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RESUMO

A filariose linfatica € uma doenga negligenciada, conhecida popularmente como
elefantiase devido a uma de suas manifestacdes clinicas crénicas. Em Maceio, o
foco de transmissao esta restrito a uma area definida na cidade que abrange parte
dos bairros centrais e contiguos Feitosa, Jacintinho e Pitanguinha, localizado a partir
da margem do Canal do Reginaldo. Com o objetivo de demonstrar a situacdo da
filariose linfatica no foco endémico de Macei6, apds a implantagado do “Programa de
Eliminacado da Filariose Linfatica” (PEFL) no municipio em 1999, foram realizados
inquéritos hemoscépicos e imunoldgicos. Para o inquérito hemoscépico (I.H.), foi
utilizada a Gota espessa de sangue (GE), coletada apds as 21h30, para pesquisa de
microfilarias (mf) circulantes. Foram examinados por esta técnica, 53.857 individuos
residentes na area endémica e 9.880 residentes na area circunvizinha a area
endémica, todos com idade acima de quatro anos. Durante o inquérito imunoldgico
(.I1.), realizado com o uso da imunocromatografia rapida em cartéo (“ICT card test”),
foram examinados 414 individuos residentes na area endémica e 2.541 na area
circunvizinha a area endémica, sendo 2.214 individuos com idade entre 15 e 25
anos e 327 criangas com idade entre 05 e 10 anos. Para o |.H., dos 53.857
individuos residentes na area endémica, 182 (0,32%) apresentaram microfilarias
circulantes, sendo a prevaléncia significativamente maior nos individuos do sexo
masculino que entre os do sexo feminino. Ao longo do periodo de avaliagao da area
endémica foi observada em cada ano as seguintes freqtiéncias de microfilarémicos:
1999 - 0,76%; 2000 — 0,57%; 2001 — 0,49%; 2002 - 0,11%; 2003 — 0,13%; 2004 —
0,06%. Entre os 9.880 individuos avaliados na area circunvizinha, detectou-se
apenas um (0,01%) individuo microfilarémico. Durante o I.l. na area endémica foi
verificado que dos 414 examinados, 01 (0,24%) apresentou resultado positivo para
antigenos circulantes soluveis do parasito. Na area circunvizinha, das 327 criangas
examinadas pelo “ICT card test”, todas foram antigenos-negativos, enquanto que
dos 2.214 adultos jovens avaliados, oito (0,36%) apresentaram antigenos soluveis.
Em relacdo a densidade de microfilarias, foi verificada uma microfilaremia média de
93,8 + 149,1 mf/mL de sangue, sendo esta densidade significativamente menor do
que a encontrada, na mesma area, na década passada, com microfilaremia média
de 580,5 £ 786 mf/mL. Durante todo o estudo realizado desde a implantacdo do
PEFL em Maceid, de 1999 até o ano de 2006, constatou-se que a prevaléncia de
microfilarémicos diagnosticados através da GE na area endémica apresentou uma
significativa redugdo. A avaliagdo da populagédo residente na area circunvizinha a
area endémica mostrou que a bancroftose ndo se expandiu para os bairros
contiguos a area endémica. O I.I. realizado em individuos = cinco anos de idade na
populacao geral de residentes da area endémica detectou muito baixa antigenemia
para Wuchereria bancrofti em 2003. O [.I. na area circunvizinha, realizado em
criangas de 05 a 10 anos de idade nao detectou nenhum individuo com antigenos
circulantes de Wuchereria bancrofti, enquanto que no grupo de adultos jovens (15 —
25 anos), nessa mesma area, foi encontrado oito individuos antigenos-positivos,
XX1



porém seis amicrofilarémicos e dois com baixa microfilaremia, o que nao seria
detectado através da GE, normalmente utilizada em grandes inquéritos. Os
resultados obtidos neste estudo comprovam que as acdes adotadas para a
eliminacdo da bancroftose no foco endémico de filariose linfatica em Maceid, como o
tratamento e acompanhamento dos parasitados desde a implantacdo do PEFL em
1999, foram suficientes para controlar a transmissao da parasitose na regido
estudada, tornando possivel sua eliminacgao.

Palavras-chaves: Filariose linfatica, Epidemiologia, Maceid, Wuchereria bancrofti.
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ABSTRACT

Lymphatic filariasis is a neglected disease popularly known as elephantiasis because
of one of its chronic clinical manifestation. In Maceio, filariasis transmission is
restricted to a well defined area in the city including the contiguous and central ditricts
of Feitosa, Jacintinho and Pitanguinha, at the edge of Canal do Reginaldo. In order
to assess the epidemiological situation of lymphatic filariasis in Macei6 after the
implementation of the "Program to Eliminate Lymphatic Filariasis" (PELF) in the city
in 1999, hemoscopic and immunological surveys were conducted. For the
hemoscopic survey (HS) blood sample was collected by the thick smear (TS)
technique after after 9h30 pm, and examined for the presence of circulating
microfilariae (mf). Using this technique 53,857 individuals in the endemic area and
9.880 inhabitants in the neighbouring area were examined, aged four years or older.
Immunological survey (IS) was carried out using a rapid immunochromatographic
card test ("ICT card test") to examine 414 inhabitants of the endemic area and 2,541
in the neighbouring area, being 2,214 individuals between 15 and 25 years and 327
children between 5 and 10 years old. By TS, 182 (0,32%) out of the 53,857 examined
individuals in the endemic area presented microfilariae, being the prevalence
significantly higher among male than female. It was observed along the years the
following frequencies of microfilaraemic carriers: 1999 — 0.76%; 2000 — 0.57%; 2001
— 0.49%; 2002 — 0.11%; 2003 — 0.13%; 2004 — 0.06%. Among 9,880 individuals
examined in the neighbouring area, only one (0,01%) microfilaremic carrier was
detected. Only one (0,24%) filarial antigen carrier out of 414 examined, were
detected. In neighbouring area, 327 children were examined for the "ICT card test",
all being antigen-negative, while 2,214 young adults examined, eight (0,36%)
presented soluble antigens. The average of microfilariae density of 93.8 + 149.1
mf/mL blood, is significantly lower than that observed in the same area, in the past
decade of 580.5 £ 786 mf/mL. During the study carried out since the implementation
of the PELF in Maceid, from 1999 until 2006, the prevalence rates of microfilaraemic
diagnosed by TS in the endemic area presented a significant decrease. Analysing
the results of examined individuals from the neighbourhood of the endemic area it is
evident that filariasis do not spread to the contiguous districts of the endemic focus.
The IS carried out in individuals above five years of age in the general population of
the endemic area detected very low antigenaemia for Wuchereria bancrofti in 2003.
The IS in the neighbouring area carried out in children of 5-10 years old did not
detect any individual with circulating antigen of W. bancrofti, whereas in the group of
young adults (15-25 years), in this same area, eight individuals were found antigen-
positive, being six amicrofilaraemic and two with low microfilaraemia when examined
by TS usually employed in big surveys. The results of this study prove that measures
used for the elimination of Bancroftian filariasis in the endemic focus of the disease in
Maceid, as the treatment and accompaniment of the microfilaraemics since the
implementation of the PEFL in 1999, were effective to control transmission in the
studied area, making possible its elimination.
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A filariose linfatica € considerada a segunda causa mundial de
incapacidade para o trabalho, por provocar debilidade fisica, estigma social e perdas
econémicas (WHO, 1995). E conhecida popularmente por elefantiase, devido a uma
de suas manifestacdes clinicas na fase crénica. Ocorre em individuos de todas as
idades e ambos os sexos e com baixo padrdo sécio-econémico, residentes em
ambientes com uma estrutura inadequada de saneamento basico, porém é
predominante naqueles do sexo masculino e faixa etaria de 15 a 25 anos (ROCHA
et al., 2000).

E uma doenca causada pelo parasitismo de helmintos nematédeos das
espécies Wuchereria bancrofti (Cobbold, 1877), Brugia malayi (Bucley & Edeson,
1956) e Brugia timori (Partono, 1977). No Brasil e nas Américas, a enfermidade
ocorre exclusivamente pela espécie W. bancrofti, e acredita-se que sua chegada no
continente americano ocorreu com o trafico de escravos da Africa (ORIHEL, 1985).

A transmissao da doenca no pais ocorre através de culicideos da espécie
Culex quinquefasciatus (Say, 1823), cujo habito hematofagico € noturno, coincidindo
com a periodicidade das microfilarias (mf) de W. bancrofti no sangue periférico, que
ocorre em torno das 22h00 (FONTES et al., 2000).

E uma doenca endémica em varias regibes tropicais da Asia, Africa,
Oceania e Américas, sendo estimada em um bilhdo a populacdo que vive em areas
de risco e em 112 milhées o numero de portadores de W. bancrofti distribuidos por
83 paises endémicos. Do total da populagdo em risco, 65% encontra-se no sudeste
da Asia, 30% na Africa e 5% na Oceania e Américas (WHO, 2002; 2006). Nas
Américas, € encontrada no Haiti, Republica Dominicana, Brasil e Guiana (WHO,
2002). Costa Rica, Suriname e Trinidad e Tobago, areas endémicas em passado
recente, atualmente estdo sob vigilancia, ndo apresentando transmissao ativa ha
alguns anos (WHO, 2002).

Os primeiros estudos com a finalidade de conhecer a distribuicdo e a
prevaléncia da filariose linfatica no Brasil ocorreram a partir do ano de 1942, na
cidade de Belém, capital do Para, onde foi verificado um indice de 10,8% de
microfilarémicos (CAUSEY et al., 1945).

Na década de 1950, foram realizados varios inquéritos hemoscopicos e
entomoldgicos em 852 localidades de 24 Estados brasileiros, identificando-se 11
cidades com transmissdo ativa da filariose bancroftiana em oito estados, sendo as

cidades de Belém, Recife e Macei6 algumas que apresentaram individuos
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parasitados (RACHOU, 1956; 1960).

Com as acgoes de controle implementadas nas décadas de 1950/1960, foi
proposta uma meta pelo Departamento Nacional de Endemias Rurais (DNERu), que
consistia na redugao da transmissado da bancroftose nas areas endémicas do pais,
através do tratamento de pessoas parasitadas (FRANCO & SILVA-LIMA, 1967).
Devido a essas acgdes, foi possivel verificar uma grande e progressiva reducédo na
taxa de microfilarémicos e com isso, em 1985, o Ministério da Saude passou a
considerar o foco alagoano como extinto, permanecendo as cidades de Belém e
Recife como focos ativos (MS, 1985).

A deteccado de um paciente de Maceié com linfangite retrégrada no ano
de 1990 impulsionou um estudo em soldados do Exército local, sendo detectados
dois individuos microfilarémicos. Apos a avaliagao da familia destes pacientes, mais
um parasitado foi detectado, sendo todos eles moradores de apenas um unico bairro
da cidade e considerados como casos autoctones (DREYER et al., 1991).

Com a descoberta destes trés pacientes, iniciou-se um inquérito em
amostras de escolares noturnos de escolas publicas de toda a cidade de Maceio,
sendo observada uma prevaléncia de 0,7% de microfilarémicos, estando esses
localizados em apenas trés bairros da cidade: Feitosa, Pitanguinha e Jacintinho
(FONTES et al., 1998). A partir desses resultados, foram realizados exames na
populacdo geral, o que possibilitou a comprovacédo do foco endémico na cidade,
sendo este localizado em trés bairros centrais e limitrofes, com respectivas
prevaléncias: Feitosa (5,4%), Pitanguinha (2,3%) e Jacintinho (1,1%) (ROCHA et al.,
2000).

Atualmente a filariose linfatica no pais é considerada endémica em Recife
e algumas cidades de sua Regiao Metropolitana (PE) e em Maceio (AL). A cidade de
Belém, que no passado foi o segundo maior foco de filariose no Brasil (FRAIHA-
NETO, 1993), atualmente encontra-se sob vigilancia, uma vez que ndo apresenta
transmisséo ativa, conforme estudos recentes (FONTES et al., 2005).

Buscando atingir a meta proposta pela Organizacdo Mundial da Saude
(OMS), que é a eliminagao global da filariose linfatica até o ano de 2020, uma vez
que a Forca Tarefa para a Erradicacdo de Doencas da OMS elegeu esta
enfermidade como uma das seis doencas potencialmente eliminaveis do mundo
(CDC, 1993), foi elaborado no Brasil, pela Fundagado Nacional de Saude (FUNASA),

em conjunto com Instituigdes de Pesquisa, Universidades Federais e Secretarias de
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Saude de areas endémicas, o “Plano Nacional para Eliminacdo da Filariose
Linfatica” (resolugdao n° 190 de 13/06/96 do Conselho Nacional de Saude) (ANEXO
1).

Com a implantagdo do Programa de Eliminagcdo da Filariose Linfatica
(PEFL) em Maceié em 1999, toda a populagdo da area endémica vem sendo
examinada para o diagnostico e o tratamento de parasitados. Com isso, torna-se
relevante avaliar a situagédo epidemioldgica da filariose linfatica na cidade de Maceio
desde a implantagdo do Programa de eliminagéo até o inicio de 2006.

O Programa ¢é realizado na cidade através de agdes conjuntas da
Secretaria Municipal de Saude de Maceié com a Universidade Federal de Alagoas e
apoio técnico-financeiro da Fundacdo Nacional de Saude, do Ministério da Saude,

da Organizacado Pan-Americana da Saude e da Organizagdo Mundial da Saude.
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2.1 Objetivo Geral

Reavaliar a distribuicdo da filariose linfatica no unico foco endémico da
parasitose e area circunvizinha na capital alagoana, apds o inicio do “Programa de

Eliminacao da Filariose Linfatica” em Maceio no ano de 1999 até o ano de 2006.

2.2 Objetivos especificos

e Verificar as prevaléncias de microfilarémicos na area endémica de Maceio,
através de inquéritos hemoscédpicos, desde a implantagdo do Programa de
Eliminacao da Filariose Linfatica em 1999 até o ano de 2004;

e Avaliar a populagdo residente na area circunvizinha a area endémica de
Maceid, através de inquéritos hemoscopicos, a fim de verificar a possibilidade
de expansao da parasitose;

e Verificar a frequéncia de filariose linfatica através da pesquisa de antigenos
circulantes de W. bancrofti utilizando testes de imunocromatografia rapida, em
amostra de populagao geral de residentes na area endémica;

e Verificar a frequéncia de filariose linfatica através da pesquisa de antigenos
circulantes de W. bancrofti utilizando testes de imunocromatografia rapida, em
amostra de criancas (5 - 10 anos de idade) residentes na area circunvizinha a
area endémica;

e Verificar a prevaléncia de W. bancrofti, através da pesquisa de antigenos
circulantes utilizando testes de imunocromatografia rapida, em amostra de
adultos jovens (15 - 25 anos de idade) residentes na area circunvizinha a area
endémica;

e Verificar a autoctonia dos microfilarémicos encontrados na area endémica de
filariose linfatica e area circunvizinha em Macei?d;

e Verificar a autoctonia dos individuos antigenos-positivos para Wuchereria
bancrofti detectados na &area endémica de filariose linfatica e area
circunvizinha em Maceio;

e Quantificar a densidade de microfilarias nos microfilarémicos encontrados.
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3.1 Historico

Existem relatos na literatura de que a filariose linfatica existe desde o ano
600 a.C., sendo conhecida na antiguidade pelos povos hindus e persas (ORIHEL,
1985). Essa doenga originou-se na Polinésia, chegando até a China e outras regides
da Asia, atingindo o continente Africano e chegando as Américas através do trafico
de escravos (LAURENCE, 1968; ORIHEL, 1985).

A primeira descricdo do parasito foi feita por Demarquay em 1863, em
Paris, que estudando um caso de hidrocele leitoso verificou a presenga de helmintos
nematoides em sua fase embrionaria (SILVA-LIMA, 1966). No Brasil, em 1866, o
médico Otto Edward Henry Wucherer observou a presenca de embrides dos vermes,
com movimentos enérgicos e ondulatérios, em urina hematoquilosa de um paciente
do Estado da Bahia. Em 1872, Lewis, na india, verificou as mesmas formas do
parasito em urinas quilosas e também no sangue, sendo o parasito denominado de
Filaria sanguinis hominis (SILVA-LIMA, 1966). As formas adultas deste parasito
foram observadas por Bancroft em 1876 (fémeas) e por Bourne em 1877 (machos),
sendo estes vermes retirados de abscessos linfaticos de pacientes da Australia. A
classificagdo destes parasitos foi realizada por Cobbold em 1877 como Filaria
bancrofti, sendo mais tarde denominado de Wuchereria bancrofti, como uma forma
de homenagear Otto Wucherer e Joseph Bancroft (FRANCO & SILVA-LIMA, 1967;
FEIJO et al., 1986; WENK, 1990).

Até a década de 1950, sabia-se da ocorréncia de casos da doenca em
varias localidades do Brasil através dos aspectos clinicos, porém pouco se sabia a
respeito da distribuicdo geografica no pais, inclusive ndo se tinha dados concretos
de quais regides a doenga representaria um problema de saude publica (RACHOU,
1957; 1960).

Na literatura da época o que se tinha a respeito da bancroftose era a
existéncia de focos endémicos descritos em Salvador através dos respectivos
resultados de microfilarémicos encontrados por Paterson (1878) — 8,4%; Oliveira
(1908) — 9,5%; Magalhaes (1928) — 12% e Pessoa e Andrade (1950) — 4,6%; e em
Belém por Causey, Deane, Costa e Deane (1945) com um indice de 10,8%
(CAUSEY et al., 1945; FRANCO & SILVA-LIMA, 1967).



LIMA, A.R.V.; Situagéo epidemioldgica da Filariose linfatica no foco endémico de Maceib... 9
Revisdo da Literatura

A situagcdo da parasitose no Brasil comegou a ser avaliada com a
elaboracdo da Portaria n° 911 (1951) do Ministério da Educagédo e Saude, sendo
atribuido ao Servico Nacional de Malaria (SNM) a responsabilidade de verificar a
prevaléncia da filariose linfatica, exercendo o devido controle e profilaxia, e através
da Lei n° 2743 (1956) que instituiu o Departamento Nacional de Endemias Rurais
(DNERu), ficando atribuido a este departamento a organizacdo e execugédo de
servigos para a investigagdo e combate a varias endemias que acometiam o pais,
inclusive a filariose linfatica (DEANE et al., 1953; RACHOU & DEANE, 1954;
RACHOU, 1960). A partir dai, iniciou-se no pais um grande inquérito hemoscépico e
entomoldgico, sendo detectados focos autéctones da bancroftose em varias cidades
(RACHOU, 1956; 1960).

O trabalho de investigacao ocorreu entre os anos de 1951 e 1958, com o
inquérito hemoscopico realizado em 852 localidades de 24 estados brasileiros, com
um total de 811.361 pessoas examinadas e o inquérito entomoldgico realizado em
12 estados, sendo dissecados 120.399 exemplares de diferentes espécies de
mosquitos (FRANCO & SILVA-LIMA, 1967). Portadores de W. bancrofti foram
encontrados em 89 localidades de oito estados brasileiros. Porém, devido ao
encontro simultdneo de vetores com larvas infectantes do parasito, foi constatada a
transmissdo ativa da filariose linfatica nas seguintes localidades, com respectivas
prevaléncias: Sado José da Ponta Grossa (SC), 14,5%; Belém (PA), 9,8%; Barra de
Laguna (SC), 9,4%; Recife (PE), 6,9%; Castro Alves (BA), 5,9%; Florianépolis (SC),
1,4%; Séo Luis (MA), 0,6%; Salvador (BA), 0,4%; Macei6 (AL), 0,3%; Manaus (AM),
0,2% e Porto Alegre (RS), 0,1% (RACHOU, 1960).

