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RESUMO

A malaria é uma doenca infecciosa, parasitaria, sistémica, ndo contagiosa, com
manifestacbes episddicas de carater agudo e de evolugdo crbnica, causada por um
protozoario do género Plasmodium e transmitida ao homem pela picada do mosquito
fémea do género Anopheles, produzindo febre, calafrios e sudorese. No Brasil, o0 maior
namero de casos é verificado na Amazbnia Legal responsavel por 99% dos casos
notificados, estando o Estado do Amapa entre as areas de médio e alto risco. As mulheres
gravidas sdo vulneraveis a malaria porque o seu estado de imunidade se modifica durante
a gestacao, tornando-a mais suscetivel as alteracdes no curso da gravidez, aumentando o
risco de formas complicadas da doengca como anemia grave e 6bito materno, aborto, parto
prematuro, baixo peso ao nascer e crescimento intra-uterino restrito. Este trabalho tem
como objetivo descrever a ocorréncia de casos da malaria em gestantes atendidas no
Hospital da Mulher Mae Luzia (HMML), em Macapa, Amapa, no periodo de 2009 a 2010.
Trata-se de um estudo documental, que utilizou a abordagem quantitativa, com coleta
retrospectiva de dados, compreendendo um periodo de 24 meses, levantados no Servigo
de Arquivo Médico e Estatistica do HMML, na cidade de Macapa, Amapa. Os resultados
apontam que o perfil das gestantes selecionadas foi de mulheres jovens com média de
idade, no momento do diagndstico da malaria, de 25,2 anos, ndo havendo associacao da
idade com as alteracfes no curso da gravidez; a anemia ocorreu em 92,6% das gestantes
com malaria, cuja maior propor¢cao ocorreu nas gravidas infectadas com o P. falciparum; a
plaquetopenia foi encontrada em 100% das gestantes estudadas; a hipoglicemia ocorreu
em 16,6% das gestantes; os principais achados obstétricos, associados a maléria, foram o
oligodramnio, a ameaca de parto prematuro e o Obito fetal; a encefalite, a epistaxe, a
hematuria, a insuficiéncia renal aguda e o Obito materno foram os achados clinicos
associados a malaria que ocorreram, exclusivamente, no 2° trimestre da gestacdo com
média de 21 semanas; o tempo médio geral de internacdo nas gestantes infectadas com
malaria foi de 09 dias, sendo trés vezes superior ao tempo de tratamento recomendado
pelo Ministério da Saude, e a maior média de tempo de tratamento ocorreu nas gestantes
infectadas com o P. falciparum e tratadas com o Coartem®, que foi superior a uma
semana; a cloroquina foi 0 medicamento mais empregado nos casos de P. vivax. Conclui-
se que a infeccdo malarica em gestantes ocorreu, principalmente, em mulheres jovens,
com maior procedéncia dos bairros Brasil Novo e Novo Horizonte de Macapa4, infectadas
pelo P. vivax, sendo a plaguetopenia e a anemia as principais alteracbes hematoldgicas,
causadas, em especial pela forma P. falciparum; o oligodramnio, mesmo né&o tendo sido
descrito na literatura, foi o achado obstétrico mais frequente e ndo houve consenso entre
os procedimentos terapéuticos realizados.

Palavras chaves: Malaria. Plasmoédio. Gestantes. Macapa. Amapa.



ABSTRACT

Malaria is an infectious, parasitic, systemic, non-contagious character with episodic
manifestations of acute and chronic disease caused by protozoa of the genus Plasmodium
and transmitted to humans by the bite of female mosquito of the Anopheles genus,
producing fever, chills and sweating. In Brazil, the largest number of cases found in the
Amazon is responsible for 99% of reported cases, with the state of Amapa between areas
of medium and high risk. Pregnant women are vulnerable to malaria because their immune
status changes during pregnancy, making it more susceptible to changes in pregnancy,
increasing the risk of complicated forms of the disease as severe anemia and maternal
death, miscarriage, premature birth, low birth weight and intrauterine growth restricted. This
paper aims to describe the occurrence of cases of malaria in pregnant women attending
the Women's Hospital Mother Luzia (HMML) in Macapa, Amapa, in the period 2009 to
2010. It is a desk study, which used a quantitative approach, with retrospective data
collection, including a period of 24 months, raised in Service Medical Records and
Statistics HMML in the city of Macapa, Amapa. The results show that the profile of
pregnant women was selected young women with mean age at diagnosis of malaria, 25.2
years, with no significant association between age and changes in pregnancy; anemia
occurred in 92, 6% of pregnant women with malaria, whose highest proportion occurred in
pregnant women infected with P. falciparum; thrombocytopenia was found in 100% of the
women studied; hypoglycemia occurred in 16.6% of pregnant women; the major obstetric
findings, associated with malaria, were oligohydramnio, the threat of premature birth and
fetal death; encephalitis, epistaxis, hematuria, acute renal failure and maternal death were
the clinical findings associated with malaria that occurred exclusively in the second
trimester of pregnancy with an average of 21 weeks; the average general hospital in
pregnant women infected with malaria was 09 days, three times the length of treatment
recommended by Ministry of Health, and most average time of treatment occurred in
pregnant women infected with P. falciparum and treated with Coartem®, which was more
than one week; chloroquine was the drug most used in cases of P. vivax. We conclude that
malaria infection in pregnant women occurred primarily in young women with the highest
precedence of new neighborhoods and Novo Horizonte Brazil Macapa, infected with P.
vivax, the thrombocytopenia and anemia being the main hematologic changes caused in
particular by the way P. falciparum; the oligohydramnio, even if not described in the
literature, the finding was more frequent in obstetrics and there was no consensus among
the therapeutic procedures performed.

Keywords: Malaria. Plasmodium. Pregnancy. Macapa. Amapa.
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1 INTRODUCAO
1.1 CONSIDERACOES GERAIS

A malaria é conhecida desde a era pré-Cristd, onde foi primeiramente citada por
Hipdcrates, que descreveu suas caracteristicas de ocorréncia sazonal e de febre com
padrdo paroxistico e intermitente. Provavelmente sua origem foi, na Africa, ha milhGes de
anos e se espalhou para as regifes tropicais, subtropicais e temperadas do Velho Mundo
através das migracfes. A introducdo da doenca nas Américas é motivo de muitas
especulacdes, ja que nao se dispde de informacdes confidveis. Acreditas-se que pode ter
ocorrido, a partir do século XV, através de viagens transpacificas de colonizadores e

missionarios europeus, e escravos africanos (REY, 2008).

Também conhecida como febre palustre, maleita, paludismo ou impaludismo, febre
intermitente, febre terca benigna, febre terca maligna, febre quartd, sezéo, tremedeira ou
batedeira, a doenca e sua forma de transmissao, até o século XVIII, ndo eram conhecidas
pelas populacbes antigas que atribuiam aos “miasmas” (emanacfes dos pantanos) as
causas da doenca. Este fato deu origem, no século seguinte, ao termo malaria “mal aire”
do italiano, e paludismo ou impaludismo do francés, cuja origem vem de “pallus” que

significa dgua estagnada (NEVES et al., 2010).

A descoberta do parasito da malaria no sangue humano foi realizada por Charles
Louis Alphonse Laveran, na Argélia, no final do século XIX (1880), tendo sido chamado
inicialmente de Oscillaria malariae. Em 1897, o médico britanico Ronald Ross, trabalhando
na india, tornou possivel a elucidacdo do modo de transmiss&o, ao encontrar formas do
parasito da malaria no interior de um mosquito que havia se alimentado em um portador
da enfermidade. Esse marco na historia da protozoologia esclareceu definitivamente o
agente causador da malaria. Ainda no mesmo século (1898 e 1899), Grassi, Bastianelli e
Bignami conseguiram demonstrar o ciclo sexuado das trés formas da doenca nos
anofelinos e a importancia deste grupo de mosquitos na epidemiologia da maléaria. No
inicio do século XX (1937), James e Tate, trabalhando com P. gallinaceum, mostraram
gue o0s esporozoitos introduzidos pelos mosquitos ndo entram diretamente nos eritrcitos,

mas iniciam o que hoje denomina-se de ciclo pré-eritrocitario nos tecidos. Short e
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Garnham, em 1948, descobriram que o0s estagios pré-eritrociticos dos plasmddios

humanos se passam nos hepatécitos (LEAO, 1997).

Segundo a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) a maléaria atinge cerca de 500
milhdes de pessoas, por ano, sendo endémica em 107 paises ou territérios no mundo e
mata de dois a trés milhdes, especialmente nos paises tropicais e subtropicais situados ao
Sul do deserto do Saara, os do Sudeste Asiatico e os da América Latina e Caribe,
particularmente os situados na regido da Bacia Amazlnica, onde prevalecem
caracteristicas ambientais altamente favoraveis a permanéncia dos plasmédios e

principalmente porque h& bons criadouros naturais do vetor (WORLD, 2006).

No Brasil, a maior proporcdo de casos (99%) é verificado na Amazbnia Legal
(diviséo politica do territério nacional que engloba nove Estados: Amazonas (AM), Amapa
(AP), Acre (AC), Maranhao (MA,) Mato Grosso (MT), Para (PA), Rondbnia (RO), Roraima
(RR) e Tocantins (TO), em que 84,4% correspondem ao P. vivax, seguindo-se o P.
falciparum com 14,6% e o restante, 1,0%, correspondendo aos casos de maléaria mista (P.
vivax + P. falciparum), P. malariae e P. ovale, este Gltimo importado da Africa, pois essa
espécie de plasmaddio inexiste no Pais (BRASIL, 2009, 2010a).

Nessas regifes as pessoas sao infectadas continuamente pelo plasmodio o que
leva a intensa resposta do sistema imune do hospedeiro, chamada imunidade
naturalmente adquirida. Esse efeito protetor nem sempre confere protecao total, podendo,
ao contrario, contribuir para a exacerbacdo do quadro fisiopatologico. Além disso, a
imunidade naturalmente adquirida é de lenta aquisicdo e tem pouca duracao, persistindo
somente enquanto existir o contato entre o hospedeiro e o parasito. Até adquirir essa

imunidade, as criancas e as mulheres gravidas sio altamente vulneraveis (LEAO, 1997).

Em é&reas endémicas de malaria a susceptibilidade da infeccdo € maior nas
mulheres gravidas do que em nao gravidas. Isso acontece porque o seu estado de
imunidade se modifica durante a gestacdo, tornando-a mais suscetivel as alteracdes no
curso da gravidez, aumentando o risco de formas complicadas da doenga, como anemia
grave e Obito materno. Além disso, malaria materna € causa frequente de ameaca de

aborto e ou aborto, ameaca de parto prematuro e ou parto prematuro, crescimento intra-
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uterino restrito, baixo peso ao nascer e natimortalidade (CHAGAS, 2009; FERRARINI et
al., 2009).

Estima-se que a cada ano, aproximadamente 50 milhdes de mulheres residentes
em paises endémicos para malaria se tornam gestantes e enfrentam, consequentemente,
um risco aumentado de adquirir a doenca e suas complicagdes. Contudo, a frequéncia da
malaria na gestacdo ainda é desconhecida em toda a regido da Amazbnia Legal
(VERONESI; FOCACCIA, 2006). Outrora, foram encontrados casos procedentes,
especialmente, dos Estados do Acre, Amazonas, Mato Grosso, Para e Rondbnia, em
revisdo realizada na Literatura Latino-Americana em Ciéncias de Saude (LILACS), entre
1993 e 2009 (SANTOS, 2010).

Entretanto, conforme descreve Brasil (2006) essa cifra podera ser mensurada em
funcdo de determinacdo do Ministério da Saude (MS) que obriga todas as unidades
basicas de saude (UBS) responsaveis pelo controle pré-natal em areas endémicas de
malaria a realizarem o exame da gota espessa, que € o método adotado oficialmente, no
pais, para o diagnostico dessa doenca em cada visita da gestante ao ambulatério. Neste
sentido, Ramos e Mafra (2007) descrevem que das 22 UBS de Macapa, 14 ainda nao
requisitam o exame gota espessa no pré-natal, como rotina, porque segundo 0s
profissionais ndo ha o repasse de informacdes por parte da Coordenacéo de Vigilancia em
Saude (CVS).

Neste contexto, a génese do tema proposto foi consolidada durante o Programa de
Residéncia em Enfermagem em Obstetricia, realizado no Hospital da Mulher Mae Luzia
(HMML), referéncia em assisténcia multiprofissional a mulheres com diagndéstico de
gestacédo de alto risco materno e ou fetal na cidade de Macapa, Amapa, onde durante o
rodizio realizado no ambulatério de gestacédo de alto risco do referido hospital, observou-
se casuisticas expressivas de mulheres gestantes com infeccdo malarica. Em
consequéncia, o Servico de Arquivo Médico e Estatistica (SAME) do HMML registrou, nos
anos de 2009 e 2010, 78 internagbes de mulheres infectadas por plasmodio em 67

gestantes, sendo 11 casuisticas recidivas (AMAPA, 2010).

Contudo, infere-se que o interesse e curiosidade foram ainda mais agucados apos
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realizar seminario obrigatorio do rodizio sobre o tema: “malaria na gestacdo”, onde se
constatou a caréncia de literaturas nacionais que discutissem tal proposta. Logo, inseriu-
se essa temética na monografia da residéncia com o titulo de “Malaria na gestacao:
revisao integrativa da literatura” onde, de acordo com o consenso de Asayag e Iglesias
(2008), Chagas (2009), Fonseca e Maestre (2009) e Jarude (2003), a alteracdo no curso

da gestacdo € muito frequente em gestantes durante o episoédio agudo de malaria,

especialmente, na regido Amazonica. Por isso, desenvolveu-se esta pesquisa.

Este estudo possui relevancia cientifica porque além da malaria na gestacdo
representar um indicador de morbidade e mortalidade para o bindmio materno-fetal,
representa um dos grupos de risco para a OMS, e motivo de investimento do MS dentro
do Programa Nacional de Controle da Malaria (PNCM) para o diagnostico e tratamento
rapido e eficaz dessa doenca nas consultas do pré-natal; e, relevancia politica, porque ao
descrever os achados da infeccdo malarica em gestantes atendidas no HMML, pode-se
oferecer subsidios aos gestores locais na ratificacdo das politicas publicas, ja existentes,

de prevencao nos servicos de assisténcia pré-natal no Estado do Amapa.

