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APRESENTACAO

Ao longo da histdria, os paises desenvolvidos tiveram
uma transformagao em seu perfil epidemioldgico, com gra-
dual e progressiva queda de doengas infecciosas e parasita-
rias junto da concomitante ascensao de doencgas cronico-de-
generativas e aumento da expectativa de vida. Todavia, em
paises em desenvolvimento, as doengas infectocontagiosas,
desnutri¢do e a baixa expectativa de vida ainda sdo proble-
mas que evidenciam as desigualdades socioeconomicas dos
meios de prevencao e acesso ao tratamento de doengas.

O planejamento estratégico de combate as doengas re-
quer conhecimento dos fatores causais, formas de preven-
cdo, diagnosticos e tratamento das doengas. No Brasil, as-
sim como em outros paises, as doengas nao infecciosas au-
mentam exponencialmente e com prevaléncia desigual,
sendo maior entre populagdes mais pobres, no entanto as
doencas infecciosas persistem.

Neste livro, abordamos algumas doengas transmissi-
veis e ndo transmissiveis importantes tanto no contexto bra-
sileiro, quanto no cendrio mundial. Em cada capitulo o lei-
tor podera conhecer um pouco mais sobre a enfermidade e
ird contemplar aspectos sociais e estratégicos na gestao em
saude publica.
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APRESENTACAO DA DOENCA

Os coronavirus humanos (HcoV) sdo
importantes patégenos que atingem o sistema
respiratorio humano. Nas dltimas décadas, trés
importantes coronavirus ameagaram a saide pu-
blica. Em 2002, o coronavirus da sindrome res-
piratéria aguda grave (SARS-CoV); em 2012, o
coronavirus respiratério do Oriente Médio
(MERS-CoV) (CARTER-TIMOFTE et al,
2020) e no final de dezembro de 2019 na pro-
vincia de Wuhan (China), foi relatado um novo
coronavirus em pacientes com pneumonia viral
(ZHU et al., 2020). A doenca causada por este
patégeno foi posteriormente denominada CO-
VID-19, o contdgio se espalhou rapidamente
pelo mundo e em marco de 2020 a Organizagdo
Mundial da Saide (OMS) declarou o surto
como pandemia (CIOTTI et al., 2020).

Os coronavirus (CoV) sdo pertencentes
a familia Coronaviridae da ordem Nidovirales;
sdo virus envelopados com genoma de RNA po-
sitivo, divididos em quatro géneros (a, B3, y € 9),
sendo SARS-CoV-2 do género B. Os CoVs sao
formados, por pelo menos, quatro proteinas es-
truturais: proteina de membrana (M), proteina
de envelope (E), proteina de nucleocapsideo (N)
e proteina Spike (S), sendo esta tiltima a respon-
savel pela entrada do virus no hospedeiro hu-
mano (WU et al., 2020). O ponto de acesso viral
as células humanas ¢ um fator significativo para
a vigilancia imunolégica do hospedeiro e estra-
tégias terap€uticas, além de ser determinante

para infecciosidade e patogénese da doenca

(SHANG et al., 2020). Para que a entrada do vi-
rus para o meio intracelular do hospedeiro seja
efetiva, € necessario que haja ligacao ao recep-
tor, clivagem proteolitica e fusdo de membra-
nas, o que envolve varios dominios distintos na
proteina S viral. Ja foi descrito que SARS-CoV-
2 pode usar a enzima conversora de angioten-
sina 2 (ACE2) para entrada celular, este receptor
estd presente no coracado, rins, vasos sanguineos
e em células epiteliais do trato respiratdrio
(HAMMING, I et al., 2004). No entanto, além
do receptor ¢ necessario o auxilio de proteases
de ativacdo de entrada do hospedeiro, que in-
cluem TMPRSS2 e catepsinas das proteases li-
sossomais (SHANG et al., 2020). Fatores como
expressao e distribui¢do tecidual dos receptores
de entrada influenciam a patogenicidade e o tro-
pismo viral. Ao longo do ciclo de vida intrace-
lular os CoVs usam a maquinaria celular do hos-
pedeiro para replicar seu material genético e
suas proteinas para formacao de novas particu-
las virais, que posteriormente serdo secretadas
da célula infectada por exocitose e que estardo
disponiveis para infectar novas células (VKO-

VSKI. et al., 2021).

TRANSMISSAO E SINTOMAS

SARS-CoV-2 ¢ altamente transmissivel
em humanos, seu contigio ocorre de pessoa para
pessoa, principalmente por meio do contato di-
reto com secregdes como saliva ou goticulas

respiratdrias infectadas, assim como, o contato
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indireto mediante superficies ou objetos conta-
minados. O periodo médio de incubacdo € esti-
mado em 5,1 dias (IC 95%, 4,5-5,8), onde
97,5% dos infectados apresentardo algum sin-
toma em até 11,5 dias (IC 95%, 8,2—15,6) apds
0 contato com o patégeno. Devido a isso, ao
longo da pandemia foram tomadas medidas de
controle e prevengao que incluem uso de mas-
caras, limpeza frequente das maos, rastreamento
de contato e distanciamento social (CIOTTI et
al., 2020).

Habitualmente os CoVs causavam ape-
nas resfriados comuns, de sintomas leves no
trato respiratério, com ocasional envolvimento
gastrointestinal. No entanto, a infec¢do por
SARS-CoV-2 mostrou-se com sintomatologia
variada. Enquanto alguns infectados nao apre-
sentavam sintomas, outros apresentavam sinais
que variam dos semelhantes a uma gripe, até a
possivel evolucdo para sindrome respiratdria
aguda grave (SRAG) (HARRISON er al,
2020). Os sintomas mais comuns sao: febre,
tosse, dispnéia, dor muscular, perda do paladar,
manifestacdes gastrointestinais como diarreia,
nduseas e vomitos. Em casos graves, pode ocor-
rer ainda insuficiéncia respiratdria, pneumonia,
choque séptico, insuficiéncia renal, lesdo mio-
céardica, distdrbios de coagulacio e morte
(YANG et al., 2020). Tal como acontece com
outras doengas, ha ainda grupos de risco que in-
cluem idosos, portadores de doencas cronicas
como hipertensao e diabetes, gravidas, entre ou-

tros (ROZENFELD, Y. et al., 2020).
DIAGN ()STICO E TRATAMENTO

O reconhecimento precoce da doenga €
essencial para frear a transmissao da COVID-
19, diante da situacdo emergencial que a doenca
surgiu, foi necessdrio em pouco tempo estabele-
cer o melhor material bioldgico a ser utilizado
para fins diagndsticos, o momento adequado da
infecc¢do para coleta, a definicdo de um marca-
dor biol6gico com maiores chances de detec¢dao
e o tipo de metodologia a ser utilizada. Além
disso, houve falta de insumos globais, em espe-
cial para o Brasil que depende da importacao de
muitos materiais (MAGNO, L. er al., 2020). O
teste mais indicado atualmente € o teste molecu-
lar de PCR em tempo real (RT-PCR), que de-
tecta presenca do RNA viral no organismo na
fase aguda da infeccao. Portanto, para evitar fal-
sos-negativos a coleta deve ser feita quando ha
suspeita de infec¢do, preferencialmente nos pri-
meiros 7 dias de sintomas (CORMAN et al.,
2020). Ha ainda o teste sorolégico que detecta a
presenca de anticorpos IgM e IgG, ambos os an-
ticorpos sdo encontrados aproximadamente
apOs 14 dias de infeccdo sintomdtica. O IgM
permanece positivo ainda por cerca de 60 a 90
dias ap6s a infeccdo, ja o IgG por até 8 meses
(MAGNO, L. et al., 2020). Devido a urgéncia
da situacdo, outros testes surgiram, como os tes-
tes rapidos de antigenos e anticorpos, disponi-
veis em farmdcias, que sdo menos sensiveis e
menos especificos, o que tem gerado um ele-
vado numero de casos falso negativo e falso po-

sitivo. Portanto, a interpretacao dos testes e a de-
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finicdo diagnodstica deve ser associada aos exa-
mes e as informagdes clinico-epidemioldgicas
(FIOCRUZ, 2022).

Como qualquer nova enfermidade, o tra-
tamento tém sido desafiador devido a ripida
transmissao da doenga e a sobrecarga do sistema
de saide com pacientes que carecem de cuida-
dos intensivos; 0s recursos terapéuticos se ba-
seiam em medidas para conten¢do da evolucao
dos sintomas, com o uso de antivirais, imuno-
moduladores, inibidores de proteases e anticoa-
gulantes (PASCARELLA et al., 2020). Até o
momento, ndo existe um consenso sobre 0 me-
lhor esquema terapéutico para COVID-19, dia-
riamente a comunidade médica e cientifica pu-
blica diretrizes e estudos sobre o assunto, a fim
de avancar nesta questdao (PIRES e al., 2020).
Em funcdo da circunstancia emergencial, esfor-
cos também foram direcionados para a produgdo
de vacinas, que além da necessidade de rapido
desenvolvimento ainda precisavam ser forneci-
das em doses suficientes para cobrir as caréncias
globais. Em junho de 2020 a Coalizao para Ino-
vacOes em Preparacdo para Epidemias (CEPI -
Coalition for Epidemic Preparedness Innovati-
ons) estimou a demanda de aproximadamente 4
bilhdes de doses de vacinas contra COVID-19
até o fim de 2021 (SOUZA & MARCHIORI,
2021).

CONTEXTO SOCIAL DA COVID-19

A pandemia da COVID-19 expds o

mundo a uma verdade: estamos todos susceti-

veis a globalizacdo de doencas, tanto conheci-
das como novas, esse tem sido um dos maiores
desafios sanitarios deste século (LIMA, et al.,
2020). Como em todos os contextos de crise,
cada nacdo tende a dispor seus melhores recur-
sos para combater as dificuldades, e entdo as
forcas e as fragilidades sdo reveladas. A pande-
mia, que teve inicio na Asia, foi encarada pelos
paises asidticos com massivo deslocamento de
recursos econdmicos e tecnoldgicos para frear
seus avancos. Na Europa, embora seja um con-
tinente mais uniforme em questdes sociais €
econdmicas, houve dificuldades para o controle
de transmissdo e mortes pela doenca (LIMA, et
al., 2020). Ja o continente Africano, conhecido
por seus problemas sociais e sanitdrios,
apresentou menores incidéncias e mortes pela
COVID-19 se comparado com os demais locais,
fato que pode ser associado a notdveis diferen-
cas nas piramides etdrias das populagdes euro-
peia e africana, temperatura ambiente, subnoti-
ficacdes de casos, e uma possivel resisténcia dos
habitantes do continente (A. VILLALONGA-
MORALES, 2020). Quanto a América, o pais
com a maior economia do mundo, os Estados
Unidos, foi por um tempo o epicentro da do-
enca. Na América Latina, o primeiro caso de
COVID-19 registrado foi de um brasileiro, no
dia 26 de fevereiro de 2020, vindo de viagens
em paises europeus (AQUINO et al., 2020). O
Brasil se destacou no continente e mundial-
mente pelas incidéncias e mortes. No final de
2021 ja havia mais de 22 milhdes de casos, com
mais de 605 mil ébitos (TRINDADE, 2020).

4



DOENCAS TRANSMISSIVEIS

Capitulo 1
COVID-19:
UM PROBLEMA MULTIFACETARIO GLOBAL

E NAO TRANSMISSIVEIS

Relevantes no contexto brasileiro e mundial

Embora todo o mundo esteja passando
por dificuldades decorrentes da COVID-19, his-
toricamente as pandemias sdo vivenciadas de
forma heterogénea, na qual algumas desigualda-
des sociais, econdmicas e geogréficas afetam o
curso e o desfecho da doenca em diferentes ca-
madas da sociedade (BAMBRA et al, 2020). As
medidas de bloqueio total ou parcial de algumas
atividades econdmicas, adotadas pelos paises na
tentativa de retardar a disseminagdo da doenca,
também afetaram aproximadamente 2,7 bilhdes
de trabalhadores, representando cerca de 81%
da forca de trabalho mundial (COSTA, 2020).
Houve interrompimento da mobilidade das pes-
soas, servicos de turismo e eventos foram afeta-
dos, fabricas inteiras pararam sua produ¢io, em-
presas fecharam com consequente caréncia na
oferta de produtos e como efeito, milhares de
pessoas ficaram desempregadas. No Brasil, os
dados mostram uma taxa de 10,9 milhoes de de-
sempregados no primeiro semestre de 2020
(CAVALCANTIL M. A. & LAMEIRAS, M. A.
P., 2020).

Na esfera da educagdo, também estdao
ocorrendo prejuizos para pais, professores e alu-
nos. Sdo milhdes de alunos fora da sala de aula
com aprendizado remoto. Principalmente em re-
gides mais expostas socioeconomicamente,
onde os problemas sdo muitos, podendo citar
dentre estes a evasao escolar, falta de assisténcia
e alimentagdo as criancas, pais sem preparo para
atividades em casa, adaptacdo da pratica peda-

gbgica de docentes, falta de acesso a materiais

para acompanhar o ensino a distancia, dificulda-
des no aprendizado e nas formas de avaliar o
mesmo. Segundo estudo realizado pelo Centro
de Inovacao para a Educagao Brasileira —CIEB
de abril de 2020, 90% das secretarias municipais
e 80% das secretarias estaduais, ndo possuiam
preparo para oferecer a modalidade de ensino
remoto (Junio & Moraes, 2020).

Mesmo atingindo diversos setores, a
pandemia € primariamente uma emergencia sa-
nitdria, por isso afetou fortemente o sistema e os
servicos de saude, principalmente por se tratar
de uma condicdo ainda desconhecida e com
grande demanda. Logo no inicio, foi necessario
ampliar a oferta de leitos, por isso houve inter-
rupg¢do de procedimentos eletivos com simulté-
neo aumento da capacidade de profissionais e
equipamentos de suporte ventilatério. No
Brasil, o nimero de leitos clinicos cresceu em
17,8% e o de leitos de unidades de tratamento
intensivo (UTIs) em 64%, entre fevereiro e ju-
nho de 2020. No entanto, houve falta de venti-
ladores, anestésicos, sedativos e equipamentos
de protecdo individual (SESTELO et al., 2020).
Com aredugdo de consultas e cirurgias de outras
enfermidades, houve o agravamento de doencgas
que nao a COVID-19,
(TURBIANI, 2020). Somado a isso, houve a

como o0 cancer

procura de atendimento pela Covid longa, uma
condi¢@o onde alguns sintomas sdo persistentes
ao longo do tempo e que atinge cerca de 10%
dos infectados (FOX, 2021). Além das preocu-

pacdes com a saude fisica, a pandemia trouxe a
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tona também problemas psicoldgicos enfrenta-
dos tanto por profissionais de satide, quanto pela
populacdo em geral (SCHMIDT el.al., 2020).
Quando consideramos todas essas circunstan-
cias, a sobreposi¢do e a interagdo de problemas
patolégicos, socioecondmicos e politicos; fica
evidente que temos que enfrentar ndo apenas
uma pandemia, mas sim uma sindemia, onde as
relacdes entre epidemia, demais doengas e con-
texto social contribuem para agravar e atingir de
forma desigual a sociedade (BISPO, J.P &
SANTOS, 2021).

Embora a pandemia tenha incidido ne-
gativamente sobre muitos aspectos, também
houve pontos positivos a considerar, como a ra-
pidez do progresso cientifico e tecnolégico num
curto espaco de tempo. Devido a situagdo emer-
gencial, tudo ocorreu numa velocidade nunca
antes vista, pesquisadores do mundo inteiro vol-
taram seus esforcos ao estudo do novo corona-
virus; o resultado: massivos avancos para o di-
agnostico, tratamento e prevengdo da doenca. O
desenvolvimento de vacinas e sua aplicagdo,
também foi feito em tempo recorde, o que t€ém
contribuido para o controle de casos graves e
hospitalizacdo. No entanto, a falta de equidade
na distribuicao e nas tecnologias das vacinas en-
tre paises, se revela um problema, onde a maio-
ria das doses se concentra em nag¢des mais ricas
(SOUZA & MARCHIORI, 2021). A Organiza-
¢do Mundial da Satde (OMS) ja se pronunciou
quanto a isso, pedindo que os paises somem

seus refor¢os e priorizem a doacao das doses aos

paises mais pobres. Enquanto os paises mais ri-
cos ttm 80% da populacdo vacinada, apenas
20% da populacdo dos paises de baixa e média
renda tomaram a primeira dose (WHO, 2021).
Esses e outros dilemas expostos em tempos de
urgéncia sao apenas frutos de outras crises pelas
quais a humanidade passa, onde o individua-
lismo e o materialismo passam por cima do bem

estar e da sadde coletiva.
CONSIDERACOES FINAIS

A pandemia nos colocou diante de um
espelho e revelou um mundo em crise que ca-
rece de mudancas. Além de trazer um profundo
problema sanitario, também agravou conflitos
sociais, politicos € econdOmicos que provocaram
e ainda provocam muitas incertezas sobre quais
seriam as melhores estratégias para o enfrenta-
mento desta situacdo. Ademais, a sua longa du-
racdo ainda carrega prejuizos por hora imensu-
raveis e que possivelmente s6 poderao ser con-
siderados no futuro. Apesar da pandemia ainda
estar em curso e portanto haver muitos desafios
importantes para transpor, as licdes aprendidas
devem perdurar e dar inicio a uma nova reali-
dade que nos conceda resiliéncia para os novos
desafios que certamente surgirdo. O gerencia-
mento de problemas complexos e a governanga
de sistemas de alto risco e baixa previsibilidade
reclamam socialmente por maior integragao dos
setores sociais e desenvolvimento efetivo da di-

plomacia internacional em satde.
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APRESENTACAO DA DOENCA

A hanseniase é uma doenca tropical ne-
gligenciada e representa um problema de satide
publica em varios paises em desenvolvimento.
Atualmente milhdes de pessoas sofrem de defi-
ciéncias devido a hanseniase (VAN HOOIJ et
al., 2021). Essa doenca transmissivel, cronica e
infecciosa € causada pelo Mycobacterium
leprae, esse bacilo possui afinidade com os ner-
vos € a pele, causando sintomas caracteristicos
(ARAUJO & SILVA, 2019). O tropismo teci-
dual do bacilo da hanseniase danifica os nervos
periféricos, pele e também a mucosa, que por
sua vez, causa comprometimento sensorial e fe-
rimentos, muitas vezes resultando em deformi-
dades e deficiéncias graves para toda a vida
(GELUK, 2018).

Os principais sinais e sintomas da han-
seniase sdo: dreas da pele, ou manchas esbran-
quicadas (hipocromicas), acastanhadas ou aver-
melhadas, com alteragdes de sensibilidade ao
calor e/ou dolorosa, e/ou ao tato, formigamen-
tos, choques e cadimbras nos bragos e pernas, que
evoluem para dorméncia, papulas, tubérculos e
nodulos (carocos), normalmente sem sintomas,
diminui¢do ou queda de pelos, localizada ou di-
fusa, especialmente nas sobrancelhas (mada-
rose), pele infiltrada (avermelhada), com dimi-
nuicdo ou auséncia de suor no local. A han-
seniase € transmitida de uma pessoa que tenha

uma forma transmissivel da doenga e nao esteja

em tratamento, para outra pessoa. Essa enfermi-
dade é transmitida pela via respiratéria (BRA-
SIL 2017).

Quando diagnosticada a hanseniase,
exige-se a notificacdo no Sistema de Informagao
de Agravos de Notificacdo (SINAN) e a inves-
tigacdo do caso. Devido a sua alta transmissibi-
lidade, € preconizado que se avalie, além do
caso notificado, todos os contatos, na busca de
outros casos ocultos. Para o diagndstico de han-
seniase € necessdrio que O paciente apresente
pelo menos uma das seguintes condicoes: lesdes
ou dreas da pele com alterac@o de sensibilidade
térmica, dolorosa e tatil, espessamento de nervo
periférico, com sintomas de alteracdo de sensi-
bilidade ou perda motora, presenca do bacilo
Mycobacterium leprae evidenciado pelo exame
laboratorial de baciloscopia de linfa ou bidpsia
de pele (BRASIL 2017).

Os achados clinicos mais comuns in-
cluem manchas hipopigmentadas ou eritemato-
sas com perda de sensibilidade reduzida ou
completa. A lesdo do nervo ocorre precoce-
mente e a avaliagdo deste torna-se fundamental
para reduzir a morbidade da doencga, além disso
o envolvimento ocular ocorre em 70% a 75%
dos casos (MAYMONE et al., 2020).

A Hanseniase possui formas clinicas di-
ferenciadas, podendo ser:

Hanseniase Indeterminada: E um esta-
gio inicial e transitorio da hanseniase, encon-
trada em individuos com resposta imune nao de-

finida diante da infec¢do, podendo evoluir para
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cura espontanea ou desenvolver-se lentamente.
A lesdo inicial geralmente € pequena, hipoesté-
sica e hipopigmentada, sendo mais seca que a
pele circunjacente (SOUZA, 1997).

Hanseniase Tuberculdide: Apresenta
lesdao unica ou em pouca quantidade, lesdes cu-
taneas com bordas, em geral ndo ultrapassam 10
cm de didmetro, sdo hipoestésicas, pele seca, hi-
poidrotica, com auséncia de pelos. Baciloscopia
com resultado negativo (SOUZA, 1997; EI-
CHELMANN et al., 2013)

Hanseniase Virchowiana: Expressa a
forma clinica de disseminagao da doenca, apre-
senta maculas mal definidas e eritematosas, for-
mando papulas, nodulos e tubérculos. Nas le-
soes ha auséncia de pelos, inclusive perda de so-
brancelha (madarose), com evolugdo de acome-
timento de troncos nervosos com consequente
perda sensitiva e motora, levando a perda da
fungdo do membro, atrofia muscular, paralisias
e deformidades. Também acomete o trato respi-
ratério superior, causando obstrucdo, coriza mu-
copurulenta, epistaxe e até perfuragdo septal e
desabamento nasal. Outros 6rgdos podem ser
atingidos (SOUZA, 1997; EICHELMANN et
al., 2013).

Hanseniase Dimorfa: Caracterizada
pela instabilidade imunoldgica, caminha entre a
forma Tuberculdide e Virchowiana. Observam-
se maculas eritematosas em pele clara e hipo-
crOmicas em pele escura, lesdes anulares, anes-
tésicas, em grande quantidade e grandes dimen-

soes. Pode causar lesdo neural grave atingindo

troncos Nervosos (SOUZA 1997,
EICHELMANN et al., 2013).

A hanseniase tem tratamento e cura.
Desde a década de 1940 o isolamento do doente
ja deixou de ser realizado. E recomendado pela
Organizacdo Mundial de Sadde (OMS) que a
classificac@o para o tratamento seja baseada no
ndmero de lesdes, sendo até cinco consideradas
paucibacilar e mais de cinco multibacilar. Para
o diagndstico da hanseniase ainda ndo existe um
exame laboratorial padrdo, no entanto, a
baciloscopia e a histopatologia sdo importantes
exames que auxiliam no diagnoéstico, e devem
ser realizados quando hé davidas na classifica-
cdo da doencga para o tratamento (NOGUEIRA
2021). A deteccao precoce da hanseniase repre-
senta um obstdculo substancial no atendimento
a hanseniase atual (GELUK 2018).