Além destas 11 localidades, as cidades de Soure (6,1%), Vigia (5,2%) e
Cameta (4,5%), todas localizadas no Estado do Para, devido ao alto indice de
microfilaremia e ao grande numero de microfilarémicos foram consideradas
localidades que representavam interesse epidemiolégico para a filariose linfatica.
Porém, os casos nao foram comprovados como autéctones, e nao foi realizado de
forma simultanea um inquérito entomolégico complementar para a comprovacéao da
transmissao vetorial ativa da parasitose (RACHOU, 1957;1960).

A partir dos resultados encontrados nas diferentes cidades do pais, foi
realizado tratamento especifico dos individuos microfilarémicos, o que contribuiu

para reducao significativa dos indices. Com isso, em 1985, o Ministério da Saude
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considerou alguns focos do passado como extintos, ficando apenas como focos
ativos as cidades de Beléem/PA e Recife/PE (MS, 1985).

Em maio de 1997, a Assembléia Mundial da Saude consolidou uma
resolucdo da Forga Tarefa para a Erradicacido de Doencas, que colocou a filariose
linfatica como uma das seis doencas que podem ser eliminadas do mundo, e
anunciou a proposta da eliminagao global da doenga (CDC, 1993; WHA, 1997). Com
isso, a OMS propbs metas para eliminar a filariose linfatica do mundo até o ano de
2020 (WHO, 2000).

O Plano Nacional de Eliminagdo da Filariose Linfatica (PNEFL) foi
implantado no Brasil no ano de 1997 (resolugdo n°® 190 de 13/06/96 do Conselho
Nacional de Saude) e tem como objetivo principal a eliminagdo da bancroftose no
pais e consequentemente, alcancar a meta da OMS.

Na cidade de Belém um estudo publicado por Fontes e cols. (2005)
mostrou a reducdo da bancroftose nesta cidade. Entre os anos de 1951 e 1959 o
indice de microfilarémicos encontrado foi de 8,2%; entre 1960 e 1969, 2,6%; na
década de 1970, 0,7%; entre 1980 e 1989, 0,16%; entre 1990 e 1994, 0,2% e entre
os anos de 1995 e 2003 o indice encontrado foi de 0,0026% de microfilarémicos,
sendo que a partir de 1999 nao foram mais encontrados microfilarémicos autéctones
na cidade.

No Estado de Pernambuco focos vém sendo descritos em algumas
cidades, fazendo com que a filariose linfatica ainda seja considerada um problema
de saude publica nesta parte do nordeste do Brasil.

Em Pernambuco, um estudo desenvolvido entre os anos de 1989 e 1995,
foram detectados 582 (2,5%) microfilarémicos quando foram avaliados soldados do
Exército brasileiro no Estado, sendo a maioria residente em areas endémicas para a
bancroftose, como Recife, Jaboatdo dos Guararapes e Olinda. No entanto, nove
soldados microfilarémicos eram provenientes de areas sem descricdo de foco até
entdo, como Cabo de Santo Agostinho, Camaragibe, Abreu e Lima e Paulista. A
avaliagao dos familiares desses nove soldados parasitados revelou que havia casos
da doenca nessas cidades (MEDEIROS et al., 1999).

Alguns bairros da cidade de Recife, sendo areas endémicas no passado
ou nao, foram selecionadas para avaliar a situacdo da doenca, sendo encontrados
casos de microfilarémicos em Coque, Mustardinha, Santo Amaro/Campo Grande,
Sapucaia/Salgadinho, com indices elevados (MACIEL et al., 1994; ALBUQUERQUE
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et al., 1995; BRAGA et al., 1997). Maciel e cols. em 1996 realizaram uma
investigacao mais ampla da cidade e mostraram que os indices entre os moradores
dos bairros que foram avaliados variaram de 0,0% a 14,6%. Estes estudos
comprovam que a filariose linfatica ainda se encontra instalada na cidade de Recife
e Regido Metropolitana, mostrando, inclusive, que areas consideradas indenes no
passado sao atualmente focos ativos da doenca.

Na atualidade, os focos endémicos com transmissdo ativa da filariose
linfatica no estado de Pernambuco encontram-se na capital Recife e nas cidades da
sua Regido Metropolitana, Olinda, Jaboatado dos Guararapes e Paulista (MEDEIROS
et al., 1999; MACIEL et al., 2002; BONFIM et al., 2003; BRAGA et al., 2005).

Em Maceio, o “Programa de Eliminac&o da Filariose Linfatica® (PEFL) foi
implantado no ano de 1999, porém, mesmo antes de sua implantagdo, acdes
conjuntas da Universidade Federal de Alagoas (UFAL), Centro de Pesquisas Aggeu
Magalhdes da Fundagao Oswaldo Cruz (Recife-PE) e SUCAM foram realizadas,
buscando conhecer a situacdo da bancroftose na cidade, pois raros relatos médicos
mostravam a presencga de microfilarias de W. bancrofti em praticas hematolégicas de
rotina.

Os estudos epidemioldgicos pré-implantacdo do PEFL em Maceio
iniciaram-se em 1990 quando foi encontrado um paciente com linfangite retrograda,
uma das manifestagdes clinicas da filariose linfatica. Nesse mesmo ano, foi realizado
um inquérito hemoscopico no Quartel do Exército, onde foram examinados 731
soldados, e encontrados dois microfilarémicos autdoctones. Em uma busca entre os
familiares destes soldados, mais um microfilarémico foi encontrado, fazendo com
que o foco considerado como extinto, nesta cidade, fosse considerado ativo
(DREYER et al., 1991). A partir desses resultados, entre os anos de 1991 e 1993, foi
iniciado um grande inquérito em Maceid, sendo avaliados 10.857 escolares noturnos
dos 33 bairros da capital alagoana, encontrando-se 73 (0,7%) microfilarémicos
(FONTES et al., 1998). Nesse estudo, foi verificado ainda que 84% dos
microfilarémicos eram residentes de apenas trés bairros relacionados a seguir com
respectivas prevaléncias: Feitosa (5,3%), Pitanguinha (3,5%) e Jacintinho (1,2%)
(FONTES et al., 1998).

Esses dados foram complementados com o inquérito entomoldgico

realizado nos bairros considerados endémicos, mostrando um indice de infectividade
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de C. quinquefasciatus variando de 0,4% (Jacintinho) a 2,1% (Feitosa) (FONTES et
al., 1994).

Apos o estudo com amostras de escolares, iniciou-se uma nova
investigac&o, avaliando individuos residentes nos trés bairros da cidade de Macei6
onde foram encontrados microfilarémicos (Feitosa, Jacintinho e Pitanguinha) e um
bairro (Cha da Jaqueira), onde nao havia descricdo da bancroftose no inquérito
anterior, mas com as mesmas caracteristicas sociais e ambientais da area
endémica. Foram avaliados também moradores de outras cidades do estado de
Alagoas: Coruripe, Marechal Deodoro, Paripueira, Porto Calvo e Maragogi (regido
leste); Palmeira dos indios e Maribondo (regido do agreste); Piranhas e P3o de
Acucar (regido do sertdao) (ROCHA et al., 2000).

Os resultados obtidos na analise da cidade de Maceié mostraram uma
prevaléncia média de microfilarémicos de 2,5% na area endémica caracterizada
(bairros Feitosa, Jacintinho e Pitanguinha) e, para cada bairro isoladamente, foram
encontrados indices de 5,4% no Feitosa, 2,3% na Pitanguinha, 1,1% no Jacintinho e
0,0% na area controle. Nas outras nove cidades de Alagoas avaliadas n&o foi
encontrado nenhum caso de microfilarémico, com exceg¢ao de Paripueira, onde
foram encontrados dois casos, porém considerados nao-autocténes do municipio,
uma vez que ambos eram provenientes do bairro Jacintinho (Maceid) e
encontravam-se morando na cidade ha menos de seis meses, periodo menor que o
periodo pré-patente da parasitose (ROCHA et al., 2000).

Com os resultados encontrados em Maceid, a partir do ano de 1990, foi
comprovado que a cidade apresentava um foco endémico de filariose linfatica que
era restrito a apenas trés bairros centrais e contiguos: Feitosa, Jacintinho e
Pitanguinha. Um dos fatores que contribuiram para a instalagdo deste foco é a
localizacdo destes trés bairros as margens do canal do Reginaldo, riacho que os
atravessa e apresenta grande quantidade de matéria orgénica, resultando em
condigdo ambiental propicia ao desenvolvimento do mosquito Culex
quinquefasciatus. Além disso, provavelmente esse foco endémico € decorrente da
expansao do antigo foco do bairro Farol descrito por Deane e cols. em 1953. Os trés
bairros que compdéem o foco endémico descrito e estudado a partir de 1990 sao
proximos da area que Deane e cols. (1953) consideravam como bairro Farol no

passado.
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3.2 Distribuicéo geogréfica

Em todo o mundo estima-se que um bilhdo de pessoas vivam em areas
de risco para a filariose linfatica, em 83 paises endémicos. A distribuicdo por
continente da populagdo em risco mostra que 65% estao localizados no sudeste da
Asia, 30% na Africa e 5% distribuidos nas Américas e Oceania. O continente
Europeu € o unico que ndo revela casos para a bancroftose (Figura 01) (WHO,
2006).

Belém

4= R ecife
4 Maceid

Figura 01 — Distribuigdo mundial das areas de risco para a filariose linfatica. As setas mostram as
localidades do Brasil onde a doenga é encontrada ou estd sob vigildncia com
transmissao sob controle.
Fonte:http://www2.dekker.com/sdek/abstract~db=enc~content=a713544832?words=%7c
filariasis&hash=1957492013 (Acesso em 21/08/2007).

Para a OMS, China, Republica Democratica do Laos, Coréia do Sul, llhas
Salomao, Cabo Verde, Costa Rica, Suriname e Trinidad e Tobago s&o localidades
onde nao ha mais transmissao ativa da doenga (WHO, 2006).

Nas Américas a filariose linfatica € encontrada no Haiti, Republica
Dominicana, Guiana e Brasil (Figura 02), tendo este ultimo pais apenas focos
localizados nos estados de Pernambuco (Recife e Regido Metropolitana) e Alagoas
(cidade de Maceid) onde o foco encontra-se restrito a apenas trés bairros centrais e
contiguos: Jacintinho, Feitosa e Pitanguinha (FONTES, 2000; ROCHA et al., 2000;
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WHO, 2006). A cidade de Belém, estado do Para, era considerada um foco
endémico da bancroftose no Brasil, porém a realidade atual mostra que nao ha mais
transmissao ativa nesta regido (FONTES et al., 2005; WHO, 2006).

Figura 02 — Mapa do Brasil mostrando os estados onde a filariose linfatica € endémica ou esta sob
vigilancia com transmiss&o sob controle (Adaptado por Anderson B. Leite).

Com o intuito de realizar um controle efetivo da endemia, uma estratégia
recomendada pela OMS é o tratamento em massa da populacédo que vive em risco,
com o objetivo de provocar uma redugao drastica da transmissao da bancroftose e a
partir dai aplicar as estratégias de eliminagao.

Os paises que apresentam transmissao ativa da doenca e que realizam
tratamento em massa estdo listados no quadro a seguir, mostrando a divisdo

regional da OMS a qual cada um apresenta-se inserido.
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Quadro 01 — Distribuicdo dos paises que executam o tratamento em massa da populagdo para a
filariose linfatica, conforme a divisédo regional da Organizagdo Mundial da Saude (WHO,

2006).

Regional da Organizagao Mundial de Saude Paises

) Benin, Burkina Faso, llhas Comores, Gana,

Africa Quénia, Madagascar, Mali, Nigéria, Togo,
Uganda e Tanzania

Leste do Mediterraneo Egito, Yémen e Sudéao

] Bangladesh, india, Indonésia, llhas Maldivas,

Asia Myanmar, Nepal, Sri Lanka, Tailandia, Timor
Leste

Camboja, Malasia, Filipinas, Vietna, Samoa
Americana, llhas Cook, Fiji, Polinésia Francesa,

Pacifico Kiribati, llhas Marshall, Micronésia, Niue, Papua
Nova Guiné, Samoa, Tonga, Tuvalu, Vanuatu,
Wallis e Futuna

Américas Haiti, Republica Dominicana, Guiana e Brasil*

*No Brasil, apenas pequenos focos em Pernambuco, nas cidades de Recife e Olinda, realizam
tratamento em massa. A cidade de Maceid realiza apenas tratamento seletivo de pacientes
microfilarémicos.

3.3 Agente etiologico

A classificagao taxonémica do agente etiolégico da filariose linfatica, de
acordo com SCHACHER (1973) e CHABAUD (1976) é:

Reino: Animalia

Filo: Nemathelminthes
Classe: Nematoda

Sub classe: Secernentea
Ordem: Spirurida

Sub ordem: Spirurina
Superfamilia: Filarioidea
Familia: Onchocercidae
Sub familia: Onchocercinae
Género: Wuchereria
Espécie: Wuchereria bancrofti (Cobbold, 1877).

Sao parasitos que se alojam nos vasos linfaticos de seres humanos,
sendo estes o unico hospedeiro vertebrado. Experimentos ja foram realizados com a
finalidade de verificar o desenvolvimento da W. bancrofti em outros animais, porém
todos foram refratarios a infecgao (WHO, 1992).

Os vermes adultos sdo branco-leitosos e cilindricos, apresentam
dimorfismo sexual, com os machos medindo aproximadamente 3,5 a 4,0 cm de

comprimento por 0,05 a 0,10mm de didmetro e as fémeas apresentam um
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comprimento de 7,0 a 10,0 cm e didametro de 0,24 a 0,30mm (Figura 03A) (ORIHEL,
1985; FIGUEREDO-SILVA et al.,, 1993). As fémeas gravidas liberam embrides ou
microfilarias que medem 250 a 300 um de comprimento (Figura 03B). As
microfilarias da espécie W. bancrofti possuem uma bainha de revestimento,
distinguindo-a de outras espécies de filarideos (CARVALHO, 1955; FONTES &
ROCHA, 2005).

Figura 03 — A. Vermes adultos de Wuchereria bancrofti (macho e fémea).
Fonte: http://www filariasis.org/resources/parasite_vector.htm (Acesso em 19/05/2007).
B. Microfilaria de Wuchereria bancrofti, a seta mostra a bainha de revestimento que a
distingue de outros filarideos (Foto gentilmente cedida por Anderson B. Leite).

No inseto vetor é possivel detectar uma outra forma evolutiva do parasito,
as larvas, que apresentam trés estadios, sendo a de primeiro estadio a larva L1 ou
salsichéide (300 um de comprimento), a de segundo estadio, larva L,
(aproximadamente 700 um de comprimento) e posteriormente, a larva Lz ou larva
infectantante (1,5 a 2,0 mm de comprimento) (Figura 04) (FONTES & ROCHA,
2005).
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Figura 04 — Larvas infectantes (larvas L;) de Wuchereria bancrofti saindo da proboéscida do vetor
Culex quinquefasciatus (Foto gentilmente cedida pelos Professores Gilberto Fontes e
Eliana M. M. da Rocha).

3.4 Vetor

Alguns mosquitos dos géneros Culex, Anopheles, Aedes e Mansonia
podem ser vetores da W. bancrofti, dependendo da regido geografica do foco
endémico. Alguns fatores podem influenciar na adaptagdo da W. bancrofti aos
vetores, uma vez que uma espécie pode constituir um bom vetor em uma
determinada regido, enquanto que em outra localidade nao se apresente como um
bom transmissor (RAMACHANDRAN, 1970).

Sabe-se que 0 mosquito vetor da espécie C. quinquefasciatus (Figura 05)
€ cosmopolita, comum nas regides tropicais e subtropicais e constitui no principal
transmissor da bancroftose na maioria das areas endémicas, mas outras espécies
podem ser potenciais transmissores como Anopheles funestus, An. gambie
(Tanzania), Aedes poicilius (sul da Asia) e Ae. polynesiensis (Polinésia) (WHITE,
1971; WHO, 1987).
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Figura 05 — Mosquito da espécie Culex quinquefasciatus, transmissor da filariose linfatica nas areas
endémicas do Brasil.
Fonte: http://www filariasis.org/resources/parasite_vector.htm (Acesso em 19/05/2007).

No Brasil e nos paises endémicos do continente americano, a espécie
que representa o vetor principal da bancroftose € o C. quinquefasciatus (RACHOU et
al., 1954; WHO, 1992). Alguns estudos foram desenvolvidos no Brasil com a
finalidade de verificar o potencial de transmissibilidade de algumas espécies de
culicideos.

No passado, um estudo realizado na cidade de Belém detectou algumas
espécies de Anopheles infectadas com microfilarias, porém em um pequeno numero
de exemplares quando comparado com o total de exemplares de C.
guinquefasciatus avaliados, ndo ficando comprovada a transmissao por este género
(CAUSEY et al, 1945).

Em Macei6, Calheiros e cols. (1998) verificaram, em um estudo de
infeccdo experimental, que o numero de fémeas de C. quinquefasciatus com
microfilarias apoés o repasto sanglineo em pacientes microfilarémicos era
significativamente maior do que fémeas da espécie Aedes aegypti. Foi observado
também que a densidade de microfilarias ingeridas era maior nas fémeas do C.
quinquefasciatus. Foi demonstrado ainda, que na cidade de Maceio, a espécie de
Aedes aegypti ndo é capaz de transmitir o agente etioldgico da bancroftose, uma vez

que as microfilarias ingeridas por estes vetores ndo se desenvolvem de forma
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completa até o estadio L3 ou infectante, estando o seu desenvolvimento restrito a
larva L1, extinguindo-se em seguida (CALHEIROS et al., 1998).

3.5 Ciclo biolégico

O ciclo bioldgico da W. bancrofti é do tipo heteroxénico e inicia-se quando
fémeas do mosquito C. quinquefasciatus, ao realizarem repasto sanguineo em
humano com microfilaremia, ingerem, de forma simultdnea ao sangue, microfilarias.
Estas, perdem a sua bainha de revestimento entre duas a seis horas, penetrando
entdo na parede do estbmago do mosquito, atingindo os musculos toracicos onde se
transformam em larvas mais curtas e largas, com movimentos lentos e um tamanho
de 300 ym de comprimento, sendo denominadas de larvas L ou salsichoide. A larva
L,, ou de segundo estadio, aparece apos cinco a sete dias da infeccdo e mede 700
pm de comprimento. Apés nove ou dez dias da infeccdo, ocorre uma nova
transformacdo para larva Lz ou infectante, apresentando 1,5 a 2,0 mm de
comprimento e grande motilidade. Estas larvas infectantes migram para a cavidade
geral, cabeca e probdscida do mosquito. Ao realizar um novo repasto sanguineo, o
vetor deixa escapar pela probodscida as larvas infectantes que podem penetrar pelo
orificio da picada ou por solugdo de continuidade, atingindo os vasos linfaticos e
transformando-se em vermes adultos, liberando microfilarias que atingem o sangue

periférico, fechando assim o ciclo (Figura 06).
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Figura 06 — Ciclo Bioloégico da Wuchereria bancrofti. A — ciclo do parasito no vetor: ao exercer o
hematofagismo em humano infectado, o mosquito ingere microfilarias, que no seu
interior transformam-se em larvas L4, L, e L3, sendo esta Ultima a larva infectante. B —
Ao realizar um novo repasto sangliineo, o vetor deixa escapar por sua probdscida a
larva L3, que no humano desenvolvem-se em vermes adultos, alojando-se nos vasos

linfaticos e linfonodos, atingindo a maturidade sexual e liberando os embrides ou
microfilarias (Esquema do ciclo elaborado por Anderson B. Leite).

