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Apresentacao

A organizacao deste livro teve incentivo pautado na oportunidade dos discentes
do curso de Pos-graduagao em Analises Clinicas e Microbiologia do Centro Universitario
Mario Palmério, divulgar as suas pesquisas vinculadas a tematica central da presente obra.

O conhecimento de analises clinicas e microbiolégicas proporciona aos
profissionais conhecimentos sobre metodologias comumente usadas em procedimentos
rotineiros em laboratério para isolar e identificar microrganismos causadores de doencas,
etiopatogenia e medidas preventivas ao contagio e posterior desenvolvimento de
doencas.

As atividades em extensdo e pesquisa em analises clinicas e microbiologia sdo
fundamentais no intuito de divulgar informagdes sobre o mundo microscopico,
especialmente aqueles organismos diminutos causadores de doencas em humanos,
possibilitando agregar conhecimento de utilidade académica, médica e publica.

Nesse contexto, no ambito de formacdo de profissionais atuantes em servicos
laboratoriais, a divulgacado cientifica de atividades de pesquisa configura-se de grande
relevancia para a consolidacdo da formacdo de analistas e pesquisadores atuantes no
cenario microbiolégico.

A presente obra foi dividida em 09 capitulos, sendo a maioria de cunho de
levantamento bibliografico, objetivando uma abordagem de levantamento de
informacdes de carater investigativo e informacional, com uma linguagem acessivel aos
leitores. Esperamos que a presente obra de divulgacao de produtos de nossa autoria,
possa agregar conhecimento aos nossos leitores contribuindo com a constru¢ao do

conhecimento cientifico.



CAPITULO |

A IMPORTANCIA DE CELULAS-TRONCO DE CORDAO UMBILICAL E
PLACENTARIO PARA O TRATAMENTO DE DOENCAS

Betania Batista Marra
Céssio Resende de Morais
Flavia Alves Martins

RESUMO: A possibilidade da utilizacdo de células-tronco para tratamento de doengas
degenerativas € uma novidade para a sociedade em geral e a discussdo sobre a utilizacédo
de células-tronco embrionéarias (CTE) vem gerando ampla discussdo na comunidade
cientifica. O congelamento e armazenamento de Sangue do Corddo Umbilical e Placentario
(SCUP), pode ser de grande valia, visto que ali ha células com potencial para utilizagdo
em transplantes e para tratamento de doencas degenerativas, além de ser trazer
alternativas para pacientes que aguardam a descoberta de tratamento e/ou cura para
diferentes doencas. Assim, o presente trabalho possui como objetivo central, trazer
informacgdes acerca da utilizacdo de células-tronco, discutir sobre seu potencial de
aplicacdo terapéutico e uso do SCUP para o tratamento de diversas doencas. Além disso,
buscou-se realizar uma abordagem critica sobre vantagens e desvantagens do uso das
CTs. O armazenamento das CTs do corddo umbilical é realizado em bancos regularizados
pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), que tem por fungdo normatizar
sobre a coleta, 0 armazenamento, descarte, qualidade de todos os envolvidos e a
regularizacdo de laboratérios. A pratica de armazenamento de células-tronco de corddo
umbilical e placenta traz aos pacientes opc¢des de tratamento para diferentes patologias,
devido as suas diferentes aplicacdes, além de poderem ser empregadas como fonte de
células progenitoras para realizacao de transplante de medula 6ssea.

PALAVRAS-CHAVES: Banco de sangue. Transplante de medula @ssea.
Armazenamento de sangue umbilical.



1 INTRODUCAO

A discussdo sobre a utilizacdo de células-tronco embrionarias (CTE) para a
pesquisa cientifica vem ocupando amplo espaco na sociedade geral e cientifica. O
sangue do corddo umbilical, pode ser empregado para fins terapéuticos, ja que as células
contidas ali, tornam-se uma alternativa para utilizacdo em transplantes ou tratamento de
doencgas degenerativas.

Qual a relevancia que o transplante traz a nés? Qual a sua eficacia? Quais seriam
0s critérios para a coleta e controle de qualidade das amostras? Seria possivel a coleta
do sangue do corddo umbilical ndo somente em familia? E notavel que nos dias de hoje,
a ciéncia vem sendo conscientizada a ter um olhar mais especulativo para o transplante
de células-tronco (CT). A possibilidade de utilizacdo dessas células para tratamento de
diversas doencas torna-se a fonte de esperanca para os pacientes e vem sendo objeto de
pesquisa pela comunidade cientifica nos altimos anos (OLIVEIRA, 2007).

Esse trabalho objetivou trazer diferentes informacg6es acerca da utilizacdo das
CTs e suas aplicacBes praticas, dentre as quais destaca-se a importancia do uso do
Sangue do Corddo Umbilical e Placentario (SCUP) para o tratamento de diversas
doencas. Realizou-se uma discussdo sobre vantagens, desvantagens e limitacdes em sua
utilizacdo, além das modalidades existentes para armazenamento destas no Brasil. Por
meio de revisao bibliografica, abordou-se nesse estudo a descri¢do das caracteristicas e
modelos de funcionamento de bancos publicos e privados de armazenamento do SCUP,
além de discutir-se as etapas de coleta. Para isso, utilizou-se dados de fontes eletronicas,

resolucbes normatizadas brasileiras, artigos cientificos e dissertacGes de mestrado.

2 DESENVOLVIMENTO

As primeiras informacdes sobre o uso das CT datam da Segunda Guerra Mundial,
cuja principal fonte era o tecido placentario. Por volta de 1959, realizou-se o0 primeiro
transplante de medula 6ssea (MO) em um paciente submetido a irradiacdo corporal,
como tratamento de uma leucemia. Em seguida, as CT passaram a ser usadas em
tratamentos de diferentes doengas malignas (WARR; CONTRERAS, 2005).

A utilizacdo de CT possui objetivo de tratar doencas e lesbes substituindo as
células lesionadas por células saudaveis. Como foi relatado, devido a sua capacidade de
reconstituicdo do sistema hematopoiético, foram observados resultados otimistas com a

utilizacdo de CTs para tratamento de doengas malignas ou n&o. Pode-se citar



enfermidades, que sdo tratadas com o transplante: leucemias linfoides e mieloides
agudas, mieloma mdltiplo, linfomas, tumores sélidos, anemia apléstica, erros inatos do
metabolismo, doencas autoimunes, dentre outras. Ha estudos que comprovam que as
CTs podem ser utilizadas no tratamento de queimaduras, doenca de Parkinson e lesdes
na medula espinhal, pois sdo células com elevado potencial de geracao de novas celulas
(WARR; CONTRERAS, 2005).

O cordao umbilical € uma conexdo entre a mae e o feto, sendo composto por duas
artérias, que levam o sangue com dioxido de carbono e produtos de excre¢des do feto
para a placenta e por veias que transportam nutrientes e oxigénio da placenta para o feto.

Uma vantagem da utilizacdo de CTHs do SCUP é a menor probabilidade de
transmissao de doencas virais. No entanto, ha autores que contraindicam o transplante
de CTH do corddo umbilical, dizendo que os neutrofilos e plaquetas possuem uma
recuperacdo lenta. Estas células apresentam pouca possibilidade de reacbes
imunolégicas contra o receptor, como por exemplo, a doenca do enxerto versus
hospedeiro, que pode ocorrer em transplantes alogénicos, onde as células do doador
(enxerto) reagem contra o organismo do receptor, mesmo quando ha compatibilidade
entre doador e receptor (KIRDCHSTEIN; SKIRBOOLL, 2001).

Vigorito e Souza (2009) afirmam que a enxertia pode demorar a ocorrer como
consequéncia do potencial de adesdo das células positivas para o receptor CD34
(glicoproteina que funciona como fator de adesédo células), atuando também na ligacao
de CTH a matriz extracelular. Ao observar a Tabela 1, pode-se fazer a comparacao das
vantagens e desvantagens do uso da células-tronco hematopoiéticas obtidas do SCUP e
daquelas obtidas a partir da medula 6ssea (MO).

Tabela 1. Utilizacdo de CTH a partir do SCUP em transplante de medula 6ssea.

Vantagens Desvantagens

e Menor restricdo de compatibilidade e Em alguns casos, baixo volume de

HLA e consequentemente menor material disponivel para a infuséo.

rejeicdo; e Limitagdo na quantidade de células
e Possibilidade de uso das células de coletadas, normalmente insuficiente para

um doador ou mais doadores com tratamento de adulto ou crianga de maior

diferentes antigenos HLA; porte;




e CTH em estado de desenvolvimento
mais primitivo, apresentando um
maior potencial proliferativo;

e Baixa incidéncia de doenca do enxerto

versus o hospedeiro;

Prevaléncia de riscos de transmissdo de
doencas genéticas;

Cinética retardada na pega do enxerto;
Inviabilidade de coleta adicional de

células do doador no caso de ocorrer a

e Menor probabilidade de transmisséo falha do enxerto ou reincidéncia da
viral; doenca;
e Facilidade na coleta. e Alto custo de armazenamento.

Fonte: Neves, 2012; Takao et al., 2010.
Tampouco, apenas um terco de pacientes que necessitam das CT encontrard um

doador compativel de seu parentesco, enquanto os demais encontrardo doadores
compativeis em bancos de doadores de medula pablicos ou privados. O aumento dos
bancos de armazenamento de SCUP ou até mesmo de amostras congeladas,
naturalmente seria de grande vantagem para a populagdo. Porém, com a quantidade de
celulas na amostra sendo um fator limitante, tem-se utilizado pools de corddes, ou seja,
corddes derivados de diferentes doadores, com a finalidade de contornar tal dificuldade,
sendo este um dos motivos pelo qual deve-se incentivar a doacdo dos corddes pela
populacéo.

Atualmente, ha diversas polémicas sobre a questdo da CT e seus potenciais usos
em tratamentos de seres humanos. A utilizacdo de corddo umbilical e tecidos placentarios
como principal fonte de CT tem sido de interesse para os profissionais pesquisadores.
Nota-se que 0s processos envolvidos a partir da coleta até o armazenamento nos bancos
publicos e privados de corddo umbilical e placenta sdo de importancia para a obtencéo do
éxito na remissdo da doenca do paciente transplantado.

Em 2001, foi inaugurado no Brasil o primeiro banco publico de SCUP pelo
INCA, no Rio de Janeiro, o que trouxe grande contribuicdo para o desenvolvimento
desse campo. Por volta de 2004, o Ministério da Saude anunciava o estabelecimento da
rede nacional publica de Bancos de Sangue de Corddo Umbilical e Placentario (BSCUP)
e a BrasilCord (INCA, 2012).

Uma das clausulas da Rede BrasilCord é buscar a representatividade das
diversidades étnicas e genéticas dos brasileiros. Quando um paciente tem a necessidade
de transplante e ndo ha doador compativel na familia, o cadastro do Registro de

Doadores de Medula Ossea (REDOME), que possui dados no Registro Nacional de



10

Sangue de Corddo Umbilical (RENACORD) € consultado. Assim, essas op¢oes
aumentam as chances de doadores compativeis. Antes de existir a Rede BrasilCord,
havia grande dificuldade de consultar as unidades de SCUP em bancos no exterior.
Atualmente, o Brasil dispde de 99,6% de doadores voluntarios de medula dssea com
resultado de exame de histocompatibilidade (HLA) disponiveis e cadastrados no
REDOME (BMDW, 2017).

Segundo Pedrassa e Hamerschlak (2008), o sucesso da utilizagdo da CTH trouxe
a necessidade de haver os BSCUP, que por sua vez, sdo empreendimentos que envolvem
a coleta, testes laboratoriais, criopreservacdo, transporte, armazenamento e liberacdo das
CTH provenientes do SCUP para o transplante.

O armazenamento das células-tronco do corddo umbilical é realizado em bancos
regularizados pela ANVISA, regularizados pela RDC n° 153/04, que tem por funcédo
normatizar a coleta, 0 armazenamento, descarte, e autorizar o funcionamento dos
laboratérios, uma vez que os BSCUP devem possuir licencas sanitarias e de
funcionamento emitidas pela ANVISA.

Em relacdo aos bancos publicos, ha também a necessidade de possuir uma
autorizacdo de funcionamento emitida pela Coordenacdo Geral do Sistema Nacional de
Transplante do Ministério da Satde, conforme cita as Portaria n° 2.381/GM de 29 de
setembro de 2004 e n° 2.970 de 21 de novembro e 2006 (BRASIL, 2004; BRASIL, 2006).

Quando a gestante decide priorizar a coleta do SCUP para 0 uso aut6logo (proprio
doador), torna-se necessaria a contratacdo de empresa especializada para coleta e
armazenamento do material. As participacGes dos contratantes sdo livres, sendo suas
desisténcias previstas conforme clausulas contratuais. Os critérios de selecdo de doadoras
de SCUP estabelecido na RDC n° 56/2010, que interessam para 0s bancos publicos de

SCUP para o uso alogénico ndo-aparentado ou autélogo séo apresentados na Tabela 2.
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Tabela 2. Condigdes necessarias para as gestantes realizarem a doacao de SCUP.

Uso alogénico ndo-aparentado Uso autologo
e |dade materna acima de 18 anos; e |dade gestacional superior ou de 32
e Ter consultas de pré-natais documentadas; semanas;
e Trabalho de parto sem anormalidade; e Trabalho de parto sem anormalidade;
e Auséncia de febre materna; e Auséncia de processo de processo
e Auséncia de processo infeccioso ou infeccioso ou doenca que possa interferir
doenca que possa interferir na vitalidade na vitalidade da placenta.
da placenta;

e Peso do feto acima de 2.000 gramas.

Fonte: Neves, 2012; Brasil, 2010.

A coleta do SCUP ndo é prejudicial para a méde ou para o filho. Para que seja
realizada a coleta, faz-se necessario, o aviso-prévio de toda a equipe que esteja envolvida.
Esse procedimento pode ser feito tanto no parto normal quanto na cesarea. A coleta
comegca quando ocorre a seccdo do cordao, a veia do corddo é puncionada e clampeada,
0 sangue que permanece na veia do corddo umbilical e na veia da placenta é drenado e
acomodado em bolsas coletoras plastica, ndo havendo o contato com o ar, no qual evita a
contaminacdo. Caso no momento da coleta ndo seja coletado a quantidade de células ou
volume necessarios, cabe ao responsavel julgar e decidir sobre a viabilidade do material
(BROXMEYER et al., 2011).

Para que a bolsa coletada seja direcionada a um BSCUP publico, com destinacao
ao uso alogénico ndo-aparentado, deve-se realizar tipificacdo dos alelos de HLA (human
leukocyte antigen), haver nova contagem celular para julgar a viabilidade da coleta e
possuir disponibilidade de um centro transplantador capaz de realizar testes
confirmatdrios da identidade da amostra (BRASIL, 2010).

Para distribuicdo de unidades para o centro de transplante de SCUP aut6logo, deve-
se ter disponibilidade do centro de transplantes para a realizacdo de testes confirmatorios
da identidade da amostra e realizar uma nova contagem de células nucleadas para verificar
a viabilidade das CTHs (BRASIL, 2010).
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3 CONSIDERACOES FINAIS

A prética de armazenamento de células tronco de corddo umbilical e placenta, traz
aos pacientes possibilidades de tratamento de diferentes patologias uma vez que essas
células sdo capazes de regenerar lesdes. Entretanto essa fonte de CT € considerada
novidade para a sociedade. Assim, torna-se de extrema importancia a divulgacao para a
sociedade, sobre os beneficios da doacdo de células-tronco do corddo umbilical e como
sua utilizacdo pode ser utilizada para tratamento de diversas doencas.
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CAPITULO Il

ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS DE DOENCAS TRANSMITIDAS POR Aedes
aegypti E Aedes albopictus NO BRASIL

Lucas Faria Noronha
Cassio Resende de Morais
Flavia Alves Martins

RESUMO: As espécies Aedes aegypti e Aedes albopictus sdo nativas de outros
continentes e possuem a caracteristica comum de atuarem como vetores da Dengue,
Chikungunya, Zika Virus e Febre Amarela. A infec¢do pelo virus da dengue ocorre no
Brasil ha varios anos, se manifestando nas formas de dengue classica e hemorragica. Ja
os virus Chikungunya e Zika, chegaram mais recentemente no pais, apresentando
importante impacto epidémico apenas nos Ultimos anos. Enquanto isso, a febre amarela
possui dois tipos de transmissao: a urbana e a silvestre; a urbana € transmitida pelo Aedes
aegypti e a silvestre por dipteros dos géneros Haemagogus e Sabethes. O objetivo deste
trabalho é quantificar os nimeros de casos das doencas transmitidas por Aedes aegypti
e Aedes albopictus no Brasil, nos ambientes urbanos e silvestres entre os anos de 2015
e 2020. As doencas transmitidas por esses mosquitos, desencadeiam a producdo de
anticorpos IgM e IgG, sendo que apenas a dengue e a febre amarela possuem vacina
para prevencdo. Os dados coletados mostraram que ao longo dos anos (2015-2020)
houve um decréscimo no numero de casos e obitos relacionados as quatro doencas, com
destaque para a acentuada queda nos casos de dengue; houve um breve surto de febre
amarela entre os anos de 2016 e 2017, mas com incidéncia em tendéncia de queda.
Poucos municipios registraram alta proliferacdo desses vetores, evidenciando a
conscientizacdo e atuacdo da populacdo, em medidas preventivas para impedir a
proliferacdo desses insetos.

PALAVRAS-CHAVE: Dengue. Chikungunya. Zika Virus. Febre Amarela. Aedes spp.

1 INTRODUCAO

1.1. Aedes spp.
A espécie Aedes aegypti pertence ao Filo Arthropoda, Classe Insecta e Ordem
Diptera, é nativa da Africa e chegou até a América, por meio de embarcacdes que vieram

de outros continentes. Foi visto no Brasil, pela primeira vez, ha varios anos. Esse



15

mosquito, além de transmitir a dengue é responsavel pela transmissdo da Zika virus,
Chikungunya e febre amarela, doencas que também podem ser transmitidas pela espécie
Aedes albopictus. O Aedes albopictus é originario da Asia e foi visto pela primeira vez
nos Estados Unidos. Ja, aqui no Brasil, foi encontrado pela primeira vez na cidade do Rio
de Janeiro.

A identificacdo morfoldgica de Aedes aegypti se baseia em listras pretas e
brancas nas pernas, além do desenho em forma de lira no trax. Essa espécie possui habito
diurno e mede aproximadamente um centimetro de comprimento. Por ser da area urbana,
preferem fazer postura de ovos em locais proximos a residéncias. O Aedes albopictus é
mais escuro e possui uma listra branca no torax e em outras regiGes do corpo. Essa espécie
é tipicamente silvestre, com postura de ovos em regifes mais afastadas de habitacdes

urbanas.

1.2. Doencas transmitidas por Aedes spp.

O virus da dengue (DENV) pertence a familia Flaviviridae e género Flavivirus,
possuindo quatro sorotipos: DENV-1, DENV-2, DENV-3 e DENV-4, sendo que cada
individuo pode ser infectado apenas uma vez por cada sorotipo, devido ao
desenvolvimento de resposta imune protetora (OLIVEIRA et al., 2017).

Os sintomas mais conhecidos da dengue sdo: febre alta, dores de cabega, dor
no corpo, manchas, dor retro-orbital, dentre outros. J4, quando ha manifestacdo de dengue
hemorragica, existe maior preocupacdo quanto aos sintomas, 0s quais se caracterizam por
manchas vermelhas na pele, sangramento, dores abdominais, pulso irregular, vomitos
persistentes, e o risco de evolugdo a 6bito.

O virus Chikungunya (CHIKV) pertence ao género Alphavirus e a familia
Togaviridae, possui RNA de fita simples e pode ser transmitido por A. aegypti e A.
albopictus. Foi identificado pela primeira vez na década de 50, no continente Africano,
espalhando-se pelo mundo e adentrando a Ameérica por volta de 2013. O primeiro caso
no Brasil foi registrado em 2014, na cidade de Oiapoque, no Amapa (LIMA-CAMARA,
2016). Segundo Campos e Queiroz (2015), os sintomas da Chikungunya sdo bem
parecidos com os da dengue: febre alta, dores nas articulagdes e nos musculos, cefaleia,
exantema, em alguns casos, as dores nas articulacbes podem durar de meses a anos.

O virus da Zika (ZIKAV) pertence ao género Flavivirus, familia Flavivirida e

foi descoberto em 1947, em uma fémea de primata ndo-humano, na floresta Zika, no pais
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de Uganda. O primeiro registro de infeccdo em seres humanos data de 1952, também na
Africa, chegando ao Brasil em 2015 (JUNIOR et al., 2015). Este virus pode ser
transmitido tanto por A. aegypti quanto por A. albopictus. A infec¢do por Zika virus dura
em média uma semana e tem como principais sintomas, febre, dor de cabeca, vermelhiddo
na pele, edema e dores nas articulagdes, mal-estar, entre outros (MANIERO et al., 2016).

A febre amarela é originaria da Africa, e possui dois tipos de transmissdo: a
urbana e a silvestre. A urbana, também, é transmitida por Aedes aegypti. O ultimo caso
de febre amarela urbana ocorrido no Brasil, foi no ano de 1942, no estado do Acre
(MINISTERIO DA SAUDE, 2017). J4, a febre amarela silvestre é transmitida por outros
dois vetores, dos géneros Haemagogus spp. e Sabethes spp., que transmitem essa doenca
para 0s macacos, que ficam sendo seus hospedeiros.

O virus da febre amarela é um arbovirus pertencente ao género Flavivirus, da
familia Flaviviridae. Dentre os seus principais sintomas, tem-se a febre, dor de cabeca,
nauseas, vomitos e mialgia. Nos casos mais graves, o individuo pode ter febre alta,
mialgia, tontura e dor de cabeca intensa, podendo evoluir a 6bito (LEITE; ERRANTE,
2017).

Recentemente, outro virus transmitido por Aedes aegypti apareceu no Brasil e
se alastrou provocando danos. A presenca do Zika virus em gestantes foi relacionada com
a microcefalia em neonatos. Esta doenca é caracterizada por ma formagdo neuroldgica
fetal, que faz com que a crianga nas¢a com a cabeca com tamanho menor que o normal,
causando deficiéncia mental e outras alteracdes neurologicas (BELETATO;
BELETATO, 2016).

Existem duas formas de microcefalia, a primaria e a secundaria. A primaria é
quando o cérebro ndo consegue se desenvolver normalmente durante os sete
primeiros meses de gestacdo, ocasionada por uma alteracdo genética que
poderd ser herdada de forma dominante ou recessiva; ou por uma alteracdo
cromossdmica provocada por delegdes, trissomias e translocagfes. Ja a
secundaria € dada quando h& um crescimento normal do cérebro e,
posteriormente, acaba sofrendo algum tipo de dano alterando o seu
desenvolvimento dentro do Gtero, ou seja, podera ser adquirido durante os
altimos meses de gestagdo. (OLIVEIRA; MILAGRES, 2016, p.3)

1.3. Ciclo dos Vetores
O ciclo dos dipteros Aedes aegypti e Aedes albopictus, comegcam a partir da
picada do mosquito, que é realizada somente pela fémea hematofaga, a qual se alimenta

de sangue e realiza a postura de ovos em locais onde h& acimulo de agua. Apos trés dias,
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esses ovos tornam-se resistentes e podem permanecer vidveis por até mais de um ano,
resistindo a dessecacdo (BEZERRA, 2016).

A época em que mais ha maior proliferacao desses insetos € a chuvosa, que se
da entre dezembro e margo, na qual ha maior incidéncia de transmissdo de doencas
veiculadas por estes vetores. Desde o momento em que a larva sai do ovo até se
transformar na forma adulta, passa-se cerca de 10 dias. A ordem do ciclo comega pela
postura dos ovos, que depois eclodem e liberam as larvas, se transformam em pupa e
depois na forma adulta. Esse mosquito possui cerca de 1 cm de comprimento e vive por
30 a 45 dias (BEZERRA, 2016).

Os vetores A. aegypti e A. albopictus, a cada ano se proliferam mais por
descuido das pessoas, que deixam os lugares apropriados para se multiplicarem. Locais
com agua parada sdo considerados os criadouros para postura de ovos. Materiais
descartaveis, latas, garrafas, vasos de planta, calhas, caixas d'agua, pneus, entre varios
outros, sdo os principais lugares para o acimulo de &gua. Dessa forma, o objetivo do
trabalho é quantificar o nimero de casos e Obitos das principais doencas transmitidas
pelos dipteras Aedes aegypti e Aedes albopictus no Brasil, (dengue, Chikungunya, Zika

virus e febre amarela), nos ambientes urbano e silvestre, entre os anos de 2015 e 2020.

2 METODOLOGIA
2.1. Delineamento de Estudo

Trata-se de um estudo retrospectivo, com o levantamento de dados relativos
aos nimeros de casos e Obitos, entre os anos de 2015 e 2020, das seguintes doencas:

dengue, Chikungunya, Zika virus e febre amarela, em todo o Brasil.

2.2 Local de Estudo

O trabalho foi realizado no Brasil, que possui uma media de aproximadamente
215.707.977 habitantes, contando com moradores de zona rural e urbana. O pais possui
26 estados mais o Distrito Federal, e tenta eliminar os vetores por meio de agOes de

vigilancia epidemiologica.

2.3 Coleta de Dados
Os dados levantados abrangeram todo o territério brasileiro e se deu por meio

de consultas as plataformas online disponibilizadas pelo Ministério da Saide — Boletins



18

Epidemioldgicos e Fiocruz referente aos dados das doencas: dengue, Chikungunya, Zika
virus e febre amarela, entre os anos de 2015 e 2020. Foram contabilizados os nimeros de
casos confirmados e 6bitos. Esses dados foram avaliados através do Levantamento do
indices Rapido do Aedes aegypti (LIRAa) e dos lugares com maior nimero de casos no

Brasil.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os vetores do género Aedes spp. se reproduzem principalmente em regides de
clima quente e Umido, sendo o Brasil, um dos paises com mais tipos de doencas
transmitidas por estes insetos. A dengue é uma doenca endémica que esta presente em
mais de 100 paises do mundo (FERREIRA, 2017).