Apresenta-se a seguir 0os subcapitulos que sustentam a tematica, estes foram
subdivididos em: Maléria: conceito, etiologia, classificacédo e ciclo biologico; Epidemiologia
da malaria no mundo, nas Américas, no Brasil e no Amapa; Manifestacdes clinicas da
malaria; Diagnostico laboratorial, Malaria na gestacdo; Tratamento para a malaria na
gestacédo; Efeitos dos antimaléaricos na gestacdo; Malaria neonatal; Situacdo da maléaria
em gestantes na cidade de Macapa, Amapa4; Politica de controle da malaria em gestantes
na Amazoénia Legal; e os seguintes capitulos: Objetivos; Material e métodos; Resultado e

discusséao; Consideracoes finais e Recomendacoes.
1.2 MALARIA: CONCEITO, ETIOLOGIA, CLASSIFICACAO E CICLO BIOLOGICO

A malaria é uma doenca infecciosa, parasitaria, sistémica, ndo contagiosa, com
manifestacbes episodicas de carater agudo e de evolugdo crbnica, causada por
protozoario, que na escala zooldgica, esta classificado no filo Protozoa, classe Sporozoea,
familia Plasmodiidae, género Plasmodium, ao qual pertencem quatro espécies:

Plasmodium (Plasmodium) vivax (Grassi; Feletti, 1890); Plasmodium (Plasmodium)
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malariae (Grassi; Feletti, 1892); Plasmodium (Laverania) falciparum (Welch,1897);
Plasmodium (Plasmodium) ovale (Stephens, 1922). Esta dUltima com transmissao
autoctone restrita a determinadas regides da Africa (GARNHAM; DUGGAN, 1986;
VERONESI; FOCACCIA, 2006).

A doenca é produzida como resultado da interacé@o de fatores de natureza bioldgica,
ambiental, socioeconbmica e -cultural, e continua sendo, dentre as enfermidades
parasitarias, a mais antiga, a mais distribuida e a de maior impacto nas populacdes do
mundo devido a extensa distribuicdo geografica de seu agente etioldgico e a sua atuacdo
como fator limitante do crescimento demografico, cultural e econdmico, especialmente nos

paises em desenvolvimento (NEVES et al., 2010).

O parasito, 0 mosquito e o homem constituem o0s elementos primarios da
transmissdo natural da malaria, que ocorre por meio de picadas das fémeas dos
mosquitos do género Anopheles, que sdo hematéfagas, e que infectam-se quase sempre
em pessoas doentes ou apenas portadoras dos parasitos (gametocitos maduros). Para
gue o mosquito anofelino, também conhecido como pernilongo, muricoca, carapand,
sovela ou mosquito-prego, se torne infectante, deve completar-se, em seu estdbmago, 0
desenvolvimento da segunda fase do ciclo sexuado ou esporogdnico, € 0S esporozoitos
devem alcancar as glandulas salivares para que a transmissao se processe. A espécie
Anopheles darlingi € a principal transmissora da malaria ha Amazonia brasileira, cujos
criadouros preferenciais sao colecdes de agua limpa, quente, sombreada e de baixo fluxo

(VERONESI; FOCACCIA, 2006).

O ciclo evolutivo da infeccdo (Figura 1) inicia-se quando a forma infectante do
parasito (esporozoito) é inoculada no organismo do homem sadio, pela picada do vetor na
pele, através da saliva que o mosquito introduz no sangue dos capilares subcutaneos.
Apods cerca de 45 minutos, estas formas desaparecem do sangue circulante e invadem as
células do figado, os hepatdcitos, (esquizogonia exoeritrocitaria, pré-eritrocitaria ou
hepatica), onde multiplicam-se e dao origem a milhares de novos parasitos (merozoitos),
gue rompem os hepatdcitos e, caindo na circulacdo sanguinea, vao invadir as hemécias,
dando inicio & segunda fase do ciclo (esquizogonia eritrocitaria ou sanguinea). E nessa

fase que aparecem os sintomas da maléaria (BRASIL, 2010a).
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Figura 1: Representacé@o esquematica do ciclo vital do Plasmodium vivax ho homem.

MOSQUITO

TR s

) SRR
SR AN ALY

b LAV TR N
W

W -,:.n\ VO TN ;W
SEACTRTME INTACYMY

!
AR

macro gametdcito
trofozoito ¢ 1

w
2]
w
z

w
Q
i
=
<
O

hipnozoito

ESQUIZOGONIA
ERITROCITICA

Esquizogonia Exoeritrocitica
( Figado)

anel

trotozcito

Esauizoaonia Eritrcitica

Fonte: Jiang, 1988.



21

O desenvolvimento do parasito nas células do figado requer aproximadamente uma
semana para o P. falciparum e P. vivax e cerca de duas semanas para o P. malariae. Nas
infecgbes por P. vivax e P. ovale, alguns parasitos se desenvolvem rapidamente, enquanto
outros ficam em estado de laténcia nos hepatoécitos (hipnozoitos), responséaveis pelas
recaidas da doenca (BRASIL, 2010a). Martinez-Espinosa et al. (2006) reiteram que as
recaidas surgem a partir da reativacdo dos hipnozoitos hepéticos, o que geralmente
ocorrer depois de 28 dias pds-tratamento, tempo em que se espera que ainda existam
niveis antiparasitarios de cloroquina no sangue periférico. Este fato € mais provavel em
gestantes devido a contra indicacdo do uso de primaquina impossibilitando a cura total da

infeccéo.

Na fase eritrocitaria do ciclo, os merozoitos formados rompem a hemécia e invadem
outras, dando inicio a ciclos repetitivos de multiplicacéo eritrocitaria. Os ciclos eritrocitarios
repetem-se a cada 48 horas nas infec¢des por P. vivax e P. falciparum e a cada 72 horas
nas infeccbes por P. malariae. Depois de algumas geracdes de merozoitos nas hemacias,
alguns se diferenciam em formas sexuadas: os macrogametas (feminino) e microgametas
(masculino). Esses gametas no interior das hemacias (gametdcitos) ndo se dividem e,
guando ingeridos pelos insetos vetores, irdo fecundar-se para dar origem ao ciclo sexuado
do parasito (BRASIL, 2010a).

A transmissdo da malaria também pode ser acidental, como resultado de transfuséo
de sangue cujo doador esteja infectado ou de contatos involuntarios com sangue
contaminado. Outros episédios conhecidos de infeccdo da doenca resultam do
compartilhamento de agulhas e seringas contaminadas entre dependentes de droga
injetavel, cuja forma € chamada de malaria induzida. Além disso, a transmissdo congénita
ou perinatal, apesar de rara, existe quando ocorre mistura do sangue materno com o fetal,
ainda na fase intra-uterina ou durante o trabalho de parto (VERONESI; FOCACCIA, 2006).

1.2.1 Epidemiologia da malaria no mundo, nas Américas, no Brasil e no Amapa

Apesar de sua ampla distribuicdo, sabe-se hoje que a malaria é uma doenca focal,
na maior parte do mundo, com areas de transmissdo natural da infeccdo restrita a

algumas regifes dentro de um mesmo pais. Na Figura 2, abaixo, pode-se notar que a
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transmissao da maléria incide nas regides tropicais e subtropicais do planeta, onde a cada
ano ocorrem cerca de 500 milhdes de novos casos, com cerca de um a dois milhdes de
6bitos; a maioria desses oObitos acontece na Africa Subsaariana, em areas cujo acesso aos
servicos de saude é dificil (WORLD, 2006).

Figura 2: Situagdo da malaria no mundo.

Fonte: Brasil, 2010a.

No continente americano, estdo livres da malaria endémica: Canada, parte do
Caribe, Chile, Cuba, Estados Unidos, Porto Rico e Uruguai. Na América Latina, onde 21
paises sdo endémicos, mais de 300 milhdes de habitantes estdo expostos ao risco de
adoecer. Atualmente, o indicador mais utilizado pela Organizacdo Pan-Americana de
Saude (OPAS) é a Incidéncia Parasitaria Anual (IPA), um indicador de incidéncia, que
corresponde a quantidade de laminas positivas para cada mil habitantes em risco
(WORLD, 2006).

O Brasil € o pais com maior niumero de registros de malaria nas Américas, onde a
doenca acomete indistintamente criancas, adolescentes e adultos. Em 2008, foram
314.869 casos em todo o pais, cuja area endémica para transmissao esta localizada na
Amazobnia Legal (Figura 3), que de acordo com a IPA classifica-se em areas endémicas de
alto risco (IPA>50/1.000 hab.), médio risco (IPA entre 10-49/1.000 hab.) e baixo risco
(IPA<10/1.000 hab.). A transmissao fora da Amazbnia esta praticamente interrompida,
restringindo-se a alguns pequenos focos residuais e a focos novos de pequena magnitude

resultantes da reintrodugdo da transmissdo por meio de portadores do parasito
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provenientes da regido Amazonica (BRASIL, 2010a).

Figura 3: Areas de risco para malaria no Brasil.
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Fonte: Brasil, 2010a.

O Estado do Amapa notificou, no ano de 2009, 14.599 casos da doenca, com todas
as espécies de plasmodios existentes no pais. As areas de alto risco se concentram nos
municipios de Calcoene, Ferreira Gomes, Mazagéao, Oiapoque, Pedra Branca do Amapari,

Porto Grande e Serra do Navio para a transmissao da endemia (BRASIL, 2010a, 2010b).

Esses municipios passaram a apresentar IPA aumentada, em relacdo aos anos
anteriores, como consequéncia da politica de ocupacao e desenvolvimento da Amazonia,
associada ao fluxo de migrantes a partir dos anos 70. Além das migracdes, outros fatores
gue contribuiram para o risco de transmissdo da malaria, no Estado do Amapa, estariam
ligados aos projetos de assentamentos, areas de garimpo, condi¢cdes habitacionais e
atividades ocupacionais (ANDRADE, 2008; CARDOSO; GOLDENBERG, 2007).

1.2.2 Manifestacg@es clinicas da maléaria

O quadro clinico da malaria é variavel de um lugar a outro, na dependéncia fatores
basicos: a espécie do plasmddio, a quantidade de parasitos circulantes e o grau de
imunidade do paciente, natural ou adquirida, do hospedeiro. Geralmente, as infec¢cbes
causadas pelo P. vivax, P. malariae ou P. ovale sdo benignas e com mortalidade

praticamente ausente. Entretanto, o mesmo ndo ocorre com as causadas pelo P.
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falciparum, que apresentam um quadro clinico por vezes mais grave, com inumeras
complicagcbes e excessiva mortalidade, particularmente em hospedeiros nao-imunes
(LEAO, 1997; VERONESI; FOCACCIA, 2006).

Malaria ndo complicada. As infec¢cdes por P. vivax (febre tercd benigna) e P.
malariae (febre quartd), cujos periodos de incubacgdo variam de 12 a 17 dias e 18 a 40
dias, respectivamente, sdo essencialmente benignas. Estes protozoarios atacam quase
exclusivamente os reticulocitos e, ao que parece, nao infectam eritrGcitos maduros,
limitando, com isto, sua a magnitude da parasitemia. Os graus destas, portanto, é
geralmente baixo e usualmente varia de 10.000 a 20.000 parasitos por mm?3 de sangue
(NEVES et al., 2010; VERONESI; FOCACCIA, 2006).

Os mesmos autores descrevem que a crise aguda da malaria ndo complicada
caracteriza-se por episodios de calafrios violentos de curta duracdo, e a febre que,
subsequentemente, eleva-se rapidamente com temperatura igual ou superior a 40° C, dura
de quatro a oito horas e ocorre a cada 48 para P. vivax e 72 para P. malariae; o periodo
posterior de sudorese prolonga-se por varias horas. Em geral, esses paroxismos Sao
acompanhados por cefaléia, mialgia, hipotensdo, naduseas e vomitos. Ao exame fisico,
pode-se observar palidez cutdaneo-mucosa, ictericia discreta e hepatoesplenomegalia.
Apés os primeiros paroxismos, a febre pode passar a ser intermitente. Brasil (2010a)
reitera que as complicacbes apesar de raras incluem: ruptura esplénica, coma malarico,
edema agudo de pulmdo e a trombocitopenia (P. vivax) e a sindrome nefrotica (P.
malariae). O diagnostico precoce e o tratamento correto e oportuno sdo 0S meios mais

adequados para reduzir a gravidade e a letalidade por esses tipos de maléria.

Malaria grave e complicada. O periodo de incubacdo da febre tercd maligna (P.
falciparum) é de oito a 14 dias. Ao contrario das outras infec¢cdes de malaria, esta é grave
e, geralmente, acompanhada de elevada parasitemia. Este plasmédio tem a capacidade
de invadir tanto qualquer hemacia, independente da idade, ndo havendo, portanto,
nenhum fator limitante ao seu crescimento progressivo na circulacdo sanguinea. Niveis de
parasitemia podem atingir 1.000.000 parasitos por mm3 de sangue (NEVES et al., 2010;
VERONESI; FOCACCIA, 2006).
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Para 0os mesmos autores 0s pacientes semi-imunes, ou seja, que ja adquiriram
outras infec¢bes no passado, o quadro clinico é similar aos pacientes com malaria por P.
vivax, e, excepcionalmente, desenvolvem as complicacdes graves da infec¢cao, sobretudo
as relacionadas ao sistema nervoso central. Para o diagnostico de malaria grave devem
ser observadas atentamente algumas caracteristicas clinicas: dispnéia ou hiperventilacéo,
convulsdes, torpor, hipotensao arterial ou choque, edema pulmonar, hemorragias, ictericia,
hemoglobindria, hiperpirexia e oligaria; e caracteristicas laboratoriais: anemia grave,

hipoglicemia, acidose metabdlica, insuficiéncia renal, hiperlactatemia e hiperparasitemia.
1.2.3 Diagndstico laboratorial

Pela inespecificidade dos sinais e sintomas provocados pelo plasmédio o
diagnostico clinico da malaria ndo € preciso, pois outras doencas infecciosas e
parasitarias que cursam com febre e esplenomegalia podem apresentar sinais e sintomas
semelhantes, tais como influenza, leishmaniose visceral, leptospirose, toxoplasmose,
brucelose, doenca de chagas, dengue, febre amarela, febre tiféide e muitas outras. Dessa
forma, a tomada de decisdo de tratar um paciente por malaria deve ser baseada no
diagnostico laboratorial da doenca, pela microscopia da gota espessa de sangue ou por
testes rapidos imunocromatograficos (BRASIL, 2005a; VERONESI; FOCACCIA, 2006).

Diagnostico microscopico. Baseia-se no encontro de parasitos no sangue. O
método mais utilizado é o da microscopia da gota espessa de sangue, colhida por puncao
digital e corada pelo método de Walker. O exame cuidadoso da lamina é considerado o
padrédo ouro para a deteccéo e identificacdo dos parasitos da maléaria. E possivel detectar
densidades baixas de parasitos (5-10 parasitos por ul de sangue), quando o exame é feito
por profissional experiente. Contudo, nas condicBes de campo, a capacidade de detecc¢éo
€ de 100 parasitos/ul de sangue (BRASIL, 2010a).

Ainda segundo o mesmo autor 0 exame da gota espessa permite a diferenciacéo
das espécies de plasmodio e do estagio de evolucdo do parasito circulante. Pode-se ainda
calcular a densidade da parasitemia em relagdo aos campos microscopicos examinados
(Tabela 1). Um aspecto importante é que a lamina corada pode ser armazenada por

tempo indeterminado, possibilitando o futuro controle de qualidade do exame. A técnica
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demanda cerca de 60 minutos, entre a coleta do sangue e o resultado. Sua eficacia
diagnéstica depende da qualidade dos reagentes, de pessoal bem treinado e experiente

na leitura das laminas e de permanente superviséo.

