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Resumo

Fundamento: A febre reumatica aguda (FRA) ainda representa um grande desafio de saiide piiblica, principalmente em
paises de baixa e média renda. Afeta desproporcionalmente populagdes nao brancas em regides menos favorecidas e
pode evoluir para cardiopatia reumatica (CR), associada a alta morbidade e mortalidade.

Obijetivos: Analisar internagdes e 6bitos relacionados a FRA no Brasil entre 2008 e 2022, destacando desigualdades
regionais e demogréficas.

Métodos: Estudo transversal baseado em dados de internacao e mortalidade por FRA, coletados pelo Sistema de
Informagbes Hospitalares (SIH/SUS). Dados estratificados por caracteristicas demograficas, regiao e tipo de visita
hospitalar foram analisados utilizando modelos de regressao linear de média mével para avaliar o impacto de idade,
sexo e raca. A significancia estatistica foi estabelecida em p < 0,05.

Resultados: Foram registradas 11.061 internacoes e 65 6bitos por FRA; 53% dos hospitalizados eram homens
e 16% eram brancos. A faixa etaria de 10 a 14 anos apresentou as maiores taxas de internacao, enquanto a
de 15 a 19 anos apresentou mais 6bitos. As internacdes foram mais frequentes entre individuos nao-brancos,
concentrando-se no Nordeste do Brasil. Ao longo do tempo, as internacdes pela FRA diminuiram em todas as
demografias, com convergéncia gradual entre as taxas de homens e mulheres até 2022.

Conclusées: O estudo revela um declinio nas internagdes por FRA em todas as regides e demografias, embora ainda
persistam disparidades. Nao houve diferenca significativa nos casos entre homens e mulheres. Evidéncia é uma
evidéncia entre fatores socioecondmicos e a carga de doenca, afetando mais grupos de baixa renda.

Palavras-chave: Febre Reumatica Aguda; Internacao; Prevaléncia; Brasil; Epidemiologia.

Abstract

Background: Acute rheumatic fever (ARF) remains a significant public health challenge, especially in low- and middle-income countries. It
disproportionately affects non-white populations in underprivileged regions and may lead to rheumatic heart disease (RHD), which has high
morbidity and mortality.

Objectives: Analyze hospitalizations and deaths related to ARF in Brazil between 2008 and 2022, highlighting regional and demographic
inequalities.

Methods: We conducted a cross-sectional study analyzing hospitalization and mortality data caused by ARF from 2008 to 2022 in Brazil,
collected through the Hospital Information System (SIH/SUS). Data were stratified by demographics, region, and hospital visit type (urgent
or elective) and analyzed using generalized linear autoregressive moving average models to assess the impact of age, sex, and race. Statistical
significance was set at p < 0.05.
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Results: Of 11,061 hospitalizations and 65 deaths from ARFE 53% were male and 16% were white. The 10-14-year-old age group had the
highest hospitalization rates, while the 15-19-year-old group had more deaths. Hospitalizations were higher among non-white individuals
and concentrated in Brazil’s Northeast. Over time, ARF-related hospitalizations declined across all demographics, with a gradual convergence

between male and female rates by 2022.

Conclusion: Our findings highlight a decline in ARF-related hospitalizations across regions and demographics, though disparities remain. There
is no significant difference in ARF cases between men and women. The study highlights a correlation between socioeconomic factors and disease
burden, with low-income groups experiencing a higher rate of ARF hospitalizations.