Durante 0 ano de 2015, foram registrados mais de 1.688.688 casos confirmados
de dengue, seguido por uma tendéncia de queda entre os anos de 2016 (1.483.623) e 2018
(265.934) (Tabela 1 e Figura 1). Os dados obtidos por meio do Ministério da Saude e
Fiocruz, mostraram que houve uma queda nos casos confirmados e no nimero de Gbitos
em decorréncia da dengue entre 2015 e 2018 no Brasil, seguido por nova alta em 2019
(1.544.987 casos) e 782 6bitos (Tabela 1 e Tabela 2). No ano de 2020, verificou-se
diminuicdo dos casos notificados (924.238 casos, até a semana 34), provavelmente

correlacionado a pandemia do novo coronavirus.

Tabela 1: Casos confirmados das doencas transmitidas por Aedes aegypti e Aedes albopictus no Brasil.

Numero de Casos

Ano Dengue Chikungunya  Zika Virus Febre
amarela
2015 1.688.688 38499 - 16
2016 1.483.623 277.882 216.207 779
2017 239.389 185.593 17.593 1.266
2018 265.934 87.687 8.680 1.376
2019 1.544.987 132.205 10.768 682
2020* 924.238 66.788 5.959 327
TOTAL 6.146.859 789.254 259.207 4.446

*2020 até a semana 34.



19

NUMERO DE CASOS

1.800.000
1.600.000 =

1.400.000

1.200.000

1.000.000

800.000

600.000 \ 7 b
400.000

200.000 e & 3

0 E— — N\ —

2015 2016 2017 2018 2019 2020

Dengue Chikungunya Zika Virus Febre Amarela

Figura 1. Representacdo gréafica dos casos confirmados das doencas transmitidas por Aedes aegypti e Aedes
albopictus no Brasil. Fonte: Dados coletados a partir dos sites do Ministério da Saude e Fiocruz (2020)

No ano de 2013, casos de infec¢do pelo virus Chikungunya (CHIKV) foram
confirmados em varios paises da América, como: Colémbia, Venezuela, Paraguai, Guiana
Francesa, Suriname e o Brasil. Ainda ndo existe vacina disponivel para prevencéo contra
esse virus, mas diversos estudos tém sido realizados. Essa doenca possui trés fases: aguda,
subaguda e a fase cronica, as quais seguem descritas a seguir:

Depois do periodo de incubacgdo, inicia-se a fase febril ou aguda, que tem
duracéo de dez dias. Alguns pacientes evoluem com permanéncia das dores
articulares apos a fase aguda, caracterizando o inicio da fase subaguda, que
pode ter duragdo de até 3 meses. A duracdo dos sintomas quando persistem até
3 meses atingem a fase cronica. Nestas fases, algumas das manifestacbes
clinicas variam de acordo com a idade e sexo. Erupcdo cutinea, vomitos,
sangramento e Ulceras orais. O sexo feminino parece estar mais associado.

(CAMILO et al., 2016, p.24)

Para o virus Chikungunya, verificou-se alta no nimero de casos e 6bitos nos
anos de 2016 (277.882 casos, 216 6bitos) e 2017 (185.593 casos e 192 ébitos), seguido
por queda nos anos seguintes, de 2018 e 2020 (Tabelas 1 e 2; Figuras 1 e 2).

O virus da Zika (ZIKAV) foi identificado, primeiramente, na América em
2013, e ndo ha registros que permitem determinar a forma como o virus adentrou ao
Brasil. Os primeiros casos foram notificados no pais em meados de 2015, provavelmente
em decorréncia da Copa do Mundo FIFA, ocorrida no ano de 2014, evento que trouxe
milhares de turistas provenientes de varios paises (DULGHEROFF et al., 2016). Pouco
tempo depois, foi descoberto que o Zika virus provocava microcefalia em neonatos. A

regido onde houve maior incidéncia de casos foi o Nordeste, sendo registrado surto no
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estado de Pernambuco. Microcefalia é uma condi¢éo caracterizada pelo tamanho reduzido
da caixa craniana. Seus sintomas sdo hipertonia muscular generalizada, paralisia,
convulsdes e atraso mental (LIMA et al., 2016). O Zika virus, teve seus primeiros dados
publicados a partir de 2016, com alta no nimero de casos no primeiro ano (216.207) e
apresentando baixo indice de letalidade (0,003%). Nos anos seguintes (2017-2020),
observou-se tendéncia de queda nos casos e 6bitos, com excecdo do ano de 2019, que
apresentou pico de casos e 6bito para todas as doengas inclusas nesse estudo, com excegao
da febre amarela (Tabelas 1 e 2; Figuras 1 e 2).

De acordo com o Ministério da Saude (2016), os principais transmissores da
febre amarela silvestre sdo os vetores do género Haemagogus e Sabethes, que possuem
0S macacos como seus principais hospedeiros. As espécies capazes de transmitirem o
virus da febre amarela sdo: Haemagogus janthinomys, Haemagogus leucocelanus,
Haemagogus albomaculatus, Sabethes glaucodaemon, Sabethes chloropterus, Sabethes.
cyaneus e Sabethes. soperi.

De final de 2016 até julho de 2017, foram registrados alguns surtos de febre
amarela no Brasil. O ultimo caso de transmissao urbana de febre amarela, realizada por
A. aegypti, se deu em 1942. Varios estados do Brasil sdo regides de habitat natural desses
dipteros, de modo que, torna-se importante o programa vacinal em todo o territério
brasileiro. Em relacdo a febre amarela, houve um aumento no nimero de casos entre 0s
anos de 2016 e 2018, sendo 779 em 2016, 1.266 em 2017 e 1.376 em 2018, com registro
de surtos na regido Nordeste, seguido de drastica queda em 2019 e 2020. O numero de
Obitos por febre amarela seguiu a mesma tendéncia, caindo de 483 6bitos em 2018 para
5, no ano de 2019 (Tabelas 1 e 2; Figuras 1 e 2).

A espécie A. aegypti ainda deve ser considerada uma das grandes responsaveis
pela alta taxa de transmissdo das doencas as quais ela atua como vetor. De acordo com 0s
dados apresentados, observa-se uma tendéncia a diminuicéo de casos anuais, para todas
as infecges virais aqui estudadas, com excecao dos dados referentes ao ano de 2019, no
qual se tem uma quebra no padrdo de diminui¢do de casos e bitos. O ano com maior
namero de casos notificados e 6bitos, foi 0 ano de 2015, seguido nos anos seguintes de
tendéncia de queda, a qual se da provavelmente a conscientizacao da populacao brasileira
em monitorar e eliminar os locais propicios para a proliferagdo do vetor (NORONHA;
JUNIOR; COCCO, 2017).
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Tabela 2: Obitos confirmados, por doencas transmitidas por Aedes aegypti e Aedes albopictus no Brasil.

Numero de Obitos

Ano Dengue Chikungunya  Zika Virus Febre
amarela
2015 986 3 e 10
2016 701 216 8 262
2017 185 192 2 415
2018 155 39 5 483
2019 782 92 3 5
2020* 465 12 0 3
TOTAL 3.274 554 18 1.178

*2020 até a semana 34
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Figura 2. Representagdo grafica dos ébitos confirmados, por doencas transmitidas por Aedes aegypti e
Aedes albopictus no Brasil. Fonte: Dados coletados a partir dos sites do Ministério da Salde e Fiocruz
(2020).

Em 2020 (dados coletados até a semana 34), verificamos diminuicdo na
notificacdo de casos e Obitos de todas as doencas. Tal fenébmeno, provavelmente, se da
como consequéncia do isolamento social imposto pela pandemia do novo coronavirus. A
maior permanéncia das pessoas em suas moradias, pode estar relacionado com maior
vigilancia e eliminacdo de ambientes propicios a proliferacdo do vetor. Além disso, o
medo dos individuos em se expor a ambientes hospitalares e se contaminar, pode ter
atuado como fator inibitorio de ida a hospitais e/ou postos de saude, o que diminui,
consequentemente, o diagndstico correto e notificacdo de casos de tais doengas.

Podemos verificar na Figura 3, a quantificacdo de casos e Obitos totais
referentes a cada doenca, no periodo de 2015 — 2020. E possivel observar, que a doenca
com maior impacto epidemiolégico no Brasil é a dengue, com cerca de 6.146.859 casos
e 3.274 obitos computado durante o periodo estudado. Em segundo lugar, estd a
Chikungunya, com 789.254 casos e 554 ¢6bitos; em seguida, a Zika, com 259.207 casos e
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18 6bitos; e em quarto lugar, a febre amarela, com 4.446 casos e 1.178 dbitos, indicando
uma letalidade de 26%. Ressalta-se, que com essa taxa de letalidade, é imprescindivel o
controle da transmissdo desta doenca e a expansao da imunizacdo da populacdo com
terapia vacinal, a fim de impedir a transmissdo urbana. Por se tratar de casos de febre
amarela silvestre, acredita-se que os dbitos registrados ndo foram transmitidos por Aedes

spp., mas por vetores dos géneros Haemagogus spp. e Sabethes spp.

A Total de Casos de 2015 a 2020 B Total de Obitos de 2015 a
2020
8.000.000
6.146.859
4.000 3.274
6.000.000
3.000
4.000.000
2.000 1.178
2.000.000 9.254 4
.207 1.000 - 18
0 0
2015 a 2020 2015 a 2020
® Dengue Chikungunya H Dengue ® Chikungunya
Zika Virus Febre Amarela Zika Virus Febre Amarela

Figura 3. Representa¢do grafica do nimero total de casos (A) e de 6bitos (B) decorrentes das infecgdes
causadas pelo virus da dengue, Chikungunya, Zika e febre amarela, respectivamente Fonte: Dados retirados
dos sites do Ministério da Salde e da Fiocruz (2020).

4 CONSIDERACOES FINAIS

A dengue, Zika, Chikungunya e febre amarela continuam sendo doencas de
grande importancia epidemioldgica no territdrio brasileiro. Possuem em comum o vetor,
dipteros do género Aedes spp. (para febre amarela, apenas quando transmitida em
ambiente urbano) e tem a perpetuacdo da transmissao devido aos habitos humanos, ja que
nem sempre é realizada a eliminacgéo de locais propicios a proliferacdo do vetor.

No entanto, nos Ultimos anos, tém-se observado uma reducdo do nimero de
casos e de Obitos. Tal reducdo pode estar relacionada a diversos fatores, como a
conscientizacdo da populacdo quanto aos habitos domésticos em reduzir o acimulo de
agua parada; a vigilancia epidemioldgica por parte dos governos locais, que atuam na
eliminacdo de focos de criacdo e reproducdo do mosquito e no desenvolvimento de
vacinas e de novos testes laboratoriais, que permitem um diagnéstico precoce dos casos

positivos e facilitam as decisdes clinicas. Todavia, existem desafios futuros para que tais
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doencas deixem de ser um problema epidemiolégico no Brasil, fazendo-se necessario
estudos para o continuo desenvolvimento de abordagens preventivas e terapéuticas.
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CAPITULO llI

O VIRUS HIV E O DESENVOLVIMENTO DA SINDROME DA
IMUNODEFICIENCIA ADQUIRIDA

Patricia Davi de Oliveira
Cassio Resende de Morais
Flavia Alves Martins

RESUMO: O conhecimento sobre o virus HIV e sobre o desenvolvimento da Sindrome
da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS ou SIDA), propicia informagdes precisas sobre a
gravidade deste problema de salde publica e evidencia a necessidade de desenvolver
acOes de promocao, prevencdo e assisténcia em satde. Em relacgdo a fisiopatologia, sabe-
se que o virus HIV atua junto a superficie das células imunes do individuo, principalmente
destruindo as células T CD4+, atingindo hemaécias, plaquetas e outros leucdcitos, levando
a um quadro de fadiga, dispneia, anemia, infec¢bes e hemorragia. A transmissao do virus
HIV pode se dar por via sexual, pelo contato direto com o sangue infectado e de forma
vertical, quando a gestante transmite para o feto durante a gestacdo, no parto ou por meio
da amamentacdo. O HIV precisa de uma célula hospedeira para se manter vivo,
estabelecendo a sua acdo ja nas primeiras horas apo6s a infec¢cdo. A infeccdo pelo HIV e a
evolugdo parao estabelecimento da AIDS, configuram-se ha décadas como tematicas da
contemporaneidade nas ciéncias da salude e sociais, j& que requer a atencdo para a
necessidade de melhoria das condicOes de vida das pessoas soropositivas. A epidemia
mundial do HIV ainda constitui relevante problema de satde publica, apesar dos inmeros
avancos terapéuticos obtidos nos ultimos anos. Dentre eles, destaca-se a terapia
antirretroviral de alta poténcia (TARV), introduzida na década de 1990, aprimorada nos
primeiros dez anos do século 21, e que obteve importantes avangos nos ultimos anos,
incluindo uma simplificacdo nos esquemas propostos, introducdo de novas combinacdes
de medicamentos com distintos mecanismos de acdo e reducdo de efeitos adversos. No
entanto, a epidemia mundial do HIV ainda constitui relevante problema de salde publica,
apesar dos inimeros avangos conseguidos nos ultimos anos.

PALAVRAS-CHAVE: HIV. AIDS. Células T CD4+. Terapia antirretroviral.
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1 INTRODUCAO

O HIV (Human Immunodeficiency Virus) é associado ao desenvolvimento da
Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS ou SIDA). A AIDS ocorre quando hd a
infeccdo pelo HIV, juntamente ao aparecimento de uma ou mais infec¢des oportunistas
ou secundarias, caracterizadas por se instalarem, devido a incapacidade do sistema
imunolégico de combaté-las (DANTAS et al., 2015).

Segundo Martins et al. (2014), o HIV funciona como uma lente que amplia os
males da sociedade e as deficiéncias de sistemas sociais. Diante desse paradoxo, a reposta
em relacdo a epidemia pelos governos dos paises, tem proporcionado uma oportunidade
para fortalecer o tecido social, melhorar a justica social e reforgar os sistemas que prestam
Servicos essenciais aos segmentos mais vulneraveis das comunidades.

E necessario, obter-se o equilibrio entre a intensificacdo do trabalho nos paises
mais afetados e a identificacdo de outros contextos, como os grandes centros urbanos,
onde o impacto do HIV esté afetando comunidades especificas (MARTINS et al., 2014).
Neste presente estudo, pretende-se discutir os principais aspectos envolvendo a infec¢do

pelo virus HIV e a evolucdo para a Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS).

2 DESENVOLVIMENTO TEORICO
2.1 Método de Infeccdo e atuacéo do virus HIV

O virus HIV, de acordo com Dantas et al. (2015), € contraido pela exposicdo a
fluidos bioldgicos contaminados, como esperma e sangue, que pode ocorrer durante a
relagdo sexual, compartilhamento de seringas etc. E necessério haver leséo tecidual para
que o virus seja capaz de infectar células do hospedeiro. No momento do contagio, o virus
se adere as células dendriticas, presentes nas mucosas da boca, da vagina, pénis, reto e do
trato gastrointestinal. Essas células o transportam aos nddulos linfaticos, onde o virus
pode infectar outras células imunes.

O HIV precisa de uma célula hospedeira para se manter vivo, estabelecendo a sua
acdo, ja nas primeiras horas apos a infec¢do. Esses virus conectam-se aos receptores
especificos de membrana das células T CD4+, um tipo de linfécito que coordena grande
parte da resposta imunolégica (Dantas et al., 2015).

Em resumo, apds adesdo viral aos receptores das células TCD4+, o virus insere
seu material genético (RNA) na célula hospedeira, juntamente com trés complexos

enzimaticos, a saber, transcriptase reverse, integrase e protease. A transcriptase reversa
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realiza o processo de transcrigéo reversa, convertendo RNA em DNA viral, possibilitando
que a integrase integre o DNA viral ao DNA da célula hospedeira, formando o prd-virus.
Nesse momento, o virus sequestra toda a maquinaria molecular da célula relacionada a
producdo de RNA e proteinas. Longas cadeias polipeptidicas sdo formadas no processo,
havendo, portanto, a necessidade de atuacdo da protease, a qual, age quebrando essas
cadeias polipeptidicas em proteinas menores (DANTAS et al., 2015).

Ao final do processo, novas particulas virais sdo formadas, que por sua vez,
rompem a membrana plasmatica da célula hospedeira, levando consigo material

membranoso que servird como envelope viral (DANTAS et al., 2015).

2.2 Infeccdes oportunistas

Dentre as infec¢Oes oportunistas e coinfeccBes, pode-se destacar a pneumocistose,
toxoplasmose, tuberculose, meningite criptococica e infeccdo por citomegalovirus,
herpes-zoster, dentre outras. Algumas dessas infeccdes ndo se relacionam,
exclusivamente, a diminuicdo das células T CD4+, como nos casos da tuberculose e
candidiase (SILVA et al., 2016).

A infeccdo por candida € observada com qualquer contagem de células T CD4+,
de modo que a diminuicdo dessas células influencia apenas sua frequéncia e gravidade.
Diante do exposto, 0 aparecimento das complicagdes da AIDS pode estar relacionado a
varios fatores, como mecanismos de acdo do virus, alteracbes nas células leucocitarias e
efeitos dos medicamentos antirretrovirais. Esses fatores podem levar ao desinteresse pelo
tratamento, contribuindo para o seu abandono (SILVA et al., 2016). A presenca do virus
HIV para Silva et al. (2015), acarreta infec¢cdes secundarias ou oportunistas, conforme a

Tabela 1 abaixo:
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Tabela 1 - Infecgdes secundarias ou oportunistas relacionadas a infeccéo pelo virus HIV.

Infeccdo secundaria ou Caracteristica

oportunista

Candidiase Causada pelo fungo Candida albicans, que se instala

na boca, garganta ou vagina.

Pneumonia Infeccéo nos pulmdes causada por
bactérias, como a Streptococcus pneumoniae e a
Haemophilus influenzae.

Tuberculose Doenca pulmonar causada por diversas bactérias do
género Mycobacterium.

Toxoplasmose Causada pelo protozoario Toxoplasma gondii, e que
afeta principalmente o cérebro, o coracdo, os musculos

e a retina, podendo levar a problemas neurol6gicos e a

cegueira.

Pneumocistose Causada pelo fungo oportunista Pneumocystis
jirovecii.

Herpes Oral ou Genital Causada pelo virus Herpes simplex.

Criptococcose Afeta pulmdes, cérebro, articulacbes e meninges.

Causada pelo fungo Cryptococcus neoformans.

Fonte: Silva et al. (2015)

As doencas acima podem ocorrer em individuos saudaveis, porém sao muito mais
recorrentes e graves em pessoas imunossuprimidas, infectadas por HIV, transplantadas,
em tratamento com corticoides ou com cancer. Além disso, a AIDS também aumenta o
risco de desenvolver cancer, como o Sarcoma de Kaposi e o linfoma, além de alteractes
renais, diabetes, osteoporose e problemas cardiovasculares (SILVA et al., 2015).

Na Tabela 2 estdo apresentados os aspectos clinicos apresentados por pessoas
infectadas com o virus HIV, de acordo com a fase de infeccdo e suas respectivas
definicdes (BARBOSA, 2016).



29

Tabela 2. Aspectos clinicos apresentados por pessoas infectadas pelo virus HIV

Fase Caracteristicas

Infeccdo Aguda E acompanhada por um conjunto de manifestagfes
clinicas, denominado Sindrome Retroviral Aguda
(SRA), que se apresenta geralmente entre a primeira e

terceira semana apos a infecgéo.

Laténcia Clinica Na fase de laténcia clinica, o exame fisico costuma ser
normal, exceto pela linfadenopatia, que pode persistir

apos a infeccao aguda.

Sindrome da Imunodeficiéncia O aparecimento de infec¢des oportunistas e/ou
Adquirida neoplasias é definidor da Sindrome. Entre as infec¢bes
oportunistas, destacam-se: pneumocistose,
neurotoxoplasmose, tuberculose pulmonar atipica ou
disseminada, meningite criptocdcica e retinite por

citomegalovirus.

Fonte: Barbosa (2016).

Conforme apresentado na Tabela 2, diagnosticar a infec¢do aguda pelo virus HIV
é um desafio, sendo crucial um elevado indice de suspeigdo clinica para se alcancar o
diagnostico, sobretudo na auséncia de contexto epidemioldgico aparentemente relevante
(Oliveira et al., 2016).

Quando ha o diagndstico da infecdo do HIV em fase precoce, é permitido o
controle da replicacéo viral, a preservacao do sistema imune e a diminuicdo da gravidade
da infecdo aguda. Também ocorre a diminui¢do do risco de transmissdo e de mutacéo
viral, estando atualmente recomendado o tratamento antirretroviral a todos os doentes
com infecdo pelo HIV, na fase aguda, com o objetivo de suprimir a carga de RNA viral
para niveis indetectaveis (OLIVEIRA et al., 2016).

Para Barbosa (2016), a laténcia clinica, ainda hoje ndo é compreendida em
detalhes, possuindo como caracteristicas processos bioldgicos complexos, e altamente

dindmicos, cujo resultado macroscopico traduz-se quantitativamente em populagdes
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celulares e virais quase estacionarias. Diversos fatores inerentes ao hospedeiro e aovirus
tém sido identificados como potenciais determinantes da evolucéo da doenca. Inerente ao
hospedeiro, a diferenca na qualidade e extensdo da resposta imunoldgica entre individuos,
emerge como principal determinante.

A Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida, de acordo com Oliveiraet al., (2016),
traduz-se como conjunto de sinais e sintomas que se desenvolvem conjuntamente e que
indicam a existéncia de uma doenca. A AIDS é definida como sindrome porque ndo tem
uma manifestacdo Unica, pelo contrario, caracteriza-se pelo surgimento de varias doencas
sucessivas e simultaneas, que ocultam a sua verdadeira causa (SANTOS et al., 2012).

Para Santos et al. (2012), pode-se levar varios anos, entre 0 momento da infeccao
pelo virus HIV até o surgimento dos primeiros sintomas da AIDS. Esta fase €
assintomatica, pois a pessoa nao apresenta nenhum sintoma ou sinal da doenca. O periodo
entre a infeccdo pelo HIV e a manifestacdao dos primeiros sintomas da AIDS ird depender,
principalmente, do estado de sade da pessoa.

Em se tratando do virus HIV, Soares, Armindo e Rocha (2014), manifestam como
particularidade, o conhecimento dos mecanismos basicos inerentes as principais
imunodeficiéncias, como por exemplo, sistema imunitario, barreiras anatémicas,
barreiras fisiologicas, barreiras fagociticas, resposta inflamatoria, imunidade humoral,
imunidade celular. Como qualquer sistema desta complexidade, aimunidade humana pode
apresentar defeitos, como a identificacdo errada do alvo, atacando aquilo que é proprio do
organismo (autoimunidade) ou a faléncia da sua capacidade protetora, a
imunodeficiéncia.

Assim, a atencdo em AIDS implica a abordagem de questdes extremamente
delicadas, relacionadas a vida intima e privada das pessoas, 0 que reforca mais ainda o
tratamento de questBes subjetivas, implicadas nesta acdo de saude, e a integralidade

permite a intersubjetividade entre os envolvidos na agédo (FILGUEIRAS, 2015).

3 CONSIDERACOES FINAIS

A infeccdo pelo HIV e a evolugdo para AIDS, configuram-se por vérias décadas
como tematicas da contemporaneidade nas ciéncias da saude e sociais, por requerer a
atencdo para a necessidade de cuidados em saude e contribuir para melhoria das condigdes
de vida das pessoas que tém esse tipo de enfermidade.

Portanto, a epidemia mundial do HIV ainda constitui relevante problema de satde
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publica, apesar dos inimeros avangos conseguidos nos Gltimos anos. Dentre eles,
destacam-se as terapias antirretrovirais desenvolvidas, que foram introduzidas na década
de 90 e aprimoradas nas primeiras décadas do século XXI. Os tratamentos disponiveis,
quando realizados adequadamente, permitem um prolongamento significativo da vida dos
pacientes soropositivos, com maior qualidade de vida e diminuicdo dos estigmas sociais,

desde sempre atribuidos a esse grupo de pessoas.
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CAPITULO IV

IDENTIFICACAO DAS REACOES TRANSFUSIONAIS IMEDIATAS: O QUE
PRECISAMOS SABER?

Patricia Gomes Aguiar Silvestre
Cassio Resende de Morais
Flavia Alves Martins

RESUMO: O processo de transfusdo sanguinea é utilizado ha muitos anos na area da
salde buscando reestabelecer a salde de seus pacientes que necessitam da reposi¢do de
hemocomponentes para potencializar e melhorar o tratamento. Em alguns casos podem
surgir reacdes adversas a esse tipo de procedimento, que podem ser classificadas como
imediatas ou tardias. O presente trabalho tem como objetivo apresentar os tipos de reacbes
transfusionais imediatas mais bem descritas na literatura, buscando abordar de forma
sucinta as principais caracteristicas e as formas de identificacdo e a conduta terapéutica
recomendadas para cada uma delas. As reacdes transfusionais imediatas de maior
ocorréncia e descritas nos trabalhos cientificos sdo: reacdo febril ndo hemolitica; reacdo
alérgica; reacdo hemolitica aguda; reagdo hemolitica ndo imune; TRALI; TACO; dor
aguda associada a transfusdo; reacdo hipotensiva; reacdo anafilatica e contaminacgéo
bacteriana. A diversidade de tipos de reacOes ressalta a importancia da correta
identificacdo da mesma, pois ha diferentes tipos de condutas a serem empregadas para
cada uma delas. Torna-se evidente que o treinamento do profissional de salide em
hemoterapia contribui para um melhor atendimento ao paciente, com possibilidade de
acOes imediatas para evitar o agravamento do quadro.

PALAVRAS-CHAVE: Hemocomponentes. Hemovigilancia. Eventos adversos.
Transfuséo.

1 INTRODUCAO

A transfusdo sanguinea € um procedimento utilizado nos tratamentos de diversas
doencas e disturbios hematoldgicos, consistindo na infusdo em um receptor de sangue
total e/ou hemocomponentes previamente segregados. Apesar de ser indispensavel para
salvar vidas de diversos pacientes, existem 0s riscos inerentes ao procedimento, como a
ocorréncia de reacdes adversas a transfusdo, que em casos mais graves, pode levar a 6bito.

Por isso, é de extrema importancia que estudos sejam realizados nessa area, para instruir
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cada vez mais os profissionais de saude sobre os riscos inerentes ao procedimento
transfusional.

De acordo com Larison (1999), a transfusdo sanguinea € um procedimento
irreversivel e pode acarretar uma série de riscos ao seu receptor. Deve-se realizar o
acompanhamento transfusional do paciente durante e ap6s o procedimento, para que seja
detectado qualquer tipo de evento adverso e permitir a intervencdo da equipe assistencial
0 quanto antes.