Tabela 1. Avaliacdo semiquantitativa da densidade parasitaria de plasmodio pela
microscopia da gota espessa de sangue.

Numero de parasitos contados/campo Parasitemia quantitativa (por mm®)
40 a 60/100 campo 200 - 300
01/campo 301 - 500
02 a 20/campo 5001 - 10.000
21 — 200/campo 10.001 - 100.000
> 200/campos >100.000

Fonte: Brasil, 2010a.

Testes rapidos imunocromatograficos. Baseiam-se na deteccdo de antigenos dos
parasitos por anticorpos monoclonais, que sdo revelados por método imunocromatografico
Comercialmente estdo disponiveis em “kits” que permitem diagndsticos rapidos, em cerca
de 15 a 20 minutos. A sensibilidade para P. falciparum é maior que 90%, comparando-se
com a gota espessa, para densidades maiores que 100 parasitos por uyl de sangue. Sao
de facil execucéo e interpretacdo de resultados, dispensam o uso de microscépio e de
treinamento prolongado de pessoal. Entre suas desvantagens estdo: (a) ndo distinguem P.
vivax, P. malariae e P. ovale; (b) ndo medem o nivel de parasitemia; (c) ndo detectam
infeccbes mistas que incluem o P. falciparum; (d) seus custos sdo ainda mais elevados
gue o da gota espessa; (e) pode apresentar perda de qualidade quando armazenado por

muitos meses em condi¢cdes de campo (BRASIL, 2010a).

As indicacdes para 0 uso dos testes rapidos vém sendo definidas pelo PNCM, que
prioriza localidades onde o acesso ao diagnostico microscopico é dificultado pela distancia

geografica ou incapacidade local do servico de saude (BRASIL, 2010a).
1.3 MALARIA NA GESTACAO

A malaria gestacional € definida como a presenca do plasmédio no sangue
periférico materno e ou o achado do parasito na placenta, que resulta numa vasta gama
de consequéncias prejudiciais para a gravida, o feto em desenvolvimento e o0 neonato.
Contudo, os textos classicos de parasitologia dedicam pouco sua discussao sobre o tema

maléaria na gestacéo, limitando seus comentarios a dizer que ela ocasiona anemia materna
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e compromete o desenvolvimento fetal e pés-natal ou que pode ser o fator determinante
de abortos e partos prematuros (WORLD, 2005).

Da concepcédo até o parto, uma enorme variedade de eventos podem aumentar a
complexidade da gravidez, causando, algumas vezes, a sua interrupcdo antes do
desfecho esperado. Alguns desses eventos sofrem variagbes conforme o contexto
epidemiolégico, como no caso da malaria. E freqilente a associacdo dessa doenca
durante o periodo gestacional com anemia severa, hipoglicemia e malaria grave, entre
outras, assim como o0 aumento na morbimortalidade do feto, dada por abortamentos, baixo
peso ao nascer, malaria neonatal ou natimortos (CHAGAS, 2009). Contudo, apesar
dessas alteracdes serem comuns em qualquer €época da gestacao, estudos realizados em
areas de transmissdo da Amazonia Legal, como Manaus, Belém, Rio Branco, Macapa e
Porto Velho, indicam que a maior frequéncia ocorre no ultimo trimestre (ALMEIDA, 2008;
CALVOSA, 1995; JARUDE, 2003; SANTOS, 2011; SIMOES, 2006).

Esse binbmio malaria e gravidez é reconhecido como fator importante na
problematica gerada por essa enfermidade pelo fato de a placenta se constituir num local
propicio para a multiplicacdo do parasito, tornando as gravidas mais susceptiveis a
malaria, com exacerbacédo dos sintomas e maior risco de complicacdes. Além disso, as
caracteristicas clinicas durante a gravidez variam de acordo com a situacao
epidemiologica da mulher, isto €, se ela for primigesta, nao tiver histéria de malaria prévia
ou quando o agente etiolégico for o P. falciparum (MARTINEZ-ESPINOSA, 1998, 2003).

Durante a gestacédo, a susceptibilidade da mulher as infecc6es é aumentada devido
aos mecanismos de adaptacdo imunoldgica, que sao influenciados por diferentes
hormbnios sexuais, tais como 0s estrégenos e 0s progestagenos que vao incrementando-
se na placenta durante a gravidez e inibindo a capacidade de resposta imune local aos
parasitos que provoca uma menor ativagcdo do macréfago placentario e aumenta a
suscetibilidade da gravida as infeccbes por plamddio. Além disso, hA um aumento dos
niveis séricos de cortisol, responsavel pela imunossupresséao celular e desenvolvimento de
infeccbes (MARTINEZ-ESPINOSA, DANIEL-RIBEIRO; ALECRIM, 2004; PINEROS;
BLAIR, 2002).
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A gravidade das manifesta¢des clinicas é determinada pelo grau de imunidade pré-
gestacional e este, por sua vez, depende da intensidade e da estabilidade da transmissao
local de maléria. Em areas em que ela é baixa ou instavel, o grau de imunidade € baixo, e
tanto a mae como o feto podem apresentar doenca grave. Por outro lado, em &reas onde
transmissdo é alta ou estadvel, o grau de imunidade pré-gestacdo é alto e as
consequéncias para ambos sdo, geralmente, mais brandas. Além disso, a doenca € mais
grave nas primiparas que nas multiparas, o que indica que a aquisicdo de imunidade

concorre para a atenuacdo das manifestacdes clinicas (CHAGAS, 2009).

As relacdes parasito-hospedeiro peculiares que ocorrem no tecido placentario
determinam as caracteristicas da malaria associada a gestacdo. As principais alteracdes
se encontram nos espacgos intervilosos, que se encontram infiltrados por eritrocitos
parasitados, neutrofilos e macrofagos. Esta descoberta permitiu esclarecer a razéo pela
gual as primiparas apresentam infeccdo mais grave que as multiparas. Na primeira
gestacédo, as mulheres ndo possuiriam qualquer grau de imunidade contra os plasmadios
aderidos a placenta por nunca terem entrado em contato com eles. A medida que a
imunidade vai se estabelecendo, com formacéo de anticorpos (IgG) capazes de bloquear
a aderéncia do plasmodio a placenta, as manifestacbes da malaria tornam-se mais
brandas. Isto pode ocorrer ja a partir da 20® semana da primeira gestacao e perdurar nas
gestacdes subsequentes (VERONESI; FOCACCIA, 2006).

Nas formas causadas pelo P. falciparum ndo é incomum a evolucédo fatal, ndo
apenas para a mae, mas também paras seu concepto, ambos vitimas das complicacdes
severas que ocorrem no decurso desta parasitose, tais como: malaria cerebral, pulmonar,
renal e hepatoesplénica (SOUSA; SABOIA; FRANCO, 2000).

1.3.1 Tratamento para a malaria na gestacao

As gestantes com maldria podem ser de dificil abordagem terapéutica devido a
rigueza de parasitos nas vilosidades placentarias, assim como a depresséo imunoldgica e
fisiol6gica da gravidez, ao risco de hipoglicemia agravada pelo uso do quinino e a
possibilidade de os medicamentos utilizados poderem ser tdxicos para a mae e ou o feto.

Portanto, € necesséario se fazer andlise criteriosa do caso, para definir qual a opgéo
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terapéutica a ser instituida. Se possivel, a gestante com malaria deve ser hospitalizada
para permitir atenc&o diferenciada (LEAO, 1997; VERONESI; FOCACCIA, 2006).

Os objetivos do tratamento da malaria visam abolir o ciclo de reprodugéo sanguinea
do parasito responsavel pelas manifestacdes clinicas agudas da doenca e pelas eventuais

complicagdes, 0s quais podem ser resumidos em:

a) interrupgcdo da esquizogonia sanguinea, responsavel pela patogenia e
manifestacgdes clinicas da infecgéo;
b) destruicdo de formas latentes do parasito no ciclo tecidual (hipnozoitas)
das espécies P. vivax e P. ovale, evitando assim as recaidas tardias;
c) interrupcdo da transmissdo do parasito, pelo uso de drogas que
impedem o desenvolvimento de formas sexuadas (gametocitos) (BRASIL,
2010a, p. 15).
Além disso, a decisdo de como tratar o paciente com maléaria deve ser precedida de
informacdes que indicam a gravidade da doenca e necessidade de hospitalizacdo, sobre

0s seguintes aspectos:

a) espécie de plasmoédio infectante, pela especificidade dos esquemas

terapéuticos a serem utilizados;

b) idade do paciente, pela maior toxicidade para criancas e idosos;

c) histéria de exposicdo anterior a infeccdo uma vez que individuos

primoinfectados tendem a apresentar formas mais graves da doenca;

d) gravidez e outros problemas de salde;

e) gravidade da doenca, pela necessidade de hospitalizagdo e de

tratamento com esquemas especiais de antimalaricos (BRASIL, 2010a, p.

16).

Para todas as formas de maléria, exceto a provocada pelo P. falciparum resistente

a Cloroquina, e principalmente a malaria causada por P. vivax e P. malariae a dose inicial
€ de 10mg/Kg/dia de Cloroquina no primeiro dia e 7,5mg/Kg/dia nos dois dias
subsequentes via oral (V.0.). A fim de se evitar recidivas frequentes, deve-se administrar
300 mg/semana de Cloroquina por 12 semanas. Nos casos de malaria ndo grave causada
por P. falciparum e resistente a Cloroquina, deve-se administrar, durante o primeiro
trimestre de gravidez, 30mg/Kg/dia de Quinino durante 3 dias, V.O., associado a
20mg/Kg/dia de Clindamicina de 6/6 horas durante 5 dias, V.O. Nas gestantes a infeccao
por essa forma infectante e resistente & Cloroquina constitui-se condi¢éo de risco de vida,
0 que justifica 0 emprego de Quinino ou Artemisina, desde que associado a Clindamicina,

apesar do risco para o feto (BRASIL, 2010a).
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No segundo e terceiro trimestres da gestacdo pode ser utilizada com seguranca
dois esquemas de combinacgao fixa: 04 comprimidos de Coarten® (20mg de Artemether +
120mg de Lumefantrina) de 12/12 h durante 3 dias; ou 02 comprimidos de 100mg de
Artesunato + 200 mg de Mefloquina durante 3 dias. Para o tratamento da gestante com
diagnéstico de maléaria grave e ou complicada por P. falciparum, deve ser observado o
trimestre de gestacdo em que se encontra e receber o esquema recomendado conforme o

descrito abaixo (Tabela 2):

Tabela 2. Esquemas recomendados para o tratamento da maléria grave e complicada pelo

P. falciparum em todas as faixas etarias.

Artesunato

Clindamicina

Dose de ataque: 2,4 mg/kg por via EV, seguida
de 1,2 mg/kg administrados apés 12 e 24 h da
dose de ataque. Em seguida, manter dose diaria
de 1,2 mg/kg durante 6 dias. Se o paciente estiver
em condicdes de deglutir, a dose diaria pode ser
administrada em comprimidos VO.

20 mg/kg/dia, EV, diluida em solucao
glicosada a 5% (1,5 ml/ kg de peso),
infundida gota a gota em 1 h, durante 7
dias. Se o paciente estiver em condi¢des
de deglutir, a dose diaria pode ser
administrada em comprimidos VO.

N&o indicado para gestantes no 1° trimestre

Artemether

Clindamicina

Dose de ataque: 3,2 mg/kg por via IM. Apds 24 h
aplicar 1,6 mg/kg por dia, durante mais 4 dias
(totalizando 5 dias de tratamento). Se o paciente
estiver em condi¢Bes de deglutir, a dose diaria
pode ser administrada em comprimidos VO.

20 mg/kg/dia, EV, diluida em solucéo
glicosada a 5% (1,5 ml/ kg de peso),
infundida gota a gota em 1 h, por 7 dias.
Se o0 paciente estiver em condicbes de
deglutir, a dose diaria é comprimidos VO.

N&ao indicado para gestantes no 1° trimestre

Quinino

Clindamicina

Dose de ataque: 20 mg/kg por via EV, de quinina,
diluida em 10ml/kg de solucdo glicosada a 5%
(maximo de 500 ml de SG 5%), por infusdo EV
durante 4 h. Apds 8 h do inicio da dose de ataque,
administrar uma dose de manutencdo de quinina
de 10mg de sal/kg, diluidos em 10 ml de SG 5%/
kg, por infusdo EV (maximo de 500 ml de SG 5%)),
durante 4 h. Essa dose de manutencdo deve ser
repetida a cada 8 h, a partir do inicio da infusdo
anterior, até que o paciente possa deglutir; deve-
se administrar comprimidos de quinina na dose de
10mg de sal’lkg a cada 8 h, até completar um
tratamento de 7 dias.

Clindamicina: 20 mg/kg/dia, EV, diluida
em solucdo glicosada a 5% (1,5 ml/ kg de
peso), infundida gota a gota em 1 h,
durante 7 dias. Se o paciente estiver em
condi¢des de deglutir, a dose diaria pode
ser administrada em comprimidos VO.

ESTE ESQUEMA E INDICADO PARA
GESTANTES DE 1° TRIMESTRE E
CRIANCAS MENORES DE 6 MESES.

Fonte: Brasil, 2010a.
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1.3.2 Efeitos dos antimaléricos na gestacéo

A relagao risco/beneficio para o binbmio materno/fetal deve sempre ser considerada
antes de se iniciar qualquer esquema terapéutico (COLMENERO et al., 2002):

Artemether. Com efeitos adversos de febre, discrasias sanguineas, nauseas,
émeses, mal estar generalizado. Deve ser utilizada com critérios de amamentacdo e

monitoracao do lactente devido os efeitos colaterais.

Artesunato. Nao se dispde de estudos suficientes sobre a inocuidade de derivados
de artemisina em gestantes, mas alguns trabalhos mostram auséncia de efeitos colaterais

para o feto. Contra-indicada no primeiro trimestre de gestacéo.

Cloroquina. E considerada segura, entretanto, € embriotoxica e teratogénica em
ratos, sendo responsavel por malformacgdes oculares nos fetos de ratos que sobreviveram.
Ela pode atravessar a placenta e atingir niveis sanguineos fetais semelhantes aos
maternos. Contudo, quando € administrada na dose recomendada para o tratamento de

malaria ndo ha efeito fetal.

Mefloquina. A teratogénese humana nao foi avaliada, mas essa droga altera a
morfologia de animais de laboratorio. A utilizacdo da mesma néo foi associada a efeitos
adversos fetais e ou nas gestacdes, sendo indicada para gestantes com exposi¢ao ao P.
falciparum resistente e nas quais seu uso seja indispensavel, deve ser limitado no primeiro

trimestre.

Primaquina. Seu uso durante a gestacao esta contra-indicado de maneira absoluta
por provocar deficiéncia relativa de Glicose-6-fosfato-desidrogenase no feto o que implica

em processos hemoliticos.

