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Historico
* A maldria humana surgiu provavelmente na Africa de onde se disseminou para o resto do

planeta;

« E uma antiga conhecida da humanidade, havendo registros
de 4 mil anos atras, em escritos egipcios;

* No continente americano, a malaria por Pvivax ja era
conhecida pelos nativos antes da descoberta das
Américas;

* A malaria por Pfalciparum provavelmente chegou ao
continente americano apenas no século XV trazida
pelos colonizadores europeus através do trafico de
escravos africanos.

* Também conhecida por: paludismo, febre palustre,
maleita ou sezao;
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Historico
v" Segundo a OMS, a maldria no ano de 2013 atingiu 97 paises. Foram registrados 198 milhdes de

casos de malaria e 584.000 mortes;

v' A Africa é a regido mais afetada sendo responsavel por 90% dos casos de morte dos quais 78%
sao criancas menores de 5 anos (WHO, 2014);

v Na Africa, o principal vetor é o Anopheles gambiae e o P.falciparum, causador da forma grave
da doenca, o responsavel pela maioria das infecgdes;

v' Devido ao constante movimento migratério, a maldria estd ressurgindo em d&reas onde o

controle havia sido alcancado no passado;

B Controle: Alta contribuiciopara (] Etiminagdo e pré-eliminaio
mortes

Controle: Baixa contribuigio [ Livre de Maliria
para mortes

Situacao da malaria no mundo, 2013 (Fonte: OMS)



Historico
v' Até o final do século XIX, a maldria esteve presente em praticamente todo o territdrio
brasileiro;

v' Apesar do programa de erradicacdo da maldria (inicio em 1955), ndo foi possivel acabar com
a transmissao na Amazonia. Ali, a malaria é endémica e continua a ser um grave problema de
saude;
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Agente etiologico

v" Género: Plasmodium

v 150 espécies causadoras de maldria em diferentes vetores vertebrados

(22sp parasitam macacos e 50sp parasitam aves);
v' Apenas 4 espécies parasitam o homem:
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Anéis

Plasmodium vivax;

Plasmodium falciparum;

Trofozoitas

Plasmodium malarie;

Plasmodium ovale.

Esquizontes

Gametdcitos




Ciclo Sanguineo:
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Patogenicidade

P.vivax P.falciparum P.malarie P.ovale

Periodo de Incubacio 8-27 dias 8-25 dias 15-30 dias 9-17 dias
sim nao nao sim

Presenga de Hipnozoitas

10.000 40.000 2.000 15.000
Numero de merozoitas por
esquizonte tecidual
Parasitemia média 50.000 50.000-500.000 20.000 9.000

reticuldcitos todas as idades eritrécitos maduros reticuldcitos

Tipo de eritrdcito que infecta

* Nao ha transmissao direta de pessoa a pessoa;
Periodo de transmissibilidade:

v" Ocorre quando o mosquito pica alguém com gametdcitos circulantes;
v" Os gametdcitos surgem na corrente sanguinea em periodos variaveis:
* Pvivax: poucas horas;
 Pfalciparum: 7 a 12 dias;



Vetor invertebrado

* Adoenca é adquirida por meio da picada da fémea do mosquito do género
Anopheles conhecido por: murigoca, mosquito-prego e bicuda.

Sao 400 espécies, das quais 60 ocorrem no
Brasil sendo 11 de importancia
epidemioldgica na transmissao da doenca;

Anopheles darlingi é o principal vetor de
malaria no Brasil;

No estado de SC: Anopheles (kerteszia) cruzii
e o Anopheles albitarsis possuem maior
potencial de transmissao;

O Anopheles prefere temperaturas de 20 a
309C e altas taxas de umidade. Nao sobrevive
se as temperaturas médias didrias cairem
abaixo dos 15°C e nao gosta de altitudes
acima dos 1500 metros.



Anopheles darlingi

* Altamente antropofilico;

* Habito hematofagico intra e peridomicilio (fémeas picam no interior das residéncias, durante o
crepusculo matutino ou vespertino;

* Criadouro: grandes cole¢des hidricas limpas e ensolarada;

* Brasil: em todos os estados exceto nas regides secas do Nordeste e Sul.