As reacdes transfusionais (RTs) podem ser classificadas como imediatas ou
tardias, sendo as imediatas, aquelas de ocorréncia durante o procedimento transfusional
ou até 24 horas ap0s, € as tardias de ocorréncia ap6s 24 horas da finalizacdo da transfuséo.
As RTs sdo também classificadas quanto gravidade e a probabilidade de correlagdo com
a transfusdo, conforme pode ser visto em detalhnes no Manual para o Sistema de
Hemovigilancia no Brasil (Revisdo do Marco Conceitual e Operacional de
Hemovigilancia /ANVISA - 2015) (BRASIL, 2022).

O sistema criado pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), que
fiscaliza as intercorréncias relacionadas a transfusdes sanguineas é o Sistema Nacional de
Hemovigilancia (SNH), que consiste numa comissdao com o objetivo de avaliar e
disponibilizar as informagOes sobre os efeitos inesperados da utilizagdo de
hemocomponentes. Os incidentes e as reagGes transfusionais devem ser notificados no
sistema informatizado da vigilancia sanitaria, 0 NOTIVISA, por profissionais da area,
responsavel pela deteccdo do evento (BRASIL, 2022).

A presente pesquisa tem como objetivo, apresentar os tipos de reacfes imediatas
encontradas na literatura, buscando abordar de forma sucinta as caracteristicas de cada
reacdo, 0s principais sinais e sintomas clinicos e as condutas terapéuticas a serem
realizadas em cada situacéo.

O presente estudo podera trazer informacgdes sobre a pratica hemoterapica e de
hemovigilancia aos profissionais da area da saude, a fim de que reconhecam e
identifiquem as reagdes transfusionais imediatas nos pacientes que estéo recebendo e/ou
receberam a transfusdo de algum hemocomponente. Dessa forma, buscamos com esse
trabalho, contribuir com a elaboracdo de um material tedrico que possa ser utilizado na

educacéo e formacao de profissionais de saude envolvidos com a pratica hemoterapica.
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2 DESENVOLVIMENTO
2.1 Reac0es transfusionais

A transfusdo sanguinea é um procedimento irreversivel, o qual traz beneficios que

visam contribuir para reestabelecer a saide do paciente e evitar sua piora clinica. No

entanto, a pratica hemoterapica esta atrelada ao risco de reacfes transfusionais, que

podem ser imediatas ou tardias, podendo variar desde uma simples reagdo alérgica até a

ocorréncia de 6bito, em casos mais graves (OLIVEIRA, 2003).

Eventos adversos relacionados a transfusdo podem ocorrer em aproximadamente

10% dos procedimentos realizados. Quando ocorrem durante o ato transfusional ou em

até 24 horas apds, sdo chamadas de reacdes transfusionais imediatas. Enquanto isso,

aquelas de ocorréncia apds 24 horas da finalizacdo da transfusdo, sdo chamadas de reacoes
tardias (OLIVEIRA, 2003).

Na Tabela 1, podemos observar os principais tipos de reacfes imediatas e suas

respectivas caracteristicas.

Tabela 1. Tipos de reacOes imediatas e as suas respectivas etiologias.

Tipos de reagoes

Reacdo Hemolitica Aguda

Reacdo Alérgica

Reacdo Anafilatica

Reacdo Febril Né&o -

hemolitica

Sobrecarga
associada
(TACO)

a

circulatéria

transfusao

ReacoOes Transfusionais Imediatas

Principais etiologias
Presenca de anticorpos no receptor contra antigenos
eritrocitarios do doador. Ex: transfusdo de hemacias ABO
incompativel.
Formacdo de anticorpos da classe IgE no receptor contra
antigenos plasmaticos do doador.
Reacdo alérgica grave, generalizada e potencialmente fatal.
Ocorre com mais frequéncia em receptores com deficiéncia de
IgA.
Presenca de anticorpos do receptor contra antigenos
leucocitarios do doador; presenca de citocinas produzidas por
leucocitos do doador.
Volume circulatério excessivo em pacientes com insuficiéncia

cardiaca.
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Lesdo pulmonar aguda Anticorpos do doador contra antigenos do paciente. Estdo

associada a transfusdo presentes principalmente no plasma.

(TRALI)

Contaminacdo bacteriana  Presenca de bactérias no hemocomponente transfundido.

Reacdo hipotensiva Queda maior que 25% do valor basal da pressdo arterial
sistolica, diastélica ou média, em até uma hora apds a
transfuséo.

Reacdo hemolitica aguda Hemdlise sem evidéncia de causa imunoldgica.

ndo imune (RHANI)

Distarbios metabdlicos Presenca de disturbios metabolicos, como hipocalcemia,
hipercalemia, alcalose metabdlica apds a realizacdo de
transfusé&o.

Dor aguda relacionada a Dor aguda, de curta duracdo (até 30 minutos), principalmente

transfusao na regido lombar, toracica e membros superiores, durante a
transfusdo ou até 24 horas apds, sem outra explicagéo.

Hipotermia Infusdo rapida de hemocomponentes previamente refrigerados.

Hipocalcemia Transfusdo macica de sangue citratado.

Fonte: Marco Conceitual e Operacional de Hemovigilancia (ANVISA, 2015).

2.2 Reacdo Hemolitica Aguda

A Reacdo Transfusional Hemolitica Aguda ocorre devido a presenca de anticorpos
do receptor contra antigenos eritrocitarios do doador, que ocasionam a hemdlise
intravascular aguda das hemacias incompativeis que foram transfundidas. O tipo mais
grave dessa reacdo é a hemdlise desencadeada por transfusdo de hemocomponente ABO
incompativel, uma vez que os anticorpos anti-ABO sdo de ocorréncia natural
(OLIVEIRA, 2012).

De acordo com Oliveira (2012), na maioria dos casos, a ocorréncia da reacdo
hemolitica aguda esta relacionada a falha na execucdo da triagem laboratorial, ja que
decorre da tipagem e compatibilizagdo incorreta da amostra do receptor com o
hemocomponente em questdo. Também pode ocorrer devido a troca de amostras,
transfusdo em paciente errado etc. E uma das reacdes mais temidas pelos profissionais do
servigo de hemoterapia, por trazer sérios riscos a vida do paciente (BRASIL, 2017), sendo

0s principais sintomas apresentados: dor, ansiedade, inquietacdo, hipotensao grave, febre,
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calafrios, hemoglobinuria, hemoglobinemia (BRASIL, 2022).

Ao identificar essa reacdo, o profissional deverd realizar imediatamente a
interrupcao da transfusdo sanguinea, manter o acesso venoso, checar a identificacdo do
paciente e da bolsa transfundida, manter a hidratacdo severa por pelo menos 24 horas,
repetir todos os testes imunohematologicos com a amostra pré-transfusional e pos-
transfusional, além de refazer os testes com a retipar a bolsa transfundida. O paciente
devera ser acompanhado de perto pela equipe médica e assistencial, com a realizacéo de
exames laboratoriais diarios, a fim de avaliar o grau de hemdlise, hemostasia e a funcao
renal do receptor (BRASIL, 2017).

2.3 Reacdo Transfusional Alérgica

Segundo Oliveira (2012), numa pesquisa onde coletou-se dados em um hospital,
durante o periodo de trés anos, a reacdo com maior indice de ocorréncia foi a reacdo
alérgica. E a segunda reacdo mais comum de acordo com a literatura, ficando atras da
reacdo febril ndo-hemolitica.

As reac0es alérgicas ocorrem devido a liberacdo de histamina e sdo mediadas por
uma resposta de perfil Th2, que tem como principal produto imunoglobulinas do tipo IgE.
Os sintomas mais evidentes sdo urticaria, prurido, papula e sintomas nas vias areas. Como
conduta de emergéncia, deve-se interromper a transfuséo, realizar administracdo de anti-
histaminico, corticosteroide, bloqueadores H1 e, em casos graves, proceder com a
administracdo de adrenalina e dar suporte ventilatorio. Nos casos de reacdes leves, pode-
se realizar a reinstalacdo do hemocomponente (BRASIL, 2017).

A reacdo alérgica leve € a Unica que permite continuar a transfusao apos a reacao
ser tratada e pode ser evitada com a administracdo prévia de corticosteroide e anti-
histaminicos antes da instalacdo da bolsa (aplicavel no caso de histérico de reagdo
alérgica) (SAMPAIOQ, 2007).

2.4 Reacao Anafilatica

A reacdo anafilatica ou anafilaxia é aquela que leva ao comprometimento de todo
organismo através de uma reacdo alérgica grave. O diagnostico deve ser realizado,
rapidamente, para que se possa instituir a terapéutica com rapidez. Os sinais e sintomas
podem ser 0s mais variados, porém os mais recorrentes sdo —

cutaneos/subcutaneos/mucosas, no sistema respiratério, aparelho cardiovascular, no
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sistema gastrointestinal, convulsdes, perda de visdo, zumbido, ansiedade, dentre outros
(AMARAL, 2007).

2.5 Reacdo Febril Ndo Hemolitica

Durante a Reacdo Febril Ndo Hemolitica (RFNH), ocorre o aumento da
temperatura corporal maior que 1°C, acompanhado ou néo de calafrios e tremores. Para
caracterizar a reacdo febril ndo hemolitica, é necessario que outros tipos de reagdo sejam
descartados (AMARAL, 2007). A conduta a ser tomada apds constatacao dessa reacao €
interromper a transfusdo e manter o acesso venoso, aplicar antitérmico, descartar 0s
hemocomponentes e afastar a possibilidade de reacdo hemolitica aguda e contaminacéo
bacteriana (BRASIL, 2022).

2.6 Sobrecarga Circulatéria Associada a Transfusdo (TACO)

A reacdo por sobrecarga volémica ocorre em pacientes pediatricos e idosos, ou em
adultos portadores de insuficiéncia cardiaca. Nesses pacientes, deve-se optar por infusao
mais lenta do hemocomponente, e evitar a transfusdo de mdaltiplas bolsas em um curto
intervalo de tempo. Essa reacdo tende a ocorrer quando se procede com a infusdo rapida
de hemocomponentes, ou em casos de transfusdo maci¢a (OLIVEIRA, 2012).

Os sintomas podem ocorrer durante a transfusdo ou em até seis horas apds o
procedimento. O receptor pode apresentar ortopneia, dispneia, tosse, taquicardia,
hipertensdo arterial, edema pulmonar, aumento da pressdo venosa central, insuficiéncia

ventricular esquerda, dentre outros (BRASIL, 2022).

2.7 Lesdo Pulmonar Aguda Relacionada a Transfusdo (TRALI)

A existéncia de anticorpos anti-leucocitarios no plasma do doador, que reagem
com o organismo do receptor, pode levar ao surgimento de lesdo pulmonar aguda. Seu
aparecimento pode se dar em até seis horas apds o fim da transfusdo. E uma reacéo
transfusional grave, que precisa ser devidamente identificada para iniciar as condutas
terapéuticas (OLIVEIRA, 2012).

Alguns sintomas presentes nesta reacdo sdo dispneia, taquicardia, febre,
hipertensdo/hipotenséo arterial e cianose. Para confirmagdo, deve-se ter exame de
imagem do térax que evidencie infiltrado pulmonar bilateral, sem evidéncia de sobrecarga

circulatéria. Como conduta terapéutica, deve-se interromper a transfuséo, realizar suporte
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ventilatorio, notificar a ocorréncia dessa reacao e realizar exclusdo de doadores que ja

tiveram hemocomponentes envolvidos em casos de TRALI (BRASIL, 2022).

2.8 Reacdo por Contaminacéo Bacteriana

Vaérios fatores podem levar a contaminacdo dos hemocomponentes, desde o
processo de realizacdo da captagdo do sangue do doador, devido a mé higienizacéo da
regido do brago, onde serd realizado o procedimento, e até falhas no processo de
processamento e armazenamento dos hemocomponentes.

A maioria dos casos de contaminacao ocorre devido a presenca de bactérias gram-
negativas resistentes a refrigeracdo. Para identificar esta reacdo, sdo realizadas culturas
microbioldgicas na bolsa do doador e em amostras do paciente (BRASIL, 2022). Os
principais sintomas sdo: febre, com elevacdo maior que 2,0° C comparado a temperatura
pré-transfusional, calafrios, tremores, taquicardia e hipotensdo. Como conduta, deve ser
observado possivel quadro séptico, e realizar tratamentos imediatos com antimicrobianos

e outras terapias de suporte, a fim de evitar o choque séptico (BRASIL, 2022).

2.9 Reacdo Hipotensiva

Neste tipo de reacdo, temos a ocorréncia da queda da pressdo arterial em até uma
hora apds o inicio da transfusdo. Apds 15 minutos de transfusdo, os primeiros sintomas
ja sdo evidenciados e apds as primeiras condutas terapéuticas, como a interrupcao da

transfusao, o paciente tende a normalizar as alteracdes ora apresentadas (BRASIL, 2022).

2.10 Reagdo Hemolitica N&o Imune (RHANI)

Reacdo que pode apresentar poucos ou nenhum sintoma aparente, esta relacionada
a erros na obtengdo, processamento e/ou armazenamento do hemocomponente, que
podem resultar em hemdlise (BRASIL, 2022).

Para identificacdo dessa reagdo, € necessario observar a coloragdo da urina e do
plasma do paciente, com teste direto de antiglobulina (TAD) positivo. Como forma de
conduta clinica pode ser necessario uma terapia de suporte, e como conduta preventiva

seguir as normas padrdes de boas praticas no ciclo do sangue (BRASIL, 2022).

2.11 Disturbios Metabdlicos

Disturbios metabdlicos devem ser considerados como reaces extremamente
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importantes, pois, ocorrem devido a toxicidade do citrato (anticoagulante), em transfusdes
com elevado volume de hemocomponentes. Com o alto volume de citrato plasmatico,
pode-se ter um quadro de hipocalcemia sintomatica, ultrapassando a capacidade de
metabolizacdo do figado (BRASIL, 2022; OLIVEIRA, 2012).

Em criancas muito pequenas, € sempre importante dedicar uma atencéo especial
a todos os eletrélitos (BRASIL, 2022). Os sintomas mais frequentes neste tipo de reacao
transfusional sdo hiperventilagdo, parestesia perioral, tremores, leves contragdes
musculares, espasmos musculares, nausea e deficiéncia da funcéo ventricular esquerda,
em casos de hipocalcemia (BRASIL, 2022).

Esse tipo de reacdo transfusional ocorre com maior frequéncia em pacientes
submetidos a transfusdes maiores e com insuficiéncia hepatica, principalmente em
pacientes de transplante de figado em fase anepatica, apresentando como sintoma
principal a diminuicdo da funcdo ventricular esquerda e hipotensdo. Como tratamento
para esses sintomas, realiza-se a reposicao de célcio, quando este se encontra 50% abaixo
do valor normal (BRASIL, 2022).

E de extrema importancia e para seguranca do paciente, que a administracio de
calcio ndo ocorra pela mesma via em que foi realizado a administracdo do sangue, pois,
pode causar émbolos, ocorrendo devido a anulacdo do efeito quelante do citrato na
corrente sanguinea do paciente, se tornando um risco de vida (FAGGIONI et al., 1999).
Como forma de prevencdo se faz necessario a monitorizacdo dos niveis de calcio em

pacientes que recebem transfusdo de forma macica (BRASIL, 2022).

2.12 Dor Aguda Relacionada & Transfuséo

De acordo com Brasil (2022), essa reacdo ocorre em casos de instalacdo bruta,
podendo se manifestar durante ou apés a instalacdo. Pode ser considerada uma dor mais
intensa do que nas reagdes ja citadas anteriormente. A incidéncia dessa reacao € baixa,
ocorrendo na proporcao de 1:4500 do total de pacientes transfundidos.

Na pesquisa de Oliveira (2003) é citado que a causa dessa reacdo adversa €

desconhecida, ndo sendo possivel realizar um tratamento preventivo. Mas, ressaltam que:

[...] de etiologia desconhecida até o momento, parece
relacionar-se com a utilizacdo de filtro de bancada para
remocao de leucécitos. Ocorre mais comumente ao término
da infusdo de concentrado de hemécias, concentrado de
plaquetas por aférese e “pool” de plaquetas randomicas, mas
todos os outros hemocomponentes podem estar envolvidos
(OLIVEIRA, 2003, p. 23).
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Para tal reacdo, podem ser observados sintomas como: dor aguda na regido
lombar, toracica e membros superiores, em um intervalo de 30 minutos. Outros possiveis
sintomas sdo: hipertensdo, inquietacdo, vermelhiddo na pele, calafrios, taquipneia,
dispneia e taquicardia. Como conduta terapéutica, recomenda - se 0 uso de analgésico e,

se a dor persistir, a utilizacdo de morfina (BRASIL, 2022).

2.13 Hipotermia

A hipotermia ocorre em casos de transfusdao macica, quando a temperatura dos
hemocomponentes esta baixa. De acordo com Brasil (2022), os principais sintomas
relacionados a esse tipo de reacdo sdo desconforto, calafrios, queda da temperatura,
arritmia cardiaca e sangramento por alteracdo da hemostasia.

Para prevencdo, deve-se evitar a transfusdo de pode-se realizar o aquecimento do
hemocomponente, previamente ao tratamento, ndo ultrapassando a temperatura de 42° C,
para evitar hemolise mecéanica do concentrado ou deixando a bolsa em repouso na

temperatura ambiente, previamente a transfuséo.

2.14 Tipos de gravidade das reacdes
De acordo com BRASIL (2022), a classificacdo da gravidade para cada reacao
transfusional, que devem ser notificadas no NOTIVISA, esta descrita abaixo:
e Grau | Leve: auséncia de risco a vida; baixa gravidade;
e Grau Il Moderado: morbidade a longo prazo. Gravidade moderada, com ou sem
ameaca a vida.
e Grau Ill Grave: ameaca imediata a vida, sem 0bito;

e Grau IV Obito: morte atribuida a transfusdo.

3 Sintomas mais evidentes nas reacdes transfusionais
Tomando como referéncia o Manual para o Sistema Nacional de Hemovigilancia
no Brasil (2022), podem ser observados os seguintes sintomas como forma de

diagnosticar uma reacéo transfusional:
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Tabela 2. Principais sintomas presentes nas reagdes transfusionais.

Sintomas

Febre com ou sem calafrios, definida como elevacdo de 1°C na temperatura
corporea associada a transfusao.

Calafrios com ou sem febre.

Dor no local da infusdo, toracica ou abdominal.

AlteracOes agudas na presséo arterial: Hipertenséo ou hipotensao.

Alteracdes respiratorias: dispneia, taquipneia, hipoxia.

Alteracdes cutaneas: prurido, urticaria, edema localizado ou generalizado.
N&useas, com ou semvomitos.

Ictericia ou hemoglobinuria.

Alteracdo na cor da urina.

Fonte: InformacBes colhidas e adaptadas Manual para o Sistema Nacional de Hemovigilancia no Brasil

(2022).

4 Principais condutas terapéuticas

Informacgdes contidas no guia de condutas terapéuticas do Manual para o Sistema

Nacional de Hemovigilancia no Brasil (2022):

Tabela 3. Condutas clinicas a serem adotadas.

Principais condutas clinicas ap6s identificacdo de reacdo transfusional

Suspender a transfuséo imediatamente e comunicar o Banco de Sangue;
Manter acessovenoso com solugéo salina a 0,9%;

Verificar sinais vitais;

Comunicar imediatamente a equipe do Banco de Sangue e o médico do
paciente;

Verificar todos os registros, formulérios e a identificacdo do receptor;

Manter equipo e bolsa intactos, encaminha-los ao Banco de Sangue;

Avaliar a possibilidade de reacdo hemolitica, TRALI, anafilaxia, sepse
relacionada a transfusdo, situaces em que sdo necessarias condutas de
urgéncia;

Se existe a possibilidade de hemdlise aguda, anafilaxia, TRALI ou sepse por
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transfusdo, uma amostra pds-transfusional deve ser coletada e enviada ao
laboratorio transfusional, assim como a bolsa e 0s equipos anexos a ele
(assegurando a ndo contaminacgédo dos equipos);

e Em alguns casos, uma amostra da urina pds-transfusdo pode ser necessaria,;

e Em casos de reacdo alérgica ou sobrecarga circulatéria, ndo € necessaria a coleta

da amostra pds-transfusional.

Fonte: InformacBes colhidas e adaptadas Manual para o Sistema Nacional de Hemovigilancia no Brasil
(2022).

5 CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo objetivou apresentar de forma sucinta os principais tipos de
reacOes transfusionais imediatas, de acordo com o categorizado em diferentes manuais.
Esse tipo de manuscrito torna-se importante, uma vez que pode ser utilizado como guia
para profissionais da area da salde que atuam na hemoterapia.

De acordo com a pesquisa bibliografica realizada, verificou-se a existéncia de
literatura escassa sobre o0 tema. Assim, torna-se importante a realizacdo de pesquisas para
levantamento de dados, sobre os indices de ocorréncia dos diferentes tipos de reacGes
transfusionais nos principais hospitais do pais, para que os profissionais tenham fontes
mais completas de conhecimento e saibam claramente qual conduta adotar diante da

ocorréncia de uma reacéo transfusional.
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CAPITULO V

O DIAGNOSTICO LABORATORIAL EM VIROLOGIA CLINICA NO
AMBITO DA SAUDE PUBLICA BRASILEIRA

Romulo Rocha Goncalves
Anderson Oramisio Santos
Cassio Resende de Morais

Flavia Alves Martins

RESUMO: A saude publica no Brasil, da forma como a conhecemos hoje, vem de um
longo processo de ideias e concepcoes, que se iniciou em meados do século XIX. A saude
como direito de todo cidaddo e dever do estado se consolidou através das legislacdes
pertinentes e foi definido, constitucionalmente, através da Constituicdo Federal de 1988.
As infeccbes virais humanas, como as causadas pelo virus HIV (virus da
imunodeficiéncia humana), virus da hepatite B (HBV) e da hepatite C (HCV) demandam
do estado e do Sistema Unico de Satde (SUS), politicas de prevencéo, diagndstico e
tratamento. Este trabalho visa caracterizar a importancia do diagndstico inicial das
infeccOes virais por meio de “Testes Rapidos — TRs” e as possibilidades de mecanismos
de implementacdes de tais testes na rede publica. O SUS — Sistema Unico de Satde,
criado em 1991, norteia nacionalmente os investimentos em salde e existe para garantir
de modo pratico, os direitos do cidaddo em se tratando de satde publica. O diagnéstico
laboratorial, quase sempre demorado e de elevado custo, demanda a obtencdo de
ferramentas de mais fécil acesso e rapidez para o diagndstico inicial do paciente. Os testes
rapidos (TRs), como processo simplificado e de custo reduzido para um diagnostico
inicial, vém como uma opc¢ao aos testes laboratoriais soroldgicos usuais. A metodologia
utilizada para o desenvolvimento foi a pesquisa bibliografica, apoiada em tedricos que
discutem o tema além da observacdo de arquivos do Ministério da Saude e da legislacao
relacionada. Apesar do uso progressivo desta nova tecnologia no pais e da
disponibilizag&o dos kits de TRs para HIV, HBV e HCV, ainda se observa, a necessidade
de ampliacdo das doencas contempladas por TRs e da desburocratizacdo na aplicacdo
destes na populacdo em geral. Os TRs sdo importantes para um diagndstico inicial e,
consequentemente, para um tratamento eficaz e com presteza do paciente.

PALAVRAS-CHAVE: Diagnostico Laboratorial. Pré-Teste. Satde Publica. Virologia.
Testes Réapidos.
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1 INTRODUCAO

A saude publica no Brasil, na forma como a conhecemos hoje, configura-se como
um sistema intrincado e complexo, que abrange todo o territorio nacional. E resultado de
um longo e gradativo processo de atuacao do Estado Brasileiro nas questdes da saude de
sua populagdo. Evidencia-se, portanto as primeiras atuagdes do Estado na salde publica
em meados do seculo XIX e inicio do século XX, através das grandes campanhas de
vacinacao e de saneamento e na prevencao das temidas epidemias (CARVALHO, 2013).

Contudo, a saude da populacdo dependeu durante muito tempo de acdes de cunho
filantropico de médicos voluntarios e instituicdes religiosas. Os atendimentos as
emergéncias e internacfes gerais comecaram tardiamente, de forma que apenas doencas
como hanseniase, doencas mentais e tuberculose eram de responsabilidade do Estado
(CARVALHO, 2013). Dessa forma, a atencdo a salde publica no Brasil comeca de forma
timida, com pouca insercdo fora dos grandes centros urbanos e estados mais
desenvolvidos.

Movimentos populares, universidades, partidos politicos progressistas e
prefeituras com bandeiras progressistas, tiveram importante papel na militancia pelos
direitos no @mbito da salde. Esses movimentos e instituicbes buscavam garantir uma
satde como direito universal, sendo o Estado responsavel por garanti-lo. Em 1991, ap6s
longos debates, experiéncias praticas em todo o Brasil, criou-se o Sistema Unico de Satde
(SUS), num acordo entre politicos conservadores e progressistas (CARVALHO, 2013).

O SUS tem como papel a promocéo da salde, além da prevencdo e o tratamento
de doencas. As diretrizes e principios tecno-assistenciais da Constituicdo Federal e da Lei
8.080 de 1990 sdo: universalidade, igualdade, equidade, integralidade, intersetorialidade,
direito a informacdo, autonomia das pessoas, resolutividade e base epidemioldgica
(CARVALHO, 2013).

Antes da teoria dos germes, num periodo de profunda ignorancia das questdes da
microbiologia médica, acreditava-se que as doengas eram causadas por venenos, dai vem
oportunamente o nome “virus”, de origem latina, que significa veneno. Os virus sdo seres
muito simples, acelulares, compostos de &cido nucléico (DNA ou RNA), cobertos por um
involucro proteico chamado capsideo. Alguns ainda possuem uma estrutura complexa
envolvendo o capsideo, denominada “envelope”, formada por uma bicamada lipidica e

glicoproteinas imersas.
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Os virus séo observaveis somente ao microscopio eletronico e apresentam formas
variadas, sendo os menores agentes infecciosos existentes, com dimensdes de 12 a 400
nm. Em virtude da sua simplicidade estrutural e de ndo possuirem o maquinario
necessario para sua reproducdo, estes invadem as células de outros organismos para
replicarem, invariavelmente provocando a destruicao celular e dispersdo das particulas
virais produzidas para o meio extracelular (TRABULSI; ALTERTHUM, 2008;
MURRAY; ROSENTHAL,; PFALLER, 2009).