O desenvolvimento da larva Ls ou infectante até o verme adulto no
hospedeiro vertebrado ainda ndo € bem conhecido, porém sabe-se que a maturacao
dos vermes adultos ocorre de forma lenta. A W. bancrofti apresenta um periodo pré-
patente longo com microfilarias atingindo o sangue periférico entre sete a nove
meses apos a infeccao (MEYERS et al., 1976; WHO, 1984). O tempo de vida de um
verme adulto chega a aproximadamente oito anos, em caso de nao reinfecgao, e
nas microfilarias esse tempo pode variar de seis semanas a 12 meses (ORIHEL,
1985; OTTESEN, 1985).

3.6 Periodicidade das microfilarias de Wuchereria bancrofti

Um estudo desenvolvido por Manson em 1879 mostrou que microfilarias
de W. bancrofti apresentam uma periodicidade noturna em algumas localidades

endémicas, ou seja, no periodo da manha ocorre uma redugdo ou auséncia das
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microfilarias no sangue periférico (HAWKING & THURSTON, 1951). Desde entao,
pesquisadores tentam descobrir este fendbmeno biolégico que é caracterizado por
uma oscilagdo na liberagdo de microfilarias para o sangue periférico de individuos
portadores de W. bancrofti, tendo um ritmo padrédo de 24 horas (HAWKING et al.,
1966).

Estudos sobre as filarioses humanas mostram que, de acordo com a
periodicidade das microfilarias, a filariose decorrente do parasitismo pela espécie W.

bancrofti é classificada em trés formas distintas: forma peridédica noturna — com pico

de microfilaremia periférica em torno de meia-noite, sendo mais encontrada nas
zonas tropicais e subtropicais e amplamente distribuida nos locais endémicos; forma

ndo-periddica ou sub-periédica diurna — com pico de microfilaremia periférica em

torno de 16h00 (ou a qualquer hora durante o dia), sendo encontrada em algumas

ilhas do Pacifico Sul; e a forma sub-periédica noturna — o pico de microfilaremia

periférica ocorre em torno de 20h30, sendo esta encontrada apenas no oeste da
Tailandia (HARINASUTA et al., 1970; WHO, 1992).

Os fatores responsaveis por esta periodicidade ainda ndo séo totalmente
esclarecidos, porém ha muitas teorias sugeridas que tentam explicar tal fenébmeno,
como o repouso noturno do hospedeiro, fatores fisicos e quimicos que se
apresentam alterados durante o sono e a presenga de substancias quimiotaticas
liberadas apds a picada do vetor, porém estas hipéteses ainda nao sao totalmente
satisfatorias (EDESON et al., 1957; HAWKING et al., 1981).

A periodicidade das microfilarias € um importante fator na transmissao da
bancroftose. Na forma periddica noturna, o pico da microfilaremia coincide com o
horario do hematofagismo do C. quinquefasciatus, o principal vetor nas regides onde
o parasito apresenta essa periodicidade, e na forma sub-periddica diurna, o pico da
microfilaremia coincide com o periodo do hematofagismo do género Aedes
(PIESSENS & PARTONO, 1980; WHITE, 1989; WHO, 1992). A ocorréncia da maior
densidade de microfilarias no sangue do hospedeiro humano coincidindo com o
horario do hematofagismo do vetor, aumenta a probabilidade de transmissao da W.
bancrofti, apresentando como consequéncia, a sobrevivéncia da espécie
(FREEDMAN & NUTMAN, 1989).

Os estudos sobre a periodicidade podem ser realizados utilizando varios
métodos. Nos primeiros estudos, Thorpe (1896) avaliou a presenca ou auséncia de

microfilarias em amostras de sangue periférico colhidas durante o dia e a noite,
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sempre dos mesmos pacientes. Mais recentemente sao utilizadas técnicas
quantitativas para verificar o numero de microfilarias presentes no sangue periférico
em um periodo de 24 horas, nas quais amostras de sangue sao coletadas em
intervalos de tempo variados. Para evitar erros de contagem foram desenvolvidas
técnicas estatisticas que permitem uma maior confiabilidade no teste, como a média
e o0 desvio padrao (SASA & TANAKA, 1972).

Em uma pesquisa mais recente, Fontes e cols., em 2000, mostraram um
pico de microfilaremia periférica em torno de 23h00 a 1h00 (Figura 07), quando
foram avaliados 42 individuos microfilarémicos da cidade de Maceié-AL, com
exames de sangue realizados em um periodo de 24 horas, em intervalos variados.
Neste estudo, foi também verificado que o horario de microfilaremia e a densidade
de microfilarias no sangue ndo estdo associados ao sexo do hospedeiro e que a
periodicidade independe da carga de microfilarias. Em amostras coletadas a 1h00 foi
observado que a densidade de microfilarias foi aproximadamente 170 vezes mais
alta do que em amostras coletadas as 15h00 (FONTES et al., 2000).
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Figura 07 — Porcentagem da microfilaremia média e porcentagem de pacientes com exames
positivos (gota espessa quantitativa) para microfilarias de Wuchereria bancrofti em
diferentes horarios de colheita de sangue ao longo de 24 horas de 42 individuos
parasitados na cidade de Macei6-AL (Fontes et al., 2000).
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3.7 Manifestacdes clinicas

Caracterizada por um amplo espectro de manifestacbes clinicas, a
filariose linfatica apresenta sinais e sintomas clinicos que podem diferir entre as
areas endémicas existentes, podendo estar associada a preseng¢a do verme adulto
nos vasos linfaticos ou devido a resposta imune do hospedeiro humano contra
antigenos do parasito e microfilarias, como consequéncia de processos
inflamatorios, obstrutivos e alérgicos (WHO, 1984).

Existem quatro formas clinicas descritas para a filariose linfatica: a
forma assintomatica ou doenga subclinica, forma aguda, forma cronica e a
Eosinofilia Pulmonar Tropical (EPT) (FONTES & ROCHA, 2005). A seguir uma breve

abordagem sobre cada uma das formas clinicas:

3.7.1 Forma assintoméatica ou doenca subclinica

Essa forma é caracterizada pela presenca de vermes adultos nos vasos
linfaticos e microfilarias no sangue do hospedeiro humano, porém sem apresentar
manifestagbes clinicas aparentes, sendo importante o diagnodstico e cuidados
meédicos precoces. Com a utilizacdo de técnicas especializadas como a
linfocintigrafia e a ultrasonografia, & possivel observar que individuos assintomaticos
apresentam danos nos vasos linfaticos e no sistema renal, sendo, por este motivo,
classificada também como doencga subclinica (FONTES & ROCHA, 2005). Essa
forma assintomatica pode permanecer por alguns anos, enquanto que em alguns

individuos pode evoluir de forma rapida para os quadros clinicos agudos e cronicos.

3.7.2 Manifestac0des clinicas agudas

Na fase aguda da filariose linfatica ocorrem normalmente ataques
recorrentes de febre e mal-estar, associados com reagéo inflamatdria aguda nos
linfonodos (linfadenite) (Figura 08A) e vasos linfaticos (linfangite) (Figura 08B),
sendo esta ultima caracterizada por forma retrégrada, acometendo principalmente os
membros, com curta duragdo e evoluindo no sentido da raiz do membro para a
extremidade. As linfadenites sdo comuns nas regides inguinal, axilar e epitrocleana
(FONTES & ROCHA, 2005).
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Figura 08 — Manifestagdes clinicas agudas da filariose linfatica. A — Quadro de linfadenite (Foto
gentilmente cedida por Dra. Ana Maria Aguiar); B — Quadro de linfangite retrégrada
(Foto gentilmente cedida por Dr. Abraham Rocha).

Em individuos do sexo masculino o sistema linfatico do aparelho
reprodutor & afetado com freqiéncia, podendo originar funiculite, orquite ou
orquiepididimite (WHO, 1984; 1987).

3.7.3 Manifestagdes clinicas crénicas

As manifestagdes crbnicas podem aparecer em um periodo variavel de
dois a dez anos, ou até mesmo ndo aparecerem. Ha relatos de que individuos
moradores de areas indenes para bancroftose quando migram para areas
endémicas apresentam um estagio inicial agudo mais precoce e intenso,
desenvolvendo uma forma cronica em periodos de tempo relativamente menores,
evoluindo para quadros de elefantiase mais rapidamente do que individuos
considerados autéctones (moradores de areas endémicas) (WARTMAN, 1944;
OTTESEN, 1980).

As manifestagdes crénicas geralmente ocorrem com auséncia ou a
diminuicdo das microfilarias no sangue periférico e caracterizam-se por linfedema,
quiluria, hidrocele e elefantiase (Figura 09), sendo as duas ultimas manifestagdes as
que mais deformam o individuo, apresentando carater irreversivel, impossibilitando-o
para o trabalho e afastando-o do convivio social, gerando graves consequéncias
sécio-econdbmicas (WHO, 1987; DREYER et al.,, 1989; FONTES, 1996). Estas
manifestagbes geralmente apresentam-se sem episodios de dor quando nao estao

associadas a quadros de adenolinfangite (FONTES, 1996).
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Figura 09 — Manifestagbes Clinicas cronicas da filariose linfatica decorrente do parasitismo pela
espécie Wuchereria bancrofti. A — Linfedema; B — Quiluria — verificar a direita uma urina
normal; C — Hidrocele e D — Elefantiase (Fotos A e B gentilmente cedidas por Dr.
Abraham Rocha; Fotos C e D gentilmente cedidas pelos Professores Gilberto Fontes e
Eliana M. M. da Rocha).

A hidrocele é a manifestagao crénica mais encontrada, apresentando-se
de forma uni ou bilateral, precedida ou ndo da forma aguda e com possibilidades de
presenca de microfilarias no fluido extraido da bolsa escrotal em casos de quilocele
(DREYER et al., 1989; FONTES & ROCHA, 2005).

Em um estudo realizado na Nigéria, foi verificado que a hidrocele esta
presente em 12,9% dos individuos avaliados, e a prevaléncia encontra-se associada
ao aumento da idade, acometendo mais de 20% dos homens com mais de 50 anos.
Porém ha relatos na literatura que mostram que mais de 40% dos homens com
infeccao ativa ou previamente infectados com a espécie W. bancrofti apresentam
quadros de hidrocele (EIGEGE et al., 2002).

A quiluria é caracterizada por comprometimento do aparelho urinario com
perda de linfa e consequentemente de proteinas, o que pode ocasionar

emagrecimento. Em alguns casos, pode-se observar presenca de microfilarias no
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sedimento urinario. A quiluria pode ocorrer de forma esporadica, ou mais
comumente, apos refeicdes ricas em lipidios. O individuo que apresenta quiltria
pode estar mais suscetivel a infecgcbes, devido a uma diminuigdo da resposta do
sistema imunolégico, ou encontrar-se em quadro anémico quando associada a
perda de sangue (hematoquiluria) (DREYER et al., 1989).

3.7.4 Eosinofilia Pulmonar Tropical (EPT)

Esse quadro é também conhecido por filariose oculta, uma vez que os
individuos deste grupo raramente apresentam microfilarias no sangue periférico
(FONTES, 1996). E uma manifestacéo rara, caracterizada por uma hiper-reatividade
imunoldgica do hospedeiro humano contra microfilarias e antigenos do parasito, com
um aumento acentuado na produgdo de anticorpos das classes IgG e IgE e uma
elevada eosinofilia, freqlientemente acima de 2.000 eosinéfilos/mm® (WHO, 1987;
DREYER et al., 1989).

A EPT consiste clinicamente em bronquite asmatiforme, com crises de
tosse noturna n&o produtiva, acompanhada de anorexia, astenia e perda de peso.
Possui uma evolugao prolongada, podendo chegar a anos, ocorrendo em regides
endémicas para a filariose linfatica (DREYER et al., 1989; COUTINHO et al., 1998).

O quadro de EPT pode levar a um comprometimento da funcado dos
pulmdes, uma vez que ocorre formacdo de abscessos eosinofilicos com
microfilarias, com posterior fibrose pulmonar (FONTES & ROCHA, 2005). Em alguns
casos pode ser verificado um infiltrado pulmonar através de raios-X. Os sintomas
geralmente desaparecem apos tratamento adequado da bancroftose com a
dietilcarbamazina (DEC) (COUTINHO et al., 1998).

3.8 Métodos de diagndstico

3.8.1 Diagnéstico clinico

O diagndstico clinico da bancroftose torna-se complicado devido a uma
grande semelhanga das alteragbes provocadas pela W. bancrofti frente aquelas
ocasionadas por outros agentes etioldgicos. Em areas endémicas, suspeita-se de

filariose linfatica quando ocorre febre repetitiva, com adenolinfangite e suspeita-se
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de EPT quando se observa alteragdo pulmonar, hiper-eosinofilia e altas
concentragdes de IgE no soro (FONTES & ROCHA, 2005).

3.8.2 Diagnéstico parasitologico

O diagndstico parasitoldgico consiste na observagao de microfilarias no
sangue de individuos parasitados e pode ser realizado através de diferentes
técnicas que serdo descritas a seguir. Convém ressaltar que para o diagnostico
parasitologico deve-se respeitar a periodicidade das microfilarias para a realizagao
da coleta sanguinea, com a finalidade de evitar resultados falso-negativos (FONTES
& ROCHA, 2005).

3.8.2.1 Gota espessa de sangue (GE)

A Gota espessa de sangue (GE) é a técnica de diagndstico parasitolégico
mais utilizada, principalmente em grandes inquéritos epidemioldégicos por ser
economicamente mais favoravel, de rapida e facil obtencdo, permitindo a
identificacdo da espécie do parasito encontrado, inclusive em locais onde ocorrem
infeccbes mistas com outros filarideos (WHO, 1987; FONTES & ROCHA, 2005).
Para a execucgao desta técnica é feita uma puncao digital com retirada de 20 a 100
gl de sangue, sem uso de anticoagulante, uma vez que o uso deste produto provoca
uma perda de até 69% das microfilarias (PARTONO & IDRIS, 1977). Apds a coleta
do sangue é feita a GE (Figura 10A) e com 12 a 15 horas de coletado o material
(material seco) faz-se a desemoglobinizacdo e cora-se com eosina-Giemsa,
examinando ao microscopio optico em seguida (FONTES & ROCHA, 2005).

A GE apresenta uma boa sensibilidade quando o individuo parasitado tem
uma microfilaremia superior a 10 mf/mL de sangue e para aumentar a sensibilidade
€ recomendada a confeccdo de mais de uma ld&mina de um mesmo paciente
(FONTES, 1996). E uma técnica apenas qualitativa, mas pode-se também realizar
diagnodstico quantitativo quando se utiliza a GE mensurada (Figura 10B),
determinando o volume de sangue coletado com tubos capilares mensurados ou

pipetas automaticas.
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Figura 10 — Técnica parasitologica de Gota espessa de sangue corada através de eosina-Giemsa. A
— Gota espessa qualitativa; B — Gota espessa quantitativa (mensurada) (Foto gentilmente
cedida pelos Professores Gilberto Fontes e Eliana M. M. da Rocha)

3.8.2.2 Filtragdo de sangue em membrana de policarbonato (FM)
(CHULARERK & DESOWITZ, 1970)

A filtracédo (Figura 11) consiste em uma técnica de concentragao, na qual
um maior volume de sangue (1 a 10 mL) colhido através de puncao venosa é filtrado
em uma membrana de policarbonato que apresenta poros de 3 ym ou 5 uym de
diametro, que retém as microfilarias porventura existentes e por onde os elementos
figurados do sangue conseguem atravessar (FONTES & ROCHA, 2005).

Figura 11 — Membrana de policarbonato fixada e corada pelo Giemsa apds filtragdo de sangue (Foto
gentilmente cedida pelos Professores Gilberto Fontes e Eliana M. M. da Rocha).
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Como o volume de sangue colhido € maior, aumenta-se a sensibilidade,
sendo uma técnica escolhida para individuos que apresentam uma baixa densidade
de microfilarias e também no controle de cura dos pacientes tratados com
medicacao especifica (DREYER, 1994; FONTES & ROCHA, 2005). Trata-se de um
diagndstico de maior custo financeiro e que necessita de um corpo técnico treinado,
além de um maior tempo necessario para a execucdo, ndo sendo assim, uma
técnica de escolha para procedimentos rotineiros em paises endémicos (WEIL et al.,
1997).

Com a finalidade de comparar as técnicas de GE e FM, Southgate (1974)
e Scheiber e cols. (1976) verificaram que a FM de 1 mL de sangue venoso
proporciona o diagndstico de um maior numero de microfilarémicos do que a GE

confeccionada com 20 uyL de sangue capilar. J& os pesquisadores Feldmeir e cols.
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(1986) e Sabry (1991), observaram que se a quantidade de sangue analisado por
ambas as técnicas for de igual volume, ndo existe diferenga entre o niumero de
individuos diagnosticados, principalmente se estes apresentam altas parasitemias.
Um estudo realizado em Maceié com microfilarémicos mostrou que a técnica de FM
€ mais sensivel do que a GE quando os pacientes apresentam uma densidade
parasitaria menor ou igual a 10 microfilarias/mL de sangue, e se esta densidade for
maior a 10mf/mL de sangue, ambas as técnicas apresentam igual sensibilidade
(FONTES, 1996).

3.8.2.3 Técnica de Knott

A técnica de Knott € uma técnica de concentracdo que foi descrita por
James Knott em 1939, que consiste na diluicdo do sangue em formol a 2% em uma
proporcao de 1:10, permitindo a confecgcdo de GE de boa qualidade e preparacao
permanente (KNOTT, 1939). Apos a diluicdo do sangue com formol, a solugado é
centrifugada e com o sedimento confeccionam-se as laminas de GE que sao fixadas
em metanol e coradas normalmente pelo Giemsa (FONTES & ROCHA, 2005).

Em 1982, Paniagua e cols., comparando as técnicas de Knott e FM néao
encontraram diferenga significativa na capacidade de diagnosticarem a filariose
linfatica. Porém, sabe-se que a sensibilidade desta técnica frente a FM € menor em
pacientes com baixa microfilaremia, uma vez que as microfilarias existentes sao de
dificil identificagao, pois ficam misturadas ao sedimento viscoso, que pode interferir
na visualizagao microscopica (FONTES & ROCHA, 2005).

3.8.2.4 Xenodiagnadstico

O xenodiagnéstico € uma técnica de diagndstico que se encontra em
desuso e atualmente é substituida com sucesso pela FM. Porém apresenta algumas
finalidades quando empregada na pesquisa: observar a relagdo entre parasito-
hospedeiro e proporcionar a obtengao de larvas L; (DREYER & DREYER, 2001).

Esta técnica tem como principio a exposicdo do individuo microfilarémico
ao vetor C. quinquefasciatus (criado em laboratério e ndo infectado). Os mosquitos
permanecem em uma gaiola feita com tela e que apresenta um espacgo por onde o
paciente coloca o brago e permanece assim por algum tempo, com a finalidade de
que o vetor realize o hematofagismo. Apés um periodo de alguns dias, faz-se a

dissecacao do vetor e verifica-se se ha presenca de larvas de W. bancrofti. Se o
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objetivo é a obtencéo de larvas no estadio L3, a dissecagao do vetor deve ser feita
apo6s 15 a 20 dias da infecgao (FONTES & ROCHA, 2005).

