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Prevencao da maléria em criangas e gravidas

1 Resumo

A prevencdo da Malaria nas regides endémicas merece particular atengdo num Mundo cujo
objectivo major ¢ o combate a pobreza. Globalmente, ocorrem 200 a 500 milhdes de casos de
maldaria por ano, dos quais resultam 1,5 a 2,7 milhdes de mortes, 75% das quais ocorrem em
criangas com idade inferior a 5 anos na Africa Subsariana. Cinquenta milhdes de mulheres gravidas
residem em zonas endémicas para a malaria e estima-se que 10.000 mulheres e 200.000 criangas
morram em virtude da infeccao por malaria transmitida durante a gravidez. Anemia materna severa,

prematuridade e baixo peso ao nascer contribuem para mais de metade dessas mortes.

A malaria é causada pela infecgdo com uma ou mais das quatros espécies de Plasmodium:
Plasmodium  falciparum, Plasmodium malariae, Plasmodium ovale e Plasmodium vivax,

transmitidos aos humanos pela picada do mosquito Anopheles fémea.

Devido aos escassos recursos financeiros da maioria dos paises das zonas endémicas, a prevengao
da malaria torna-se um grande desafio em politica de Saide Publica. Na campanha “Roll Back
Malaria” da Organizacdo Mundial de Satde sdo citadas as seguintes medidas preventivas:
prevengdo da picada do mosquito pelas redes mosquiteiras impregnadas com insecticida (RMIIs),
deteccdo precoce e tratamento dos casos sintomaticos e aplicagdo de tratamento preventivo
intermitente (TPI) para criangas e mulheres gravidas. O controlo do vector através de pulverizacao
residual com insecticida no interior das habitagdes (PRIIH) e a utilizacao de larvicidas sdo medidas
legitimas, mas, os custos, a resisténcia ao insecticida e o impacto ecoldgico sdo algumas das suas

limitagoes.

Entretanto, a melhoria das condi¢des econdmicas, uma maior seguranca alimentar e a aposta em
programas de educagdo sobre os métodos preventivos (ex: RMIIs) nas zonas endémicas podem

reduzir significativamente a miséria e a morte pela malaria.
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Prevencao da maléria em criangas e gravidas

(ABSTRACT)

Malaria prevention in endemic areas merits particular attention as the world strives toward a better
life for the poorest. An estimated 200-500 million cases of malaria occur annually globally,
resulting in 1.5-2.7 million deaths, 75% of which occur in children younger than 5 years of age in
sub-Saharan Africa. Fifty million women living in malaria-endemic areas become pregnant, and it
is estimated that 10,000 women and 200,000 infants die as a result of malaria infection during
pregnancy. Severe maternal anaemia, prematurity, and low birth weight contribute to more than half

of these deaths.

Malaria is caused by infection with one or more of four Plasmodium species: Plasmodium
falciparum, Plasmodium malariae, Plasmodium ovale and Plasmodium vivax, which are transmitted

to humans via the bites of female Anopheles mosquitoes.

Prevention of malaria in many endemic countries is a major public health challenge largely because
of limited financial resources. The preventive measures used by the World Health Organization in
the “Roll Back Malaria” campaign include prevention of mosquito bites through use of insecticide-
treated bed nets (ITNs), early detection and treatment of symptomatic cases and use of intermittent
preventive therapy (IPT) to protect infants and pregnant women. Vector control efforts such as
indoor residual spraying (IRS) and source reduction (larval control) can be undertaken, but costs,

insecticide resistance and ecologic impacts are often barriers.

Meanwhile, improved economic conditions and food security, and increased education about
currently available prevention methods (eg, ITN) in endemic regions could significantly reduce the

misery and death caused by malaria.
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2 Introducao

A Malaria ¢ uma doenga reconhecida desde 1980 como uma prioridade em Saude publica pela
Organizagdo Mundial da Saude (OMS). [1] E uma doenga causada por um protozoario (género
Plasmodium) transmitido pela picada da fémea do mosquito Anopheles infectado. E a mais
importante das parasitoses humanas, cuja transmissdo efectiva pde em risco mais de 1 bilido de
pessoas de 103 paises, onde 50 milhdes de mulheres engravidam em zonas endémicas — a maioria
na Africa Subsariana —, sendo registadas 75.000 a 200.000 mortes no periodo neonatal associadas a
transmissao in utero [1 € 2] e, 1 a 3 milhdes de mortes em criangas com idade inferior a cinco anos

associadas a transmissao pela picada do vector. [1]

Na maioria dos paises tropicais, a erradicagdo da maldria ainda ndo € possivel, devido & ampla
distribuicdo dos locais de multiplicagdo do Anopheles, resultantes da inadequacdo de recursos,
infraestruturas e programas de controlo nos paises subdesenvolvidos, do grande nimero de pessoas

infectadas e do uso de agentes anti-malaricos ineficazes. [3]

3 Etiologia e patogenia

A maléria é provocada por quatro espécies do género Plasmodium (P.), estes sdo o P. falciparum,