Cada tipo de virus possui tropismo por células e tecidos diferentes, iniciando o
processo por meio da insercao de seu material genético no interior da celula, a qual passa
a produzir proteinas e material genético do virus. A primeira fase da replicacdo viral é a
adsorcdo, caracterizada pelo primeiro contato da célula e o virus, que se inicia com a
“adsor¢do reversivel” e ocorre pela interacdo de moléculas do capsideo com proteinas e
carboidratos existentes em sitios da superficie celular (TRABULSI; ALTERTHUM,
2008; MURRAY; ROSENTHAL,; PFALLER, 2009).

A patogenia viral se refere ao prejuizo causado por infec¢Bes virais que causam
alteracdes na fisiologia e morfologia de tecidos e érgdos, enquanto a manifestacao clinica
da infeccdo depende de varios fatores, como interacdo da virus-célula, imunidade do
hospedeiro, viruléncia do virus em questdo, dentre outros.

No que concerne a ampla variedade de doencas virais existentes e que afetam a
populacdo, a AIDS (causada pelo HIV), as Hepatites B e C, sdo alvos constantes de
politicas publicas em saude por parte do Governo Federal. Sdo doencas complexas que
demandam campanhas em nivel nacional para mitigar sua disseminacdo, devido as suas
complexidades epidemioldgicas. O diagnostico correto e eficaz é fundamental para um
prognostico favoravel ao paciente.

A AIDS ou Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida é provocada pelo virus HIV,
um retrovirus. A evolucdo da doenga causa destruicdo de linfocitos T CD4+, células
fundamentais para o funcionamento do sistema imunologico adaptativo, que passa a nao
funcionar corretamente, deixando o organismo a mercé de infec¢bes oportunistas, por
vezes fatais. A infeccdo pelo HIV consiste em trés fases: infeccdo aguda, infeccdo
assintomatica e doencga sintomatica. O diagndstico precoce é fundamental para um
tratamento adequado e a qualidade de vida do paciente (BRASIL, 2004). O teste rapido
(TR) para o HIV é um teste imunocromatico, de leitura visual, que detecta HIV-1 e HIV-
2 (CARVALHO et al., 2004).
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A hepatite B (HBV) é causada por um virus de DNA da familia Hepadnaviridae,
altamente infeccioso. As hepatites sintomaticas sdo caracterizadas por mal-estar, cefaleia,
febre baixa, anorexia, astenia, fadiga, artralgia, nduseas, vomitos, desconforto no
hipocdndrio direito, ictericia, hepatomegalia e hepatoesplenomegalia (BRASIL, 2010).

A hepatite C (HCV) é causada por um virus de RNA da familia Flaviviridae.
Dentre os principais sintomas, pode-se citar mal-estar, cefaleia, febre baixa, anorexia,
astenia, fadiga, artralgia, nauseas, vomitos e desconforto no hipocéndrio direito
(BRASIL, 2010, p. 234). Ictericia, hepatomegalia e esplenomegalia, também podem estar
presentes. Cerca de 70% a 80% dos pacientes desenvolvem a forma cronica da doenca,
sendo que 20% a 30% evoluem para cirrose e 201% a 5% podem desenvolver
hepatocarcinoma (BRASIL, 2015).

O diagnostico das hepatites virais é feito através de técnicas de biologia molecular,
com detec¢do do acido nucleico do virus, também a partir de marcadores presentes no
sangue total, soro, plasma ou fluido oral do paciente infectado. Os testes rapidos (TRS)
geram resultados em até 30 minutos, ndo excluindo a necessidade dos exames
laboratoriais usuais (BRASIL, 2015).

Os TRs sdo importantes para o diagndstico inicial das infeccdes virais
supracitadas, todavia, estes ndo dispensam o diagnostico laboratorial, mais complexo e
intrincado, apesar de sua eficacia. Permitem, também, uma imediata atuacdo medica, caso
um tratamento seja necessario. Os TRs, como nos exemplos das infec¢Bes acima citadas,
detectam anticorpos ou antigenos especificos, relacionados aos virus para os quais foram
projetados. Se um teste busca anticorpos, havera antigenos em sua composicao, ligados a
uma membrana de nitrocelulose, capturando, portanto, 0s possiveis anticorpos presentes
na amostra (BRASIL, 2015).

Os imunoensaios cromatograficos simples podem ser realizados em pouquissimo
tempo, sem a necessidade de estruturas e equipamentos dispendiosos, justificando sua
praticidade. A maioria das infec¢des virais € identificada na fase cronica, 0s TR sdo uma
importante tecnologia no cenario epidemioldgico brasileiro, pois podem proporcionar
diagnosticos mais rapidos e menos onerosos (BRASIL, 2015).

Partindo dessas analises, surgem os objetivos do presente trabalho que sdo:
caracterizar a importancia do diagnostico inicial por meio de testes rapidos — TRs, para

que ocorra agilidade no tratamento do paciente atendido na rede publica brasileira;
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analisar as possibilidades de implementacdes de tais testes na rede publica de saude,
observando seu uso atual e disponibilidade para a populagéo.

A justificativa para o estudo esta na importancia de levantar informacdes acerca
do diagnostico das principais doencgas virais, por meio de “Testes rapidos - TRs”, que
podem embasar a ampliacdo da utilizacdo dessa forma de diagndstico nas mais diversas
regides do Brasil. A utilizacdo de TRs pode agilizar o diagndstico e, consequentemente,
o tratamento dos pacientes portadores das diferentes infeccdes virais, j que em varias
regibes do Brasil, ha caréncia de estrutura e recursos para o diagnostico laboratorial
convencional, resultando em prejuizos para a prevencdo, controle e diminuicdo da

letalidade das infecgdes virais.

2 METODOLOGIA
A metodologia utilizada para o desenvolvimento desse estudo € de cunho

qualitativo, cujas caracteristicas basicas sdo descritas por Ludke e André (1986):

A pesquisa qualitativa tem o ambiente natural como sua fonte direta de dados
e o0 pesquisador como seu principal instrumento. [...] A preocupacdo com o
processo é muito maior do que com o produto. [...] O significado que as pessoas
déo as coisas e a sua vida sdo focos de atencdo especial pelo pesquisador [...]
(LUDKE E ANDRE, 1986, p.11-13).

Para a coleta de dados, realizou-se uma pesquisa bibliografica, apoiada em
tedricos que discutem o tema, além de abordagens fundamentadas em documentos

disponibilizados pelo Ministério da Saude e legislactes relacionadas.

3 DESENVOLVIMENTO
3.1 A Salde publica no Brasil: O Sistema Unico de Satde - SUS

O Sistema Unico de Salde (SUS) criado em 1991, através da evolucdo das
politicas publicas em satde do Estado Brasileiro, possui atuacao de abrangéncia nacional
que norteia os investimentos e, em teoria, garante de modo pratico os direitos do cidaddo
brasileiro, no tocante a salde publica. Para entender a salde publica no Brasil é
imprescindivel conhecer a ampla e complexa atuacdo e o funcionamento do SUS
(CARVALHO, 2013).

A cartilha “Entendendo o SUS (2006)”, material distribuido pelo Ministério da

Saude e quem tem por base as legislacGes e portarias vigentes, elenca informagdes basicas
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sobre o funcionamento do Sistema Unico de Saude: o SUS possui conselhos tanto em
nivel municipal, quanto em nivel estadual, os membros sdo formados por usuarios do
SUS, prestadores de servicos, gestores e profissionais de saude. Estes conselhos tém
grande relevancia, pois tem a funcéo de fiscalizar o uso dos recursos publicos na saude.

Com relacdo ao financiamento da salude publica no Brasil, a Unido é a principal
patrocinadora, custeando 50% (cinquenta por cento) dos gastos, ficando os estados e
municipios com o restante. Além disso, a Unido € responsavel por implementar as
politicas pablicas nacionais, juntamente com ONGs e iniciativa privada. O municipio,
como ficou definido no “Pacto pela satide”, no ano de 2006, é o principal responsavel
pela salde publica em seu territorio, no que se refere as acGes e servicos de saude
(BRASIL, 2006).

No entanto, se 0 municipio ndo possui todos os servicos de salde para o
atendimento integral de sua populacdo, o gestor estadual fica responsavel por negociar
acordos entre cidades de forma a garantir o acesso aos servicos de satde indisponiveis.
Ou seja, 0 SUS, funciona de forma referenciada, o paciente é encaminhado para outras
cidades para ter acesso a tratamentos em locais de referéncia. O governo estadual,
também, é responsavel por organizar o atendimento a satde em seu territorio (BRASIL,
2006).

A forma de acesso do cidaddo aos servicos do SUS, ocorre preferencialmente
através da atencdo bésica (postos de salde, entre outros). ApGs o primeiro atendimento
ao cidadado, em vista da gravidade de cada caso, é entdo encaminhado, se necessario, a
hospitais e clinicas especializadas, para tratamento e acompanhamento de sua condicao.
A Unido, estados e municipios sdo gestores do SUS e cada um deles possui competéncias

respectivas e irrevogaveis:

No ambito municipal, as politicas sdo aprovadas pelo CMS - Conselho
Municipal de Saide; no &mbito estadual, sdo negociadas e pactuadas pela CIB
— Comissdo Intergestores Bipartite (composta por representantes das
secretarias municipais de salde e secretaria estadual de satde) e deliberadas
pelo CES — Conselho Estadual de Satde (composto por varios segmentos da
sociedade: gestores, usuarios, profissionais, entidades de classe, etc.); e, por
fim, no ambito federal, as politicas do SUS sdo negociadas e pactuadas na CIT
— Comissdo Intergestores Tripartite (composta por representantes do
Ministério da Saude, das secretarias municipais de salde e das secretarias

estaduais de saude) (BRASIL, 2006, p.5).
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Pelo exposto, evidencia-se a responsabilidades da Unido, estados e municipios no
que se refere as politicas e implementacdo da saude. Fica muito claro a auséncia de uma
hierarquia entre Unido, estados e municipios na gestdo da saude. Entretanto, as
competéncias respectivas sdo bem claras e definidas, possibilitando medidas
democraticas, visto que os conselhos de salde possibilitam um meio de consulta,
englobando vérios setores da sociedade.

Outra questdo muito relevante, refere-se ao processo de disponibilizagdo de
medicamentos. As medicacOes basicas sdo geralmente adquiridas pelos municipios ou
estados, dependendo do acordo da regido. Medicamentos estratégicos, como para
tratamento de DST/Aids e Testes Rapidos (TRs), sdo adquiridos pelo Ministério da Saide
e distribuidos para as secretarias. Medicamentos de uso excepcionais, de precos elevados,
como os de pacientes pos-transplantados, ou portadores de insuficiéncia renal cronica,
por exemplo, sdo comprados pelas secretarias que sdo reembolsadas em parte pelo
Ministério da Salde, embora ndo na totalidade (BRASIL, 2006).

Com relacdo a distribuicdo dos recursos federais para os estados e municipios, o
Pacto pela Saude (2006), trouxe grande avanco, pois antes havia mais de 100 maneiras
de repasses dos recursos financeiros para a saude, o que trazia grandes dificuldades. A
nova regra dividiu os repasses em cinco “blocos de financiamento™: 1 — Atencao Basica;
2 — Atencdo de Média e Alta Complexidade; 3 — Vigilancia em Saude; 4 — Assisténcia
Farmacéutica; e 5 — Gestdo do SUS (BRASIL, 2006, p. 06).

Caracteriza-se, portanto a grande complexidade que o SUS possui e a imensa rede
de politicas e de a¢es na satde puablica do Brasil. E de certa forma bem provavel, que as
politicas e implementacdes do SUS, bem como a salde publica em que este esta inserido
e é seu principal unificador, venha a evoluir sempre, pois a sociedade € um organismo
sempre dindmico.

O SUS, pelo menos em tese, se propde a garantir o direito definido na constituigédo
federal de 1988: “A saude ¢ direito de todos e dever do Estado” (BRASIL, 1988, Art.
196). Em virtude das questBes sociais, econdmicas e politicas a que o Estado Brasileiro
esta sujeito, dificuldades inclusive no funcionamento da maquina pablica, corrupgcéo e ma
gestdo dos recursos publicos, impactam diretamente sobre a eficacia do Sistema Unico de
Saude (SUS).

O diagnostico, a prevencdo e o tratamento de doencas sdo responsabilidade do

SUS. O diagnostico em virologia clinica, que é o objeto deste estudo, visa discutir o papel
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do SUS em relagio a esse assunto, em especifico. E funcdo, obviamente, do sistema,
garantir o diagnostico em virologia clinica, como em quaisquer outras formas de

patologias.

3.2 Diagnostico laboratorial em virologia clinica

O alto custo dos exames laboratoriais em virologia clinica, a qualificacdo
necessaria em recursos humanos habilitados e o tempo de realizacdo dos testes, sdo
algumas das dificuldades basicas no diagnostico de infeccdes virais. Além dessas, 0
crescimento muito lento de alguns espécimes de virus em laboratorio, o diagndstico
muitas vezes inutil durante a fase tardia da doenca e a complexidade na obtencdo de
alguns anticorpos necessarios para sorologia, sdo outros desafios nesta area das analises
clinicas (SILVA; NETO, 2015).

O diagnostico laboratorial de viroses € um fendmeno tecnoldgico recente,
hospitais e laboratorios de analises clinicas ndo o realizavam, até entdo. Apesar dos
empecilhos, a biologia molecular tem avancado de forma impressionante nos ultimos
anos. Os pacientes crénicos infectados pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV),
hepatites B e C (HBV e HCV) entre outros, sdo submetidos a analises moleculares de
quantificacdo de carga viral, ensaios de deteccdo de resisténcia a medicagOes antivirais e
identificacdo dos subtipos virais.

Neste contexto, a virologia clinica se apresenta como um campo vasto de trabalho
e estudo, principalmente na area do diagndstico, tdo necessario para um tratamento
adequado e um progndstico positivo nas diversas infec¢bes virais, cuja populacdo é
vitimada. Enfim, as modernas técnicas moleculares sdo imprescindiveis nesta ciéncia.

A manutenc¢do adequada da amostra a ser analisada é fundamental para a eficacia
do diagndstico, além de ter em vista o custo elevado das técnicas laboratoriais disponiveis
atualmente. A conservacdo de amostras por tempo maior que 24 horas, a 4°C de
temperatura, é contraindicado, bem como o armazenamento em temperaturas abaixo ou
acima deste valor, pode comprometer a preservacdo dos espécimes a serem analisados
(TRABULSI; ALTERTHUM, 2008).

As técnicas de diagndstico em virologia clinica se dividem principalmente em
duas grandes categorias: os metodos diretos e os indiretos. Os métodos diretos buscam a
presenca do virus ou de partes dele. E o menos utilizado, pois é complexo, dispendioso e

de resultados morosos. O isolamento viral (método direto) é o método mais eficaz em
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termos de resultados. No entanto, é uma técnica que demanda grande periodo para
execucao, além de um resultado negativo ndo excluir a definitivamente a infeccdo. A
microscopia eletronica, a cultura de virus, a detec¢do de antigenos e material genético
viral, sdo outros exemplos de métodos diretos (TRABULSI; ALTERTHUM, 2008).

Os métodos indiretos, mais amplamente utilizados em laboratorios de anélises
clinicas, procuram anticorpos especificos contra o virus, objeto da pesquisa clinica. Como
exemplo, podemos citar ensaios para deteccdo de antigenos virais e/ou anticorpos em
resposta a infeccdo viral a partir do teste de neutralizacdo; teste imunoenzimatico,
imunofluorescéncia, imunocromatografia, Western blotting etc. As reacdes de
imunofluorescéncia direta e indireta sdo formas econémicas e rapidas de deteccdo de
antigenos virais. As técnicas soroldgicas sao importantes para o diagnostico de infec¢des
causadas por espécimes virais de dificil cultivo, como o HCV (virus da hepatite C), por
exemplo (TRABULSI; ALTERTHUM, 2008).

3.3 HIV - virus da imunodeficiéncia humana

O HIV, causador da Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS), pertence a
familia Retroviridae e subfamilia Lentivirinae. Possui 9,2 kb, duas fitas de RNA de cadeia
simples e idénticas, seis genes que comandam a expressdo proteica e quatro genes
responsaveis pela replicacdo viral. Estima-se que trés milhdes de pessoas morram
anualmente vitimadas pela AIDS e que quarenta milhdes sejam portadores do virus HIV
(SILVA; NETO, 2015).

O HIV possui 2 principais tipos, isolados a partir de humanos, denominados de
HIV-1 e HIV-2. O tipo HIV-1 € o responsavel por 95% de todas as infec¢fes no mundo,
enguanto o HIV-2 é menos comum e pouco infeccioso. Existem trés grupos pertencentes
ao HIV-1: o grupo Major (M), grupo outlier (O) e o grupo new (N). O grupo M é o mais
prevalente no mundo, sendo dividido em subtipos geneticamente diferentes: A, B, C, D,
F, G, H, J e K, sendo os subtipos B e F de maior prevaléncia nos individuos infectados
(SILVA; NETO, 2015).

A transcriptase reversa (enzima) no HIV, ocasionalmente produz mutacGes,
através de sua funcédo defeituosa, o que contribui para a grande variabilidade genética do
virus e, em consequéncia, o desafio para a virologia médica em criar vacinas e terapias
farmacoldgicas no tratamento da AIDS. As técnicas moleculares, como por exemplo, as

que utilizam PCR (Reacdo em cadeia da polimerase) séo ferramentas poderosas no
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diagnostico do HIV, reduzindo drasticamente a janela imunoldgica para deteccéo viral,
de 2 a 6 meses para 2 a 7 dias, em media (SILVA; NETO, 2015).

3.4 HepatitesB e C

As hepatites B e C afetam aproximadamente 500 milhdes de pessoas no mundo.
Sao doengas relevantes em salde publica, devido as suas formas aguda e cronica que
geram complicacOes. Os agentes etioldgicos das hepatites B e C (os virus HBV e HCV),
devem ser identificados na busca de um diagndstico completo e respectivo tratamento.
As técnicas moleculares que buscam diretamente o virus na amostra sao o que ha de mais
moderno no diagnostico dessas doencas virais (SILVA; NETO, 2015).

Técnicas soroldgicas, moleculares e bioquimicas séo utilizadas nos laboratorios
no diagndstico do HBV e HCV, sendo as técnicas moleculares, ensaios qualitativos
relacionados a técnica de PCR. A tecnica escolhida depende, obviamente, do tipo de
informac&o clinica a esclarecer.

O HBV é um Hepadnavirus, possuindo DNA circular de 3,2 kb; sua forma é
esférica, com cerca de 42 a 47 nm de diametro. A forma cronica da hepatite B pode levar
a diversas complicac@es, incluindo cirrose e hepatocarcinoma. Ao contrario de outras
infecgBes virais, 0 HBV ndo elimina a necessidade do uso de testes soroldgicos, mesmo
fazendo testes moleculares (SILVA; NETO, 2015).

Quanto ao diagndstico soroldgico, os antigenos HBsAg e HBeAg sdo os
marcadores mais utilizados na infec¢do aguda ou crénica do HBV. No entanto, na
evolucgéo da doenca os testes moleculares s&o muito relevantes, pois buscam o DNA viral
no soro do paciente, mesmo em caso de auséncias de resposta imunolégica.

Ja o virus HCV é um Flavivirus, que possui como material genético 0 RNA,
medindo 9,4 kb. Devido a grande diversidade genética do virus, que ndo afeta a forma
clinica da doenca, a genotipagem € fundamental para o tratamento, uma vez que a resposta
do virus a intervengdo médica € diferente para cada tipo viral. Ao contrario do HBV, o
HCV possui alta taxa de cronicidade (75 a 85%) (SILVA; NETO, 2015).

As técnicas moleculares na deteccdo do HCV, devido as dificuldades no cultivo
do virus em laboratdrio, sdo fundamentais para identificar o RNA do virus na amostra.
Na infeccdo aguda, recomenda-se realizar testes moleculares ao invés de testes

soroldgicos, pois a deteccdo do anti-HCV ocorre apenas em 50% das amostras analisadas,
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podendo gerar resultados falso-negativos. J& nos casos da hepatite cronica, os dois
métodos sdo solicitados (SILVA; NETO, 2015).

3.5 Uso dos testes rapidos (TRs) para diagnosticos de infeccGes virais

Testes Rapidos (TRs) sdo dispositivos de ensaios imunoenzimaticos simples, de
diversos tipos, utilizados para exames onde o tempo total de execucdo, leitura e
interpretacdo seja de no méximo 30 minutos. Os tipos mais utilizados de TRs s&o
dispositivos (ou tiras) de imunocromatografia, imunoconcentracdo e fase solida e
imunocromatografia de dupla migracdo (DPP) (BRASIL, 2017).

Os TRs foram desenvolvidos no final da década de 80, e abriram um novo e
importante caminho na ampliacdo do diagndstico, que sempre foi um desafio em se
tratando de saude pablica. No entanto, somente no inicio da década de 90 comegaram a
ser utilizados em larga escala. Os kits para TRs, com o refinamento da tecnologia
empregada em sua producdo, se tornaram altamente sensiveis e tdo eficientes, quanto a
técnica de ELISA usual (BRASIL, 2017).

Os TRs sdo recomendados hum primeiro momento para testagens presenciais. S&o
utilizadas amostras de sangue total, através de puncéo venosa ou da polpa digital e fluidos
orais. Soro ou plasma podem ser utilizados, dependendo € claro, do fabricante do kit. O
Departamento de DST, Aids e Hepatites Virais (DDAHYV) fornece atualmente testes para
HIV, Hepatites B e C (infec¢des virais), além de sifilis (infeccdo bacteriana). Segue a
relacdo das marcas/fabricantes dos testes disponibilizados pelo Ministério da Saude

atualmente para essas doengas:

HIV:
« TR DPP HIV 1/2 Fluido Oral (FO) — Bio-Manguinhos
« TR DPP HIV 1/2 - Bio-Manguinhos
» HIV Bioeasy — SD
« HIV 1/2 ABON - Biopharm
 Imunoblot rapido DPP HIV 1/2 — Bio-Manguinhos
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Sifilis:
» DPP sifilis — Bio-Manguinhos
« Alere sifilis— SD

Hepatites B (HBV):
+ VikiaHBsAg — Biomérrieux

Hepatites C (HCV):
« Alere HCV -SD

Tabela 1 - Principais Testes Rapidos utilizados para diagnostico de HIV, Sifilis, Hepatite
B e Hepatite C. Fonte: Ministério da Sadde, 2017.

Os testes laboratoriais tradicionais, em oposicdo aos TRs, demandam toda uma
infraestrutura fisica para o diagnostico de infeccbes virais, além de profissionais
especializados, maquinas e insumos adequados. O tempo longo requerido neste tipo de
diagnostico, pode prejudicar o tratamento do paciente de diversas formas. Como uma
opcao mais eficiente, tanto do ponto de vista financeiro, quanto ao tempo necessario para
o diagnostico, os Testes Rapidos (TRs) surgem como uma opcdo relevante para o
diagnostico em virologia clinica.

De acordo com a Portaria n° 29, de 17 de dezembro de 2013, que aprova 0 Manual
Técnico para o diagnoéstico da Infeccdo pelo HIV em adultos e criangas, uma habilitacdo
presencial ou a distancia deve ser feita pelo profissional que executard os TRs. O
TELELAB (diagndstico e monitoramento), multiplicador do DDAHV, disponibiliza
cursos gratuitamente, através de videoaulas de procedimentos e fornece a capacitacao a
distancia para os profissionais interessados (BRASIL, 2017).

A qualidade dos TRs é fundamental para a acuidade do diagnostico em virologia
clinica, sendo imprescindivel que haja programas de controle e avaliacdo da qualidade
externa dos diversos kits de testes disponibilizados pelo mercado.

O Ministério da Saude, através do DDAHV, em parceria com a Universidade
Federal de Santa Catarina, implementou o Quali-TR - Programa Brasileiro de Avaliacdo
Externa da Qualidade para Testes Rapidos (AEQ-TR), que tem como objetivo fornecer
um instrumento acessivel para o controle externo de qualidade dos programas do
Ministério da Saude, ampliando o acesso ao diagnéstico por meio dos TRs (BRASIL,
2017).
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Tendo em vista a praticidade, economia e rapidez dos TRs em oposicéo aos testes
laboratoriais convencionais, geralmente demorados e onerosos, esta recente tecnologia
vem ao longo dos dltimos trinta anos, ampliando o acesso da populacdo ao diagnostico
em virologia clinica. E de suma importancia, que o Poder Piblico continue a investir nos
TRs, principalmente ampliando as doencas virais que sdo objetos de diagnostico e
disponibilizando um acesso mais facil do paciente ao teste, ou seja, “desburocratizando”,
ou até mesmo realizando campanhas mensais de diagndstico de infecc@es virais utilizando
0s TRs.

4 CONSIDERAQ@ES FINAIS

Analisando as grandes vantagens do uso dos Testes Rapidos (TRs) nos
diagnosticos em virologia clinica, faz-se necessario a constante implementacdo de
mecanismos de inser¢do desta nova tecnologia na saude publica. O diagnoéstico inicial
para o tratamento de um paciente acometido de infec¢bes virais € importantissimo,
impactando na evolucgdo clinica, no tratamento e na qualidade de vida do paciente, e 0s
TRs sdo uma alternativa de baixo custo que é tdo eficiente quanto os testes soroldgicos
convencionais feitos em laboratorio. Sendo assim, os TRs contribuem de forma efetiva
para um diagnéstico mais agil, promovendo a eficacia e a presteza no tratamento.

