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RESUMO

Introducao/Objetivo: A maldria ¢ a doenca parasitaria mais comum do mundo e foi
responsavel por 627.000 mortes no ano de 2021 segundo a OMS. O surto de casos de malaria
autoctone na Paraiba em 2019 alerta para a necessidade de medidas de controle, diagndstico
precoce e diagndstico diferencial com as arboviroses endémicas. O objetivo deste trabalho ¢é
descrever as caracteristicas clinico-epidemioldgicas dos casos de malaria na Paraiba em 2019.
Metodologia: estudo de natureza documental baseado em dados secundarios obtidos em
prontudrios de pacientes diagnosticados com malaria autoctone tratados em hospital de
referéncia em Jodo Pessoa/PB, no periodo de janeiro a dezembro de 2019. Resultados: Foram
diagnosticados 20 casos de malaria por Plasmodium vivax, confirmados por gota espessa,
todos procedentes da regido do Conde, sem historia de viagens no ano anterior ao
adoecimento. Todos os pacientes apresentaram febre intermitente, tipico da malaria, com
periodo de elevacdo da temperatura em 12h e periodo de defervescéncia nas 12h
subsequentes, seguido de dois dias sem febre, a ter¢d benigna. Os outros sintomas e sua
frequéncia foram: cefaleia (75%), vOmitos (35%), artralgia (30%), calafrios (30%), astenia
(20%), anorexia (20%), diarreia (10%), mialgia (10%), dor abdominal (5%), hematuria (5%),
nausea (5%), palidez (5%) e prostragdo (5%). Dos pacientes acometidos, 45% apresentaram
ao menos um sinal de instabilidade, sendo caracterizados como maldria grave. O principal
sintoma dos que receberam essa classificagdo foi ictericia (55%), seguido de sangramento/
plaquetopenia (33%), edema pulmonar (22%) e anemia (11%). Para os casos de malaria ndo
grave, foi utilizado como terapéutica a associacdo de cloroquina e primaquina. J4 os
classificados como grave, utilizaram Artesunato associado a mefloquina ou clindamicina.
Conclusao: Os casos de maldria autdctone na Paraiba se concentraram no Conde, numa
regido que passou por um intenso processo de desmatamento de mata nativa para abrir espago
para a ocupacdo urbana e especulagdo imobilidria, demonstrando que doencgas antigas e
potencialmente novas podem emergir, mesmo que ndo tenha sido registrado nenhum caso

letal, as medidas de vigilancia epidemiologica devem ser valorizadas e preservadas.



ABSTRACT

Introduction/Objective: Malaria is the most common parasitosis in the world and
was responsible for 627,000 deaths in 2021 according to WHO. The outbreak of
autochthonous malaria cases in Paraiba in 2019 highlights the need for control measures,
early diagnosis and differential diagnosis with endemic arboviruses. The objective of this
work is to describe the clinical and epidemiological characteristics of the malaria cases in
Paraiba in 2019. Methodology: documentary study based on secondary data obtained from
the medical records of patients diagnosed with autochthonous malaria treated at a referral
hospital in Jodo Pessoa/PB, in the period from January to December 2019. Results: 20 cases
of malaria by Plasmodium vivax, confirmed by thick blood smear, were diagnosed, all from
the region of Conde , with no history of traveling in the prior year to the illness. All patients
had intermittent fever, typical of malaria, with a period of temperature elevation in 12 hours
and a period of defervescence in the subsequent 12 hours, followed by two days without
fever, the tertian fever. The other symptoms and their frequency were: headache (75%),
vomiting (35%), arthralgia (30%), chills (30%), asthenia (20%), anorexia (20%), diarrhea
(10%), myalgia (10%), abdominal pain (5%), hematuria (5%), nausea (5%), pallor (5%) and
prostration (5%). The affected patients, 45% presented at least one sign of clinical instability,
being characterized as severe malaria. The main symptom of those who received this
classification was jaundice (55%), followed by bleeding/thrombocytopenia (33%), pulmonary
edema (22%) and anemia (11%). Those cases classified as non-severe malaria, the
combination of chloroquine and primaquine was used as therapy. Those classified as severe
used Artesunate associated with mefloquine or clindamycin. Conclusion: Cases of
autochthonous malaria in Paraiba were concentrated in Conde, a region that has undergone an
intense process of deforestation of native forest to make room for urban occupation and real
estate speculation, demonstrating that old and potentially new diseases can emerge, even if no
lethal case has been recorded, epidemiological surveillance measures must be valued and

preserved.
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1 INTRODUCAO

A malaria ¢ uma patologia causada pelo protozoario Plasmodium spp., sendo,
atualmente, a doenga parasitaria mais comum do mundo (Rossati ef al, 2016). E uma afec¢io
de grande prevaléncia no Brasil, constituindo uma doenga de notificacio compulsoria.
Segundo dados da OMS, cerca de 627.000 pessoas morreram devido a malaria no mundo no
ano de 2021. Destes, 77% eram criangas com menos de cinco anos.