Quinina. Tem mostrado acéo ocitocica, e em doses toxicas pode levar ao aborto.
Pode induzir contracdes uterinas e causar sofrimento fetal agudo. Atravessa a barreira
placentaria sendo téxica para o feto, com risco de anomalias oculares e surdez, anomalias
do sistema nervosos central com hidrocefalia, defeitos cardiacos e em labios, anomalias

do trato urinario e digestorio, hérnia e alteragbes vertebrais. Quando utilizada em doses
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terapéuticas como antimalarico, ndo apresenta risco de teratogénese.
1.3.3 Maléria neonatal

Define-se malaria neonatal ou maléaria perinatal quando ocorre mistura do sangue
materno com o fetal durante o trabalho de parto, vindo a enfermidade a aparecer nos
primeiros 28 dias de vida pés-natal; e, malaria congénita, pela presenca de parasitos de
plasmdédio no sangue periférico ao primeiro dia de vida, que pode ocasionalmente ter sido
transmitido da mae para o seu concepto ainda na fase intra-uterina. Ambas, podem
ocorrer com todas as quatro espécies de plasmaodios, sendo mais comum as infec¢des por
P. falciparum ou o P. vivax (PINEROS et al., 2008; SANTOS; MARTINS, 2010).

A malaria congénita é uma condicdo rara, sendo possivel mesmo sem a presenca
de infeccdo ativa durante a gestacdo. O mecanismo e 0 momento exato da transmissao
dos parasitos da mée para a crianca nao sao definitivamente conhecidos. No entanto, a
hipétese mais aceita € a entrada do parasito na circulacdo fetal através das vilosidades
corionicas (MARQUES et al., 1996).

Durante a infeccdo a placenta alberga uma grande concentracdo de eritrocitos
parasitados, na maioria dos casos € o P. falciparum, mesmo na auséncia deles no sangue
periférico, que se concentram nos espacos intervilositarios, geralmente aderidos aos
trofoblastos. Entretanto, a baixa frequéncia desta forma de transmissao tem sido explicada
com base na eficiéncia da barreira placentaria e na imunidade adquirida pelas mulheres
em zonas endémicas, embora niveis séricos elevados de imunoglobulinas (IgG)
antiplasmédios tenham sido detectados em mées que tiveram criangcas com malaria
congénita (VERONESI; FOCACCIA, 2006).

A maléria neonatal assume caracteristicas especiais, podendo ocorrer em qualquer
idade. O quadro clinico pode variar, dependendo do grau de imunidade materna e dos
episédios anteriores de malaria. Da fase pré-natal até o sexto més de idade, a crianca
apresenta alguma protecdo, proveniente, principalmente, da presenca de anticorpos
maternos, que atravessam a barreira placentaria, no caso de maes semi-imunes de areas
endémicas. A partir dos 6 meses até cerca de 2 anos, a criangca vai perdendo

gradativamente essas defesas iniciais, e 0s anticorpos obtidos na vida intrauterina
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encontram-se em franco declinio (CALVOSA, 1995).

O periodo de incubacao da malaria neonatal varia de trés a oito semanas apés o
parto, apesar de haver relatos de casos com descricdo de inicio dos sintomas poucas
horas depois do nascimento. Nas criancas acometidas, observam-se decréscimo de peso
ao nascer, menor circunferéncia craniana e baixo indice ponderal, especialmente, em
criancas nascidas de primiparas e com niveis de hemoglobina mais baixos. As principais
manifestacbes clinicas variam desde casos assintomaticos em zonas de alta
endemicidade até casos que simulam os quadros observados na sifilis, toxoplasmose,
rubéola, citomagalovirus e hepatite B (STORCH), com irritabilidade, febre, anemia,
hepatomegalia, esplenomegalia, ictericia e hiperbilirrubinemia (1/3 dos casos), em zonas
de baixa endemicidade, onde o estado imune se encontra comprometido. Outros achados
inespecificos incluem anorexia, déficit ponderal, letargia, regurgitacao, diarréias e vomitos
(PINEROS; BLAIR, 2002).

As criancas com malaria séo tratadas com esquemas iguais aos dos adultos com
excecdo de drogas que interferem na osteogénese, como a tetraciclina, que devem ser
evitadas até os oito anos de vida. Como ndo ha, obviamente, estagios hepaticos
exoeritrocitarios, as infecgcdes congénitas pelo P. vivax e P. ovale ndo necessitam ser
tratadas com primaquina. Em casos de P. falciparum n&o grave o tratamento deve ser feito
com a utilizacdo de Sulfato de Quinino, isoladamente, na dose de 10 mg/kg de 8/8 h por
10 dias (VERONESI; FOCACCIA, 2006).

1.3.4 Situacdo da malaria em gestantes na cidade de Macapa, Amapa

Em estudo feito por Ramos e Mafra (2007) onde foi realizado investigacao
epidemiologica sobre a prevaléncia de malaria em gestantes atendidas nos programas de
pré-natal nas UBS no municipio de Macapa, Amapa, no periodo de 2003 a 2006, foram
registrados 223 casos de infeccdo da doenca entre as 374 gestantes que realizaram o
exame gota espessa no pré-natal, com distribuicdo anual de 29, 22, 94 e 78 casos nos
respectivos anos de 2003, 2004, 2005 e 2006, cuja média do IPA foi de 11,19/1000

habitantes.

Os casos de malaria em gestantes por local provavel de infec¢do, no municipio de
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Macap@, nesse periodo, ocorreram principalmente nos bairros da zona norte (Brasil novo,
Infraero |, Jardim felicidade e Novo horizonte), que corresponderam a 54,55% dos casos
ocorridos na zona urbana, e outros 45,45% de casos na zona rural (llha dos porcos, Villa

do coracéo, Vila de Sao Joaquim e Vila de S&o Tomeé).

Em relacdo a espécie de plasmédio que mais infectaram as gestantes, foi
encontrado a seguinte distribuicdo: em 2003, a frequéncia para P. vivax foi de 20 casos
para 09 de P. falciparum; no ano de 2004, houve reducao importante, de 18 casos de P.
vivax, 03 de P. falciparum e 01 de malaria mista (P. vivax e P. falciparum); em 2005,
ocorreu um aumento significativo, de 71 casos de P. vivax e 23 de P. falciparum; no ano
de 2006, foram 61 casos de P. vivax e 17 de P. falciparum (RAMOS; MAFRA, 2007).

Outros autores que investigaram a situacdo da malaria em gestantes na cidade de
Macapa foram Carvalho e Medeiros (2008) que realizaram um levantamento sobre o
diagnostico da doenca em gestantes atendidas no servico de alto risco do HMML no
periodo de 2005 a 2008. Nesse estudo foram atendidas 257 gestantes com infeccao
malarica, cuja distribuicdo anual foi de: 77, 89, 72 e 19 casos nos respectivos anos de
2005, 2006, 2007 e 2008, este ultimo até o més de agosto. A populacdo do estudo era
procedente dos diversos municipios do Amapa, ilhas do Pard e areas de garimpos.
Quanto a espécie de plasmoédio que mais infectaram as gestantes, pela analise de dados,
0S autores encontraram que o P. vivax foi a espécie mais frequente chegando a 50,9%

dos casos, contra 26,45% por P. falciparum no mesmo periodo.
1.3.5 Politica de controle da malaria em gestantes na Amazonia Legal

No Brasil, a quase totalidade dos casos de malaria em gestantes ocorre na
Amazobnia Legal, onde permanecem condi¢cfes ecologicamente propicias a transmissao,
em funcdo dos fenbmenos ambientais que facilitam a manutencdo e a formacéo de

criadouros naturais do anofelino, o principal vetor da doenca (CHAGAS, 2009).

Neste sentido, a OMS recomenda uma abordagem que inclui o diagnéstico precoce
da maléria durante a gravidez e o tratamento rapido e eficaz da doenca como estratégias
mais importantes para a prevencdo da malaria grave e suas consequéncias deletérias a

gestante e ao concepto, além da morte de malaria por P. falciparum (WORLD, 2006).
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Diante disso, a Secretaria de Vigilancia em Saude (SVS) do MS, como politica de controle

da doenca em gestantes, recomenda:

a) Realizacdo do exame gota espessa has gestantes, em todas as
consultas de pré-natal nos Estados da Amazébnia Legal onde a doenca é
endémica;

b) Registro na ficha do Sistema de Informacéo de Vigilancia Epidemiolégica
(SIVEP) - Maléria, de todos os exames realizados, ressaltando-se a
importancia de preencher o campo “gravidez”;

c) Entregar o resultado do exame no mesmo dia e iniciar o tratamento
prontamente em caso de lamina positiva;

d) Assegurar a adeséo ao tratamento indicado no Manual de Terapéutica
do MS;

e) Orientacdo a gestante quanto aos efeitos da malaria durante a gravidez
enfatizando a importancia de procurar atendimento rapido quando
necessario” (BRASIL, 2006, p. 02).

Outra medida de prevencgéo da malaria em gestantes € a quimioprofilaxia (QPX),
gue consiste no uso de drogas antimalaricas em doses subterapéuticas, a fim de reduzir
formas clinicas graves e 0 Obito materno devido a infeccdo por P. falciparum. Entretanto,
esta medida ndo tem sido adotada devido a resisténcia do P. falciparum a cloroquina e
outros antimalaricos, a toxicidade e custo mais elevado de novas drogas, exceto em
situacOes especiais, como missdes militares, religiosas, diplomaticas e outras (BRASIL,
2005b).
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2 OBJETIVOS
2.1 GERAL

Descrever a ocorréncia de casos da maléria em gestantes atendidas no Hospital da
Mulher Mé&e Luzia, em Macapéa, Amapa, no periodo de 2009 a 2010.

2.2 ESPECIFICOS

Identificar as caracteristicas epidemioldgicas da infec¢cdo malarica nessa populacao
(idade, procedéncia, paridade, infeccdo prévia, idade gestacional em que foi infectada e

espécie infectante de plasmaodio);

Descrever as alteracdes hematoldgicas e bioquimicas em gestantes com malaria
(hemoglobina, hematocrito, plaquetas, glicose, uréia, creatinina, transaminases e

bilirrubina total);

Descrever as alteracdes obstétricas no curso da gravidez em mulheres com malaria

(abortamento, 6bito fetal, oligodramnio, tipo de parto e prematuridade);

Comparar o tempo de internagcdo com a terapéutica antimaldrica utilizada nas

gestantes.
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3 MATERIAL E METODOS
3.1 CONTEXTO LOCAL
3.1.1 Contexto geogréfico

O Amapa era desde 1943 um Territério Federal, quando a atual Constituicdo
Federal Brasileira foi promulgada, em 1988, elevou-o a condicdo de Estado. Esta
localizado no extremo Norte do Brasil, quase que inteiramente no hemisfério Norte,
fazendo parte da regido Amazbnica devido suas caracteristicas geofisicas, sociais,
politicas e econémicas. Os limites do Estado foram fixados definitivamente pelos Decretos
- Leis de n° 5.812 de 13 de Setembro de 1943 e, 6.550 de 31 de Maio de 1944,
respectivamente, que criou e definiu seus municipios. Limita-se ao norte e a noroeste com
a Guiana Francesa e Suriname, a leste e nordeste com Oceano Atlantico e o rio
Amazonas, ao sul e sudeste com o Canal do Norte e braco esquerdo do rio Amapa e a
oeste e sudoeste com o rio Jari. Possui litoral com 242 Km de extenséo, que vai do Cabo
Orange ao Cabo Norte, isto €, da foz do rio Oiapoque a foz do rio Amazonas, somando
uma area total de 143.453 Km2. O Estado do Amapa foi criado em 05 de outubro de 1988,
tendo apenas 22 anos. Possui uma populacédo estimada em 648.553 habitantes (BRASIL,
2010c; PORTO, 2005).

A cidade de Macapa, capital do Estado do Amapa, fica localizada, ao sul, na
margem esquerda do braco norte do rio Amazonas, € cortada pela linha imaginaria do
Equador e é considerada cidade de médio porte com éarea territorial de 6.407 Kmz2.
Fundada no dia 04 de fevereiro de 1758, possui 253 anos, e, uma populacdo estimada em
387. 539 habitantes (BRASIL, 2010c; PORTO, 2005).

3.1.2 Contexto institucional

O HMML esta localizado na Avenida FAB, n° 83, bairro central, na cidade de
Macapd, Estado do Amapa. E um 6rgdo publico vinculado & Secretaria de Estado da
Saude do Amapa (SESA). Foi fundado em 1953, no governo do Capitdo do Exército

Brasileiro Janary Gentil Nunes.
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E um hospital de referéncia em urgéncia e emergéncia nas areas de ginecologia,
obstetricia e neonatologia, no Estado do Amap4, e para alguns municipios do Estado do
Para. Possui capacidade instalada de 155 leitos distribuidos por: a) Clinicas: gestacdo de
alto risco, puerpério, tratamento ginecoldgico e obstétrico, mde-canguru e pds-operatorio;
b) Centro obstétrico: pré-parto, sala de parto, UTI obstétrica e centro cirdrgico; c) Unidade
neonatal: bercario e UTI neonatal. Além disso, oferece servicos de apoio e diagndéstico:
psicossocial, nutricdo, reabilitacdo, farméacia, ultrassonografia, raio X, banco de leite
humano, planejamento familiar, uroginecologia, ginecocirdrgica, exame preventivo de
cancer de colo uterino, seguimento pés-molar e para vitimas de violéncia sexual,
imunizagdo, teste do pezinho, teste da orelhinha, follow-up, pré-natal de alto risco e
Declaracao de Nascido Vivo (DNV).

Conta com uma equipe multiprofissional composta de assistentes sociais,
bioquimicos, enfermeiros, farmacéuticos, fisioterapeutas, fonoaudidlogos, médicos
(anestesiologistas, fetélogos, ginecologistas, intensivistas, neonatologistas, obstetras,
pediatras, ultrassonografistas), nutricionistas, psicélogos, terapeutas ocupacionais, além
dos colaboradores de nivel médio em enfermagem, nutricdo e radiologia. Em 2010, o
HMML realizou uma média de 1.037 internacbes/més, sendo realizados de 600 a 900
partos/més, destes 83% sdo partos normais. A taxa de ocupacao € de 114%, com tempo
médio de permanéncia de 2,4, indice de rotatividade do leito em torno de 14,23% e taxa
de mortalidade materna variando entre 1,6% a 2,3% (AMAPA, 2010).

3.2 TIPO DE ESTUDO

Foi realizado um estudo documental, que utilizou a abordagem quantitativa, com
coleta retrospectiva de dados, compreendendo um periodo de 24 meses, a partir de
janeiro de 2009 a dezembro de 2010, obtidos no SAME do HMML, na cidade de Macapa,
Amapa, com a finalidade de descrever a ocorréncia de casos da malaria em gestantes. O
estudo documental é aquele que utiliza materiais que nao receberam ainda um tratamento
analitico ou que ainda podem ser reelaborados de acordo com os objetos da pesquisa
(GIL, 2007).