3.8.3 Imunodignostico

Técnicas imunoldgicas que detectam anticorpos séricos contra o parasito
(Reagao de Imunofluorescéncia Indireta — RIFI e Ensaio Imunoenzimatico — ELISA)
nao sao eficazes para o diagndstico da filariose linfatica, uma vez que nao permitem
a distingcdo entre individuos parasitados, individuos curados e até mesmo entre
individuos n&o parasitados, mas que por morarem em areas endémicas
permanecem expostos constantemente aos antigenos do parasito, desenvolvendo
uma resposta imune com produc¢ao de niveis detectaveis de anticorpos (PIESSENS
& PARTONO, 1980; WHO, 1992).

Um problema de grande importancia para a aplicagcdo destes métodos
imunoldgicos € a possibilidade de apresentar reagdes cruzadas em individuos que
se encontram parasitados por alguns helmintos, em especial Strongyloides
stercoralis e Ascaris lumcricoides (LAL & OTTESEN, 1988; YAZDANBAKHSH,
1990), principalmente porque as areas endémicas para a bancroftose séao
geralmente endémicas para parasitoses intestinais devido as condi¢gbes socio-
econdmicas em que vivem tais populagdes.

Técnicas mais sensiveis e especificas estdo sendo utilizadas atualmente
e substituem a pesquisa de anticorpos séricos pela pesquisa de antigenos
circulantes de W. bancrofti. Para isto utilizam-se anticorpos monoclonais, nao sendo
necessaria a coleta de sangue durante a noite, pois ndo se pesquisa as microfilarias
no sangue periférico e sim antigenos soluveis do parasito derivados das microfilarias
ou dos vermes adultos) que permanecem em niveis constantes no sangue em
qualquer periodo do dia (FONTES & ROCHA, 2005).

3.8.3.1 Ensaio Imunoenzimatico (ELISA)

A utilizagcdo da técnica semiquantitativa de ELISA permite a pesquisa de
antigenos circulantes presentes no soro de um individuo parasitado. Para o
diagndstico da bancroftose esta técnica foi desenvolvida a partir da produgado de um
anticorpo monoclonal contra um filarideo bovino — Onchocerca gibsoni (anticorpo

anti-Onchocerca gibsoni), sendo este anticorpo denominado Og4C3, que se mostrou
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especifico para a captura de antigeno soluvel da espécie W. bancrofti no soro
humano (MORE & COPEMAN, 1990; TURNER et al., 1993).

Este teste possui uma boa especificidade (98% a 100%), porém com uma
baixa sensibilidade (70% a 75%) para diagnostico de individuos com baixa
microfilaremia ou individuos amicrofilarémicos (FONTES & ROCHA, 2005). Pode
fornecer resultados falso-positivos quando utilizado para detectar individuos que
possuem um pequeno risco de contrair a infecgdo, ou seja, individuos que moram
em locais com uma baixa prevaléncia (DREYER et al., 1996a).

O ELISA (Figura 12) consiste em uma metodologia complexa e de custo
elevado, uma vez que necessita de espectrofotdmetro para a leitura da reacéao
enzimatica e “kits” especificos, o que acaba limitando o seu emprego em areas
endémicas (WEIL et al., 1997). O principio da reagdo imunoenzimatica esta

apresentado na Figura 13.

Figura 12 — Preparagéo da placa da Reagdo Imunoenzimatica (ELISA) para pesquisa de antigenos
soluveis circulantes de Wuchereria bancrofti (Foto gentilmente cedida por Anderson B.
Leite).



LIMA, A.R.V.; Situagao epidemiolégica da Filariose linfatica no foco endémico de Macei6...

Revisdo da Literatura

32

v

Anticorpo

E
E

E E

Anticorpo marcado
com enzima

Antigeno filarial
(presente No soro)

0@
Subst@ncia Cromdgena
(SUBSTRATO PARA ENZIMA)

1- Anticorpo fixado a placa.

2- Adicéo do soro contendo antigenc a ser dosado.
3- Acréscimo do anticorpo marcado com enzima,
4- Reacdo enzima-substrato.

Figura 13 — Esquema detalhado da reagdo Imunoenzimatica (ELISA) (Elaborado por Anderson B.
Leite).

3.8.3.2 Imunocromatografia rapida em cartdo (“ICT card test”)

A imunocromatografia rapida em cartado (“ICT card test”) (Figura 14) é um
teste em um suporte (cartdo) especifico que possui um anticorpo monoclonal (AD12)
e um anticorpo policlonal agregado a ouro coloidal. E de facil execugdo, podendo ser
realizado a qualquer hora do dia, por pesquisar antigenos soluveis, o que facilita o
seu uso em areas endémicas de filariose linfatica, além de proporcionar uma leitura
do resultado em até 10 minutos (DREYER & DREYER, 2001). O principio da reacao

encontra-se descrito na Figura 15.

Figura 14 — Imunocromatografia rapida (“ICT card test” BINAX®) para pesquisa de antigenos
circulantes sollveis de Wuchereria bancrofti. A — Cartao teste; B — Cartao teste aberto
apos o uso; C — Resultado positivo; D — Resultado negativo (Foto gentilmente cedida
pelos Professores Gilberto Fontes e Eliana M. M. da Rocha).
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Figura 15 — Principio da Reacdo de Imunocromatografia rapida (Esquema elaborado por Anderson
B. Leite).

O teste utiliza como material biolégico sangue total, soro ou plasma e
apresenta uma boa especificidade (98,6% a 100%). E um método qualitativo e que
apresenta alto custo econémico como a principal desvantagem (FONTES & ROCHA,
2005).

Comparando-se as técnicas de “ICT card test” com a GE, verifica-se que
a primeira apresenta uma sensibilidade de 4,5 vezes maior quando se avaliou
criangas de 05 a 10 anos na area endémica de Macei6 (FONTES et al., 2003). Ainda
neste estudo foi possivel verificar que mesmo em individuos amicrofilarémicos o
“ICT card test” foi capaz de detectar antigenos circulantes do parasito, mostrando
que esta técnica pode substituir com vantagem as técnicas parasitologicas
convencionais (FONTES et al., 2003).

Uma pesquisa, comparando trés técnicas (FM, GE e “ICT card test’),
realizada no Sri Lanka, sendo a FM considerada o padrao-ouro (“Gold Standard”),
mostrou que todos os individuos que foram detectados pela FM foram também

detectados pelo ICT, o que ndo ocorreu com a GE devido a uma baixa parasitemia
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(CHANDRASENA et al., 2002). Nos individuos que apresentaram FM negativa, 8,2%
foram detectados positivos com o “ICT card test” (CHANDRASENA et al., 2002).

Um estudo desenvolvido na Nigéria com individuos microfilarémicos do
sexo masculino, alguns apresentando hidrocele e outros sem sintomatologia clinica,
mostrou que o teste de “ICT card test” € capaz de detectar a presencga de antigenos
circulantes do parasito independentemente do paciente apresentar quadros clinicos
da filariose linfatica (EIGEGE et al., 2002).

Em Olinda, cidade da Regido Metropolitana de Recife, onde a filariose &
endémica, foi realizado um estudo com a finalidade de estimar a especificidade e a
sensibilidade do cartdo, com resultados variando de 72,4% a 100% e 85,7% a 100%,
respectivamente, o que faz deste teste uma boa ferramenta para o rastreamento da

bancroftose em areas endémicas (BRAGA et al., 2003).

3.8.4 Diagndstico molecular

3.8.4.1 Reacdo em Cadeia da Polimerase (PCR)

A reacgao em cadeia da polimerase (PCR) para diagnéstico da bancroftose
€ uma técnica bastante sensivel, que tem como principio a deteccdo do material
genético (DNA) de W. bancrofti, apresentando por isso uma importancia no
diagndstico em areas onde existem infecgbes mistas com mais de uma espécie de
filarideos (FONTES & ROCHA, 2005).

Alguns estudos vém demonstrando que € possivel detectar a presencga de
DNA filarial em diversos liquidos biologicos, como sangue, urina e saliva, inclusive
em pacientes parasitados, porém amicrofilarémicos, o que permite a realizacdo da
coleta do material bioldgico a qualquer hora do dia (WILLIAMS et al., 1996; ABBASI
et al., 1999).

A PCR mais amplamente utilizada para diagnostico da filariose
bancroftiana consiste na amplificagdo gendmica de uma sequéncia de DNA com
188pb (Ssp |), especifica para W. bancrofti. Essa sequéncia é utilizada como molde
e copiada pelos iniciadores (“primers”) de forma exponencial (ZHONG et al., 1996;
SILVA-PEREIRA, 2003). A Figura 16 descreve as etapas que ocorrem durante a
PCR.
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Figura 16 — Etapas da Reagdo em Cadeia da Polimerase (PCR). 1 — Desnaturagao em ~95°C. 2 —
Anelamento em ~55°C. 3 — Extensdo em ~72°C (P=Polimerase). 4 — O primeiro ciclo
estd completo. As copias de DNA produzidas servem de molde para os ciclos seguintes.
Fonte: http://www.juliantrubin.com/encyclopedia/biochemistry/pcr.html  (Acesso em
02/09/2007).

A técnica de PCR foi utilizada em um estudo sobre W. bancrofti cujo
objetivo foi avaliar amostras de urina de pacientes microfilarémicos e o resultado
obtido mostrou que 100% das amostras foram positivas para DNA do parasito
(LUCENA et al., 1996). Amostras de sangue também foram examinadas por PCR,
mostrando que esta técnica é capaz de detectar o DNA do parasito em sangue
coletado pela manha mesmo nas areas endémicas em que ocorre a periodicidade
noturna das microfilarias (FURTADO et al., 1997).

Por tratar-se de uma técnica de alto custo e que necessita de técnicos
capacitados e treinados, ainda possui uso restrito no diagndstico da filariose linfatica,
apesar de ser bastante sensivel e especifica (BOCKARIE et al., 2000; THANOMSUB
et al., 2000).
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3.8.5 Diagndstico por imagem

3.8.5.1 Ultra-sonografia (US)

A Ultra-sonografia (US) € uma técnica ndo invasiva que permite a
identificacdo de vermes adultos em movimento no interior dos vasos linfaticos. O
resultado da US pode ser alterado apds o tratamento especifico da filariose linfatica,
resultando no desaparecimento do movimento dos vermes adultos, sendo possivel
observar calcificagdes nos testiculos, devido a morte dos vermes, ou a hidrocele
(FARIS et al., 1998).

O movimento dos vermes adultos no interior dos vasos linfaticos foi
denominado de “danca da filaria” e apresenta como caracteristicas sons asperos,
fragmentados e irregulares, com velocidade de picos bidirecionais, de amplitude
variavel, aleatoriamente distribuidos (AMARAL et al., 1995).

Alguns estudos vém sendo realizados com a finalidade de mostrar a
possibilidade do uso da US como ferramenta para diagnostico da filariose linfatica,
como também detectar os danos causados pelos vermes adultos no interior dos
vasos linfaticos.

Na Grande Recife-PE, foram avaliados 73 pacientes através da FM,
sendo todos considerados amicrofilarémicos. Desses, 10 individuos apresentaram
vermes adultos na bolsa escrotal, quando avaliados pela US (DREYER et al.,
1996b). A US também foi utilizada para avaliar 14 individuos microfilarémicos
assintomaticos anteriormente avaliados por FM, sendo que em sete desses
microfilarémicos o resultado da US nao mostrou alteragdes em relacao a filariose
linfatica, enquanto que nos outros sete microfilarémicos foi verificado estruturas
sugestivas de dilatacdo dos vasos linfaticos devido a bancroftose (AMARAL et al.,
1994). Foi possivel observar que nos sete individuos que apresentaram
anormalidades na US, a microfilaremia foi significativamente maior do que naqueles
que apresentaram US sem alteracdes (AMARAL et al., 1994).

A US é de alto custo por necessitar de aparelhos especificos e de
profissionais qualificados, nao sendo, por isso, utilizada na rotina para o diagnéstico

da bancroftose.
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3.8.6 Diagnostico dainfecgdo no vetor

O diagnéstico da infeccdo nos vetores da filariose linfatica constitui uma
importante ferramenta nas areas endémicas onde sdo implementados programas de
controle da bancroftose, permitindo, em conjunto com a taxa de prevaléncia,
monitorar a eficacia das estratégias de controle utilizadas (FONTES & ROCHA,
2005).

A dissecacido dos vetores era um dos métodos mais utilizados para o
diagndstico, utilizando o microscoépio 6ptico para identificagdo das larvas especificas,
sendo permitida a quantificacdo de larvas nos diferentes estadios do parasito no
vetor. Com isso, pode-se calcular a taxa de infecgdo natural (porcentagem dos
vetores infectados por larvas de W. bancrofti de qualquer estadio) e a taxa de
infectividade (porcentagem de vetores infectados apenas com larvas infectantes —
Ls) (RAMANCHANDRAN, 1970). E uma técnica laboriosa, necessitando de pessoal
treinado e com um gasto razoavel de tempo para sua execugao.

A PCR vem, atualmente, substituindo a dissecacao dos vetores, por ser
uma técnica mais sensivel e capaz de detectar DNA de uma unica larva de W.

bancrofti em amostras que contenham até 100 mosquitos (FURTADO et al., 1997).

3.9 Tratamento

Para o tratamento da filariose linfatica, a OMS recomenda a
administragdo, via oral, do Citrato de Dietilcarbamazina (DEC), com posologia
padronizada em 6mg/Kg de peso por dia durante 12 dias (WHO, 1984). Em casos da
EPT, o tempo do tratamento passa de 12 dias para 30 dias, permanecendo a mesma
dosagem diariamente (DREYER et al., 1996b; 2002). Convém ressaltar que o
quadro de EPT pode ser fatal ao individuo devido ao desenvolvimento de fibrose
intersticial pulmonar e, portanto, em casos de duvidas quanto a diferenciacdo de
EPT de outras doencas pulmonares eosinofilicas, deve-se proceder a terapéutica
com DEC (COUTINHO et al., 1998; DREYER et al., 2002).

A DEC é um anti-helmintico, derivado da piperazina e sua forma citratada
consiste na forma mais utilizada. Apresenta-se na forma de pd branco, soluvel em

agua, estavel a altas temperaturas e umidade, resistindo a autoclavagem. Seu
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armazenamento deve ser realizado protegido da luz e do ar (DREYER & NOROES,
1997). E normalmente administrada na forma de comprimido com 50 mg de principio
ativo. A DEC nado deve ser utilizada no tratamento de mulheres gravidas, em
lactantes até o primeiro més e em criangas menores de dois anos de idade
(DREYER et al., 2002).

A DEC apresenta um efeito microfilaricida, que € observado nas primeiras
horas apés o inicio do tratamento, e consideravel efeito nos vermes adultos, uma
vez que foi observada, em alguns pacientes pos-tratamento, a presenca de reagdes
nodulares locais nos vasos linfaticos com vermes adultos mortos. Uma outra
observacao quanto a agao da DEC nos vermes adultos é a diminuicao ou auséncia
das microfilarias apds o tratamento (FONTES & ROCHA, 2005).

Considerando a dose habitual padronizada pela OMS, foi realizado um
estudo em Recife com pacientes microfilarémicos separados em grupos com
diferentes esquemas terapéuticos. Os resultados obtidos mostraram que a
administracdo em dose unica apresenta a mesma eficacia a longo prazo a da
administracdo habitual da DEC, o que viabiliza os programas de controle da
endemia, além de ser mais bem aceito pela populacdo em termos de adesido ao
tratamento e ser bem mais econdmico (ANDRADE et al., 1993).

Ha relatos na literatura de que a DEC nao possui uma eficacia de 100%
sobre os vermes adultos e que 50% a 60% dos vermes podem apresentar refracao
ao tratamento (NOROES et al., 1997). Nestes casos pode-se utilizar a associagéo da
DEC com ivermectina na dosagem de 6mg/Kg e 400ug/Kg de peso,
respectivamente. Essa associagao permite um melhor efeito microfilaricida, com um
maior tempo de clearance das microfilarias circulantes (DREYER et al., 1998).

A reavaliagao pos-tratamento pode indicar a necessidade da repeticdo da
administracdo da DEC, quando apds o tratamento ainda ocorrer a presenca de
microfilarias circulantes. A repeticdo do tratamento pode ser realizada varias vezes
até o desaparecimento da parasitemia (FONTES & ROCHA, 2005).

A ivermectina € um anti-helmintico semi-sintético de amplo espectro,
utilizado na medicina veterinaria, podendo seu uso ser estendido para o ser humano.
Possui efeito sobre infecgbes provocadas por artropodes e nematoides. No ser
humano é também utilizada no tratamento da oncocercose e da filariose linfatica
(BINA, 2002). Para o tratamento da bancroftose, a ivermectina é utilizada em varias

regides do mundo, apresentando um efeito microfilaricida, porém sem efeito sobre
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os vermes adultos, o que faz com que a infecgdo ndo seja completamente curada
(FONTES & ROCHA, 2005).

Uma dose unica de 400 pg/Kg de peso de ivermectina apresenta um
maior efeito microfilaricida do que a DEC quando se verifica o resultado pos-
tratamento a curto prazo (seis meses) (KAZURA et al., 1993; DREYER et al., 1995).
Em doses menores, verifica-se que a ivermectina apresenta um efeito menor quando
comparada com uma dose administrada de 420 pg/Kg (DREYER et al., 1995).

Um estudo em Recife mostrou que a administragdo combinada de DEC
com ivermectina (6 mg/Kg + 20 ug/Kg) ou DEC administrada em duas vezes com
dosagens diferentes (1mg/Kg e 6 mg/Kg), apresenta excelentes resultados a longo
prazo quando se compara apenas a administracdo da ivermectina, que demonstra,
apdés um periodo maior que 12 meses, um pequeno aumento na microfilaremia com
relacdo aos esquemas acima citados (DREYER et al., 1995).

De acordo com a OMS outro farmaco que poderia ser utilizado para
endemia seria o Albendazol, um anti-helmintico polivalente, derivado imidazdlico,
eficaz no tratamento de ascaridiose, enterobiose, tricocefalose e ancilostomose e
com efeito precario para a estrongiloidose (BINA, 2002). No tratamento da filariose
linfatica sabe-se que este medicamento nao apresenta efeito microfilaricida quando
administrado em dose unica, porém, segundo a OMS o albendazol em doses
elevadas e repetidas poderia apresentar um efeito filaricida. Todavia, estudos mais
aprofundados sédo necessarios para confirmar tais relatos (FONTES & ROCHA,
2005).

Na bancroftose observa-se que o uso de altas doses de albendazol
apresenta eficacia terapéutica, porém o efeito de reducdo de microfilaremia é
significativamente maior quando se utiliza a dose padrdo da DEC preconizada pela
OMS (OTTESEN et al., 1999).

O uso de albendazol é necessario antes do inicio do tratamento com DEC
tendo como finalidade evitar o aparecimento de Ascaris lumbricoides erratico. Isso
pode ocorrer, pois locais endémicos para a filariose linfatica podem também
apresentar endemicidade para outras helmintoses, em especial a ascaridiose. Uma
vez que a DEC n&o apresenta efeito sobre o Ascaris, apenas ocasiona efeitos
irritativos, o que pode induzir seu deslocamento do intestino para outros locais,

podendo ocasionar obstrucao do ducto pancreatico, o que levaria o paciente a obito.
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Nos casos em que o paciente ja apresenta quadros crénicos da filariose
como, por exemplo, a elefantiase, recomenda-se realizar higiene diaria com agua e
sabdo, o que impedira a proliferagcdo bacteriana e fungica no membro afetado e
quando necessario a administracdo de antibioticos e antifungicos. Deve-se realizar
também fisioterapia e drenagem postural noturna e diurna para o melhoramento do
retorno da linfa, ocasionado assim a diminuicdo do linfedema (DREYER & DREYER,
2000).