Keywords: Acute Rheumatic Fever, Hospitalization, Prevalence, Brazil, Epidemiology.
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Nacional de 2008 a 2022

Figura Central: Tendéncias Temporais na Epidemiologia da Febre Reumatica Aguda: Uma Analise
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Introducao

A febre reumatica aguda (FRA) é uma reacao inflamatéria
anormal a uma infecgdo por estreptococos do grupo A durante
a infancia ou adolescéncia e tem como consequéncia mais
grave a doenga reumdtica cardifaca (DCR), uma doenga
cardfaca valvar." Os critérios diagnésticos de Jones descrevem
a apresentagao mais comum: envolvimento articular, disttrbio
valvar cardiaco, nédulos subcutdneos, erupcao cutanea e
coreia de Sydenham.? Entretanto, o envolvimento cardiaco
e valvar é a principal causa da carga da doenga, que pode
levar & internacao, morte e DCR cronica.?

DCR afeta mais de 40 milhdes de individuos e resulta em
mais de 300 mil mortes anualmente.* Apés um episddio de
FRA, alesdo valvar progride apés episodios clinicos recorrentes
claramente evidentes ou infecgdes estreptocdcicas subclinicas
e pode ser diagnosticada por meio de triagem sistemdtica
ecocardiografica ou apés o surgimento dos sintomas." A
terapia antibiética adequada para infecgoes de garganta pode
prevenir a FRA, e a profilaxia secundaria apés um episédio

de FRA pode ajudar a prevenir o desenvolvimento de DCR.?
Além disso, a profilaxia secunddria com penicilina para DCR
subclinica (detectada por ecocardiograma) reduz o risco de
progressao da doenga.®

A prevaléncia de DCR aumentou em mais de 70% nos
dltimos 30 anos e apresenta uma prevaléncia trés vezes
maior em mulheres.”® As razoes para essa diferenga entre os
sexos ainda sdo pouco compreendidas. Um estudo sugere
que a protimosina-alfa, uma proteina altamente expressa
na DCR e associada aos receptores de estrogénio, modula
as respostas imunoldgicas. Essa interagdo pode aumentar o
reconhecimento de epitopos mimetizadores de coldgeno tipo
1 por células T CD8+ na DCR, contribuindo potencialmente
para a ativagao autoimune.’

A FRA continua sendo um desafio significativo para a
satde pablica, especialmente em paises de baixa e média
renda, onde suas consequéncias de longo prazo, a DCR,
levam a morbidade e mortalidade substanciais.’® Apesar dos
esforgos para controlar e prevenir a FRA por meio de melhor
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acesso a assisténcia médica e profilaxia com antibidticos,
as disparidades persistem tanto na prevaléncia quanto nos
resultados da doenca entre diferentes populagoes."

Entender as tendéncias epidemioldgicas e as disparidades
demogréficas é essencial para refinar estratégias de prevencao
e otimizar a alocagdo de recursos de satide. No entanto,
ainda ha uma falta de dados contemporaneos sobre a carga
da FRA na era atual de profilaxia primdria e secundaria.Para
abordar a lacuna da literatura sobre gravidade e mortalidade
por FRA, conduzimos um estudo epidemiolégico utilizando
o Sistema de Informagées Hospitalares (SIH) do Sistema
Unico de Satde (SUS).™ O SIH coleta seus dados por meio
da Autorizagao de Internagao Hospitalar (AIH), utilizada
por hospitais publicos e privados conveniados ao SUS."
As AlHs sdo documentos preenchidos para cada paciente,
permitindo a coleta de mais de 50 variaveis, incluindo o
motivo da internagdo, com diagnosticos codificados de
acordo com a CID-10. As unidades hospitalares enviam
esses documentos aos gestores municipais ou estaduais,
que consolidam as informagoes e as encaminham a um
departamento do Ministério da Sadde. Este departamento
entdo processa os dados no DATASUS e gera créditos para
os procedimentos registrados nas AlHs. Nosso objetivo foi
analisar as tendéncias anuais da prevaléncia de FRA no Brasil,
fornecendo insights sobre a evolugao da carga da doencga e
o impacto dos esforgos de prevencao.