O investimento nos TRs é imprescindivel para a saude publica no Brasil, em
virtude das vantagens que possibilitam na erradicacdo das infec¢des virais que afetam a
populacdo. E evidente, que o governo vem fazendo um grande esforco em incluir os TRs
no diagndstico inicial, porém com abrangéncia ainda limitada, sendo a aplicacdo do teste
em algumas cidades inexistente, tendo o paciente que se deslocar a centros de referéncia.
Apesar dos avancos, evidencia-se a necessidade de investimento do poder publico nesta
tecnologia de diagnostico simples e eficaz, que resultaria em grande contribuicdo para a

salde publica no Brasil.
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CAPITULO VI

ALTERACOES IMUNOLOGICAS E INFECCOES OPORTUNISTAS EM
PACIENTES PORTADORES DO VIRUS DA IMUNODEFICIENCIA
HUMANA ADQUIRIDA, O HIV

Renato Goncalves Costa
Cassio Resende de Morais
Flavia Alves Martins

RESUMO: A infeccdo pelo virus HIV altera drasticamente o sistema imunoldgico,
favorecendo infecgdes oportunistas. Tal fendmeno leva a queda na contagem de celulas
T CD4+, importantes para o0 desencadeamento e ativacdo do sistema imune, gerando
assim a susceptibilidade a infec¢Ges oportunistas, e eventual morte do paciente. Estas
células configuram como as principais causas de morte dentre 0s pacientes soropositivos.
Entretanto, o uso da terapia antirretroviral e a generalizacdo da profilaxia primaria e
secundaria, levaram a reducdo do numero de ocorréncias de doencas oportunistas e,
consequentemente, 0 aumento da sobrevida desses pacientes.

PALAVRAS-CHAVE: AIDS. InfeccBes Oportunistas. Linfocitos T CD4+.
Imunologia.

1 INTRODUCAO

O virus da imunodeficiéncia humana (HIV) é um retrovirus constituido por uma
fita simples de acido ribonucléico (RNA), que causa a sindrome da imunodeficiéncia
adquirida (SIDA), uma doenca em seres humanos, marcada pela insuficiéncia progressiva
do sistema imunologico e que permite fatais infecces oportunistas. A infecgdo pelo HIV
ocorre pelo contato direto com sangue, sémen, secre¢fes vaginais, pré-ejaculacao, ou leite
materno. Dentro destes fluidos corporais, 0 HIV esta presente como particulas livres do
virus e em células imunes infectadas (CASOTT], 2010).

Os primeiros casos relatados do virus ocorreram em 1981, porém este foi isolado
pela primeira vez em 1983 e desde entéo, segundo a UNAIDS, cerca de 36,7 milhdes de

pessoas vivem atualmente com o virus. Apesar deste grande numero, observa-se uma
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queda crescente da letalidade, com consequente aumento da sobrevida.

Embora ndo se conheca a origem do virus, sabe-se que existe semelhanca com a
familia de retrovirus que ocorrem em primatas ndo humanos (macacos verdes africanos),
tipicos da Africa Subsaariana, chamado de virus da imunodeficiéncia simia (SIV). Assim,
levantou-se a hipotese de que o HIV tenha origem no continente africano, pois certas
tribos africanas praticam rituais religiosos, onde fazem a ingestéo do sangue de primatas
(PINTO, 2006).

De acordo com a UNAIDS, os primeiros sintomas sao semelhantes com os de uma
gripe, como febre, mal estar, sequido de diarreia prolongada, sem causa aparente;
emagrecimento, fraqueza, febre alta, problemas nos pulmdes e dificuldades no
desenvolvimento em criangas que nascem infectadas também sdo observados, sendo as
manifestacdes varidveis, de acordo com a fase de infeccéo.

O HIV afeta e destroi células especificas do sistema imunoldgico e torna o
organismo ineficaz no combate a infec¢des e doencas, quando isso acontece, a infec¢éo
por HIV leva a AIDS. A forma mais comum do virus € o tipo HIV-1, existindo ainda
outro tipo, o HIV-2 que é, geralmente, menos virulento, mas produz os mesmos efeitos
registrados para o HIV-1 (TASCA et al., 2012).

A infeccdo pelo HIV pode ser dividida em quatro fases clinicas, que estéo ligadas
a evolucdo natural da infeccdo. O evento inicial é a sindrome aguda pelo HIV (definida
pelo periodo entre a infeccdo inicial e o desenvolvimento da resposta imunoldgica), que
é acompanhada por uma rapida diminuicéo da contagem das células T CD4+, altos niveis
de viremia plasmética e de RNA do HIV no plasma (SAVI, 1999).

Contudo, o termo “periodo de laténcia” pode ser enganador, dado a replicacao
extremamente elevada do virus e a destruicao diaria de células T CD4+, sendo que o HIV
continua ativo e se replicando nos linfonodos, durante este periodo. Posteriormente,
podem aparecer uma série de sintomas ou sinais que ndo cumprem os criterios de
definicdo de AIDS, estes incluem sinais imunologicos, dermatologicos e hematologicos
ligeiros, sintomas inespecificos, como febre, perda de peso, suores noturnos e diarreia
(SAVI, 1999).

Em qualquer estagio da infeccdo, o virus encontra-se presente e em processo de
multiplicacdo em determinadas células do organismo, sendo possivel a sua transmisséo
caso ndo sejam adotadas medidas adequadas de prevencdo (SAVI, 1999).

Apesar de ndo haver cura para a AIDS, os tratamentos com antirretrovirais


https://consultaremedios.com.br/crsaude/tudo-sobre-gripe-causas-sintomas-tratamento-remedios-prevencao-e-mais/problemas-de-saude/sua-saude
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propiciam ao paciente uma melhor qualidade de vida. Os primeiros medicamentos
permitiam beneficios temporérios, em razdo da baixa eficacia na recuperacdo da
capacidade imunologica e os efeitos limitados sobre a reducdo da carga viral. No ano de
1996, com a inclusdo de novas classes de ARV inibidores de protease e os inibidores de
transcriptase reversa ndo nucleosideos, mediante a terapia antirretroviral combinada
(Highly Active Antiretroviral Therapy, HAART) houve uma melhora significativa no
tratamento e grande queda nos indices de morbidade e mortalidade por AIDS (SEIDL et
al., 2007). Atualmente existem cerca de 32 medicamentos para tratamento da AIDS, com
cerca de 38 apresentacdes farmacéuticas.

O corpo humano carrega uma diversidade de microrganismos, e em uma situagéo
normal, estes muitas vezes ndo trazem maleficios ao nosso organismo, pois o sistema
imunoldgico tem a capacidade de controlar sua multiplicacdo e patogenicidade. No
entanto, com o enfraquecimento do sistema imunoldgico, esses microrganismos passam
a se reproduzir de forma acelerada, tornando-se patogénicos ao hospedeiro. Tal
acontecimento é chamado de infeccdo oportunista, pois ocorre no momento de deficiéncia
imunoldgica do individuo (RODRIGUES JUNIOR; CASTILHO, 2010).

2 METODOLOGIA

Para construcao dessa revisao, foi realizada pesquisa bibliografica em sites como
Google académico, Scielo, dentre outros. Foram considerados apenas os trabalhos
completos e em lingua portuguesa. Utilizou-se as seguintes palavras-chave: histéria do
HIV; sitio de atuacdo do HIV; principais danos a saide em consequéncia ao HIV;
alteracbes hematoldgicas decorrentes da infeccdo pelo HIV e historia da AIDS. A

pesquisa, também, foi realizada em livros, revistas cientificas e anais de eventos.

3 DESENVOLVIMENTO
3.1 Células do Sistema Imune
Os linfocitos configuram-se um tipo especifico de glébulo branco e estdo
relacionados com a protecdo do nosso organismo. Sdo conhecidos também como
leucdcitos, e podem ser classificados em trés tipos, linfocitos T, linfocitos B e células NK,
todos originados a partir de células progenitoras linfoides, encontradas na medula 6ssea.
Os linfécitos T imaturos saem da medula em diregdo ao timo, onde passam pelo

processo de maturacgdo e diferenciacdo em células T CD4+ helper, T reg supressora e/ou
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T CD8+ citotdxica. Os linfocitos T helper garantem a diferenciacdo dos linfocitos B em
celulas secretoras de anticorpos com alta afinidade, tendo importante papel na resposta
humoral. Os linfécitos T CD8+ citotdxicos garantem a morte de células tumorais ou
infectadas por virus, e para isso, produzem moléculas perforinas que causam danos a
membrana plasmatica ou induzem a apoptose celular (ABBAS et al., 2019).

As celulas progenitoras linfoides permanecem na medula 6ssea até sua maturacao,
deixando o local e entrando na circulagdo em direcdo a érgdos linfoides, quando estéo
maduras, denominando-se linfécitos B, estes sdo 0s responsaveis por garantir aimunidade
humoral, que se destaca pela resposta imunoldgica realizada pela producao de anticorpos.
Esses anticorpos sdo capazes de neutralizar ou ainda destruir os antigenos. Além da
producdo de anticorpos, os linfocitos B atuam como células de memdria imunitéria,
tornando capazes de reagir rapidamente em uma nova infeccdo com o mesmo antigeno,
desta forma, elas garantem uma protecao mais rapida e eficaz (MESQUITA et al., 2010;
ABBAS et al., 2019).

As células NK, ou células natural killer, fazem parte do sistema imune inato e
representam a primeira linha de defesa de nosso organismo, essas células séo capazes de
distinguir células infectadas ou tumorais e atacd-las sem necessidade de maiores
estimulos. Sua resposta imunitéria € inespecifica, diferentemente dos linfocitos T e B, que
produzem respostas especificas para determinado antigeno, essas células apresentam,
portanto, atividade citotoxica contra células infectadas e tumorais, podendo controlar
temporariamente a replicacdo do HIV através da inducdo de apoptose das células
infectadas (MARANGOM, 2008; ABBAS et al., 2019).

3.2 Mecanismo de infec¢do do virus HIV

O virus infecta as células T auxiliares CD4+, macréfagos e células dendriticas,
nas quais realiza a incorporacdo de material genético, replicando-se e levando a lise
celular. Os niveis de células T CD4+ ficam diminuidos drasticamente, seja por destrui¢éo
destas células por linfocitos T CD8+ ou por acdo direta do virus. Quando o nimero de
células T CD4+ atingem um nivel critico, o individuo torna-se progressivamente mais
suscetivel a infec¢Bes oportunistas (FERREIRA, 2010).

A avaliacdo de risco para progressao de infec¢éo assintomatica para a doenca ativa
é realizada por meio da quantificacdo das células T CD4+ no sangue, habitualmente

realizada por citometria de fluxo, uma técnica utilizada para contar, examinar e classificar
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particulas microscopicas, suspensas em meio liquido em fluxo. A avaliacdo da dimensao
da multiplicacdo viral, que reflete o risco de desenvolver a doenga sintomatica a longo
prazo, é determinada pela quantificacao da carga viral do HIV (CVHIV), mensurada pela
técnica de Reacdo em Cadeia Polimerase (PCR), que amplifica 0 RNA viral plasmatico
ou extracelular e 0 DNA pro-viral existente no interior das células linfoides (CASOTTI,
2010).

A ligacéo da particula viral & molécula CD4 da membrana celular € proporcionada
pela glicoproteina gp120 existente na superficie do envelope viral. A interacéo inicial do
gp120 com a molécula CD4, so6 por si, ndo é suficiente para se concretizar a entrada do
virus na célula. Esta ligacdo apenas promove uma mudanca da estrutura da molécula
gp120, de modo a expor o local de ligagdo ao correceptor. Uma vez ligados (o correceptor
e 0 CD4) pela acdo do gpl20, a proteina viral transmembranar gp4l muda de
conformacdo, de modo a facilitar a fusdo na membrana com a consequente entrada do
virus na célula (FINANZZO, 2012; ANDRADE, 2003).

No interior da célula hospedeira, o nacleo viral é liberto do seu envelope
glicoproteico, expondo o material genético do virus constituido por duas moléculas de
RNA. Em seguida, a enzima transcriptase reversa e enzimas do proprio hospedeiro
catalisam a conversdo do RNA viral em DNA, levando, portanto, a transcrigdo do material
genético do virus. Uma vez transcrito, o material genético entra no nucleo da célula
hospedeira, onde é integrado ao material genético da mesma. Dessa forma, existe a
possibilidade de o HIV permanecer no estado de laténcia durante muitos anos. Para se
“esconder” do sistema imunitario, o virus deixa de efetuar a expressdo proteica, nao
havendo, assim, sinal da sua presenca, sendo esta propriedade uma das maiores barreiras
para a eliminacdo definitiva do virus HIV de seu hospedeiro (ANDRADE, 2003).

As infeccBes oportunistas relacionadas ao virus sdo sindromes clinicas, que
surgem como consequéncia da imunidade debilitada em estagios avangados da infecgdo
por HIV. Essas infec¢fes tendem a ocorrer com maior frequéncia em pacientes que
possuem uma infeccdo por HIV ndo tratada ou que ndo se beneficiam da terapia
antirretroviral. Entre as mais comuns estdo: tuberculose, pneumonias causadas pelo
género Pneumocystis, candidiase, criptococose, toxoplasmose, citomegalovirus e
infeccdes pelo complexo Mycobacterium avium, infec¢do por virus do herpes simples e
criptosporidiose. H&a também, a possibilidade de doencas consideradas latentes

ressurgirem no paciente devido a baixa imunolégica (FILHO et al., 2007).
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Uma das principais causas de morte entre as pessoas vivendo com HIV é a
tuberculose, decorrente da falha na imunidade celular. Trata-se de bactérias gram-
positivas, que associadas ao virus, afetam os componentes do sistema imune, levando a
alteracdes na producéo de citocinas, que desequilibram o sistema imune e geram reducao
na funcdo dos macrofagos, prejuizo na producdo de anticorpos, deplecdo de clones de
células T antigeno especifico e, possivelmente, uma conversdo da resposta imune
mediada por células em resposta humoral (CHEADE et al., 2009).

Doencas que atacam o sistema respiratorio, também sdo comuns em pacientes
soropositivos. Entre as mais comuns, esta a pneumonia por Pneumocystis jirovecii, fungo
que se aloja no pulméo, causando infecgdo no bronco pulmonar. Esse microrganismo, em
hospedeiros normais, possui pouca viruléncia e desenvolvem-se, muitas vezes, de forma
agressiva, na presenca de imunodepressao (JANSEN; LOPES; JANSEN, 2009).

As infecgdes fungicas se instalam em grande nimero de pacientes portadores de
HIV. Uma delas é a candidiase oral, que pode atingir até 94% dos individuos
soropositivos ndo tratados. Surgem lesbes bucais, as quais inimeras vezes, aparecem
como a primeira manifestacdo da doenca, atingindo membranas e a pele. Porém, a sua
simples presenca no organismo ndo significa doenca (CAVASSANI et al., 2002).

A toxoplasmose acomete aproximadamente 30% dos imunodeprimidos e tem a
possibilidade da reativacdo de infecgédo latente, pela falha na eliminacdo do parasita,
havendo chances de a infeccdo tornar se aguda e atingir o cérebro, causando o que se
chama de neurotoxoplasmose (GUTERRES, 2008).

Devido a alta taxa de infeccGes oportunista e suas complicacdes, torna-se
extremamente importante, 0 acompanhamento continuo dos individuos portadores do
HIV. Na maioria das vezes, o tratamento ocorre de forma especifica a cada paciente, pois
utilizam vérias combinacdes de medicamentos e nem todas as interacdes entre eles
acontece de forma harmoniosa, podendo haver efeitos colaterais adversos. No entanto,
mesmo com a juncdo de tratamentos, as infec¢Ges oportunistas costumam ser muito
graves e dificilmente trataveis, podendo ser letais ao paciente (RACHID; SCHECHTER,
2017).

4 CONCLUSAO
E importante que as pessoas com sistema imunolégico comprometido pela

infeccdo por HIV, realizem exames médicos periodicos e fagam acompanhamento clinico
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adequado, de modo que os primeiros sinais de infeccdo oportunista possam ser detectados
0 quanto antes. As infecc¢Oes oportunistas que acometem pacientes com HIV/AIDS, se
devem principalmente pela diminuicdo dos linfocitos T CD4+, células alvo do virus.
Portanto, a monitorizacdo da contagem de linfocitos T CD4+ é de grande importancia
para 0 prognéstico do paciente soropositivo, assim como o diagnostico precoce de

doengas oportunistas, a fim de evitar complicacGes graves e desfechos fatais.
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CAPITULO VII

EFEITOS COLATERAIS DO USO DA SIBUTRAMINA CONTRA A
OBESIDADE

Willian Douglas da Silva
Cassio Resende de Morais
Flavia Alves Martins

RESUMO: A sibutramina ¢ um medicamento de uso oral para tratar a obesidade, a sua
acdo tem a finalidade de colaborar para que a pessoa venha a perder peso, pois a
tendéncia daquele que a utiliza, é reduzir o consumo de alimentos, isso em razdo do
aumento da saciedade e procedente diminuicdo da fome. Assim, 0 objetivo geral deste
estudo consistiu em discorrer teoricamente sobre os efeitos e as contraindicacdes
pertinentes ao uso da sibutramina em pacientes obesos. Para alcancar o objetivo proposto
para o estudo, valeu-se de uma pesquisa bibliografica. Os resultados da revisdo de
literatura realizada apontam que a sibutramina pode ser eficaz e segura para subsidiar o
tratamento de pacientes obesos. Porém, ha algumas ressalvas para pacientes com doenca
arterial coronariana, insuficiéncia cardiaca, hipertensdo arterial ndo controlada, arritmias
e outros problemas cardiovasculares graves. Além disso, a sibutramina é contraindicada
em casos de gravidez, amamentacdo, bulimia nervosa, historia de anorexia nervosa,
insuficiéncia renal, hepatica ou cardiaca e hipertensdo. Foi possivel verificar ainda que
os efeitos colaterais da sibutramina podem ser alteraces no paladar, sensacdo de boca
seca, nauseas e obstipacdo, dor de cabeca, insbnia, taquicardia, palpitacdes, nervosismo,
depressdo, tontura sonoléncia, aumento da pressdo arterial, dor nas costas, tosse e
erupcgdes cutaneas. Conclui-se, que a sibutramina € uma substancia que apresenta
beneficios para o tratamento da obesidade, mas pode apresentar efeitos adversos,
estando o seu uso recomendado apenas quando fundamentado em critérios clinicos
adequados e sob a supervisdo de um profissional capacitado.

PALAVRAS-CHAVE: Sibutramina. Obesidade. Efeitos colaterais. Contraindicacdes.

1 INTRODUCAO
A obesidade pode ser ocasionada pela somatdria do estilo de vida e predisposicao
genética da pessoa. A alimentacdo negligenciada e a falta de atividade fisica procedem
em um balancgo energético positivo, fato que expressa em ultima instancia o ganho de
peso corporal. A regulacdo do peso corporal é um dos maiores desafios para a

compreensdo da etiologia, tratamento e prevencao da obesidade. Muitas informacdes séo
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necessarias para compreender os fatos, que explicam os entremeios da obesidade, desde
o entendimento dos métodos adequados para avaliar 0 aumento do peso corporal nas
pessoas, até as técnicas bioquimicas e moleculares capazes de elucidar os seus
mecanismos caracteristicos (MELO; TIRAPEGUI; RIBEIRO, 2008).

Em contextos nos quais se encontram inseridos casos de obesidade, muitas
pessoas acabam por fazer o uso de sibutramina, que é um medicamento de uso oral para
o tratamento da obesidade (ARAUJO e MARTEL, 2012). Diversos estudos ja
demonstraram a seguranca e o0s beneficios da sibutramina, quando usada conforme as
indicacdes, associadas a mudancas de estilo de vida e sob acompanhamento médico
(BERKOWITZ, 2006). Além do grande namero de estudos em diferentes perfis de
pacientes, a medicacgdo esta disponivel ha mais de uma década e tem se mostrado segura
na pratica clinica (BERKOWITZ, 2006).

A sibutramina pode resultar em efeitos positivos e contribuir para que o individuo
venha a perder peso, mas a0 mesmo tempo este medicamento apresenta as suas
contraindicac@es, assim como € o caso de pacientes portadores de diabetes e problemas
cardiacos. Portanto, globalmente, este medicamento suscita muitas discussdes sobre as
suas reais contribuicdes e contraindicacdes (CARVALHO, 2013).

Pelo fato de a obesidade ser uma doenca que afeta varias pessoas, ocorre uma
busca desesperada por perder peso, gerando assim a utilizacdo de métodos cada vez mais
perigosos para atingir o peso ideal, sendo um deles a utilizacdo de medicamentos, onde a
sibutramina aparece como uma das principais substancias utilizada para tal fim.

O objetivo geral do presente estudo consistiu em discorrer teoricamente sobre 0s
efeitos e as contraindicacdes pertinentes ao uso da sibutramina em pacientes obesos. Os
objetivos especificos foram apresentar conceitos basicos referentes a obesidade;
descrever 0s conceitos e as caracteristicas da sibutramina; realizar abordagens sobre 0s

efeitos e as contraindicacdes do uso da sibutramina em pacientes obesos.

2 METODOLOGIA

Realizou-se uma pesquisa bibliografica em artigos procedentes de sites
referenciados na internet, como: Ache, NCBI, Abeso, Obesity, Scielo, Science, entre
outros, por meio de combinagdes de descritores como “uso da sibutramina” e “pacientes
obesos com hipertensdo”. Dentre os achados nesta area, selecionou-se 20 referéncias

para preparacdo do debate proposto nessa revisdo de literatura. As publicacOes
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selecionadas abrangem o periodo de 1999 a 2013.

3 REFERENCIAL TEORICO
3.1 Obesidade

A obesidade € caracterizada pelo acumulo excessivo de gordura corporal no
individuo. Para o diagnostico em adultos, o pardmetro utilizado mais comumente é o do
indice de massa corporal (CARVALHO, 2013). O IMC é calculado dividindo-se 0 peso
do paciente pela sua altura elevada ao quadrado. E o padrdo utilizado pela Organizagéo
Mundial da Saude (OMS), que identifica o peso normal quando o resultado do célculo do
IMC esta entre 18,5 e 24,9. Para ser considerado obeso, o IMC deve estar acima de 30
(CARVALHO, 2013).

O Brasil tem cerca de 18 milhdes de pessoas consideradas obesas. Somando o
total de individuos acima do peso, 0 montante chega a 70 milhdes, o dobro comparado ha
trés décadas (DONALD, 2005). A obesidade € fator de risco para uma série de doengas.
O obeso tem mais propensdo a desenvolver problemas como hipertensdo, doencas
cardiovasculares, diabetes tipo 2, cancer, entre outras (FONTES, 2008).

Os avancos ocorridos nos conhecimentos sobre a obesidade, ndo foram
acompanhados de grandes progressos no que se refere ao seu tratamento. A perda de peso
sempre estard na dependéncia de um balanco energético negativo, consequente a menor
ingestdo alimentar em relacao ao gasto caldrico. Classicamente, esta situacdo € alcancada
com o bindmio reducdo da ingestdo alimentar e aumento da atividade fisica. Além disso,
a obesidade ¢ uma doenca multifatorial e o controle dos fatores ambientais faz-se
necessario para combaté-la (MELO; TIRAPEGUI, 2008).

No tratamento da obesidade deve-se objetivar, ndo somente a perda de peso, mas
também, a correcdo dos fatores de risco cardiovascular, dependentes da resisténcia a
insulina. A ideia de se reduzir o peso corporal de individuos obesos para valores
considerados normais, atraves de dietas com contetdo calorico muito baixo, vem sendo
substituida por condutas, que levam a um objetivo menos ambicioso e mais realista, pela
impossibilidade de se conseguir, a longo prazo, atingir e manter o peso ideal na maioria
dos casos (MELO; TIRAPEGUI, 2008).

3.2 SIBUTRAMINA

3.2.1 Sibutramina — Indicac0es



70

O cloridrato de sibutramina monoidratado ¢ indicado no tratamento da obesidade,
ou quando a perda de peso esté clinicamente indicada; deve ser utilizado em conjunto
com dieta hipocaldrica e exercicios, como parte de um programa de gerenciamento de
peso, quando somente a dieta e exercicios comprovam-se ineficientes (ABESO, 2010).

A sibutramina é recomendada para pacientes obesos com um indice de massa
corporal inicial (IMC) 30 kg/m?, ou 27 kg/m? na presenca de outros fatores de risco como:
hipertensdo arterial, diabetes, dislipidemia, dentre outros (ACHE, BIOSITETICA, 1999).

3.2.2 Contraindicacdes de sibutramina

Segundo Fontes (2008), o cloridrato de sibutramina monoidratado é
contraindicado a pacientes com histdria ou presenca de transtornos alimentares, como
bulimia e anorexia; pacientes com hipersensibilidade conhecida a sibutramina ou a
qualquer outro componente da férmula; em caso de conhecimento ou suspeita de
gravidez e durante a lactacio e pacientes recebendo inibidores da monoaminooxidase. E
recomendado um intervalo de pelo menos duas semanas apo6s a interrupcdo dos IMAQOs
antes de iniciar o tratamento com sibutramina em pacientes recebendo outros

medicamentos supressores do apetite de acdo central.

4 DISCUSSAO
4.1 Uso da sibutramina: pacientes obesos

Nos Gltimos anos, a obesidade tem alcancado proporcdes epidémicas em todas as
faixas etérias. A Organizacdo Mundial de Saude define a obesidade como uma doenga
cronica, a sua classificacdo e prevaléncia sugere estar relacionada com a condigéo
socioeconémica e cultural das populac6es, e com os estilos de vida sedentarios e dietas
negligenciadas. Assim, essa doenca tornou-se um relevante fator de risco de mortalidade
(MOREIRA, 2007).

A Associacdo Brasileira para o Estudo da Obesidade e da Sindrome Metabdlica
(ABESO, 2010), divulga que a obesidade € uma doenca crbnica de natureza
neuroguimica, progressiva e recorrente. A sua terapéutica tem o objetivo de reduzir o
sobrepeso para prevenir, melhorar, controlar ou ainda reverter as enfermidades conexas,
como o diabetes, a dislipidemia e a hipertensdo. Ocorre que o ritmo de vida das pessoas
na atualidade acaba por expor as pessoas ao aumento de incidéncia das doengas, como a

obesidade, diabetes, hipertensdo, problemas crénicos de coluna, ansiedade, estresse,



71

depressdo, dentre outras. O excesso de peso, também, é a causa de problemas
psicologicos, como frustrag@es e infelicidade (MOREIRA, 2007).

O aumento da obesidade ndo se restringe aos paises mais desenvolvidos. A
prevaléncia do sobrepeso parece estar aumentando nos paises subdesenvolvidos,
tornando-se, portanto, um problema de saude publica global (DONALD, 2005).