P. vivax, P. ovale e P. malariae.

Os esporozoitos de Plasmodium sdo injectados na corrente sanguinea, pela picada do mosquito, da
qual rapidamente migram para o figado. No figado formam estruturas semelhantes a quistos, que
contém milhares de merozoitos. Apds a sua ruptura os merozoitos invadem os eritrocitos e utilizam
a hemoglobina como nutriente. Posteriormente os eritrocitos rompem e os merozoitos invadem

novos eritrocitos (fig.2).
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O Plasmodium falciparum ¢é a espécie de Plasmodium mais agressiva, pois invadem
simultaneamente eritrécitos de todas as idades (novos e velhos). O P. vivax, P. ovale e P. malariae
originam formas mais atenuadas da doenca, provavelmente porque invadem eritrocitos novos ou

velhos e ndo ambos.
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Fig.2 O ciclo de transmissdo da malaria, do mosquito para o ser humano. Extraido de [3].
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4 Epidemiologia

A epidemiologia da malaria ¢ complexa e varia consideravelmente, mesmo dentro de areas

geograficas relativamente pequenas. [3]

A malaria ocorre na maior parte das regides tropicais do mundo, podendo observar-se a sua

distribui¢do na tabela I. Na figura fig.3 visualizam-se as regides cloroquina sensiveis e resistentes.

Tabela I: Distribui¢ao mundial das espécies de Plasmodium

Ameérica

Plasmodium Africa América Sul Asia Oceinia
Central
Falciparum ° ° ° ° )
Vivax ° ° ° °
Malariae °
Ovale °

* representa o predominio do Plasmodium.

A endemicidade tem sido definida, em termos das taxas de parasitemia ou bago palpavel em
criangas de 2-9 anos de idade, como 4reas hipo endémicas ( < 10%), mesoendémicas (11-50%),

hiperendémicas (51-75%) e holoendémicas (>75%). [3]

Nas regides holo e hiperendémicas (ex: regides da Africa tropical ou da costa da Nova Guiné), onde
predomina o P. falciparum, os habitantes sdo repetidamente infectados ao longo da sua vida, pelo
que a morbilidade e a mortalidade decorrente da malaria sdo notdveis durante a infancia. Sendo a
imunidade dificil de conquistar nessas zonas, esta situagdo, traduz-se em infecgdes frequentes ao

longo do ano, pelo que a transmissdo se denomina - transmissao estavel.
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Fig.3. Paises com malaria endémica na América do Sul, Africa, Médio Oriente, Asia e Pacifico. A

verde - zonas cloroquino resistentes. A rosa - zonas cloroquino sensiveis. Extraido de [3].

5 Manifestacoes clinicas

O quadro clinico ¢ semelhante a uma doenga viral, logo, os doentes apresentam inicialmente sinais
e sintomas inespecificos: cefaleias, astenia, desconforto abdominal, nduseas, vomitos, hipotensao e

mialgias seguidos de febre. [3]

A febre ¢ irregular no inicio (na infec¢ao por P. falciparum pode nunca ser regular), e a temperatura
das criangas ndo imunes frequentemente eleva-se acima de 40°C, juntamente com taquicardia e, as

vezes, delirio. [3]

Podem ocorrer frequentemente paroxismos na maldria, nos quais os picos febris, tremores e

calafrios ocorrem a intervalos regulares, e que sugerem infec¢ao por P.vivax ou P.ovale. [3]
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As criangas podem ainda desenvolver um quadro de convulsdes febris, que podem ocorrer com
qualquer um dos tipos de maléria; as convulsdes generalizadas associadas a coma, hipoglicémia,
acidose metabdlica e anemia sd3o comuns em criangas com maldria grave (doenca cerebral
provocada pelo P.falciparum), enquanto a ictericia profunda, insuficiéncia renal ¢ edema pulmonar

agudo sao raros. [3]

A anemia e a hepatomegélia sdo bastante comuns entre as criancas pequenas que vivem em areas de
transmissdo estavel, principalmente onde existe resisténcia do parasita a cloroquina ou a outros

farmacos. [3]

Em geral, nas areas de transmissdo estdvel, as gravidas infectadas permanecem assintomaticas

apesar do intenso acumulo de eritrécitos parasitados na circulacao placentaria. [3]

Nas areas de transmissdo instavel de malaria, as gravidas estdo propensas as infec¢des graves
(anemia grave, hipoglicémia e edema agudo do pulmio) e estdo particularmente vulneraveis a
parasitémia, resultando frequentemente sofrimento fetal, prematuridade, nado morto e baixo peso
fetal. Num quadro de malaria grave a morte fetal é habitual. A maléria congénita ocorre em menos
de 5% dos recém nascidos de maes infectadas e esta relacionada directamente com a densidade de

parasitas no sangue materno ¢ na placenta. [3]

A malaria por P. vivax na gestacdo esta também associada a baixo peso fetal (média 100 g), mas ao
contrario da situagdo da malaria por P. falciparum, este efeito ¢ maior nas multiparas do que nas

primiparas. [3]