Compressas auxiliam na reducdo da evolugcao de elefantiase quando
realizadas em quadros de linfedema. E recomendado o uso de meias elasticas que
permitem uma melhora na circulacao linfatica reduzindo o edema. No tratamento da
hidrocele e quilocele, e nos casos avangados de elefantiase de membros, escroto ou
mama, a cirurgia plastica é recomendada, apresentando nos ultimos casos,
geralmente, um resultado insatisfatorio (FONTES & ROCHA, 2005).

3.10 Profilaxia e Controle

A profilaxia e o controle da filariose linfatica consiste na implantacdo de
trés pontos principais, sendo eles, tratamento de individuos parasitados (eliminando
a fonte de infecgdo para o vetor), combate ao mosquito transmissor e melhorias
sanitarias (FONTES & ROCHA, 2005).

Para o tratamento de individuos encontra-se a disposicdo o uso de
farmacos, anteriormente citados, como a DEC, ivermectina e a associacdo DEC +
ivermectina, sendo a DEC o medicamento de escolha nas areas endémicas.

Em algumas localidades onde a filariose linfatica é altamente endémica, o
tratamento em massa da populagao é realizado através da administracdo de DEC
em dose unica de 6mg/Kg de peso de seis em seis meses, anualmente ou a cada
dois anos (WHO, 1994; 2006).

O combate ao vetor € um ponto que apresenta certo grau de
complexidade, necessitando do apoio da populacdo para evitar a proliferacdo do
inseto em aguas poluidas peridomiciliares. O combate ao Culex (nos locais onde
este mosquito é o principal vetor) pode ocorrer com o exterminio das larvas e dos
insetos adultos. Contra as larvas pode-se fazer o uso de larvicidas quimicos e

biolégicos, sendo o ultimo mais indicado por ndo apresentarem efeitos indesejaveis
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ao meio ambiente. Para os adultos tem-se em mé&os inseticidas como malathion e
piretréides (FONTES & ROCHA, 2005).

A educacgao sanitaria e a implantacdo do saneamento basico constituem
ferramentas importantes para o controle da bancroftose, por reduzirem
consideravelmente os criadouros dos vetores, principalmente se forem realizados
programas de educagao nas localidades que se apresentam como endémicas para a
doencga.

Uma medida profilatica que se encontra em execucdo na cidade de
Maceid, desde o encontro dos primeiros microfilarémicos em 1990, é o tratamento e
acompanhamento de todos os parasitados detectados. Esta medida apresentou
efeitos no controle da bancroftose devido a diminuigdo da frequéncia de parasitados
desde a descrigado do foco endémico de Maceid no inicio da década de 1990. Para
comprovar a eficacia do tratamento frente a diminuicdo do niumero de parasitados na
cidade, buscou-se examinar a populagdo da area endémica da cidade desde a
implantacdo do programa de eliminagdo em 1999 até o ano de 2006, avaliando o

numero de parasitados encontrados em cada ano do estudo.



4. Materiais e Métodos
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4.1 Desenho do estudo

Estudo do tipo seccional, realizado na cidade de Maceid, capital de
Alagoas. O estudo foi desenvolvido em apenas trés bairros da cidade (Feitosa,
Jacintinho e Pitanguinha), foco endémico definido de filariose linfatica (FONTES et
al., 1998; ROCHA et al., 2000).

O periodo total de avaliagdo da populacao foi de setembro de 1999 a
fevereiro de 2006, com duas regides em analise: a area endémica definida de
filariose linfatica e area circunvizinha a esta area. Dentro da area endémica, duas
sub-areas, denominadas Comunidade Sentinela | e Comunidade Sentinela Il (Figura
17), foram selecionadas para estudos posteriores. Estas duas areas foram
escolhidas por apresentarem maior frequéncia de microfilarémicos nos ultimos anos,

dentro da area endémica.

Area Circunvizinha

Area
Endémica
de
Filariose
Linfatica

Area Circunvizinha

Figura 17 — Esquema das areas em estudo.

No estudo foram cadastrados 90.358 individuos e um total de 73.662
examinados. Para avaliacdo dos moradores das areas em estudo foram utilizadas
duas técnicas de diagnostico laboratorial, uma parasitoldgica (Gota espessa de
sangue), constituindo o inquérito hemoscépico e uma técnica imunoldgica
(imunocromatografia rapida) constituindo o inquérito imunolégico ou antigénico.

Os individuos que foram avaliados por alguma das técnicas e que foram
diagnosticados como portadores de W. bancrofti, foram submetidos a técnica

parasitologica de filtracdo de sangue em membrana de policarbonato para a
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quantificacdo da microfilaremia e classificagcdo da parasitemia de acordo com
critérios estabelecidos pela OMS (WHO, 2000).

Todos os individuos microfilarémicos ou antigenos-positivos foram
tratados com Dietilcarbamazina, de acordo com o padronizado pela OMS e
acompanhados clinicamente por médicos do PEFL de Maceio.

A figura 18 ilustra de forma detalhada o estudo desenvolvido e

apresentado.
Populacdo Geral
Area endémica Area circunvizinha
Comunidade Comunidade
sentinela 1 sentinela 11 GE ICT
e sL - l + - l —i " - _ l i
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Figura 18 — Esquema do estudo descritivo para verificar a existéncia e distribuicdo da filariose
linfatica na area endémica definida e area circunvizinha em Maceio-AL.

4.2 Area geografica estudada

A cidade de Maceio (Figura 19), capital do Estado de Alagoas, localiza-se
no litoral médio do Estado entre os meridianos 35°44’ W e 35°56’ W e os paralelos
9°35° S e 9°24’° S (IMPAR, 1995). Possui uma area total de 511 Km? e uma
populacdo de 874.014 habitantes (IBGE, 2007), sendo 47% da populagdo do sexo

masculino e 53% do feminino (SMS, 2007). Macei6 apresenta clima quente e umido
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praticamente todo o ano e longos periodos de fortes chuvas ocorrem de marco a
agosto, com precipitacgdo média anual variando de 1.500 mm a 2.000 mm. A
temperatura média mensal varia de 24° C a 28° C e a umidade relativa do ar de 60%
a 80% (IMPAR, 1995). O municipio é dividido em 50 bairros e 56 localidades rurais,
sendo que 27% da populagdo possui coleta e tratamento de esgoto e 41,6% é
servida por abastecimento de agua tratada (CASAL, 2007; CCZ, 2007).

Cidade
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Dumont

Benedito Bentes
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Figura 19 — Mapa da cidade de Macei6-AL, apresentando os 50 bairros e em destaque os trés bairros
endémicos para a filariose linfatica (Pitanguinha, Feitosa e Jacintinho) (Adaptado da
Superintendéncia Municipal de Macei6 de Controle e Convivio Urbano).

Uma das regides estudadas foi a area endémica de filariose linfatica em
Maceio-AL constituida pelo Vale do Reginaldo que é formado pelas residéncias

localizadas em um raio de 200 metros a partir do Canal do Reginaldo (Figura 20),
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formando a parte baixa e adjacéncias da regido, pertencente a parte dos bairros
centrais e contiguos Feitosa, Jacintinho e Pitanguinha (Figura 19). A populagao total
da area do Vale do Reginaldo é estimada em 60.000 individuos (IMPAR, 1995).

A outra regido estudada foi a area circunvizinha da area endémica de
filariose linfatica. Essa area circunvizinha é constituida da periferia do Vale do
Reginaldo, estando localizada em parte de dois bairros: Jacintinho e Farol, formando
a parte alta da regido em analise. A parte analisada do bairro Jacintinho como area
circunvizinha representa a periferia dos bairros Jacintinho e Feitosa, enquanto que a
parte do bairro Farol analisada como area circunvizinha representa a periferia da
area endémica do bairro Pitanguinha. A area circunvizinha foi delimitada em um raio

de até 200 metros a partir da casa mais externa da area endémica.

Figura 20 — A — Canal do Reginaldo visto do alto; B — canal do Reginaldo em detalhe.
(Foto gentilmente cedida pelos Professores Gilberto Fontes e Eliana M. M. da Rocha).

4.3 Populacao estudada

A populagédo estudada foi constituida por individuos com idade igual ou
superior a cinco anos, sendo estes moradores da area endémica de filariose linfatica

em Maceié e moradores da regido circunvizinha a area endémica.

4.3.1 Populacéo estudada na area endémica de filariose linfatica
Para a area endémica (Vale do Reginaldo), buscou-se examinar, atraves
da gota espessa (GE) de sangue, a populagao total da area com idade igual ou

superior a cinco anos. Nos casos da nao realizagdo do exame durante a primeira
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visita domiciliar, foi realizada uma segunda tentativa com a finalidade de analisar
100% da populagao. O inquérito hemoscdpico desta area foi realizado no periodo de
setembro de 1999 a novembro de 2004, com 64.020 individuos cadastrados e um
total de 53.857 examinados (= cinco anos de idade).

Nesta mesma area, no periodo de outubro de 2002 a abril de 2003, foram
avaliados 414 individuos, com idade = cinco anos, através da técnica de
imunocromatografia rapida (“ICT card test”), para o diagnéstico de individuos com
antigenos circulantes soluveis de W. bancrofti. Para definir essa amostra foram
sorteados quarteirdes dentro da area endémica e nesses quarteirbes foram
escolhidas as casas mais ao Norte para inicio da amostragem. A partir da casa

definida, eram examinados os moradores de uma em cada quatro casas.

4.3.1.1 Populacao estudada nas Comunidades Sentinelas | e ll

Dentro da area endémica de filariose linfatica, foram selecionadas para
uma segunda etapa do estudo, duas sub-areas que apresentaram uma maior
frequéncia da parasitose em passado recente (Comunidade Sentinela | e
Comunidade Sentinela 1) e que poderdao ser utilizadas para a vigilancia
epidemioldgica da parasitose.

A Comunidade Sentinela | € uma area que se encontra préxima ao Canal
do Reginaldo (as margens do canal), estando inserida no bairro Feitosa. A avaliagéo
da populacéo desta area através da GE ocorreu no periodo de julho a setembro de
2003, com um total de 2.784 individuos cadastrados e 2.570 avaliados. Devido ao
encontro de individuos microfilarémicos, foi realizada uma reavaliacdo da mesma
area, dois anos depois, no periodo de setembro a novembro de 2005, com 2.103
individuos cadastrados e 1.758 examinados.

A Comunidade Sentinela Il esta também localizada as margens do Canal
do Reginaldo e encontra-se inserida no bairro Jacintinho. O periodo de avaliagéo
desta area foi durante os meses de julho e agosto de 2005, com 1.466 individuos
cadastrados e 1.152 individuos examinados. A técnica utilizada para examinar a

populacao desta comunidade foi a GE.
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4.3.2 Populagdo estudada na area circunvizinha a area endémica de filariose
linfatica

Para a avaliagdo da area circunvizinha foram utilizadas as técnicas de GE
e imunocromatografia rapida. Através da GE de sangue buscou-se examinar a
populacao geral da area (individuos com idade = 5 anos), no periodo de setembro de
2004 a fevereiro de 2006, com 12.331 individuos cadastrados e 9.880 examinados.

Nesta mesma area, foi utilizada a técnica de imunocromatografia rapida
(“ICT card test”) em criangas com idades entre 05 e 10 anos (Grupo 1) e adultos
jovens com idades entre 15 e 25 anos (Grupo 2).

A escolha do Grupo 1 segue recomendagao da OMS, que preconiza esta
faixa etaria para avaliagao da interrupcao da transmissdo da bancroftose em areas
endémicas, sendo considerada area sem transmissao aquela cuja frequéncia de
individuos antigenos-positivos seja inferior a 0,1% em um grupo de 3.000 criangas
examinadas (WHO, 2000). A escolha do Grupo 2 foi determinada por ser a faixa
etaria com maior probabilidade de se encontrar individuos parasitados (ROCHA et
al., 2000).

O numero de individuos avaliados pelo “ICT card test” foi dependente da
quantidade de cartbes disponiveis no momento do estudo. No Grupo 1 foram
avaliadas 327 criangas nos meses de marco e abril de 2005. A opcgao de utilizar os
cartbes no diagndstico de criangas residentes nas areas circunvizinhas a area
endémica foi o fato de que no ano de 2003 no Vale do Reginaldo, ter sido
encontrada uma antigenemia de 0,33% quando 3.000 criangas foram avaliadas pela
mesma técnica (SILVA, 2006).

No Grupo 2 foram avaliados 2.214 individuos entre os meses de maio a
julho de 2004, conforme o quantitativo de cartdes-testes disponiveis.

A escolha dos individuos a serem avaliados por imunocromatografia
rapida ocorreu de forma aleatéria, onde se determinava a casa mais ao Norte de um
quarteirao sorteado e realizava-se a coleta de sangue nesta residéncia (ponto inicial)

e a partir desta, examinava-se moradores de uma a cada trés casas.
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4.4 Cadastramento da populacao estudada

A populagdo geral, de ambas as éareas (area endémica de filariose
linfatica e regiao circunvizinha), era cadastrada durante as manhas por agentes de
saude da Secretaria de Saude de Macei6o (SMS) através do preenchimento de
cadastro previamente elaborado (Apéndice 1). As informag¢des eram concedidas pelo
responsavel da casa e com aceitacdo confirmada através da assinatura do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (Apéndice 2). Antes do cadastramento, os
agentes realizavam uma breve explicacdo sobre a doenga, forma de transmissao,
metodologia empregada para a coleta de sangue para diagndstico e compromisso
de tratamento dos microfilarémicos detectados, além de responder perguntas e

esclarecer duvidas dos moradores.

4.5 Critério de inclusao

Como critério de inclusao para a analise dos dados foi considerado os
exames de pessoas com idade igual ou superior a cinco anos € moradores das
areas em estudo (area endémica de filariose linfatica em Maceié, Comunidades
Sentinelas | e Il dentro da area endémica e area circunvizinha a area endémica). Os
individuos que apresentaram idades ignoradas foram excluidos, pela incerteza

destas idades serem maiores do que cinco anos.

4.6 Variaveis obtidas durante as coletas de sangue

Durante as coletas de sangue foram levantados dados dos individuos
examinados, como: idade, sexo, endereco, naturalidade, tempo de residéncia em
Maceio e tempo de residéncia na area endémica (moradia atual no periodo avaliado)
(Apéndice 1).

4.7 Recursos humanos

Atividades como a divulgagdo, conscientizacdo e cadastramento dos

moradores das areas em estudo foram desenvolvidas por uma equipe composta por
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professores e bolsistas da Universidade Federal de Alagoas (UFAL), técnicos e
agentes da Secretaria Municipal de Saude de Maceié e Fundagdo Nacional de
Saude (FUNASA). Académicos dos cursos de Ciéncias Biologicas, Farmacia e
Medicina da UFAL auxiliaram na coleta de sangue por pungéo digital e pungao
venosa, preparacao e leitura de laminas de GE, diagndstico através de “ICT card
test”, filtragdo do sangue em membrana de policarbonato, aplicacdo de questionarios
de autoctonia e acompanhamento dos pacientes submetidos ao tratamento, com a
supervisdo de professores coordenadores, pesquisadores bolsistas e mestrandos

pertencentes ao Instituto de Ciéncias Bioldgicas e da Saude (ICBS) da UFAL.
4.8 Submissdo ao Comité de Etica em Pesquisa

O projeto de pesquisa foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa
(CEP) da Universidade Federal de Alagoas, sendo aprovada sua execugdo de
acordo com o Registro no CEP de numero 002883/2001-22 e 014814/2006-76
(Anexos 2 e 3).

4.9 Técnicas utilizadas durante a coleta de sangue

4.9.1 Puncgéo digital

Para a realizacdo da GE de sangue e do “ICT card test”, foi realizada
puncdo capilar da polpa digital (Figura 21), geralmente no dedo indicador da mao
direita, por proporcionar um melhor posicionamento durante a coleta do sangue, com
0 uso de lancetas descartaveis e alcool a 70% para a limpeza da area puncionada
(Figura 22). Na coleta de material para a realizagdo do “ICT card test”, foi utilizado
um tubo capilar heparinizado (Figura 23), sendo este fornecido pelo fabricante do

cartdo, no qual foi coletado um volume de aproximadamente 100uL de sangue.
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Figura 21 - Pungao digital para a coleta de sangue nas técnicas de Gota espessa e “ICT card test”

Figura 22 — Materiais utilizados durante a pungéo capilar digital na realizagdo das técnicas de Gota
espessa de sangue e “ICT card test” — algodao embebido em alcool a 70%, lanceta
descartavel. A gaze (limpeza de lamina) e a lamina de vidro com ponta fosca para
microscopia restringem-se apenas a técnica de Gota espessa.
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-

Figura 23 — Coleta de sangue através da puncao digital com auxilio do tubo capilar heparinizado,
fornecido pelo fabricante do “kit” da imunocromatografia rapida (“ICT card test”).

4.9.2 Puncéo Venosa

Para a coleta de sangue para a técnica de filtracdo em membrana de
policarbonato (FM), utilizava-se alcool a 70% para antissepsia do local a ser
puncionado e agulhas e seringas de 10 mL descartaveis (Figura 24). A puncgao
venosa era realizada preferencialmente na veia mediana cubital (Figura 25). O
sangue coletado era colocado em tubos de vidro contendo anticoagulante (EDTA) e

armazenados em refrigerador a uma temperatura aproximada de 8° C.

Figura 24 — Materiais utilizados durante a pung¢do venosa na realizagao da filtragdo de sangue em
membrana de policarbonato - algodao embebido em alcool a 70%, seringa descartavel
de 10 mL, torniquete e tubo de ensaio de vidro com anticoagulante (EDTA).
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Figura 25 — Coleta de sangue venoso para a realizagdo da técnica de filtragcdo de sangue em
membrana de policarbonato.

4.10 Horario da coleta de sangue

O material biolégico (sangue) para a realizagao das técnicas de GE e FM
era coletado durante o periodo noturno (22h00 - 01h00), respeitando a
periodicidade noturna das microfilarias no sangue periférico do hospedeiro (FONTES
et al., 2000). Para a realizagdo da técnica de imunocromatografia rapida, a coleta de
sangue ocorreu em qualquer periodo do dia ou da noite, uma vez que esta técnica
possui como principio a detecgcdo de antigenos circulantes soluveis e n&o a

deteccao de microfilarias.

4.11 Técnicas de diagnostico utilizadas

4.11.1 Gota espessa de sangue (GE)

A GE foi utilizada para avaliar moradores da area endémica definida para
a bancroftose em Macei6 e para avaliar moradores da area circunvizinha a area
endémica. Os exames foram realizados casa-a-casa em todos o0s quarteirdes,
segundo cadastro prévio realizado por agentes de saude da SMS.

Através da puncgao digital, aproximadamente 80 uL de sangue foram
utilizados para a confeccdo da GE (Figura 26A). As amostras de sangue eram
colocadas em laminas de microscopia com ponta fosca, previamente
desengorduradas pela imersdo em solugéo de alcool-éter em uma proporgao de 1:1

durante 24 horas. As laminas eram identificadas com cddigo e nome completo de
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cada individuo, guardadas em caixas apropriadas com respectivo cadastro, sendo
estes procedimentos realizados no laboratério, e as caixas ja preparadas eram
encaminhadas para o campo (residéncias dos cadastrados) para a realizagdo da
coleta do material.