Anopheles (kerteszia)cruzii

Encontrado no litoral (matas Umidas) acompanhando regides onde existem bromélias
naturais;

Hematofagia: a qualquer hora do dia ou noite (preferéncia crepusculo vespertino ou noite).



Programa de Vigilancia da
Malaria

v" Conforme portaria n2204 de 17 de fevereiro de 2016, a maldria é doenca de notificacdo
compulséria imediata (em até 24horas);

v Definicdo de caso suspeito:
Regiao Extra-Amazonica:

Toda pessoa residente em (ou que tenha se deslocado para) area onde haja
possibilidade de transmissao de malaria, no periodo de 8 a 30 dias anterior a data
dos primeiros sintomas, e que apresente febre, acompanhada ou nio dos

seguintes sintomas: cefaleia, calafrio, sudorese, cansago, mialgia; ou toda pessoa
submetida ao exame para malaria durante investigacao epidemioldgica.

Podem surgir casos com inicio dos sintomas em periodo superior a 30 dias apds
contato com areas de transmissao de maldaria, assim como casos de malaria
decorrentes de transmissao nao vetorial.



Manifestacdes Clinicas

.............................. SRR .
P Em  alguns pacientes aparecem
sintomas podrémicos varios dias antes
""""""""""" CALAFRIOSE TREMORES . s .
dos paroxismos (apice), da doenca:
) R  A—— NAUSEA E YOMITOS
FADIGA --ererenenenes s,.
i * Nauseas;
SUDQRESE === 7@ N .
PROFUNDA * Vomitos;
.................... |NCHA§0 DO BAQO .
E DO FIGADO * Fadiga;
DORES ............................. s . Anorexia.
MUSCULARES

Periodo de infecgao: a fase sintomatica
inicial caracteriza-se por mal-estar,
cansaco e mialgia.

Malaria?
Leptospirose?
Dengue?
Febre Amarela?
Virose?
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FADIGR ..................

Manifestacdes Clinicas

SUDORESE """ re
PROFUNDA
DOHES .............................
MUSCULARES
~ febre
\
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~calafrio  sudorese
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DOR DE CABEGA

CALAFRIOSE TREMORES

NAUSEA E VOMITOS

INCHAGO DO BAGO
E DO FIGADO

Padroes ciclicos

Ataque paroxistico: inicia-se por calafrios,
acompanhado de tremor generalizado com
duracdo de 15min a 1h. Fase febril (~41°C)
podendo ser acompanhada de cefaleia,
nauseas e vOmitos seguida de sudorese
intensa. Baco e figado podem estar
aumentados e dolorosos a palpacao.

Remissao: declinio da temperatura (fase de
apirexia). A diminuicdo dos sintomas causa
sensacao de melhora no paciente. Contudo
novos episddios de febre podem acontecer
em um mesmo dia ou com intervalos
varidveis caracterizando um estado de febre
intermitente.



Evolucao clinica da Malaria € influenciada por
varias variaveis

Fatores do parasita Fatores do hospedeiro Fatores geograficos e sociais

* Resisténcia a drogas; * Imunidade; * Acesso ao tratamento;

* Taxasde » Citocinas proinflamatorias; e Cultura e economia;
multiplicagdo; * Genética;  Estabilidade politica;

* Vias de invasdo; * |dade; * Intensidade de transmiss3o.

* Citoaderéncia; * Gestacdo.

* Polimorfismos
antigénicos;

e Variagao antigénica;

* Toxinas malaricas.
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Sinais e sintomas preditores de
malaria grave

Prostracdao/vomitos;

Alteracao da consciéncia;
Dispnéia ou hiperventilacao;
Convulsoes;

Hipotensao arterial ou choque;
Edema pulmonar ao Rx de torax;
Hemorragias/Anemia;

Ictericia;

Hemoglobinuria;

Hiperpirexia (>412C);

Oliguria.



Malaria na regiao Extra Amazonica

v Regido Amazobnica: Acre, Amapa, Amazonas, Maranhao, Mato Grosso,
Pard, Rondonia, Roraima e Tocantins;

v Regiao Extra-AmazoOnica: MAIOR GRAVIDADE

- pouca transmissao autoctone;

- 0 quadro febril inespecifico pode ser confundido com outras
doencas febris, levando ao diagnodstico e tratamentos tardios;

v Maior parte em viajantes;
v Letalidade (Regido Amazénica 0,02% vs Regido Extra Amazonica 1,1%);

v Areas receptivas: presenca de anofelinos.