Optou-se pela abordagem quantitativa, porque se expressou a realidade,
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submetendo-a a modelos estatisticos, que de acordo com Richardson (1999), o método
guantitativo representa, em principio, a intencdo de garantir a precisdo dos resultados,
evitar distorcdes de anadlise e interpretacdo, possibilitando, conseqientemente, uma

margem de seguranca quanto as inferéncias.
3.3 CARACTERISTICAS DA AMOSTRA

Foram incluidos todos os registros de mulheres que apresentaram diagndstico
parasitologico positivo para todas as formas de plasmddio, determinados pelo método da
gota espessa; e, diagndstico ultrassonografico para gravidez com avaliagdo da ldade
Gestacional (IG) e do indice de Liquido Amnidtico (ILA), no periodo de janeiro de 2009 a
dezembro de 2010.

De acordo com os critérios da pesquisa, foram selecionadas para analise, 54 (80%)
gestantes com diagndstico parasitoloégico de malaria. Entre as 13 (20%) excluidas, 05
(8%) néo foram encontradas no livro de registros; em 02 (3%) ndo houve o diagnostico
parasitolégico positivo para plasmodio determinado pelo método da gota espessa; e em 06

(9%) faltavam o diagndostico ultrassonografico para gravidez.
3.4 COLETA DE DADOS

Foi realizado levantamento, no banco de dados do SAME/HMML, para identificar o
namero total de registros de gestantes que foram assistidas no ambulatério de gestacao
de alto risco do HMML, no periodo proposto, para tratamento obstétrico patoldgico e das
casuisticas de malaria. Posteriormente, de acordo com os critérios da pesquisa, foi feita a
identificac&o, no livro de registros, dessas casuisticas, que foram analisadas, selecionadas
e transcritas para o instrumento de coleta de dados (Apéndice A), elaborado pelo autor da

pesquisa, em consonancia com o0s objetivos propostos.
3.5 DESCRIGAO DAS VARIAVEIS
a) Caracteristicas epidemioldgicas (definicdes):

- Idade: calculada pela data de nascimento da gestante;

- Procedéncia: municipio e Estado onde a gestante reside;
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- Paridade: numero de gestacdes, partos e abortos que a gestante possui;

- Infeccéo prévia: historia de malaria anterior a infecgéo atual,

- ldade Gestacional em que foi infectada: idade gestacional, mensurada pelo nimero de
semanas, através do exame ultrassonografico obstétrico, na ocasido do diagnéstico de
malaria;

- Espécie infectante de plasmddio: estabelecida a partir da pesquisa do tipo de plasmdédio

no sangue da gestante, pelo método de gota espessa;
b) Alteracdes hematoldgicas e bioquimicas (valores de referéncia):

- Hemoglobina: = 11 mg/dL (mulher)

- Hematocrito: 32 a 37 % (mulher)

- Plaquetas: 150 a 450 mil/mm3

- Glicose: 70 a 110 mg/dL

- Uréia: 10 a 40 mg/dL

- Creatinina: 0,4 a 1,3 mg/dL

- Transaminase glutamica oxaloacética (TGO): 10 a 37 U/L
- Transaminase glutamica piravica (TGP): 30 a 65 U/L

- Bilirrubina total (BT): Até 1,2 mg/dL

c) Alteracdes obstétricas (definicdes):

- Abortamento: interrupcdo da gestacdo ocorrida antes da 222 semana ou quando o
concepto pesa menos de 500 g;

- Obito fetal: morte do concepto ocorrida apds a 222 semana;

- Oligodramnio: reducéao patolégica do indice de liquido amniético para < 8 cm;

- Tipo de parto: normal (vaginal) ou cesariano (cirargico);

- Prematuridade: nascimento do concepto ocorrido apdés a 222 semana de gestacdo e

antes da 372 completa;
d) Tempo de internacao x terapéutica antimalarica (definigdes):

- Tempo de internacgdo: calculado pela diferenca entre a data da alta hospitalar e da

admissédo da gestante;
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- Terapéutica: esquema antimalarico prescrito;
3.6 ANALISE DE DADOS

Os dados coletados foram organizados e analisados estatisticamente com auxilio
do aplicativo BioEstat 5.0 (AYRES et al., 2007 ) e apresentados através de estatistica
descritiva, sob a forma de gréficos, e estatistica inferencial, através de medidas de
tendéncia central e de variagdo. Para avaliar a distribuicdo das variaveis qualitativas
aplicou-se o testes Qui-quadrado e exato de Fisher; nas varidveis quantitativas, conforme
a espécie do parasito, foi aplicada a Analise de Variancia (ANOVA). Quando a amostra
nao apresentou 0s requisitos necessarios a aplicacdo do método paramétrico, entao,
alternativamente, foi aplicado o teste de Kruskal-Wallis. A comparacédo das proporcgoes,
das variaveis nominais dicotdmicas, foi realizada pelo teste Binomial. Fixou-se,

previamente, o nivel alfa = 0.05 para rejei¢cédo da hipotese nula.
3.7 ASPECTOS ETICOS E LEGAIS

Por se tratar de estudo retrospectivo, com coleta de dados em livro de registros,
nao infringiu-se os aspectos éticos vigentes, estando em consonancia com a Resolucao
196/96, do Conselho Nacional de Saude (CNS), que trata de pesquisas que envolvem 0s
seres humanos, evitando abusos, distorcbes e maleficios aos sujeitos, tendo carater de
orientacdo e conscientizagcdo com relacdo aos problemas e efeitos indesejaveis na
producdo de conhecimento com humanos; e, no seu preambulo recomenda “[...] sob a
otica do individuo e das coletividades, os quatro referenciais basicos da Bioética:

autonomia, ndo maleficéncia, beneficéncia e justica” (BRASIL, 1996).

O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da
UNIFAP, através de Certificado (Anexo A), que foi autorizado pelo protocolo n° FR
356434/10 em reunido realizada no dia 22/11/2010. Solicitou-se autorizacdo da Direcdo

Clinica do HMML (Apéndice B) para realizar a pesquisa.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO
4.1 CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS DA INFECCAO MALARICA

Na gravidez o sistema imunoldgico da mulher se encontra alterado, mas controlado
para o desenvolvimento do concepto, no entanto a situacao se modifica quando a gravida
adquire a infeccdo maléarica neste periodo, pois 0 organismo enfrenta um combate duplo,
tentando proteger por um lado a ambos e por outro a agressdo promovida pelo parasito
(SILVA, 2007). Neste sentido, a realizagdo deste estudo abre a possibilidade, dentre
outras aplicacfes, da andlise epidemioldgica dessa endemia na populacdo em estudo,
com potencial capacidade de geracdo de hipdteses, que podem levar a melhoria nos
servicos de assisténcia pré-natal no Estado do Amapa.

Durante o periodo de estudo, foram identificados 2.004 registros de mulheres
gestantes que nos anos de 2009 e 2010 foram atendidas no ambulatério de gestacao de
alto risco do HMML para assisténcia obstétrica patoldgica. Destes, encontrou-se 78 (3,9%)
episédios de malaria em 67 (86%) gestantes, sendo 46 (59%) casos no ano de 2009 e 32
(41%) casos no ano seguinte (Grafico 1). Além disso, foram encontradas 11 (14%)

casuisticas de recidivas.

Gréfico 1: Proporcdo de registros das casuisticas da malédria em gestantes
atendidas no HMML, em Macapa, Amapa, no periodo de 2009 a 2010.
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A comparacdo das proporcdes de casos entre 2009 e 2010 foi realizada pelo teste
Binomial (Ayres et al.,, 2007), que resultou no p-valor = 0.0401 (estatisticamente
significante), portanto, indica que no ano de 2010 houve uma real redu¢do na proporcao
de casos de gestantes infectadas pelo plasmodio em relacdo ao ano anterior. O intervalo
de confianca (IC 95%) mostrou que a propor¢cao de casos da doenca entre as gestantes

varia de 3,0 a 4,7% do total de casos de malaria.

Quando comparou-se a proporgéo de registros encontrada neste estudo com a de
outro realizado anteriormente (CARVALHO; MEDEIROS, 2008) observou-se uma
proporgdo de registros inesperadamente baixa, pois, nos anos de 2005 e 2006, esses
autores encontraram 166 registros da infeccdo malarica em gestantes, com meédias anuais
de 77 e 89 respectivamente. Esta queda no numero de casuisticas de malaria em
gestantes esta em concordancia com o estudo de Martins (2008) que encontrou apenas

45 registros de mulheres gravidas com diagnéstico de malaria, no HMML, no ano de 2007.

Essa diminuicdo progressiva observada nos ultimos estudos realizados no HMML
(CARVALHO; MEDEIROS, 2008; MARTINS; 2008; SANTOS; 2011) pode ser explicada
como consequéncia da politica de controle da malaria em gestantes implantada
recentemente pela SVS do MS (BRASIL, 2006), que recomenda o diagndéstico e o
tratamento rapido e eficaz da doenca, através da realizacdo do exame gota espessa nas
gestantes, em todas as consultas de pré-natal nos Estados da Amazonia Legal, onde a
doenca € endémica; o registro na ficha do SIVEP - Maléaria de todos os exames realizados,
ressaltando-se a importancia de preencher o campo “gravidez”; a entrega do resultado do
exame no mesmo dia e o inicio do tratamento indicado no manual de terapéutica do MS

em caso de lamina positiva.

O perfil das gestantes selecionadas foi de mulheres jovens, apresentando média de
idade, no momento do diagnostico da maléaria, de 25,2 anos com limites entre 15 e 37
anos, ndo havendo associacdo da idade com as alteracbes no curso da gravidez.
Contudo, em outros estudos (CHAGAS, 2009; JARUDE, 2003; SIMOES, 2006) foi
encontrado a associacdo entre gestantes na faixa etéria jovem e alteracdes obstétricas,
sugerindo que a idade materna é um fator que agrava a doenca, pois na regido Amazonica

30% das gestantes hospitalizadas devido a malaria sdo menores de 21 anos de idade.
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Em relacdo a paridade, encontrou-se que 14 (26%) gestantes eram nuliparas, 20
(37%) primiparas, 08 (15%) secundiparas e 12 (22%) multiparas, sendo observada neste
estudo realizado, em Macapa, no HMML, a maior frequéncia, 05 (41%), de alteracbes
obstétricas em gestantes multiparas (Grafico 2). Em outros realizados na regido
Amazobnica (CALVOSA, 1995; MARTINEZ-ESPINOSA, 1998, 2003), em areas onde a
transmissédo é alta, foi encontrado que o risco de desenvolver complicagdes € maior entre
as primiparas que nas multiparas, indicando que a aquisicao de imunidade concorre para

a atenuacao das manifestacdes clinicas.

Gréfico 2: Relacdo entre a paridade e as alteracdes obstétricas da malaria em
gestantes atendidas no HMML, em Macapa, Amapa, no periodo de 2009 a 2010.
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A andlise da relacdo entre paridade e alteracfes obstétricas mostrou que as
gestantes multiparas apresentaram Odds Ratio = 5.18, ou seja, 0 risco de alteracdes
obstétricas para essa paridade é 5 vezes maior; o intervalo de confianca (IC 95%) entre
1,2 e 23,2 e 0 p-valor = 0.0329 (teste Exato de Fisher) indicam que esse risco €&

estatisticamente significante nas multiparas.

O municipio de Macapa, segundo Brasil (2010a), € uma area endémica de baixa ou
instavel transmissdo da malaria, que em concordancia com Chagas (2009) apresenta
baixo grau de imunidade, mesmo em multiparas, que podem apresentar maior frequéncia

de alteracdes, conforme encontrado neste estudo.
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A maioria, 52 (96%), dos casos de gestantes infectadas pelo plasmdédio, que foram
atendidas no HMML, no periodo de 2009 a 2010, era procedente de dos seguintes
municipios do Estado do Amapéa: Macap4a, Oiapoque, Santana, Calcoene, Porto Grande,
Tartarugalzinho, Itaubal, Laranjal do Jari, Mazagao, Pedra Branca do Amapari e Vitoria do
Jari; e, de um municipio paraense (Afua). A capital amapaense (Macapd) foi a procedéncia
com maior frequéncia de mulheres infectadas, embora, sem diferenga significativa em
relacdo as demais localidades, quando comparou-se suas propor¢des considerando o
tamanho atual (BRASIL, 2010c) da populacao nos respectivos municipios (Grafico 3).

Gréfico 3: Procedéncia das gestantes com malaria atendidas no HMML, em
Macapa, Amapa, no periodo de 2009 a 2010.
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Fonte: AMAPA, 2010.

Neste sentido, a distribuicdo dos casos da malaria em gestantes (para 10 mil
habitantes) mostrou que 0s municipios com maiores prevaléncias foram Itaubal (4,69
gestantes com malaria/10 mil habitantes) e Calcoene (4,44 gestantes com malaria/10 mil
habitantes). E ao contrario da distribuicdo de casos baseada apenas em valores
absolutos, a capital do Estado apresenta apenas (1,61 gestantes com malaria/10 mil
habitantes). As menores prevaléncias ocorreram nos municipios de Santana (0,49
gestantes com malaria/10 mil habitantes) e Laranjal do Jari (0,50 gestantes com

malaria/10 mil habitantes), conforme descrito no grafico 4.
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Gréfico 4: Prevaléncia da maléria em gestantes/10 mil habitantes, considerando a procedéncia
dos atendimentos no HMML, em Macapa, Amapa, no periodo de 2009 a 2010.
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Fonte: AMAPA, 2010; BRASIL, 2010c.

Em concordancia com Andrade (2008) esses municipios do interior do Estado do
Amapa séo areas que possuem alta incidéncia da endemia, uma vez que sdo encontradas
areas de garimpos e projetos de assentamentos, consequéncia da migracdo humana em
busca de frentes de trabalho (construcdo de hidroelétricas, projetos agropecuarios e de
exploracdo de minérios). Por sua vez, como observado em outro estudo (JARUDE, 2003)
o0 atendimento médico proximo ao local de moradia é deficiente ou inexistente que
associado a falta de condicdes adequadas de moradia, muitas vezes, proximas a
criadouros do mosquito Anopheles, refletem diretamente na epidemiologia da maléaria nas

gestantes dessas localidades.

Em relacdo ao municipio de Macapa, observou-se que ndo houve diferenca
significativa (p-valor = 0.9872) na frequéncia total de casuisticas ocorridas entre a zona
norte, 18/35 (51%), e zona sul, 17/35 (49%), da capital. Contudo, quando comparou-se,
individualmente, todos os bairros, independente da zona, a maior frequéncia (25%) de
malaria em gestantes foi procedente dos bairros Brasil Novo e Novo Horizonte (Grafico 5),

com diferenca estatistica altamente significativa (p-valor < 0.0001).
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Gréfico 5: Distribuicdo de casos de malaria em gestantes atendidas no HMML,
por bairro, em Macapa, Amap4, no periodo de 2009 a 2010.
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Fonte: AMAPA, 2010.

Este achado corrobora com o encontrado por Ramos e Mafra (2007) onde as
gestantes infectadas pelo plasmodio, no municipio de Macapda, no periodo de 2003 a
2006, procediam também em maior numero da area periurbana de Macapa,
especialmente, dos bairros Brasil Novo, Infraero, Jardim Felicidade e Novo Horizonte, que
sdo areas onde ha maior proximidade da residéncia com igarapés, onde também estao os

principais criadouros dos anofelinos.