Apds a coleta do sangue e preparo da GE, as laminas secavam a
temperatura ambiente, em superficie lisa e plana para que o sangue ndo escorresse
e prejudicasse a qualidade do material para analise, e depois de um periodo de 12 a
15 horas eram desemoglobinizadas em agua destilada, fixadas com metanol e
coradas pelo método eosina-Giemsa (Apéndice 3). As laminas processadas eram
lidas com auxilio de microscopio optico, utilizando aumento de 100X para
visualizacao e de 400X para confirmacgao e identificacdo especifica das microfilarias.
Todas as laminas coletadas (100%) foram submetidas a uma segunda leitura por
microscopistas diferentes permitindo um controle de qualidade para cada exame.

As Figuras 26 A, B, C e D mostram laminas de GE de sangue em cada

passo da coloracgao.

Figura 26 — Gota espessa qualitativa de sangue: A — apds 12 horas de coletada; B —
desemoglobinizada e fixada com metanol; C — corada com eosina; D — corada por
eosina-Giemsa, estando pronta para leitura em microscopio 6ptico.
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4.11.2 Filtragcdo de sangue em membrana de policarbonato (FM)

Os individuos avaliados por GE e que apresentaram resultados positivos
para a presenca de microfilarias de W. bancrofti ou aqueles antigenos-positivos,
foram avaliados em seguida pela técnica de FM para a quantificagdo da
microfilaremia e posterior tratamento e acompanhamento.

Para a técnica da FM (CHULARERK & DESOWITZ, 1970), um volume de
10 mL de sangue era coletado de individuos parasitados diagnosticados pelas
técnicas de GE ou através do “ICT card test”. O volume a ser filtrado foi determinado
por uma leitura prévia a fresco de 20 uL de sangue entre lamina e laminula para
quantificar as microfilarias presentes. Esse procedimento foi realizado com a
finalidade de estimar a quantidade de microfilarias em 1 mL de sangue, sendo
calculado através da multiplicacao do resultado encontrado na leitura a fresco pelo
fator 50. De acordo com a estimativa do numero de microfilarias/mL de sangue, foi
determinado o volume da amostra adequada para analise segundo o quadro a
seguir. No caso da nao-deteccao de microfilarias na aliquota de 20uL, procedeu-se a

filtracdo do volume total da amostra coletada (10 mL).

Quadro 02 — Volume de sangue utilizado para filtragdo, de acordo com a estimativa do numero de
microfilarias/mL realizada pela leitura a fresco de 20uL de sangue.

: : 3 : T
Estimativa do N° de Microfilarias/mL de volume da amostra a ser filtrada

sangue
0-250 1mL

251 — 500 500 L

501 — 1000 200 pL
> 1000 100 pL

Uma vez determinado o volume da amostra de sangue a ser filtrada, esta
foi diluida em solugédo salina tamponada (PBS) numa propor¢édo de 1:10. Apds a
diluicdo, foi utilizada uma seringa rosqueada de 10 mL (sem agulha) acoplada ao
suporte de filtro apropriado (“holder”) contendo a membrana de policarbonato com
um didmetro de 20 mm e poros de 3 um (Nucleopore Corporation, Pleasanton, CA,
USA). A Figura 27 mostra os materiais utilizados durante o procedimento da

filtragcao.
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Figura 27 — Materiais utilizados durante a técnica de filtragdo de sangue em membrana de
policarbonato. A — membrana de policarbonato com 20 mm e poros de 3 ym , B —
suporte para membrana (“Holder”), C — partes separadas do “Holder”, D — seringa de
10 mL acoplada ao “Holder”.

A seringa acoplada ao suporte e contendo o sangue diluido era levemente
pressionada, e o material filtrado, coletado em um baldo de fundo chato. Apods a
filtracdo, a membrana era lavada com aproximadamente 20 mL de solugdo salina
tamponada, em seguida com o mesmo volume de agua destilada, com a finalidade
de promover a lise das hemacias que porventura estivessem retidas na membrana.
Esta era entdo, removida do suporte e colocada sobre uma lamina de microscopia
com ponta fosca previamente identificada com nome, cddigo do paciente, data da
coleta e volume filtrado. Depois de seca, a membrana era fixada com metanol e

corada com Giemsa (Figura 28).

Figura 28 — Membrana de policarbonato fixada e corada em lamina.
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A quantificacdo de microfilarias foi realizada por trés diferentes
microscopistas, com o auxilio de um microscopio 6ptico com aumento de 100X para
visualizagdo e um aumento de 400x para confirmacéo de diagnostico. Os resultados
foram expressos em numero de microfilarias/mL de sangue apds o célculo da média

aritmética das trés leituras realizadas.

4.11.3 Imunocromatografia rapida (“ICT card test”)

Foram examinadas através da técnica de “ICT card test” (WEIL et al.,
1997) amostras de individuos da area endémica de filariose linfatica e area
circunvizinha, para avaliar uma possivel expansao da transmissao da bancroftose.

Antes da coleta do material, o cartdo teste foi identificado com o nome
completo do paciente, cédigo, quarteirdo da residéncia, idade e data da coleta.

Para a realizacdo da técnica de “ICT card test”, era realizada puncao
digital de cada individuo examinado e o sangue coletado em capilares heparinizados
fornecidos pelo fabricante do cartdo e com capacidade para 100 uL de sangue. Apos
a coleta, o volume de sangue no capilar, era depositado em um filtro no cartao teste
(Figura 29), que tem como finalidade separar os elementos figurados do sangue.
Apds dois minutos, o cartao teste era fechado para que se procedesse a reacao. O
filtro com sangue entra em contato com a fita de nitrocelulose quando o cartdo é
fechado e o plasma liberado percorre a fita, que contém adsorvidos anticorpos anti-
imunoglobulina (controle) e anticorpos monoclonais especificos para antigenos de
W. bancrofti (AD12). O cartdo permanecia fechado e ap6s 10 minutos a leitura era
realizada e o resultado anotado no préprio cartao.

Os individuos que apresentaram resultados positivos para a presenca de
antigenos do parasito foram submetidos a técnica de FM. Mas independente do
resultado da FM, os individuos com antigenemia eram encaminhados para o

tratamento de acordo com esquema terapéutico preconizado pela OMS.
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Figura 29 — Sangue presente no capilar heparinizado sendo depositado no cartdo teste de
imunocromatografia rapida.

4.12 Estudo de autoctonia dos microfilarémicos

Todos os pacientes diagnosticados com filariose linfatica por qualquer
uma das técnicas utilizadas, estando microfilarémicos ou ndo (GE negativa e ICT
positivo), foram investigados através de um questionario (Apéndice 4) para levantar
informacdes sobre sua mobilidade e residéncias anteriores. SO foram considerados
autéctones aqueles individuos que nasceram na area em estudo e que nunca

viveram em outras areas consideradas endémicas para a bancroftose.

4.13 Classificacao dos parasitados de acordo com a microfilaremia

Para os individuos examinados pelas técnicas de GE e “ICT card test” e
que apresentaram resultado positivo para a infecgao por W. bancrofti, foi realizada a
técnica de FM para classificacdo da microfilaremia. A classificagdo quanto a

densidade de microfilarias adotada pela OMS encontra-se no quadro a seguir.

Quadro 03 — Classificacao da microfilaremia por Wuchereria bancrofti adotada pela Organizagao
Mundial da Saude (WHO, 2000).

microfilarias/mL de sangue Classificacdo da microfilaremia
<100 Baixa
101 a 500 Média

> 500 Alta
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4.14 Tratamento

Todos os individuos que foram examinados receberam, nas respectivas
residéncias, o resultado do exame por escrito e assinado por um dos coordenadores
do projeto. Os parasitados detectados receberam o tratamento especifico com
Dietilcarbamazina (DEC) na propor¢ao de 6mg/kg de peso/dia, durante 12 dias, com
a devida prescricdo, orientacdo e acompanhamento médico. Os pacientes
receberam a medicagdo em casa por via oral (VO), sempre na presenga de um
estagiario ou agente de saude devidamente treinado. A cada visita para a entrega da
medicacao, o paciente em tratamento respondia a um questionario que apresentava
descrita algumas reagdes que poderiam ocorrer com o uso da DEC. Os

medicamentos foram fornecidos pelo Ministério da Saude.

4.15 Analise dos dados

Os dados obtidos foram armazenados e analisados estatisticamente
utilizando-se o programa de computador EPIINFO versao 6.02 (DEAN et al., 1994).
A andlise do xz foi utilizada para comparar proporcoes e o teste "t" de Student com a
finalidade de comparar as médias. Os riscos foram estimados pela “odds” relativa
(KAHN & SEMPOS, 1989).



5. Resultados e
Discussao
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5.1 Area endémica definida de filariose linfatica

5.1.1 Inquérito hemoscopico na populacao geral

No periodo de setembro de 1999 a novembro de 2004, foram cadastrados
66.514 individuos, com idade que variou de 01 a 99 anos, o que equivale a
populagao total residente na area endémica de filariose linfatica em Maceié (Vale do
Reginaldo). Destes 66.514 cadastrados, 1.238 eram criangas < cinco anos e 1.256
apresentaram idade ignorada no cadastramento, sendo excluidos da analise. Assim,
64.020 individuos cadastrados preenchiam os critérios de inclusdo. Deste total,
10.163 ndo foram avaliados, devido a auséncia dos mesmos durante as visitas ou
por recusa, sendo entédo avaliados 53.857 (84,1%) individuos.

A tabela 01 mostra a distribuicdo por faixa etaria, de acordo com o sexo,
dos individuos incluidos no estudo avaliados pela GE de sangue na area endémica

de filariose (Vale do Reginaldo).

Tabela 01 — Distribuicdo por sexo e faixa etaria dos individuos examinados pela Gota espessa de
sangue na area endémica de filariose linfatica em Macei6-AL.

Faixa etéria Indiv_l’duos (%) : Sexo -

(anos) examinados Masculino (%) Feminino (%)
05-10 8.006 14,9 4.009 50,1 3.997 49,9
11-15 6.723 12,5 3.230 48,0 3.493 52,0
16 - 20 6.778 12,6 3.081 45,5 3.697 54,5
21-25 6.402 11,9 2.735 42,7 3.667 57,3
26 - 30 5.496 10,2 2.239 40,7 3.257 59,3
31-40 8.835 16,4 3.706 41,9 5.129 58,1
41-50 5.842 10,8 2.409 41,2 3.433 58,8

> 50 5.775 10,7 2.319 40,2 3.456 59,8
TOTAL 53.857 100,0 23.728 44,1 30.129 55,9

Para cada regido da area endémica, foi verificado o numero total de

individuos avaliados, descritos na tabela 02.
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Tabela 02 — Numero de individuos examinados pela Gota espessa de sangue, distribuidos por regiao
da area endémica de filariose linfatica em Maceio-AL.

Regifes da area endémica Examinados (%)
Feitosa 22.649 421
Jacintinho 23.051 42,8
Pitanguinha 4.766 8,8
Canal do Reginaldo 3.391 6,3
TOTAL 53.857 100,00

Entre os 53.857 individuos avaliados pela GE, a média de idade foi de
27,8 + 16,7 anos. Em relagdo ao sexo, 23.728 (44,1%) individuos eram do sexo
masculino e 30.129 (55,9%) do sexo feminino, com média de idade respectivamente
de 26,7 + 16,4 anos e 28,8 + 16,9 anos, sendo a diferenca significativa (p<0,0001).

Dos 53.857 individuos examinados, 182 (0,34%) foram diagnosticados
microfilarémicos e 53.675 (99,66%) amicrofilarémicos.

Apesar da exclusdo para analise de 1.238 criangas < cinco anos e 1.256
individuos com idade ignorada, 318 (25,7%) dessas criangas e 238 (18,9%) sem
idade conhecida foram examinados pela GE de sangue sendo todos os 556
examinados negativos para pesquisa de microfilarias de W. bancrofti.

Entre os individuos microfilarémicos a média de idade foi 26,1 + 13,0 anos
e entre os amicrofilarémicos 27,9 + 16,7 anos, nao sendo a diferenca
estatisticamente significativa (p>0,05). Em um estudo realizado no passado, nesta
mesma regido, observou-se que a diferenga nas médias de idade entre
microfilarémicos e amicrofilarémicos também nao foi significativa (FONTES, 1996).

Na tabela 03, encontra-se a distribuicdo dos individuos microfilarémicos

de acordo com o sexo e faixa etaria.
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Tabela 03 — Distribuigdo por sexo e faixa etaria dos 182 microfilarémicos diagnosticados pela Gota
espessa de sangue na area endémica de filariose linfatica em Maceid-AL.

Faixa etaria
(anos)

05-10
11-15
16 -20
21-25
26 -30
31-40
41 -50

> 50
TOTAL

09
27
36
36
23
27
14
10

182

Microfilarémicos

(%)

49
14,8
19,8
19,8
12,7
14,8

7,7

5,5

100,0

Masculino (%)
04 44,4
10 37,0
27 75,0
32 88,9
22 95,7
20 74,1
11 78,6
07 70,0
133 73,1

Sexo

Feminino
05
17
09
04
01
07
03
03
49

(%)
55,6
63,0
25,0
11,1
43
25,9
21,4
30,0
26,9

Avaliando a distribuicdo por faixa etaria dos individuos microfilarémicos,

verifica-se uma maior proporcédo de parasitados por W. bancrofti entre as faixas de

16 a 20 e 21 a 25 anos (Tabela 04). Assim, comparando-se as propor¢des de

microfilarémicos entre todas as faixas etarias,

observou-se uma diferencga

significativa entre elas (p<0,00001; y?=37,65), demonstrando que, mesmo n&o

havendo diferengca estatistica significativa entre as médias de

idade de

microfilarémicos e amicrofilarémicos, existe uma relacdo entre a faixa etaria e a

condicao de parasitado.

Tabela 04 — Distribuicdo da freqiéncia absoluta e relativa, por faixa etaria de microfilarémicos e
amicrofilarémicos avaliados por Gota espessa de sangue na area endémica de filariose

linfatica em Maceio-AL.

Faixa etéaria (anos)

05-10
11-15
16 -20
21-25
26 - 30
31-40
41 -50

> 50
TOTAL

Microfilarémicos

09
27
36
36
23
27
14
10
182

(%)

0,11
0,40
0,53
0,57
0,42
0,31
0,24
0,17
0,34

Amicrofilarémicos

7.997
6.696
6.742
6.366
5.473
8.808
5.828
5.765
53.675

(%)

99,89
99,60
99,47
99,43
99,58
99,69
99,76
99,83
99,66

TOTAL

8.006
6.723
6.778
6.402
5.496
8.835
5.842
5.775
53.857
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Comparando-se a soma das duas faixas etarias com maior freqiéncia de
microfilarémicos (16 — 20 e 21 — 25) com a soma das demais, observou-se uma
“odds ratio” de 2,03 (IC95%: 1,49 — 2,76; p<0,00001; x*=21,68), o que evidencia que
os individuos pertencentes a faixa etaria de 16 a 25 anos apresentam 2 vezes mais
chances de estarem parasitados do que os individuos das outras faixas etarias.

A tabela 05 mostra a distribuicdo dos microfilarémicos com relagdo ao
sexo e a faixa etaria. Comparando-se a proporcdo de microfilarémicos por sexo nas
duas primeiras faixas etarias (05 — 10 e 11 — 15 anos), verifica-se que ha uma maior
proporcao de parasitados entre as mulheres, porém a diferenca nao foi significativa
(p>0,05; ¥*=1,14). Fontes, em 1996, verificou em estudo com amostras aleatérias da
populagdo geral, que as primeiras faixas etarias (05 — 10 e 11 — 15 anos)
apresentaram uma maior propor¢cao de microfilarémicos do sexo masculino, sendo
esta diferengca também nao significativa.

Com relagao as demais faixas etarias, que corresponde aos individuos de
16 a 99 anos de ambos os sexos, pode-se verificar que entre os homens existe 6
vezes mais chances de encontrar um microfilarémico do que entre as mulheres
[OR=6,09 (IC95%: 3,94 — 9,46); p<0,0000001; *=91,53].

Comparando-se as proporcdes de microfilarémicos entre os sexos por
cada faixa etaria, observou-se que na faixa que compreende as idades de 26 a 30
anos ocorreu a maior diferenca entre homens e mulheres microfilarémicos (Tabela
05), evidenciando que os homens desta faixa etéria, residentes na area endémica
para filariose linfatica em Maceid, apresentaram aproximadamente 32 vezes mais
chances de estarem parasitados do que as mulheres da mesma faixa.

Verificando-se estatisticamente as chances de uma mulher entre 11 e 20
anos de idade, residente na area endémica para filariose linfatica em Maceio,
encontrar-se parasitada por W. bancrofti do que aquelas das demais faixas etarias,
percebeu-se que existe aproximadamente 3,8 vezes mais chances de encontrar uma
microfilarémica entre 11 e 20 anos do que nas outras faixas [OR=3,77 (1C95%: 2,08
- 6,85); p<0,00001; ¥*=23,15].
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Tabela 05 — Distribuicdo por sexo e faixa etaria de microfilarémicos e amicrofilarémicos detectados
por Gota espessa de sangue na area endémica de filariose linfatica em Macei6-AL.

Faixa Sexo Masculino Sexo Feminino
etaria Microfilarémicos  Amicrofilarémicos Microfilarémicos  Amicrofilarémicos “odds ratio” por sexo
(anos) (%) (%) %) (%) (€95%)
05-10 04 (0,10) 4.005 (99,90) 05 (0,13) 3.992 (99,87) 1,25 (0,29 — 5,54)*
11-15 10 (0,31) 3.220 (99,69) 17 (0,49) 3.476 (99,51) 1,57 (0,68 — 3,69)*
16-20 27 (0,88) 3.054 (99,12) 09 (0,24) 3.688 (99,76) 3,62 (1,63 -8,30)
21-25 32 (1,17) 2.703 (98,83) 04 (0,11) 3.663 (99,89) 10,84 (3,66 — 36,12)
26 - 30 22 (0,98) 2.217 (99,02) 01 (0,03) 3.256 (99,97) 32,31 (4,65 — 644,69)
31-40 20 (0,54) 3.686 (99,46) 07 (0,14) 5.122 (99,86) 3,97 (1,59 - 10,33)
41-50 11 (0,46) 2.398 (99,54) 03 (0,09) 3.430 (99,91) 5,24 (1,36 — 23,66)
> 50 07 (0,30) 2.312 (99,70) 03 (0,09) 3.453 (99,91) 3,48 (0,82 - 16,97)*
TOTAL 133 (0,56) 23.595 (99,44) 49 (0,16) 30.080 (99,84) 3,46 (2,46 — 4,87)

*Diferenca estatistica ndo significativa (p > 0,05 e X2 < 3,84).

Verificando no total, a propor¢do de microfilarémicos entre os sexos, a
‘odds ratio” encontrada foi de 3,46 (IC95%: 2,46 — 4,87; p<0,000001), o que
evidencia que os individuos pertencentes ao sexo masculino apresentam
aproximadamente 3,5 vezes mais chances de estarem parasitados do que os
individuos do sexo feminino. Em estudo anterior, Rocha e cols. (2000) verificaram
uma “odds ratio” de 3,02 [OR=3,02; IC95% (2,26 — 4,05)], quando comparada a
proporcdo de microfilarémicos por sexo, sendo este valor muito préximo ao
encontrado no estudo atual.