A maldria durante a gravidez pode ainda influenciar o sistema imunitario durante o primeiro ano de
vida do bebé. Estudos recentes revelaram ainda que criangas provenientes de placentas infectadas
sao mais susceptiveis de desenvolver malaria nos primeiros 4 a 6 meses de vida ao contrario de

criangas provenientes de placentas nao parasitadas. [4]
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6 Diagnostico

O diagnoéstico da malaria baseia-se na demonstracdo das formas assexuadas do parasita, em
esfregacos de sangue periférico corados. Os métodos de coloragdo utilizados sdo o Giemsa em ph

7,2, Wright, Field ou Leisman. [3]
Devem ser examinados esfregacos finos e a gota espessa. [3]

No esfregaco sanguineo fino (fig.4 e 5) o nivel de parasitémia ¢ expresso como numero de
eritrocitos parasitados por 1000 eritrécitos ou por 200 leucocitos, sendo este dado convertido para o
numero de eritrocitos parasitados por mililitro. Nas areas de elevada transmissao, a presencga de até
10000 parasitas por microlitro de sangue pode ser tolerada, sem sinais ou sintomas, nos individuos

parcialmente imunes. [3]

Fig.4- Esfregacos sanguineos finos do Plasmodium falciparum. A - Trofozoitos jovens. B -
Trofozoitos antigos. C - Pigmento nas células polimorfonucleares. D - Esquizontes maduros. E -

Gametdcitos fémeas. Extraido de [3].
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Fig.5- Esfregacos sanguineos do Plasmodium vivax. A - Trofozoitos jovens. B - Trofozoitos antigos. C

- Esquizontes maduros. D - Gametdcitos fémeas. E - Gametdcitos machos. Extraido de [3].

Na gota espessa (fig.6, 7, 8 e 9) os parasitas e os leucdcitos sdo contados, sendo que o numero de
parasitas por unidade de volume ¢ calculado a partir da contagem total de leucocitos. De forma

alternativa, presume-se uma contagem de leucécitos de 8000/ul. Deve-se contar no minimo 200

leucocitos. [3]

Fig.6 - Esfregacos sanguineos em gota espessa do Plasmodium falciparum. A - Trofozoitos. B-

Gametdcitos. Extraido de [3].

pag. 10/ 31



Prevengdo da malaria em criangas e gravidas

L

Wy
| Ky
e w

N oy [ 5t Bt L e s e e b B o ey B s B e B oo SRS PSR LSSEST M S . LAt B, LI T, SO B LIRS
i oy ke = 2 )y 1 ke L T R L A YA TS i
R T N G L. B B R e |

g L L. b A A e

Fig.7 - Esfregacos sanguineos em gota espessa do Plasmodium vivax. A - Trofozoitos. B-

Esquizontes. C - Gametdcitos. Extraido de [3].
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Fig.8 - Esfregacos sanguineos em gota espessa do Plasmodium ovale. A - Trofozoitos. B -

Esquizontes. C - Gametdcitos. Extraido de [3].
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Fig.9 - Esfregacos sanguineos em gota espessa do Plasmodium malariae. A -Trofozoitos. B -

Esquizontes. C - Gametdcitos. Extraido de [3].
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6.1 Relacio entre parasitémia e o prognostico

A relagdo entre parasitémia e o prognoéstico ¢ complexa; em geral, os pacientes com>10 parasitas
por microlitro t€ém um risco maior de morte, mas aqueles nao imunes podem morrer com contagens
bem menores e as pessoas semi-imunes tendem a tolerar niveis de parasitémia muito maiores,
apresentando apenas sintomas leves. Na malaria grave, um progndstico reservado ¢ indicado por
predominancia de parasitas P.falciparum mais maduros (ex:> 20% dos parasitas com pigmentos
visiveis) no esfregaco do sangue periférico, ou pela presenca de pigmento fagocitado em> 5% dos
neutrofilos. Nas infecgdes por P.falciparum, os gametodcitos atingem o auge uma semana apds o

pico de parasitas assexuados. [3]

7 Exames laboratoriais

No hemograma e bioquimica ¢ frequente a presen¢a de uma anemia normocitica normocromica. A

contagem de plaquetas ¢ em geral reduzida a aproximadamente 10°/ul. [3]
Na fase aguda ha aumento da velocidade de sedimentacdo e da proteina C reactiva. [3]

Na maldria nao complicada verifica-se diminui¢ao dos niveis de antitrombina III. As concentragdes

plasmaticas dos electrolitos, ureia e creatinina estdo normais. [3]

Na malaria grave hd um aumento do tempo da protrombina e da tromboplastina parcial por
trombocitopenia mais intensa. Verifica-se ainda acidose metabodlica, com diminui¢do das
concentragdes plasmaticas de glicose, sodio, bicarbonato, célcio, fosfato e albumina, juntamente

com elevagdes de lactato, ureia, creatinina e bilirrubinas conjugada e ndo conjugada. [3]