As razbes fundamentais de morte por obesidade, independentemente do
tratamento adotado, sdo as doencas cardiovasculares, entre elas as doencas
cerebrovasculares, as arritmias cardiacas e a doenca arterial coronariana. A abordagem
clinica da obesidade baseia-se em um ajuste contrabalancado de um programa, que inclua
mudanca alimentar e comportamental, com insercdo de atividades fisicas, podendo se
associar ou ndo ao uso responsavel de medicamentos (ABESO, 2010).

Cabe salientar que, conforme Bonaldi (2013), existem diversos tipos de
obesidades, cada uma apresenta um diagndstico e um tratamento peculiar. A obesidade
subjetiva sugere que ndo existe obesidade concreta, todavia 0 paciente ndo se sente bem
com o seu préprio fisico. Estes individuos ao perceberem uma pequena saliéncia em
qualquer parte do corpo, sentem-se gordos e disformes. A obesidade localizada em
diferentes lugares no corpo pode ser corrigida por meio de lipoaspiracao ou lipoescultura,
ou ainda por meio de acompanhamento psicoterapéutico e nutricional (BONALDI, 2013).

A obesidade moderada: neste tipo de obesidade a pessoa apresenta um excesso de
peso de muitos quilos para cima do seu peso ideal (12/15 quilos a mais do que deveriam
pesar). E realidade, que pode comprometer a sua vida pessoal, familiar e profissional.
Nestes casos, pode ser que ainda ndo haja doencas ocasionadas ou agravadas pelo excesso
de peso, contudo, requer tratamento (BONALDI, 2013).

A obesidade severa: neste tipo de obesidade a pessoa apresenta 25, 30, 50, 80 ou
até mais quilos acima de seu peso ideal. Estes individuos sofrem de uma ou mais doencas
relacionadas a obesidade. O tratamento destes individuos € cirdrgico, ja que néo
conseguem perder peso adequadamente, e se conseguem, tém reincidéncias e ganham
peso novamente (BONALDI, 2013).

Em quaisquer tipos de obesidades, os tratamentos médicos ou cirurgias
apresentam 0 objetivo de fazer com que o individuo possa alimentar- se de forma
equilibrada e realizar atividades fisicas regularmente. Desta forma, o corpo pode se
recuperar totalmente e a autoestima da pessoa volta a permitir que ela aproveite a vida
plenamente (BONALDI, 2013).
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4.2 Sibutramina

O cloridrato de sibutramina monoidratado € um medicamento de uso oral para
tratar a obesidade, a sua acdo visa contribuir para que a pessoa venha a perder peso, ja
que a tendéncia daquele que o utiliza, é diminuir a ingestdo de alimentos, isso em razdo
do aumento da saciedade e consequente reducdo da fome (ACHE, 2010).

A sibutramina deve ser utilizada como parte integrante de programas de perda de
peso, mediante supervisdao médica, devendo ser associada a uma dieta balanceada e a
exercicios fisicos adequados. Cada individuo responde de forma diferente ao tratamento
com a sibutramina, quando utilizada como componente de programas para perder peso
(ACHE, 2010).

A sibutramina recebeu aprovacdo da Food and Drug Administration - FDA
(instituicdo norte-americana cujo objetivo é regular medicamentos) em novembro de
1997, mas comecou a ser revendida somente em fevereiro de 2008 com a designacao
comercial de Meridia ®. No Brasil, a sibutramina é revendida por meio de remédios como
Reductil ® e Plenty ® (FONTES, 2008).

Inicialmente, a sibutramina foi criada como antidepressivo, porém o objetivo desta
substancia é contribuir para o tratamento da obesidade. A sua comercializagdo ocorre por
meio de prescricdo médica. A acdo da sibutramina acontece no sistema nervoso central,
sobretudo nos neurotransmissores serotonina e noradrenalina. A sibutramina deve ser
recomendada para pacientes que apresentem o grau 1 de obesidade, cujo Indice de Massa
Corporea, IMC, esta entre 30 e 34,9; o grau 2, IMC entre 35 e 39,9; e, grau 3, quando o
IMC se encontra acima de 40 (CARVALHO, 2013).

O indice de massa corporal (IMC) é uma medida internacional usada para
calcular se uma pessoa esta no peso ideal. O IMC é determinado pela divisdo
da massa do individuo pelo quadrado de sua altura, onde a massa esta em

quilogramas e a altura esta em metros (OMS, 2013).

Ressalta-se, que a finalidade da sibutramina € causar no paciente a sensacgao de
saciedade, desta forma, a pessoa passa a controlar a fome excessiva. Em outros termos, a
sibutramina é recomendada para pacientes que apresentem IMC acima de 30 (pessoa com
1,70 m de altura e 87 kg, por exemplo). A sibutramina, também, é recomendada para
pacientes que apresentem ICM maior que 27 (pessoa com 1,70m de altura e 79 kg, por

exemplo) e que deve emagrecer por contar com outros fatores de risco relacionados a
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obesidade, como diabetes (FONTES, 2008).

A sibutramina atua em duas partes do sistema nervoso central, a saber, centro do
apetite e centro da saciedade. Ambos se localizam na regido do hipotalamo. Em resumo,
a sibutramina reduz a recaptacdo do neurotransmissor noradrenalina, que é responsavel
pelo apetite e do neurotransmissor serotonina, responsavel pela sensacao de saciedade. A
substancia ocupa o espago dos receptores de noradrenalina e serotonina, de modo a
impedir que esses neurotransmissores entrem nos neurdénios. Quanto mais o0 neuronio
estiver irrigado de serotonina e de noradrenalina, menor serd o apetite e maior sera a
saciedade (KRAUSE, 2013).

Krause (2013) ainda explica quanto a sibutramina que:

A dose inicial recomendada é de uma capsula de 10 mg por dia,
administrada via oral, ingeridas pela manhd, com um pouco de liquido,
antes ou ap6s o desjejum. Caso ndo ocorra perda de pelo menos 2 kg nas
primeiras 4 semanas de tratamento, 0 médico devera reavaliar o tratamento,
que pode incluir um aumento da dose para 15 mg ou a suspensdo do
tratamento com sibutramina. Doses de sibutramina acima de 15 mg ao dia
ndo sdo recomendadas. Sibutramina deve ser administrada por periodo de

até dois anos (KRAUSE, 2013, p.1).

Deve-se interromper o tratamento com a sibutramina em pacientes, que nao

alcancarem a perda de peso apropriada, por exemplo:

[...] aqueles cuja perda de peso se estabiliza em menos que 5% do peso inicial
ou cuja perda de peso apds 3 meses do inicio da terapia for menos que 5% do

peso inicial (KRAUSE, 2013, p.1).

Deve-se interromper o tratamento com sibutramina em pacientes, que
recuperarem trés quilos ou mais depois da perda de peso alcancada, anteriormente. Pinto
e Manrique (2010), esclarecem que a finalidade principal do tratamento da obesidade é a
de diminuir o risco de complicagdes cardiovasculares e metabolicas. Estes autores citam
como exemplo, um estudo que observou pacientes com obesidade e sobrepeso, e fizeram
0 uso de sibutramina entre 1-4 anos, o0 peso inicial diminuiu em 4,2 kg. Esta perda de peso
é relevante, pois se relaciona com a redugéo do risco de diabetes e doenca cardiovascular,
passando o paciente a ter melhor qualidade de vida.

Destaca-se que, a manutencdo da perda de peso inicial e os seus beneficios, ndo

sdo faceis de conservar ao longo do tempo, especialmente se ndo for associada a dieta
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balanceada e atividade fisica adequada. Ainda, a propdsito da sibutramina, cabe comentar
que, no ano de 2011, houve uma acalorada discussao em torno desta substancia, em efeito,
a determinacdo inicial da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — ANVISA, foi
proibir a sibutramina, pois 0 medicamento ja tinha sido proibido nos Estados Unidos e
Europa.

Ocorre que para a ANVISA, a sibutramina apresentaria baixo nivel de eficacia
para reduzir peso e escassa manutencdo de perda em longo prazo, somado a essa questéo,
estudos sugeriam um presumivel aumento no risco de problemas cardiovasculares, dentre
todos os seus usuarios (KRAUSE, 2013). Além do mais, a ANVISA confiava que
medicamentos como a sibutramina, e os anorexigenos: anfepramona, femproporex e
mazindol oferecem graves riscos nos sistemas nervoso central e cardiopulmonar. Deste
modo, a primeira medida pautou-se em proteger os usuarios da sibutramina, proibindo
assim a sua a revenda no pais, mesmo diante de esforcos que visassem melhorar o
procedimento de controle da comercializagio da substancia. Em meio aos riscos do uso
da sibutramina, levaram-se em conta os problemas cardiovasculares em idosos, grupo que
na maioria das vezes apresenta outras enfermidades, além da obesidade e ainda o0 aumento
de derrames, ndo fatais. No entanto, nada ficou exatamente comprovado (KRAUSE,
2013).

Assim, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), resolveu manter no
Brasil a comercializacdo de medicamentos emagrecedores que contenham o cloridrato de
sibutramina monoidratado. Desde o ano de 2011, quando outros medicamentos similares
tiveram a comercializacdo proibida no pais, a substancia passou a ser a Unica droga
utilizada para emagrecer. Em certos paises, como nos Estados Unidos, este medicamento
ndo é mais comercializado. No Brasil, a ANVISA resolveu manter o seu uso, apos ter
realizado monitorizacdo da substancia por um ano. Nesta ocasido, a ANVISA instituiu
um controle mais rigoroso sobre a comercializacdo, além de medidas de seguranca, que
vao prosseguir por mais dois anos. Dessa forma, os profissionais de saude passaram a ser
obrigados a notificar qualquer efeito adverso pertinente ao produto (CARVALHO, 2013).

O Brasil tem a maior experiéncia do mundo com a sibutramina, sendo atualmente
0 seu maior consumidor, seria catastrofico que milhares de pacientes, com efeitos muito
bons com o uso da substancia, se observassem privados deste medicamento. Evidencia-

se que,
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[...] se perguntarem a 10 endocrinologistas brasileiros o que pensam sobre o
assunto, nove ou dez véo dizer que este &, hoje, o melhor, 0 medicamento de
escolha para o tratamento da obesidade. E, sem ddvida, nossa principal opgao

farmacolégica (SANTOS, 2010, p. 2).

4.3 Efeitos e contraindicacdes da sibutramina
Em presenca de raras medicacGes existentes, a sibutramina institui uma boa
alternativa que convenciona efeito, seguranca e simples manejo clinico por médicos

experientes na area de obesidade.

[...] o uso da sibutramina como coadjuvante do tratamento, pode trazer uma
reducdo do risco para pacientes que ndo tenham a doenca cardiovascular
clinicamente estabelecida, podendo preveni-la ou impedir a sua progressdo
(ABESO, 2010, p. 2).

Entende-se, que a perda de peso significativa conseguida pelo paciente por meio
da sibutramina justifica, o seu uso para o tratamento da obesidade. Em diferentes estudos
controlados, com placebo, a sibutramina evidenciou-se eficaz e segura para subsidiar o
tratamento de pacientes, obviamente sem histérico de doenca cardiovascular. A respeito
da recomendacédo ou ndo da sibutramina para os adolescentes, existem estudos grandes
nos EUA sobre 0 assunto que sugerem uma representacao muito boa de efeito e seguranca
da sibutramina para os adolescentes (SANTOS, 2010).

No entanto, sempre existiu a ressalva sobre o0 uso da sibutramina em pacientes com
doenca cardiovascular e a bula do medicamento garante visivelmente que o medicamento
ndo pode ser usado em pessoas que tém problemas cardiovasculares. Assim, 0s 0rgaos
regulatorios devem reforcar a adverténcia de que a sibutramina ndo deve ser consumida
por individuos “com doenga arterial coronariana, insuficiéncia cardiaca, hipertensao
arterial ndo controlada, arritmias e outros problemas cardiovasculares graves” (ABESO,
2010, p. 3).

Conforme Santos (2010), pacientes com historico de doencas cardiovasculares ndo
podem fazer o uso da sibutramina e essa recomendac&o se estende também para pacientes
sem historico cardiovascular. Assim, a sibutramina segue sendo um agente que apresenta
risco/beneficio, e requer que o seu uso seja fundamentado em critérios apropriados. 1sso
convém, ainda, para pacientes diabéticos que tém obesidade ou excesso de peso. Segundo

Frazdo et al. (2012, p.1), os efeitos colaterais da sibutramina podem ser:
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[...] alteragGes no paladar; sensacdo de boca seca; nduseas e obstipacdo; dor de
cabeca; insdnia; taquicardia; palpitagdes; nervosismo; depressdo; tontura;
sonoléncia; aumento da pressdo arterial; dor nas costas, tosse e erupgdes
cutdneas”. As contraindicacdes da sibutramina sdo “gravidez risco
amamentacédo; bulimia nervosa; historia de anorexia nervosa. N&o usar com
insuficiéncia, renal, hepatica ou cardiaca; hipertensdo ndo controlada.
FRAZAO et al. (2012, p.1).

4.4 Alguns estudos referentes ao tema

Thomas et al. (2000) realizaram um estudo com o objetivo de avaliar se a adi¢éo
de Orlistat (Xenical®) a sibutramina poderia induzir a perda de peso em pacientes, que ja
haviam perdido peso, enquanto estivam tomando a sibutramina sozinha. Os pacientes
foram 34 mulheres, com idade média de 44,1 + 10,4 anos, peso de 89,4 £ 13,8 kg e indice
de massa corporal (IMC) de 33,9 + 4,9 kg / m?, que tinham perdido uma média de 11,6 +
9,2 % do peso inicial durante a prévia de um ano de tratamento com sibutramina,
combinado com modificacdo de estilo de vida. Além da medicacdo, foi fornecido aos
participantes cinco visitas ao profissional que iria ajudar na modificacao de estilo de vida
durante tratamento.

Como resultados os autores observaram que a média de peso corporal ndo alterou
significativamente, em qualquer condi¢do de tratamento, durante as 16 semanas. A adi¢do
de orlistat a sibutramina ndo induziu a perda de peso em comparacdo com o tratamento
com sibutramina sozinho. Os resultados sugerem que a combinacgdo de sibutramina e
orlistat € improvavel, para que se tenha efeitos aditivos que trara perdas médias de > 15%

do peso inicial, conforme desejado por muitas pessoas obesas.

Orlistat (Xenical®) “¢ um remédio para emagrecer do laboratério Roche
que impede a absor¢do de até 30% das gorduras presentes nas principais
refeicbes. Ele sd deve ser utilizado, sob orientacdo médica, durante o

tratamento da obesidade.” (LOPES, 2013, p. 1).

De acordo com Ryan (2004), a sibutramina tem demonstrado eficacia no
tratamento de obesidade em longo prazo. A quantidade de peso perdida com sibutramina
estd relacionada com a dose da droga e com a intensidade do componente de terapia
comportamental. A sibutramina produz uma perda de peso a partir da linha de base de
mais de 5%, em mais de 75% dos doentes que sdo prescritos 15 mg por dia, e produz a
perda de peso nas médias de 5-8% a partir da linha de base, independentemente da
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abordagem comportamental

Berkowitz et al. (2006), buscaram avaliar a eficacia da sibutramina, enquanto
complemento para programas de reducdo de peso para adolescentes. Conforme os autores,
os resultados apontam, que a sibutramina contribuiu para a melhoria de varios fatores de
risco metabdlicos nos adolescentes obesos, que estavam passando por um programa de
emagrecimento.

Conforme Padwal (2007), outras drogas antiobesidade promissoras, inclusive
agindo no caminho central de melanocortina, estdo em desenvolvimento, porém estdo
longe do uso clinico. Em face da falta de sucesso de tratamentos de perda de peso e as
implicacbes de salde publica, da pandemia de obesidade, o desenvolvimento de
medicamentos seguros e eficazes deve ser uma prioridade. No entanto, para este autor, a
medida que novos medicamentos sdo desenvolvidos sugere que 0s processos de avaliagdo
devem incluir tanto os parametros de substituicdo (ou seja, perda de peso) e os resultados
clinicos (ou seja, maior morbidade e mortalidade relacionada & obesidade). Entdo, os
pacientes e seus médicos podem ter a certeza, de que 0s supostos beneficios de tais
medicamentos superam Seus riscos e custos.

Tyczynski et al. (2008), explicam que a obesidade € um grave e crescente
problema de satide em todo o mundo. Poucas terapias estdo disponiveis além da dieta,
exercicio e cirurgia bariatrica. O objetivo do estudo destes autores foi comparar as taxas
de eventos cardiovasculares dos usuarios e ndo-usuarios de sibutramina. A amostra foi
construida a partir de dados eletronicos de registros de praticas médicas no Reino Unido
e na Alemanha, utilizando o banco de dados LifeLink™ da IMS Health Incorporated.
Elegeram- se os pacientes com pelo menos uma visita a0 medico em que a sibutramina
foi prescrita entre 1° de abril de 1999 e 31 de outubro de 2008.

Os usuarios e os ndo-usuérios foram pareados 1:1, sexo, faixa etaria, indice de
Comorbidade de Charlson-ICC e indice de Massa Corporal- IMC. O total de amostras
resultantes foi analisado, sendo 6186 na Alemanha e em 7264 no Reino Unido. As
amostras foram comparadas de acordo com a proporcéo de suas taxas de incidéncia de
infarto agudo do miocéardio (IAM), acidente vascular cerebral (AVC) e ou IAM ou AVC
por 1000 pacientes-anos de follow-up. Como resultados, Tyczynski et al. (2008),
observaram que o risco de IAM, AVC e ou IAM ou AVC nao foi maior entre sibutramina
usuarios do gque 0s nao-usuarios comparaveis de sibutramina na Alemanha e no Reino

Unido. Independentemente de estarem ou ndo o modelo controlado por doenga
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cardiovascular (DCV) preévia, a direcdo e a significancia estatistica das diferengas néo se
apresentaram alteradas. Nas andlises de sensibilidade, incluindo apenas aqueles sem
historia de doenca cardiovascular nos 365 dias anteriores a data indice ndo houve aumento
do risco de eventos cardiovasculares na Alemanha ou no Reino Unido. Os autores
concluem, que o uso de sibutramina em ambientes de clinica geral ndo aumentou o risco
de eventos cardiovasculares agudos em pacientes usuarios.

Para Araujo Jr. e Martel (2012), apesar de a sibutramina ser uma droga til no
tratamento da obesidade, o debate sobre a perda de sua eficacia em longo prazo e 0s seus
efeitos colaterais prejudiciais, surgiu recentemente, ndo sendo possivel, portanto,
assegurar inteiramente o comportamento da substéncia no corpo humano. Por outro lado,
novas drogas que produzem a perda de peso e que sugerem ser mais seguras € mais
persistentes estdo atualmente em fase de ensaios clinicos.

H. An et al., (2013) comenta, que é necessario haver uma maneira segura e eficaz
para realizar o controle de peso em pacientes com transtornos afetivos. Assim, estes
autores realizaram um estudo tedrico sobre a relacdo da sibutramina, e 0s transtornos
afetivos. Os autores concluem que, a sibutramina pode ter um efeito indutor de depresséao
que atinge um subconjunto especifico de pacientes. Porém, ressaltam-se que séo
necessarios estudos em grande escala com pacientes com transtorno afetivo, com foco
sobre as questbes pertinentes para esclarecer este assunto, antes de investigar a sua
eficacia.

Diante do exposto, pode-se compreender que as pessoas que desejam fazer o uso
da sibutramina devem primeiramente, buscar orientacdo médica, ja que sibutramina pode
ocasionar diferentes efeitos colaterais. Bem como deve mudar o estilo de vida, pois esta
substancia podera apenas auxiliar no tratamento sendo, portanto, parte complementar de
um programa de emagrecimento. As consideracdes aqui contempladas sugerem que
mesmo com os efeitos colaterais da sibutramina, os pacientes que fazem seu uso adotando

habitos saudaveis, de fato podem emagrecer.

5 CONCLUSAO

Este estudo consistiu em discorrer, teoricamente, sobre os efeitos e as
contraindicacdes pertinentes ao uso da sibutramina em pacientes obesos. De modo geral,
foi possivel confirmar que a sibutramina pode ser eficaz e segura para subsidiar o

tratamento de pacientes obesos. Porém, verificou-se que ha algumas ressalvas no que



79

concerne ao uso da sibutramina em pacientes com doencga arterial coronariana,
insuficiéncia cardiaca, hipertenséo arterial ndo controlada, arritmias e outros problemas
cardiovasculares graves.

Além disso, a sibutramina € contraindicada em casos de gravidez, amamentacéo,
bulimia nervosa, historia de anorexia nervosa, insuficiéncia, renal, hepética ou cardiaca e
hipertensdo. Foi possivel, constatar ainda, que os principais efeitos colaterais da
sibutramina podem ser nauseas, dor de cabeca, insbnia, taquicardia, nervosismo,
depressdo e aumento da pressao arterial.

Em presenca dos possiveis efeitos e contraindica¢fes da sibutramina, as pessoas
que decidirem por usar esta substancia devem estar providas de um acompanhamento
multiprofissional. Assim, recomenda-se a busca de orientacdo e acompanhamento
médico, profissional de nutricdo e um personal trainer apto a sugerir um programa de
atividade fisica adequado a sua realidade. Pois, em diversos momentos, o estudo realizado
enfatiza que a sibutramina se encontra sempre inserida em programas como aliada, ndo
sendo a sua acao eficaz quando usada isoladamente.

Deste modo, com base em todos os estudos elencados neste trabalho, concluimos
qgue a sibutramina é uma substancia que apresenta beneficios, sendo efetiva para o
tratamento da obesidade, devido seu efeito na recaptacdo da serotonina e noradrenalina.
No entanto, pacientes com disturbios cardiovasculares ndo devem utilizar a medicacao.
A opcdo médica pela utilizacdo dessa substancia, deve-se pautar em critérios adequados
e triagem prévia dos pacientes com predisposicdo aos efeitos colaterais moderados e

graves.
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CAPITULO VIII

PREVALENCIA DE PROTOZOARIOS INTESTINAIS EM PACIENTES DE
UM LABORATORIO PRIVADO DA CIDADE DE COROMANDEL - MG,
BRASIL

Douglas Vinicius do Nascimento Ignéacio
Cassio Resende de Morais
Flavia Alves Martins

RESUMO: Protozooses intestinais constituem os tipos de parasitoses mais comuns que
afetam os seres humanos. Diante disso, visando contribuir para levantamento
epidemioldgico de enteroparasitoses, o qual é ausente na cidade de Coromandel — MG, e
considera-lo como importante para melhorar a salde da populacdo, este trabalho
objetivou determinar a prevaléncia de protozoarios intestinais em pacientes de um
laboratdrio privado da cidade de Coromandel — MG, Brasil. Tratou-se de um estudo
transversal, retrospectivo e de abordagem quantitativa. Os dados foram coletados por
meio de consulta em relatério fornecido pelo sistema informatizado do laboratorio,
referente aos exames parasitolégicos dos pacientes atendidos no estabelecimento, durante
0 ano de 2017. Foram realizados cerca de 287 exames coproldgicos, sendo consideradas
as variaveis: sexo e idade dos pacientes, més de coleta, método(s) utilizado(s), resultado
positivo ou negativo e o(s) agente(s) etiologico(s) identificado(s). As informacdes foram
anotadas em tabela e, em seguida, organizadas e aplicadas estatistica descritiva. Os
resultados obtidos revelaram que a positividade para um protozoario intestinal foi baixa
9% (n=26). Das amostras positivas, verificou-se que foi maior no sexo feminino, com
6,6% (n=19) do que no sexo masculino, com 2,4% (n=7). Houve prevaléncia de
monoparasitismo 84,6% (n=22), do que o biparasitismo 154% (n=4). Os
enteroprotozoarios mais detectados foram Entamoeba coli 30,8% (n=8), Endolimax nana
23,1% (n=6) e Giardia lamblia 23,1% (n=6). Foram detectados com maior frequéncia na
idade de 0-10 anos 30,8% (n=8), com destaque para 0 agente patogénico Giardia lamblia
19,2% (n=5). Os meses com maior incidéncia de resultados positivos foram julho e agosto
23,1% (n=6), provavelmente devido & sobreposicdo com as férias escolares. A deteccao
de protozoarios intestinais, especialmente em individuos da faixa etaria de 0 a 10 anos,
sugere que se deve investir esforcos na educacdo e divulgacdo de informacgdes de bons
habitos de higiene e instrucbes para a correta higienizacdo de alimentos antes do
consumo, nas escolas e diferentes midias, a fim de mitigar a prevaléncia dessas
protozooses na populagéo.

PALAVRAS-CHAVE: Parasitose intestinal. Enteroparasitoses. Exames parasitol6gicos.
Protistas.
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1 INTRODUCAO

Protozoarios sdo organismos unicelulares, eucariontes e ndo formam tecidos
multicelulares, apesar de poderem se associar em colénias (VITOR, 2016). E considerada
uma das formas de vida mais simples, porém em muitos aspectos sdo tdo complexos
quanto aos animais, tendo aspectos de sua biologia ainda pouco conhecidos, apesar de
pesquisas avancadas (PECHENIK, 2016). Sabe-se que apresentam “uma gama de
tamanhos, morfologias, caracteristicas de ultraestrutura, modos nutricionais, diversidade
fisioldgica e comportamental e diversidade genética” (PECHENIK, 2016, p. 36).

Segundo Levine et al. (1980), os protozoarios sdo classificados como pertencentes
ao reino Protista e estdo distribuidos em sete filos: Sarcomastigophora, Apicomplexa,
Ciliophora, Microspora, Labirynthomorpha, Ascetospora e Myxospora. No entanto, uma
classificacdo mais atual foi proposta por Adl e colaboradores em 2005 e revista em 2012,
baseada em estudos de filogenia molecular, em que inclui todos estes eucariotas em seis
“supergrupos”, a citar: Amoebozoa, Opisthokonta, Rhizaria, Archaeplastida,
Chromalveolata e Excavata (VITOR, 2016).

A existéncia dos protozoarios € de suma importancia para a manutencdo dos
ecossistemas e da vida como um todo. Eles participam da producédo primaria, sdo atuantes
na decomposicdo e servem como fontes de alimentos para seres invertebrados e,
indiretamente, para os vertebrados (PECHENIK, 2016).

Além da importancia ecoldgica, tém relevancia cientifica, ja que sdo utilizados
como organismo-modelo para estudos de genética, de fisiologia, de desenvolvimento
biotecnoldgico e ecoldgico (PECHENIK, 2016).

