar desses esforços, ainda observam-se 

importantes limitações para a ampliação e manutenção do diagnóstico laboratorial para a 

coqueluche. 

Na Bahia, por exemplo, de acordo com a Secretária de Saúde do Estado da Bahia 

(SESAB), as principais dificuldades encontradas para o diagnóstico da coqueluche estão 

relacionadas ao processo de coleta, envolvendo a obtenção de amostras inadequadas ou 

insuficientes e/ou ao processo de transporte destas até o Laboratório Central de Saúde Pública 

(LACEN) (BRASIL, 2018c), onde são realizados os exames laboratoriais. Deste modo, torna-

se importante a utilização de outras técnicas de diagnóstico da coqueluche, uma vez que 

podem contribuir no processo de investigação e identificação do patógeno. A PCR, por 

exemplo, é um método molecular de diagnóstico que vem ganhando espaço no Brasil, 

sobretudo no estado de São Paulo, por ser rápido e possuir uma alta sensibilidade 

(GUIMARÃES; CARNEIRO; CARVALHO-COSTA, 2015; FERNANDES et al., 2018; 

WHO, 2014). Em São Paulo, um estudo revelou que esta técnica contribuiu para um aumento 

de três vezes na confirmação laboratorial, sendo assim uma importante ferramenta a ser 

considerada para o uso na rotina de diagnóstico laboratorial da coqueluche no país (LEITE et 

al., 2013).  

 A quantidade reduzida de confirmações por critério laboratorial representa um viés 

para a compreensão da real dimensão do número de casos confirmados de coqueluche. Além 

disto, é importante ressaltar que o uso do critério clínico para a confirmação de casos se torna 

difícil devido a alguns aspectos, como: perfil pouco sintomático em algumas faixas etárias, o 

uso de antibiótico e a situação vacinal. Da mesma forma, a falta de informação de contato 

com caso confirmado de coqueluche constitui outro fator limitador uma vez que pode 

introduzir um viés importante no diagnóstico através do critério clínico-epidemiológico 

(GABUTTI; ROTA, 2012; ZLAMY, 2016; BRASIL, 2019a).  

No que se referem aos aspectos clínicos, todos os casos investigados no presente 

estudo manifestaram a tosse em associação a um ou mais dos sintomas da doença, 
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corroborando os parâmetros clínicos preconizados pelo Ministério da Saúde para a definição 

de caso suspeito de coqueluche (BRASIL, 2014; BRASIL, 2019a). A tosse paroxística e a 

cianose foram os sintomas que mais diferenciaram os casos confirmados daqueles não 

confirmados. Resultados semelhantes foram obtidos em um estudo nos Estados Unidos, 

revelando que a tosse paroxística é um sintoma frequente e importante, associado aos casos 

confirmados da doença (WINTER et al., 2015). Quanto à cianose, outros trabalhos também 

demonstraram uma maior frequência deste sintoma entre os casos confirmados da doença, por 

outro lado, não verificaram a existência de diferença estatística na sua ocorrência 

(KUSNIERZ et al., 2014; YESQUEN; HERRERA-PEREZ; ESCALANTE-KANASHIRO, 

2019). 

 No presente estudo, o guincho inspiratório também foi mais frequente entre os casos 

confirmados, corroborando o estudo de Bailon e cols. no Peru que identificaram uma maior 

ocorrência deste sintoma entre os casos confirmados da doença (BAILON et al., 2016). 

Apesar de não apresentar diferença estatisticamente significante, a maior frequência de 

guincho nos casos confirmados analisados neste estudo é esperada, uma vez que junto à tosse 

paroxística, este é considerado um dos sintomas clássicos da coqueluche (BRASIL, 2019a). 