A sumaria de urina fornece resultados normais.
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No exame apo6s colheita do liquido cefalorraquidiano (LCR), através da pun¢do lombar, a pressao
nas criancas com maldria cerebral ¢ de cerca de 160mm, ¢ o LCR ¢ normal ou apresenta uma

discreta elevacdo da proteina total ( <100mg/dl) e da celularidade (<20/células/ul). [3]

8 Tratamento

Os farmacos anti-malaricos, atendendo a sua estrutura quimica e /ou principal mecanismo de accao,

dividem-se nos seguintes grupos [5]:

- Derivados da quinoleina — alcaldides da cinchona (quinina), derivado sintético da quinina
(mefloquina), 4-aminoquinoleina (cloroquina, amodiaquina e amopiroquina), 8-aminoquinoleina

(primaquina e pentaquina)

- Inibidores da redutase do acido folico — incluindo diaminopirimidinas (pirimetamina) e biguanidas

( proguanil)

- Derivados da artemisina (artesunato e artemeter),

- Naftoquinonas (atovaquona) e antibioticos (tetraciclina, doxiciclina e clindamicina). [5]

A cloroquina promove a supressdo € a quimioprofilaxia da maldria ligeira e moderada nas zonas
cloroquino-sensiveis. Os firmacos que promovem a supressdo e a quimioprofilaxia da maléria
ligeira, moderada e grave nas zonas cloroquino-resistentes sdo: quinina, atovaquina/proguanil,

mefloquina, primaquina e artesunato de sodio.
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8.1 Os farmacos administrados na gravidez para o combate a malaria:

Os farmacos administrados na gravidez para o combate 4 malaria sdo [6]:

1. Cloroquina — ¢ bastante seguro ¢ eficaz nas zonas sensiveis a cloroquina.

Posologia e modo de administracio [6]:

e 1°dia - 1*dose 600mg cloroquina (base). 2* dose 6h depois 300mg cloroquina (base);

e 2°¢ 3°dia—uma toma unica de 300mg cloroquina (base).

Na infec¢ado por P. vivax ou P. ovale aplica-se o esquema terapéutico mencionado acima e
devera ainda proceder-se 4 toma semanal de uma dose de 300mg de cloroquina até ao dia do

parto, com o intuito de prevenir as recorréncias.

2. Quinina + clindamicina — os farmacos sdo seguros, baratos e eficazes em zonas resistentes
a cloroquina. Estes farmacos s3o bastante eficazes em infecgdes provocadas pelo

P.falciparum.

Posologia e modo de administragao [6]: dose 650mg de quinina de 8h/8h durante 3 a 7 dias

em associagdo com a clindamicina.

8.1.1 Os farmacos contra-indicados na gravidez

Os farmacos contra-indicados na gravidez sdo [6]:

- mefloquina (apenas no primeiro trimestre);

- doxiciclina, tetraciclina e primaquina (sendo estes dois ultimos também contra-

indicados durante a amamentacao).

pag. 14/31



Prevencao da maléria em criangas e gravidas

8.2 Os farmacos administrados nas criancas para o combate a malaria

Os esquemas terapéuticos a aplicar nas criangas sdo apresentados na Tabela IT [7-11]:

Tabela II: tratamento da malaria em criancas.