A maioria das espécies deste grupo possui vida livre, enquanto outras vivem sob
a forma de colbnias (RUPPERT; BARNES, 1996). Alem disso, existem também seres
comensais, parasitas e mutualistas (RUPPERT, BARNES, 1996). Elas ocorrem onde ha
umidade, podendo ser encontradas em varios habitats, desde o solo até o sangue de
vertebrados (PECHENIK, 2016; SOUZA, 2013).

Estima-se que mais de 60.000 exemplares sdo conhecidos, sendo que metade esta
viva e o restante é fossil (VITOR, 2016). Dos sobreviventes, cerca de 10.000 parasitam
animais e poucas espécies infectam o homem, podendo causar doencas de importancia
parasitologica denominadas genericamente de protozooses (VITOR, 2016).

Protozooses intestinais s&o uma das parasitoses mais comuns e que ainda afetam

frequentemente os seres humanos. Esse cenario é observado, devido as populacdes de
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muitos paises, em especial, os subdesenvolvidos e em desenvolvimento possuirem
precarias condi¢bes de saneamento basico e baixo nivel socioeconémico.

Em nivel mundial, aproximadamente, 450 milhdes de pessoas sdo infectadas por
enteroprotozoarios, sendo que desse total, entre 40.000 e 100.000 sdo vitimas fatais
(MONZOTE; SIDDIQ, 2011). No Brasil, o numero de infeccbes por tais agentes
infecciosos é variavel, e o principal fator responsavel por isso é a deficiéncia em
saneamento basico em diferentes regides e os individuos mais acometidos sdo criancas
em idade escolar (ROMEIRO; PAULA; ROSA, 2019).

As principais formas de transmissdo dos protozoarios intestinais sdo por meio da
contaminacéo fecal-oral, através das méos, agua e alimentos contendo cistos ou oocistos
desses parasitos (ESCOBAR-PARDO et al., 2010; COSTA, 2017).

Os sintomas das helmintiases e das protozooses podem ser variados, apresentando
desde casos assintomaticos até sintomaticos, com quadros leves ou graves (ANDRADE
et al., 2010). Nos casos brandos, os sinais clinicos sdo inespecificos, podendo os doentes
ter diarreia, dor abdominal, vOmitos, nduseas, distdrbios do sono, irritabilidade e anorexia
(ANDRADE et al., 2010). Casos mais graves sao verificados nas pessoas com maior
carga parasitaria, imunodeprimidos e desnutridos (ANDRADE et al., 2010). Desse modo,
0s hospedeiros acometidos com aquelas patologias, principalmente, criangcas e
adolescentes podem sofrer de problemas nutricionais, comprometimento intelectual e de
crescimento (COSTA, 2017).

As enteroparasitoses sdo diagnosticadas por meio da realizacdo de exame
parasitoldgico de fezes (EPF). Este exame possui as vantagens de ser barato, de facil
execucdo e ndo ser invasivo, quando comparado com outros exames (ROCHA; COSTA,
2016). Consiste no fornecimento de amostras fecais, em que serdo aplicadas técnicas de
deteccdo parasitologica, como coloracdes (se necessario) e microscopia para procurar
visualizar as formas evolutivas dos parasitos (ovos, larvas, cistos, trofozoitos, oocistos e
esporos). A respeito da deteccdo de protozoarios intestinais, os métodos direto, Hoffman,
Pons e Janer (HPJ), Faust e Rugai sdo os mais apropriados para possibilitar a sua
identificacdo (ROCHA; COSTA, 2016).

Para os parasitos intestinais sao usados medicamentos antiparasitarios especificos,
devendo este tratamento ser feito apos a confirmacdo do agente etiologico (SILVEIRA,
2008) e com prescricdo médica. Na amebiase e giardiase, os fa&rmacos indicados s&o:
metronizadol, tinidazol ou secnidazol (ANDRADE et al., 2010).
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A prevencéo das parasitoses € e constitui-se uma medida essencial. Nesse sentido,
os cuidados bésicos que devem ser adotados por todos os individuos sdo a lavagem
frequente das méos antes das refeicdes, apos ir ao banheiro e depois de brincar; manter as
unhas curtas; higienizar e cozinhar bem os alimentos e ingerir somente agua filtrada. Por
parte do governo deve-se priorizar investimentos em obras sanitarias e em educacao
sanitaria para a populacdo. Destaca-se essa Ultima medida, pois tem por finalidade fazer
com que 0 sujeito se conscientize e mude seu comportamento para poder se prevenir de
doengas (KRUSCHEWSKY; KRUSCHEWSKY; CARDOSO, 2008).

Diante deste contexto, o presente trabalho teve como objetivo determinar a
prevaléncia de protozoarios intestinais em pacientes atendidos em um laboratério privado
da cidade de Coromandel — MG, Brasil.

A realizacdo do estudo justifica-se, pois, nessa cidade € ausente estudos
epidemioldgicos de investigacdo da prevaléncia de parasitoses intestinais. Dessa forma,
apesar do foco ser as enteroprotozooses, é possivel contribuir para que autoridades locais
tracem medidas de controle, com a finalidade de melhorar as condi¢cbes em que a

populacdo estd exposta e, assim, auxiliar na diminuicdo da prevaléncia de parasitoses.

2 METODOLOGIA
2.1 Tipo de estudo

Tratou-se de um estudo transversal, retrospectivo e de abordagem quantitativa.
Conforme Almeida Filho e Rouquayrol (2003, p. 161), os estudos transversais sdo
definidos como "investigacBes que produzem instantaneos da situacdo de salde de uma
populacdo ou comunidade, com base na avaliacdo individual do estado de salde de cada
um dos membros do grupo, e dai produzindo indicadores globais de salude para o grupo
investigado”.

Deve ser conduzido iniciando-se por definir a populacdo de interesse e,
posteriormente, realizar a coleta de dados de uma amostra que seja representativa do todo
e determinar a presenca ou a auséncia da exposicdo e desfecho para cada individuo
investigado (ALMEIDA-FILHO; ROUQUAYROL, 2003; GORDIS, 2004).

Esse tipo de estudo € um dos desenhos metodoldgicos mais utilizados em
Epidemiologia, apresentando vantagens e desvantagens (BASTOS; DUQUIA, 2007).

Como vantagens: sdo baratos, de facil realizagdo, objetivos, possuem aplicacéo réapida e
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auxiliam no planejamento de agdes. Como desvantagens: ndo permitem associar
exposicéo e desfecho temporalmente e com confianca de forma causal, para enfermidades
com baixa prevaléncia € necessaria uma amostra grande e podem apresentar problemas
de viées de prevaléncia (BASTOS; DUQUIA, 2007; ALMEIDA-FILHO;
ROUQUAYROL, 2003).

Apesar das limitacbes, segundo Bastos e Duquia (2007, p. 3), utilizar estudos
transversais sao importantes, pois “consistem em uma ferramenta de grande utilidade para
a descricdo de caracteristicas da populacédo, para a identificacdo de grupos de risco e para

a acdo e o planejamento em saude”.
2.2 Local de Estudo

A pesquisa foi realizada em um laboratério de analises clinicas privado da cidade
de Coromandel. Esse laboratério situa-se no centro da cidade, proximo de um
estabelecimento de salde, que presta servigos de assisténcia médica particular e pelo
Sistema Unico de Satde (SUS).

Em geral, o laboratério possui estrutura fisica apropriada e conta com boa
ventilacdo, iluminacdo, organizacdo, limpeza, equipamentos adequados e quadro de
pessoal suficiente e treinado. O mesmo implementa controle interno de qualidade e,
também, participa de controle externo de qualidade desde 2009, cujo possui certificado
pelo Programa Nacional de Controle de Qualidade (PNCQ). Sao realizados exames em
diversas areas: hematologia, bioquimica, urindlise, microbiologia, parasitologia,
imunologia, citologia e toxicologia. Muitos exames sdo terceirizados, feitos pelo
laborat6rio Hermes Pardini.

Além disso, dividindo as instalagcdes com o laboratorio, o local possui consultérios
médicos nos ramos de clinica geral e cardiologia, e realiza exames de imagens, como
ultrasonografia geral, eletrocardiograma, duplex scan colorido, ultrassonografia 4D e

ecocardiograma colorido.

2.3 Area de estudo

Coromandel é uma cidade brasileira, localizada no estado de Minas Gerais, na

regido do Alto Paranaiba. E constituida pela sede municipal e por 8 distritos: Pantano de
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Santa Cruz, Santa Rosa dos Dourados, Mateiro, Lagamar dos Coqueiros, Altinho, Brejéo,
Chapadio do Pau Terra e Alegre. Ocupa uma area territorial de 3.313,116 km?, com uma
populacéo estimada no censo do ano de 2017 de 28.508 habitantes (Instituto Brasileiro
de Geografia e Estatistica - IBGE, 2017). Desse total, 0 nUmero de residentes na zona
urbana era de 22.421 e de residentes na zona rural era de 6.087 (Sistema Nacional de
Informagdes sobre Saneamento - SNIS, 2017a).

O municipio possui clima, segundo a classificacdo de Koopen, mesotérmico, do
tipo Aw, que se caracteriza por apresentar duas estacdes bem definidas: verdo quente e
chuvoso e inverno seco e frio (SANTOS; RIBEIRO, 2004). A respeito das precipitacdes
na cidade em questdo, os autores citados afirmam que, o periodo de maior e menor indice
pluviométrico estende-se, respectivamente, de outubro a abril/maio e de maio/junho a
setembro.

Com relacéo ao saneamento basico de Coromandel, de acordo com dados do SNIS
(2017a), 68,52% dos domicilios possuiam abastecimento de agua tratada, 59,38% dos
domicilios possuiam sistema de esgotamento sanitario e, com dados do SNIS (2017b),
96,46% dos domicilios possuiam coleta publica de lixo.

O fornecimento de agua na area urbana é responsabilidade da Companhia de
Saneamento de Minas Gerais (COPASA), que realiza captacdo de agua do rio Buriti,
tratamento em ETA (Estacdo de Tratamento de agua), por meio dos processos de
coagulacao, floculacdo, decantacdo, filtracdo e desinfeccdo e, por fim, sua distribuicdo
(COROMANDEL, 2015). S&o atendidos nessa area com agua potavel um total de 19.535
habitantes, o que representa 87,1% (SNIS, 2017a). Na zona rural, o abastecimento é feito
por meio de pogo artesiano, ndo existindo nenhum tipo de tratamento e desinfeccdo da
agua, o que pode colocar em risco a saude das pessoas (COROMANDEL, 2015).

O sistema de esgotamento sanitario e coleta de residuos solidos sdo administrados
e executados pela Prefeitura local, especificamente, Secretaria de Obras, Servicos
Publicos e Transportes (COROMANDEL, 2015). Sobre o esgoto, na area urbanizada
existe apenas coleta do mesmo, os quais 0s dejetos produzidos sao langados diretamente
em corregos (Coromandel, Olhos D’agua e Curtume) sem tratamento dos efluentes, que
desaguam em mananciais (COROMANDEL, 2015). Séo atendidos em tal area com esse
servico um total de 16.928 coromandelenses, equivalente a 75,5% (SNIS, 2017a). Em
virtude da falta de tratamento do esgoto, consequentemente, isso pode ser fonte de

transmissao de doengas para a populacdo que utiliza a &gua sem tratamento, sobretudo,
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para beber sem filtrar ou fervé-la e, para aguar as hortalicas, que podem ndo ser
higienizadas corretamente para consumo. Nos domicilios rurais, 0s moradores contam
com fossas sépticas (COROMANDEL, 2015). Ja a coleta de residuos sélidos ocorre
diariamente, exceto feriados e finais de semana, realizada em 100% da zona urbana e,
cerca de 70% na zona rural, sendo que o lixo coletado é descartado em aterro controlado,
cercado e exclusivo para uso do municipio (COROMANDEL, 2015). Séo beneficiadas
com essa coleta ao todo 27.500 pessoas (SNIS, 2017b).

2.4 Coleta de dados

Para realizar a coleta de dados, primeiramente, foi obtida autorizacdo pelo
responsavel do laboratdrio. Concedida permisséo, os dados foram coletados durante o
més de janeiro de 2018. A coleta consistiu em consultar o sistema eletronico de gestéo
utilizado pelo laboratério (Labplus), onde se obteve o relatorio descritivo dos exames
parasitologicos de fezes realizados entre 01 de janeiro a 31 de dezembro de 2017. Essa
forma de analise de relatério manteve sob sigilo os dados pessoais dos pacientes, ndo
sendo possivel a associacao entre positividade no exame com a identidade do paciente.

As variaveis obtidas foram: sexo, idade, més de coleta, nUmero de amostras
entregues, método usado, resultado (positivo ou negativo) e a(s) espécie(s)
identificada(s). Essas informacgdes foram tabuladas, para posteriores analises dos

pesquisadores.

2.5 Amostra e critérios de incluséo e exclusédo dos exames parasitoldgicos de fezes

Foram realizados cerca de 289 exames parasitolégicos de fezes, no respectivo
laboratdrio, durante o ano de 2017. Foram excluidos os exames em que se aplicou
somente técnica de detecgdo especifica para diagnosticar helminto. Em razé&o disso, dois
exames foram desconsiderados do namero total, uma vez que houve somente 0 uso da
técnica de Hall modificado (swab anal), a qual serve para detectar ovos de Enterobius
vermicularis - helminto, que n&do é alvo do estudo. N&o foi necessario excluir laudos
coproldgicos, cujos resultados apresentaram positividade apenas para helmintos, pois tais
parasitos ndo foram identificados nos exames realizados no ano de 2017. Portanto, a

amostra final considerada neste estudo compds-se por 287 exames protoparasitolégicos,
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realizados no ano de 2017.

2.6 Realizacao dos exames parasitologicos de fezes

Os exames parasitolégicos de fezes foram realizados mediante solicitacdo medica
ou por procura voluntéria do sujeito ao laboratdrio. Previamente, todos os individuos que
se submeteram a esses exames receberam orientacGes dos profissionais do laboratorio
sobre como fazer a coleta, armazenamento e transporte adequados das fezes. Além disso,
também, receberam coletor universal, contendo identificacdo da pessoa. Os pacientes
forneceram uma ou trés amostras fecais (Tabela 1):

Tabela 1 — Distribuicdo do nimero de amostras de fezes fornecidas pelos pacientes

atendidos no Laboratorio privado de Coromandel — MG, no ano de 2017.

Sexo NuUmero de amostras de fezes
Uma % Trés %
Masculino 83 28,9 38 13,2
Feminino 118 411 48 16,7
TOTAL 201 70 86 30

Fonte: Préprio autor.

Para amostras Gnicas, os pacientes utilizaram frascos sem conservantes e enviaram
as amostras 0 mais rapido para o laboratério. Impossivel de envia-las imediatamente ap6s
a coleta, os mesmos foram instruidos a armazena-las em temperaturas baixas para evitar
decomposicdo e destruicdo de possiveis parasitos que possam conter até ser viavel o envio
para analise. Para amostras multiplas, utilizaram-se coletores com conservantes, sendo
utilizado o MIF pelo laboratdrio. Nesse caso, as fezes foram coletadas em dias alternados
e porcOes desse material foram homogeneizadas com o conservante. De acordo com
Rocha e Costa (2016), o MIF é um conservante muito empregado, composto por
mertiolato ou mercurocromo, iodo e formol e serve para conservar ovos e larvas de
helmintos, cistos e oocistos de protozoarios.

As amostras de fezes recebidas foram processadas por quatro métodos: direto;

Hoffman, Pons e Janer; Faust; e Rugai. Os dois primeiros detectam ovos e larvas de
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helmintos, cistos e oocistos de protozoarios, o terceiro detecta ovos leves e cistos e
oocistos de protozodrios, e o quarto tem indicacdo para Strongyloides stercoralis
(ROCHA,; COSTA, 2016).

Para cada método usado, foi analisada uma lamina por uma biomédica ou
bioquimica, que realizou leitura em duplicata do material bioldégico em microscopio
Optico nas objetivas de 10x e 40x. Ao final de cada exame parasitoldgico efetuado, a
profissional responsavel registrou o resultado em laudo no sistema adotado pelo

laboratdrio, o qual permanece salvo.

2.7 Analise dosdados
Os dados foram inseridos e analisados no programa Microsoft Office Excel 2010.
Nesse software, aplicou-se estatistica descritiva, onde foram calculadas as frequéncias

absolutas, relativas e realizada a construcdo de gréaficos e tabelas.

2.8 Consideracdes éticas

As normas da Resolucdo do Conselho Nacional de Saude (CNS) n°® 466/12
(BRASIL, 2013), que trata da pesquisa envolvendo seres humanos foram devidamente
seguidas. Em hipdtese nenhuma, os resultados dos exames dos exames parasitologicos

avaliados expuseram a identificacdo dos pacientes.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO
Dos 287 exames de exames parasitologicos de fezes analisados verificou-se que a
realizacdo destes se deu em maior propor¢do por pacientes do sexo feminino, sendo de

58% (n=166) do que do sexo masculino, com 42% (n=121), como mostra a Figura 1.

® Masculino ®Feminino

Figura 1. Distribuicdo por género, de pacientes que realizaram exame parasitoldgico de fezes em um
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Laboratorio privado da cidade de Coromandel — MG, no ano de 2017.

O resultado observado corrobora o obtido por Ludwig et al. (2016) em seu
trabalho, no qual constataram que a maioria dos exames parasitologicos realizados em
um laboratdrio de Novo Hamburgo — RS foram feitos por mulheres, correspondendo a
57,5%, enquanto a minoria, 42,5% foram feitos por homens.

A razdo para a demanda feminina presente neste estudo ter sido superior pode
estar relacionada ao fato de que as mulheres sdo mais cuidadosas com sua satde quando
comparadas aos homens, por isso elas procuram os servicos de satide com mais frequéncia
(GOMES; NASCIMENTO; ARAUJO, 2007).

Os pacientes que fizeram parte desta investigacdo tinham idades entre 0 e 94 anos,
possuindo média de 32,8 anos. Dentre esses pacientes, a faixa etaria predominante na
realizacdo de exame parasitologico foi a de 0-10 anos, contabilizando 34,5% (n=99),

como mostra a Figura 2.
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Figura 2. Distribuicdo por faixa etéria de pacientes que realizaram exame parasitologico de fezes em um
Laboratério privado da cidade de Coromandel — MG, no ano de 2017.

Tal achado também pode ser encontrado em outros estudos, como de Melo et al.
(2015), onde mostraram que as criangas de 0-10 anos foram o0s sujeitos que mais
efetuaram exame parasitologico em um Laboratorio particular de Bacabal — MA, cujo
percentual foi de 31,8%.

Supde-se que o publico infantil de 0-10 anos realizou mais exames coprolégicos
nesta pesquisa, devido, principalmente, “ao cuidado da genitora que assume papel de

responsavel pelo menor, o que garante acesso a saude” (FIRMO et al., 2011, p. 4). Esse
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cuidado ocorre, porque as maes, do ponto de vista bioldgico, historico e cultural sdo mais
preocupadas e atentas a satde de seu(s) filho(s).

A positividade encontrada para protozoarios intestinais nos laudos parasitologicos
de fezes avaliados foi baixa, consistindo em 9% (n=26) resultados para pelos menos um

organismo detectado, como mostra a Figura 3.

91%

m Positivo ® Negativo

Figura 3. Proporcdo de resultados positivos e negativos para protozodrios intestinais, em pacientes que
realizaram exame parasitolégico de fezes, em Laboratério privado da cidade de Coromandel — MG, no ano
de 2017.

Esse resultado esta em conformidade com trabalho de Estancial e Marini (2014),
que relataram uma prevaléncia reduzida de 4% para apenas enteroprotozoarios nos
pacientes atendidos no periodo de janeiro a outubro de 2011, em um laboratério da regido
central de Mogi Guacu — SP.

Ndo foram coletadas informacdes sobre as variaveis epidemioldgicas dos
pacientes deste estudo, ja que se trabalhou com dados secundarios. Em decorréncia disso,
ndo foi possivel evidenciar a correlagdo entre a positividade e as causas das infec¢fes por
protozoarios entéricos. Assim sendo, sugere-se a menor porcentagem de casos positivos
demonstrada no presente estudo, visto que a populacdo investigada, de forma geral, deve
possuir melhores condi¢bes socioecondmicas, de saneamento basico e de higiene, os
quais sdo fatores que, sabidamente, previnem de contaminagdes por protozoarios e
helmintos intestinais. Geralmente, pacientes da rede particular possuem maior nivel
socioeconbmico, acesso ao saneamento basico, com disponibilidade de dgua potavel e
esgoto, e conhecimentos sobre educacdo sanitaria, bem como os utilizam na préatica
(FERNANDES; SILVA; RODRIGUES, 2011).

Acerca da positividade, conforme o numero de amostras fecais analisadas, notou-

se que a mesma foi o dobro para pacientes que entregaram uma amostra, isto é, de 6%
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(n=17) em relacdo aqueles que entregaram trés amostras, tendo 3% (n=9), como mostra
a Figura 4.
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Figura 4 — Frequéncia de positividade e negatividade para protozoarios intestinais, de acordo com nimero
de amostras fecais entregues por pacientes que realizaram o exame em Laboratoério privado da cidade de
Coromandel — MG, no ano de 2017.

Os dados expostos acima sdo divergentes do trabalho de Raso (2017), que revelou
positividade para parasitoses intestinais entre os pacientes assistidos no setor de
Gastroenterologia do Hospital Universitario Antonio Pedro (HUAP) da Universidade
Federal Fluminense (UFF — RJ) mais baixa com a analise de uma amostra fecal,
apresentando 12,2%, e aumentou com a terceira amostra dos mesmos pacientes, obtendo
16,8% de positividade. Pode-se atribuir a distingdo entre os resultados comparados,
devido as diferencas na quantidade de amostras multiplas de fezes submetidas ao exame
parasitologico e no nimero de laminas observadas.

Ocorreram mais casos positivos com uma amostra neste estudo, provavelmente,
em virtude da utilizagdo simultanea de mais de um método parasitolégico que possibilita
detectar protozoarios intestinais, uma vez que isso amplia as chances de identifica-los.
N&o existe um método de EPF que consiga diagnosticar todas as espécies de parasitos
concomitantemente (ROCHA; COSTA, 2016). Por isso, a associacdo de varias técnicas
coproldgicas € uma pratica recomendada, porque aumenta a sensibilidade do diagndstico
laboratorial das parasitoses intestinais (MENEZES et al., 2013).

A coleta de uma amostra fecal por varios pacientes foi uma das limitacbes do
presente estudo, uma vez que essa pratica pode fornecer resultado falso negativo para

parasitos intestinais, em especial, para 0s protozoarios, os quais nao liberam cistos de
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forma constante nas fezes (ANDRIOLO et al., 2014; DE CARLI, 2001). Perante essa
condigdo, e possivel que existam pacientes que ndo tiveram esses protozoarios detectados,
mas que podem estar parasitados, logo, ndo podendo afirmar em absoluta certeza a
negatividade. Para um exame parasitologico ser de qualidade é preciso levar em conta
que: alguns parasitos sdo identificados apenas por meio de métodos especificos; EPF com
uma amostra e resultado negativo ndo é determinante para resultado conclusivo,
principalmente, para as espécies de protozodrios Giardia lamblia e Entamoeba
histolytica/E. dispar, devido a intermiténcia na liberacao de cistos, devendo ser analisadas
multiplas amostras e (ROCHA; COSTA, 2016).

Desse modo, a quantidade de amostras fecais necessarias para garantir um exame
parasitolégico confidvel deve ser de, no minimo, trés amostras coletadas em dias
alternados (ANDRIOLO et al., 2014). Além de todos os aspectos mencionados, outro
ponto importante é a anélise de trés laminas para cada amostra fecal (ORGANIZACAO
MUNDIAL DE SAUDE - OMS, 1999), o que nio ocorreu neste trabalho, por isso,
caracterizando mais uma limitacéo deste estudo.

Tibirica et al. (2009) demonstraram em sua pesquisa que, a analise de uma lamina
possui menos de 60% de sensibilidade de deteccdo, enquanto com duas e trés laminas
essa sensibilidade aumentou, respectivamente, para 79,7% e 87,5%. Ou seja, 0 nUmero
de laminas analisadas também contribui para aumentar a acuracia do exame
parasitoldgico (TIBIRICA et al., 2009). Portanto, caso essas recomendacdes tivessem
sido observadas e executadas poder-se-ia ter resultados mais fidedignos.

Com relacdo a conduta médica frente aos exames parasitolégicos, vale ressaltar
que, alguns procedimentos muito comuns em sua pratica sdo inadequados. O primeiro é
gue nem sempre 0s exames parasitoldgicos sao solicitados pelos médicos, pois, de acordo
com Raso (2017, p.107) é dada uma maior importancia a avaliacdo clinica em detrimento
dos exames e 0os mesmos sdo negligenciados, “seja por falta de confianga nos resultados
ou até mesmo pela demora na sua realizacdo em hospitais e clinicas publicas”. Diante
disso, 0 médico prescreve tratamento com medicamentos antiparasitarios baseado na
sintomatologia ou como medida profilatica. No entanto, isso pode ser desnecessario, ja
que ndo se tem uma comprovagdo de que O paciente estd com parasitose e pode ser
prejudicial, por ndo ser o antiparasitario correto para atuar contra o parasito, caso esteja
presente no trato intestinal do individuo, podendo contribuir para aumentar a resisténcia

medicamentosa. Assim, 0 mais adequado € que o médico faga a solicitacdo do exame
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parasitolégico e, se necessario, prescreva o tratamento apropriado para o paciente
conforme o parasito encontrado.

O segundo é que quando os exames parasitologicos sdo solicitados, poucos
profissionais fazem tais requisicdes com trés amostras, como foi observado neste estudo.
Segundo Coura (2005 apud Raso, 2017), a forma como os médicos solicitam esses
exames é de suma importancia para um diagnostico eficaz. Em um pedido de exame
parasitolégico é relevante constar a quantidade de amostras e a(s) técnica(s) a ser(em)
utilizada(s). Quando nao se tem essas especificacdes, o laboratorio realiza a analise de
uma amostra e utiliza o(s) método(s) empregado(s) na rotina laboratorial.

A respeito dos resultados positivos de acordo com o0 género dos pacientes
observou-se uma maior quantidade em pessoas do sexo feminino, contendo 6,6% (n=19)

do que no sexo masculino, com 2,4% (n=7), como mostra a Figura 5.
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Figura 5. Positividade e negatividade para protozoarios intestinais por género, em pacientes que realizaram
exame parasitolégico de fezes em um Laboratério privado da cidade de Coromandel — MG, no ano de 2017.