Gréfico 6: Frequéncia das espécies infectantes de plasmdédios em gestantes
atendidas no HMML, em Macapa, Amapa, no periodo de 2009 a 2010.
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Constatou-se neste estudo que dos 54 (69%) episodios de malaria selecionados o
P. vivax foi a espécie plasmodial com maior frequéncia (56%), quando comparada com o
P. falciparum (35%) e a forma mista (9%). Cabe destacar que em nenhuma paciente foi

diagnosticado infeccdo malarica causada pelo P. malariae (Grafico 6).

Em concordéancia (p-valor = 0.8467) com os achados de Jarude (2003) e Martins
(2008), onde o P. vivax representou 53% e 49%, seguido do P. falciparum com 43% e
44%, respectivamente, o achado deste estudo demonstra que a forma mais grave da
maléria, a ter¢cd maligna (P. falciparum), aparece em segundo lugar, com mais de 1/3 das
casuisticas. Neste sentido, a proporcdo de gestantes infectadas com o P. vivax (56%)
neste estudo é significativamente menor (p-valor = 0.0143) aos achados de outros estudos
(ALMEIDA, 2008; CHAGAS, 2009; MARTINEZ-ESPINOSA, 2003) que foram de 85%, 78%
e 82%, respectivamente.

Grafico 7. Frequéncia de infeccdes prévias, por espécie de plasmédio, em
gestantes atendidas no HMML, em Macapa, Amap4, no periodo de 2009 a 2010.
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Fonte: AMAPA, 2010.

Sobre as casuisticas de infeccbes prévias da malaria em gestantes foram
encontrados 11 (20,3%) registros anteriores da doenca distribuidos em 09 (16,6%)
mulheres, sendo que 08 gestantes apresentaram 02 episddios cada e 01 apresentou 04
episodios na mesma gestacdo. A média de infec¢des prévias foi de 1,2 em todo o grupo,
com 1,4 para P. falciparum e 1,0 entre as infectadas pelo P. vivax. Observou-se a maior

frequéncia de registros da malaria prévia nas infectadas pelo P. falciparum (Gréfico 7).



49

Conforme descrito por Martinez-Espinosa (1998, 2003) as manifestacdes clinicas
da malaria em gestantes podem ser consideradas potencialmente graves de acordo com

as caracteristicas imunoldgicas da mulher, dentre as quais, a histéria de malaria prévia.

Outros autores (CALVOSA, 1995; VERONESI; FOCACCIA, 2006) esclarecem que
na primeira gestacdo, as mulheres ndo possuem qualquer grau de imunidade contra os
plasmadios aderidos & placenta por nunca terem entrado em contato com eles. A medida
gue a imunidade vai se estabelecendo, com formagédo de anticorpos (IgG) capazes de
bloquear a aderéncia do plasmédio a placenta, as manifestacbes da malaria tornam-se
mais brandas. Isto pode justificar, neste estudo, a frequéncia das alteracdes obstétricas e

de outros achados clinicos, que serdo descritos mais adiante.

Observou-se, neste estudo, que no momento do diagnoéstico parasitolégico da
malaria, 33 (61%) gestantes estavam em risco de parto prematuro (IG = 22 e < 37
semanas) e outras 20 (37%) em risco de abortamento (IG < 22 semanas). Achados
semelhantes (p-valor = 0.6902) também foram encontrados por Chagas (2009), onde das
pacientes que tiveram malaria durante a gestacédo, 55% estavam entre 22 e 37 semanas,
em risco de parto prematuro e 36% tinham menos de 22 semanas, estando, portanto, em

risco de abortamento.

Grafico 8: Trimestre em que ocorreu o diagndstico da malaria em gestantes
atendidas no HMML, em Macapa, Amapa, no periodo de 2009 a 2010.
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Em consonancia com os achados de outros estudos (ASAYAG; IGLESIAS, 2008;
JARUDE, 2003; MARTINEZ-ESPINOSA, 1998; SIMOES, 2006) foi observado, no HMML,
gue a frequéncia de infeccbes malaricas ocorridas no terceiro trimestre da gestacao foi
significativamente maior (p-valor <0.0001) tanto para infec¢des pelo P. vivax como pelo P.
falciparum, quando comparada as ocorridas no primeiro e segundo trimestre (Gréfico 8).

Chagas (2009) e Ferrarini et al. (2009) destacam que a malaria na gestacdo €
potencialmente grave, sendo causa indireta de morbidade e mortalidade perinatal,
especialmente no terceiro trimestre, pelo risco aumentado as alteracdes no curso da
gravidez, como anemia materna grave, ameaca de parto prematuro, parto prematuro,

crescimento intra-uterino restrito e baixo peso ao nascer.
4.2 ALTERACOES HEMATOLOGICAS E BIOQUIMICAS

A anemia ocorreu em 50 (92,6%) das 54 gestantes com malaria, sendo 21 (38,8%)
com anemia grave (Hb <8 mg/dL) e 33 (61,2%) com anemia de leve a moderada (Hb = 8
< 11 mg/dL). Logo, a presenca de anemia é predominante (p-valor <0.0001) nas mulheres
infectadas com malaria. A média geral de hemoglobina e do hematdcrito foi de 7,6 mg/dL
e 25,6 %, respectivamente, com limites de 3,3 a 10,9 mg/dL e 11,8 a 30,6%. No conjunto,
as gravidas infectadas com o P. falciparum apresentaram maior proporcao de alteracdes
hematoldgicas para anemia, cuja média da hemoglobina e do hematdcrito foi de 6 mg/dL e
19% (Grafico 9), respectivamente, quando comparadas a média das outras formas
infectantes. Portanto, neste estudo, em relacdo a média e o desvio padrdo, ocorreu
diferenca estatisticamente significante (p-valor <0.01) entre o P. vivax (9.17+1.54 mg/dL) e
o P. falciparum (6.00+2.03 mg/dL) para a hemoglobina; e (p-valor <0.05) entre o P. vivax
(27.74£3.71mg/dL) e o P. falciparum (19.13+6.06 mg/dL) para o hematdcrito.

O quadro anémico é um dos achados mais freqlientes nas gestantes com malaria e,
parece estar ligada ndo a um, mas a varios fatores, pois, além da hemdlise produzida
como conseqiéncia da destruicdo das hemacias ao final de cada esquizogonia, parece
haver uma sensibilizacdo de hemacias ndo parasitadas reduzindo conseqientemente sua
sobrevida (VENTURA, 2010). Foi evidenciado em um estudo realizado na Maternidade e

Clinica de Mulheres Barbara Heliodora no Acre (JARUDE, 2003) que a sindrome anémica,
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traduzida pelos valores baixos de hemoglobina e hematdcrito, foi a alteracdo hematologica
mais freqlente e de maior intensidade, observada em 91,6% das gestantes com malaria.

Gréfico 9: Média das dosagens de hemoglobina, hematécrito e plaquetas, por
espécie de plasmdédio, em gestantes com malaria atendidas no HMML, em
Macapa, Amapa, no periodo de 2009 a 2010.
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Fonte: AMAPA, 2010.

Outra alteracdo hematoldgica encontrada nas gestantes foi a plaguetopenia,
presente em todas as 54 (100%) gestantes estudadas, cuja média geral foi de 65,3
mil/mm3, com limites de 24 a 106 mil/mm3 (Grafico 9). Contudo, ndo ocorreu diferenca
estatisticamente significante entre os trés tipos de parasitos (p-valor = 0.7500) quando
aplicou-se a ANOVA.

A diminuicdo das plaquetas € uma complicacdo comum nas gestantes com infeccéo
malarica pelo P. falciparum e P. vivax; embora, pouco se tenha estudado a respeito de
suas manifestacdes clinicas e patogénese na maléria, por ser de letalidade quase
desprezivel, conforme descrito no estudo de Lacerda (2007), onde encontrou-se que
embora, em geral, estejam diminuidas, com valores inferiores a 20.000 plaguetas/mm3 de
sangue, sua recuperacdo é rapida apés uma semana do inicio da terapéutica. Para
Makkar, et al. (2002) os sangramentos espontaneos, com contagem de plaquetas abaixo

de 10.000 raramente sdo descritos na literatura.

Quanto as alteragcdes bioquimicas, no grupo analisado, 09 (16,6%) gestantes
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apresentaram quadro de hipoglicemia, com média da dosagem, nas gestantes infectadas
com maléria mista, mais alterada (55 mg/dL) quando comparadas as médias de P. vivax e
P. falciparum. No entanto, ndo ocorreu diferenca estatisticamente significante entre os trés
tipos de parasitos (p-valor = 0.9352) quando aplicou-se a ANOVA (Grafico 10). Estes
achados sédo semelhantes aos de outros estudos (JARUDE, 2003; MARTINEZ-
ESPINOSA, 1998) que encontraram ocorréncia mais frequente de hipoglicemia entre as
gravidas infectadas com o P. falciparum.

Gréfico 10: Média e desvio padrdo das dosagens de
glicemia, por espécie de plasmédio, em gestantes
com malaria atendidas no HMML, em Macap4,
Amapa, no periodo de 2009 a 2010.
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Fonte: AMAPA, 2010.

A hipoglicemia € uma complicacdo sete vezes mais frequente na gestante com
infeccdo malarica que na paciente ndo gestante, devido ao aumento na funcéo das células
[} do pancreas, aumentando a secrecao de insulina, e provocando sintomas inespecificos
como tontura, visdo turva, frieza nas extremidades, taquicardia, hipotensdo e até
convulsdes. Além disso, a hipoglicemia também pode ser causada pelo grande consumo
de glicose pelo parasito na circulacéo (PINEROS; BLAIR, 2002).

Apenas 01 (1,8%) gestante apresentou elevacdo nas dosagens de uréia (230
mg/dL) e creatinina (5 mg/dL), estando a maioria 53 (98,2%), em concordancia com Leado
(1997), dentro dos limites de normalidade e sem diferenca estatisticamente significante
entre os trés tipos de parasitas (p-valor = 0.9379) para uréia e (p-valor = 0.5243) creatinina
guando aplicou-se o teste de kruskal-wallis (Grafico 11). No entanto, vale ressaltar que de
acordo com Alexandre (2004), o aumento da uréia e creatinina sao indicativos laboratoriais

de evolugdo da malaria grave por Insuficiéncia Renal Aguda (IRA), causada por P.
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falciparum que ocasionalmente tem sido observado devido a citoaderéncia das células

vermelhas parasitadas nos glomérulos capilares.

Gréfico 11: Mediana e desvio interquartilico das dosagens de uréia e creatinina, por espécie de plasmadio,
em gestantes com malaria atendidas no HMML, em Macapa, Amapa, no periodo de 2009 a 2010.
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Em relacdo as transaminases, foram observadas 10 (18,5%) gestantes com
alteracoes nas dosagens de TGO e 06 (11,1%) nas de TGP, com limites entre 45 a 659
U/L e de 86 a 1.090 U/L, respectivamente. Contudo, ndo ocorreu diferenca estatistica
significante entre os trés tipos de parasitos (p-valor = 0.1574) para TGO e (p-valor =
0.1099) TGP quando aplicou-se o teste de kruskal-wallis (Grafico 12). As transaminases
habitualmente ndo sofrem grandes alteracbes, mesmo nos casos de malaria por P.
falciparum grave sem complicacbes e, se ocorrem pequenos aumentos, desaparecem
rapido na primeira semana de tratamento (LEAO, 1997; VERONESI; FOCCACIA, 2006).

Grafico 12: Mediana e desvio interquartilico das dosagens de TGO e TGP, por espécie de plasmddio, em
gestantes com maléria atendidas no HMML, em Macapa, Amapa, no periodo de 2009 a 2010.
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Apenas 08 (14,8%) gestantes apresentaram ictericia (BT > 1,2 md/dL), com minimo
de 1,4 e maximo de 30 mg/dL, sem diferenca estatisticamente significante entre os trés
tipos de parasitos (p-valor = 0.8565) quando aplicou-se o teste de kruskal-wallis (Grafico
13).

Gréfico 13: Mediana e desvio interquartilico das
dosagens de BT, por espécie de plasmodio, em
gestantes com maldria atendidas no HMML, em
Macapa, Amapa, no periodo de 2009 a 2010.
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A bilirrubina pode sofrer aumento, sobretudo a bilirrubina indireta, atribuida a
hemdlise de eritrécitos parasitados e disfuncdo hepética (colestase), sendo mais
acentuada nos casos graves de malaria por P. falciparum e com pouca ou nenhuma
alteracdo nos casos moderados de malaria por P. vivax. Em geral, a bilirrubinemia
normaliza-se dentro da primeira semana, embora a ictericia instalada ainda permaneca
por algum tempo (LEAO, 1997; VERONESI; FOCCACIA, 2006).

4.3 ALTERACOES OBSTETRICAS NO CURSO DA GRAVIDEZ

Na amostra selecionada, a frequéncia de alteracdes obstétricas, associados a
malaria, foi frequente, ocorrendo em 10 (18,5%) gestantes, na seguinte proporgéo: 07
(13%) oligodramnio (p-valor = 0.1344), 02 (3,7%) ameaca de parto prematuro (p-valor =
0.7394) e um (1,8%) Obito fetal, ndo havendo diferenca significante entre as formas
infectantes da maléaria. As infectadas pelo P. vivax apresentaram a maior variedade de

achados obstétricos no curso da gravidez (Grafico 14).

Essas alteracfes obstétricas, exceto o oligodramnio, tém sido descritos durante a
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infeccdo por maléaria por diferentes autores (CHAGAS, 2009; FERNANDES; LOPES;
MENDES FILHO, 2010; JARUDE, 2003; MARTINEZ-ESPINOSA, 1998; SIMOES, 2006),
podendo ocorrer com todas as espécies de plasmaodios, sendo mais comumente devida ao
P. falciparum ou no P. vivax. As frequéncias observadas neste estudo foram inferiores as
descritas pelos autores supracitados. No entanto, mesmo n&o tendo sido descrito na
literatura, o oligodrdmnio ocorreu nas trés formas da maléria, cuja média do ILA foi
significativamente menor nas gestantes com o P. falciparum (3,7 cm), quando comparadas

as médias das gestantes com o P. vivax (6 cm) e a forma mista (6 cm).

Gréfico 14: AlteracBes obstétricas versus espécie infectante de plasmodio em
gestantes atendidas no HMML, em Macapa, Amapa, no periodo de 2009 a 2010.
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Fonte: AMAPA, 2010.

Pifieros e Blair (2002) explicam que a ameaca de parto prematuro é atribuida a
maior producdo de prostaglandinas na maléria, que exerce acdo excitatoria sobre o
musculo uterino. Além disso, 0s mesmos autores reiteram que a hipoxia intra-uterina ou
intraparto, secundéaria a sindrome anémica, pode causar o 0Obito fetal. Neste sentido, as
alteracdes obstétricas aqui observadas podem ser atribuidas a frequéncia da febre terca

maligna (P. falciparum) encontrada neste estudo.