O diagno6stico da hanseniase por meio de
exame laboratorial é importante para que
suspeitas de diagnosticos diferenciais sejam
descartadas. A baciloscopia de raspado intradér-
mico € um dos métodos comumente utilizados
por ser de facil execuc¢do e baixo custo, porém é
necessario que seja realizada por profissional
capacitado, o resultado negativo ndo exclui a
chance de o paciente estar infectado. A coleta é
realizada em ambos os l6bulos auriculares, em
ambos cotovelos e nas lesdes cutaneas suspeitas
como manchas e nédulos, se houver (BRASIL
2010).

Outro exame laboratorial utilizado para

diagnostico e classificagdo da hanseniase é o
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histopatoldgico. A bidpsia deve ser coletada da
borda da lesdo, abrangendo desde a pele integra
até a drea lesionada, com profundidade até a hi-
poderme. Contudo, em muitos casos pode nao
ser conclusivo, principalmente nos casos pauci-
bacilares que nao sdo visualizados bacilos ou
ndo se observa infiltrado acometendo o tecido
neural (OBADIA et al., 2011).

Devido a algumas dificuldades no diag-
néstico clinico da hanseniase, diversos exames
complementares tém sido desenvolvidos e utili-
zados para deteccao e prevencdo da hanseniase,
como o teste molecular PCR e exames sorologi-
cos (GURUNG et al., 2019). KHATOON et al.,
(2021) e colaboradores, enfatizam no estudo re-
alizado, a importancia e a utilidade do PCR na
deteccdo precoce de casos de hanseniase. O
PCR mostrou-se uma ferramenta de melhor di-
agnostico, tanto entre os casos quanto entre seus
contatos. Ainda salienta o autor, que esse teste
deve ser usado para triagem de contatos para di-
agnostico e tratamento precoces e, assim, preve-
nir a transmissao na comunidade.

Estudos de Hacker et al. (2021) sugerem
que uma combinacdo de vigilancia de contato e
rastreamento, exame neurodermatolégico ade-
quado e com uma disponibilidade de ferramen-
tas moleculares também € altamente eficaz no
apoio ao diagnéstico precoce da hanseniase,
como também a autora enfatiza que uma se-
gunda dose da vacinagdo BCG pode exercer

protecao extra.

O Ministério da Saude classifica a han-
seniase para fins operacionais de tratamento
quimioterdpico em Paucibacilares (PB): casos
com até 5 lesdes de pele e Multibacilares (MB):
casos com mais de 5 lesdes de pele (BRASIL
2017). Na década de 1980, a Organizagao Mun-
dial da Saide (OMS) passou a recomendar a po-
liquimioterapia (PQT) para o tratamento da han-
seniase, a PQT € a associacdo dos medicamen-
tos Rifampicina,

(MAYMONE et al., 2020). Todos os pacientes

Dapsona e Clofazimina

diagnosticados tém direito ao tratamento gra-
tuito. O esquema de tratamento para o paciente
Paucibacilar é de uma dose mensal supervisio-
nada de 600 mg de Rifampicina e 100 mg de
Dapsona diariamente, no domicilio, pelo peri-
odo de 6 meses até no maximo 9 meses. O es-
quema de tratamento para o paciente multibaci-
lar é de uma dose mensal supervisionada de 600
mg de Rifampicina, 100 mg de Dapsona e de
300 mg de Clofazimina. No domicilio, o paci-
ente tomard 100 mg de Dapsona e 50 mg de
Clofazimina diariamente pelo periodo de 12 me-
ses até no maximo 18 meses. O tratamento in-
terrompe a transmissao em poucos dias e, se re-
alizado corretamente, cura a doenca (BRASIL
2017; OMS 2018)

Ao final do tratamento, como critérios
de alta por cura, o paciente € avaliado em rela-
cdo a regularidade na tomada da medicagdo,

além da evolugdo da avaliacdo neuroldgica sim-
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plificada e avaliacdo do grau de incapacidade fi-
sica que devem manter-se ou regredir (BRASIL
2017).

O estudo recente de MENDES DO
NASCIMENTO et al., (2022) mostrou o perfil
dos pacientes com diagnéstico de recidiva da
hanseniase e a influéncia dos diferentes trata-
mentos da PQT na apresentagdo inicial da do-
enca, eles evidenciaram que a incidéncia de re-
cidiva foi maior do que a observada em outros
estudos. Logo, observa-se a necessidade de en-
volver os pacientes na vigilancia epidemiold-
gica da hanseniase apds a PQT, pois o acompa-
nhamento dos pacientes apds a alta do trata-

mento € de suma importancia.

EPIDEMIOLOGIA

Os indicadores de satide publica podem
ser uma ferramenta essencial para prever o com-
portamento da hanseniase. Embora existam te-
rapias medicamentosas que efetivamente curam
a hanseniase, os principais desafios estdo no
acompanhamento de novos casos, além da ade-
sao do paciente ao tratamento, como também do
controle de novos casos em cada regido e suas
estratégias para diminuir os casos de hanseniase
(ANDRADE et al., 2013).

Nas ultimas 3 décadas, quase 16 milhoes
de pessoas em todo o mundo foram tratados com
PQT, e, no decorrer dessas trés décadas, a carga
de hanseniase no mundo diminuiu. A han-
seniase foi declarada “eliminada” como pro-

blema de satde publica internacional no ano

2000 pela OMS devido a redugao global da pre-
valéncia, definida como o nimero de pacientes
em tratamento em um determinado momento,
para <1 caso por 10.000 pessoas. Embora a meta
de eliminacdo global tenha sido alcancada, 12
paises, incluindo india e Brasil, levaram muitos
anos para atingir a meta de eliminagao nacional
de <I caso por 10.000 pessoas (OMS 2017;
MAYMONE et al., 2020). Isso foi atribuido a
transmissdo continua de Mycobacterium leprae
de casos ndo tratados existentes e, em parte, aos
programas intensivos de deteccdo de novos ca-
sos em operagao em areas endémicas. Atual-
mente, india, Brasil e Indonésia sio os trés prin-
cipais paises com carga maxima de hanseniase
(MAYMONE et al., 2020).

A OMS estabeleceu a meta de “inter-
romper a transmissdo global da hanseniase até
2020”. No entanto, ainda ha muitos desafios a
serem superados antes de atingir esses objeti-
vos. O estudo de SENGUPTA (2018) descreveu
brevemente o cenario da hanseniase na India,
mostrando uma abordagem preventiva a ser
considerada no programa de eliminagdo e tam-
bém descreveu as medidas de controle da do-
enca tanto em nivel comunitario como nacional.
Entre essas medidas esta o diagndstico precoce
e tratamento de casos ativos na comunidade, a
protecao dos contatos dos casos, a reducao na
taxa de inadimpléncia dos profissionais da sa-
ude que atuam com hanseniase, o rastreamento

de contato, reducao da discriminag¢ao social dos
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pacientes com hanseniase ¢ a falta de conheci-
mento sobre os sinais e sintomas da hanseniase
na comunidade.

Segundo a Organizagdo das Nagdes Uni-
das, o Brasil € o responsavel por 11,6% de todos
os casos de hanseniase no mundo. Para mudar
esses dados, o Sistema Unico de Saude brasi-
leiro atua por meio de programas voltados tanto
ao tratamento quanto a prevencao dessa doenca.
O periodo entre 1995-2000 foi um marco na
hanseniase no Brasil com a implementagdo das
medidas delineadas pelo plano de eliminacao da
hanseniase (ANDRADE et al., 2013; MIGUEL
et al., 2021). Dados demonstraram uma redugao
significativa no numero de casos de hanseniase
no Brasil na ultima década. As regides Norte e
Centro-Oeste apresentaram maiores taxas de
mortalidade padronizadas por idade. Diante
disso, os autores evidenciaram que as agdes de
controle da disseminagdo e desfechos desfavo-
raveis da hanseniase tém sido efetivas na maio-
ria dos estados brasileiros, na ultima década
(MIGUEL et al., 2021).

O estudo realizado em um Estado da re-
gido Nordeste do Brasil mostra que, apesar dos
avangos observados na reducao do coeficiente
de deteccao geral em menores de 15 anos, a han-
seniase ainda representa um problema de saude
publica no Estado (SOUZA et al., 2020). As de-
sigualdades socioecondmicas entre as regides
brasileiras sdo apontadas como a principal causa
para a discrepancia da prevaléncia, por ter rela-

¢ao historica com a epidemiologia das doengas

infectocontagiosas, entre essas doencgas, a han-
seniase (RIBEIRO et al., 2018). Diante disso,
evidencia-se que as medidas contra a hanseniase
devem continuar e ser intensificadas nas regides
de maiores agravos, visando um efetivo controle
homogéneo da doencga. Recomenda-se adaptar a
politica de atengdo a hanseniase conforme a re-
alidade de cada regido brasileira, uma vez que a
prevaléncia da doenga apresenta distribuicao
heterogénea.

Com base em fatores epidemioldgicos e
operacionais, a estratégia global de eliminacao
depende da estratificacdo geografica das areas
endémicas para intensificar as atividades de
controle (NICCHIO et al., 2016). Como tam-
bém, o compromisso de cada regido intensificar
suas estratégias de controle e erradicagdo da
hanseniase.

Em 2017, a OMS publicou a cartilha
“Estratégia Global para Hanseniase 20162020
(OMS 2017). Aceleragdo rumo a um mundo
sem hanseniase”. Essa estratégia global se en-
quadra no propdsito da OMS em oferecer cober-
tura universal de saude com €nfase em criangas,
mulheres e populagdes vulneraveis. Além disso,
ela contribuira para alcancar o Objetivo de De-
senvolvimento Sustentavel 3 - saude e bem-es-
tar para todos até¢ 2030. O objetivo ¢ reduzir
ainda mais a carga de hanseniase no ambito glo-
bal e local. A estratégia estd assentada em trés
pilares: (1) Fortalecer o controle, a coordenacao
e a parceria do governo; (2) Combater a han-

seniase e suas complicacgodes; (3) Combater a
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discriminacao e promover a inclusao (OMS
2017).

Esses pilares abrangem amplas areas es-
senciais de intervengdo, as principais modifica-
¢Oes operacionais estratégicas sao: Deteccdo
precoce dos casos, deteccdo dos grupos de
maior risco, ¢ melhoria do acesso das regides,
endémicas, desenvolvimento de planos nacio-
nais para garantir o exame de todos os contatos
proximos, promogao das etapas rumo ao uso de
um esquema terapéutico uniforme e mais curto
para todos os tipos de hanseniase, com base no
PQT, além de incorporacao de intervengdes es-
pecificas contra o estigma e a discriminacdo das
pessoas com hanseniase (OMS 2017).

Observa-se que essa cartilha traz infor-
magdes e medidas que paises como India e Bra-
sil estdo realizando para diminuir a incidéncia
de casos de hanseniase. Logo, destaca-se que o
apoio da OMS ¢ de suma importancia para que
essas medidas para estratégia global sejam de
fato concretizadas. Além disso, € necessario me-
dir a carga de hanseniase de forma mais abran-
gente e as intervengoes preventivas devem tam-
bém ser centradas no contato, podendo assim fa-
zer parte dessa estratégia global de eliminagao
(NAAZ et al., 2017). Portanto medidas como di-
agnostico precoce e pesquisas de novos trata-
mentos adjuvantes sdo de suma importancia
para a diminuic¢ao de casos de hanseniase a nivel

global.

CONSIDERACOES FINAIS

Eliminar a hanseniase representa um de-
safio que requer o cumprimento rigoroso das
acoes de vigilancia epidemiologica, aliada a fer-
ramentas que subsidiem o diagnéstico precoce,
auxiliando e complementando a avaliagdo cli-
nica, por meio da ampla inclusdo de exames di-
agnosticos com maior sensibilidade e de facil
execugdo, a fim de aprimorar a avaliagdo dos
contatos.

A vulnerabilidade social da populagao
esta associada ao risco de hanseniase, o que ex-
plica a persisténcia, por décadas, de regides com
precarias condi¢des sociais ¢ elevadas taxas de
deteccdo da doenga. Todas as agdes de busca
ativa de casos novos, avaliacdo de comunican-
tes, acdes de prevencdo para diagnostico pre-
coce e tratamento adequado podem contribuir
para o controle da endemia, porém devem ser
aliadas a medidas que busquem a detec¢dao de
areas prioritarias pela maior vulnerabilidade, a
fim de nortear interveng¢des mais efetivas com
inclusdo social, fonte de renda e melhorias da

condicdo de vida em geral.
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APRESENTACAO DA DOENCA

A sifilis € uma infeccdo sexualmente

transmissivel  causada pela  Treponema
pallidum, bactéria gram-negativa de alta patoge-
nicidade. E uma doenca que teve seus primeiros
casos na Europa, por conta da promiscuidade,
das casas de prostituicdo e a falta de entendi-
mento por parte da medicina que naquela época,
fizeram com que a doenca disseminasse rapida-
mente por todo o continente, matando milhares
de pessoas (AVELLEIRA & BOTTINO, 2006).

A transmissao pode ocorrer por meio de
relagdes sexuais desprotegidas via oral, vaginal
ou anal. Também pode acontecer por transfusdao
sanguinea, ou da forma congénita: da mae para
o feto (BRASIL, 2014; LASAGABASTER;
GUERRA, 2019). Quanto ao periodo de in-
feccao da sifilis adquirida ao longo da vida, ela
pode ser classificada como: recente (com tempo
de evolugdo menor que um ano) ou tardia (com
mais de um ano de evolucdo) (ASSUNCAO e
RAMOS, 2009).

Avelleira e Bottino (2006), ressaltam
que a principal forma de inoculacdo do
Treponema pallidum decorre de relagdes sexu-
ais sem prote¢do, apOs pequenas abrasoes na ge-
nitdlia. O agente etioldgico atinge o sistema
linfatico regional e, por disseminagdo hema-
togénica, atinge partes do corpo. A resposta da
defesa local resulta em erosao e exulcera¢ao no

ponto de inoculagdo, enquanto a disseminacao

sistémica resulta na produg¢do de complexos

imunes circulantes que podem depositar-se em
qualquer orgdo.

Ja na sifilis adquirida do parceiro para a
mulher gestante, ocorre a presenca de lesdes
(cancro duro, condiloma plano, placas mucosas,
lesdes imidas). O contagio ¢ maior nos estagios
iniciais da infeccao, sendo reduzido gradativa-
mente a medida que ocorre a progressdao da do-
enca. No entanto, essas lesdes sao pouco sin-
tomaticas e passam despercebidas na maioria
dos casos. A transmissdo vertical pode ocorrer
em qualquer fase da gestacdo com uma média
de 100% na fase primaria, 90% na fase se-
cundaria e 30% na fase latente (BRASIL, 2017).
Os desfechos clinicos podem ainda ser mais gra-
ves. Cerca de 40% das gestantes ndo tratadas ou
tratadas inadequadamente, e isso inclui o trata-
mento do parceiro, evoluem para aborto es-
pontaneo, trabalho de parto prematuro e morte
perinatal, além dos 80% de recém-nascidos de
maes com sifilis, que podem apresentar proble-
mas auditivos, oftalmicos e neurologicos (OLI-
VEIRA, 2016).

Ao nascer, a crianca com sifilis
congénita pode apresentar lesdes bolhosas, ricas
em treponemas, nas palmas das maos, nas plan-
tas dos pés, ao redor da boca e do anus. Mesmo
quando ndo se manifesta com essas caracte-
risticas, a infec¢do congénita pode permanecer
latente, vindo a se expressar durante a infancia

ou mesmo na vida adulta (BRASIL, 2015).
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DIAGNOSTICO

O diagnostico para a sifilis em todos os
tipos clinicos se baseia na realizagdo de testes
diretos ou imunobioldgicos, e o critério de esco-
lha ¢ feito de acordo com o estagio e progressao
da doenca (BRASIL, 2014a). Nos servicos de
saude do Brasil, os testes imunologicos sdo os
mais utilizados, tendo em vista a praticidade e a
rapida visualizagdo do resultado. Estes testes
sdo classificados como treponémicos e nao tre-
ponémicos (BRASIL, 2005).

O teste ndo treponémico de maior utili-
zagao ¢ o VDRL, que detecta anticorpos nao es-
pecificos e torna-se reagente cerca de trés sema-
nas apds o aparecimento do cancro duro. Porém
o0s protocolos assistenciais indicam pesquisa de
anticorpos treponémicos em pacientes com
amostras reagentes por meio de VDRL, antes da
confirmagdo diagndstica ( BRASIL, 2005;
BRASIL, 2015; OLIVEIRA, 2016).

Os testes treponémicos detectam anti-
corpos especificos e sao necessarios para confir-
macao dos casos, sdo eles: hemoglutinagao e
aglutinacdo passiva TPHA, imunofluorescéncia
indireta FTA-Abs, quimioluminescéncia EQL,
ensaio imunoenzimatico indireto ELISA, testes
rapidos ou imunocromatograficos (BRASIL,
2005; BRASIL, 2015).

No individuo infectado pelo Treponema
pallidum, os testes treponémicos permanecem
reagentes indefinidamente, mesmo nos in-
dividuos tratados. Os ndo treponémicos tendem

a negativagao apoOs o tratamento € por iSso sao

utilizados no seguimento. No entanto, alguns in-
dividuos podem apresentar testes nao tre-
ponémicos persistentemente reagentes, em bai-
xas titulagdes, apds o tratamento (cicatriz so-
roldgica). Essa baixa titulagcdo também se veri-
fica nos individuos com sifilis latente, por isso,
na auséncia de registro de tratamento, in-
dividuos com titulos baixos em testes ndo tre-
ponémicos devem ser “re” tratados (BRASIL,
2017).

Outra forma de pesquisa do Treponema
pallidum ¢é por microscopia de campo escuro,
também chamado de exame direto. Este pode
ser realizado por meio do exsudato seroso das
lesdes ativas, que deve ser livre de eritrocitos e,
pode ser realizado tanto nas lesdes primadrias,
como nas lesdes secundarias da sifilis (OMS,
2015).

O material para exame direto de sifilis,
deve ser analisado por meio de microscopio
com condensador de campo escuro, imediata-
mente apos a coleta da amostra. Para sua identi-
ficacdo, sdo necessarios profissionais capacita-
dos e experientes capazes de diferenciar o Tre-
ponema pallidum de treponemas nao pato-
génicos e outros organismos também espirala-
dos que sao comumente encontrados nas mem-
branas genitais ou mucosa anal. Nao ¢ recomen-
dado exame direto em lesdes orais, pois a cavi-
dade oral ¢ frequentemente colonizada por ou-
tras espiroquetas que podem confundir o di-

agnostico da sifilis (BRASIL, 2014b).
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O VDRL ¢ o teste mais utilizado para a
triagem sorologica da sifilis em gestantes e da
sifilis adquirida, tendo em vista a sua elevada
sensibilidade (78 a 100%) e a possibilidade de
titulagdo, o que permite o acompanhamento sis-
tematico do tratamento, além de apresentar para
sua realizagdo técnica simples, rapida e ser de
baixo custo (AVALLEIRA e BOTTINO, 2006).

Do ponto de vista técnico, a utiliza¢do de
testes imunologicos permanece como sendo a
principal forma de se estabelecer o diagndstico
da sifilis. Porém, no recém-nascido, testes posi-
tivos, treponémicos ou ndo, sdo limitados em
razao da transferéncia passiva de anticorpos IgG
maternos que, no entanto, tendem progressiva-
mente a declinar até a sua negativag¢do, ao fim
de alguns meses. Na ocorréncia de sifilis
congénita, os titulos se mantém ou ascendem,
caracterizando uma infecg¢ao ativa. O ideal para
melhorar a qualidade dos servigos e a eficacia
dos testes, € que seja realizado de rotina o teste
confirmatorio treponémico na gestante a partir
de todo teste nao-treponémico reagente, ou seja,
a partir de titulos de 1:1 (BRASIL, 2005).

Ainda sobre o diagnostico da doenga, na
sifilis congénita € frequente o aparecimento pre-
coce de alteragdes Osseas, ressaltando a im-
portancia da avaliacdo radiologica de ossos lon-
gos, para a complementaridade de um caso po-
sitivo. As alteragdes que envolvem metafise e
diafise de ossos longos, sdo encontradas em

75% a 100% das criancas que apresentam

evidéncias clinicas de sifilis congénita recente
(BRASIL, 2005).

O tratamento da sifilis deve ser realizado
considerando-se eficacia, seguranga, posologia,
via de administracgdo, custo, adesao e disponibi-
lidade. Cabe destacar que o tratamento deve ser
estendido aos parceiros sexuais em busca de
maior impacto da estratégia, especialmente, na
sifilis durante a gestacdo. A sinergia entre o di-
agnostico precoce e o tratamento adequado da
sifilis, especialmente durante a gravidez leva a
prevengdo da transmissdo vertical, devendo ser
valorizada em todos os niveis de atencao (BRA-
SIL, 2015).

Oliveira (2016), afirma que o tratamento
deve ser orientado com base nos estagios clini-
cos da doenga, ap0s o controle trimestral de cura
para acompanhamento da queda das titulagdes.
Em caso de aumento da titulagdo ou de inter-
rupg¢ao do tratamento, ou ainda em casos em que
haja um intervalo maior que sete dias entre as
séries medicamentosas, fica justificado o reini-

cio do tratamento.

TRATAMENTO

Desde 1928, com a descoberta do poder
bactericida do fungo Penicilium notatus, a peni-
cilina ¢ a substincia de maior uso nos tratamen-
tos de sifilis, a acdo dela resulta na entrada de
agua no treponema, o que acaba por destrui-lo.
Ela age em todos os estagios da sifilis. A sensi-

bilidade do treponema a droga, a rapidez da res-
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posta com regressdo das lesdes primarias e se-
cundarias com apenas uma dose sdo vantagens
que permanecem até hoje. A penicilina continua
como droga de escolha, e at¢ 0 momento nao fo-
ram documentados casos de resisténcia. Além
de ser considerada a tnica droga eficaz no trata-
mento durante a gestacdo (AVELLEIRA e
BOTTINO, 2006).

O desconforto gerado pela aplicagdo in-
tramuscular da penicilina benzatina, acaba por
influenciar a aderéncia, sendo necessarias alter-
nativas de tratamento. Drogas testadas mais re-
centemente como; doxacilina, tetraciclina e eri-
tromicina, demostraram atividade contra o Tre-
ponema pallidum, mas nao sao superiores a pe-
nicilina, devendo ser mantidas como drogas de
segunda linha (BRASIL 2014a; BRASIL 2017).

Nos recém-nascidos de maes com sifilis
ndo tratada ou inadequadamente tratada, inde-
pendentemente do resultado do VDRL do
recém-nascido, deve-se realizar: hemograma,
radiografia de ossos longos, punc¢ao lombar (na
impossibilidade de realizar este exame, tratar o
caso como neurossifilis), e outros exames,

quando clinicamente indicados.