Ratificando esse resultado, Costa (2017) encontrou que em residentes de
comunidades de quatro cidades da regido metropolitana de Recife — PE, a positividade
para enteroprotozooses foi mais frequente em individuos do género feminino, possuindo
16,7%, contra 14,6% no género oposto. O fato de a positividade para o sexo feminino ter
se sobressaido neste trabalho pode ser decorrente, como afirma Ludwig et al. (2016), da
maior procura desse grupo para realizacao de exame coproparasitologico.

Entre os pacientes que positivaram no exame parasitologico observaram-se casos
de infeccdo por um e dois protozodrios intestinais, 0s quais eram parasitos e/ou
comensais. Foram mais expressivos episddios de monoparasitismo por esses micro-
organismos, com 84,6% (n=22) ao contrario do biparasitismo, exibindo 15,4% (n=4),

como mostra a Figura 6.
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Figura6. Representacdo grafica dos casos de monoparasitismo e biparasitismo encontrados nas amostras
de pacientes submetidos ao exame coproldgico, em Laboratdrio da cidade de Coromandel — MG, no ano de
2017.

Esse resultado foi divergente do apontado por Menezes (2013), que com relagéo
a distribuicdo do parasitismo somente por protozodrios intestinais em pacientes atendidos
em um laboratério de uma Unidade Basica de Saude de Macapa — AM, demonstraram
maior ocorréncia de biparasitismo, 80,3%, seguidos de casos de poliparasitismo, com
74,5% e, de monoparasitismo, com 67,2%. Para os autores, o alto grau de associagoes
parasitarias deve-se as piores condi¢cdes econdmicas, de higiene pessoal e domiciliar e da
defasagem em educacao sanitaria. N&o se verifica isso neste trabalho, pois se admite que
tais condi¢des ndo fazem parte da realidade da populacéo investigada.

Pressupde-se que o predominio do monoparasitismo neste estudo possa ser
explicado devido a uma das hipoteses elencadas por Silva (2016), sendo essa a menor
frequéncia de exposicdo dos individuos a ambientes contaminados por varias espécies.
Os enteroprotozoarios encontrados mais prevalentes foram Entamoeba coli, com 30,8%
(n=8), Endolimax nana, com 23,1% (n=6) e Giardia lamblia, com 23,1% (n=6), como
mostra a Figura 7.
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Figura 7. Prevaléncia dos protozodrios intestinais detectados nas amostras de pacientes submetidos ao
exame coprologico, em Laboratorio da cidade de Coromandel — MG, no ano de 2017.

De forma similar, Barbosa et al. (2016) observaram maior prevaléncia dos
mesmos protozoarios intestinais, em pacientes de trés laboratorios de Pard de Minas —
MG e de um laboratdrio de Sdo Gongalo — MG, que realizaram exame parasitologico no
periodo de janeiro a outubro de 2014, com porcentagens de 40,7% para Entamoeba coli,
32,9% para Endolimax nana e 20,6% para Giardia lamblia.

Os protozoarios mais encontrados nas amostras examinadas nesse estudo, indica
que existem individuos na populacdo investigada, que estdo expostos a contaminagdo
orofecal, ja que tais parasitos sdo principalmente transmitidos pela rota orofecal.
Conforme Zanotto (2015), E. coli e E. nana s&o protozoarios marcadores desse tipo de
contaminacdo. Logo, sdo bons indicadores que podem para retratar as condi¢des sanitarias
e ambientais que as pessoas estdo expostas (MACEDO, 2005). Além disso, segundo o
mesmo autor, as duas espécies de comensais possuem as mesmas formas de transmissao
dos protozoérios patogénicos, como é caso de G. lamblia e E. histolytica. Desta maneira,
isso pode representar risco de contrai-los, reforcando o fato de terem sido encontrados no
corrente estudo, mas, em especial, de G. lamblia, ja que foi um dos organismos com maior
ocorréncia.

As associacdes biparasitarias detectadas foram entre E. coli e E. nana e entre E.
coli mais G. lamblia, as quais tiveram as mesmas frequéncias de ocorréncia, de 7,7%

(n=2), conforme demonstrado na Figura 8.
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Figura 8. Ocorréncia de biparasitismo em pacientes que realizaram exame parasitolégico de fezes em
um Laboratorio privado da cidade de Coromandel — MG, no ano de 2017.

Em investigacdo de Oliveira (2013), dados parecidos com relacdo a essas
associacOes foram obtidos, sendo para a primeira de 6,13%, enquanto, para a segunda,
de 0,6%. O biparasitismo, apesar de menor, ocorreu da exposicao individual frequente a
fatores de risco e, com isso, aumentando a probabilidade de contato e infecgdo por mais
de uma espécie de protozoario intestinal.

Diferente do presente estudo, Fernandes, Silva e Rodrigues (2011) descreveram
que nos pacientes atendidos em um laboratorio particular de pequeno porte da cidade de
Ceres — GO, foi encontrado somente um tipo de poliparasitismo, sendo entre protozoario-
protozoario, entre as spécies G. lamblia e E. nana, com frequéncia de 22,92%.
Coinfecgdes por diferentes parasitas sao comuns nos estudos epidemioldgicos sobre
parasitoses e seus numeros podem ser variaveis (SOUZA et al., 2016). Segundo Santos e
Merlini (2010), o ser humano pode ser parasitado por diferentes parasitos intestinais e,
quanto mais elevado for a contaminacdo externa, maiores serdo as chances de infecgdes
poliparasitarias.

A faixa etaria com maior prevaléncia de ao menos um protozoario intestinal, foi a

de 0-10 anos, representando cerca de 30,8% (n=8) do total, como mostra a Figura 9.
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Figura 9. Distribui¢do dos resultados positivos de acordo com a faixa etaria da populagdo estudada.
Laboratério privado da cidade de Coromandel — MG, 2017.

Em pesquisa realizada por Lacerda e Jardim (2017), verificou-se que em um
laboratdrio de Aracatuba — SP, um dos segmentos etarios mais acometidos por parasitoses
intestinais, foi o de 0-10 anos, sendo 27,7% do total de resultados positivos encontrados.

As causas para ter tido um maior indice de pacientes infantis infectados neste
trabalho, possivelmente, devem-se a falta de cuidados de higiene e & imaturidade do
sistema imunoldgico, pois sdo 0s principais motivos que provocam as parasitoses em
criancas (SALVADOR; STRECK, 2017). Para Santos, Santos e Neto (2019), criancas de
0 a 6 anos sdo muito propensas a adquirir parasitoses, pois estdo ainda desenvolvendo os
habitos de higiene, sdo dependentes e realizam atividades facilitadoras de transmissao,
enquanto as de 7 a 12 anos ja& possuem conhecimentos desses habitos e sdo mais
independentes, mas, mesmo assim, podem infectar-se, por acdo de roer as unhas, comer
alimentos sem lavar e entre outros fatores.

Na faixa etdria de 0-10 anos percebeu-se que o protozoario intestinal
predominante foi G. lamblia, com 19,2% (n=5), como mostra a Figura 10.
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Figura 10. Protozoarios intestinais detectados na faixa etaria de 0-10, em pacientes submetidos a teste
coproldgico no Laboratério estudado, cidade de Coromandel — MG, ano de 2017.

Situacdo semelhante foi observada por Silva (2009), que objetivando determinar
a frequéncia de G. lamblia em criancas de 0-10 anos, no municipio de Chapadinha — MA,
encontrou uma taxa de infeccéo de 16,4%, para 0 agente parasitario.

Esse protozoario é um parasito de distribuicdo cosmopolita, responsavel por
infectar ambos 0s sexos, cuja maior prevaléncia € em criancas menores de 10 anos
(CIMMERMAN; CIMMERMAN, 2001). O destaque da giardiase nas criancas do atual
trabalho pode ser decorrente do desconhecimento ou da falta de adocdo de hébitos de
higiene adequados, sobretudo, nos ambientes coletivos que podem frequentar, como
creches e escolas e, devido a ingestdo de dgua e/ou alimentos contaminados.

Os cistos de Giardia sdo transmitidos de forma fecal-oral, podendo ocorrer de
forma direta, pela ingestdo de formas infectantes por meio do contato com méos sujas, e
de forma indireta, pela ingestdo de dgua ou alimentos contaminados (BRASL, 2010). A
maioria dos casos de giardiase é causada pelo consumo de agua e alimentos possuindo
cistos (VIANA; SOGAYAR, 2016).

Os meses que apresentaram maior nimero de exames positivos para protozoarios

intestinais foram julho e agosto, ambos com 23,1% (n=6), como mostra a Figura 11.
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Figura 11. Distribui¢do da positividade de exames coproldgicos, de acordo com o més de realizacdo (ano
de 2017), em Laboratério privado da cidade de Coromandel — MG.

Dados parecidos com esse resultado foram relatados nos trabalhos de Carvalho
(2013) e Maia, Hassum e Valladares (2014). A ocorréncia de enteroparasitos no estudo
do primeiro autor, feito com criangas atendidas em um Hospital Municipal de Jo&o
Pinheiro — MG, no ano de 2012, concentrou-se nos meses de marco, julho e agosto.
Enquanto no estudo dos segundos autores, 0s pacientes que consultaram e fizeram exame
parasitologico no Hospital Regional Deoclécio Lima Verde — CE, no ano de 2011,
registraram mais casos positivos no més de julho, obtendo 22 resultados positivos.

N&o era esperada uma prevaléncia maior de protozoarios intestinais nos meses de
julho e agosto neste trabalho, pois nesses meses vivencia-se a estacao inverno, a qual
possui as caracteristicas de ser seca e ter umidade, temperatura e pluviosidade baixas.
Tais condic@es climaticas sdo desfavoraveis a proliferacéo e disseminacdo dos parasitos.
Para exemplificar, Sousa (2013) demonstrou que nos periodos chuvosos, a frequéncia de
enteroparasitismo foi maior do que nos periodos de poucas chuvas, gracas ao
favorecimento de sua sobrevivéncia no ambiente.

Assim, considera-se que o resultado encontrado no presente trabalho possa dar-se
pelo fato do més de julho coincidir com as férias escolares das criancas e estas podem
ficar mais expostas a situa¢des de contaminagdo. De acordo com Costa et al. (2012), no
periodo de férias escolares, as criangas tém mais momentos de diversdo e lazer, podendo
entrar em contato com solo e dgua contaminados. Outra possibilidade é de julho ser um

momento propicio para que as familias procurem atendimento médico e realizem exames
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periodicos, devido as férias do meio do ano. Enquanto isso, a justificativa para alta
incidéncia de resultados positivos no més de agosto, pode dar-se por se configurar como
0 segundo més do ano, de maior realizacdo de exames coproldgicos, no laboratério
estudado.

4 CONSIDERACOES FINAIS

Neste trabalho, buscou-se determinar a prevaléncia de protozoarios intestinais em
pacientes atendidos em um laboratério privado da cidade de Coromandel — MG, durante
0 ano de 2017. De acordo com os resultados obtidos, conclui-se que 9% dos pacientes
com indicacdo para realizar exame parasitologico de fezes, apresentaram resultado
positivo. Dentre as possiveis causas para tal resultado, podemos hipotetizar que a auséncia
de saneamento bésico adequado, a ingestdo de &gua contaminada e/ou alimentos
contaminados, sem a devida higienizacdo prévia ao consumo, sdo fatores que podem ter
contribuido para a incidéncia de enteroprotozooses na populacdo estudada.

Apesar dos avangos nos ultimos anos quanto & melhoria do tratamento de esgotos,
ao saneamento basico para grande parte da populacgdo, a educacdo em saude e em bons
habitos de higiene, torna-se importante que as autoridades locais, instituicbes de ensino e
profissionais da satde trabalhem na realizacdo de mais acdes em educacao sanitaria para
a populacéo. A realizacdo de projetos em escolas e creches, para conscientizacdo das
criangas, podera minimizar incidéncia das parasitoses como um todo. E importante
ressaltar que, na solicitacdo de analises coprologicas, 0os médicos sejam orientados a
solicitar analises de multiplas amostras em dias alternados, para obtencdo de resultados
mais confiaveis.

Ainda que este estudo tenha focado em protozoarios parasitos intestinais, faz-se
necessaria a realizacdo de novas pesquisas para levantamento de outros indices
epidemioldgicos, como para levantar a incidéncia de helmintoses. Portanto, realizar
inquéritos, abordando intervalo de tempo maiores e, abarcando outros laboratdrios de
analises clinicas existentes no municipio, pode revelar resultados mais realistas da

situacdo parasitoldgica da populagdo de Coromandel — MG.
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CAPITULO IX

REACOES ALERGICAS A PENICILINA

Challyne Carolina Silva
Céssio Resende de Morais
Flavia Alves Martins

RESUMO: A penicilina foi descoberta no ano de 1928, pelo médico, professor,
farmacologista, botanico e bidlogo escocés Alexandre Fleming, a partir de um extrato
produzido por fungos do género Penicillium. Tal descoberta foi marcante para a medicina
do século XX, abrindo caminho para o desenvolvimento de novos antibidticos. Este
trabalho teve por objetivo levantar dados sobre as reagdes alérgicas causadas pelo uso da
penicilina e de possiveis casos no cendrio mineiro e nacional de pessoas, que apresentam
reacOes ao medicamento. Trata-se de uma pesquisa qualitativa e quantitativa, sendo os
dados retirados do google académico. Ainda ndo se sabe o0 numero de pessoas que
possuem alguma reacéo alérgica a penicilina ou a seus derivados sintéticos, porém estima-
se que cerca de 10 a 15 % de pessoas possuem alguma RAM envolvendo penicilina.
Conhecer o histérico de alergia dos pacientes a possiveis medicamentos junto a realiza¢do
de exames para descobrir possiveis alergias ou outras reacbes medicamentosas, podem
diminuir a incidéncia dessas reagdes ou até mesmo 6bitos decorrentes do uso desses
farmacos.

PALAVRAS-CHAVE: Penicilina. Antibioticos. Reac6es alérgicas.

1 INTRODUCAO

Com a descoberta de antibidticos pela ciéncia, houve a diminuicdo das mortes
causadas por doencas infecciosas provocadas por bactérias, o que alavancou grande
evolugdo na medicina (MORAES; ARAUJO; BRAGA, 2016). As autoras Moraes;
Araujo; Braga (2016), levantam em sua obra a questdo da resisténcia de certas cepas de
bactérias em relacdo ao uso crescente dos antibiGticos. A resisténcia das bactérias a
antibioticos, vem aumentando devido a alguns fatores como a automedicacdo, ou seja, 0
uso de medicamentos sem prescricdo médica e de forma incorreta (MORAES; ARAUJO;
BRAGA, 2016).

A penicilina foi descoberta no ano de 1928, pelo médico, professor,

farmacologista, botanico e bidlogo escocés Alexandre Fleming, a partir de um extrato
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produzido por fungos do género Penicillium. Tal fato foi um marco para a medicina do
século XX, abrindo caminho para o dominio da antibioterapia e para o descobrimento de
novos antibioticos (PEREIRA; PITA, 2005).

Florey, Chain e Abraham, no ano de 1940, observaram que a penicilina poderia
ser um agente terapéutico contra a acao de bactérias estreptocdcicas. No ano de 1941,
foram produzidos em laboratdrio a primeira remessa de penicilina para atender muitos
pacientes (SOUZA, 2015).

As penicilinas foram consideradas como “antibidticos verdadeiros” ou “primeiros
antibidticos verdadeiros”, sendo administradas contra doencas infecciosas e pertencendo
ao grupo farmaco B-lactdmicos, que atuam na inibicdo da sintese da parede bacteriana
(NAG et al., 2015).

Nos tempos atuais sdo produzidas quatro classes de penicilinas, as variacGes de
classes dependem da concentracao e adi¢cGes de componentes em sua formulagéo quimica
e ao uso contra microrganismos distintos. Essas classes s&o: penicilinas naturais,
penicilinas penicilinase - resistente, aminopenicilinas e penicilinas (SOUZA, 2015).

As penicilinas sdo identificadas pelas letras F, G, K, O e X, porém a Unica
empregada na area clinica € a penicilina G. As penicilinas incluem: Amoxicilina,
Ampicilina, Dicloxacilina, Oxacilina, Penicilina G, Penicilina V, Piperacillin, Ticarcilina.
Como qualquer medicamento, ao serem administradas, as penicilinas podem causar as
mais diversas reacdes, como reacdes alérgicas, diarreias, nduseas, nefro e ototoxicidade e
mielossupressao (NAG et al., 2015).

Como a definigéo de reacdes adversas a medicamentos, a OMS postula o seguinte:

Reacdo adversa a medicamentos é qualquer resposta prejudicial, nédo
intencional e indesejavel a um farmaco administrado em doses normalmente
utilizadas para a profilaxia, diagnostico ou tratamento. As reacles
denominadas alérgicas ocorrem quando ha envolvimento de mecanismos
imunologicos, e sao classificadas como imediatas ou tardias. (OMS, 2011, p.
01).

As reacOes alérgicas € um estado de hipersensibilidade do individuo, que ocorre
apos ser administrado um determinado alérgeno, desencadeando reacGes imunes
especificas que podem ser leves ou exacerbadas (GAUJAC, 2009).

Embora, as reagdes alérgicas apresentam cerca de um terco das reacfes apos a

administracdo de farmacos, elas sdo consideradas raras (SOUZA, 2015). Segundo
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GANDOLFO et al. (2016), 2% de reacOes alérgicas sdo em relacdo aos beta-lactamicos,
e em 0,002% dos casos, ocorrem situacOes anafilaticas fatais. A hipersensibilidade a
medicamentos em geral tem frequéncia de 10 a 15% (GANDOLFO et al., 2016). Essas
reacOes de hipersensibilidade podem ser definidas como imediata ou anafilatica (tipo I);
(citotdxica ou anticorpo dependente (tipo I1); mediada por complexo imunes (Tipo I11);
dermatite de contato (Tipo V) (Tabela 1).

Tabela 1. Tipos de reac6es de hipersensibilidade.

Tipo | Tipo 11 Tipo 111 Tipo IV
Produgédo de IgE Anticorpos Complexos Células T,
que ligam -se citotoxicos IgM Anticorpos dendriticas,
aos mastaocitos. e IgG. reagem com macrofagos e
antigenos. citocinas.

Fonte: Gaujac et al., 2009.

Assim, este trabalho tem por objetivo realizar um levantamento sobre as reacfes

alérgicas causadas pelo uso da penicilina.

2 METODOLOGIA

Os dados para construcdo dessa pesquisa, foram retirados de sites como o Google
académico, artigos cientificos, teses, monografias, simpdsios, revistas e anais de
congresso. Foram selecionados trabalhos realizados no periodo de 2014 até 2018. Os
demais dados, como numeros de pessoas que utilizaram ou sdo alérgicas ao medicamento,
foram retirados de publicacBGes que traziam em seu corpo 0s numeros indicativos dessa
informacdo. Sites como do Ministério da Salude, Organizacdo Mundial de Saude e do

SUS, foram utilizados para obter dados quantitativos para a pesquisa.

3 REFERENCIAL TEORICO

De acordo com o Trebien et al. (2011), alergia é toda a reagdo do corpo a qualquer
substancia identificada como estranha por ele. Substancias comuns do dia a dia podem
provocar reacdes alérgicas, podendo ser alimentares, inalatdrias, dermatologicas ou
medicamentosas. Para descobrir as possiveis alergias que 0 organismo possui, existem

alguns testes que podem ser realizados. Segue abaixo a relagcdo dos principais testes e



algumas de suas caracteristicas (Tabela 2).

Tabela 2. Tipos de exames para detectar hipersensibilidades.
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Teste

Realizacéo

Reacoes

Funcéo

Prick ou Puntura

Teste de contato

Teste Intradérmico

Exame de sangue

O antebrago €
limpo com alcool,
sdo pingadas uma
ou duas gotas dos
alérgenos.

E realizada uma
picada leve.

Os alérgenos a
serem testados sao
colocados em uma
camara  coladas
em micro pores.

A fita é colada nas
costas do paciente
por 48 horas

Com umaseringae
agulhas finas, o
alérgeno é injetado
sob a pele

Coleta -se uma
amostra de sangue
para detectar

Se positivos, havera
vermelhidao
inchaco em alguma
area de onde foram
pingadas as

gostas.

Reac0des intensas

Reacdes intensas

Reac0es Severas

Alergias
alimentares ou
inalatorias

Alergia a qualquer
substancia.

Alergia
alimentares,
inalatérias ou
medicamentosa

Alergia a qualquer
substancia.

anticorpos

Fonte: Trebien et al., 2011.

As penicilinas sd@o um dos antibidticos mais utilizados e consequentemente um
dos que mais apresentam reacdes alérgicas nos pacientes. Podem apresentar as mais
variadas reacOes alérgicas, tanto por via oral quanto por aplicacdo local, porém a oral
apresenta maior incidéncia das reagdes alérgicas (GAUJAC, 2009).

As reacdes alérgicas podem ser imediatas, aceleradas e tardias. As imediatas
ocorrem apds uma hora de contato por via oral e 20 minutos apos aplicacao local, podendo
ser considerada dentre as mais graves reagdes. Dentre 0s riscos estdo o choque anafilatico,
urticaria, prurido difuso, rubor cutaneo e, em menor frequéncia, edema laringeo e arritmia
cardiaca (ROSARIO E GRUMACH, 2006).

Reacdes ditas como aceleradas ou semi-tardias, ocorrem de 30 minutos até trés

dias apds a aplicagdo do medicamento. Pode-se citar o broncoespasmo, edema de laringe,
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urticaria (ROSARIO E GRUMACH, 2006).

Reacdes tardias sdo as que acontecem apos trés dias do uso do medicamento, e
apresentam 0s mesmos sintomas da reacao acelerada, junto ao aparecimento de erupgdes
cutaneas (ROSARIO E GRUMACH, 2006).

Mecanismo de Acdo da penicilina

Como mecanismo de acdo das penicilinas, temos que estas realizam a inibigcdo da
transpeptidase e outros alvos de ligago, conhecidos como proteina de ligacéo a penicilina
(PBP). Ao ocorrer a inibicdo das transpeptidases, se tem a formacéo de esferoblastos e
ocorréncia de lise. Assim, as bactérias ndo conseguem realizar outras atividades. As

penicilinas tém aces letais envolvendo mecanismos liticos e néo liticos.

4 RESULTADOS

As RAM’s ou Reacbes Adversas Medicamentosas, sdo relacionadas a todos 0s
efeitos advindos de farmacos. Séo classificadas em Tipo A, B, C, D, E, F, com suas
defini¢Oes apresentas na Tabela 3 (ROSARIO E GRUMACH, 2006).

Tabela 3. Caracteristicas das RAM’s

Tipo Caracteristicas

Tipo A Depende da dose administrada e da concentracédo atingida.
Tipo B Reac0es idiossincrasicas e imunologicas.

Tipo C Uso prolongados, continuo de um medicamento.

Tipo D Deferidas no tempo.

Tipo E Causadas pela suspensdo busca do medicamento.

Tipo F Faléncia terapéutica.

Fonte: Rosario e Grumach, 2006.

Quando um paciente apresenta alergia a um tipo de penicilina, ele indica um
potencial alérgico a todas as outras penicilinas. Individuos que apresentam alergias
mediadas por IgEs as penicilinas, podem apresentar reacdes ao anel beta-lactamico da
estrutura, sendo que esse anel esta presente em todas as penicilinas (NAG et al., 2015).

Ainda, ndo se sabe ao certo o niumero de pessoas que apresentam reacao alérgica
a penicilina ou a seus derivados sintéticos. Porém, acredita-se que cerca de 10 a 15 % de

pessoas, possuem alguma RAM envolvendo a penicilina, sendo que a amoxicilina
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representa cerca de 80% desses casos, tratando-se de um antibiotico amplamente utilizado
na rotina médica (PURAROV; GALENDE, 2016).

As principais RAM’s clinicas de alergia a penicilina sdo o exantema
maculopapular, erupc¢éo urticariforme, febre, broncoespasmo, vasculite, doenca do soro,
dermatite esfoliante de Stevens Johnson e anafilaxia (SOUZA, 2015).

Reacdes anafilaticas ocorrem em qualquer idade, com incidéncia de 0,004 a
0,04%, em pacientes tratados com penicilinas, onde cerca de 0,001% morrem de
anafilaxia (PURARQOV; GALENDE, 2015).

A anafilaxia é comum ocorrer apds a administracédo injetavel de penicilina, porém
menos comum, apds administracdo de penicilina por outras vias. Dentro do quadro de
anafilaxia, pode ocorrer uma hipotensdo grave com morte rapida. Pode ocorrer outros
episddios anafilaticos como broncoconstri¢do, asma grave, nauseas, vomitos, diarreia, dor
abdominal, extrema fraqueza, queda de pressao e erupcdes cutaneas purpuricas.

As reacOes anafilaticas fatais sdo raras (1 a 2 mortes em 100.000 individuos), e as
reacOes anafilaticas ndo fatais também sdo pouco frequentes (4 a 15 em 100.000
individuos). Entre os anos de 2000 e 2014, foram computados 1718 casos de criancas
internadas devido as reacBes ap6s uso de penicilina (SOUSA; FREITAS; ARAUJO,
2015).

Reacdes anafilaticas ocorrem em qualquer idade, com incidéncia de 0,004 a
0,04%, em pacientes tratados com penicilinas, onde cerca de 0,001% morrem de
anafilaxia (PURARQOV; GALENDE, 2015).

5 CONCLUSAO

A descoberta da penicilina representou uma revolucdo substancial para a
medicina, no que concerne ao tratamento de doencas infecciosas causadas por bactérias.
Porém, ao administrar um medicamento, os médicos e profissionais da satde devem
estar atentos as possiveis reaces desencadeadas por aquele farmaco utilizado.

Conhecer o histdrico de alergia dos pacientes aos medicamentos e realizar exames
para descobrir possiveis alergias, pode diminuir a incidéncia dessas reacbes e suas
consequéncias apos o uso dos farmacos. Embora, ndo seja possivel quantificar o nimero
de pacientes que apresentam reacdes a penicilina, ou determinar o nimero exato de mortes
de pacientes ap0s o0 uso desse antibiotico, este estudo pode proporcionar um acervo de

informagdes importantes sobre a penicilina e as possiveis reagdes decorrentes de seu uso.
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