Receptividade - Presenca de Vetor

- Anopheles darlingi

Outros anofelinos

Fonte : Sivep-MS



Malaria de Mata Atlantica

MALARIA CAUSADA PELO MOSQUITD
PLASMODIUM SIMIUM
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infectado & se contaminar, WMAGACO JA
o0 mosquita & capaz de INFECTADO
transmitir a doenga T,
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Os Anopheles sdo encontrados no interior ou nas bordas
Pessoas na mata podem dﬁ floresta F'rlnclp’almgntEJunt_n a ;achoewas € pogas
ser infectadas por d agua. Eles também ¥ivemn no interior de bromélias,
rruito comuns na Mata Atldntica.

mosguitos contaminados

Dados escassos quanto as formas de
transmissdao e apresentacao clinica da doenca
nessas areas;

Casos: sem histdrico de deslocamento para
areas de transmissao local de malaria;

Regides montanhosas da Mata Atlantica:
agente etiologico fenotipicamente diferente
do Pvivax. Diferentes espécies menos
patogénicas e com infeccdes subclinicas (?).
Malaria “simia” (?);

Altas taxas de anticorpos em moradores
dessas areas sem identificacdo do parasita no
sangue;

Transmissao para humanos: acidental quando
0O mesmo entra nas areas de mata onde
existem primatas e vetores;

Visitante tem protecao imune reduzida;
Evolucao subaguda, cerca de 20 dias entre o

inicio dos sintomas até o diagndstico (quadro
leve e arrastado);



Programa de Vigilancia da
Malaria

A estratégia do programa de vigilancia da malaria preconizado pelo MS,
consiste em:

1- Diagnadstico precoce:

* Visa detectar, precocemente, a pessoa portadora de malaria, identificando por meio de
exame laboratorial a presenca de parasito no sangue, sua espécie e parasitemia, para
direcionamento do esquema de tratamento a ser ministrado, de forma imediata;

* evitar 6bitos e reintroducao da doenca;

* O atraso no diagnodstico é fator de agravamento dos casos de malaria principalmente
pelos causados por P.falciparum;

 Condicionado a sensibilidade da rede, sistema de notificacdo eficiente e apoio
laboratorial;



Diagnostico

Teste rapido SD Bioline:

* Detecta antigenos do parasita. Contém uma tira de membrana revestida com
anticorpos especificos contra HRP-11 (T1) e pLDH (T2) de P.falciparum e pLDH de
Pvivax (T3).

e Oferece sensibilidade para Pfalciparum HRP-II de 100%, P.falciparum plDH de 99,7%
e Pvivax de 98,2% e especificidade de 99,3%;

* P.malarie e P.ovale sao identificados apenas pelo parasitoldgico.
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Parasitoldgico

* Gota espessa:

-Considerado padrao-ouro pela OMS;

-Alta sensibilidade;

-Permite a contagem da parasitemia;

-Fator preditor de gravidade;

-Permite o acompanhamento da queda da infeccao apds inicio da terapéutica;
-Permite a identificacdao de outros hemoparasitas (trypanosoma sp e microfilarias);

$ -




Esfregaco sanguineo:

-Permite identificar a morfologia do parasito diferenciando a espécie
infectante, importante para a adequacao ao tratamento;

-Alta especificidade.




Técnicas moleculares (nao é rotina)

* PCR Nested;
* PCR convencional;
* PCR em tempo real (Real Time-PCR)

v" Apresenta custo elevado;
v" Necessita de m3o de obra especializada;
v’ Uso restrito aos laboratdrios de referéncias para casos especificos;

PCR em Tempo Real

Polymerase chain reaction - PCR
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DNA primer 3 5 3’ 5 /’
nucleotide \- In I“II Baseline ct
\ - linha basal: ndo houve clivagem suficente do corante-repdrter para que se possa
detectar a fluorescéncia
@ Denaturation at 94-96°C - fase log: a quantidade de amplicon dobra a cada ciclo