. . ~ . . Contra-
Farmacos Mecanismo de Acg¢io Posologia Efeitos Adversos s e o
indicacoes
Dose inicial Ocular: retinopatia
Faz a ligagéo e inibigdo do DNA e 0S¢ 1nicia . N A . ~
RNA poli X 10me base/k AC: hipotensdo, cardiomiopatia e alteragdes
polimerase; mg base/kg no ECG. Hipersensibilidade a
Cloroquma Interfel:a1 FOI;I o rrlletabolls{rtlo fia Hb Seguida de SN: cefaleias, astenia. clolioqulfla, psoriase;
utriizada pelos parasitas; 2 Doses de 6h-6h Smg/base/ .o ) S alleragoes visuais.
Inibe os efeitos da Pas ) : GI: nauseas, vomitos, diarreia.
gs. Kg (durante 2 dias se crise aguda) . . .
Hemato: trombocitopenia, anemia.
Ocular: distirbios visuais, atrofia optica
AC: sincope, taquicardia ventricular, angina e
disturbios de condugéo.
30mg/kg/dia, 8h/8h durante 3-7 AP: dispneia Hi ibilidad
. s Inibe a replicagéo e transcri¢do do dias em associagdo com outro : . . lpeTS_CnS.l tidade ao
Qumma DNA do Plasmodium farmaco. SN: febre, cefaleias, astenia quinino; purpura
' . - L . trombocitopénica.
Dose maxima 2g/dia. GI: nauseas, vomitos, diarreia, hepatite.
Hemato: trombocitopenia, hemolise,
coagulagdo disseminada intravascular,
leucopneia, purpura trombocitopénica.
Criangas com peso 15-45kg:
devem tomar uma dose tUnica, . N . L
250mg por cada 10kg de peso AC: hipotensdo, bradicardia, sincope,
corporal. palpitagdes, taquicardia. Hipersensibilidade 4
AP: dispneia. mefloquina;
. Destr6i a forma eritrocitaria . . . convulsdes; historia
N: cefal it i RN
Mefloquina assexuada do Plasmodium. SN: cefaleias, astenia, anfle_dade, confusao, psiquidrica;
X ataques de panico. . S
Criangas com peso> 45kg a dose . o L . insuficiéncia renal e
total 1000mg. GI: nduseas, vomitos, diarreia, dispepsia. hepatica.
A dose inicial 500mg Hemato: trombocitopenia, anemia.
repetida 6-8h depois
AC: arritmias e hipertensao.
Activo contra formas exo- 0.3mg base/kg/dia durante 14 AP: dispneia. Deficiéncia de G6PD;
eritrociticas do Plasmodium. dias (dose méax. 15mg/dia) : artrite reumatoide;
. . SN: cefaleias. g >
Primaquina Interfere com o DNA do Ou ) o associado a outros
Plasmodium. Diminui o transporte GI: nauseas, vomitos. farmacos que
dos gametocitos. 0.9m(ig base/}<g ilsu'antz 8 s/ekm;i nas Hemato: anemia hemolitica, leucopenia, promovam a depressao
(dose max. 45mg base/kg agranulocitose. da medula dssea.
AC: hipotensdo, bradicardia, sincope,
R alpita¢des, taquicardia.
o Tratamento durante 5 a 7 dias. papttas ) q . . A
Artesunato Produz ryadlczls;lvres q;§ des[t:oem 1°dia 4mg/kg, 2° e 3°dia 2mg/kg e AP: dispneia. Hipersensibilidade ao
as proteinas do Plasmo . ctua 4° e 7° dia Img/kg. SN: cefaleias, astenia, ansiedade, confusao, . arftisur}ato,
de sé6dio em todas as etapas do ciclo intra- . i ataques de panico insuficiéncia renal e
eritrocitico do Plasmodium. Deverd ainda ser associado a q P ' hepatica.

outro farmaco (ex:clindamicina)

GI: nauseas, vomitos, diarreia, dispepsia.

Hemato: trombocitopenia, anemia.

Legenda: Hb-hemoglobina; Pgs- prostaglandinas; AC- aparelho circulatério; AP- aparelho pulmonar;

SN- sistema nervoso; GI- gastrointestinais; Hemato-hematologia.
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9 Prevencao da malaria na gravidez

Meétodos eficazes hoje disponiveis para prevencao da malaria nas gravidas sdo:

1- Cuidados pré-natais e a procura Servigos maternos em unidades de satde e cuidados
primarios
2- Tratamento preventivo intermitente (farmacologico)

3- Mosquiteiros tratados com insecticidas

9.1 Cuidados pré-natais, procura de Servicos maternos em unidades de saude e

cuidados primarios

Os elementos essenciais do programa de cuidados pré-natais devem incluir diagndstico da
malaria, realizacdo de ecografia (4-4 semanas) para avaliar o crescimento fetal, perfil biofisico
fetal a partir das 28 semanas de gestacdo (sempre que se verifique atraso de crescimento intra-
uterino ou patologia subjacente materna devera proceder-se a avaliacao antes das 28 semanas).
Quando disponivel e necessario, proceder ao tratamento com anti-maldricos que sejam seguros ¢

eficazes na gravidez [2].

9.2 Tratamento preventivo intermitente

9.2.1 Epidemiologia das modalidades farmacoldgicas de prevenciao

O primeiro tratamento preventivo implementado em Africa surgiu nos anos 50. Este consistia, na
Africa Ocidental, na administracdo semanal ou bimensal de cloroquina, e da dapsona-pirimetamina

ou a sulfadoxina-pirimetamina na Africa Oriental [1].
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Esta profilaxia era bastante eficaz prevenindo o baixo peso fetal, anemia e parasitémia placentar

[12, 13].

Devido ao aumento da resisténcia dos parasitas e a baixa adesdo das doentes, estas estratégias de

prevencao rapidamente entraram em desuso. [1]

Em 1998 foi proposto, e finalmente implementada em 2004, a substitui¢do da quimioprofilaxia pelo
tratamento preventivo intermitente (TPI) [14], consistindo na administragdo de uma unica dose

de um anti-maldrico eficaz, pelo menos duas vezes, durante a gravidez. [1]

O farmaco a administrar, recomendado pela Organizacdo Mundial de Saude, ¢ a sulfadoxina-
pirimetamina (SP). Este farmaco tem uma alta eficacia, longa semi-vida, baixo custo e boa

segurancga [14].

Embora a Organizagdo Mundial de Satde tenha recomendado o TPI a todas as gravidas [14],
estudos revelaram que ¢ apenas vantajoso administra-lo as primas e multiparas (mas com apenas 2
gestacOes devido ao alto risco de morbilidade e auséncia de efeito benéfico sob a anemia

gestacional e o baixo peso fetal) [15].