O CONTEXTO SIFILIS NA SAUDE
PUBLICA

O Ministério da Saude (MS) estabeleceu
desde 1986, uma “Lista Nacional de Notificagao
Compulsoria de Doencas, Agravos e Eventos de
Saude Publica”, que deve ser seguida nos ser-

vicos de saude publicos e privados em todo o

territorio nacional, tornando desde entdo a Sifi-
lis Congénita uma doenga de notificagdo com-
pulsoria (BRASIL, 2014a). Desde entdo, roti-
neiramente, conforme a incidéncia e prevaléncia
de algumas doencas e agravos esta lista ¢ atua-
lizada e publicada para que os servigos se ade-
quem a ela.

Atualmente, estd em vigéncia a Portaria
no 204, de 17 de fevereiro de 2016, que trata da
ocorréncia de suspeita ou confirmacao de even-
tos de saude publica, doencas e agravos que, sao
de comunicagdo obrigatéria a autoridades de
saude, e deve ser realizada por todos os profis-
sionais ou responsaveis pelos estabelecimentos
de saude, publicos ou privados (BRASIL,
2015).

Como a sifilis ¢ de notificacdo com-
pulsoria nacional, com o objetivo de aprimorar
a vigilancia epidemioldgica, o MS revisou a de-
finicdo de casos de sifilis congénita, que vem
passando por diferentes modificagdes nas ulti-
mas duas décadas; e sifilis em gestantes, con-
forme os quadros 5 e 6, bem como os casos de
sifilis adquirida. Entende-se por defini¢cdo de
caso, a acdo que possibilita a identificacdo de
individuos que apresentam um agravo ou do-
enca, de forma a padronizar critérios para o mo-
nitoramento das condi¢des de saude e para a
descricao da ocorréncia de doenca em uma de-
terminada populagdo. E um conjunto especifico
de critérios aos quais um determinado individuo

deve atender para ser considerado um caso de
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uma doenca ou agravo sob

(TAYRA et al., 2007; BRASIL, 2007).

investigacao

O sistema de vigilancia epidemioldgica,
através do Sistema de Informacdo de Agravos
de Notificagao (SINAN), tem sido a principal
fonte de informacdes para o conhecimento da
magnitude da sifilis congénita € o monitora-
mento das recomendacgdes, possibilitando uma
melhor utilizagdo dos recursos de satde publica
(BRASIL, 2014b).

Desde a década de 1980, a sifilis em es-
pecial a congénita, ¢ considerada completa-
mente prevenivel, tendo em vista a disponibili-
dade de recursos tecnologicos para o di-
agnostico e o tratamento simples, barato e efi-
caz, além da capacidade técnica e operacional
do sistema de saude em usar tais recursos, desde
que a gestante seja diagnosticada e tratada de
forma precoce e adequadamente, e nao haja
reinfeccdo. As agdes para o alcance da meta de
eliminagdo da sifilis congénita ndo podem con-
centrar-se somente na vigilancia no momento do
nascimento (BRASIL, 2007).

Com base nos dados de 2009-2016, a
Organizacao Mundial de Saude (OMS) estimou
o numero de casos incidentes de doenga sexual-
mente transmissiveis e curaveis em 376,4 mi-
lhodes, dos os quais 127,2 milhdes (95% IC:
95,1-165,9 milhdes) de casos sdo de clamidia,
86,9 milhdes (95% IC: 58,6-123,4 milhoes) de

casos sao de gonorreia, 156,0 milhdes (95% IC:

103,4-231,2 milhdes) de casos sdo de tricomo-
niase e 6,3 milhdes (95% IC: 5,5-7,1 milhoes)
de casos sao de sifilis (BRASIL, 2020).

Globalmente a sifilis em homens e mu-
lheres teve prevaléncia de 0,5% (95% IC: 0,4-
0,6), com valores regionais variando de 0,1 a
1,6% . Ainda de acordo com a OMS, no Brasil
a situacdo da sifilis ndo difere de outros paises.
Visto que os casos da infec¢ao sdo preocupantes
e a infeccdo precisa de controle (BRASIL,
2020).

No que diz respeito a sifilis adquirida, a
taxa de detec¢do apontou para 72,8 casos por
100.000 habitantes, em 2019. No mesmo ano a
sifilis em gestantes teve cerca de 20,8/1.000
nascidos vivos; a taxa de incidéncia de sifilis
congénita € de 8,2/1.000 nascidos vivos; e a de
mortalidade  por  sifilis

5,9/100.000 nascidos vivos.

congénita, de

Destaca-se o papel do(a) enfermeiro(a)
no manejo desta doenca, em consonancia com a
Portaria no 2.488, de 21 de outubro de 2011, que
aprova a Politica Nacional da Atenc¢ao Basica e
estabelece, entre outras atribuigdes es- pecificas
do(a) enfermeiro(a), a realizacao de consulta de
enfermagem, procedimentos, atividades em
grupo e, conforme protocolos ou outras norma-
tivas técnicas estabelecidas pelo gestor federal,
estadual, municipal ou do Distrito Federal, ob-
servadas as disposi¢oes legais da profissao, a so-
licitagdo de exames complementares, a pres-

cricdo de medicacdes e o encaminhamento,
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quando necessario, de usuarios a outros ser-
vicos. Além disso, a Lei no 7.498, de 25 junho
de 1986, que dispde sobre a regulamentacao do
exercicio de enfermagem, estabelece que cabe
ao (a) enfermeiro (a), como integrante da equipe
de satde, a prescri¢cao de medicamentos estabe-
lecidos em programas de satide publica e em ro-
tina aprovada pela instituicdo de satide (BRA-
SIL, 2015). Soares et al. (2017) confirmam a ne-
cessidade do fortalecimento do pré- natal, com
a captacdo precoce da gestante pela Atengdao
Basica, e a ampliacdo da cobertura diagnoéstica
e tratamento oportuno e adequado desta gestante
e seu parceiro, como medida preventiva da sifi-
lis congénita.

A sifilis impacta negativamente, nao so-
mente no Brasil mas também em toda a América
Latina, os fatores que contribuem para a per-
sisténcia da enfermidade sdo amplamente des-
critos, entre eles a epidemia de aids que coloca
a prova a capacidade de resposta institucional
dos governos as infec¢des sexualmente trans-
missiveis, além das caracteristicas de vulnerabi-
lidade de maes com sifilis, semelhantes as en-
contradas nesta pesquisa. As condigdes das mu-
Iheres, com baixa escolaridade, a maioria delas
entre 20 e 30 anos de idade, solteiras, e em pio-
res condi¢des socioeconOmicas, também estao
associadas em todo mundo a presenca de sifilis
materna, € maior risco de reinfeccio (HO-

LANDA, et al, 2011).

CONSIDERA COES FINAIS

A sifilis apresenta em nosso meio um
perfil de agravo recrudescente, assim conhecer
as caracteristicas dos portadores se faz impor-
tante, pois a partir dos dados epidemiologicos
sao formuladas politicas publicas para controle
da sifilis, sendo a notificagdo compulsoria uma
ferramenta fundamental.

Ao que se refere a capacidade de trans-
missdo vertical, pode-se inferir que os fatores
determinantes da sifilis congénita se concen-
tram nao apenas na qualidade do acompanha-
mento ofertado a mulher no pré-natal, mas esta
enraizada em fatores sociais, econOmicos, cul-
turais e comportamentais em que as mesmas Vvi-
venciam. Dessa forma, deve haver uma preocu-
pacdo das politicas publicas no sentido de agir
sobre os determinantes sociais visando melhorar
as condi¢des de saude vigentes.

Considerando que a sifilis apresenta
métodos simples de diagnodstico, a implemen-
tacdo do teste rapido ja na primeira consulta de
pré-natal, tratamento simples e de baixo custo,
além das iniimeras formas de preven¢do conhe-
cidas, discutidas e orientadas a anos, arrisca-se
dizer que ¢ inadmissivel, a ocorréncia da in-
cidéncia da sifilis congénita, submetendo tal pa-
tologia, como um desafio de satde publica

passivel de ser superado.
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APRESENTACAO DA DOENCA

O Virus da Imunodeficiéncia Hu-
mana (HIV) e a Sindrome da Imuno-
deficiéncia Adquirida (AIDS)

O HIV ¢é um retrovirus (familia
Retroviridae) capaz de sintetizar, durante seu ci-
clo replicativo, um genoma intermedidrio de
DNA a partir de uma molécula molde de RNA.
Sua infec¢do caracteriza-se com longo periodo
de incubacdo, semelhante ao observado em ou-
tros virus do género Lentivirus, uma vez que
seus sintomas tardam a aparecer devido ao seu
lento desenvolvimento (HOFFMANN er al.,
2007). A teor classificatério, o HIV pode ser se-
parado em dois tipos semelhantes morfologica-
mente, denominados HIV-1 e HIV-2. Entre-
tanto, diferencas marcantes quanto a sua pato-
genicidade e dispersdo mundial sdo encontra-
das, sendo o HIV-1 conhecido por ser o agente
causador da pandemia mundial da Sindrome da
Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS), enquanto
o HIV-2 possui uma menor dispersao restrita ao
oeste da Africa e algumas localidades da Europa
(RAMBAUT et al., 2004).

Duas fitas simples e idénticas de RNA,
contendo aproximadamente 10 mil nucleotideos
cada, compdem o genoma deste virus. Estas, por
sua vez, codificam nove genes dos quais trés
que compdem todos os retrovirus e sdo essenci-

ais para que ocorra o processo infeccioso: ENV

, GAG e POL. O envelope viral possui as glico-

proteinas de superficie gp120 e gp41, codifica-
das por ENV, ja as proteinas estruturais que
compdem o capsideo sdo compostas por GAG, e
o gene POL, por sua vez, codifica as enzimas
virais integrase, protease e transcriptase reversa
(HOFFMANN et al., 2007). Quanto aos outros
seis genes, possuem apenas fungdes acessorias
de cunho infeccioso (MILLER & SARVER,
1997; CULLEN, 1998; FRITSCH, 2020).

O ciclo replicativo viral tem seu ponto
de partida na interacao das glicoproteinas do en-
velope viral com o receptor CD4 presente na su-
perficie de células que compdem o sistema
imune, como linfécitos T, macréfagos, mondci-
tos, microglia e células dendriticas. Entretanto,
esta acdo ndo € suficiente para que a fusdo das
membranas do virus na célula hospedeira
ocorra, sendo necessdrio que a interacdo com
co-receptores também seja estabilizada, para
tanto a gp120 estara se ligando mais comumente
a CCRS e CXCR4. Entdo, apos a efetivagdo do
mecanismo de entrada, o capsideo do virus
passa por um processo de desintegracdo, libe-
rando o material genético viral no citoplasma.
ApOs isso, as enzimas do virus iniciam 0O pro-
cesso de transcricao reversa da fita de RNA, fa-
zendo com que o DNA de dupla fita seja trans-
locado até o nucleo e integrado no genoma ce-
lular. Feita a integracdo, este segmento de DNA
viral serd transcrito como uma poliproteina que
pode ser clivada pela enzima protease, possibi-

litando que as proteinas do virus organizem-se
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de forma adequada para que a construcao do vi-
rion ocorra, € como consequéncia, haja o brota-
mento (HOFFMANN et al., 2007).

O principal alvo de infec¢ao do HIV-1
s@o os linfocitos T CD4. Devido a isto, este tipo
celular acaba por sofrer uma grande reducdo ao
passo que a doenca evolui, impactando a saide
do individuo infectado de forma que evolua para
imunodeficiéncia € o consequente acometi-
mento por doengas oportunistas, que podem le-
var a 6bito. Para caracterizar a evolucdo da do-
enca pode ser dividida em trés fases, sendo es-
tas: a aguda (que ocorre logo apds a infec¢do); a
cronica; e por fim, a fase de AIDS (FRITSCH,
2020).

Em fases agudas, o sujeito apresenta
uma viremia elevada, com sintomas aparentes
ou ndo, que podem ser inespecificos e muito se-
melhantes a um quadro gripal. Passadas algu-
mas semanas, com a reagdo dos linfécitos T ci-
totoxicos HIV- especificos, ocorre a diminui¢do
da carga viral circulante (MELLORS et al,
1995). Ao avangar para fase cronica, a principal
caracteristica apresentada neste periodo passa a
ser um balanco entre a replicagdo viral e a res-
posta imune do hospedeiro no que se relaciona
ao processo de infeccdo. Esta fase pode durar
anos, € nao apresentar sintomas que indiquem a
presenca do virus, contudo, a progressiva redu-
¢do de linfocitos T CD4 faz-se presente, € como
consequéncia o individuo passa a apresentar tra-
¢os imunossupressivos, tornando-se mais sus-

cetivel a infec¢Oes oportunistas. A fase de maior

risco da AIDS ¢ atingida no momento em que a
contagem de linf6citos T CD4 € inferior a marca
de 350 células/ulL de sangue e esta imunossu-
pressdo passa a favorecer o aparecimento de pa-
tologias fingicas e bacterianas, ou mesmo neo-
plasias, como o sarcoma de Kaposi (MINISTE-
RIO DA SAUDE, COORDENACAO DE
HIV/AIDS, 2018). Neste periodo que o paciente
se encontra com uma ineficiéncia do sistema
imunoldgico tao alta, a ponto de ndo controlar a
replicagdo viral, que a viremia volta a torna-se
elevada, bem como grave imunossupressao e
deficiéncia em combater infec¢des por patoge-

nos oportunistas (HOFFMANN et al., 2007).

DIAGNOSTICO

Segundo Ministério da Saidde, Cordena-
cdo de HIV/AIDS, 2018, as estratégias de testa-
gem em laboratorio tém o objetivo de melhorar
a qualidade do diagndstico da infeccao recente
pelo HIV e, ao mesmo tempo, fornecer uma
base racional para assegurar que o diagndstico
seja seguro e concluido em tempo habil. Logo,
preconiza-se uma metodologia de triagem de
que emprega fluxogramas utilizando como refe-
réncia a classificacao de Fiebig, ou seja, um sis-
tema com capacidade de detec¢do em um esta-
giamento inicial da doenca para uma compreen-
sao detalhada do tempo de curso da viremia e da
soroconversdo durante a infec¢do primdria pelo

HIV € pré-requisito importante para entender e
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aperfeicoar fluxogramas diagndsticos (MINIS-
TERIO DA SAUDE, COORDENACAO DE
HIV/AIDS, 2018).

Este sistema de estagiamento laborato-
rial da infec¢do recente pelo HIV-1 inclui proje-
¢coes da duracdo da evolucdo da doencga, base-
ando-se no padrao de reatividade dos exames de
RNA viral, antigeno p24, Imunoenzimdtico de
terceira geracdo e Westernblot. A primeira ob-
servacdo importante é de que cada ensaio de de-
teccao pelo HIV possui uma caracteristica pro-

gressiva quanto a sua reatividade, permitindo

que cada marcador em circulacdo apareca em
um estdgio referente a infec¢do. Dessa forma,
permite-se definir um padrdo dnico de reativi-
dade a um ou mais ensaios. Devido ao seu card-
ter detalhado, tal sistema torna mais facil o en-
tendimento de qual ensaio ou fluxograma € o
melhor para definir um diagnéstico da infecgdo
em situacdes diferentes (MINISTERIO DA SA-
UDE, COORDENACAO DE HIV/AIDS,
2018). A Tabela 4.1 exemplifica cada um destes

estagios:

Tabela 4.1 Classificacdo de Fiebig para Estagiamento Laboratorial da Infeccao pelo HIV

Estagio Marcador Duracio em dias
RNA p24Ag 1IE (3aG) WB Individual Cumulativo
0 10 (7-21) 10
I + 7 (5-10) 17
II + + ‘ 5 (4-4) 22
111 + + + 3(2-5) 25
v + + + + (-p31c) 6 (4-8) 31
\Y% + e + + (-p31c) 70 (40-122) 101
VI + + + + (+p3lc) | Sem limite de duragdo  Sem limite de duragdo

Fonte: COHEN et al., 2010. (Adaptado de: HIV - Estratégias para Diagndstico no Brasil Telelab/MS).

= Estagio 0 (ou periodo de eclipse): Os marca-
dores virais em amostras de sangue sdo au-
sentes. Possui duracdo média de 10 dias,
tendo seu ponto de partida na infeccao e fi-
nalizando na deteccdo de RNA viral
(CHOEN et al., 2010);

= Estigio I: o RNA viral passa a ser detectavel
em amostras de sangue. Entretanto, nenhum
outro ensaio laboratorial mostra-se positivo.
Dura em média, 5 dias (CHOEN er al.,

2010);

= Estagio II: os testes para RNA viral e anti-
geno p24 sdo positivos, mas 0s anticorpos es-
tao ausentes (ndo reagente) no Imunoenzima-
tico. A duragdo média desse estdgio € de 3 a
5 dias (CHOEN et al., 2010);;

= Estagio [II: RNA, antigeno p24 e imunoenzi-
matico de terceira geragao (sensiveis a detec-
cdo de IgM anti-HIV) sdo reagentes, mas o
Western blot ndo mostra bandas especificas
do HIV-1. Esse estdgio é o mais curto e tem
duracdo média de 2 a 3 dias (CHOEN et al.,
2010);
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= Estdgio IV: Similar ao estdgio III, mas com
padrdo indeterminado no Western blot, ou
seja, a presenca de bandas especificas de
HIV-1, mas que ndo preenchem os critérios
de interpretacio de Western blot positivo,
que € definido pela presenca de duas de trés
bandas seguintes: p24, gp41 ou gp120/160.
A duragdo média € de 5 a 6 dias (CHOEN et
al., 2010);

= Estdgio V: Assim como o estagio IV, mas
com padrdo positivo de Western blot, exceto
pela auséncia de reatividade da proteina p31
(pol). Esse estdgio é mais longo e o tempo
médio até o aparecimento da p31 € de 69 dias
(CHOEN et al., 2010);

= Estidgio VI: Concordante ao estagio V, mas
com o padrao de reatividade do Western blot
completo, incluindo a banda p31. A duracao
desse estdgio ndo € definida; no entanto, ele
pode ser subdividido em dois periodos de in-
feccao: recente e cronica. Essa subdivisdo é
baseada em testes laboratoriais que exploram
certas caracteristicas dos anticorpos anti-
HIV, como quantidade (concentracdo), avi-
dez e propor¢do. Dependendo do teste utili-
zado, a infeccdo recente tem duracdo de 120
a 180 dias ap6s a infeccao (CHOEN et al.,
2010);

Os testes de terceira geragao podem de-
tectar IgM e IgG e representam um avango re-
cente no diagndstico da infeccao pelo HIV; en-
tretanto, novas tecnologias t€m sido desenvolvi-

das, como os ensaios de quarta geracdo, que

combinam a deteccdo de antigenos e anticorpos,
o que pode encurtar ainda mais a janela de diag-
nostico do HIV (GADELHA, et al., 2003).

Os ensaios das geragdes 3 e 4 sdo mais
sensiveis do que os testes confirmatorios tradi-
cionais (Western Blot-WB, Imuno Blot-IB ou
Imuno Boltt rdpido-IBR), portanto os fluxogra-
mas que usam essa combinacao de ensaios nao
sdo adequados para a deteccdo de infeccdes re-
centes e de baixo grau trazendo a necessidade da
realizacdo de testes moleculares, que serdao em-
pregados como testes confirmatorios, sdo mais
adequados para o diagnéstico de infec¢Oes agu-
das e/ou recentes (MILLER, et al., 2003).

Por outro lado, existem pessoas conhe-
cidas como “Controladores de elite” que man-
tém a viremia em niveis que podem nao ser de-
tectaveis em testes moleculares. Nesses casos,
apenas testes confirmatérios (WB, IB e IBR)
podem ser usados para o diagndstico. A estima-
tiva do nimero de individuos considerados con-
troladores de elite depende de dois parametros:
o valor da carga viral e o valor do tempo para o
qual os individuos mantém a carga viral abaixo
(ou igual) a esse valor. Estudos recentes de in-
dividuos infectados e doadores de sangue mos-
traram que os controladores de elite ocorrem em
nao mais que 1% dos individuos diagnosticados
MILLER, et al., 2003).

E importante observar que no fluxo-
grama para confirmagdo por meio de testes mo-
leculares, controladores elite e individuos nio

infectados, mas com resultados falsos positivos
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nos testes de triagem, também terdo resultados  ou 4° gera¢do e um Westernbolt como teste con-
negativos nos testes moleculares. A distingdio  firmatério (MINISTERIO DA SAUDE, COOR-
entre essas duas condicdes serd feita pelos testes DENACAO DE HIV/AIDS, 2018).

confirmatorios, dada a diversidade dessas con- Na fase cronica da infec¢do, que consti-
dicoes (MINISTERIO DA SAUDE, COORDE-  tui a maioria (>95%) dos casos diagnosticados,
NACAO DE HIV/AIDS, 2018).. a identificacdo pode ser bem sucedida com qual-

Dessa forma, ndo € possivel utilizar ape-  quer combinagdo dos testes de triagem, sejam
nas um fluxograma para abranger todas as con-  eles de 3* ou 4* geracdo, seguido por Werstern-
dicdes que surgem quando a infec¢do pelo HIV  bolt ou outro teste molecular, como ensaio con-
¢ diagnosticada. Portanto, casos de infec¢do re-  firmatério (MILLER, et al., 2003) . Para ilustrar
cente sao melhor identificados através de en- de forma diddtica, a Figura 4.1 representa os
saios de 4* geracdo como teste de triagem e um  marcadores encontrados na corrente sanguinea
teste molecular como teste confirmatdrio, en-  ao longo do periodo infeccioso:
quanto que os controladores de elite sdo facil-

mente identificados com Imunoenzimatico de 3?

Figura 4.1 Marcadores da infec¢io pelo HIV na corrente sanguinea de acordo com o periodo que
surgem apos a infecc¢ao, seu desaparecimento ou manuten¢do ao longo do tempo

1gG Total

Concentracdo dos
marcadores no plasma

1 2 3 4 5 6 12 16
Semanas de infeccao

Fonte: BUTTO, S.; et al., 2010. (Adaptado de: HIV - Estratégias para Diagndstico no Brasil Telelab/MS).

As estimativas de infeccdes recentes ou  incidéncia da infecg@o. Por exemplo, em popu-
agudas que requerem diagndstico dependem da  lacdes com baixa incidéncia, o nimero de casos

de infeccdo recente ou aguda € muito baixo. O
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oposto ocorre em populagdes de risco aumen-
tado, onde a incidéncia € alta, e a probabilidade
de casos recentes ou agudos de infec¢do € pro-
porcionalmente elevada. Portanto, a escolha do
fluxograma diagndstico preconizado pelo Mi-
nistério da Sadde - coordenagcdo de HIV/AIDS
(2018) dentro da caderneta do Manual Técnico-
HIV deve considerar a populagdo alvo do teste
para maximizar a chance de diagnosticar uma
infecgdo recente e/ou aguda (MINISTERIO DA
SAUDE, COORDENACAO DE HIV/AIDS,
2018).