© Annealing at ~68°C - fase platé: ndo ha mais aumento no nimero de amplicons

a Elongation at ca. 72 °C




Rede de diagndstico da malaria em SC, 2016
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Casos confirmados de malaria e obitos segundo etiologia, SC,
2009 a 2016

M Falciparum

B Vivax

M Falc+Vivax

® Malarie
l H Ovale

Casos | Obitos | Casos | Obitos | Casos | Obitos | Casos | Obitos

Casos |Ob|tos casos | Obitos | casos | Obitos | casos | Obitos

2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

Fonte: SINAN/DIVE/SES-SC



Casos de malaria diagnosticados em SC segundo local
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Casos de maldria diagnosticados em SC segundo Local
Provavel de Infeccdo, 2006 a 2016*

12,5%

3,2% /

84,3% A Regido Amazdnica € uma
importante fonte de casos e surtos

de maldria importada e infroduzida
na Regido Extra-Amazdénica do Brasil
bem como em outros paises.

B Regido Amazdnica

M Regido Extra-Amazonica
*Dados até SE38
Fonte: SINAN

W Qutros



Programa de Vigilancia da
Malaria

2- Tratamento imediato

* Deve seriniciado imediatamente evitando o agravamento do quadro;

* Quando for necessaria a hospitalizacao, o tratamento devera ser iniciado antes
mesmo do encaminhamento;

Condi¢des em que a hospitalizagao é preferivel em relagao ao tratamento
ambulatorial:

Criancas < 5 anos;

Idosos > 60 anos;
Gestantes;

Pacientes imunodeprimidos;

Pacientes com qualquer sinal de malaria grave;
+++




Programa de Vigilancia da
Malaria

2- Tratamento imediato

* Visa a interrupg¢ao da esquizogonia sanguinea (processo de reprodugdo assexuada em que uma Unica

célula se fragmenta, dando origem a varias outras) , responsavel pela patogenia e manifestacdes
clinicas da infecgao;

* Destruicao de formas latentes do parasito no ciclo tecidual (hipnozoitos), das espécies P,
vivax e P. ovale, responsaveis pelas recaidas tardias;

* previne a ocorréncia de casos graves e consequentemente, a morte por maldria;

* Elimina fontes de infec¢ao para o mosquito, impedindo o desenvolvimento das formas
sexuadas (gametdcitos) e contribuindo para a reducao da transmissao da doencga;

v' Os gametdcitos surgem na corrente sanguinea em periodos variaveis:
* Pvivax: poucas horas;

* Pfalciparum: 7 a 12 dias;

* Dependente de estoques de medicamentos estratégicos;



Os casos confirmados de malaria deverao ser tratados e acompanhados por médico da
rede de saude dos municipios utilizando o esquema especifico, considerando a espécie

de Plasmodium identificada, conforme orientagcdes disponivel no Guia Pratico de
Tratamento da Malaria no Brasil no site da DIVE:

Tabela 2 - Tratamento das infecgdes pelo B vivax, ou P ovale com cloroquina em 3

Tabela 6 - Tratamento das infecgdes por Plasmodium falciparum com a combina-
dias e primaquina em 14 dias (esquema longo)

Gao fixa de artesunato+mefloquina em 3 dias e primaquina em dose,
Unica

MINISTERIO DA SAUDE Mirmers de eomprimides por medicamento par dia

Idade/
Peso

Numero de tamprimidos por dia

ch " Primaquina a " Primaguina | Primaguina Idade/ m
INFlN‘I’IL Cloroquina | pypanmL [<'9F%9Un2 [ eanmie | INFANTIL Peso
Mefloguina i
11 meses m q (omp‘lSmg Infantil | Adulto
5kg
1 Las 13 anos 1 1 72 1”7 i i 1 1
Guia pratico de tratamento