No primeiro trimestre de gravidez a prevencdo consiste apenas no uso de redes mosquiteiras
impregnadas com insecticidas (RMII) [16]. Nesta fase os farmacos anti-maldricos sdo contra-
indicados devido a toxicidade fetal e ao seu efeito sinérgico e aditivo com os insecticidas das redes

mosquiteiras. [16 ¢ 18].

No segundo trimestre de gravidez administra-se duas doses de sulfadoxina-pirimetamina, sendo a
segunda dose, pelo menos, um més apds a primeira [14] em mulheres infectadas e ndo infectadas
com malaria. Neste periodo hd maior crescimento fetal [19] e também maior risco de sequelas da

malaria logo a administragdo SP sera crucial de modo a obter uma maior protecgdo [18 e 20] .

Caso a primeira dose ndo se concretize no segundo trimestre, ¢ aconselhdvel a administragdo da

sulfadoxina-pirimetamina no ultimo més da gestacdo, pois ndo had contra-indicacdo da
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administracdo perto do parto. Pelo contrario, este procedimento foi ressaltado pelos autores Van

EijjK e Filler et al como muito protector ¢ mais eficaz [21 e 22].

Em gravidas com co-infeccdo HIV, os estudos demonstraram uma maior eficacia na administracao
de trés ou mais doses de sulfadoxina-pirimetamina. [22, 23, 24]. Apesar da eficicia e seguranga de

trés ou mais doses, ainda esta a ser estudada em mulheres HIV-negativas e HIV-positivas.

9.2.2 Esquema terapéutico alternativo

Em caso de insucesso da sulfadoxina-pirimetamina, deve-se manter o mesmo modo de

administracdo substituindo-a apenas por mefloquina (15mg/kg) [25].

A mefloquina ¢ o farmaco de primeira linha mas tem um valor comercial um pouco mais elevado e
a primeira dose provoca diversos efeitos adversos, tais como, vomitos, nauseas ¢ tonturas; no
entanto, ainda ¢ a melhor opg¢do, pois apresenta caracteristicas semelhantes 4 SP (eficacia, longa

semi-vida, seguranca, facil administracao). [26-29].

9.2.3 Outros esquemas terapéuticos em estudo

1- Sulfadoxina-pirimetamina + amodiaquina;
2- Sulfadoxina-pirimetamina + azitromicina (desvantagem: resisténcia a0 pneumococos);

3- Cloroproguanil-dapsona;

9.3 Redes Mosquiteiras impregnadas com insecticidas

A estratégia direccionada ao controlo do vector mais eficaz e disponivel nos paises africanos ¢ a
aplicagdo de Redes Mosquiteiras impregnadas com insecticidas (RMIIs). Segundo o programa
Objectivos de Desenvolvimento do Milénio (Millennium Development Goals), Parceiros da Luta
pela Erradicagdo da Malaria (Roll Back Malaria partnership) e as iniciativas do Presidente dos EUA

(US President malaria Iniciativa), em 2010 prevé-se que as redes mosquiteiras impregnadas com
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insecticidas venham a abranger 80% das criangas ¢ mulheres gravidas africanas [12,30,31]. Este
programa considera também que a proteccdo individual é sem divida uma das prioridades, nestes

grupos em que ha prevaléncia de alta mortalidade e morbilidade.

As RMII s sdo impregnadas numa dilui¢do composta por dgua e organofosforado piretroide; este
apresenta uma baixa toxicidade por contacto no ser humano mas uma alta toxicidade nos mosquitos.
As RMIIs devem ser retratadas de 6 em 6 meses € ndo devem ser lavadas durante esses periodos

pois reduzira a quantidade do insecticida.

Alguns paises Africanos e Asiaticos ndo suportam os custos das RMIIs e em alternativa sdo
utilizados tecidos de saris antigos (Asia), musselina ou algoddo fino (na Etiopia) ou ainda cortinas

de portas e janelas e tratadas exactamente da mesma maneira com insecticida.
Mecanismo de ac¢cdo das RMII s:

Os mosquitos alimentam-se habitualmente 4 noite e sdo atraidos ao ser humano através do ar
expirado e pelo odor da superficie corporal. Sendo assim, se as redes mosquiteiras ndo forem
impregnadas com insecticidas os mosquitos continuariam a procurar um buraco ou um lugar onde o
membro inferior ou superior se encontrasse em contacto com a rede mosquiteira, permitindo deste
modo a picada. Com a utilizagdo dos RMIIs isto ndo acontece pois assim que 0 mosquito toca na
RMIIs morre ou afasta-se. [32,33]. Logo, as RMIIs promovem por um lado a morte directa do

mosquito e, por outro, a diminui¢ao da sua semi-vida, desenvolvimento e transmissao. [34 - 44].