Os testes para detectar a infec¢do pelo
HIV s@o utilizados principalmente em trés situ-
acoes: triagem soroldgica de doacdes de sangue
para garantir a seguran¢a do sangue, hemoderi-
vados e orgaos transplantados; para estudos de
vigilancia epidemioldgica; e para o diagndstico
da infeccdo pelo HIV. No servigo publico de sa-
ude do Brasil sdo disponibilizados os testes de
diagndstico rapido, através dos centros de acon-
selhamento e testagem voluntdria (ATV) para
facilitar a identificacdo precoce da infec¢do pelo
HIV (SOUZA et al., 2013). A implantagdo de
testes rapidos trouxe agilidade no diagnoéstico e
qualidade no acesso ao exame. Quanto a sensi-
bilidade destes testes rdpidos, um estudo reali-
zado no Brasil demonstrou sensibilidade entre
99,3 a 100% e especificidade de 100% para
cinco testes rapidos avaliados. Todos os testes

rapidos tiveram bom desempenho, foram faceis

de realizar e renderam altas pontuacdes na ana-
lise do desempenho operacional MOTTA et al.,
2013).

CONDUTA TERAPEUTICA

A partir do manejo de diferentes vias de
controle infeccioso do HIV e desenvolvimento
de novos medicamentos, a implantacio da
TARYV (terapia antiretroviral) abriu portas para
um progressivo aumento nas taxas de resposta
terapéutica. De 2014 em diante o Ministério da
Saude brasileiro preconizou que a terapia fosse
iniciada imediatamente apds o diagndstico (MI-
NISTERIO DA SAUDE, 2017).

O avanco tecnoldgico e cientifico propi-
ciou que o cendrio de tratamento viral atual seja
composto de cerca de 80% dos pacientes pas-
sem a apresentar carga viral indetectdvel (infe-
rior a 50 copias/mL) logo no primeiro ano de
tratamento. Embora a grande maioria destes se
mantém suprimindo esta carga viral ao longo
dos anos, ainda observa-se uma parcela que
apresentam falha no tratamento inicial, sendo
necessdrio a aplicacdo de uma TARYV de resgate
(MINISTERIO DA SAUDE, COORDENA-
CAO DE HIV/AIDS, 2018). Atualmente encon-
tram-se aprovados para utilizacdo em terapia an-
tiretroviral 6 classes medicamentosas que clas-
sificam 25 medicamentos (BRODER, 2010),
sendo estes os Inibidores nucleosidicos da trans-

criptase reversa (NRTI), Inibidores nao-nucleo-
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sidicos da transcriptase reversa (NNRTI), Inibi-
dores da protease (PI), Inibidores de fusio, e Ini-
bidores de entrada, Inibidores de integrase
(INTT) (FRITSCH, 2020). O Sistema Unico de
Saude (SUS) disponibiliza 19 antirretrovirais
(BRASIL, 2013).

Para que o controle da viremia seja efe-
tivo, o resgate de pacientes refratdrios ao es-
quema medicamentoso inicial é dependente do
reconhecimento precoce da falha viroldgica e
cuidadosa implementacdo de estratégias para
correto delineamento do novo tratamento. Pode-
se caracterizar por “falha virologica” a persis-
téncia na deteccdo de carga viral apds o inicio
ou modificacdo do tratamento. Ou mesmo, o au-
mento repentino na carga viral de pacientes que
J4 haviam apresentado supressdo viral apds o
inicio ou modificacdo do tratamento (MINIS-
TERIO DA SAUDE, COORDENACAO DE
HIV/AIDS, 2018).

Uma vez detectada e confirmada a falha
viroldgica a partir de duas coletas subsequentes
de sangue (com intervalo de quatro semanas en-
tre elas), recomenda-se a genotipagem da popu-
lagdo viral e pesquisa de resisténcia aos Antire-
trovirais, a fim de auxiliar na elaboracao de um
esquema de resgate mais efetivo na supressao
viral (MINISTERIO DA SAUDE, COORDE-
NACAO DE HIV/AIDS, 2018)..

No Brasil, o teste de genotipagem de pa-
cientes em falha terapéutica € oferecido no Sis-
tema Unico de Sadde (SUS), através da Rede
Nacional de Genotipagem (RENAGENO). Essa

testagem consiste em sequenciar parte do ge-
noma viral e pesquisar, em segmentos génicos
especificos (poll de genes), a presenca de co-
dons associados a resisténcia as diferentes dro-
gas utilizadas no tratamento. Com isso é possi-
vel otimizar a escolha de esquemas TARV com
maior chance de sucesso, propiciar o uso de me-
dicamentos ativos por periodos prolongados,
prevenir a troca desnecessaria de esquema tera-
péutico, além de reduzir a toxicidade por medi-
camentos inativos e melhorar a relacdo custo-
efetividade do tratamento (MINISTERIO DA
SAUDE, 2018).

Além de tratar a patologia, o paciente
necessita lidar com conflitos internos como de-
pressdo, discriminacdo, efeitos colaterais dos
medicamentos, renda pessoal, auto percepg¢ao,
mudancas corporais, auséncia de suporte social
e preconceito, sendo assim a possibilidade de
vida mais longa ndo estd diretamente ligada a
uma boa qualidade de vida (OLIVEIRA et al.,
2017, REIS et al., 2012).

O manual de tratamento antirretroviral
define adesdo como um processo complexo, di-
namico e multifatorial em que o profissional e
paciente devem negociar de modo a reconhecer
a cada um a sua responsabilidade, a fim de esta-
belecer vinculo, aceitar e integrar ao regime te-
rapéutico no cotidiano (BRASIL, 2008). Este
documento norteia as agdes de adesdo ao trata-
mento, assinalando estratégias de promocdo da
adesdo das pessoas atendidas pelo SUS, objeti-

vando a integralizagdo da saude (BRASIL,
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2008). Sao véarios os fatores que dificultam a
adesdo ao tratamento. Os efeitos colaterais da
medicacdo contribuem para que o paciente
deixe de utilizar a medicag¢do prescrita, resul-
tando no abandono do tratamento, € como con-
sequéncia, oaumento da resisténcia do virus, in-
feccoes oportunistas e desperdicio de investi-
mento publico (REMOR et al., 2007). Nauseas,
vomitos, diarréia, lipodistrofia e sonoléncia sdo
alguns dos efeitos colaterais que podem estar re-
lacionados a baixa adesdo medicamentosa
(DOURADQO et al., 2006). Desta forma, a resis-
téncia viral pode estar associada a adesdo insa-
tisfatéria (SILVA, 2008).

Estudos demonstram que para haver su-
pressdo viral, a adesdo ao tratamento deve ser de
pelo menos 80% nos pacientes portadores de
AIDS (NOGUEIRA et al., 2007). Portanto, para
o controle da doenga a adesdo adequada € sem
duvida um desafio tanto para as pessoas vivendo
com HIV, nado aderir corretamente ao trata-
mento significa a reducdo da qualidade e expec-
tativa de vida, aumentando dessa forma os cus-
tos assistenciais € o risco de transmissao de vi-
rus resistentes (CUTLER & EVERETT, 2010).

Receber apoio e aconselhamento dos
servicos, amigos e familiares € fundamental
para interagir e gerenciar o relacionamento com
pessoas soro concordante/discordante, dimi-
nuindo assim o risco de transmissao, e fortale-
cendo as redes de apoio de enfrentamento a do-
enca (SILVA; & TAVARES, 2015). Apoio fa-

miliar e mudangas nos hébitos de vida tornam a

vida do infectado mais leve. O mais importante
€ que a pessoa com HIV esteja em acompanha-
mento continuo e integral, mesmo quando esteja
tudo bem, pois qualquer intercorréncia que apa-
reca serd manejada precocemente com melhoria
no progndstico e as chances de sucesso serao

bem maiores (BRASIL, 2017).

CONTEXTO DO HIV/AIDS NA SA-
UDE GLOBAL

O HIV -1 possui um grande dinamismo
epidémico no que se refere a AIDS, devido sua
alta taxa evolutiva e consequente diversidade
molecular (Tebit e Arts, 2011) isso confere a
este organismo uma taxa de evolucdo mais ra-
pida e passivel de mensuracao em uma curta es-
cala de tempo (RAMBAUT et al., 2004; GREN-
FELL et al., 2004). Isso se torna um obstaculo a
resposta imunolégica frente ao HIV-1, além de
inviabilizar o desenvolvimento de vacinas capa-
zes de atuar com elevada eficicia e com amplo
espectro de agdo (Ramos et al, 1999, FRI-
TSCH, 2020), bem como possibilita mecanis-
mos de evasio e resisténcia aos tratamentos dis-
poniveis, ocasionando falha terapéutica (Gren-
fell et al., 2004) .

Até 2020 no mundo, estimou-se que
existiriam 38 milhdes de pessoas vivendo com
HIV. Sabe-se ainda que como resultado dos es-
forcos internacionais no mesmo ano, 68% dos
adultos e 53% das criancas vivendo com HIV
em todo o mundo estavam recebendo terapia an-

tirretroviral (WHO, 2021).
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No periodo de 2000-2019, as novas in-
feccdes pelo HIV decresceram em 39% e as
mortes relacionadas a infec¢do cairam 51%
(WHO, 2021). No Brasil, em 2019, foram diag-
nosticados 41.909 novos casos de HIV e 37.308
casos de AIDS — de acordo com os dados do
SINAN, totalizando, de 1980 a junho de 2020,
1.011.617 casos de AIDS no pais. Desde 2012,
observa-se uma diminuicao na taxa de deteccdo
de AIDS no Brasil, que passou de 21,9/100 mil
habitantes (2012) para 17,8/100 mil habitantes
em 2019, configurando redugdo de 18,7%. Ou-
tro dado de relevancia condiz ao nimero de ges-
tantes infectadas no periodo de 2000-2020
(134.328) das quais 8.312 no ano de 2019, com
uma taxa de deteccao de 2,8 mil nascidos vivos
(BRASIL, 2020). No Parand, desde o primeiro
caso diagnosticado nos anos 80 até o ano de
2015, 44.460 casos de HIV foram registrados.
Entre 2007 e 2015 a taxa de mortalidade por
AIDS oscila entre 5,0 a 5,9 ébitos por 100.000
habitantes (SESA, 2015).

As maiorias dos casos concentram-se na
faixa etdria de adultos jovens, entre 20 a 49 anos
de idade, com 90% do total (37 casos), este dado
no Brasil no periodo de 2007 a 2017 mostrou
que a maioria dos casos de infeccdo pelo HIV
encontra-se nas faixas de 20 a 34 anos, com per-
centual de 52,5% dos casos (BRASIL, 2017).

Quanto ao sexo, a maioria dos casos no-
tificados foi do sexo feminino, com 60,97% (25

casos). O que vem em desacordo com a estatis-

tica nacional, onde o sexo masculino corres-
ponde a 67,9% dos casos contra 32,1% em mu-
lheres (BRASIL, 2017). O risco de contrair HIV
€ especialmente maior nas mulheres e meninas,
pelas limitagdes de opcdes de saide sexual e re-
produtiva, inclusive sua capacidade de negociar
atividade sexual de menor risco e a exposi¢ao a
violéncia sexual (UNICEF, 2018).

Quanto ao sexo masculino, epidemiolo-
gistas da Conferéncia de Pesquisa para Preven-
cdo do HIV discutiram que "eles testam para o
diagnéstico do HIV com menos frequéncia",
disse Ann Gottert, do Population Council, du-
rante a conferéncia. Enquanto a prevaléncia do
HIV entre homens € menor, eles t€m menores
taxas de supressdo viral, e consequentemente
eles tém taxas mais altas de morbidade e morta-
lidade do que as mulheres (AIDSMAP, 2018).

Percebe-se que o maior niimero de casos
concentra-se em grupos populacionais de com-
portamentos especificos, como as pessoas
transgénero, os homossexuais masculinos e que
praticam comportamentos sexuais de risco
(TAYLOR et al. 2017). Neste sentido, acrescen-
tam-se os profissionais do sexo (independente-
mente do género) e outros homens e mulheres
que fazem sexo em troca de dinheiro ou merca-
dorias, usudrios de drogas injetdveis e, em al-
guns paises, as populagdes indigenas (NEW-
MAN et al. 2012).

Nas diferentes partes do mundo,
a doenga vem gradativamente tendo reducao em

sua incidéncia. No entanto, apesar dos avancos,
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a AIDS continua sendo a quinta causa de mor-
talidade entre adultos e mulheres jovens (ONU,
2016).

Segundo dados da OMS, desde o inicio
da epidemia de HIV, as Américas t€m contribu-
ido em ambito global com ac¢des baseadas e fo-
cadas na saude publica e direitos humanos. Em
2016, os paises membros da Organiza¢do Pan-
Americana da Sadde constituiram um Plano de
Acdo para a prevencdo e controle da infeccdo
pelo HIV e infeccdes sexualmente transmissi-
veis para o periodo de 2016-2021. Ancorado a
promover resposta eficaz, inovadora e sustenta-
vel a epidemia de aids e IST’s como problemas
de sadde publica na Regido das Américas até
2030 (WHO, 2021).

Devido as dificuldades de uso continuo
de preservativo que ¢ uma realidade em muitos
paises, incluindo o Brasil, estratégias sdo imple-
mentadas com a ampliacdo da oferta de novas
tecnologias de prevencdo visando a redugdo da
incidéncia do HIV (MAKSUD et al., 2015). En-
tre as novas estratégias para a prevencdo da
transmissao do HIV destacam-se o uso do trata-
mento como prevengdo e a Profilaxia Pré Expo-
sicdo e Pés Exposicao (PEP) (UNAIDS, 2018).
A PEP € uma tecnologia inserida no conjunto de
estratégias da prevencao combinada cujo princi-
pal objetivo é ampliar as formas de intervengao
sendo utilizada apds qualquer situagdo em que
exista risco de contdgio, tais como: violéncia se-
xual, relac@o sexual desprotegida (sem o uso de

camisinha ou com rompimento da camisinha),

acidente ocupacional (com instrumentos per-
furo cortantes ou contato direto com material bi-
olégico) (BRASIL, 2018).

A observada subnotifica¢do de casos no
SINAN (Sistema de Informacgdo de Agravos de
Notificagdo) traz também relevantes implica-
cOes para a resposta ao HIV/AIDS, visto que
permanecem desconhecidas informagdes im-
portantes no ambito da epidemiologia, tais
como numero total de casos, comportamentos e
vulnerabilidades, entre outros. Além disso, a au-
séncia de registro pode comprometer a raciona-
lizagdo do sistema para o fornecimento continuo
de medicamentos e as acgdes prioritdrias as po-
pulacdes-chave e populacdes mais vulnerdveis.
Isso posto, refor¢a-se a necessidade da notifica-
cdo no SINAN de todos os casos, bem como a
melhoria da qualidade do preenchimento da fi-
cha de notificacdo e investigacdo de casos
(BRASIL, 2020).

No Brasil, ocorrem divergéncias em ofe-
recer profilaxia pré e pds exposicao, pois ocorre
a incompatibilidade entre a estrutura existente
de servigos e as diretrizes do Ministério da Sa-
ude brasileiro (ZUCCHI et al. 2018). Assim, a
prevengdo combinada € uma estratégia de pre-
vencdo que acontece para responder a necessi-
dades especificas de determinados segmentos
populacionais, e inclui abordagem biomédica,
comportamental e estrutural aplicadas em mul-
tiplos niveis (individual, nas parcerias de relaci-
social) (UNAIDS,

onamentos, comunitario,

2018).
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CONSIDERA COES FINAIS

As politicas publicas brasileiras de res-
posta a AIDS, fundamentadas na oferta gratuita
e universal de antirretrovirais e medicamentos
para o tratamento de doencgas adjacentes por
meio do sistema publico de saide, muito ques-
tionada na década de 90, hoje representa um su-
cesso reconhecido mundialmente, por ser um
programa interministerial em didlogo perma-
nente com 0os movimentos sociais € com a co-
munidade cientifica. A terapia antirretroviral
(TARV) publica e de qualidade, ao longo dos
anos, resultou em uma reducgdo significativa nos
obitos e taxas de morbidade relacionadas a pa-
tologia. Entretanto, sdo muitas as dificuldades
para manter a sustentabilidade das a¢des a longo

prazo, que vao além de questdes puramente or-

camentdrias, visto que o cuidado das pessoas vi-
vendo com HIV/AIDS envolve grandes desa-
fios.

Adicionalmente, preven¢ao e informa-
cdo devem ter seus esfor¢os intensificados. De-
vido a tanto, trinta anos depois dos primeiros ca-
sos de AIDS no Brasil, os jovens convivem, atu-
almente, com uma doenc¢a que tem tratamento
especifico, sem ter experimentado a alta letali-
dade que marcou o inicio da epidemia. Desta
forma, com o aumento da sobrevida, a qualidade
de vida das pessoas vivendo com HIV/AIDS ad-
quiriu relevancia crescente.

Logo, se faz necessdrio estimar a inci-
déncia de HIV nos diferentes grupos da popula-
cdo brasileira, para que assim, seja possivel sub-
sidiar o desenvolvimento de estratégias de pre-
vencdo, monitorar intervencdes em curso € ava-
liar o impacto da terapia universal através da

compreensdo dindmica da doencga.
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APRESENTACAO DA DOENCA

O papilomavirus humano (HPV) pro-
voca uma infec¢do sexualmente transmissivel
denominada HPV. O virus infecta especial-
mente as mucosas oral, anal e genital, tanto em
mulheres como em homens. A manifestagao cli-
nica da doenga ocorre geralmente por lesdes
verrucosas. No entanto, a infec¢do ndo apre-
senta qualquer tipo de sintomas (OPAS, 2022).

Os virus do papiloma humano consti-
tuem um grupo muito grande e heterogéneo de
virus, agrupados em vérias espécies dentro de 5
géneros da familia Papillomaviridae. Eles tém
um estrito tropismo para epitélios escamosos,
tornando-os capazes de infectar a pele ou as mu-
cosas. Até o momento, mais de 220 genotipos
de HPV foram isolados (INTERNACIONAL
HUMAN PAPILLOMAVIRUS REFERENCE
CENTER, 2022), dos quais aproximadamente
40 tipos podem infectar a regido anogenital e a
mucosa oral, ao passo que os outros podem in-
fectar a pele (GRCE & STIPETIC, 2014).

A via sexual € a principal forma de trans-
missao, por contato direto com a pele ou mucosa
infectada, mesmo que sem penetracdo vaginal
ou anal. Também pode ocorrer transmissao ver-
tical de mae para fetos (ZARAVINOS, 2014).

Apesar de muito frequente, a infec¢ao
pelo HPV na maioria das vezes € transitéria e
assintomdtica, com eliminagdo espontanea do
virus pelo sistema imune, regredindo entre seis
meses a dois anos apds a exposi¢ao, principal-

mente entre as mulheres mais jovens (STEIN;

SAHA; KRANINGER, 2015). Entretanto, em
alguns casos, o HPV pode permanecer latente
no organismo durante anos sem a manifestagao
de sinais e sintomas ou evoluir para lesdes pre-
cursoras, que se nao forem identificadas e trata-
das podem progredir para o cancer, principal-
mente no colo do dtero, mas também na vagina,

vulva, anus, pénis, orofaringe e boca.

EPIDEMIOLOGIA

O papilomavirus humano HPV € a infec-
cdo sexualmente transmissivel mais comum em
todo o mundo, sendo considerado um virus com
distribuicdo universal e tornou-se um problema
de sadde publica (OPAS, 2022). Estima-se que
cerca de 85% da populagdo sexualmente ativa
seja portadora desse virus, e algumas pessoas
podem apresentar manifestacdes clinicas como
verrugas cutianeas e condilomas em mucosas
(MEURMAM, 2010). As verrugas cutaneas sao
afeccOes virais muito frequentes, que podem se
manifestar em qualquer faixa etéria.

Estudos no mundo comprovam que
80% das mulheres sexualmente ativas serdo in-
fectadas por um ou mais tipos de HPV em algum
momento de suas vidas. Essa porcentagem pode
ser ainda maior em homens. Todos os anos,
aproximadamente 5-15% da populacdo femi-
nina que nunca tiveram contato com o HPV, na
faixa etdria entre 15 e 19 anos s@o infectadas
com o virus de alto risco (NAKAGAWA;
SCHIRMER; BARBIERI, et al., 2010).
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Dados divulgados referentes ao estudo
Epidemiolégico da Prevaléncia Nacional de In-
feccao pelo HPV-POP Brasil, desenvolvido em
2017, pelo Programa de Apoio ao Desenvolvi-
mento Institucional do Sistema Unico de Satde
(PROADI-SUS), demonstram uma prevaléncia
de 54,6% de casos de infec¢do pelo HPV entre
a populacdo de 16 a 25 anos, sendo que 38,4%

dos tipos sdo considerados oncogénicos.

ETIOPATOGENIA

Lesdes verrucosas e papilomatosas tém
sido relatadas desde a Grécia antiga. No inicio
do século XX, o papilomavirus foi isolado como
o possivel agente etiolégico de verrugas em co-
elhos. A estrutura do genoma viral s6 foi des-
vendada em 1963 por Crawford & Crawford
(CRAWFORD; CRAWFORD, 1963).

Na década de 1970, Zur Hausen propos
a hipétese de que os HPVs participavam da eti-
ologia dos canceres de colo uterino. A partir de
entdo, varios estudos moleculares confirmaram
que a infec¢do cervical por certos tipos de HPVs
€ um evento precursor na tumorigénese da neo-
plasia nesta regido (HAUSEN, 1977).

O cancer do colo do ttero € a doenca
mais frequentemente relacionada ao HPV, com
uma prevaléncia estimada de quase 100%
(SAND; JALOULI; 2014; KRUGER et al.,
2014). O cancer do colo do ttero é o segundo
tipo de cancer mais frequente em mulheres que
vivem em regides menos desenvolvidas do

mundo. Em 2018, foram 570 mil novos casos e

aproximadamente 311 mil mulheres morreram
de cancer do colo do tutero, destas mortes cerca
de 90% em paises de baixa e média renda
(OPAS, 2022).

A infec¢do com certos tipos de HPV
também provoca uma propor¢do de canceres do
anus, vulva, vagina, pénis e orofaringe, que sdao
evitdveis usando estratégias de prevencgdo pri-
maria semelhantes as do cancer de colo do
utero. Em outros tumores, como canceres de
pulmao e de esofago, seu papel ainda é contro-
verso (SAULLE et al., 2015).

A relagdo entre o HPV e os céanceres de
cabeca e pescocgo foi sugerida inicialmente ha
duas décadas (HOBBS er al., 2006). Desde en-
tdo, muitos estudos tém identificado tipos de
HPV em diferentes lesdes orais, bem como na
mucosa oral normal (KREIMER erf al., 2013;
SAND; JALOULI, 2014; KRUGER et al.,
2014). No entanto, em paises com praticas de
rastreio do cancer do colo do utero e cancer de
cavidade oral, a diferenca na incidéncia entre as
doencas tem se estreitado. A histdria natural da
neoplasia associada ao HPV parece variar signi-
ficativamente por sexo e sitio anatdmico, aco-
metendo mais homens em doencas malignas

orais (GILLISON et al., 2012).