12 6-11 meses 12
ol = 10-14 kg 58
da malaria no Brasil e 1-5anos 2 1 2 2
9-17kg
Idud-J Primaguina Prlmuq uina Primaquina | Primaguina 6-11 anos 1 1el1/2 1 1
I m 18-29kg
311 anos >12anos 2 3 2 2
25-34kg 230kg
] 1 2 1 o L w2 - infantil:25 mg de 50mg de mefl adulto: 100 mg de
9 200 mg de mefloquina; Primagqui imidos de 15 mg.
215 anos 4 1 3 1 3 1 E - Cada vem em rtel quatro tipos d de acordo com o
=50kg peso ou idade das pessoas.
- uina: camprimidos de 150 meg, Primaguina inf drs de 5 mg ina adulte - Sempre dar preferéncia ao ara a escolha da dose.
P P! pesop:
cnmpiridnsdelimg. - Para criangas esmagar o para facilitara a0, podendo ingerir o
- d doae. comprimido com agua ou leite.
- Todos e devem ser admi ica didria - imido junto com
- Mmlnlurarnsmedlcamewmsplderenﬂm:‘easrefugbe; - Nao admini gestantes durante o primeiro trimestre de gravidez, nem criancas menores de 6
B e g erkts, mpies s prarpane Mo aTabela 31 meses (nesses casos, usar aTabela 9).
S 0 paciente Kiver mals de 70 kg, ajustar a dose de primaquina (Guadro 3), - Adose de primaquina nao € necessaria quando o paciente nao reside, ou permanece, em area de

transmissao.

Tabela 3 —Tratamento das infecgoes pelo P malariae para todas as idades e das
infecgdes por P. vivax ou P. ovale em gestantes e criangas com menos de
6 meses, com cloroquina em 3 dias

Numero de comprimides por dia

e
Peso oroquina
Ajuste da dose e tempo de administracio da primaguina para pa- | veda | zda ] 3rda__|
" £ 5 <6 meses /4 /4 /4
cientes com peso igual ou superior a 70 kg. 1-4kg
6-11 meses 12 /4 /4
.. 59kg
Tempo de administracio — g " "2
; Dase tatal de as 10-1akg
Falxa de peso (kal e T e— ; - ;
15-24kg
9-11 anos 2 2 2
25-34kg
12-14 anos 3 2 2
35-49kg
2 15anos 4 3 3
=50kg
100-10% 335 iz n - Cloroquina: comprimidos de 150 mg.
110-120 368 4 12 - Sempre dar preferéncia ao peso para a escolha da dose.

- Todos os medicamentos dever ser administrados em dose Unica didria.
- Admmlstralos med\camenlus preferencialmente as refeicdes.
- Néo i ina para ou criangas menores de 6 meses.




FINALIDADE MEDICAMENTO APRESENTACAO

Clindamicina 1.V 800mg/ 4m AMPOLA
Malaria Grave Clindamicina 300mg CAPSULA
Artesunato 60meg/m FRASCO/AMPOLA
Artesunato 25mg +mefloquing 50 mg, (6 a 11 meses) BLISTER COM 03CP
Artesunato 25mg +mefloquing S0 mel 1 a 5 anos) BLISTER COM O6CP
5 Artesunato 100mg +mefloquing 220 mg,(6 a 11 anos) BLISTER COM 03CP
g Artesunato 100mg +mefloquina 220 mg, (# 12 anos) BLISTER COM OGCP
?:é. Artemeter+Lumefantrinag 20+120mg , 06 meses a Z anos (5 & 14Kg)  BLISTER COM OGCP
?|-_: Artemeter +Lumefantring 204120mg, 3 2 8 anos (15-24Kg) BLISTER COM 12CP
:_': Artemeter+Lumefantring 20+120mg, 9-1danos (25-34kg) BLISTER COM 18CP
E Artemeter+Lumefantring 20+120mg , #15 anos (£35Kg) BLISTER COM Z4CP
_E Cloroquina 150mg COMPRIMIDOS
E Frimaquina 5 mg COMPRIMIDOS
Primaquina 15mg COMPRIMIDOS

Sulfato de Quinina 500mg COMPRIMIDOS




Controle de cura

Realizado em todos os casos de malaria;

Obijetiva verificar a reducao progressiva da parasitemia, observar a eficacia do
tratamento e identificar as recidivas oportunamente;

* Dia zero (D0O) dia em que se inicia o tratamento;

Espécie Dias para coleta de amostras de sangue total
: em tubo com EDTA

Plasmodium falciparum 39, 79, 149, 219, 289 e 422 dia apds o inicio do tratamento.

Al o P malari p | 39,792,149, 219,28 2,42 2 e 63 2 dia apds o inicio do
asmoaium vivax , F.maiarie e r.ovaie. tratamento.