Existem quatro principais espécies do género Plasmodium: P. vivax, P. falciparum, P.
malariae e P. ovale. Dentre esses, os dois primeiros sdo os responsaveis por quase 100% dos
casos totais, principalmente a espécie P. vivax, que representa, aproximadamente, 80% dos
casos de malaria no Brasil (Siqueira-Batista et al, 2020). A gravidade da doenga ¢ maior
quando ha mais de uma espécie presente na regido, relacionando-se principalmente com a
espécie P. falciparum. Embora geralmente ndo seja causa de doenga grave, o Plasmodium
vivax responde de maneira mais lenta ao tratamento, em comparagdo com o P. falciparum.
Isso ocorre por consequéncia de episddios de reativagdo da doenga causadas por hipnozoitos,
estagio latente do parasita no figado, e emergéncia de gametocitos de modo precoce apds a
fase pré-eritrocitica, aumentando a possibilidade de infectar mosquitos € humanos (Taylor et
al, 2019). Ademais, nos ultimos anos tem se percebido o aumento dos nimeros de casos de
malaria grave por P. vivax e aumento de sua resisténcia a medicamentos, reforcando a
importancia de adocao de medidas de combate a doenca (Cowell et al, 2019).

Para ocorrer a transmissd@o da doenca ¢ necessdrio o vetor, um mosquito do género
Anopheles. Portanto, a disseminacdo da doenca depende desse agente e das condigdes
ambientais de sua sobrevivéncia e permanéncia. Esse mosquito ¢ prevalente em todo o
mundo, com mais de 40 espécies que podem transmitir esse protozodrio. A espécie mais
frequente no Brasil € o Anopheles darlingi. Algumas espécies desse género tendem a procurar
hospedeiros e locais de reproducdo em dareas florestadas. Entretanto, a espécie 4. darlingi
raramente ¢ encontrada em dareas florestadas, sendo achadas principalmente em aldeias e
podem se beneficiar com o desmatamento (Tucker Lima et al, 2017).

No Brasil, a maioria dos casos de malaria sdo identificados em areas endémicas, que
compreendem a regido da Amazdnia Legal, composta pelos estados do Acre, Amapa,
Amazonas, Para, Rondonia e Roraima, oeste do Maranhao, noroeste do Tocantins e norte do
Mato Grosso. Também ha diagndstico em dreas ndo endémicas, que podem ser casos
importados de regides endémicas por pessoas que fizeram viagens recentes, ou podem ser
autoctones, forma mais rara, diagnosticada em pessoas que ndo fizeram viagens recentes e nao

moram em regides endémicas (Pereira Braz et al, 2020).
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Embora a maioria dos casos de maléria ocorra nas regides endémicas ja descritas,
estudos apontam volume consideravel e importante de casos de malaria em outros locais nao
endémicos. Além disso, os casos de maldria em regides extra-amazoOnicas apresentam,
aproximadamente, 80 vezes maior letalidade em comparagdo com os casos que ocorrem na
Amazonia. Isto decorre principalmente devido ao diagnéstico tardio da doenga, visto que
apenas 19% sao diagnosticados e tratados nas primeiras 48 horas, diferente do que ocorre na
regido amazonica em que 60% dos casos de maldria sdo diagnosticados e tratados
precocemente (Pereira Braz et al, 2020).

O surto de casos de maléria autdctone na Paraiba em 2019 alerta para a importancia
da realizagdo de estudos que identificam as causas desse acontecimento, para que,
posteriormente, sejam realizadas medidas de preven¢do de novos surtos.

A Paraiba apresenta um potencial de disseminacao e persisténcia da doenca na regido
por apresentar ambiente favoravel ao vetor, o mosquito Anopheles. Esse vetor sobrevive
apenas em regides com temperaturas minimas médias acima de 15°C, e apenas conseguem
numero suficiente para transmitir o parasita em temperaturas médias entre 20 a 30°C (Multini
et al,2019).