A figura 30 mostra a proporgao de microfilarémicos por sexo e faixa etaria,
evidenciando que a faixa etaria de maior pico de microfilarémicos do sexo masculino
encontrou-se entre 21 e 25 anos e no sexo feminino entre 16 a 20 anos. O mesmo
pico de microfilarémicos entre as respectivas faixas de idade e sexo foi encontrado
por Fontes em 1996. Esses dados sao importantes, pois definem uma faixa etaria
(16 a 25 anos) que pode ser avaliada quando se deseja fazer um inquérito rapido
para saber a existéncia de transmissao da filariose linfatica em uma dada regiao.
Como a faixa etaria de maior concentragao de microfilarémicos coincide com a idade
da maioria dos escolares noturnos, pode-se padronizar inquéritos entre escolares
noturnos para avaliar a transmisséo da filariose em uma dada regido. Isso facilita o
trabalho de coleta de sangue a noite para preparo de gotas espessas para o

diagnodstico da parasitose, pois € muito mais produtivo e seguro trabalhar em
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escolas do que ir a cada casa em uma regiao em analise. Além disso, pode-se

amostrar uma grande area em curto espacgo de tempo.
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Prevaléncia de microfilarémicos

Figura 30 — Prevaléncia de microfilarémicos por sexo e faixa etaria, diagnosticados pela Gota
espessa de sangue na area endémica de filariose linfatica em Maceio-AL.

A figura 31 lustra a distribuicdo da frequéncia absoluta de

microfilarémicos por sexo e faixa etaria.
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Figura 31 — Distribuicdo da freqliiéncia absoluta de microfilarémicos encontrados por faixa etaria e
sexo na area endémica de filariose linfatica em Macei6 — AL.
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Avaliando apenas os microfilarémicos, verifica-se entre os individuos do
sexo masculino uma média de idade de 27,3 + 12,1 anos, e de 22,9 + 15,0 anos
para o sexo feminino, sendo a diferenga estatisticamente significativa (p< 0,05).
Encontra-se apresentada na tabela 06, a média de idade dos microfilarémicos e

amicrofilarémicos em cada regido da area endémica avaliada.

Tabela 06 — Média de idade geral e estratificada por sexo dos individuos microfilarémicos em cada
regido da area endémica de filariose linfatica em Maceid-AL.

Masculino Feminino
Feitosa 242 +11,2 25,6 £ 10,6 20,0+12,3 0,027*
Jacintinho 28,1+ 13,7 29,5+ 14,1 20,8+9,2 0,198
Pitanguinha 32,0+ 16,5 33,4+13,2 29,7 +21,5 0,581
Canal do Reginaldo 25,0+ 13,9 24,8 +13,3 25,1+ 15,8 0,965
TOTAL 26,1+13,0 27,3121 22,9+15,0 0,044*

*Diferenca estatistica significativa (p < 0,05 e i > 3,84).

Avaliando a distribuicdo do total de microfilarémicos por regido da area
endémica, observa-se no Feitosa, com 104 casos, o maior numero de individuos
parasitados, seguido do Jacintinho, Pitanguinha e Canal do Reginaldo, com

respectivamente 31, 27 e 20 casos (Figura 32).
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Figura 32 — Numero absoluto de microfilarémicos detectados em cada uma das regides da area
endémica de filariose linfatica em Maceio-AL.

Proporcionalmente, dentre as quatro regides estudadas, o Canal do
Reginaldo apresentou a maior frequéncia de microfilarémicos, sendo 0,59% dos
examinados portadores do parasito. Com relagdo as outras regides, verificou-se uma
propor¢cdo de 0,57% na Pitanguinha, 0,46% no Feitosa e 0,13% no Jacintinho
(Tabela 07). Anteriormente, também foi verificado que o Jacintinho apresentava-se
como a regido da cidade com menor proporgédo de parasitados quando comparado
com os bairros Feitosa e Pitanguinha (ROCHA et al., 2000).

Tabela 07 — Frequéncia absoluta e relativa de individuos microfilarémicos e amicrofilarémicos
estratificada por regido da area endémica de filariose linfatica em Maceio-AL.

Resultados
Regibes Total
Microfilarémicos (%) Amicrofilarémicos (%)
Feitosa 104 0,46 22545 99,54 22.649
Jacintinho 31 0,13 23.020 99,87 23.051
Pitanguinha 27 0,57 4739 99,43 4.766
Canal do Reginaldo 20 0,59 3.371 99,41 3.391

Total 182 0,34 53.675 99,66 53.857
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Comparando-se as proporgdes de individuos microfilarémicos por regiao
dentro da area endémica, observou-se uma diferenca significativa entre as mesmas
(x?=52,00; p<0,0000001).

Avaliando-se a propor¢gao de microfilarémicos entre as regides que
apresentaram as maiores frequéncias (Feitosa, Pitanguinha e Canal do Reginaldo),
verificou-se que nao ha diferenga significativa entre as mesmas (p>0,05). No
entanto, quando comparamos estas trés regibes com as maiores frequéncias de
microfilarémicos frente ao Jacintinho (regido de menor frequéncia), todas com
condigdes ambientais semelhantes, verificou-se que os residentes nas trés regides
possuiam, aproximadamente, 3,7 vezes mais chances de adquirir a parasitose do
que os residentes no Jacintinho [OR=3,66 (IC95%: 2,45 — 5,49); p<0,0000001].

Com relagédo ao sexo, dos 182 microfilarémicos, 133 (73,1%) pertenciam
ao sexo masculino e 49 (26,9%) ao sexo feminino. Considerando o total de homens
e mulheres avaliados em toda area endémica, respectivamente 23.728 e 30.129,
estavam parasitados 0,56% dos individuos masculinos e 0,16% dos femininos
(Tabela 08).

Comparando-se a proporcao de microfilarémicos por sexo, em cada uma
das regides da area endémica, observou-se que apenas no Feitosa e no Jacintinho
houve uma diferenga significativa entre as chances de homens e mulheres estarem
infectados pelo parasito, com respectivas “odds ratio” de 3,81 (IC95%: 2,40 — 6,09) e
6,45 (1C95%: 2,36 — 19,12).
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Tabela 08 — Distribuigdo de microfilarémicos e amicrofilarémicos de acordo com o sexo nas regides
da area endémica de filariose linfatica em Maceio-AL.

Regides Sexo Microfilarémicos (%)  Amicrofilarémicos (%) “odds ratio” (IC95%)
Masculino 78 0,78 9.931 99,22

Feitosa 3,81 (2,40 - 6,09)
Feminino 26 0,21 12.614 99,79
TOTAL 104 22.545 e —
Masculino 26 0,25 10.274 99,75

Jacintinho 6,45 (2,36 — 19,12)
Feminino 5 0,04 12.746 99,96
TOTAL 31 23.020 e —
Masculino 17 0,82 2.053 99,18

Pitanguinha 2,22 (0,96 — 5,22)*
Feminino 10 0,37 2.686 99,63
TOTAL 27 4.739 [ —
Masculino 12 0,89 1.337 99,11

Vale do Reginaldo 2,28 (0,87 - 6,11)*
Feminino 8 0,39 2.034 99,61
TOTAL 20 3.371 e
Masculino 133 0,56 23.595 99,44

TOTAL GERAL 3,46 (2,46 — 4,87)
Feminino 49 0,16 30.080 99,84
TOTAL 182 53.675 B

*diferenca estatistica ndo significativa (p > 0,05 e 3° < 3,84)

Entre os 53.857 individuos avaliados, 29.202 (54,2%) eram procedentes
da cidade de Maceid, 370 (0,7%) tinham naturalidade desconhecida e os demais,
24.285 (45,1%) relataram origem de outras cidades e/ou estados. Porém, entre
estes ultimos observou-se uma média de permanéncia na cidade de Macei6 de 15,7
+ 12,0 anos. O tempo médio de residéncia dos individuos avaliados, na area

endémica de filariose linfatica em Maceid encontra-se descrito na tabela 09.

Tabela 09 — Média de tempo de permanéncia em anos dos individuos microfilarémicos e
amicrofilarémicos, em cada regido da area endémica de filariose linfatica em Maceio-

AL.
Regides Examinados Microfilarémicos Amicrofilarémicos p
Feitosa 11,7 + 10,1 17,5+9,7 11,7+ 10,0 < 0,05*
Jacintinho 13,9+ 10,5 15,1+8,6 13,9+ 10,5 > 0,05
Pitanguinha 14,3+ 12,8 19,6 + 16,6 14,3+ 12,7 > 0,05
Vale do Reginaldo 12,5+10,6 16,8 +7,0 12,5+ 10,6 > 0,05
TOTAL 13,0+ 10,6 17,3+ 10,7 13,0+ 10,6 < 0,05*

*diferenca estatistica significativa (p<0,05 e y*>3,84)
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Considerando os 182 individuos microfilarémicos, 118 (64,8%) eram
autoctones de Maceid, 44 (24,2%) provenientes do interior de Alagoas, 10 (5,4%) do
Estado de Pernambuco (destes, dois de Recife), cinco (2,8%) de outros estados
brasileiros e cinco (2,8%) n&o apresentaram naturalidade.

Verificando o tempo de residéncia na area endémica entre os
microfilarémicos, observou-se que os 118 (64,8%) nascidos em Maceid
apresentaram um tempo médio de 18,7 + 11,5 anos de residéncia na area endémica,
enquanto que os 64 (35,2%) originarios de outras cidades apresentaram uma meédia
de 13,4 £ 8,7 anos, sendo a diferenga significativa (p<0,05).

Comparando-se o tempo médio de permanéncia na area endémica entre
todos os avaliados, 182 microfilarémicos e 53.675 amicrofilarémicos (Tabela 09),
verificou-se que existe uma diferenga significativa entre as mesmas (p<0,05), o que
fortalece o fato de que o tempo de permanéncia na area endémica influencia
diretamente na aquisi¢do da infecgado por W. bancrofti, assim como ja foi descrito por
Fontes e cols. em 1998. Comparando-se o tempo médio de residéncia de
microfilarémicos e amicrofilarémicos em cada regiao, verificou-se que a diferenga foi
significativa apenas no bairro Feitosa (p<0,05).

Ainda avaliando o tempo de residéncia na area endémica, verificou-se
entre todos os avaliados nascidos em Maceio (29.202 individuos) um tempo médio
de permanéncia na area de 14,3 = 11,1 anos, e entre todos os avaliados oriundos de
outras cidades e/ou estados (24.285 individuos) um tempo médio de 11,4 £ 9,8
anos. Pode-se verificar que o tempo de permanéncia na area endémica era maior
entre os nascidos na cidade (p<0,05), o que refor¢ga o fato da maior frequéncia de
microfilarémicos encontrar-se entre os individuos nascidos em Macei6.

A avaliagdo da populacdo da area endémica de filariose linfatica em
Macei6 faz parte do “Programa de Eliminacdo da Filariose Linfatica” (PEFL)
implantado na cidade em 1999. Estratificando a populagdo examinada, por ano,
pode-se perceber a queda da prevaléncia ao longo do periodo entre 1999 a 2004
(Tabela 10). Em 1996, durante inquérito hemoscopico realizado na populagdo da
area endémica, foi observada uma prevaléncia geral de 2,5% de portadores de
microfilarias de W. bancrofti, sendo que especificamente na area do Feitosa a
prevaléncia atingiu 5,4% (Rocha et al., 2000). No atual estudo, percebeu-se que

apés o primeiro ano da implantacdo do PEFL em 1999, houve uma queda
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significativa na prevaléncia da enfermidade, que passou de 2,5% (1996) para 0,76%
[OR=3,40 (IC95%: 2,13 — 5,47); p<0,000001].

Tabela 10 — Prevaléncia de microfilarémicos diagnosticados por Gota espessa de sangue na area
endémica de filariose linfatica em Maceié-AL no periodo de setembro de 1999 a
novembro de 2004.

ANO Examinados Microfilarémicos Prevaléncia (%)

1999 2.776 21 0,76

2000 11.851 67 0,57

2001 13.175 65 0,49

2002 21.209 23 0,11

2003 1.946 03 0,15

2004 2.900 03 0,10
TOTAL 53.857 182 0,34

Ao longo dos anos, a constante avaliagdo demonstrou uma continua
queda na prevaléncia de microfilarémicos na area (Tabela 10), que diminuiu de
0,76% em 1999 para 0,10% em 2004. Comparando-se esta queda na frequéncia de
microfilarémicos, verificou-se uma reducdo estatisticamente significativa
(p<0,00000001).

Comparando-se a proporgcdo de microfilarémicos em 1999 e 2004,
observou-se que os residentes da area endémica em 1999 apresentavam 7,4 vezes
mais chances de infectar-se com a W. bancrofti dos que os moradores da mesma
area em 2004 [OR=7,36 (IC95%: 2,09 — 30,99); p<0,0001].

Verificando a redugdo de microfilarémicos a cada ano avaliado, foi
possivel observar que a diminuigdo apresentou-se de forma significativa entre os
anos de 1999 — 2002 [OR=7,02 (IC95%: 3,74 — 13,18); p<0,00001]; 1999 — 2003
[OR=4,94 (IC95%: 1,40 — 20,79); p<0,001]; 1999 — 2004 [OR=7,36 (IC95%: 2,09 —
30,99); p<0,0001]; 2000 — 2002 [OR=5,24 (IC95%: 3,19 — 8,66); p<0,0001]; 2000 —
2003 [OR=3,68 (IC95%: 1,12 — 14,66); p<0,05]; 2000 — 2004 [OR=5,49 (IC95%: 1,67
— 21,85); p<0,05]; 2001 — 2002 [OR=4,57 (1C95%: 2,78 — 7,56); p<0,00001] e entre
os anos de 2001 — 2004 [OR=4,79 (IC95%: 1,45 — 19,07); p<0,05].

A tabela 11 mostra a redugao da prevaléncia de microfilarémicos na area

endémica definida de filariose linfatica em Macei6é durante os anos do estudo (1999
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— 2004), separando os individuos por sexo e regido da area endémica nas quais

residiam.
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Tabela 11 — Resultado da avaliagao dos individuos residentes na area endémica de filariose linfatica em Maceio estratificado por ano, regiao e sexo, no
periodo de setembro de 1999 a novembro de 2004.

Examinados Microfilarémicos .
.~ Prevaléncia
ANO Regibes : - _ - %
Masculino Feminino TOTAL Masculino Feminino TOTAL (%)
Feitosa 26 56 82 2 0 2
1999 Jacintinho 127 233 360 1 0 1
Canal do Reginaldo 896 1.438 2.334 10 8 18
TOTAL 1.049 1.727 2.776 13 8 21 0,76
Feitosa 2.992 3.962 6.954 41 15 56
2000 Jacintinho 1.352 1.641 2.993 4 0 4
Pitanguinha 452 584 1.036 3 2 5
Canal do Reginaldo 377 491 868 2 0 2
TOTAL 5.173 6.678 11.851 50 17 67 0,57
Feitosa 4.592 5.635 10.227 31 11 42
2001 Jacintinho 398 390 788 2 0 2
Pitanguinha 899 1.097 1.996 13 8 21
Canal do Reginaldo 66 98 164 0 0 0
TOTAL 5.955 7.220 13.175 46 19 65 0,49
Feitosa 1.667 2.138 3.805 1 0 1
2002 chintin_ho 6.966 8.679 15.645 16 5 21
Pitanguinha 719 1.015 1.734 1 0 1
Canal do Reginaldo 10 15 25 0 0 0
TOTAL 9.362 11.847 21.209 18 5 23 0,11
2003 Feit.os.a 726 842 1.568 3 0 3
Jacintinho 184 194 378 0 0 0
TOTAL 910 1.036 1.946 3 0 3 0,15
2004 Feitlosla 6 7 13 0 0 0
Jacintinho 1.273 1.614 2.887 3 0 3
TOTAL 1.279 1.621 2.900 3 0 3 0,10
TOTAL GERAL 23.728 30.129 53.857 133 49 182 0,34
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5.1.2 Inquérito hemoscopico — Comunidades Sentinelas | e |l

Dentro da area endémica de filariose linfatica em Maceié onde foi
realizado o inquérito hemoscopico na populagdo geral, foram selecionadas duas
sub-areas que apresentavam maior numero de microfilarémicos nos ultimos anos,
sendo os amostrados examinados pela técnica de GE de sangue para a deteccao de

microfilarias de W. bancrofti.

5.1.2.1 Avaliacdo da Comunidade Sentinela |

No periodo de julho a setembro de 2003, foram cadastrados 3.100
individuos, com idade que variou de 01 a 94 anos, o que equivale a populagao total
residente na sub-area definida dentro do Vale do Reginaldo. Destes 3.100
cadastrados, 313 eram criangas < cinco anos e trés apresentaram idade ignorada no
cadastramento, sendo excluidos da analise. Assim, 2.784 individuos cadastrados
preenchiam os critérios de inclusdo. Deste total, 214 ndo foram avaliados, devido a
auséncia dos mesmos durante as visitas ou por recusa, sendo entao avaliados 2.570
(92,3%) individuos.

A média de idade dos 2.570 individuos examinados foi de 28,4 + 17,1
anos. Dos examinados, 1.157 (45%) eram do sexo masculino e 1.413 (55%) eram do
sexo feminino. A média encontrada para os sexos foi de 27,3 + 16,6 anos e 29,4 +
17,5 anos, respectivamente, sendo a diferenca significativa (p<0,05), semelhante ao
estudo da populacéo geral de toda a area apresentado anteriormente.

Dos 2.570 individuos examinados, trés (0,12%) foram diagnosticados
microfilarémicos.

Apesar da exclusdo para analise de 313 criangas < cinco anos e trés
individuos com idade ignorada, 135 (43,1%) dessas criangas e todos os trés sem
idade conhecida foram examinados pela GE de sangue sendo todos os 138
examinados negativos para pesquisa de microfilarias de W. bancrofti.

Os trés microfilarémicos eram do sexo masculino, com as seguintes
idades: 25, 32 e 40 anos. A média de idade dos microfilarémicos foi de 32,3 + 7,5
anos e a média de idade dos amicrofilarémicos foi de 28,4 + 17,1 anos (p>0,05).
Essa mesma observacgao foi feita no estudo com a populagao geral na mesma area,

apresentado nesse trabalho.
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Ao verificar as idades dos trés microfilarémicos, é possivel supor que
estes individuos tenham sido infectados no passado e nado terem sido
diagnosticados e tratados anteriormente. Se esses microfilarémicos fossem mais
jovens, poderia supor a ocorréncia de transmisséao ativa da bancroftose na area.

A tabela 12 mostra os individuos examinados, amicrofilarémicos e

microfilarémicos estratificados por faixa etaria e por sexo.

Tabela 12 — Distribuicdo de individuos amicrofilarémicos, microfilarémicos e total de avaliados pela
Gota espessa de sangue por faixa etéria e sexo na Comunidade Sentinela I, regido
endémica de filariose linfatica em Maceio-AL.

i Etaria Amicrofilarémicos Microfilarémicos TOTAL
Masculino Feminino Masculino Feminino

05 - 10 195 (50,4) 192 (49,6) 00 (0,0) 00 (0,0) 387 (15,0)
11 -15 142 (44,4) 178 (55,6) 00 (0,0) 00 (0,0) 320 (12,5)
16 - 20 139 (50,5) 136 (49,5) 00 (0,0) 00 (0,0) 275 (10,7)
21-25 132 (44,5) 164 (55,2) 01(0,3) 00 (0,0) 297 (11,6)
26 - 30 112 (42,3) 153 (57,7) 00 (0,0) 00 (0,0) 265 (10,3)
31 - 40 196 (44,1) 246 (55,4) 02 (0,5) 00 (0,0) 444 (17,3)
41 - 50 121 (40,5) 178 (59,5) 00 (0,0) 00 (0,0) 299 (11,6)

> 50 117 (41,3) 166 (58,7) 00 (0,0) 00 (0,0) 283 (11,0)
TOTAL 1.154 (44,90)* 1.413 (54,98)* 03 (0,12)* 00 (0,0) 2.570 (100)

*As proporgdes calculadas sdo referentes ao nimero total de examinados

Quanto a naturalidade desses microfilarémicos, foi verificado que dois
eram autoctones de Maceio e um do litoral norte de Alagoas (cidade de Paripueira).
O microfilarémico natural de Paripueira residia na area endémica por 20 anos. Esse
tempo de moradia na area pode explicar a infeccdo por W. bancrofti de um individuo
ndo autdctone da cidade de Maceid. Isso foi verificado em estudos com escolares
realizados no passado, quando pessoas originarias de outras cidades e/ou estados
e que foram diagnosticadas como microfilarémicas, residiam na area endémica por
mais de 13 anos (FONTES et al., 1998).