Recidivas

v’ Recorréncia da parasitemia assexuada apds constatada a sua
negativacao em variado periodo de tempo;

v’ Pode ser: recrudescéncia, recaida ou reinfeccao;
v’ Ocorre pelo seguintes motivos:

* Resisténcia do parasita as drogas utilizadas;
* Falha terapéutica;

 Ma qualidade do medicamento;

» Utilizacao de doses subterapéuticas;

e Reativacao de hipnozoitos;

v Quanto maior o nivel de parasitemia na 12 infec¢do, maior é a
chance do paciente recidivar.



Recidivas

RECRUDESCENCIA

v" Ocorre com todas as espécies, mais frequentemente com P.falciparum;
v" Pode ocorrer 7 a 28 dias apds o fim do tratamento (PNCM);

v' Formas sanguineas do parasita ndo s3o completamente erradicadas pelo tratamento e
expandem seu numero apds o declinio da concentracao sérica das drogas;

v Hipéteses: uso indiscriminado e incorreto das drogas utilizadas como profildticas bem como
mutacdes genéticas do parasita;

v’ Pfalciparum apresenta resisténcia a:

-Cloroquina (desde 1957);
-Pirimetamina;
-Halofantrine;
-Mefloquina;

-Quinino;



Recidivas

RECAIDA

v’ Reaparecimento da parasiteia e de manifestacdes clinicas no paciente devido a
uma reinvasao das hemadcias pelos merozoitos provenientes dos hipnozoitos
dormentes no figado;

v Pvivax e Povale;

v Pode ocorrer entre 29 a 60 dias apds o término do tratamento (PNCM)
Obs: casos registrados de recaidas 6 meses apds o fim do tratamento;

REINFECCAO

v' Podem ocorrer a qualquer momento apds a eliminacdo da droga no
organismo;

v Exposi¢do a uma nova infeccio.
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UNIDADE DE SAUDE

\ 4

Notifica a VE/SMS — horario normal ou sobreaviso

\4
VE/SMS

Notifica no SINAN, inicia a investigacao e providencia coleta

de amostra para diagndstico

!

LACEN

Teste rdpido e parasitoldgico

PUAN NET
Notfiasdo Consuka DuplcidadejVinculegdo Tabolas Ferramentas Relatirios Sair Scbre

8 2
Notéicag 30 Indvidual Consulta Individual Duplcidade Movimento Sair

SINAN \ Sistema de

( Informagao
.
b de Agravos

de Noftificagcao

v

POSITIVO
v v | v v
P.falciparum P.vivax P.ovale* P.Malarie *

\ J
|

VE/SMS solicita medicamento a GERSA e encaminha ao servico de &

~
saude onde se encontra o paciente, programa a coleta para realizagdo

de LVC, acompanha o quadro clinico do paciente, da seguimento as
agoes de controle e prevengdo e encerra a ficha de investigacdo

v

NEGATIVO

!

Repete o exame 24 horas apds
seguindo o mesmo fluxo

\
v \

POSITIVO NEGATIVO

l

INVESTIGA OUTROS
DIAGNOSTICOS
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Malaria

A maléria & uma doenca infecciosa, produzida por protozoarios do génera Plasmadium, e se caracteriza por acessos intermitentes de febre, calafrios, cefaleia e
sudorese. A transmiss&o natural da doenca se d& pela picada de mosquitos do género Anapheles infectados com o Plasmodium. Esses mosquitos também séo

conhecidos pelo nome de anofelina, mosquito prego, dentre outros. A malaria & uma das mais importantes doencgas parasitarias e acomete anualmente milhées de

pessoas, especialmente no continente africano.

v Publicacoes

1. Maléria para a populagio
2. Guia pratico para o tratamento da Maléria

3. Maléria: Informagées para profissionais de saide

ENCHENTES

: p CALENDARIO » TABAGISMO

DE VACINACAO

|
4 -
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brigada!

Contato:
Renata Gatti (Bidloga- DVRH/GEZOO)

(048) 3664-7479



Perguntas e
respostas



Avalie a webpalestra de hoje:
https://goo.gl/forms/xSMaKIFM6!

91FS652



https://goo.gl/forms/xSMaKlFM6l9IFS652