Métodos

Desenho do estudo

Realizamos um estudo ecoldgico transversal utilizando
dados de internagao e mortalidade por FRA registrados no
SIH do Ministério da Satde. O SIH é um banco de dados
secundario disponivel no Departamento de Informética
do Sistema Unico de Satide (DATASUS)." Os dados sio
apresentados pelo TABNET, uma ferramenta de tabulagao
desenvolvida pelo DATASUS.™ Esta ferramenta estratifica
dados de internagdo por caracteristicas demogréficas,
geogréficas, de custo e outros fatores relevantes.™ Dados de
internagao hospitalar abrangendo os anos de 2008 a 2022
foram coletados para comparar as taxas de internagdo e
mortalidade entre homens e mulheres com FRA. Como parte
das andlises secundarias, avaliamos o nimero de internacoes
e mortalidade por regido geografica (Norte, Nordeste, Centro-
Oeste, Sudeste e Sul), faixa etdria (5a9, 10 a 14 e 15 a
19 anos), raga/etnia autodeclarada (branca, ndo branca e
desconhecida) e tipo de consulta médica (eletiva ou urgente).
Vale ressaltar que o DATASUS esta disponivel publicamente
para pacientes anonimizados e nao requer aprovagao de
comités de ética."

Coleta de dados

Dois autores independentes (AM e LA) coletaram os dados;
nao foram encontradas discrepancias entre seus conjuntos de
dados. Os dados foram coletados do DATASUS, a plataforma
de coleta de dados do sistema publico de satde brasileiro.
O DATASUS foi criado em 1991. O acesso aos dados de
producao hospitalar na plataforma esta disponivel de 1992 a
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2007 e de 2008 em diante.™ Essa fragmentagao possivelmente
se deve a unificagao da Tabela de Procedimentos em 2008,
que trouxe mudangas significativas as AlHs."® O ano de 2023
foi excluido deste estudo devido a indisponibilidade de
dados completos no momento da coleta. Até onde sabemos,
nenhuma analise com o mesmo objetivo de pesquisa foi
conduzida com dados do DATASUS. O periodo escolhido,
de 2008 a 2022, foi selecionado para manter a consisténcia
nos métodos de coleta de dados. Excluimos pacientes com
menos de cinco anos e mais de 19 anos para minimizar
possiveis vieses, com foco na faixa etdria em que a IRA é
mais prevalente."”

Coletamos dados sobre as taxas de internagao e
mortalidade relacionadas a FRA, com foco especifico em
individuos de 5 a 19 anos. Filtramos os dados por ano, sexo,
raga, tipo de consulta médica (eletiva ou urgente) e regiao do
pais. Além disso, para comparagdo do tamanho da amostra,
obtivemos o niimero total de homens e mulheres para cada
ano de 2008 a 2022, residentes no Brasil.

Analise estatistica

As frequéncias de internagoes foram estratificadas por
idade, sexo e raca/etnia. As tendéncias temporais foram
representadas por gréficos de linhas. Mapas foram utilizados
para mostrar a heterogeneidade regional dentro e ao longo
dos anos. Modelos de média mével autorregressiva linear
generalizada (GLARMA) foram utilizados para explorar o efeito
da idade, sexo e raga nas séries temporais.'® Essa classe de
modelos permite fazer inferéncias sobre varidveis de regressao,
ao mesmo tempo em que considera adequadamente a
dependéncia serial de séries temporais discretas. Distribuigbes
binomial e binomial negativa foram consideradas para as
proporcoes e nimeros de internagdes, respectivamente.
Termos de interacdo entre os fatores foram incluidos nos
modelos. A adequacao dos modelos foi avaliada pela inspegao
dos graficos de residuos preditivos. Um teste qui-quadrado
foi realizado para avaliar as associagoes entre caracteristicas
demogréficas e clinicas e os desfechos de internacao ou ébito
(Tabela 1). Tabelas de contingéncia foram construidas para
dados de internacao e ébito, e valores de p foram calculados
para determinar significancia estatistica. A analise estatistica foi
realizada com R (versao 4.4.1, Equipe Principal R) usando os
pacotes tidyverse, ggpubr e glarma. A significdncia estatistica
foi estabelecida em p < 0,05.