Em relacdo ao trimestre gestacional em que ocorreram as alteracdes obstétricas,
associados a maléria, observou-se apenas registros de gestantes infectadas no segundo

e terceiro trimestre, com média da IG de 22 e 32 semanas, respectivamente. Também foi
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observada que a ocorréncia de oligodramnio ocorrida no Udltimo trimestre foi
significativamente maior em relacdo ao segundo trimestre (Grafico 15).
Gréfico 15: Alteracbes obstétricas versus trimestre gestacional em que ocorreu a

infeccdo malarica em gestantes atendidas no HMML, em Macapa, Amapa, no
periodo de 2009 a 2010.
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Fonte: AMAPA,2010.

A maior frequéncia, neste estudo, de alteracdes obstétricas no final da gestacéo ja
era esperada, isso porque, apesar dessas alteracdes serem possiveis em qualquer época
da gestacdo, outros estudos (ALMEIDA, 2008; CALVOSA, 1995; JARUDE, 2003;
SIMOES, 2006), realizados na Amazdnia Legal, indicam que a maior frequéncia ocorre no
altimo trimestre com risco aumentado de parto prematuro, crescimento intra-uterino

restrito e baixo peso ao nascer.

Outros achados encontrados nas gestantes foram as seguintes alteracdes clinicas:
encefalite, epistaxe, hematuria, insuficiéncia renal aguda e 6bito materno, que ocorreram,
exclusivamente, no segundo trimestre da gestacdo (média de 21 semanas) com média de
35.690 parasitos/mm3 de sangue, sem diferenca significativa entre as frequéncias dos
grupos de plasmaédio (Grafico 16). No entanto, foi baixa a taxa de letalidade observada
(um caso de 6bito devido ao P. falciparum), mas que foi semelhante a descrita por outros
estudos (JARUDE, 2003; MARTINEZ-ESPINOSA, 1998, 2003).
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Gréfico 16: Frequéncia de outros achados clinicos versus espécies de
plasmddios em gestantes atendidas no HMML, em Macapa, Amapa, no periodo
de 2009 a 2010.
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Fonte: AMAPA, 2010.

A malaria na gravidez pode cursar com manifestacbes clinicas graves, sendo
frequente amplo espectro de complicacdes como hipoglicemia grave, insuficiéncia renal
aguda, coagulacao intravascular disseminada, quadro pulmonar e cerebral, forma colérica
e biliosa, hiperpirexia, entre outras, que sdo determinadas pelo grau de imunidade pre-
gestacional (exposicdo ao plasmoédio), que por sua vez, depende da intensidade e da
estabilidade da transmissao local; pela parasitemia elevada (> 100.000 parasitos/mm?3 de
sangue); e principalmente pela malaria causada pelo P. falciparum (CHAGAS, 2009;
FERNANDES; LOPES; MENDES FILHO, 2010; MADI; ARAUJO; ZATTI, 2008). Por isso, 0
MS obriga os postos de saude responsaveis pelo controle pré-natal em areas endémicas
de malaria a realizarem a gota espessa em cada visita da gestante ao ambulatorio,
buscando-se evitar a indesejavel evolugdo para os casos graves, culminando em desfecho
fatal (BRASIL, 2006).

Encontrou-se ainda 02 (3,7%) registros de parto cesariano, a termo, em gestantes
infectadas no momento do parto, com hemoscopias dos neonatos negativas para o
plasmaddio, apds 24 h de nascimento, sendo um com baixo peso (<2500g) ao nascer. Além
disso, ndo houve registros de partos normais com gestantes infectadas, motivo pelo qual,
nao foram encontrados neonatos com hemoscopias positivas para o plasmédio apds o

nascimento. Neste sentido, 0 ndo registro de partos normais com gestantes infectadas
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pode ser atribuido ao diagnostico e tratamento precoce realizados durante a internagdo no
ambulatério de gestacdo de alto risco do HMML, que reduziram a evolugédo natural da
doenca até o término da gestacdo e, consequentemente, o risco da malaria neonatal.

4.4 TEMPO DE INTERNACAO VERSUS TERAPEUTICA ANTIMALARICA

O tempo médio geral de internacdo nas gestantes infectadas com malaria foi de 09
dias, independente da forma infectante, com limites de 01 a 21 dias, e a maior frequéncia
de permanéncia hospitalar, foi entre 04 e 07 dias, ocorrida em 27 (54%) gréavidas, com
diferenca significativa quando comparada as demais frequéncias (Grafico 17).

Gréfico 17: Tempo de internagdo geral entre gestantes com malaria atendidas no
HMML, em Macapa, Amapa, no periodo de 2009 a 2010.
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Fonte: AMAPA, 2010.

A permanéncia encontrada, no HMML, para o tratamento de gestantes com
infeccdo malarica foi superior ao da literatura consultada (JARUDE, 2003), cuja média
geral foi de 06 dias. Além disso, foi trés vezes superior ao tempo de tratamento
recomendado pelo MS (BRASIL, 2010a). Neste sentido, ressalta-se que o tratamento da
malaria em gestantes é de dificil abordagem devido a riqueza de parasitos nas vilosidades
placentarias, assim como a depressdo imunolégica e fisiolégica da gravidez, por isso €
necessario que se observe ndo s6 a espécie do plasmédio, mas, especialmente, o
trimestre gestacional, para assegurar o tratamento adequado e diminuir o tempo de
internacdo da gestante (LEAO, 1997; VERONESI; FOCCACIA, 2006).
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Sobre a terapéutica antimalérica utilizada nas gestantes com episodios de maléria
causados por P. vivax, encontrou-se 29/30 (96,6%) casos tratados com a Cloroquina e
01/30 (3,4%) com o Coarten®; nos casos de P. falciparum, 14/19 (73,6%) gestantes foram
tratadas com o Coarten®, 03/19 (15,7%) com a associacdo do Coarten® + Clindamicina,
01/19 (5,2%) com Quinino + Coarten® e 01/19 (5,2%) com Quinino + Clindamicina; e para
a malaria mista (P. vivax + P. falciparum), 03/05 (60%) gravidas foram tratadas com o
Coarten® + Cloroquina, 01/05 (20%) com Coarten® + Clindamicina e 01/05 (20%) com
Artemether + Clindamicina. Houve diferenca significativa na terapéutica antimalarica

utilizada entre as formas infectantes.

Em concordancia com outros estudos (JARUDE, 2003; MARTINS, 2008; SIMOES,
2006), isoladamente, a Cloroquina foi o medicamento mais empregado nos casos de P.
vivax, por ser a droga preconizada por Brasil (2010a) para todas as formas de malaria,
exceto a provocada pelo P. falciparum resistente a Cloroquina, cuja dose inicial € de
10mg/Kg/dia no primeiro dia e 7,5mg/Kg/dia nos dois dias subsequentes por via oral
(vV.0)).

Para os casos de P. falciparum e malaria mista encontrou-se quatro e trés
esquemas diferentes, respectivamente. Em consequéncia, essa realidade corrobora com
os achados de Martins (2008), que também encontrou tratamentos antimalaricos néo
recomendados pelo MS; em que pese a autonomia do meédico em prescrever
medicamentos, isso reforca a necessidade de estabelecer protocolos de condutas

terapéuticas antimalaricas no HMML em Macapa, Amapa.

Em relacdo as terapéuticas antimalaricas mais utilizadas, em consonancia ao
trimestre em que as gestantes foram infectadas, observou-se que todos os casos de P.
vivax e de P. falciparum que ocorreram no primeiro trimestre foram tratados com
Cloroquina e Quinino + Clindamicina, respectivamente. Entretanto, no segundo e terceiro
trimestre, encontrou-se 25/26 episddios de P. vivax tratados com a Cloroquina; 14/18 de
P. falciparum com o Coarten® e 03/05 de malaria mista com o Coarten® + Cloroquina
(Gréfico 18). Os outros casos, ocorridos no 2° e 3° trimestre da gestacéo, foram tratados,

conforme descrito no Gréfico 19.
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Gréfico 18: Terapéutica antimalarica utilizada versus espécie de plasmaddio
infectante versus trimestre gestacional, em gestantes atendidas no HMML, em
Macapa, Amapa, no periodo de 2009 a 2010.
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Diante do exposto, esses achados sugerem que apesar da maioria dos tratamentos
estarem de acordo as recomendacdes do MS, no que diz respeito aos antimalaricos para
gestantes, ndo houve consenso sobre a terapéutica utilizada versus o trimestre

gestacional.

Gréfico 19: Outras drogas antimalaricas utilizadas no 2° e 3° trimestre versus
espécie de plasmaodio infectante em gestantes atendidas no HMML, em Macapa,
Amapa, no periodo de 2009 a 2010.
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De acordo com o tempo médio de internacdo em cada forma infectante e a
terapéutica antimalarica utilizada, observou-se que a maior média de tempo ocorreu nas
gestantes infectadas com o P. falciparum e tratadas com o Coarten®, que foi superior a
uma semana. Nao houve diferenca significativa nos tempos médios de internacao entre as
gravidas com o P. vivax e tratadas com Cloroquina e as infectadas com a forma mista e
tratadas com o Coarten® + Cloroquina (Grafico 20).

Gréfico 20: Tempo médio de internacdo, por espécie de plasmédio, versus

terapéutica antimalérica utilizada em gestantes atendidas no HMML, em Macap4,
Amapa, no periodo de 2009 a 2010.
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Fonte: AMAPA, 2010.

Percebe-se, neste estudo, que o tempo médio de internacdo em todas as formas da
malaria também permaneceu superior ao tempo de tratamento recomendado pelo MS
(BRASIL, 2010a). Por isso, em concordancia com Martins (2008) ratifica-se a discussédo da
necessidade de avaliar a conduta terapéutica antimalarica utilizada, propondo-se um
protocolo de atendimento para as gestantes com maléria baseado no manual do MS ou se
estas ficaram internadas por mais tempo devido a outras intercorréncias, o que justificaria

a maior permanéncia dessa populacao ocupando leitos do HMML.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

As experiéncias vivenciadas no ambulatério de gestacao de alto risco do HMML,
durante o Programa de Residéncia em Enfermagem em Obstetricia, no periodo de 2008 a
2010, permitiram observar que é frequente a infeccdo malarica em gestantes, e que esta,
ainda tem efeitos pouco investigados sobre a salude da mulher. Neste sentido, foi
realizado este estudo, no qual apresentou-se a descricdo da ocorréncia dos casos da
malaria em gestantes atendidas no HMML, em Macapa, Amapa, no periodo de 2009 a
2010.

Pode-se afirmar que houve uma progressiva diminuicdo no numero de registros dos
casos da malaria em gestantes, quando comparou-se esse estudo com outros anteriores
realizados nos ultimos cinco anos, no HMML, que pode ser explicada como consequéncia
da politica de controle da malaria em gestantes implantada, em 2006, pelo MS nos
Estados da Amazobnia Legal. Portanto, a partir dos resultados obtidos neste estudo pode-

se concluir que:

a) O perfil das gestantes selecionadas foi de mulheres jovens, apresentando media
de idade, no momento do diagnéstico da malaria, de 25,2 anos, ndo havendo associacao

da idade com as altera¢des no curso da gravidez;

b) Os bairros Brasil Novo e Novo Horizonte foram os responsaveis pela diferenca
significativa de mulheres infectadas, quando comparados com todos os demais,

independente da zona,

c) O P. vivax foi a espécie plasmodial com maior frequéncia (56%), quando
comparada com o P. falciparum (35%) e a forma mista (9%), e ndo foi diagnosticado

infeccdo malarica causada pelo P. malariae;

d) A maior frequéncia de registros da malaria prévia ocorreu em gestantes com o P.
falciparum, cuja média foi de 1,4, e a frequéncia de infecgBes ocorridas no terceiro
trimestre da gestacgao foi significativamente maior (<0.0001) tanto o P. vivax como para o

P. falciparum;
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e) A anemia ocorreu em 92,6% das gestantes com malaria, sendo 38,8% com
anemia grave (Hb < 8 mg/dL), e a maior propor¢cdo de alteragcbes hematoldgicas para
anemia ocorreu nas gravidas infectadas com o P. falciparum, cuja média da hemoglobina

e do hematécrito foi de 6 mg/dL e 19%, respectivamente;

f) A plaquetopenia foi encontrada em 100% das gestantes estudadas, cuja média
geral foi de 65,3 mil/mm3; a hipoglicemia ocorreu em 16,6% das gestantes com média da
dosagem, nas gestantes infectadas com maléria mista, de 38 mg/dL; a maioria (98,2%)
apresentou as dosagens de uréia e creatinina dentro dos limites de normalidade; em
18,5% das gestantes observou-se alteracdes nas dosagens de TGO e em 11,1% nas de
TGP; e apenas 14,8% gestantes apresentaram ictericia com média da BT de 30 mg/dL

para a malaria mista;

g) A frequéncia de achados obstétricos, associados a malaria, foi frequente,
ocorrendo em 18,5% das gestantes, sendo 13% oligodramnio, 3,7% ameaca de parto
prematuro e 1,8% Obito fetal, e as infectadas pelo P. vivax apresentaram a maior

variedade de achados obstétricos no curso da gravidez;

h) A encefalite, a epistaxe, a hematuria, a insuficiéncia renal aguda e 6bito materno
foram os achados clinicos associados a malaria que ocorreram, exclusivamente, no 2°

trimestre da gestacdo com média de 35.690 parasitos/mm?3 de sangue;

i) O tempo médio geral de internacdo nas gestantes infectadas com malaria foi de
09 dias, sendo trés vezes superior ao tempo de tratamento recomendado pelo MS, e a
maior média de tempo de tratamento ocorreu nas gestantes infectadas com o P.

falciparum e tratadas com o Coarten®, que foi superior a uma semana.
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6 RECOMENDACOES

Frente as lacunas evidenciadas neste estudo e considerando que todas as
gestantes devem ser alvo das acdes de prevencdo e controle da malaria, recomenda-se
as autoridades sanitarias do Estado do Amapa:

a) Ratificar o cumprimento de que a gota espessa tenha status de exame de rotina
em todas as UBS de Macapéa que realizam o controle pré-natal de gestantes, como ja

determinado pelo MS em 2006;

b) Estabelecer protocolos de conduta terapéutica antimalarica para as gestantes
atendidas nas Unidades de Saude vinculadas a SESA;

c) Avaliar a eficacia do tratamento antimalarico nas gestantes infectadas, em

especial por P. falciparum, no HMML, por ser referéncia no Estado do Amapa;

d) Capacitar os profissionais da saude para o diagnéstico precoce e o tratamento

eficaz da malaria em gestantes;

e) Utilizar os resultados desse trabalho para melhorar a realidade que envolve o
binbmio “malaria e gestagdo” com estratégias de diagndstico precoce e tratamento

imediato da doenca, contribuindo para a diminui¢cdo de sua morbimortalidade.