FATORES DE RISCO

O HPV € um grupo muito grande e he-
terogéneo de virus de DNA e mais de 100 tipos
jé foram identificados. De acordo com o poten-

cial oncogénico e o comportamento clinico de
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infec¢des por HPV, os virus do papiloma podem
ser agrupados em tipos de alto risco (HR — high
risk) e de baixo risco (LR —low risk). HR-HPVs
incluem os subtipos 16, 18, 31, 33, 35,39,45 ¢
52 e estdo associados a lesdes que tém uma pro-
pensdo a sofrer carcinogénese (SAND & JA-
LOULLI, 2014). As infec¢des causadas por HPV
tipos de alto risco 16 e 18, estdo associados com
mais da metade dos canceres de colo do tutero e
outros carcinomas anogenitais em mulheres
(vulvar, vaginal, e carcinomas anais) € homens
(peniano e carcinomas anais). Em contraste, os
subtipos de baixo risco, tipos 6 e 11, geralmente
resultam em tumores benignos verrucosos, ca-
racterizados por uma maturacao e diferenciacdo
anormal das células epiteliais (BENSON et al.,
2013; KURDGELASHVILI et al., 2013)

O estado imunoldgico também ¢é fator
etiolégico importante, para pessoas imunocom-
prometidas, como as que vivem com o HIV, tém
maior probabilidade de apresentar infeccdes
persistentes por HPV e progressdo mais rapida
de lesdes pré-cancerosas e cancer (OPAS,

2022).

DIAGNOSTICO

Existem quatro tipos diferentes de testes
de triagem para lesdes benignas ou pré-cancero-
sas disponiveis atualmente: Citologia convenci-
onal (PAP ou CC) e citologia em base-liquida
(CBL); Inspecdo visual com dcido acético;
Teste de HPV para tipos especificos de virus de

alto risco e o Papanicolau (OPAS, 2022).

A udltima metodologia citada é preconi-
zada pela OMS e reiterada pelo Ministério da
Sauide do Brasil, o qual é oferecido a partir do
sistema publico de saide e realizado em unida-
des basicas de satde que possuam profissionais
capacitados para realizd-lo. O exame Papanico-
lau € usado no rastreamento ou triagem de neo-
plasias uterinas devido ao seu carater imediato e
efetivo, além de atribuir um custo reduzido na
deteccao desta patologia (GASPERIN et al,
2011; ALBRING & VARGAS, 2006; LOWI,
2012).

Embora as caracteristicas morfoldgicas
e histoldgicas, tais como epitélio escamoso ba-
sal, pobre diferenciacdo e auséncia de queratina
possam estar associadas com a infec¢do por
HPV, o diagnéstico definitivo do HPV € feito
por meio de testes moleculares.

Os testes utilizados devem estar ampla-
mente disponiveis, validados, e de fécil apresen-
tacdo. A detec¢do da forma ativa do virus de
HPV ¢ fundamental para arelevancia clinica. Os
ensaios incluem técnicas baseadas na reacao em
cadeia de polimerase (PCR) (HAYES; Van
WAES; SEIWERT, 2015), testes RT-PCR para
as proteinas E6 e E7 de RNAm (SCHLECHT et
al., 2011), hibridiza¢do em situ de DNA (ISH)
(ANG et al., 2010), hibridizagao in situ de RNA
(UKPO et al 2011). Além disso, uma vez que a
E7 de HPV degrada proteina do retinoblastoma
levando a sobre-expressao de p16, a imuno-his-
toquimica (IHQ) de p16 t€ém demonstrado ser

um teste sensivel para a presenca do HPV ativo,
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uma vez que se correlaciona fortemente com os
resultados de outras técnicas (RT-PCR, DNA) e
¢ amplamente disponivel e f4cil de interpretar
(LEWIS et al., 2010). Alguns estudos sugerem
IHQ de pl6 como um teste de triagem que,
quando positivo, procede-se com teste especi-
fico de HPV tal como PCR, ISH ou ambos
(SCHACHE et al., 2011, SINGHI; WESTRA,
2010). Testes e marcadores de HPV podem au-
xiliar na escolha do regime de tratamento ade-
quado a biologia do tumor e aconselhamento do
paciente sobre a doenca e progndstico (LEWIS,

2012).

PREVENCAO

Além do uso de preservativos em rela-
¢oes sexuais, a deteccao precoce € a vacina con-
tra o HPV pode reduzir drasticamente o desen-
volvimento de canceres associados aos virus do
papiloma e a consequente morbimortalidade da
doenca (CARVALHO et al., 2019).

Com a finalidade de reduzir a prevalén-
cia deste tipo de Cancer no ambito brasileiro, o
Ministério da Saude, através da mediacdo do
Instituto Nacional de Cancer (INCA), junto as
secretarias de saude, em 1997, iniciou a estrutu-
racdo e desenvolvimento de um programa naci-
onal de controle ao cancer de colo de tutero, de-
nominado “Viva Mulher”. Este por sua vez,
veio com o objetivo de reduzir as repercussoes
fisicas, psiquicas e sociais, além da mortalidade,

deste cancer, através da oferta de servigos de de-

tectagdo precoce da doenca, além de disponibi-
lizar tratamento e reabilitacdo para as pacientes
(FEITOSA & ALMEIDA, 2007; MULLER et
al., 2005; INCA, 2002).

Ainda, a relagdo causal, bem estabele-
cida, entre a infeccdo por HPV e o desenvolvi-
mento de cancer de colo do utero levou ao de-
senvolvimento de vacinas preventivas. O desen-
volvimento da vacina contra o HPV foi um
marco, uma vez que tem o potencial de mudar,
em algumas décadas, a epidemiologia da infec-
cdo e das doencgas relacionadas ao virus. Esta
por sua vez, foi langada em 2006 e divulgada em
programas nacionais de imunizagdes em todo o
mundo, sendo o Brasil um dos paises pioneiros
(CARVALHO; PINTO; SANTOS, 2019). A
mesma funciona estimulando a producao de an-
ticorpos especificos para cada tipo de HPV. A
vacinagdo € destinada exclusivamente a utiliza-
cdo preventiva e nao tem ainda efeito demons-
trado nas infec¢des pré-existentes ou na doenca
clinica estabelecida (OPAS, 2022).

Existem duas vacinas disponiveis nos
EUA e no Brasil contra o HPV de cancer de colo
de utero, ambas para prevenir contra subtipos 16
e 18, e uma também abrange os tipos 6 e 11, que
causam verrugas genitais (Centers for Disease,
Control and Prevention, 2009). Estas vacinas
ttm 98% de eficdcia contra lesdes cervicais
(KJAER, 2009), no entanto, ainda ndo se sabe
se a vacinacdo previne a infec¢do de HPV oral

(RETTIG, 2015).
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O Ministério da Saude adotou a vacina
quadrivalente, que protege contra o HPV de
baixo risco (tipos 6 e 11, que causam verrugas
anogenitais) e de alto risco (tipos 16 e 18, que

causam cancer de colo uterino).

IMPACTO
BRASIL

SOCIAL DO HPV NO

Nas sociedades desenvolvidas, o ciancer
mais comum em mulheres é o cancer de mama,
seguido pelo cancer do colo do ttero, e este por
sua vez € a doenca mais frequentemente relaci-
onada ao HPV (OPAS, 2022). O declinio global
na incidéncia deste tipo de cancer nas dltimas
décadas se deve a eficdcia das estratégias pre-
ventivas, baseadas na conscientizacao da popu-
lagdo, triagem anual de citologia em massa e tra-
tamento de lesdes pré-malignas (PARKIN ez al.,
2005). Segundo a OMS, se houvesse uma cober-
tura de 80% dos exames em mulheres na faixa
de 35 a 59 anos, os indicadores relativos a mor-
bimortalidade teriam alteragdes favoraveis em
relacdo a sadde populacional, que poderia ser
observado apds quatro anos das a¢des na detec-
¢do precoce (MARTINS et al., 2005).

Entretanto, o perfil socioecondmico das
mulheres com cancer do colo do utero no Brasil
concluiu que os programas de prevencdo sao
ineficazes para alcancar e potencializar as mu-
lheres em risco para o cancer do colo do ttero e
seus fatores associados, como o HPV. Popula-
¢oOes especiais como povos indigenas, baixa es-

colaridade e caracteristicas de exclusdo social

estdo associadas a altas taxas deste tipo de can-
cer no Brasil. Independentemente das variacdes
de pesquisa encontradas na literatura, a maioria
delas tem algo em comum com nossos dados: as
mulheres que mais poderiam se beneficiar do
teste de Papanicolaou sdo as que menos o reali-
zam (FONSECA, et al., 2010).

Apesar da facilidade de acesso ao exame
oferecido pelo Sistema Unico de Satde a cober-
tura do exame ainda deixa a desejar devido a di-
versos fatores que influenciam na ndo realiza¢do
do exame . Segundo alguns estudos, a triagem
do cancer do colo do utero no Brasil e sua ndo
realizacdo, pode ser associada a baixa escolari-
dade, baixo nivel socioecondmico, baixa renda
familiar, viver sem companheiro, ser parda, usar
anticoncepcional oral, vergonha ou preocupa-
cdo com exames, ao fato de ndo ter realizado
consulta médica no ano anterior a pesquisa € a
dificuldade de acesso a assisténcia médica
(BELLEGI et al., 2003; DIAS - DA- COSTA et
al., 2003; CESAR et al., 2003).

No Brasil, predominam os exames reali-
zados de forma espontinea devido a vérias ou-
tras razdes que ndo a natureza preventiva, carac-
terizando uma forma oportunistica de triagem.
Entretanto, tal cardter traz consequéncias graves
ligadas ao estadiamento da doencga, apontado
apenas estagios avancados, o que mantém a ele-
vada taxa de mortalidade do pais (GASPERIN
et al., 2011; FEITOSA & ALMEIDA, 2007).

Desta forma, pode-se inferir que o conheci-
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mento quanto ao exame ainda se mostra distor-
cido, mesmo entre mulheres que possuem
acesso a informacao, fato este, que pode resultar
no estigma ainda presente na populagdo brasi-
leira, que considera o cancer como uma doenca
incuravel (BARROS, 2007).

Ainda que o Ministério da Saude e seus
profissionais nao me¢am empenho em alcangar
o publico alvo das campanhas, pode-se conside-
rar que a abordagem de comunicagdo com este
pelos programas de prevengdo ainda mostra-se
deficiente (MARTINS et al., 2005; CRUZ &
LOUREIRO, 2008; PINHO & FRANCA,
2003).

Sendo assim, o sucesso dos programas
de prevencao depende da construg¢do de inter-
vengOes mais humanas e equitativas que respei-
tem as diferencas socioecondmicas entre as mu-
lheres e se concentrem na remocao de barreiras
e desigualdades no acesso e uso dos servicos de

prevencdo.

CONSIDERACOES FINAIS

O papilomavirus humano € a infec¢do
sexualmente transmissivel mais comum em
todo o mundo. Caracterizando-se por verrugas e

condilomas na pele e mucosas.

Considerando as continuas descobertas
ao longo dos anos, o mecanismo de acdo do
HPV, contato com o hospedeiro, possiveis vias
de entrada nas células e patologia associada,
faz-se necessdrio desenvolver mecanismos efi-
cazes de prevencao em satide publica para todos
os individuos que possam estar expostos a um
determinado tipo de HPV em algum momento
de suas vidas.

Para tanto, o investimento continuo faz-
se essencial para que as descobertas da biotec-
nologia possam ser amplamente utilizadas em
centros de Pesquisa e Desenvolvimento, a fim
de melhorar a composicdo de medidas preventi-
vas e estabelecer tratamentos eficazes, impor-
tantes, mas ainda considerados escassos.

No entanto, medidas de comunicagdo
efetivas ainda sdo necessdrias no ambiente de
saide publica brasileiro, onde as vacinas ofere-
cidas a individuos de 9 a 15 anos e a triagem
diagndstica estdo disponiveis em todos os ciclos
de vida e de forma gratuita. Entretanto, a adesao
vacinal e a procura diagndstica ainda sao muito
baixas, tornando-se um problema na reducdo da
morbimortalidade da doenca.

Desta forma, o combate ao status quo da
negacdo da vacinagdo € extremamente impor-
tante, pois essa atitude € precursora da manuten-

¢do dos riscos a saude da comunidade.
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APRESENTACAO DA DOENCA

A multiplicagdo celular € um processo
natural e continuo do organismo. No entanto,
podem ocorrer anormalidades nessa prolifera-
¢do, como o crescimento rdpido e descontro-
lado, com possibilidade de invadir outras regi-
oes do corpo gerando assim transtornos funcio-
nais. Um desses transtornos s@o as neoplasias,
que se caracteriza pela propagacdo tecidual
anormal, tendendo a perpetuacdo e autonomia.
Neoplasias podem ser benignas, com cresci-
mento mais lento, organizado e com limites bem
marcados, que embora nao invadam tecidos vi-
zinhos, possam agir comprimindo estruturas ad-
jacentes. J4 as neoplasias malignas, sdo caracte-
rizadas por maior nivel de autonomia, cresci-
mento acelerado e descontrolado, com capaci-
dade de invasdo tecidual, a esse tipo de neo-
plasia atribuimos a denominagdo de cancer
(INCA, 2018).

O cancer € a designacao dada a um con-
junto de mais de 100 doencas, com caracteristi-
cas clinicas e bioldgicas distintas. Embora exis-
tam diversos tipos de neoplasias malignas, todas
elas ttm em comum esse crescimento desorde-
nado de células, que pode ocorrer a partir de
uma mutagdo genética hereditdria e/ou pela ex-
posicdo a multiplos fatores carcinogénicos.
Ademais, no cancer, as células possuem a capa-
cidade de desprender-se do tumor original e des-
locar-se para 6rgdos vizinhos, disseminando-se

para vasos sanguineos e linfaticos chegando a

locais distantes de onde este iniciou-se, for-
mando o que denominamos de metdstase
(LIMA & NASCIMENTO, 2017).

A origem do cancer é decorrente de mo-
dificagdes no material genético (DNA). No pro-
cesso de divisdo celular e duplicacdo do ge-
noma, podem ocorrer alteracdes, de ativagdo ou
inativagcdo, em alguns genes especificos deno-
minados oncogenes. As células descendentes
desse processo de divisdao falho, podem entdao
adquirir caracteristicas genéticas que lhes dao
vantagens na multiplicagdo e domindncia com
relacdo as demais, processo que levara a forma-
cdo tumoral. As principais aptiddes de células
tumorais sdo: autossuficiéncia em sinais de cres-
cimento; insensibilidade para sinais de inibi¢do
de crescimento; evasao da morte celular progra-
mada; potencial replicativo ilimitado; sustenta-
cdo da angiogénese; capacidade de invadir teci-
dos; criar metéstases; desregulagdo metabdlica,
escape imunoldgico; inflamagdo e instabilidade
gendomica (HANAHAN & WEINBERG , 2000;
HANAHAN & WEINBERG, 2011).

FATORES DE RISCO

O envelhecimento € a condi¢do mais im-
portante que predispde o aparecimento de lesdes
malignas. A medida que a idade avanca, a inci-
déncia do cincer aumenta drasticamente, uma
vez que as medidas de reparo celular ficam me-
nos eficazes. Estima-se menos de 25 casos a
cada 100.000 pessoas com menos de 20 anos, ja
para idade de 45-49 anos a ocorréncia € de 350
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casos para 100.000 individuos, entre a faixa eta-
ria dos 60 anos ou mais esse ndmero sobe para
1000 casos a cada 100.000 pessoas (NCI, 2021).
O uso abusivo do dlcool e o hébito de fu-
mar também sao conhecidos por conferirem pre-
disposi¢do a diversos tipos de cancer. A pratica
de beber dlcool pode aumentar o risco para o de-
senvolvimento de cancer de boca, garganta,
esofago, figado, entre outros. Ja o tabaco, € co-
nhecido como o principal fator de risco isolado
para cancer e aumenta a incidéncia de cancer de
pulmao, laringe, boca, es6fago, garganta, dentre
outros. O cancer de pulmao, que ocorre entre fu-
mantes, em mais de 90% dos casos € resultado
do tabagismo cronico (NCI, 2015; NCI, 2017)
Alguns agentes infecciosos também po-
dem estar relacionados ao risco no desenvolvi-
mento de cancer. Exemplos cldssicos sd@o o
Papilomavirus Humano (HPV) que é conside-
rado de alto risco para causa de quase todos 0s
canceres cervicais, e H.pylori uma bactéria que
pode causar cancer gastrico (NCI, 2019).
Exposicao a radiacdo ionizante, raios X,
raios gama e outras radiacdes de alta energia
também podem desencadear cincer por causa-
rem danos ao DNA. J4 a radiagdao UV do sol,
pode acelerar o envelhecimento cutaneo, por
isso é conhecido como um importante fator de
risco para o cancer de pele (NCI, 2020).
Estes s@o s6 alguns fatores predisponen-
tes, que pontuam a relevancia multicausal do de-
senvolvimento de tumores, afinal a ocorréncia,

o comportamento e a distribuicdo geogréfica

dos tipos de cancer, ndo tem causa tnica, mas
dependem da combinacdo de elementos como:
idade, raca, género, predisposi¢do genética e ex-
posicao a fatores externos fisicos, quimicos ou
biolégicos. Desse modo, a prevencdo é depen-
dente de formas para reduzir ou evitar a exposi-
¢do aos seus fatores de risco modificdveis, que
incluem mudancas no estilo de vida (INCA,

2018).

DIAGNOSTICO E TRATAMENTO

Como ocorre em outras doengas, quanto
antes o cancer for diagnosticado, mais satisfato-
rio o tratamento tende a ser, com maiores expec-
tativas de sobrevida e qualidade de vida. Nesse
sentido, € de suma importancia a conscientiza-
cdo da populagdo e dos profissionais de saide
para atencdo aos sinais e sintomas de alerta dos
mais diversos tipos de neoplasias. O Programa
Nacional para o Controle do Cancer da OMS
(2002) aconselha que todos os paises promovam
essas informacdes de forma clara e objetiva
(INCA, 2018).

Independente da fase de deteccdo do
cancer, é fundamental realizar sua classificacdao
de acordo com a extensdo da lesdo, a taxa de
crescimento, o tipo de tumor e sua relacdo com
o hospedeiro. O método mais utilizado para esta
avaliagdo € o estadiamento patologico e clinico,
para isso hd determinacdes internacionais que
estdo em continuo aprimoramento, essas especi-

ficacdes permitem ao oncologista propor 0 me-
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lhor tratamento para cada caso. A Unido Inter-
nacional Contra o Cancer (UICC), preconizou o
Sistema TNM de Classificacdo dos Tumores
Malignos, que € o mais usado para classificagdao
de estadiamento, leva em consideragdo a exten-
sdo da doenca, os atributos do tumor primaério,
as caracteristicas do sistema linfatico do 6rgao
do tumor e a existéncia ou auséncia de metdstase
a distancia. Portanto, para um diagnéstico ade-
quado é necessdrio avaliar toda histéria clinica
do paciente, associada a exames fisicos detalha-
dos (FOSP, 2021).

Realizada a avaliacdo da histdria clinica
do paciente, da sua condi¢do funcional e dos
exames fisicos, o0 médico ird propor a melhor
forma de tratamento para cada caso. No geral,
estdo disponiveis 3 formas principais: quimiote-
rapia, radioterapia e cirurgia, que usualmente
sdo utilizadas em combinagdo, poucos sio os ca-
sos tratados com apenas uma modalidade. Na
quimioterapia utiliza-se medicamentos via ve-
nosa ou oral com anticancerigenos que buscam
eliminar as células tumorais, para isso € reali-
zado um protocolo que combina diversos medi-
camentos com doses e datas de administragdo
programadas. Ja a radioterapia, faz uso de radi-
acdo ionizante para inibir o crescimento tumo-
ral. Quanto a cirurgia, é o principal método uti-
lizado e pode ter fins curativos ou diagndsticos.

Independente do tratamento, é necessario sem-

pre discutir com o oncologista as melhores op-
coOes para cada caso, e os possiveis efeitos cola-
terais para tomada de decisdo (EINSTEIN,
2020).

INCIDENCIA E MORTALIDADE

Em 2020, a estimativa foi de 19,3 mi-
lhdes de novos casos e 10 milhdes de mortes por
cancer em todo o mundo. Do total de casos de
cancer para ambos 0s sexos, estima-se que me-
tade deles com 58,3% das mortes ocorreu na
Asia em 2020, onde se concentra 59,5% da po-
pulacdo mundial. A Europa concentrou 22,8%
de incidéncia com 19,6% de mortalidade, com
apenas 9,7% de representacao da populacao glo-
bal. J4 nas Américas, os novos casos foram de
20,9% com 14,2% de mortalidade (SUNG,
2021). No Brasil, para cada ano do triénio de
2020-2022 o estimado foi de 625 mil novos ca-
sos de cancer, 450 mil, se ndo considerarmos os
cancer de pele ndo melanoma, sendo este o tipo
mais incidente, com 117 mil casos, seguido pe-
los canceres de mama e prostata (66 mil cada),
cOlon e reto (41 mil), pulméo (30 mil) e estd-
mago (21 mil). A incidéncia dos tipos de cancer
também muda conforme o género, a Figura 6.1
mostra a distribuicao proporcional dos dez tipos
de cancer mais incidentes estimados para 2020

por sexo.
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Figura 6.1 Distribuicao proporcional dos dez tipos de cancer mais incidentes estimados para 2020

por sexo

Localizagao Primaria Casos %
Prostata 20.570 40,7% Homens

Traqueia, brénquio e pulmao 3.120 6,2%

Estomago 3.000 5,9%

Coélon e reto 2.540 5,0%
Cavidade Oral 2.180 4.3%

Esdfago 1.580 3,1%

Leucemias 1.430 2,8%

Laringe 1.420 2,8%

Sistema nervoso central 1.340 2,7%

Linfoma néo Hodgkin 1.120 2,2%

Localizacao Primadria Casos %
Mulheres Mama feminina 13.190 27,3%
Colo do utero 5.250 10,9%
Colon e reto 3.220 6,7%
Traqueia, bronquio e puimao  2.640 5,5%
Glandula tireoide 2.360 4.9%
Estdmago 2.090 4.3%
Qvaério 1.690 3,5%
Corpo do utero 1.520 31%
Sistema nervoso central 1.250 2,6%
Leucemias 1.210 2,5%

*Numeros arredondados para multiplos de 10.

Fonte: INCA, 2019

CONTEXTO SOCIAL DO CANCER

O cancer € conhecidamente um dos prin-
cipais problemas de satide publica e global e re-
presenta na maioria dos paises uma das quatro
principais causas de morte antes dos 70 anos de
idade. Tanto a incidéncia, quanto a mortalidade
desta doenca tém crescido em todo o mundo, fa-
tores como envelhecimento populacional e as
transformagdes na distribui¢io e na prevaléncia
dos fatores de risco contribuem para este fato.
Nos paises em desenvolvimento estd ocorrendo
reducdo nos canceres associados a infeccgoes,
com progressivo aumento daqueles ligados a
melhoria das condi¢des econdmicas e as prati-
cas e comportamentos tipicos da urbanizacdo
(alimentacdo inadequada, sedentarismo, entre
outros) (SUNG, 2021). Alguns tipos de cancer
ainda incidem de forma diferente sobre as dis-
tintas camadas sociais, tumores de colo de utero

e de cabeca e pescoco, por exemplo, sdo mais

frequentes em dreas carentes (CONWAY,
2008).