Conforme esperado, não foram identificadas diferenças significativas para a 

ocorrência da febre, dispneia e apneia entre os casos confirmados e não confirmados de 

coqueluche, uma vez que esses sintomas são geralmente inespecíficos, sendo comuns a outras 

doenças. Quanto ao vômito pós-tosse, apesar deste estudo também não ter demonstrado 

diferenças para a sua ocorrência entre os casos analisados, os resultados de outros trabalhos 

revelam que este sintoma é mais frequente nos casos confirmados de coqueluche, sendo 

também um parâmetro a ser considerado na investigação clínica da doença (BAILON et al., 

2016; KAHL; HALLBAUER; JOUBERT, 2016). 

Com relação às complicações decorrentes da doença, neste estudo apenas 10% dos 

casos confirmados apresentaram complicações, apesar da maioria dos casos investigados 

serem lactentes jovens, cuja faixa etária caracteriza-se pela maior frequência de complicações 

evoluindo para quadros clínicos mais graves. A pneumonia foi a principal delas e este achado 

está em consonância com a literatura, mostrando que esta é a complicação predominante 

associada à doença, e ainda, com as situações envolvendo óbitos (GUIMARÃES; 

CARNEIRO; CARVALHO-COSTA, 2015; MEDEIROS et al., 2017; WINTER et al., 2015; 

IGLESIAS et al., 2018). 

Corroborando outros dois estudos (MEDEIROS et al., 2017; GOPAL KRISHNAN et 

al., 2019), a cura foi o desfecho predominante e não foram identificados registros de óbitos 
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por coqueluche nos pacientes investigados durante o período de estudo. Neste aspecto, a 

literatura aponta ainda que, de modo geral, o desfecho associado à coqueluche na maioria dos 

casos tem sido positivo e a mortalidade é baixa, em torno de 2%, incluindo os reportados na 

região Nordeste do país (GUIMARÃES; CARNEIRO; CARVALHO-COSTA, 2015; 

MANÇANEIRA et al., 2016)  

Durante o processo de investigação dos casos de coqueluche, foi predominante a 

ausência de informação de contato com caso suspeito ou confirmado da doença. Esta situação 

pode estar relacionada, principalmente, ao sub-registro das informações e isto se constitui um 

importante problema, uma vez que sem o conhecimento destas informações torna-se difícil 

determinar a extensão de transmissão da doença, bem como planejar e executar estratégias de 

prevenção e controle (BRASIL, 2014; BRASIL, 2019a). 

De modo geral, para a maioria dos pacientes investigados neste estudo, foi realizada a 

coleta de amostra da nasofaringe para a cultura, porém a confirmação por critério laboratorial 

foi inferior ao critério clínico. Aqui também, este fato pode estar relacionado à ausência de 

informação, a exemplo do resultado da cultura ignorado ou ausente em grande parte dos 

registros analisados. Esta situação reitera a importância da realização de um registro correto e 

completo para uma melhor compreensão da ocorrência da doença, bem como para o 

fortalecimento do diagnóstico laboratorial e da vigilância epidemiológica da coqueluche. 

O uso de antibiótico foi predominante entre os casos analisados, revelando que as 

recomendações preconizadas para o uso no tratamento da coqueluche foram seguidas em sua 

maioria (BRASIL, 2019a). A literatura aponta que a antibioticoterapia possui alta eficácia e 

deve ser iniciada precocemente, pois a introdução adequada contribui significativamente para 

a redução do período de transmissibilidade e para a remissão da doença, o que pode estar 

relacionado ao desfecho positivo predominante dos casos de coqueluche analisados neste 

estudo (DIERIG; BECKMANN; HEININGER, 2015). 

Este estudo apresenta algumas limitações, principalmente devido à utilização de dados 

secundários. As limitações decorrentes desta fonte de informação se referem principalmente à 

ausência e/ou registro inadequado das informações, o que pode ter afetado a qualidade e a 

fidedignidade dos dados coletados. Quanto a isso, vale salientar ainda que um dos cinco 

hospitais participantes apresentou mais casos suspeitos de coqueluche do que aqueles 

notificados o que ratifica a carência associada à qualidade do sistema de notificação. Para 

minimizar esses aspectos, optou-se por analisar não só as informações fornecidas pelos 

bancos paralelos, como também aquelas presentes nos prontuários dos casos notificados. 