Estudos realizados na Tanzania revelaram que apos a introdu¢do da utilizacdo diaria de redes
mosquiteiras ndo tratadas (RMNT s), 75% da populacdo encontrava-se protegida e estima-se que
com a introducdo dos RMII s a proteccdo alcancard 90% a 95% da populagdo [45]. Apesar desta
medida, o grau de proteccdo contra vectores africanos apenas sera possivel com a contribuicdo da

alteracdo dos habitos da comunidade de modo a permitir a supressao da transmissao, porque pelo
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menos 10% da exposicdo ocorre durante a noite mas fora do domicilio, locais onde as RMII s nao

tém acesso [46,47].

As redes mosquiteiras impregnadas com insecticidas diminuem o nimero de casos de malaria e as
taxas de mortalidade em mulheres gravidas. As mulheres gravidas devem utiliz4-los o mais cedo
possivel, e o seu uso deve ser encorajado durante toda a gravidez e o periodo puerperal. [48] Um
estudo realizado no Quénia, numa zona de grande transmissao, demonstrou que uma mulher gravida
protegida com RMII todas as noites durante as suas quatro primeiras gestacdes promoveu uma

reducdo de 25% do ntimero de bebés prematuros e de baixo peso neonatal.

9.4 Impacto das medidas de prevencio na Satide materna dos paises africanos

Estudos realizados no Uganda [29] revelaram que sendo a malédria uma complicacdo da gravidez
motivou as mulheres para a participacdo no programa de prevenc¢ao [49,50], aderindo as duas tomas

de Sulfadoxina - pirimetamina (SP) e a frequéncia das consultas neo-natais.

Devido a grande adesdo, observou-se uma diminui¢do, nas unidades de satde das zonas urbanas,
dos episddios de malaria, anemia, parasitémia e baixo peso fetal em mulheres gravidas. O grupo de
gravidas que mais aderiu ao tratamento foram as adolescentes e as primiparas pois sdo estas que
mais frequentam as unidades de saude por apresentarem mais dividas e receios da gravidez do que

as multiparas. [1]

Também se verificou uma maior adesdo a primeira dose porque o acesso a comunidade foi
facilitado pelas visitas ao domicilio por trabalhadores de saude materna e ac¢des de divulgacao
promovida pelos adolescentes [1]. Mais de 65% das gravidas que recorreram as consultas neonatais
receberam pelo menos uma dose, porém, menos de 40% terminaram o tratamento [51]. A maioria
das maies declararam ter recebido cuidados neonatais das unidades de saude, contudo,

aproximadamente 60% realizaram o parto fora destas unidades.
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Apenas 30% das mulheres dormiram sob mosquiteiros tratados com insecticidas e 36,2% receberam
uma ou duas doses de SP como tratamento preventivo intermitente, e apenas 13% usufruiram de

ambas as medidas. [51]

Em contrapartida, 6 anos apds a introdu¢do do TPI no Uganda, constatou-se que menos de 5% das
gravidas nas zonas rurais tiveram acesso ao tratamento, ndo sendo atingidos os objectivos

promovidos pelo Programa Roll Back Malaria. [51]

Estes resultados sdo idénticos a outros estudos realizados noutras regides do continente africano.
Como por exemplo, num estudo hospitalar, no Quénia, também 6 anos apds a implementacdo do
tratamento, verificou-se que 43,3% receberam uma dose e 23,7% duas. No Malawi, em zona
urbana, 45,1% receberam uma dose ¢ 30,6% duas doses (estudo hospitalar); por outro lado, em zona
rural, 75,7% receberam uma dose e 43,7 duas ou mais doses (estudo da comunidade rural); Nos
registos nacionais de estatistica do Malawi, em 2001, 67,5% das gravidas receberam uma dose e

29,3% duas ou mais doses. [51]

10 Prevencao da malaria em criancas

As medidas de prevengao disponiveis sdo:
1. Rapido diagnostico e tratamento adequado;
2. Redes mosquiteiras impregnadas com insecticidas (RMII);
3. Pulverizagao residual com insecticida no interior das habitagdes (PRIIH);
4. Tratamento preventivo intermitente (TPI);
5. Quimioprofilaxia;

6. Vacina anti-malaria.
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10.1 Rapido diagnostico e tratamento adequados

Deve-se proceder ao rapido diagnostico com os métodos citados no capitulo 6. O tratamento
adequado, conforme a zona endémica sensivel ou resistente 4 cloroquina, deve ser administrado

segundo o esquema terapéutico mencionado na tabela II.

10.2 Redes Mosquiteiras tratadas com insecticidas

Tal como mencionado no ponto 9.3. a estratégia direccionada ao controlo do vector mais eficaz e
disponivel nos paises africanos sdo as Redes Mosquiteiras impregnadas com insecticidas (RMIIs).
Todas as criangas deveram dormir sob RMIIs de modo a obter uma protec¢ao durante o periodo de

maior transmissdo, a noite.