No Brasil, o Programa Nacional de Sa-
ude (SUS) possui parte importante no trata-
mento do cancer. Segundo o Ministério da Sa-
ude entre 2010-2015, os gastos oncoldgicos
pelo SUS aumentaram cerca de 70%; sendo as-
sim, o aumento da incidéncia do cancer somado
ao aumento de custos nos tratamentos constitui
um marcante desafio econdmico. Embora as po-
liticas publicas atuem na busca da garantia de
acesso e qualidade igualitdria, isso nem sempre
€ possivel, sobretudo em paises com vasta ex-
tensao territorial como o Brasil (LANA, 2020).
Em nosso pais, a maioria das tecnologias e tera-
pias sdo concentradas nas regides Sul e Sudeste.
Na regido Norte, considerada a mais critica, sao
apenas 12 unidades que incluem 11 tipos de ser-
vicos oncologicos de alta complexidade. Além
disso, a assisténcia primdria dada € restrita, o
que acarreta na dificuldade de um diagnéstico

precoce e inicio do tratamento (SILVA, 2019).
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Além destes desafios, o diagndstico de
cancer também € causador de impacto emocio-
nal ao paciente e aos familiares. Os desconfortos
fisicos e psicoldgicos sdo percebidos de formas
diferentes entre os individuos e todo esse en-
frentamento também merece atencdo e cuidados
por profissionais da drea da saide (FREIRE,
2014).

No Brasil, mais da metade dos casos
ainda sdo detectados em estdgios avancados da
doenca. Cendrio desfavordvel para o combate a
doenca, tendo em vista que quanto mais cedo for
realizado o diagnoéstico, melhores sdo as taxas
de sobrevida para a maioria dos canceres. A Or-
ganizacdo Mundial da Satide (OMS) recomenda
acoes de prevencao, detec¢cdo e acesso ao trata-
mento. Sendo a detec¢do constituida de duas
principais fases: o rastreamento (que busca por
meio de exames de rotina na populacio sem si-
nais e sintomas encontrar lesdes pré-cancerige-

nas), e o diagndstico precoce (que identifica o

cancer em estdgio inicial em individuos com

suspeitas prévias) (INCA, 2021).

CONSIDERA COES FINAIS

O cancer é um conjunto complexo de
doencas com cuidados e tratamentos personali-
zados, que incide de forma heterogénea sobre
distintos niveis socioeconOmicos, diferentes
culturas, regides demograficas e que ainda sofre
influéncia de fatores como o estilo de vida, ta-
bagismo, obesidade, entre outros. Sendo que, as
melhores formas de reduzir os indices de inci-
déncia, aumentar o diagndstico precoce € mini-
mizar os impactos sociais sdo 0s incentivos as
politicas publicas para conscientiza¢do da popu-
lag@o e dos profissionais de saide quanto a im-

portancia da prevencao e da diminui¢do da ex-

posicao a fatores de risco.
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HIPERTENSAO ARTERIAL SISTE-
MICA E SEUS AGRAVANTES NO
CONTEXTO DA SAUDE PUBLICA

A Hipertensao Arterial Sistémica (HAS)
€ uma doenga multifatorial que € reconhecida
por elevacdo dos niveis pressoricos >140 e/ou
90 mmHg, caracterizada como um problema
grave de sadde publica no mundo, sendo o prin-
cipal fator de risco para as complicagdes co-
muns, como acidente vascular cerebral e infarto
agudo do miocérdio, e doenca renal cronica ter-
minal (BRASIL, 2006). A HAS afeta multiplos
sistemas de Orgaos, sendo assim, estd associada
frequentemente a alteracdes funcionais e/ou es-
truturais dos orgdos-alvo (coracdo, encéfalo,
rins e vasos sanguineos) e a alteracdes metabo-
licas, e como consequéncia, o0 aumento do risco
de eventos cardiovasculares fatais e nio-fatais
(NOBRE et al.,2010; WILLIAMS,2008). Fre-
quentemente apresenta-se associada com distur-
bios metabolicos, alteracdes funcionais e/ou es-
truturais de Orgdos-alvo, agravando-se com a
presenca de outros fatores de risco, tais como
dislipidemia, obesidade abdominal, intolerancia
a glicose e Diabetes Mellitus (FALUDI et al.,
2017).

A Sociedade Brasileira de Cardiologia,
estima que a prevaléncia de HAS varie entre
22% e 44% para adultos (32% em média), che-
gando a mais de 50% para individuos com 60 a
69 anos e 75% em individuos com mais de 70

anos (FALUDI et al., 2017). Conforme a Vigi-

lancia de Fatores de Risco e Protecdo para Do-
encas Cronicas por Inquérito Telefonico (VIGI-
TEL, 2011), a prevaléncia média de HAS autor-
referida na populacdo brasileira acima de 18
anos, € de 22,7%, sendo maior em mulheres
(25,4%) do que em homens (19,5%). No Brasil,
a HAS estd presente em 32,5% (36 milhdes) de
individuos adultos, mais de 60% dos idosos,
vindo a contribuir direta ou indiretamente para
50% das mortes por doencas cardiovasculares
(DCV) (SANTOS et al., 2015). A prevaléncia
de hipertensdo € alta e seu controle baixo; em
paises de renda média-baixa, isso se deve em
parte a falta de conhecimento e implementagdo
das diretrizes. Sendo assim, € necessario tratar a
hipertensio de forma padronizada para alcangar
um controle (WYSS et al., 2020).

Um grande desafio para os profissionais
e gestores da drea de saide é a implementagdo
de medidas de prevencdo da HAS. Cerca de
75% da assisténcia a satude da populagdo brasi-
leira é feita pela rede publica, por meio do Sis-
tema tnico de Satde publico (SUS), enquanto o
Sistema de Saude Complementar assiste cerca
de 46,5 milhdes. O diagnostico precoce da HAS
¢ importante devido a mesma apresentar alta
morbimortalidade e como consequéncia perda
da qualidade de vida. A doenca pode ser tratada
e controlada através de mudancas no estilo de
vida, medicamentos de baixo custo e de poucos
efeitos colaterais, eficazes e fécil aplicabilidade
na Atencdo Bésica de saide (BRANDAO et al.,
2010).
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O diagndstico da hipertensdo deve ser
realizado com ateng¢do, pois € uma condic¢ao cro-
nica que ird acompanhar a pessoa por toda a
vida. Ao observar-se alteracdes na pressao arte-
rial (PA), o paciente € orientado a manter a aten-
¢do voltada para a mesma, uma vez que o valor
elevado desta em apenas um dia, ndo se consi-
dera suficiente para diagnosticar hipertensdo
(BRASIL, 2013).

Atualmente, o controle da HAS possui
indices baixos na regido do Parand (PARANA,
2018), uma vez que na maioria dos casos esta
apresenta carater assintomatico, dificultando
um diagndstico precoce. Ainda, soma-se a este
quadro, a caracteristica da HAS se mostrar uma
associacdo independente com eventos como
morte subita, acidente vascular encefalico
(AVE), infarto agudo do miocéardio (IAM), in-
suficiéncia cardiaca (IC), doenca arterial perifé-
rica (DAP) e doenca renal cronica (DRC) fatal e
nao fatal (LEWINGTON, 2003; WEBER et al.,
2014; NOBRE et al.,2010).

As medidas ndo farmacoldgicas ou tra-
tamento ndo medicamentoso sdo, muitas vezes,
comuns a maioria das Doengas Cronicas ndo
transmissiveis (DCNTSs) e adotam mudangas do
estilo de vida (MALACHIAS et al., 2016). No
Brasil, as equipes de Atengdo Bésica (AB) de-
param-se com um enorme desafio para o con-
trole e prevencdo da HAS e suas complicacoes.
Alguns fatores como alimentacdo adequada,

pratica de atividade fisica, abandono ao taba-

gismo e reduc¢do de uso excessivo de dlcool, pre-
cisam ser adequadamente abordados e controla-
dos, para que os niveis desejados da pressao ar-
terial possam ser atingidos juntamente com do-
ses progressivas de medicamentos (CONCEI-
CAO, 2009). Essas medidas ndo-farmacoldgi-
cas sdo pouco implementadas pelas equipes de
saude, talvez até por terem baixa adesdo por
parte dos pacientes. Portanto, quando se fala de
prevengdo em sadde, a mudanca do estilo de
vida vem a ser o principal investimento que
pode ser feito com a populacdo, os resultados
mostram-se expressivos, quando ha a adesao do
paciente (PARANA, 2018).

Um grande desafio para o tratamento
nio farmacoldgico destas doengas nas estraté-
gias de mudancga do estilo de vida dos pacientes
é o cuidado nutricional (MARATHE et al.,
2017; Royal Australian College of General
Practitioners,2016). E extremamente relevante a
terapia nutricional no tratamento desde a sua
descoberta, na preven¢do, gerenciamento da do-
enca e também quanto a prevenc¢ao do desenvol-
vimento de complica¢des decorrentes (MARA-
THE et al., 2017; OMS, 2003). O aumento de
peso apresenta uma relacdo direta com o au-
mento da PA em adultos e criancas (DeMARCO
et al.,2014; VANECKOVA et al., 2014). A re-
ducdo de 5 a 10% do peso corporal mostra-se
associada a uma melhora significativa dos ni-
veis da pressdo arterial (PARANA, 2018). O
consumo elevado de sédio esta relacionado com

o aumento da PA (ECKEL et al., 2014). O s6dio
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estd presente em diversos alimentos, mas o con-
sumo mais tradicional € através do sal de cozi-
nha (cloreto de sddio). Os brasileiros consomem
mais do que o dobro da quantidade de sédio re-
comendada diariamente, devido a isso, surge a
necessidade da redugdo de sua ingestdo com o
intuito de diminuir o risco de desenvolver HAS,
doencas cardiovasculares e problemas renais
(PARANA, 2018).

Outra estratégia ndo farmacolégica para
a reducdo de casos de HAS ¢€ a atividade fisica.
Atividade fisica é qualquer movimento corporal
que aumenta o gasto de energia como: andar na
rua, subir escada, realizar trabalhos domésticos,
praticar atividades fisicas de lazer. O combate
ao sedentarismo mostra uma melhora significa-
tiva do controle glicémico, controle da pressdao
arterial e também em algumas comorbidades,
sendo elas; excesso de peso, dislipidemias, risco
cardiovascular, insdnia, entre outras (NOCON
et al., 2008; RIDELL et al.,2006). O exercicio
fisico sendo praticado regularmente é benéfico
para qualquer pessoa, sendo extremamente im-
portante para o desenvolvimento fisico e men-
tal, logo, em adultos no aspecto cardiovascular
este também apresenta grande relevancia (RO-
BERTS et al., 2002). Em idosos, a atividade fi-
sica € de extrema importancia para a manuten-
¢do da massa magra e auxilia também na pre-
vengdo desta e outras doengas.

Em pacientes individuais, as mudangas

terapéuticas no estilo de vida podem contribuir

significativamente para o controle da PA, inde-
pendentemente da raca ou etnia. No entanto, a
maioria dos pacientes (de meia-idade e idosos)
com hipertensdo definida necessitard de uma
combinacdo de farmacoterapia ideal para con-
trolar a PA e prevenir danos sist€émicos
(OGUNNIYT et al., 2021).

Em relagdo ao estresse, quanto ao seu
gerenciamento, estudos mostram a importancia
das psicoterapias comportamentais e das prati-
cas de técnicas de meditacdo, (BAI et al., 2015;
CAMPBELL et al., 2012; SHARMA et al,
2014), biofeedback e relaxamento (BROOK et
al., 2013) no tratamento da HAS. Além do es-
tresse, a ma qualidade do sono também € um dos
fatores predisponentes para a HAS. Disturbios
do sono tém sido descritos como potenciais fa-
tores de risco para hipertensdo. Em um estudo
Chines, pesquisadores investigaram a associa-
cdo da qualidade do sono com hipertensdo de
inicio recente, e evidenciaram que a ma quali-
dade do sono estd associada a um maior risco de
hipertensdo de inicio recente na populacio jo-
vem e de meia-idade (YUAN et al., 2021).

As doencas cardiovasculares tém sido a
principal causa de morte no Brasil, sendo consi-
deradas um grave problema de saide publica
(PORTAL BRASIL, 2016; GUEDES et al,
2016; MANSUR et al., 2012). Do total de mor-
tes na populacgdo brasileira acima de trinta anos
de idade, destacam-se em torno de vinte por
cento, e as regides sul e sudeste consideradas

responsaveis pelas maiores taxas do pais e na
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faixa etaria acima de 60 anos (MANSUR et al.,
2016). Os principais fatores de risco para a do-
enca cardiovascular foram inicialmente descri-
tos como: a idade, o sexo, a hipertensao arterial
sist€mica, o diabetes, o tabagismo, os niveis de
colesterol total e o de LDL-C (“low-density li-
propotein cholesterol”) e os baixos niveis de
HDL (“high-density lipropotein cholesterol”)
(OPPENHEIMER, 2005). Posteriormente, fo-
ram acrescidos outros fatores de risco: obesi-
dade, inatividade fisica, histérico familiar de do-
enca arterial.

O Ministério da Saude, com o propdsito
de reduzir a morbimortalidade associada a do-
encas cardiovasculares, implantou nos estados e
municipios em 2002, um programa para o ca-
dastro e acompanhamento de portadores de hi-
pertensdo arterial e diabetes. A partir do conhe-
cimento do perfil epidemioldgico desta popula-
¢do, permitiu-se a formulacdo e implementagdo
de estratégias de saude publica que levariam a
modifica¢do das condigdes existentes com me-
lhoria da qualidade de vida das pessoas afetadas
e reducgdo do custo social. O programa Hiperdia
€ hoje o Sistema de Cadastramento e Acompa-
nhamento de Hipertensos e Diabéticos atendi-
dos na rede ambulatorial do Sistema Unico de
Satde — SUS, que gera informacdo para aquisi-
¢do, dispensacdo e distribuicdo de medicamen-
tos de forma regular e sistemaética a todos os pa-
cientes cadastrados (BRASIL, 2014). O sistema
busca a melhoria da qualidade de vida desses

pacientes e também a redu¢do do custo social

visando estratégias de saude publica para que
ocorram mudancas do quadro atual (FALUDI et
al., 2017). Considerados problemas de satde, as
hospitalizagdes e mortes por complicagdes car-
diovasculares e cerebrovasculares podem ser
evitadas através de um bom manejo deste pro-
blema ainda na Aten¢do Bésica (ALFRADI-
QUE, 2009).

Quanto ao tratamento medicamentoso,
se existir indicacdo, o paciente deverd receber
orientagdes a respeito da importincia do uso
continuo, da eventual necessidade de ajuste das
doses, troca ou associacdo de medicamentos e
ainda efeitos adversos que poderdo aparecer
(MALACHIAS et al.,2016).

Em relacdo a escolha, os medicamentos
anti-hipertensivos disponiveis podem ser utili-
zados desde que sejam observadas as indicacoes
e contra indicacdes especificas. Deve ser respei-
tada a preferéncia inicial por aqueles que com-
provem diminui¢do de eventos cardiovasculares
e os demais fiquem reservados para casos espe-
ciais, quando houver a necessidade de associa-
cdo de multiplos medicamentos para que se atin-
jam as metas da PA (MALACHIAS et al.,2016).

Existem cinco classes de medicamentos
anti-hipertensivos com distintos mecanismos
que irdo interferir na fisiopatologia da HAS e,
consequentemente, reduzirdo a pressdo arterial
e a incidéncia de eventos cardiovasculares. Os
medicamentos pertencentes a essas cinco clas-

ses sdo: diuréticos, inibidores adrenérgicos
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(alfa-bloqueador e beta-bloqueador), vasodila-
tadores diretos, antagonistas do sistema renina-
angiotensina, bloqueadores dos canais de célcio
(PARANA, 2018).

Os diuréticos apresentam o mecanismo
de acdo anti-hipertensiva com uma relacao ini-
cial aos seus efeitos natriuréticos, com diminui-
¢do do volume extracelular (MALACHIAS et
al., 2016). Ja os agentes alfa-agonistas de acao
central agem através do estimulo dos receptores
a2 que estao envolvidos nos mecanismos sindp-
ticos inibitérios (VONGPATASIN et al.,, 2011).
Logo, os betabloqueadores causam a diminui-
¢do inicial do débito cardiaco e da secrecdo de
renina, existindo readaptacdo dos barorrecepto-
res e diminuic¢ao das catecolaminas nas sinapses
nervosas (HELFAND et al., 2015; LOPEZ-
SENDON et al., 2004). Os alfabloqueadores
agem como antagonistas competitivos dos al —
receptores pos-sindpticos, reduzindo a resistén-
cia vascular periférica (RVP) sem maiores mu-
dancgas no débito cardiaco (KAPLAN, 2015). Ja
os vasodilatadores diretos atuam diretamente,
causando diretamente o relaxamento da muscu-
latura lisa arterial, reduzindo a RVP (VONG-
PATASIN et al., 2011). Os bloqueadores dos
canais de célcio agem reduzindo a RVP, dimi-
nuindo a quantidade de célcio no interior das cé-
lulas musculares lisas das arteriolas, decorrentes
do bloqueio dos canais de cdlcio na membrana
das células (ELLIOTT et al., 2011). Séo classi-
ficados em 2 tipos basicos: os di-idropiridinicos

e os nao di-idropiridinicos.

Os inibidores da enzima conversora da
angiotensina sao anti-hipertensivos eficazes que
tém acao principal a inibi¢do da enzima conver-
sora de angiotensina I, impedindo a transforma-
cdo de angiotensina I em angiotensina II, de
acdo vasoconstritora.

Os bloqueadores dos receptores AT1 da
angiotensina II (BRA) antagonizam a acdo da
angiotensina II por meio do bloqueio especifico
dos receptores ATI, responsaveis pelas acoes
vasoconstritoras, proliferativas e estimuladoras
da liberacdo de aldosterona, proprias da angio-
tensina II (MALACHIAS et al.,2016).

Inibidores diretos da renina, tém o Alis-
quireno como Unico representante da classe para
uso clinico. Promove inibi¢do direta da acao da
renina com consequente diminui¢do da forma-
¢do de angiotensina II (MULLER,2008).

O tratamento medicamentoso € indicado
para pessoas com alteracdes consideradas inici-
ais de PA e risco Cardiovascular baixo e mode-
rado, as medidas nao farmacoldgicas mostrarem
efeito apds um periodo inicial de 90 dias. Situa-
coOes especiais, como acesso e/ou retorno a as-
sisténcia médica € dificil, pode se iniciar com
medicacdo anti-hipertensiva, mesmo para esse
grupo de pacientes. Pacientes em estdgio 1 mais
alto risco CV ou com DCV, devem usar imedi-
atamente o tratamento medicamentoso. Em ca-
sos de HAS em estdgio 2 e 3, independente de
risco CV, usa-se de imediato o tratamento me-
dicamentoso. Em casos de pré-hipertensdo, o

uso de medicamentos poderd ser uma opg¢ao,
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nao esquecendo de considerar o risco CV e/ou a
presenca de DCV. Pacientes com idade de 60 a
79 anos com PAS >140 mmHg e aqueles com
idade >80 anos apresentando PAS >160 mmHg,
inicia-se a terapia medicamentosa mais precoce-
mente (MALACHIAS et al.,2016).

O tratamento medicamentoso podera ser
feito com uma ou mais classes de farmacos,
conforme a necessidade, para que as metas da
PA sejam alcancadas e de acordo com situacdes
especificas (MALACHIAS et al.,2016).

Para pacientes com HAS estagio 1, com
risco CV baixo e moderado, a monoterapia pode
ser a estratégia anti-hipertensiva inicial. O trata-
mento deve ser individualizado e a escolha do
medicamento eleito para a monoterapia basear-
se-4 em alguns aspectos: capacidade do farmaco
escolhido reduzir a morbimortalidade CV; me-
canismo fisiopatogénico predominante no paci-
ente a ser tratado; caracteristicas individuais;
doencgas associadas; condi¢des socioecondOmi-
cas (MALACHIAS et al.,2016).

Se nao for alcancado o objetivo terapéu-
tico com a monoterapia inicial, existem trés con-
dutas a serem seguidas, conforme os principais
protocolos atuais. Pontua-se que, se o resultado
for parcial, mas sem efeitos adversos, aumenta-
se a dose do medicamento que estd sendo utili-
zado, também sendo possivel realizar a associa-
¢do com anti-hipertensivo pertencente a outro
grupo terapéutico. No entanto, se nao for alcan-
cado o efeito terapéutico esperado com a dose

maxima preconizada ou o surgimento de efeitos

adversos, recomenda-se que seja substituido o
anti-hipertensivo inicial, com redu¢do da dosa-
gem e associacdo de outro anti-hipertensivo per-
tencente a outra classe, ou ainda, eventual-
mente, nova associacao de farmacos. Por fim, se
aresposta ainda permanecer inadequada, devera
ser feita a associac@o de trés ou mais medica-
mentos (PARANA, 2018).

Quanto a combinagdo de medicamentos,
a maioria dos pacientes necessitard do uso de
mais de um medicamento para que as metas se-
jam atingidas. Pacientes com HAS estigio 1 e
com risco CV alto ou com DCV associada e
aqueles com estdgio 2 ou 3 com ou sem associ-
acdo de outros fatores de risco CV, serdo consi-
derados para o uso de combinacio de farmacos.
Associacdes de dois medicamentos com baixas
dosagens em hipertenso estdgio 1, mesmo apre-
sentando baixo ou moderado risco CV, podera
ser considerada casos individuais (MALA-
CHIAS et al.,2016).

Para a escolha dos medicamentos que
serdo associados evitar anti-hipertensivos com o
mesmo mecanismo de acdo. Excecdo a essa re-
gra a associagdo de diuréticos (DIU) tiazidicos
com poupadores de potdssio (WALD et al,
2009).

Caso o DIU nio seja eleito como pri-
meira escolha e ndo esteja sendo utilizado em
associacoes de dois farmacos, deve ser acres-
centado como o terceiro. Seu uso ird potenciali-
zar a acdo anti-hipertensiva de qualquer medi-

camento inicial MALACHIAS et al.,2016). Em
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casos de HAS resistente, indica-se associar a es-

pironolactona (VACLAVIK et al., 2014).

CONSIDERA COES FINAIS

Segundo os tépicos abordados no pre-
sente capitulo, torna-se plausivel concluir que o
inicio precedente do tratamento bem como esta-
belecer metas mais baixas visando controlar a
PA s3o medidas capazes de prevenir desfechos
que se relacionam ao aumento abrupto da PA,
bem como reduzem riscos residuais (THOMO-
POULOS et al. 2014). Ademais, estratégias de
tratamento combinadas (com 2 ou mesmo 3
anti-hipertensivos, em doses baixas), sdo bas-
tante pertinentes e tém conquistado espaco nas
recomendacdes de diretrizes, a0 passo que a mo-
noterapia se apresenta mais interessante no con-

texto dos pacientes considerados atualmente

como pré-hipertensos de risco alto ou naqueles
com alteracdes em biomarcadores (Feitosa et al.
2020, CAMPANA et al. 2020).