Além disto, dois dos cinco hospitais participantes passaram por reformas nos setores 
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responsáveis pelo armazenamento dos prontuários durante o período de coleta, inviabilizando 

a localização de alguns registros, bem como atrasando o processo de captação dos dados. 

Outra limitação consiste no fato dos casos confirmados de coqueluche terem sido 

diagnosticados, em sua maioria por critério clínico, uma vez que isto introduz um viés que 

pode dificultar a compreensão do real quantitativo ocorrido de casos da doença. Esta 

predominância de diagnósticos por critério clínico impossibilita descartar definitivamente os 

casos não confirmados de coqueluche, uma vez que a maioria destes não foi testada 

adequadamente através do critério laboratorial. Vale salientar ainda que não foi verificado se 

a assistência ao caso suspeito de coqueluche foi realizada em uma unidade de internação ou 

em ambulatório. Essa informação poderia explicar, por exemplo, o número reduzido de 

complicações clínicas observadas entre os casos confirmados.  

Além disto, não foi obtido o registro vacinal das mães dos casos de coqueluche 

analisados, sendo esta outra limitação do estudo. Como a vacina dTpa foi introduzida em 

2014 no calendário vacinal do país para a vacinação das gestantes, seria importante ter o 

conhecimento destas informações para verificar se ocorreu diferenças na ocorrência da doença 

entre os casos analisados, principalmente entre aqueles menores de 2 meses de idade. 
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7  CONCLUSÕES 

 

 

1. Os achados demonstraram que houve a reemergência da coqueluche no município 

durante o período de estudo e os casos confirmados de coqueluche foram mais 

frequentes entre os lactentes e não vacinados, havendo a predominância de sintomas 

característicos da doença, como a tosse paroxística e cianose; 

 

2. O critério clínico para confirmação da coqueluche prevaleceu, indicando a necessidade 

de aprimoramento das ferramentas laboratoriais para o diagnóstico adequado e rápido 

da doença; 

 

3. Os registros dos casos de coqueluche analisados carecem, em sua maioria, de 

informações importantes como, por exemplo, a situação vacinal do indivíduo, 

revelando que ainda há muito que avançar para a melhoria da qualidade dos registros. 

 

4. Os resultados deste estudo destacam a importância das estratégias de vacinação como 

principais ferramentas para o controle e a prevenção da coqueluche. 
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APÊNDICE 1 

 

FICHA DE INVESTIGAÇÃO 

 

D
ad

o
s 

só
ci

o
 

d
em

o
g
rá

fi
co

s 

Número do participante: 

 

Idade no período do 

internamento: 

Sexo 

□F□M 

Gestante 

□S□N 

Cor 

□ 
1-Branca 2-Preta 3-Amarela 4-Parda  

5-Indígena 9-ignorado 

Município de residência: 
 

Ocupação: 

 

A
n
te

ce
d

en
te

s 
ep

id
em

io
ló

g
ic

o
s 

Mês e ano do 

diagnóstico de caso 

suspeito 
___/___ 

Contato com Caso Suspeito ou Confirmado de Coqueluche 

(até 14 dias antes do início dos sinais e sintomas)  

□S□N 
 

Local de contato  

□ 

1-Domicílio 2-Vizinhança 3-Trabalho 4-

Creche/Escola 5-Posto de Saúde/Hospital 6-

Outro Estado/Município 7- 

Outros locais: 

Grau de parentesco com Contato 

□Mãe     □Pai   □Irmãos   □Tios  □Avós  

□Outros 

Tipo de Vacina Número de doses da vacina 

□DTP □1-Uma 2-Duas 3-Três 4-Três+Reforço 5-Três+Dois Reforços 6-Nunca Vacinado 9-