10.3 Pulverizacio residual com insecticida no interior das habitacées (PRIIH)

A PRIIH consiste quer na pulverizagdo de paredes e superficies interiores, quer na
nebulizagdo/pulverizacdo espacial, com insecticidas de elevada semi-vida (diversos meses de
duracdo, dependendo do fabricante), tendo como fung¢do a morte do mosquito por contacto com a

superficie ou com o meio.

Para que esta medida tenha grande eficacia [52], pelo menos 70% das habitacdes terdo que ser alvo

da mesma.

A PRIIH conjuntamente com o RMII contribuiu grandemente para redu¢do da incidéncia da

maléria, na Africa Oriental (Eritreia, programa Roll Back Malaria), em 84%, de 2000 a 2004.
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10.4 Tratamento preventivo intermitente (TPI)

Existem varios esquemas TPIs em vigor, entre eles destacam-se:

- TPIs com SP administrado as criangas, 3 doses (aos 3, 4 ¢ 9 meses de idade), implementado em

Mogambique, Tanzania e Gana.

Em Mocambique estudos revelaram que um ano apds a administragdo da SP verificou-se uma
reduc¢do da infecgdo nas criangas de 22% e de 19% nas hospitalizagdes [52]. Na Tanzania e no Gana
houve uma redugao significativa de 36% da infeccdo em criangas com 2 anos de idade e 25% em

criangas com 15 meses de idade.

- TPIs com Artesunato + SP, 3 doses (0,1 e 2 meses) foi administrado a criangas com idades
compreendidas entre 2-59 meses de idade, implementado no Senegal, permitiu uma redugdo de 86%

os episddios de maléria durante 13 semanas de fol/low-up. [52]

Ambos os esquemas terapéuticos sdo bem tolerados pelas criangas. Apenas algumas criangas
apresentaram vomitos como efeitos adversos ap6s a segunda ou terceira dose do TPI implementado

no Senegal.

10.5 Quimioprofilaxia

As criangas provenientes de maes expatriadas, que se deslocam para zonas endémicas da malaria

deverdo receber profilaxia a nascenga [3]

A profilaxia com cloroquina revela-se bastante eficaz nos paises ndo resistentes a4 cloroquina, pois
verificou-se que a administra¢do de cloroquina como medida profilactica no Sri Lanka reduziu em

62,2% o absentismo escolar causado pela malaria. [52]

A profilaxia com trimetoprim-sulfametoxazole ¢ eficaz na prevencdo da malédria em criangas

anémicas. [52]
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10.6 Vacina anti-malaria

Existe a promessa de uma ou mais vacinas. Joe Cohen [53], em 2008, refere que a vacina anti-

malaria entrou para os anais da historia quando a revista médica The Lancet publicou os resultados

de um estudo clinico que comprovou a sua eficacia durante, pelo menos, 18 meses, na redugao da

malaria cronica em 35 % e da maldria grave em 49 %, num estudo que envolveu cerca de 2000

criangas mogambicanas e, se tudo correr bem, esta vacina poderd ser aprovada ja em 2011-2012.

[53]

11 Perspectivas Futuras

o

o

o

Medidas minimas de saneamento bdsico para evitar o surgimento de fontes propicias ao
desenvolvimento de mosquitos principalmente a partir das dguas pluviais e das modificacdes

ambientais; [52]

Medidas de melhoria das condicoes de vida, através da informacgdo, educagdo e
comunicagdo, a fim de provocar mudangas de atitude da populacao em relagdo aos factores

que facilitam a exposigdo a transmissao; [52]

Medidas de combate as larvas, através de controlo biologico (6leos biodegradaveis, toxinas
e peixes). Devido a extensdo das bacias hidrograficas existentes nas areas endémicas e ao
risco de contaminagdo ambiental com larvicidas quimicos, esta estratégia tem sido pouco
aplicada. Mais recentemente tem sido proposto o controlo biologico de larvas, para
pequenos reservatorios de agua, utilizando o Bacillus thurigiensis variante israelensis, e
6leos biodegradaveis. No entanto, para grandes volumes de d4gua, mais recentemente tem-se

usado peixes devoradores de larvas de mosquito (Gambusia affinis); [52]
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o Promocdo da confeccdo de redes mosquiteiras impregnadas com insecticidas de longa

duragao;

o Promocdo de uma atitude mais eficaz da satide publica de modo a alertar e motivar a

populagdo para os riscos da malaria e beneficio da TPI;

o Identificar métodos para aumentar o acesso ao tratamento preventivo intermitente e aos

mosquiteiros tratados com insecticidas, principalmente nas zonas rurais;

o Promocao de estudos que determinem a dosagem Optima ¢ o numero de tomas no TPI;

o Promocao de estudos que determinem os efeitos adversos/colaterais do TPI;

o Necessidade de mais esquemas alternativos farmacologicos devido as rapidas resisténcias e

ainda a presenca de co-infecgoes;

o Introducdo de uma vacina anti-malaria eficaz, dentro de aproximadamente quatro anos, nos

programas de vacinac¢do nacionais dos paises endémicos.
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