Resultados

Nossa busca no DATASUS revelou um total de 11.061
internagdes e 65 mortes por FRA. Entre os pacientes
hospitalizados, 53% eram do sexo masculino e 16% auto-
identificadas como brancas (Tabela 1). A faixa etdria associada
as maiores internagoes foi a de 10 a 14 anos, enquanto o
maior ndmero de 6bitos ocorreu na faixa etaria de 15 a
19 anos, totalizando 29 mortes. Notavelmente, a grande
maioria (89%) das consultas médicas foram classificadas
como urgentes.A regidao do Nordeste Brasileiro apresentou as
maiores frequéncias de internacao por FRA(44%). Detalhes
adicionais podem ser encontrados na Tabela 1, e um resumo
do nosso estudo pode ser encontrado na Figura Central.
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Tabela 1 - Epidemiologia e dados demograficos de pacientes com febre reumatica aguda no Brasil

Total 5907 (53,4%) 5.154 (46,6%)
Raga
Branca 928  (15,7%) 834  (16,2%)
N&o-branca 2545 (43,1%) 2.182 (42,3%)
Nao informada 2434  (41,2%) 2.138 (41,5%)
Faixa etaria
5-9 2134 (36,1%) 1.755 (34,1%)
10- 14 2.650 (44,9%) 2214 (43,0%)
15-19 1123 (19,0%)  1.185 (23,0%)
Natureza da consulta médica
Eletiva 620  (10,5%) 588  (11,4%)
Urgéncia 5287 (89,5%) 4.566 (88,6%)
Intervalo de anos
2008-2012 3.282 (55,6%) 2.684 (52,1%)
2013-2017 1675 (28,4%) 1.552 (30,1%)
2018-2022 950  (16,1%) 918  (17,8%)

0,000 35 (53,8%) 30 (46,2%) 0,535
0,025 6 (17,1%) 3 (100%) 0,317
0,000 12 (34,3%) 9 (300% 0513
0,000 17 (486%) 18 (60,0%) 0,866
0,000 5 (14,3%) 5 (167%)  1.000
0,000 14  (40,0%) 12  (40,0%) 0,695
0197 16  (457%) 13  (433%) 0,578
0,357 4 (11,4%) 2 (67%) 0414
0,000 31 (886%) 28 (933%) 0,696
0,000 15  (429%) 21  (700%) 0,317
0030 13 (37,1%) 7 (233%) 0,180
0,460 7 (20,0%) 2 (67% 0,096

As internagbes por FRA apresentaram uma redugao
consistente em todos os grupos demograficos e regides
(Figura 1). Notavelmente, as regides Nordeste e Sudeste
foram associadas as maiores frequéncias de internacao por
FRA (Figura 1). Por outro lado, a regido Sul apresentou menos
casos de FRA, com taxas de frequéncia permanecendo
relativamente estaveis ao longo do tempo. Particularmente
notaveis sdo os estados de Pernambuco, Bahia, Minas Gerais
e Sao Paulo, que apresentaram taxas de internagao por
FRA consistentemente altas durante o periodo do estudo,
formando um corredor terrestre contiguo de casos elevados
de FRA (Figura 2a). Ha uma tendéncia sazonal de aumento
da internagao por FRA préximo aos meses de inverno no
hemisfério sul (Figura 2b).