Ignorado 

□DTP+Hib □1-Uma 2-Duas 3-Três 4-Três+Reforço 5-Três+Dois Reforços 6-Nunca Vacinado 9-

Ignorado 

□DTP+Hib+HepB □1-Uma 2-Duas 3-Três 4-Três+Reforço 5-Três+Dois Reforços 6-Nunca Vacinado 9-

Ignorado 

□dTpa □1-Uma 2-Duas 3-Três 4-Nunca Vacinado 9-Ignorado 

 

D
ad

o
s 

C
lí

n
ic

o
s 

Mês e ano do início da tosse 

___/___ 

Sinais e sintomas 

□Sim 

□Não 

□Ignorado 

□Tosse 

□Tosse Paroxística 

□Respiração ruidosa ao Final da Crise de 

Tosse (Guincho) 
□Febre  

□Cianose 

□Vômitos 

□Apneia 

□Outros ________ 

Complicações 
□Pneumonia ou Broncopneumonia □Otite 
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□Sim 

□Não 

□Ignorado 

□Encefalopatia (convulsões) 

□Desidratação 
 

□Desnutrição 

□Outros ________ 

□Ignorado 

 
 

A
te

n
d
im

en
to

, 
T

ra
ta

m
en

to
 e

 

D
ad

o
s 

L
ab

o
ra

to
ri

ai
s 

Ocorreu internação 

□Sim□Não□Ignorado 

Mês e ano da Internação 
___/___ 

Hospital 

____________________ 

Utilizou antibiótico 

□Sim□Não□Ignorado 

Mês e ano da Administração do Antibiótico 
___/___ 

Coleta de Material de 

Nasofaringe 

□Sim□Não□Ignorado 

Mês e ano 

da Coleta 
___/___ 

Resultado da Cultura 

□Positiva□Negativa 

□Não Realizada□Ignorada 

 

M
ed

id
as

 d
e 

C
o
n
tr

o
le

 

Realizada Identificação 

dos Comunicantes 

Íntimos? 

□Sim□Não□Ignorado 

Se Sim, 

Quantos? 
_________ 

Quantos Casos Secundários Foram 

Confirmados entre os Comunicantes? 

□Nenhum□Um 

□Dois ou mais□Ignorado 

Realizada Coleta de 

Material da Nasofaringe 

dos Comunicantes? 

□Sim□Não□Ignorado 

Se Sim, 

Quantos? 

_________ 

Em Quantos 

Comunicantes o 

Resultado Foi 

Positivo? 

_________ 

Medidas de Controle e 

Prevenção 

□Sim 
1-Bloqueio Vacinal 

2-Quimioprofilaxia 

3-Ambos 

□Não□Ignorado 

 

C
o
n
cl

u
sã

o
 

Classificação Final 

□Confirmado□Descartado 

Critério de Confirmação/Não confirmação 

□Laboratorial□Clínico-

epidemiológico□Clínico 

Doença Relacionada ao Trabalho 

□Sim □Não □Ignorado 

Desfecho 

□Cura □Óbito por Coqueluche □Óbito 

por outras causas □ Ignorado 
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APÊNDICE 2 

 

 

Relação do número de doses aplicadas nos casos suspeitos de coqueluche, segundo a faixa etária 

(N=529).  