E possivel que, com o avancar dos estu-
dos e desenvolvimento de estratégias para o tra-
tamento da doencga hipertensiva, torne-se vidvel
controlar parametros periféricos e centrais da
PA, com objetivo de reduzir os desfechos criti-
cos e, principalmente, os danos renais (LAU-
RENT et al. 2020, BARROSO et al. 2019).

A atualidade colocou em foco muitas
perspectivas para controle da hipertensdo. Con-
tudo, o grande desafio, para o Brasil e o mundo,
€ possivel de ser ultrapassado, o qual deve in-
cluir agilidade e melhoria no diagndstico, trata-
mento adequado e multidisciplinar — visando
um efetivo controle da pressdo arterial, bus-
cando reduzir a morbidade e mortalidade cardi-

ovascular e renal.
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APRESENTACAO DA DOENCA

O diabetes mellitus (DM) configura-se
hoje como uma epidemia mundial, constituindo
um enorme desafio para os sistemas de saide de
todo o mundo. A incidéncia e a prevaléncia
desta patologia sdo crescentes, ao passo que fa-
tores como o envelhecimento da populacdo, a
urbanizacdo crescente e a adogdo de estilos de
vida pouco sauddveis como sedentarismo, dieta
inadequada e obesidade apresentam-se como
determinantes a sua ocorréncia (IDF, 2013). O
DM ¢, atualmente, a condi¢do cronica que pos-
sui maior indice de crescimento mundial (IDF,
2021). Em 2021, a 10* edi¢do do Atlas de Dia-
betes da Federacdo Internacional de Diabetes
(IDF), estimou que atualmente 537 milhdes de
adultos entre 20 e 79 anos e aproximadamente
2,61 bilhdes de criancgas e adolescentes de 0 a 19
anos convivem com a doen¢a no mundo. Destes,
cerca de 90% correspondem ao DM tipo 2, li-
gado principalmente ao sedentarismo, excesso
de peso e maus habitos alimentares. Estima-se
que até 2030 o numero de pessoas atingidas pela
doenca ultrapasse 643 milhoes e 783 milhdes
em 2045 (KHAN et al., 2020; IDF, 2021).

A classificacao do diabetes € feita atual-
mente pela etiologia e ndo pelo tipo de trata-
mento, como era realizado anteriormente. De
acordo com a Organizacdo Mundial de Saude
(OMS) e pela ADA (Associacdo Americana de
Diabetes), o diabetes foi dividido em quatro

classes clinicas: Diabetes mellitus tipo 1 (DM1),

Diabetes mellitus tipo 2 (DM2), outros tipos es-
pecificos de Diabetes mellitus e Diabetes melli-
tus gestacional (DMG), além da glicemia de je-
jum alterada (GJA) e a tolerancia diminuida a
glicose (TDG), ambas condi¢des consideradas
atualmente como pré-diabetes e consideradas
como fatores de risco para o DM e doencas car-
diovasculares (STANDARDS OF MEDICAL
CARE IN DIABETES, 2022).

O diabetes mellitus tipo 1 (DM1) é uma
doenca autoimune, poligénica, decorrente de
destruicdo das células B pancredticas, que leva
ao estagio de deficiéncia completa na producdo
de insulina (GUYTON e HALL, 2017). O dia-
betes mellitus tipo 2 (DM2) corresponde a 90 a
95% de todos os casos de DM. Possui etiologia
complexa e multifatorial, envolvendo compo-
nentes genético e ambiental (SKYLER et al,
2017). O termo “tipo 2” é usado para designar
uma deficiéncia relativa da insulina, isto é, um
estado de resisténcia a acdo da insulina, associ-
ado a um defeito na sua secrecdo, o qual € me-
nos intenso do que o observado no diabetes tipo
1 (BRASIL, 2013). A maioria dos portadores do
DM?2, apresenta sobrepeso ou obesidade e po-
dem necessitar da insulina exdgena para o con-
trole metabdlico, mas ndo que dependam desta
para sobreviverem (PARANA, 2018). O diabe-
tes mellitus gestacional (DMG) ocorre em de-
corréncia da condi¢do diabetogénica da gesta-
cdo, onde a placenta ird produzir hormonios hi-
perglicemiantes e enzimas placentdrias que irdo
degradar a insulina,

com consequéncia
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apresentando um aumento compensatorio na
producio de insulina e na resisténcia a insulina,
podendo ocorrer uma evolu¢do com disfungao
das células [ pancredticas (BRAGA et al,
2019). O DMG geralmente é diagnosticado no
segundo ou terceiro trimestre da gestacdo,
trazendo risco para a mae e para o feto. Pode ser
uma situagdo transitéria ou persistente apds o
parto, e ainda caracterizar-se como importante
fator de risco independente para que
futuramente desenvolva-se o DM2 (SBD,
2017). Outros tipos especificos de diabetes
constituem formas menos comuns da doenca,
que podem ser identificados como defeitos ou
processos causadores. Defeitos genéticos na
funcido das células B, defeitos genéticos na acdo
da insulina, doencas do péncreas exdcrino,
outros

endocrinopatias, entre

(PARANA, 2018).

infeccoes

DIAGNOSTICO

Na histéria natural do DM, antes que os
valores glicémicos atinjam niveis supranormais
(>100mg/dL) j4 existe a presenca de alteragdes
fisiopatoldgicas (SBD, 2017). A condi¢do na
qual os valores glicémicos encontram-se acima
dos valores de referéncia, mas ainda abaixo dos
valores diagndsticos de DM € denominada pré-
diabetes. A resisténcia a insulina ja esta presente
e na auséncia de medidas de combate aos fatores
de risco modificaveis, ela evolui frequente-

mente para a doencga clinicamente manifesta. A

ADA atribuiu os termos “glicemia de jejum al-
terada” e “tolerancia a glicose diminuida” a es-
sas condicdes de risco aumentado de doenga
cardiovascular e complicacdes a longo prazo.
Na maioria dos casos de pré-diabetes, a “do-
enca” ndo apresenta sintomas e o diagndstico
deve ser feito com base em exames laboratori-
ais. Mesmo o DM estando presente do ponto de
vista laboratorial, seu diagndstico clinico pode
demorar até anos devido a doencga ser oligossin-
tomatica na maioria dos casos, por isso nao de-
vemos esquecer da importincia do rastreamento
na presenca dos fatores de risco (STANDARDS
OF MEDICAL CARE IN DIABETES, 2022).
As categorias de tolerancia a glicose t€ém
sido definidas com base nos seguintes exames
de glicemia de jejum, Teste Oral de Tolerancia
a Glicose (TOTG) e hemoglobina glicada
(HbAlc). Para a glicemia de jejum, deve-se re-
alizar coleta de sangue periférico apds jejum ca-
I6rico de no minimo 8 horas. Para o TOTG, an-
tes da ingestdo de 75 g de glicose dissolvida em
dgua, coleta-se uma amostra de sangue em je-
jum para realizar a glicemia, apds 2 horas de so-
brecarga oral, coleta-se outra amostra. Este per-
mite avaliar a glicemia apds sobrecarga, que
pode ser a unica alteracdo detectdvel no inicio
do DM, refletindo a perda da primeira fase da
secrecdo de insulina. J4 a HbAlc apresenta van-
tagens, uma vez que € capaz de refletir niveis
glicémicos relativos aos ultimos 3 a 4 meses e
ao sofrer menor variabilidade dia a dia indepen-

s

dente do estado de jejum para sua realizagdo. E
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uma medida indireta da glicemia, que sofre in-
terferéncia de algumas situagdes, como ane-
mias, hemoglobinopatias e uremia, com isso
pode-se preferir por diagnosticar o estado de to-
lerancia a glicose embasado na dosagem de gli-
cemia direta (SBD, 2017).

Quanto ao diagndstico clinico do DM,
0s sinais e sintomas que levam a suspeita de di-
abetes sdo os quatro “P’s”: politria, polidpsia,
polifagia e perda inexplicada de peso (BRASIL,
2013). Pacientes que apresentam essa clinica
classica de hiperglicemia devem ser submetidos
a dosagem de glicemia ao acaso e independente
do jejum, ndo necessitando de confirmacao atra-
vés de segunda dosagem caso venha a existir um
valor de glicemia aleatéria >200mg/dL (SBD,
2016). Para a confirmagdo do diagnéstico de
DM, os exames alterados devem ser repetidos,
sendo o0 mesmo exame em uma segunda amostra
de sangue, na auséncia de sintomas inequivocos
de hiperglicemia (STANDARDS OF MEDI-
CAL CARE IN DIABETES, 2022).

Como o diabetes ¢ uma doenca em evo-
lucdo, quase todos os pacientes requerem trata-
mento farmacoldgico em algum momento de
suas vidas. O controle glicEmico satisfatério (80
a 160 mg/dL) pode ndo ser alcangado natural-
mente, caracterizando a descompensagado hiper-
glicémica aguda e a hipoglicemia, respectiva-
mente. O automonitoramento do controle gli-
cémico e a disponibilidade de um servico de
pronto atendimento sdo fundamentais para auxi-

liar o paciente a impedir que pequenos desvios

evoluam para complica¢des mais graves (BRA-

SIL, 2006a).

TRATAMENTO

Entre as medidas terapéuticas, hd medi-
das farmacoldgicas e ndo farmacoldgicas. Com
relagéo ao tratamento nio medicamentoso, este
associa-se mais frequentemente as mudancas do
estilo de vida. Dessa forma, € de fundamental
importancia uma alimentacdo adequada, ativi-
dade fisica regular, abandono de habitos relaci-
onados ao tabagismo, uso abusivo de dlcool,
bem como metas de controle de peso (GUSSO
et al., 2012). Portanto, frente a prevencao e pro-
moc¢ao de satde, a mudanca do estilo de vida
apresenta-se como fator determinante ao su-
cesso do controle glicémico (STANDARDS OF
MEDICAL CARE IN DIABETES, 2022).

Quanto a terapia medicamentosa do
DM1, que se caracteriza por produgdo insufici-
ente de insulina, a insulinoterapia deve ser utili-
zada, com esquemas e preparagdes variadas,
buscando “alvos glicémicos” pré e pds-prandi-
ais a serem alcancados. Espera-se que a reposi-
¢do da insulina atinja o perfil mais préximo pos-
sivel do fisiolégico, em todas as idades
(BRUNO et al., 2005). Ja os agentes antidiabé-
ticos orais sdo medicamentos responsaveis por
reduzir a glicemia e manté-la em niveis normais
(<100mg/dL e pos-prandial <140 mg/dL) (LE-
RARIO et al., 2010. Gerstein et al., 2013).

Os antidiabéticos classificam-se em
quatro categorias: 0S que aumentam a secrecio
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de insulina (hipoglicemiantes); os que ndo au-
mentam (anti-hiperglicemiantes), os que au-
mentam a secre¢do de insulina de maneira de-
pendente da glicose, além de promover a supres-
sdo do glucagon e ainda os que promovem gli-
costiria sem relacdo com a secrecdo de insulina
(SBD, 2017).

Os agentes que aumentam a secre¢do de
insulina sdo as sulfonilureias e as glinidas (ou
metiglinidas), estes sdo secretagogos de insu-
lina. As sulfoniluréias desenvolvem uma agdo
hipoglicemiante mais prolongada durante todo o
dia (clorpropamida, glibenclamida, glicazida,
glipizida e glimepirida) e diminuem a HbAlc
em torno de 1,5 a 2%. Enquanto as glinidas
apresentam um tempo de a¢do, cobrindo princi-
palmente o periodo pds-prandial, reduzindo a
HbAlc em torno de 1% com a nateglinida e de
1,5% a 2% com a repaglinida. Quanto aos even-
tos adversos, os pacientes submetidos a estes
tratamentos podem apresentar mais comumente
ganho de peso e maior frequéncia de hipoglice-
mia (SBD 2017).

Quanto aos medicamentos que ndo au-
mentam a secre¢ao de insulina, 0 seu uso em
monoterapia, mostra um menor risco de hipogli-
cemia, podendo ser utilizados desde o inicio da
doenca. Os medicamentos desse grupo sdo:
acarbose (inibidor da o—glicosidase), metfor-
mina (biguanida) e
(tiazolidinediona ou glitazona) (SBD 2016). A

pioglitazona

acarbose reduz a velocidade de absor¢do intes-

tinal de glicose, agindo em fase mais precoce,

ainda no tubo digestivo, com maior efeito na gli-
cemia pos-prandial (e posteriormente na glice-
mia de jejum) reduzindo a HbAlc em 0,5 a 1%
e podendo causar efeitos adversos gastrintesti-
nais (LERARIO et al., 2010; CHIASSON et al.,
2002; OLIVEIRA et al., 2004; HANEFELD et
al., 2004). A metformina apresenta efeito anti-
hiperglicemiante e também reduz a producio
hepatica de glicose, apresentando ac¢ao sensibi-
lizadora periférica mais discreta. A metformina
pode reduzir a HbAlc em 1,5 a 2%, mas pode
desenvolver intolerancia gastrointestinal e tam-
bém € contraindicada na insuficiéncia renal
(LERARIO et al., 2010; OLIVEIRA et al.,
2004; CUSI, 1998). As glitazonas t€ém acdo sen-
sibilizadora de insulina com atua¢do predomi-
nante na resisténcia insulinica periférica em
musculo adipdcito e hepatdcito. As glitazonas
podem reduzir HbAlc em torno de 1 a 1,4 %
(LERARIO et al., 2010; OLIVEIRA et al.,
2004).

da DPP-4

As gliptinas, inibidores

(sitagliptina, vidagliptina, saxagliptina,
linagliptina e alogliptina), sdo de uma nova
classe de antidiabéticos orais, com principal
mecanismo de agdo a estabilizacdo do GLP-1
endogeno pela inibi¢do da enzima que o de-
grada, DPP-4. As gliptinas podem reduzir a
HbAlc em 0,6% a 0,8% (LEITER et al., 2015;
HERMAN et al., 2007). A exenatida, liraglu-
tida, lixisenatida e dulaglutida também sao da
classe das gliptinas. A exenatida ¢ um mimético

do GLP-1 e os outros trés, andlogos do GLP-1.
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Sao indicados com terapia adjunta para melho-
rar o controle da glicose em pacientes DM2 que
estejam sendo tratados com metformina, uma
sulfonilureia ou em combinagao com estes dois
antidiabéticos, se alcangarem resultados satisfa-
térios (KLONOFF et al., 2008; MEIER et al.,
2015; TRUJILLO et al., 2015).

Os inibidores de SGLT2 impedem a re-
absor¢do de glicose pela inibi¢ao das proteinas
SGLT?2 nos tibulos proximais dos rins, sd3o uma
nova opcao terapéutica oral para DM2. Apre-
sentam baixo risco para hipoglicemia, podem
causar perda de peso de 2 a 3kg e podem reduzir
a pressdo arterial sistlica de 4 a 6 mmHg. Per-
mitem que sejam combinados com todos os
agentes orais € com a insulina. Porém mostram
risco aumentado para infecgdes genitais e do
trato urindrio. Promovem glicostiria (acdo diu-
rética), podendo levar a deplec@o de volume (no
caso de paciente especifico com risco de deple-
¢do de volume, a dose devera ser reduzida ou a
droga ndo deve ser usada). Em caso de insufici-
éncia renal moderada ou grave, esses agentes
nao devem ser indicados (CHAMBERLAIN et
al., 2017; GARBER et al., 2013).

Para a escolha do medicamento antidia-
bético deve-se levar em consideracdo o estado
geral, peso e idade do paciente; comorbidades
presentes; valores das glicemias de jejum e pds-
prandial, bem como da HbAlc; eficicia do me-
dicamento; risco de hipoglicemia; possiveis
interacdes com outros medicamentos, reacoes
custo do

adversas e contraindicagdes;

medicamento e preferéncia do paciente (SBD,

2017).

CONTEXTO SOCIAL DO DIABETES

O DM, se ndo tratado, afeta a mobili-
dade funcional e a qualidade de vida dos paci-
entes, elevando significativa a morbidade e
mortalidade prematura dos pacientes acometi-
dos (GALAVIZ et al., 2015; PATTERSON et
al., 2019; IDF, 2021). Sendo assim, responsdvel
por aproximadamente 6,7 milhdes de mortes no
mundo somente em 2021 e proporcionando um
gasto, estimado, de US$ 966 bilhdes para o setor
de sauide, o que representa um aumento de 316%
nos ultimos 15 anos (IDF, 2021).

Com a estimativa de aumento dos niime-
ros de casos e o elevado gasto com a satude,
torna-se cada vez mais importante a mobiliza-
cdo para conscientizacao populacional na busca
para o diagnéstico e tratamento (GALAVIZ et
al., 2015; PATTERSON et al., 2019). O diag-
nostico precoce € passivel de melhor adesdo ao
tratamento, evitando e retardando complica-
coes, a fim de melhorar a qualidade de vida do
individuo (DALL et al., 2012). Apesar das téc-
nicas de diagnéstico apresentarem custo relati-
vamente baixo, alguns sistemas de saide em pa-
ises subdesenvolvidos nao sdo estruturados para
comporta-los e oferecé-los a sua populagdo, sa-
lientando assim, a dificuldade no diagndstico e
no tratamento. Atualmente, estima-se que 1 a
cada 3 adultos convivem com o DM nao diag-

nosticada e 3 em cada 4 adultos com diabetes,
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vivem em paises de baixa e média renda
(KHAN et al., 2020, MANNE-GOEHLER et
al., 2019; EKOE, GOLDENBERG, KATZ,
2018, IDF, 2021).

O tratamento € a proxima etapa apds o
diagndstico e, pode variar de acordo com o tipo
de DM detectado (American Diabetes Associa-
tion, 2018). Pessoas com DM tipo 1, por exem-
plo, necessitam fazer o uso de injecdes de insu-
lina diariamente para manter o nivel de glicose
no sangue dentro de intervalo apropriado
(CRAIG et al.,2014). J4 para pessoas com DM
tipo 2, como primeira op¢do, opta-se por mu-
dancgas no estilo de vida do paciente, o que inclui
alimentacdo sauddvel, dieta, atividade fisica re-
gular, cessar o tabaco e manuten¢do do peso cor-
poral. Quando apenas a mudanca de habitos ndo
¢ suficiente, a IDF recomenda iniciar o uso de
medicacdo para controle glicémico, onde geral-
mente, tem-se a metformina como medicamento
de primeira linha (IDF-Clinical Practice Re-
commendations for Managing Type 2 Diabetes
in Primary Care; 2019).

Com o tratamento didrio, monitora-
mento de glicose no sangue, educagdo e apoio,
esses pacientes podem viver uma vida saudéavel
e retardar ou impedir muitas das complicacdes
associadas ao diabetes (American Diabetes As-
sociation, 2018). Porém, em muitos paises, es-
pecialmente em familias economicamente des-
favorecidas, o acesso a medicacdo e autocui-

dado com a mudanga de habitos alimentares e

atividades fisicas, pode ser limitada ocasio-
nando graves incapacidades metabdlicas e
morte precoce (BASU et al.,2013) e isso vem
sendo alvo de preocupacdo principalmente pela
pandemia de Covid-19 (GALAVIZ et al., 2015;
PATTERSON et al., 2019).

A pandemia de, Covid-19 causada pelo
Coronavirus da Sindrome Respiratéria Aguda
Grave tipo 2 (SARS-CoV-2), teve seus primei-
ros casos registrados no final de 2019 na China
(Turk et al., 2021). E logo nos primeiros estudos
demonstraram que o DM € um fator de risco
para a complicag¢do da evolugdo da infecgdo e
acarreta a piora no progndstico com Covid-19.
Além disso, a infec¢do pelo SARS-CoV-2 em
pacientes diabéticos propicia ao paciente au-
mento do risco de hospitaliza¢do, maior tempo
de internamento, recuperacdo lenta e maior
tempo de infec¢do (RICHARDSON, et al,
2020; ONDER G., REZZA G., BRUSA-
FERRO, 2020; BORNSTEIN et al., 2020).

Wu e colaboradores (2021) demonstra-
ram que a associacdo entre as duas doencas
causa aumento na taxa de mortalidade quando
comparado a pacientes apenas com Covid-19
(WU, TANG, CHENG, 2021). Em paralelo, Ca-
riou e colaboradores (2020) realizaram um es-
tudo observacional multicéntrico na Francga,
avaliando pacientes com DM1 e DM2 que pas-
saram por processo de intubagdo traqueal e/ou
morte dentro de 7 dias apds a internac¢ao hospi-

talar, como conclusao do estudo indicou-se que
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o Indice de massa corporal (IMC) estava associ-
ado positivamente aos grupos de estudo, mas
ndo a hemoglobina glicada (HbAlc) (CARIOU
et al., 2020). Isso sugere que o controle do dia-
betes vai além da manutencdo do limiar gli-
cémico, é necessario que pacientes diabéticos
adotem estilos de vida mais saudaveis (YIN et

al., 2021).

Além do diabetes, hipertensdo, doenca
pulmonar obstrutiva cronica, doenca cardiovas-
cular e doenca cerebrovascular sdo fatores de
risco independentes associados a pacientes com
Covid-19 (WANG et al., 2020). Os principais
mecanismos que relacionam os efeitos ocasio-
nados pelo Covid-19 em pacientes com diabetes

estdo demonstrados na Figura 8.1.

Figura 8.1 Mecanismos sugeridos de consequéncias do diabetes na Covid-19
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Legenda: Carga viral: o SARS-CoV-2 infecta os tecidos por meio da via respiratdria através da ligacdo com receptor
ECAZ2 para entrar na célula do hospedeiro. Pacientes com diabetes tém expressdo aumentada de receptor ECA2, espe-
cialmente sob o uso de inibidores da enzima conversora de angiotensina. Além disso, a glicosilacdo do ECA2, reagdo
dependente da glicemia e aumentada na hiperglicemia, € necessdria para a ligagdo do virus e provavelmente a quantidade
do ECA2 glicosilado estd relacionada a ligacdo e fusdo do virus aumentando a carga viral. Desregulacdo da resposta
imune: pacientes com diabetes t€ém inflamacao cronica em baixo grau que pode exagerar o recrutamento de macréfagos,
mondcitos e células T, promovendo inflamacao adicional na al¢a de retroalimentacdo. A superprodugdo de citocinas
pro-inflamatdérias pode deflagrar dano a infraestrutura pulmonar e a tempestade de citocinas resultante pode iniciar
hipercoagulagdo e dano sistémico. Disfungdo alveolar: o diabetes € associado a indmeras alteracdes estruturais e redu-
¢do das trocas gasosas. A funcdo respiratéria prejudicada que pode estar presente em pacientes com diabetes e agrava
as complicagdes pulmonares aumentando a necessidade de suporte ventilatério e ventilacdo mecanica. Disfuncdo endo-
telial: em diabetes, o endotélio tem aumento de células imunes e citocinas que podem exacerbar a tempestade de cito-
cinas e as lesdes pulmonares. O SARS-CoV-2 pode afetar diretamente as células endoteliais via receptores de ECA2
presentes no tecido e o tdnus vascular, com tendéncia a vasoconstri¢cao no diabético, agrava a isquemia de 6rgdos, edema
tecidual e estado pré-coagulante durante a infec¢do por Covid-19. Coagulopatia: pacientes com diabetes tém significa-
tiva supra-regulacio de hipercoagulabilidade e, em condig¢des hiper inflamatérias que ocorre com a infec¢do pelo SARS-
CoV-2, codgulos podem ser identificados em vérios 6rgdos. Fonte: Modificado de ERENER et al, 2020.