Em detrimento do potencial emergente de novos casos de malaria em regido
extra-amazonica, em destaque no estado da Paraiba, e a relagdo desse evento com a
necessidade de medidas de controle, diagnostico precoce e diagndstico diferencial com as
arboviroses endémicas, o projeto em questdo busca apresentar de modo descritivo e analitico
as principais caracteristicas relacionados as manifestacdes clinicas e epidemiologicas do surto
de malaria autdctone no estado no ano de 2019 tratados no Hospital Universitario Lauro
Wanderley - HULW.

Esse objetivo principal permeia por objetivos secundarios que dizem respeito a

evolucdo clinica dos pacientes e as caracteristicas comuns dentro deste grupo.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO PRIMARIO

e Descrever e analisar as caracteristicas clinico-epidemioldgicas dos casos relatados;

2.2 OBJETIVOS SECUNDARIOS

e Expor as espécies de Plasmodium identificadas relacionadas ao caso;
e Descrever e analisar relagdo da malaria com as outras comorbidades;
e Apresentar os sintomas iniciais mais comuns;

e Relatar e analisar a resposta ao tratamento dos pacientes.
3 METODOLOGIA

A pesquisa em questdo constitui-se de um estudo descritivo, de natureza documental,
que tem como base a andlise dos dados registrados em prontudrios de pacientes
diagnosticados com malaria autdctone tratados na Unidade de Doencas Infecto-Parasitérias
(DIP) do Hospital Universitario Lauro Wanderley, em Jodo Pessoa, entre o periodo de janeiro
de 2019 e dezembro de 2019.

A pesquisa foi realizada no SAME — Servico de Arquivos Médicos e Estatistica do
HULW, em Jodo Pessoa. O HULW, fundado oficialmente em 12 de fevereiro de 1980, é o
hospital-escola da Universidade Federal da Paraiba (UFPB), situado no Campus I da mesma,
em Jodo Pessoa. Desde 2013, o hospital integra a rede de hospitais Empresa Brasileira de
Servigos Hospitalares (Ebserh) e apresenta os objetivos bdsicos de: prestar assisténcia
integral, ética e humanizada a comunidade, desenvolvendo atividades de ensino, pesquisa e
extensao.

O universo populacional do estudo foi composto por casos confirmados de maléria
diagnosticados como autoctones no hospital referenciado. A pesquisa apresenta como critério
de inclusdo os casos diagnosticados de maléria autdctone tratados no HULW. Como critérios

de exclusdo, os casos diagnosticados como maldria provenientes de regides endémicas.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1 CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS

Todos os casos registrados foram provenientes de pessoas que residiam, trabalhavam
ou visitaram a regiao do municipio do Conde (Figura 1) no periodo de surgimento da doenga.
A area de maior densidade de casos corresponde a parte do distrito de Jacuma e regides

proximas ao rio Guruji, principalmente em areas proximas a mata (Figuras 2 e 3).

Figura 1 - Mapa do local de residéncia dos casos notificados.
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Figura 2- Mapa da densidade dos casos de malaria registrados da regido do Conde.
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Figura 3 - Mapa dos pontos de localizagdo dos casos notificados de malaria
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Foram registradas 21 notificagdes de casos de malaria autdctone, sendo duas delas
acometendo o mesmo paciente em momentos distintos. Esse numero representa um valor

superior de casos em relagdo a média nos ultimos 10 anos anteriores (Graficos 1 e 2).

Grafico 1 - Casos de Malaria notificados na Paraiba entre 2009 e 2018.
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Grafico 2 - Numero de casos de malaria notificados na Paraiba em 2019.
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4.2 CARACTERISTICAS CLINICAS

O principal sintoma apresentado pelos pacientes foi a febre, presente em 100% dos
casos (Tabela 1). A febre apresentava-se intermitente, tipico da malaria, com periodo de
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elevagdo da temperatura em 12h e periodo de defervescéncia nas 12h subsequentes, seguido
de dois dias sem febre, denominando a ter¢a benigna.

A cefaleia foi o segundo sintoma mais recorrente, acometendo 75% dos pacientes,
seguida de vomitos (35%), artralgia (30%) e calafrios (30%). Além desses, também foi
referido a ocorréncia de astenia (20%), anorexia (10%), diarreia (10%), mialgia (10%), dor
abdominal (5%), hematuaria (5%), ndusea (5%), palidez (5%) e prostragdo (5%).