Maiores internagdes foram associadas aos homens no
intervalo 2008 - 2012 (Figura 3b). Apds esse periodo,
a comparagao de internagao entre homens e mulheres
gradualmente se sobrepo6s até a convergéncia em
2022. Além disso, os casos de FRA ao longo do tempo
apresentaram uma disparidade notdvel entre a faixa etaria
de 5 a 14 anos em comparagdo com a faixa etaria de 15
a 19 anos, com a diferenga diminuindo gradualmente ao
longo do tempo (Figura 3a). Especificamente, o nlmero
de casos foi maior na faixa etdria de 10 a 14 anos em
comparagao com a faixa etdria de 5 a 9 anos, com
casos se sobrepondo apés 2017. Ha também um grafico
de incidéncia de internacao por idade e sexo (Figura

Suplementar 1). A analise ao longo do tempo comparando
faixas etdrias e sexo revelou uma maior frequéncia de
internagao por FRA em homens nas faixas etdrias de 5 a
9 anos e 10 a 14 anos durante os anos iniciais do estudo
(Figura 3c). No entanto, na faixa etaria de 15 a 19 anos,
os nimeros de internagao por FRA representando homens
e mulheres se sobrepéem consistentemente do inicio ao
fim do perfodo do estudo.

Da mesma forma, ao examinar sexo e raga, o niimero de
casos de individuos brancos se sobrepde ao longo de todo o
periodo do estudo (Figura 4a). Entre individuos nao brancos,
a internacdo masculina é inicialmente maior, alinhando-se
gradualmente a internagao feminina ao longo do tempo.
As internagdes entre individuos nao brancos superaram
consistentemente as internagbes entre individuos brancos,
mas a magnitude dessa diferenga diminuiu gradualmente ao
longo do tempo (Figura 4).

Discussao

Em um estudo ecoldgico transversal, observamos que,
entre as 11.061 internagdes por FRA na dltima década,
53% eram do sexo masculino. A taxa de internagao foi
significativamente maior entre homens de 5 a 14 anos. Além
disso, ao longo do periodo do estudo, as internagoes por FRA
apresentaram uma redugdo consistente em todos os grupos
demogréficos e regioes.
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Figura 1 - Internagdo por febre reumadtica aguda por ano e regido. A) Internagdo por ano e regido: grafico linear. B) Internagdo por
ano e estados: mapa dos estados brasileiros. C) Internagdo por ano, regido e estado: grafico linear.
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Figura 2 - Internagdo por febre reumatica aguda. A) Internagdo por estado brasileiro (2008-2022): mapa dos estados brasileiros.

B) Internagao por ano: gréfico linear sazonal.

No presente estudo, o nimero de internagoes em
homens foi maior do que em mulheres, totalizando 53%
entre os 11.061 analisados. Alguns estudos mencionam
que a prevaléncia de FRA nao difere significativamente
entre os sexos na maioria das populagdes.' sem evidéncias
concretas para apoiar esse argumento. Negi et al.
inclufram prospectivamente 2.475 pacientes com FRA ou
DCR e revelaram que a preponderdncia feminina surge
apenas apds os 20 anos de idade.” No entanto, apenas
15 pacientes com FRA foram incluidos nesse estudo.
Lawrence et al. analisaram 615 casos de FRA no norte da
Austrdlia e revelaram que as mulheres tinham 1,5 vez mais
probabilidade de apresentar FRA.?° Nosso estudo incluiu
apenas pacientes hospitalizados por FRA. No entanto, os
homens representaram 53% dos casos. Os resultados do
presente estudo sugerem que pode haver uma diferenga
substancial na predisposigao sexual entre as fases aguda,
subclinica e cronica da doenga. Notavelmente, se observa
uma tendéncia de aumento da predominancia feminina a

medida que a doenga progride.'*?' Para uma compreensao
mais clara da mudanca na prevaléncia entre mulheres com
FRA e DCR, pacientes com FRA devem ser acompanhadas
ao longo do tempo para analisar a predisposicao sexual na
progressao da doenca.