73|



DOENCAS TRANSMISSIVEIS

E NAO TRANSMISSIVEIS

Relevantes no contexto brasileiro e mundial

Capitulo 8
DIABETES: ASPECTOS GERAIS

CONSIDERACOES FINAIS

Tendo em vista os fatos elencados,
fica claro o impacto que o diabetes tem na sa-
ude publica, nao apenas nacional, mas tam-
bém mundial. Por se tratar de uma doenga que
exige cuidados e controles adequados, repre-
senta uma importante enfermidade com
grande encargo econdmico tanto no nivel in-
dividual, quanto no social. A grande parte dos

custos diretos do tratamento associa-se as

complicacdes deste distdrbio, que impactam
na qualidade de vida, na produtividade e na
sobrevida dos pacientes. Sendo assim, esses
dados associados aos crescentes nimeros € es-
tatisticas de portadores e do maleficios advin-
dos da doenga, fica clara a importancia da re-
vis@o nas préticas e abordagens dos servigos
de sadde, com énfase na busca de implantar e
promover acdes de satide que incluam estraté-
gias para reducdo de risco e controle do dia-

betes em seus mais diversos niveis.
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APRESENTACAO DA DOENCA

A doencga de Alzheimer (DA) é uma de-
méncia complexa, com um forte componente
genético. Tipicamente apresenta uma perda pro-
gressiva da funcdo cognitiva como linguagem,
atencdo, funcdes executivas, habilidades visuo-
espaciais e de memoria, podendo ocorrer tam-
bém disturbios de comportamento, como agita-
¢do psicomotora, apatia, agressividade, desini-
bicdo, sintomas neuropsiquidtricos, funcgdes
neurovegetativas (insdnia, hipersonia, altera-
coes de apetite) (GUERREIRO et al., 2013;
MENDES, 2008). E uma doenca neurodegene-
rativa que compromete as atividades da vida di-
aria como banho, vestir-se sozinho, lidar com
dinheiro e utilizar o banheiro como ocorre em
casos avancados (SALLES & CARLOS, 2009),
assim como as demais deméncias neurodegene-
rativas. Segundo a OMS, deméncia € uma sin-
drome que, a partir do processo de deterioragdao
gradativa, compromete ao menos dois aspectos
cognitivos (como memdria, comportamento,
fala, por exemplo) e a capacidade de realizar ati-
vidade de vida diaria (AVDs).

A etiologia da DA ndo € totalmente co-
nhecida, sendo considerada uma doenga de ori-
gem multifatorial e acompanhada de modifica-
¢des em indmeros processos homeostiticos
(TORRES, 2009). Por se tratar de condi¢do pa-
tolégica complexa, seus mecanismos permane-
cem ndo estando totalmente elucidados, tendo
apenas alguns pontos de sua fisiopatologia for-

temente consolidados, como a morte neuronal e

perda sinédptica, mudangas morfoldgicas no cé-
rebro. As alteracdes anatomopatoldgicas descri-
tas para DA incluem depdsitos extracelulares do
peptideo B-amildide (AB) (placas senis), € 0 oca-
sionamento de atrofia cortical difusa com ema-
ranhados neurofibrilares intracelulares constitu-
idos principalmente por proteina TAU hiperfos-
(SELKOE & SCHENK, 2003;
LAFERLA et al, 2007; ITTNER&GOTZ,
2011). O diagnéstico de DA definitivo se da

forilada

pela avaliacio destas condi¢des no pds-mortem.
A avaliagdo clinico laboratorial permite inferén-
cia de DA provével, sendo em muitos casos di-
ficil a conclusao diagndstica do tipo de demén-
cia que acomete idosos com declinio cognitivo

e comprometimento das AVDs (GBD, 2019).

PREVALENCIA NO BRASIL E NO
MUNDO

Segundo o Protocolo Clinico e Diretri-
zes Terapéuticas da Doenga de Alzheimer, Por-
taria Conjunta SAS/MS n° 13, de 28 de novem-
bro de 2017, estudos de prevaléncia sugerem
que no ano 2000, o numero de pessoas com DA
nos Estados Unidos era de 4,5 milhoes e, entre
os anos de 2000 e 2018, mortes por doengas car-
diovasculares e HIV diminuiram, enquanto
mortes causadas pela doenga de Alzheimer au-
mentaram 146,2% (AA, 2020).

A porcentagem de individuos com DA
duplica aproximadamente em cada 5 anos de

idade a partir dos 60 anos (BRASIL, 2017). No
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Brasil, entre os anos de 2002 a 2009, trés estu-
dos (CHAVES et al., 2009; NITRINI et
al.,2004; HERRERA JR et al., 2002) investiga-
ram a prevaléncia e a incidéncia desta doenca
utilizando amostras de idosos de base comuni-
taria e critérios diagndsticos. A incidéncia foi de
7,7 por 1.000 pessoas-ano, no estado de Sao
Paulo, e 14,8 por 1.000 pessoas-ano no estado
do Rio Grande do Sul.

Considerando a prevaléncia de demén-
cia no Brasil e a populacdo, as necessidades im-
postas pela DA vao além, puramente da dimen-
sdo biologica, afetando as pessoas em diferentes
esferas da vida didria, as quais estdo inter-rela-
cionadas, limitando muito a vida de seus porta-
dores. Conforme dados do Ministério da Satude
(2006), a dependéncia para o desempenho das
atividades de vida diaria (AVD) tende a aumen-
tar cerca de 5% na faixa etdria de 60 anos para
cerca de 50% entre os com 90 ou mais anos. A
deméncia, sendo a DA a causa mais comum, faz
parte do grupo das mais importantes patologias
que acarretam declinio funcional progressivo e
perda gradual da autonomia e da independéncia,
entre as pessoas idosas, sendo que a incidéncia
e a prevaléncia das deméncias aumentam expo-
nencialmente com a idade (BRASIL, 2006).

Desta forma, uma vez que ha escassez de
dados na literatura referente aos fatores de risco
potencialmente modificdveis aos processos fisi-
opatolégicos que antecedem o inicio dos DA

(Livingston, et al. 2020) bem como métodos in-

terventivos no agravamento do comprometi-
mento cognitivo leve. Este conhecimento € im-
portante para fundamentacio de acdes governa-
mentais de assisténcia a populagao idosa e ado-
cdo de politicas publicas em prol desse grupo,
possibilitando-lhe, assim, melhor qualidade de

vida e diminui¢d@o dos gastos publicos.

ASPECTOS ECONOMICOS EN-
VOLVIDOS NO PROCESSO DIAG-
NOSTICO

O impacto socioecondmico dos transtor-
nos demenciais como a DA é enorme. Em 2010,
os custos sociais mundiais foram estimados em
US $604 bilhdes, o que constitui aproximada-
mente 1% do produto interno bruto global agre-
gado (WIMO et al., 2010; WIMO et al., 2010)
com a maior proporcao de custos dos paises de
alta renda (PARs). Também ha um enorme im-
pacto dos cuidados informais em todo o mundo,
particularmente nos paises de média e baixa
renda (PMBRs), onde os recursos no setor de as-
sisténcia social sao escassos.

Os potenciais desafios econdmicos a
frente sdo claros, dado o nimero futuro proje-
tado de individuos com deméncia. No entanto,
os obstaculos a serem enfrentados variam em di-
ferentes partes do mundo. Em PARs estes pare-
cem ser atribuidos ao financiamento de cuida-
dos de longa duracdo, enquanto em PMBRs, es-
tabelecer um setor de assisténcia social é mais

importante. Comum a ambas as situagdes, 0
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grande desafio para todos torna-se em desenvol-
ver uma gestdo, tratamento e cura eficazes
(quando possivel) (WIMO et al., 2014).

Sendo assim, dada a alta prevaléncia e
custo da deméncia, € importante avaliar qual-
quer intervencao do ponto de vista de custo-efe-
tividade. Tomando este fato, atenta-se que qual-
quer tipo de intervengdo/tratamento inclui um
processo de diagndstico. Entretanto, uma das
principais controvérsias tem sido a magnitude
do beneficio conferido aos individuos por meio
do diagnostico precoce e do acesso a servicos
clinicos e assistenciais na auséncia de trata-
mento modificador da doenga (TMD), que atu-
almente € consolidado majoritariamente por
meio de inibidores da acetilcolinesterase, anta-
gonista de receptores N-metil — D- Aspartato
(FALCO et al., 2016).

Enquanto alguns consideram os benefi-
cios como limitados, outros defendem o diag-
nostico precoce da DA, destacando o valor da
informacao, apoio familiar, planejamento e si-
nalizacdo dos cuidados, bem como a importan-
cia dos individuos serem capazes de assumir o
controle das decisdes sobre seu préprio trata-
mento e cuidados enquanto eles retém sua auto-
nomia (dada a suposi¢do de que o diagndstico
esta correto) (ADI, 2011). Entretanto, o verda-
deiro valor dessas intervencdes e do servigo de
apoio sdo dificeis de determinar a partir das evi-
déncias atualmente disponiveis (WIMO et al.,

2014). Um impacto positivo substancial e custo-

efetivo na qualidade de vida quanto ao diagnds-
tico precoce, foi demonstrado em um estudo
aberto de servicos de clinica de memdria, mas
esse achado foi dificil de interpretar na auséncia
de um grupo controle (BANERIJEE et al., 2009).
Por outro lado, este, junto a alguns mais que sdao
encontrados com desenhos metodolégicos dife-
rentes, tangem em comum na opinido de que en-
saios clinicos randomizados (ECRs) com foco
em aspectos especificos da prestacdo de servi-
cos, como informacgdo, educacao, sinalizacdo e
gerenciamento de casos, fornecem beneficios
com um comportamento padronizado no cui-
dado (CORBET e al.,, 2012). Entretanto, este
“modelo de cuidado” que passa a ser seguido
acaba trazendo dificuldades na testagem pelo
fato de as intervencOes serem realmente custo-
efetivas. Embora dificeis de conduzir ECRs de
grupos, preferencialmente em diferentes ambi-
entes e populagdes, para examinar os beneficios
associados ao diagnodstico precoce apoiados por
um modelo de servigo abrangente sdo essenciais
para informar o planejamento e o desenvolvi-
mento de servigos.

O grande desafio no diagnostico diferen-
cial de subtipos de deméncia ou pré-deméncia
[isto é, pré-clinico, comprometimento cognitivo
leve (CCL) ou deméncia precoce] € que ndo
existe um unico teste ou ferramenta diagnodstica
que o confirme. O diagndstico de DA €, por
exemplo, baseado em uma mistura abrangente,
mas variada de exames clinicos, testes laborato-

riais, genéticos e neuropsicoldgicos e andlises
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de biomarcadores [a titulo de exemplo, marca-
dores do liquido cefalorraquidiano (LCR) e di-
ferentes métodos de imagem]. Ainda nesta li-
nha, existem varios caminhos potenciais antes
que um diagnostico seja estabelecido e as ferra-
mentas diagndsticas acabam por refletir nas op-
coes recomendadas, de 6rgaos ja consolidados
na area, como a Federacdo Europeia de Socie-
dades Neurol6gicas (HORT et al., 2010).

Diferentes ferramentas estdo disponi-
veis, divergindo quanto ao cardter de sua preci-
sdo e custo. A cargo de exemplificacdo, se o di-
agnostico de DA for passar dos estados de DA
para pré-deméncia (como CCL), os cuidados
primdrios (CP) sozinhos ou apenas CP mais
exame clinico especializado dificilmente serdo
apropriados. Desta forma, quando um conjunto
de ferramentas € introduzido no processo de di-
agnoéstico, hd uma variacdo consideravel, de
acordo com quais e quantas ferramentas sao uti-
lizadas.

Além disso, a validade e a reprodutibili-
dade das ferramentas sdo importantes. Qualquer
ferramenta diagndstica [exame clinico, testes
neuropsicologicos, ressonancia  magnética
(RM) ou biomarcadores do LCR] com um po-
tencial valor aditivo importante para o diagnds-
tico de DA deve, portanto, ser usada de maneira
padronizada a fim de evitar diagndsticos equi-
vocados. A harmonizag¢do de protocolos diminui
a necessidade de replica¢do e pode reduzir os

custos de diagndstico na prética clinica de ro-

tina. No entanto, esta geralmente ndo € alcan-
cada conforme abordado pelo Consércio Euro-
peu da Doenga de Alzheimer (BOCCARDI et
al.,2011) e pela Iniciativa Europeia de Neuroi-
magem da Doenca de Alzheimer (BEURGER et
al., 2009).

Ainda ndo esta claro se € possivel iden-
tificar uma via de diagndstico ideal, que € gene-
ralizdvel entre populacdes. Alguns estudos
apontam o fato de que o custo marginal para
cada novo caso adicional identificado quando
uma nova ferramenta € adicionada ao processo
diagndstico pode ser alto, mas essa andlise ainda
nao foi conclusiva (WIMO et al., 2014). Devido
a tanto, tais estudos sdo urgentemente necessa-
rios e requerem um método padrdo-ouro com
avaliacao dos beneficios nio apenas de encon-
trar novos casos, mas também de evitar casos
falso-positivos (FP) e falso-negativos (FN)
quando mais ferramentas sdo incluidas no pro-
Ccesso.

O processo diagnéstico quando ha sus-
peita de DA também leva tempo, desde o pri-
meiro conhecimento da possibilidade e dos sin-
tomas até o contato inicial com o servi¢o de sa-
ude (muitas vezes em cuidados priméarios) e até
o dia do diagndstico. Se essa incerteza diagnds-
tica mudar de deméncia para estados de pré-de-
méncia, a janela de tempo entre os procedimen-
tos diagndsticos precoces e um diagndstico de-
finitivo [ou uma declaracdo — pelo menos tem-

porariamente — de que ndo ha suspeita de DA]
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pode ser de varios anos durante os quais a pes-
soa deve viver com essa doenca de forma in-
certa. Esse periodo de incerteza e medicalizacao
pode levar a um estresse adicional e perda de
qualidade de vida durante possivelmente o dl-
timo periodo da vida do idoso. Ainda, em indi-
viduos que encontram-se uma fase produtiva da
vida, essa incerteza e medicalizagdo também
podem levar a perdas em termos de licencas e
producdo refletindo na movimentagdo econd-
mica local seja por afastamento do proprio indi-
viduo por conta da doenca, ou pela necessidade
de cuidados demandados por integrantes da fa-
milia (WIMO et al., 2014).

Conforme a doenga avanca é comum
que os idosos necessitem de assisténcia, princi-
palmente na realizacdo das AVSs, por isso a
presenca de um cuidador € essencial para auxi-
lid-los em tarefas mais complexas, principal-
mente a medida que a doenca progride. Os cui-
dados a estes idosos podem ser prestados por
cuidadores leigos, informais ou ndo profissio-
nais. No Brasil, na maioria das vezes, a prépria
familia € responsavel por esse cuidado (DU-
ARTE & DIOGO, 2000), que pode ser enten-
dido como atengdo, participacdo emocional e
solicitude, mas também como diferentes pers-
pectivas de cuidado (BOFF, 2011).

Quanto a convivéncia familiar, os cuida-
dos com o portador da DA se tornam bastante
comprometidos por afetarem a mudanga na di-
namica familiar, pois € na vida cotidiana, no es-

tdgio das relagdes humanas, com seus limites e

afetos, que o idoso e sua familia compartilham
seus sentimentos e sdo afetivamente envolvidos
nos cuidados (NITSCHKE, 2007).

Uma questdo importante, que deve-se ter
como objetivo principal € diagnosticar DA pré-
clinica, CCL ou DA de forma integrada e padro-
nizada. Em termos de consequéncias, devemos
incluir ndo apenas todos os casos verdadeiro-po-
sitivo (VP) e verdadeiro-negativo (VN) [com
base no padrdo-ouro e em relacdo aos critérios
diagndsticos], mas também os casos falso-posi-
tivo (FP) e falsos-negativo (FN), a fim de redu-
zir 0 impacto sécio-econdmico e dinamico-so-
cial na vida do idoso e sua familia.

Quando a maioria dos diagndsticos de
DA na pratica clinica era de doenca leve a mo-
derada, a magnitude desse problema ndo era tao
grande; no entanto, se o grupo-alvo de diagnds-
tico for movido de DA para CCL (ou ainda mais
para DA pré-clinica), e ainda, se uma politica de
triagem ou descoberta sistematica de casos for
recomendada, a situacd@o se tornard muito desa-
fiadora. O maior problema serd o risco de casos
de FP, no nivel individual, ha uma incerteza so-
bre a classificagdo do risco de uma pessoa de-
senvolver DA. Somente o acompanhamento
confirma se as classificacdes em termos de VP,
VN, FP e FN estavam corretas ou nao (WIMO
etal, 2014).

Tal situag@o nao reflete apenas em casos
de DA, mas numa mudanca no espectro diag-
nostico de estados de deméncia para estados de

pré-deméncia, e isso provavelmente aumentard
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o risco de FPs, porque o diagndstico desta con-
dicdo nao € de todo simples. Outro problema
quanto a ndo padronizac¢do de critérios diagnds-
ticos pode ser atrelado ao fato de que a maioria
dos estudos de sensibilidade e especificidade
sdo realizados em clinicas altamente especiali-
zadas [principalmente clinicas universitarias
com alta 'prevaléncia’ de DA na populacido-alvo
e alto nivel de recursos]. Desta forma, ndo se
pode prever o que acontecerd se o diagndstico
em grande escala se mover ao Cuidado Prima-
rio, tornando estas clinicas especializadas um
recurso escasso. Devido a isto, a natureza dos
métodos de teste torna-se de extrema importan-

cia.

AVANCOS NOS METODOS DE
TRIAGEM PARA PADRONIZACAO
DO DIAGNOSTICO DE DA

Diferentes tipos de triagem podem ser
usados, como triagem em massa [ex: todas as
pessoas com 65 anos ou mais a cada 5 anos], tri-
agem oportunista [ex: qualquer pessoa que en-
trar em qualquer centro de satide receberd testes
cognitivos] ou triagem de risco [ex: apenas gru-
pos de risco genético]. Os grupos de trabalho
(SPERLING et al., 2011; ALBERT et al., 2011;
MCKHANN et al., 2011) do National Institute
on Aging and Alzheimer's Association (HORT
et al., 2010), sugeriram novos critérios diagnds-
ticos para DA pré-clinica, CCL e DA incluindo

recomendacdes para a pratica clinica sem acesso

a ferramentas avangadas de diagndstico e reco-
mendagOes para pesquisa. Embora os critérios
de pesquisa incluam o uso de biomarcadores, 0s
grupos de trabalho (SPERLING et al., 2011;
ALBERT etal., 2011; MCKHANN et al., 2011)
concluiram que ainda € necessdrio muito traba-
lho de validagao.

Além disso, um fato muito interessante
hoje no diagndstico de pré-deméncia da DA
(pré-clinica e/ou CCL) estd ligado a esperanca
de um TMD eficaz. Se TMDs poderosos estive-
rem disponiveis, serd capaz de reconhecer casos
de DA em um estdgio muito inicial (ou seja, na
fase pré-clinica) isso representaria um enorme
progresso tanto para pacientes com subtipos de
pré-deméncia quanto para suas familias. No en-
tanto, atualmente sem a disponibilidade de
TMDs, os argumentos para o diagndstico de DA
pré-clinica ou CCL sao, por muitas razdes, mais
complexos e controversos.

Embora o foco seja a DA, as vezes nao
€ possivel ou significativo separar a DA de ou-
tras deméncias. Assim, podemos considerar a
fase pré-clinica e o CCL separadamente ou
combinados como estados de pré-deméncia. Es-
ses termos sdo usados para identificar as impli-
cacdes dos novos critérios diagndsticos. No en-
tanto, do ponto de vista epidemioldgico, o con-
ceito 'em risco' em vez de 'pré-clinico’ pode ser
mais apropriado, pois este supde que a previsao
serd precisa, embora uma propor¢ao substancial
de individuos possa nunca desenvolver o trans-

torno (WIMO et al., 2014).
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CONSIDERACOES FINAIS

Em grau varidvel, a maioria dos pacien-
tes com deméncia da DA € diagnosticada tardi-
amente ou nao é diagnosticada
(OLAFSDOTTIR et al., 2000). Mesmo que seja
improvavel a ocorréncia de qualquer um dos ce-
ndrios extremos, estamos agora diante de um
novo desafio no manejo e diagnostico da DA.
Muitos testes falharam, mas ainda existem va-
rias abordagens de TMD em andamento. Se o
objetivo do diagndstico priva-se a deméncia e o
tipo desta, o cuidado primario pode fornecer o
primeiro nivel no processo de diagndstico [em-
bora essa oportunidade muitas vezes ndo seja
usada de maneira ideal]. Se o objetivo € o diag-
nostico de pré-deméncia, a abordagem em duas
etapas parece apropriada onde o cuidado primé-
rio torna-se um filtro antes do diagndstico avan-
cado realizado por especialista.

Até certo ponto, € assim que esta organi-
zado hoje, mas se TMDs eficazes se tornarem
disponiveis, a relevancia da populacdo-alvo po-
tencial serd aumentada e haverd uma grande de-
manda por diagnoéstico e atendimento. Algum
tipo de infraestrutura para diagnostico precoce
precisaria ser estabelecida com o cuidado pri-
madrio como filtro. Se os TMDs forem desenvol-

vidos, também € importante identificar a via de

diagnodstico mais econdmica em nivel de espe-
cialista (o numero ideal e a sequéncia mais efi-
caz de testes). De acordo com estes pontos,
como a situacdo estd hoje [atrelado aos critérios
da OMS; e risco de falsos positivos], isso ndao
implica a necessidade de uma triagem em
massa, mas a necessidade de gerenciamento do
potencial e aumento da demanda.

Desta forma, uma abordagem integrada,
que combine as evidéncias disponiveis da popu-
lag@o e dos cendrios clinicos, € necessaria para
ajudar a modelar as incertezas de cada tipo de
desenho de estudo. Isso deve fornecer um guia
sobre os provaveis custos e beneficios de abor-
dagens especificas para a deméncia, tanto agora
quanto no futuro. Especificamente, o seguinte é
necessdrio em primeiro lugar: dados populacio-
nais de longo prazo sobre progressdo da doencga,
custos e resultados de qualidade de vida na pra-
tica clinica, comecando ndo apenas na demén-
cia, mas também em estados de pré-deméncia.
Em segundo lugar: desfechos substitutos confi-
aveis em ensaios clinicos que sejam sensiveis o
suficiente para detectar efeitos mesmo em esta-
dos de pré-deméncia; em terceiro lugar: méto-
dos de modelagem robustos e validados a partir
de estados de pré-deméncia que levam em con-
sideracdo comorbidades e idade e finalmente,
uma discussdo sobre as consequéncias éticas do

diagndstico precoce.
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