Tabela 1 - Frequéncia de sintomas associados aos casos notificados de Malaria autoctone na Paraiba em 2019

Sintomas Pacientes Frequéncia (%)
Febre 20 100%
Cefaleia 15 75%
Vomitos 7 35%
Artralgia 6 30%
Calafrios 6 30%
Astenia 4 20%
Anorexia 2 10%
Diarreia 2 10%
Mialgia 2 10%
Dor abdominal 1 5%
Hematuria 1 5%
Nausea 1 5%
Palidez 1 5%
Prostragdo 1 5%

Fonte: elaborado pelo autor (2023)

Maléria grave ¢ definida como maléria por P. falciparum e pelo menos uma
manifestagdo de gravidade. Embora a maioria dos quadros graves sejam atribuidos a infec¢ao
por P. falciparum (90%), também sdo relatados casos de malaria grave por P. vivax, que
ocorre na presenc¢a de no minimo um fator de gravidade, podendo até apresentar complicagdes
respiratdrias e sindrome da angustia respiratéria aguda. Estdo em maior risco para malaria
grave: nao-imunes, imunocomprometidos, criangas de seis a 59 meses de idade e mulheres

gestantes..

Também se correlaciona com a gravidade da doenga o aumento da parasitemia.



Figura 4 — Relagdo entre parasitemia qualitativa e parasitemia quantitativa.

NUMERO DE PARASITOS PARASITEMIA PARASITEMIA
CONTADOS/CAMPO QUALITATIVA QUANTITATIVA (por mm?)

40 a 60 por 100 campos +/2 200-300

1 por campo + 301-500

2-20 por campo ++ 501-10.000

21-200 por campo +++ 10.001-100.000

200 ou mais por campo ++++ > 100.000

Fonte: Ministério da Saude (2021)

Tabela 2 - Correlagdo entre a parasitemia e o acometimento de malaria grave nos pacientes com malaria
autoctone na Paraiba em 2019

Parasitemia Grave Nio - grave
1-<+/2 (menor que meia cruz); 0 100%
4- ++ (duas cruzes) 33,30% 66,60%
5- +++ (trés cruzes); 66,60% 33,30%

Fonte: elaborado pelo autor (2023)

Grdfico 3 - Correlagdo entre a parasitemia e o acometimento de maldria grave nos pacientes com maldria
autoctone na Paraiba em 2019
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Fonte: elaborado pelo autor (2023)

Dos pacientes acometidos, 45% apresentaram ao menos um sinal de instabilidade,

sendo caracterizados como malaria grave. O principal sintoma dos que receberam essa
classificagdo foi ictericia (55%), seguido de sangramento/plaquetopenia (33%), edema

pulmonar (22%) e anemia (11%).
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Grdfico 4 - Distribuicdo relativa referente a gravidade dos casos de malaria autoctone notificados na Paraiba
em 2019
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Fonte: elaborado pelo autor (2023)

Ao se verificar a faixa etaria e a classificacdo de gravidade dos casos, observamos
que, dentre os pacientes com idade inferior a 50 anos, 23% apresentaram quadro de malaria
grave, enquanto que os pacientes com idade superior a 50 anos apresentaram, em sua maioria,
quadro de maléria grave (60%). Isso demonstra, portanto, o maior risco de gravidade com o
aumento da idade.

4.3 TRATAMENTO

A terapia medicamentosa visa a eliminacao do parasito a partir da interrupcao do seu
ciclo evolutivo no hospedeiro. Existem trés pontos principais no ciclo do Plasmodium spp.:
esquizogonia sanguinea ou estagio eritrocitario, responsavel pelas manifestagdes clinicas do
paciente, formacao de hipnozoitas, formas latentes do parasita que residem no figado nos
casos de malaria por P. vivax ¢ P. ovale, ¢ formagdo dos gametdcitos, forma sexuada
responsavel por sua transmissao (BRASIL, 2021).

Nos casos de malaria ndo complicada, a cloroquina apresenta grande eficacia contra
o estagio eritrocitario (Siswantoro et al, 2011). Os estagios sexuais das espécies de malaria
ndo falciparum sdo suscetiveis a todos os compostos antimalaricos esquizonticidas (incluindo
cloroquina). Assim, nenhuma terapia adicional contra gametdcitos ¢ necessaria para reduzir o
risco de transmissdo posterior. Outros agentes com atividade contra a maldria ndo falciparum
incluem hidroxicloroquina, atovaquona-proguanil, mefloquina ou uma combinagao de quinina
mais tetraciclina ou doxiciclina (Ric Price, 2022).