 

*Foram consideradas as doses das seguintes vacinas: tríplice bacteriana celular (DTP – difteria, tétano e 

coqueluche); tetravalente (DTP+Hib – Difteria, tétano, coqueluche e Haemophilus influenzae tipo b) e 

pentavalente (DTP+Hib+HepB – Difteria, tétano, coqueluche, Haemophilus influenzae tipo b e Hepatite B). D = 

dose; R = dose reforço; N/A = não se aplica. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Faixa 

etária 

N° de 

casos 

N° de doses* Esquema vacinal 

completo para a idade 

(%) 
1D 2D 3D 3D+1R 3D+2R 

        
< 2m 115 N/A N/A N/A N/A N/A N/A 

≥ 2m < 4m 160 78 N/A N/A N/A N/A 48,8 

≥ 4m < 6m 83 29 29 N/A N/A N/A 34,9 

≥ 6m < 1a 60 3 8 27 N/A N/A 45,0 

≥ 1a < 4a 38 2 2 12 9 N/A 23,7 

≥4a 73 0 0 1 3 11 15,1 
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APÊNDICE 3 

 

Distribuição do número de doses das vacinas nos casos confirmados e não confirmados de coqueluche, segundo a 

faixa etária (N=529).  

 

*Foram consideradas as doses das seguintes vacinas: tríplice bacteriana celular (DTP – difteria, tétano e coqueluche); tetravalente 

(DTP+Hib – Difteria, tétano, coqueluche e Haemophilus influenzaetipo b) e pentavalente (DTP+Hib+HepB – Difteria, tétano, 

coqueluche, Haemophilus influenzae tipo b e Hepatite B). D = dose; R = dose reforço; N/A = não se aplica. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Casos 
Faixa  

etária 
n (%) 

Número de doses* Esquema vacinal 

completo para idade 

(%) 
1D 2D 3D 3D+1R 3D+2R 

         
Confirmados 

(n=157) 

< 2m   49 (31,2) N/A N/A N/A N/A N/A N/A 

 ≥ 2m < 4m   59 (37,6) 28 N/A N/A N/A N/A 47,5 

 ≥ 4m < 6m   17 (10,8) 6 7 N/A N/A N/A 41,2 

 ≥ 6m < 1a   17 (10,8) 1 - 7 N/A N/A 41,2 

 ≥ 1a < 4a     4   (2,6) - 1 1 2 N/A 50,0 

 ≥ 4a   11  (7,0) - - 1 - - - 

Não 

confirmados 

(n=372) 

< 2m   66 (17,7) 
N/A N/A N/A N/A N/A 

N/A 

 ≥ 2m < 4m 101 (27,2) 50 N/A N/A N/A N/A 49,5 

 ≥ 4m < 6m   66 (17,7) 23 22 N/A N/A N/A 33,3 

 ≥ 6m < 1a   43 (11,6) 2 8 20 N/A N/A 46,5 

 ≥ 1a < 4a   34   (9,1) 2 1 11 7 N/A 20,6 

 ≥ 4a   62 (16,7) - - - 3 10 16,1 

 Total 529 (100)       
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APÊNDICE 4 

 

 

Número de casos suspeitos, analisados e confirmados de coqueluche nos cinco hospitais 

participantes.  

 

 

Hospital 
Número de casos 

notificados 

Número de casos 

analisados 
Número (%) de casos 

confirmados 

    

A 136 132 23 (16,9) 

B 108 122 14 (13,0) 

C 128 115 19 (14,8) 

D 113 102 33 (29,2) 

E 75 58 11 (14,7) 

Total 560 529 157 (28,0) 
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APÊNDICE 5 

 

 

Coleta de amostra da nasofaringe e resultado da cultura dos casos de coqueluche analisados 

(N=529). 

 

*Cultura contaminada, resultado ignorado ou ausência de registro 

 

Características 

Número (%) 

de casos  

confirmados (n=157) 

Número (%) 

de casos não 

confirmados (n=372) 

   

Coletou amostra da 

nasofaringe 

  

Sim 106 (67,5) 301 (80,9) 

Não   50 (31,8)   67 (18,0) 

Sem informação                       1   (0,7)                  4   (1,1) 

   

Resultado da cultura   

Positivo   42 (39,6) - 

Negativo - 206 (68,4) 

Ignorado*   64 (60,4)     95 (31,6) 

   