Além disso, demonstramos que a diferenga nos casos
de FRA entre os sexos foi maior no subgrupo de 5 a 9
anos, com convergéncia entre as internagoes por FRA por
género nos subgrupos de 10 a 14 anos e 15 a 19 anos. O
aumento da prevaléncia de CR em mulheres relacionado a
idade foi relatado em outros estudos.?**2* Uma explicagao
plausivel para tais evidéncias é a maior suscetibilidade
autoimune em mulheres devido aos efeitos do estrogénio.’
Foi demonstrado que a protimosina alfa, que esta
associada aos receptores de estradiol, esta implicada na
citotoxicidade das células T CD8+ contra o colageno tipo 1
(sugerindo mecanismos que provocam autoimunidade) e
pode contribuir para a predisposigao feminina na DCR.?
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Figura 3 - Internacdo por febre reumatica aguda. A) Internagdo por faixa etaria: grafico linear. B) Internagdo por sexo: grafico

linear. C) Internagdo por sexo e faixa etaria: grafico linear.

Em relacdo a etnia, as internagbes entre individuos nao
brancos superaram consistentemente as de brancos, com a
regido Nordeste apresentando um néimero maior de casos
de FRA do que outras regides brasileiras. As diferengas no
risco de FRA entre populagbes ao redor do mundo sao
explicadas principalmente por fatores ambientais, sendo a
associagao entre FRA e pobreza e desvantagem econdémica
bem estabelecida.? Nesse ponto, a superlotagao domiciliar é o
fator de risco mais bem descrito, cuja resolugdo esta associada
a diminuicao da prevaléncia de FRA em paises desenvolvidos
ao longo do século XX.?* Além disso, melhorias nos cuidados
médicos e na educacdo em salde também estao associadas
a uma menor prevaléncia de FRA.??® Infelizmente, o Brasil
ainda apresenta grande desigualdade racial e regional devido
a fatores histéricos. Nesse sentido, a populagao nao branca
e a regido Nordeste costumam apresentar piores condigbes
socioecondmicas, o que pode explicar os resultados.?3

As internagdes devido a FRA diminuiram consistentemente
em todos os grupos demograficos e regides, apesar da

Arq Bras Cardiol. 2025; 122(7):e20240763

crescente prevaléncia de DCR nos Gltimos 30 anos.” O declinio
global na prevaléncia de FRA ¢ atribuido a medidas de satde
publica, especialmente a profilaxia antibiética e a melhoria
do saneamento bésico. No entanto, a prevaléncia de DCR
permanece significativa devido a infecgdes estreptocdcicas
mal tratadas e episédios de FRA de décadas atras. O
aumento da prevaléncia de DCR também estd associado a
maior expectativa de vida dos pacientes, impulsionada por
melhores tratamentos médicos, ao aumento da valvoplastia
mitral percutanea por baldo e a profilaxia com penicilina para
retardar a progressao da doenga.

Nosso artigo apresenta algumas limitagoes.
Primeiramente, o subconjunto de pacientes incluido nesta
andlise pode ndo ser representativo de todos os pacientes
com FRA, visto que avaliamos apenas as internagoes por
FRA. Além disso, ndo é possivel atestar a qualidade dos
prontudrios médicos que embasam os dados no banco
de dados utilizado. Este é um estudo ecoldgico, e as
estimativas ndo foram ajustadas para fatores influentes,
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Figura 4 - Internagéo por febre reumatica aguda. A) Internagdo por raga: grafico linear. B) Internagdo por raga e sexo: grafico linear.

como fatores socioeconémicos. A descoberta da diferenca
entre os sexos se refere apenas a internagdo, e nao
podemos fornecer justificativas metodolégicas para isso.

Conclusao

Esta andlise nacionalmente representativa dos registros
de internagdes da populagdo brasileira de 2008 a 2022
demonstra uma clara redugdo nas internagdes por FRA ao
longo do tempo. Além disso, ndo ha diferenca significativa
nos casos de FRA entre homens e mulheres. O estudo destaca
uma correlagdo entre fatores socioeconémicos e a carga da
doenca, com grupos de baixa renda apresentando uma taxa
maior de internagdes por FRA.
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