A infecgdo por P vivax resistente a cloroquina ¢ relatada com certa frequéncia em

todas as regides endémicas para malaria, em graus variados. A resisténcia a cloroquina ¢
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definida como parasitemia persistente por P. vivax apds trés dias de terapia com cloroquina ou
parasitemia recorrente dentro de 28 dias apos a terapia com cloroquina com concentragdes
adequadas da droga (Baird et al, 1997). Essa resisténcia ¢ de dificil diagnostico, tendo em
vista que a parasitemia recorrente pode ocorrer devido a infec¢ao recrudescente, reinfec¢do ou
recidiva (Price et al, 2012). Para a prevencdo de recidivas, ¢ necessario terapia para
erradicacdo dos hipnozoitas, agentes latentes no figado.

Todos os pacientes atendidos no HULW foram infectados por P vivax. A
recomendacdo do Guia pratico de tratamento da malaria no Brasil, para o tratamento de
malaria ndo grave ¢ o uso de Cloroquina por trés dias associada a primaquina por sete ou 14
dias. As doses de cada medicagdo variam conforme o peso do paciente. Portanto, todos
pacientes internados classificados como ndo graves receberam esse esquema terapéutico,
evoluindo com resolugdo completa do quadro.

Nos casos de malaria grave por P. vivax, o Ministério da Satde recomenda o uso de
Artesunato intravenoso ou intramuscular, por no minimo 24 horas, até que possam fazer uso
da medicacao por via oral, voltando ao esquema de cloroquina associado a primaquina. O uso
da clindamicina ¢ uma alternativa nos casos em que o Artesunato ndo esteja disponivel. Dos
pacientes analisados, quatro foram internados ja apresentando sinais de gravidade, portanto,
iniciaram de imediato terapéutica com Artesunato. Desses, trés fizeram associacdo do
tratamento com clindamicina e um com mefloquina, evoluindo posteriormente com melhora
completa do quadro.

Além disso, quatro pacientes se apresentaram inicialmente com quadro ndo grave e
iniciaram uso do esquema padrdo para esses casos. Entretanto, evoluiram com algum sinal de
gravidade, tornando-se necessaria a troca da terapéutica para uso de Artesunato em associagao
a clindamicina. Desses, dois pacientes ainda fizeram associagdo de mefloquina ao esquema.

Um dos pacientes foi inicialmente classificado como ndo grave, mas ao término da
terapéutica com cloroquina e primaquina, apresentou queda da hematimetria. Por ja se ter
terminado o esquema antimaldrico, optou-se pela realizagdo de transfusdo de
hemoconcentrados para estabilizagdo do quadro, sem acréscimo de terapéutica

medicamentosa para o quadro de base anterior.
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5 CONCLUSAO

Os casos de malaria autoctone na Paraiba se concentraram no municipio do Conde,
numa regiao que passou por um intenso processo de desmatamento de mata nativa para abrir
espaco para a ocupagdo urbana e especulacdo imobiliaria. Todos os casos diagnosticados na
regido foram por Plasmodium vivax. O principal sintoma apresentado pelos pacientes foi a
febre, encontrada na totalidade dos casos, além de cefaléia, encontrada em cerca de 70% dos
casos.

Malaria grave foi caracterizada em quase 50% dos casos, constituida por algum sinal
de instabilidade clinica ou laboratorial. Esses casos recebiam terapia medicamentosa
especifica para o quadro, e, alguns, necessitaram de internagdo em Unidade de Terapia
Intensiva para estabilizagdo. Além disso, foi percebido que uma maior parasitemia se
correlacionou com maior risco de gravidade do quadro, assim como idade superior a 50 anos,
também, esteve mais relacionada a maiores complicagdes.

A terapéutica realizada nos casos de malaria ndo grave foi a associacao de cloroquina
e primaquina, com resolucao completa do quadro clinico apresentado por esses pacientes. Nos
casos de malaria grave, a principal terapéutica utilizada foi artesunato associado a mefloquina
ou clindamicina, também apresentando boa resposta nesse grupo de pacientes.

O surto de maléria autoctone na regido do Conde demonstra que doencas antigas e
potencialmente novas podem emergir, mesmo que nao tenha sido registrado nenhum caso
letal, as medidas de vigilancia epidemiologica devem ser valorizadas e preservadas. Portanto,
constitui-se um alerta para a importancia da realizagdo de novos estudos que identifiquem

suas causas, para que, enfim, sejam realizadas medidas de prevencao de novos surtos.
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