65

REFERENCIAS

ALEXANDRE, M. A. A. Estudo clinico e epidemioldgico dos casos graves de malaria
vivax em pacientes atendidos na Fundacao de Medicina Tropical do Amazonas,
Brasil. [Dissertacdo de Mestrado]. Manaus: Universidade do Estado do Amazonas, 2004.

ALMEIDA, L. B. Malaria em mulheres de idade de 10 a 49 anos, segundo o SIVEP -
Malaria, Manaus, Amazonas, 2003 - 2006. [Dissertacdo de Mestrado]. Manaus:
Universidade do Estado do Amazonas, 2008.

AMAPA. Secretaria de Estado da Satde do Amapéa. Hospital da Mulher Mae Luzia.
Servi¢o de arquivo meédico e estatistica. Macapé: Secretaria de Estado da Saude do
Amap4, 2010.

ANDRADE, R. F. Malaria e migracao no Amapa: projecao espacial num contexto de
crescimento populacional. Beléem: UFPA/NAEA, 2008.

ASAYAG, C. R.; IGLESIAS, P. P. Malaria en gestantes entre marzo del 2002 y julio del
2003: experiencia en el Hospital Regional de Loreto, Peru. Acta Medica Peruana. v.25,
n.04. 2008. Disponivel em: <http://www.scielo.org.pe/pdf/lamp/v25n4/a07v25n4. pdf>.
Acesso em: 20 nov. 2009.

AYRES, M.; et al. BioEstat. Versao 5.0, Sociedade Civil Mamiraua, MCT - CNPq, Belém,
Para, Brasil. 2007.

BRASIL. Conselho Nacional de Saude. Resolucédo n°. 196 de 10 de outubro de 1996.
Brasilia, Conselho Nacional de Saude, 1996. Disponivel em

<http://www.conselho.saude.gov.br/docs/resolucoes/resol 96.doc>. Acesso em: 17 ago.
2005.

. Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE). Dados do censo 2010:
Amapa. Diario Oficial da Unido. 04 nov. 2010. Brasilia: IBGE, 2010c. Disponivel em:
<http://www.censo2010.ibge.gov.br/ dados_divulgados/index.php?=16> Acesso em: 01
fev. 2011.

. Ministério da Saude. Secretaria de Vigilancia em Saude. Guia de vigilancia
epidemioldgica. 6. ed. Brasilia: Secretaria de Vigilancia em Saude, 2005b.

. Ministério da Saude. Secretaria de Vigilancia em Saude. Guia pratico para
tratamento de malaria no Brasil. Brasilia: Secretaria de Vigilancia em Saude, 2010a.

. Ministério da Saude. Secretaria de Vigilancia em Saude. Importancia da gota
espessa nas consultas de pré-natal. Nota Técnica - CGPNCM/DIGES/SVS/MS.
Programa Nacional de Controle da Malaria Coordenador Geral: Brasilia, 2006.

. Ministério da Saude. Secretaria de Vigilancia em Saude. Manual de diagnéstico
laboratorial da maléaria. Brasilia: Secretaria de Vigilancia em Saude, 2005a.


http://www.in.gov.br/

66

. Ministério da Saude. Secretaria de Vigilancia Epidemiolégica. Sistema de
Informacao de Vigilancia Epidemioldgica (SIVEP). Notificagdo de casos de malaria. Dados
epidemioldgicos de malaria, por Estado, na Amazdnia Legal. Brasilia: Secretéria de
Vigilancia em Saude/Ministério de Saude, 2010b.

. Ministério da Saude. Secretaria de Vigilancia Epidemiolégica. Sistema de
Informacao de Vigilancia Epidemioldgica (SIVEP). Notificagdo de casos de malaria.
Resumo epidemioldgico: regido malaria. Brasilia: Secretéria de Vigilancia em
Saude/Ministério da Saude, 2009.

CALVOSA, V.S. P. Avaliacao do papel de anticorpos (IgG) antimalaricos transferidos
da mée para o feto na ocorréncia de malaria neonatal: outros fatores de importancia.
[Dissertacdo de Mestrado]. Belém: Universidade Federal do Para, 1995.

CARDOSO, R. F.; GOLDENBERG, P. Maléaria no Estado do Amapa, Brasil, de 1970 a
2003: trajetoria e controle. Caderno de Saude Publica. Rio de Janeiro. v.23, n06, 2007.

CARVALHO, R. A.; MEDEIROS, E. S. Diagndstico situacional da malaria em gestantes
atendidas no servi¢o de alto risco do hospital da mulher mae Luzia (HMML), Amapa.
[TCC]. Macapa: Faculdade SEAMA, 2008.

CHAGAS, E. C. S. Maléaria durante a gravidez: efeito sobre o curso da gestacédo na
regido Amazonica. [Dissertacao de Mestrado]. Manaus: Universidade do Estado do
Amazonas, 2009.

COLMENERO, J. L. M.; et al. Efeitos de medicamentos na gravidez e lactacdo (com
enfoque especial para terapéutica antimicrobiana, antiviral e antiparasitaria) e suas
repercussdes sobre o recém-nascido. In: SEGRE, C. A. M. Perinatologia: fundamentos
e pratica. Sdo Paulo: Sarvier, 2002.

FERNANDES, F. B.; LOPES, R. G. C.; MENDES FILHO, S. P. M. Malaria grave em
gestantes. Revista Brasileira de Ginecologia e Obstetricia. v.32, n.12, 2010.

FERRARINI, M. A. G.; et al. Malaria congénita: descricdo de um caso e revisdo da
literatura. Jornal de Pediatria. v.45, n.04, 2009. Disponivel em:
<http://www.cibersaude.com.br/revistas.asp?fase=r003&id_ma teria=4071>. Acesso em:
06 dez. 20009.

FONSECA, J. C.; MAESTRE, A. Incidencia de las malaria gestacional, congénita y
placentaria en Uraba (Colombia), 2005 - 2007. Revista Colombiana de Obstetriciay
Ginecologia. v.60, n.01. 2009. Disponivel em: <http://www.fecolsog.org/userfiles ffile/
revista/Revista_Vol60Nol Enero_Marzo 2009/v60n1a05.pdf>. Acesso em: 06 dez. 2009.

GARNHAM, P. C. C.; DUGGAN, A. J. Catalogue of Garnham Colection of Malaria
parasites and Opher Haemosporidia. William Clowes Ltd. London, 1986.

GIL, A. C. Como elaborar projetos de pesquisa. 5 ed. Sao Paulo: Atlas, 2007.



67

JARUDE, R. Malaria em gestantes de uma maternidade publica de Rio Branco, Acre,
Brasil. [Dissertacdo de Mestrado]. Salvador: Universidade Federal da Bahia, 2003.

JIANG, J. Ciclo vital do Plasmodium vivax. Universidade Zhongsham (Sun Yat Sen).
Guangzhou, R. P. da China, 1988.

LACERDA, M. V. G. Manifestacdes clinicas e patogénese da plaquetopenia da
malaria. [Tese de doutorado]. Brasilia: Universidade de Brasilia, 2007.

LEAO, R. N. Q. Doencas infecciosas e parasitarias: enfoque amazénico. Belém:
CEJUP/ UEPA/Instituto Evandro Chagas, 1997.

MADI, J. M.; ARAUJO, B. F.; ZATTI, H. Doencas infecciosas na pratica obstétrica e
neonatal. Rio de Janeiro: Rubia, 2008.

MAKKAR, R.P.; et al. Plasmodium vivax malaria presenting with severe thrombocytopenia.
The Brazilian Journal of Infectious Diseases. v.6, n.5, 2002.

MARQUES, H. H.; et al. Malaria congénita: descricdo de casos e breve revisdo da
literatura. Jornal de Pediatria. v.72, n. 02, 1996.

MARTINEZ-ESPINOSA, F. E. Malaria na gravidez: estudo de pacientes do Instituto de
Medicina Tropical do Amazonas, Brasil, 1990-1997. [Dissertacdo de Mestrado]. Rio de
Janeiro: Instituto Oswaldo Cruz, 1998.

. Maléaria e gravidez na regido Amazonica: prevaléncia de infeccdo em mulheres
de idade do Municipio de Coari, 2001 - 2002. [Tese de doutorado]. Rio de Janeiro: Instituto
Oswaldo Cruz, 2003.

: DANIEL-RIBEIRO, C. T ; ALECRIM, W D. Malaria during pregnancy in a
reference centre from the Brazilian Amazon: unexpected increase of Plasmodium
falciparum infections. Memérias do Instituto Oswaldo Cruz. v.99, n. 01, 2004.

; et al. Recorréncia parasitaria em mulheres gestantes com malaria por
Plasmodium vivax tratadas com cloroquina na Fundacédo de Medicina Tropical do
Amazonas. Teresina: Sociedade Brasileira de Medicina Tropical, 2006.

MARTINS, C. R. N. Politicas em farmacovigilancia: o caso da reacdo adversa a
medicamentos antimalaricos utilizados em mulheres gravidas no Estado do Amapa.
[Dissertacdo de Mestrado]. Macapa: Universidade Federal do Amapa, 2008.

NEVES, D. P.; et al. Parasitologia humana. 11 ed. Sao Paulo: Atheneu, 2010.

PINEROS, J. G.; et al. Reporte de cinco casos de malaria heonatal grave por Plasmodium
vivax en Uraba, Colédmbia. Biomédica. v.28, n.09. 2008. Disponivel em: <http://www.scie
lo.org.co/pdf/bio/v28n4/v28n4a02 .pdf>. Acesso em: 06 dez. 2009.

; BLAIR, T. S. Malaria y embarazo. Asociacién Colombiana de Infectologia. v.6,



68

n.03. 2002. Disponivel em: <http://www.revistainfectio.org/site/Portals/O/volumen
6_3/MALARIA%20Y%20EMBRAZO. pdf>. Acesso em: 13 out. 2008.

PORTO, J. L. R. Transformac®fes espaciais e institucionais do Amap4a: conflitos e
perspectivas. Macapa: Jadson Porto, 2005.

RAMOS, M. M.; MAFRA, S. S. Prevaléncia de maléria em gestantes atendidas nos
programas de pré-natal nas unidades basicas de saude em Macapé, Amapa, 2007.
[TCC]. Macapé: Faculdade SEAMA, 2007.

REY, L. Parasitologia. 4 ed. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 2008.

RICHARDSON, R. H. Pesquisa social: métodos e técnicas. 3 ed. Sdo Paulo: Atlas, 1999.

SANTOS, R. C. S. Malaria em gestantes atendidas no Hospital da Mulher Méae Luzia
(HMML), em Macapéa, Amapa, no periodo de 2009 a 2010. [Dissertacdo de Mestrado].
Macapa: Universidade Federal do Amapa, 2011.

, R. C. S. Maléaria na gestacéao: revisdo integrativa da literatura. [Monografia].
Macapa: Secretaria de Estado da Saude do Amapa, 2010.

; MARTINS, K. M. S. B. Maléaria congénita: analise secundaria de dados. In: 62°
Congresso Brasileiro de Enfermagem - CBEN: Floriandpolis, 2010.

SILVA, J. T. Perfil de citocinas em mulheres gravidas com maléaria por Plasmodium
vivax, acompanhadas na Fundacéao de Medicina Tropical do Amazonas. [Dissertacéo
de Mestrado]. Manaus: Universidade do Estado do Amazonas, 2009.

SIMOES, M. C. R. Prevaléncia de partos prematuros no Hospital de Base Dr. Ary
Pinheiro (Porto Velho - RO) causados por maléria durante a gestacao no periodo de
2001 A 2003 em usuarias do SUS. [Dissertacdo de Mestrado]. Brasilia: Universidade de
Brasilia, 2006.

SOUSA, H. P.; SABOIA, R. C.; FRANCO, S. V. A incidéncia de malaria em gestantes
numa maternidade estadual de Rio Branco - Acre. [Monografia]. Rio Branco:
Universidade Federal do Acre, 2000.

VENTURA, A. M. R. S. Anemia da malaria por Plasmodium vivax: estudo clinico e
laboratorial em criancas e adolescentes. [Tese de doutorado]. Rio de Janeiro: Instituto
Oswaldo Cruz, 2010.

VERONESI, R.; FOCACCIA, R. Tratado de infectologia. 3 ed. Sdo Paulo: Atheneu, 2006.

WORLD HEALTH ORGANIZATION. The World Health Report 2005: make every mother
and child count. Genebra: WHO, 2005.

, World Health Organization. Guidelines for the treatment of malaria. Geneva,
2006.



69

APENDICE A

Instrumento de Coleta de Dados

1. Caracteristicas epidemiologicas da
infeccdo malarica

a) Nome Abreviado:

b) Idade: anos.

¢) Procedéncia:

d) Paridade: G , P VA

e) Infeccdo prévia: () Sim () Nao

Forma

f) IG em que foi infectada:
semanas.

g) Forma infectante atual:

() P.vivax () P. falciparum
() P. malarie () Mista
2. Alteracdes hematologicas e

bioguimicas em gestantes com malaria

a) Hemoglobina_ mg/dl.

b) Hematécrito . mg/dl.

c) Plaguetas  mm3.

d) Glicose_  mg/dl.

e)Uréia_ mg/dl.

f) Creatinina__ mg/dl.

g)TGO__ U/lL. h)TGP___ UIL.

i) Bilirrubina total mg/dl.

3. Achados obstétricos no curso da
gravidez

a)Abortamento: () Sim ( ) N&o
Idade gestacional semanas.
b) Obito fetal: ( ) Sim () N&o
Idade gestacional semanas.
¢) Oligodramnio: ( ) Sim () Nao
indice de liquido amniético cm.
d) Tipo de parto:
Partonormal ( )Sim ( ) N&o
Parto cesariano: () Sim ( ) Nao
e) Prematuridade: () Sim ( ) N&o
Idade gestacional

semanas.

g) Outros achados: () Sim () Néao

4. Tempo de internacdo e terapéutica
antimalérica utilizada nas gestantes

a) Tempo de internacao: dias.

b) Esquema utilizado:




APENDICE B
Autorizacdo da Dire¢ado Clinica do HMML

Estamos realizando a pesquisa que faz parte da dissertacdo de mestrado intitulada:
Malaria em gestantes atendidas no hospital da mulher mae Luzia (HMML) em Macapa,
Amapa, no periodo de 2009 a 2010, sob responsabilidade dos pesquisadores: Enfermeiro
Esp. Rafael Cleison Silva dos Santos e sua orientadora Prof?. Dr2. Vanja Suely Calvosa
D’Almeida Couto. Tal estudo tem como objetivo descrever a ocorréncia de casos da
malaria em gestantes atendidas no HMML, em Macapa, Amapa, no periodo de 2009 a
2010. Nesse sentido, solicitamos sua autorizacdo para realizar a pesquisa no SAME,
através da aplicacao de instrumento de coleta de dados no livro de registros de gestantes
gue foram assistidas no ambulatério de gestacao de alto risco do HMML para o tratamento

da doenca.

Atenciosamente,

Profe. Dr2. Vanja Suely Calvosa D’Almeida Couto Enf° Esp. Rafael Cleison Silva dos Santos

Orientador (96 9971 5910) Orientando (96 9115 9058)

Macapa, de de 20 .
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