Quanto a naturalidade dos amicrofilarémicos foi verificado que 1.607
(62,7%) eram de Maceid, 676 (26,3%) do interior de Alagoas, 166 (6,5%) do Estado
de Pernambuco (com 10 de Recife) e 116 (4,5%) eram provenientes de outros

estados brasileiros.
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Comparando o tempo médio de moradia na Comunidade Sentinela |,
entre os naturais de Macei6é (18,4 + 13,4 anos) e aqueles originarios de outras
localidades (13,6 + 12,5 anos), verificou-se que os individuos procedentes de outras
cidades de Alagoas ou de outros estados, moravam ha menos tempo em Maceio do
que os individuos autéctones (p< 0,000001).

Devido ao encontro de trés microfilarémicos na Comunidade Sentinela |,
esta foi reavaliada depois de dois anos, para verificar a situacdo da filariose. A
definicho de uma comunidade sentinela é importante para realizar avaliacbes

periodicas apoés intervengcdes em uma area endémica da enfermidade.

5.1.2.2 Reavaliacdo da Comunidade Sentinela |

A reavaliacao da comunidade Sentinela | ocorreu no periodo de setembro
a novembro de 2005, sendo cadastrados 2.328 individuos, com idade que variou de
01 a 93 anos. Destes 2.328 cadastrados, 194 eram criangas < cinco anos, e 31
apresentaram idade ignorada no cadastramento, sendo excluidos da analise. Assim,
2.103 individuos cadastrados preenchiam os critérios de inclusdo. Deste total, 345
nao foram avaliados, devido a auséncia dos mesmos durante as visitas ou por
recusa, sendo entdo avaliados 1.758 (83,6%) individuos.

A média de idade dos 1.758 individuos examinados foi de 29,3 + 17,4
anos. Dos examinados, 785 (44,7%) eram do sexo masculino e 973 (55,3%) eram do
sexo feminino. A média encontrada para os sexos foi de 28,3 + 17,1 anos para
homens e 30,0 + 17,6 anos para mulheres, sendo a diferenga significativa (p<0,05),
semelhante ao estudo da populagdo geral de toda a area apresentado
anteriormente.

A tabela 13 mostra a faixa de idade dos individuos avaliados pela GE de

sangue, estratificado por sexo.
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Tabela 13 — Distribuicdo de individuos examinados pela Gota espessa de sangue, estratificada por
sexo na Comunidade Sentinela I, regiao endémica de filariose linfatica em Maceio-AL.

Examinados
Faixa Etaria TOTAL (%)
Masculino (%) Feminino (%)
05-10 133 (49,6) 135 (50,4) 268 (15,2)
11-15 83 (41,3) 118 (58,7) 201 (11,4)
16 - 20 92 (49,5) 94 (50,5) 186 (10,6)
21-25 87 (44,2) 110 (55,8) 197 (11,2)
26 - 30 82 (48,8) 86 (51,2) 168 (9,6)
31-40 125 (42,2) 171 (57,8) 296 (16,9)
41-50 95 (43,2) 125 (56,8) 220 (12,5)
> 50 88 (39,6) 134 (60,4) 222 (12,6)
TOTAL 785 (44,7) 973 (55,3) 1.758 (100,0)

Na Comunidade Sentinela |, durante a reavaliacido, dentre os 1.758
examinados, nenhum microfilarémico foi detectado pela técnica de GE de sangue.
Na avaliacio na mesma area, dois anos antes foram detectados trés
microfilarémicos. O nao encontro de parasitados na reavaliagdo mostra como a
transmissdo da bancroftose esta reduzida ou até interrompida na antiga area
endémica de Macei6.

Verificando a naturalidade dos individuos examinados, encontrou-se
1.174 (66,7%) autdctones de Maceio, 420 (23,9%) do interior de Alagoas, 111
(6,3%) do Estado de Pernambuco (sendo dois da capital pernambucana), 51 (2,9%)
de outros estados do Brasil, um (0,1%) do Equador e um (0,1%) individuo com
naturalidade ignorada.

Os individuos autoctones de Macei6 residiam na Comunidade Sentinela |
por um tempo médio de 22,4 + 150 anos e os nao autoctones de Maceid
apresentaram um tempo médio de residéncia na area de 16,8 + 12,6 anos.
Comparando as médias encontradas, verificou-se que houve uma diferenca
significativa (p<0,000001).

5.1.2.3 Avaliacdo da Comunidade Sentinela Il

Nos meses de julho e agosto de 2005, foram cadastrados 1.698
individuos, com idade que variou de 01 a 95 anos, o que equivale a populagao total
residente na sub-area |l definida dentro do Vale do Reginaldo. Destes 1.698
cadastrados, 201 eram criangas < cinco anos e 31 apresentaram idade ignorada no

cadastramento, sendo excluidos da analise. Assim, 1.466 individuos cadastrados
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preenchiam os critérios de inclusdo. Deste total, 314 nao foram avaliados, devido a
auséncia dos mesmos durante as visitas ou por recusa, sendo entao avaliados 1.152
(78,6%) individuos. Destes avaliados, 542 (47%) eram do sexo masculino e 610
(53%) do sexo feminino.

A média de idade dos examinados foi 26,4 + 16,7 anos, sendo encontrada
uma média de 25,0 + 16,7 anos para os homens e 27,5 + 16,6 anos para as
mulheres, sendo a diferenga significativa (p<0,05), semelhante ao estudo da
populagao geral de toda a area apresentado anteriormente.

A tabela 14 mostra a distribuicdo por faixa etaria dos individuos avaliados

pela GE de sangue, estratificado por sexo.

Tabela 14 — Distribuicdo de individuos examinados pela Gota espessa de sangue, estratificada por
sexo, na Comunidade Sentinela Il, regido endémica de filariose linfatica em Maceio-AL.

Examinados
Faixa Etaria TOTAL (%)
Masculino (%) Feminino (%)
05-10 123 (55,0) 101 (45,0) 224 (19,5)
11-15 81 (51,6) 76 (48,4) 157 (13,6)
16 -20 64 (47,1) 72 (52,9) 136 (11,8)
21-25 55 (45,1) 67 (54,9) 122 (10,6)
26 -30 48 (42,9) 64 (57,1) 112 (9,7)
31-40 70 (40,7) 102 (59,3) 172 (14,9)
41 -50 53 (46,5) 61 (53,5) 114 (9,9)
> 50 48 (41,7) 67 (58,3) 115 (10,0)
TOTAL 542 (47,0)* 610 (53,0)* 1.152 (100)

*As proporgdes calculadas séo referentes ao nimero total de examinados

Na Comunidade Sentinela Il nenhum microfilarémico foi detectado,
sugerindo que nesta area, o tratamento de parasitados no passado tenha eliminado
as fontes de infeccdo para mosquitos e conseqlentemente, a transmissdo da
bancroftose.

Apesar da exclusdo para analise de 201 criangas < cinco anos e 31
individuos com idade ignorada, 50 (33,1%) dessas criangas e trés (10,7%) sem
idade conhecida foram também examinados pela GE de sangue sendo todos os 53
examinados negativos para pesquisa de microfilarias de W. bancrofti.

Verificando a naturalidade dos individuos examinados, encontrou-se 567
(49,2%) individuos autéctones de Maceid, 437 (37,9%) do interior de Alagoas, 126
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(11,0%) do Estado de Pernambuco (sendo 04 da capital pernambucana), 21 (1,8%)
de outros Estados do Brasil e um (0,1%) individuo com naturalidade ignorada.

Os individuos autoéctones de Maceio residiam na Comunidade Sentinela |l
por um tempo médio de 15,6 = 11,4 anos e os nao autoctones de Maceid
apresentaram um tempo médio de residéncia na area de 13,3 + 10,0 anos, diferenca
significativa (p<0,001).

Comparando o tempo de residéncia dos individuos examinados nas
Comunidades Sentinelas | e Il, foi verificada uma média de 16,6 £ 13,3 anos para a
Comunidade Sentinela | durante a avaliagao; 20,6 + 10,7 anos para os residentes da
Comunidade Sentinela | na reavaliacido e de 14,5 + 10,7 anos para os moradores da
Comunidade Sentinela Il. Comparando o tempo médio de residéncia encontrado nas
trés areas estudadas, com o trabalho de Fontes e cols. (1998) com os escolares,
verificou-se que, os moradores das areas em questao residiam a um tempo superior
ao encontrado nos escolares microfilarémicos nao autéctones de Maceid, o que
pode sugerir que, se ainda estivesse ocorrendo a transmissao recente da
bancroftose na area, entre os individuos examinados poderiam ser encontrados

infectados com W. bancrofti.

5.1.3 Inquérito Imunolégico para pesquisa de antigenos de W. bancrofti na

area endémica

Entre outubro de 2002 a abril de 2003, na area endémica de filariose
linfatica também foi realizada a pesquisa de antigenos circulantes soluveis do
parasito através de imunocromatografia rapida em uma amostra da populagéao.

Foram examinados 414 individuos da area endémica com idades entre 06
e 79 anos, com média de 31,6 £ 15,9 anos.

Dos 414 individuos avaliados, 162 (39,1%) eram do sexo masculino e 252
(60,9%) do sexo feminino, apresentando médias de idade respectivas de 30,4 + 15,6
anos e 32,3 + 16,0 anos, nao sendo esta diferencga significativa (p>0,05). A tabela 15

mostra a distribuicao dos individuos avaliados de acordo com o sexo e faixas etarias.
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Tabela 15 — Distribuicdo de individuos examinados pelo “ICT card test”, estratificada por sexo, na
area endémica de filariose linfatica em Maceio-AL.

Examinados
Faixa Etaria : o TOTAL (%)
Masculino (%) Feminino (%)
06 -10 02 (40,0) 03 (60,0) 05(1,2)
11-15 32 (50,8) 31 (49,2) 63 (15,2)
16 -20 19 (34,5) 36 (65,5) 55 (13,3)
21-25 22 (37,3) 37 (62,7) 59 (14,3)
26 - 30 20 (43,5) 26 (56,5) 46 (11,1)
31-40 31 (40,3) 46 (59,7) 77 (18,6)
41 -50 16 (32,7) 33 (67,3) 49 (11,8)
> 50 20 (33,3) 40 (66,7) 60 (14,5)
TOTAL 162 (39,1) 252 (60,9) 414 (100,0)

Dos 414 individuos avaliados, apenas um (0,24%) apresentou
positividade para a presenga de antigenos circulantes soluveis de W. bancrofti. O
individuo antigeno-positivo era do sexo masculino, com 11 anos de idade, autoctone
de Cha Preta (interior do Estado de Alagoas), residindo na regido endémica de
Maceié por 11 anos, tempo suficiente para adquirir a parasitose, segundo
estimativas de Fontes e cols. (1998). Em area endémica de Olinda, estudo avaliando
625 individuos com idade entre 05 e 65 anos, utilizando imunocromatografia rapida,
foi verificada a frequéncia de 31,7% de antigenos-positivos e na mesma amostra foi
encontrada uma frequéncia de 6,1% de microfilarémicos pela GE de sangue
(BRAGA et al., 2003). Os dados desse estudo mostraram que o “ICT card test” tem
uma sensibilidade de 94,7% e especificidade de 72,4 a 100% (BRAGA et al., 2003).

Os individuos antigenos-negativos (413) apresentaram media de idade de
31,6 + 15,8 anos e tempo médio de residéncia na area endémica de 15,7 + 12,5
anos.

Os examinados estavam distribuidos em trés regides da area endémica

de filariose linfatica em Macei6 (Tabela 16).

Tabela 16 — Numero de individuos examinados pelo “ICT card test”, no periodo de outubro de 2002 a
abril de 2003, em trés diferentes regides da area endémica de filariose linfatica em

Maceio-AL.
Regi6es amostradas N° de examinados (%) N° de positivos (%)
Feitosa 04 (1,0) 00 (0,00)
Jacintinho 112 (27,1) 00 (0,00)
Canal do Reginaldo 297 (71,7) 01 (0,34)

TOTAL 414 (100,0) 01 (0,24)
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Verificando a naturalidade dos examinados, observou-se que 237 (57,2%)
eram autéctones de Maceid, 112 (27,0%) do interior de Alagoas, 43 (10,4%) do
Estado de Pernambuco (quatro de Recife), 20 (4,8%%) de outros estados brasileiros
e dois (0,5%) com naturalidade desconhecida.

Dentre os 414 examinados pelo “ICT card test”, 401 (96,9%) foram
também examinados pela GE de sangue, porém nenhum microfilarémico foi
detectado. O unico individuo antigeno-positivo apresentou exame negativo por GE
de sangue e também por FM (10 mL de sangue filtrado). Verificando a naturalidade
dos examinados por GE de sangue, observou-se que 229 (57,1%) eram autéctones
de Maceio, 108 (26,9%) eram do interior do estado de Alagoas, 42 (10,5%) do
estado de Pernambuco, 20 (5,0%) de outros estados do Brasil e dois (0,5%) com
naturalidade desconhecida.

O tempo de residéncia na area endémica foi de 16,5 + 12,3 anos para os
autoéctones da capital alagoana e de 15,1 + 13,0 anos para os naturais de outras
cidades e/ou estados. Comparando as médias, verificou-se que esta diferengca nao

foi significativa (p>0,05).

5.2 Area circunvizinha a area endémica de filariose linfatica

A idéia de avaliar a area circunvizinha da area endémica foi para verificar a
expansdo da parasitose, ou seja, existéncia de parasitados e até que distancia da
area de maior frequéncia de parasitados ainda poderia ser detectado

microfilarémicos.

5.2.1 Inquérito hemoscopico

No periodo de setembro de 2004 a fevereiro de 2006, foram cadastrados
13.765 individuos, com idade que variou de 01 a 99 anos, o que equivale a
populagao residente na area circunvizinha da area endémica de filariose linfatica em
Maceid, delimitada no estudo. Destes 13.765 cadastrados, 1.072 eram criancas <
cinco anos e 362 apresentaram idade ignorada no cadastramento, sendo excluidos

da analise. Assim, 12.331 individuos cadastrados preenchiam os critérios de
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inclusdo. Deste total, 2.451 ndo foram avaliados, devido a auséncia dos mesmos
durante as visitas ou por recusa, sendo entao avaliados 9.880 (80,1%) individuos.
A tabela 17 mostra a distribuicdo por faixa etaria, de acordo com o sexo,

dos individuos examinados na area circunvizinha a area endémica de filariose.

Tabela 17 — Distribuigdo por sexo e faixa etaria dos individuos examinados por Gota espessa de
sangue na area circunvizinha a area endémica de filariose linfatica em Macei6-AL.

Faixa etéaria Indiv_iduos (%) : Sexo -
(anos) examinados Masculino (%) Feminino (%)
05-10 1.365 (13,8) 688 (50,4) 677 (49,6)
11-15 1.136 (11,5) 525 (46,2) 611 (53.8)
16 — 20 983 (9,9) 450 (45,8) 533 (54,2)
21-25 1.003 (10,1) 422 (42,1) 581 (57,9)
26 - 30 1.033 (10,5) 437 (42,3) 596 (57,7)
31-40 1.824 (18,5) 789 (43,3) 1.035 (56,7)
41-50 1.077 (10,9) 441 (40,9) 636 (59,1)
> 50 1.459 (14,8) 549 (37,6) 910 (62,4)
TOTAL 9.880 (100,0) 4.301 (43,5) 5.579 (56,5)

Para cada localidade da area circunvizinha da area endémica, foi

verificado o numero total de individuos avaliados, descritos na tabela 18.

Tabela 18 — Numero de individuos examinados por Gota espessa de sangue, distribuidos por
localidades da area circunvizinha a area endémica de filariose linfatica em Macei6-AL.

Regifes da area endémica Examinados (%)
Jacintinho 8.775 88,8
Farol 1.105 11,2
TOTAL 9.880 100,00

Entre os 9.880 individuos avaliados, a média de idade foi de 30,3 + 18,1
anos. Em relagao ao sexo, 4.301 (43,5%) eram do sexo masculino e 5.579 (56,5%)
eram do sexo feminino, com média de idade respectivamente de 28,9 + 17,8 anos e
31,4 + 18,2 anos, sendo a diferengca estatistica significativa (p<0,000001),
semelhante ao verificado na populagao estudada na area endémica.

Dos 9.880 individuos examinados, somente um (0,01%) foi diagnosticado
microfilarémico. A média de idade dos amicrofilarémicos foi de 30,3 £ 18,1 anos. O

microfilarémico encontrado estava com 33 anos de idade e era do sexo masculino.
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Apesar da exclusao para analise de 1.072 criangas < cinco anos e 362
individuos com idade ignorada, 270 (25,2%) dessas criangas e 16 (4,4%) sem idade
conhecida foram examinados pela GE de sangue sendo todos os 286 examinados
negativos para pesquisa de microfilarias de W. bancrofti.

Entre os 9.880 avaliados, 6.981 (70,7%) eram procedentes da cidade de
Maceid, 2.203 (22,3%) do interior de Alagoas, 387 (3,9%) do Estado de
Pernambuco, 301 (3,0%) de outros estados brasileiros, um (0,01%) de outro pais
(Bolivia) e sete (0,08%) apresentavam naturalidade desconhecida.

O individuo microfilarémico era autdctone de Maceio, e residia na area
circunvizinha por aproximadamente seis anos. Durante a avaliagdo deste caso,
verificou-se que o microfilarémico residia anteriormente na area endémica definida
por um periodo de 27 anos, o que pode sugerir que o individuo foi infectado por W.
bancrofti antes de deslocar-se para a area circunvizinha.

Verificando o tempo de residéncia dos amicrofilarémicos na regiao
circunvizinha entre os autoctones de Maceid (23,0 + 15,7 anos) e os originarios de
outras localidades (18,3 £ 14,7 anos), observou-se que a diferenga era significativa
(p<0,000001).

Com o inquérito realizado nos moradores da area periférica através da
técnica de GE de sangue, como parte dos objetivos previstos pelo PEFL, conseguiu-
se avaliar a situagcdo da filariose linfatica na antiga area endémica de filariose
linfatica em Maceid e area circunvizinha, sendo o microfilarémico encontrado nesta

ultima area, o ultimo detectado desde a implantagdo do programa em 1999.

5.2.2 Inquérito imunolégico para pesquisa de antigenos de W. bancrofti na area

circunvizinha

Na area circunvizinha, além do inquérito hemoscopico foi realizado
também um inquérito imunolégico com amostras aleatérias de dois grupos de

residentes.

5.2.2.1 Amostras aleatérias de criancas de 05 a 10 anos (Grupo 1)
Entre os meses de margo e abril de 2005, foram realizados exames por
imunocromatografia rapida (“ICT card test”) em amostras aleatérias de 327 criangas

com idades entre 05 a 10 anos, com média de idade de 7,5 + 1,7 anos.
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Das 327 criangas examinadas, 173 (52,9%) eram do sexo masculino e
154 (47,1%) do sexo feminino. A média de idade para os meninos foi de 7,3 £ 1,7
anos e para as meninas a média foi de 7,7 £ 1,7 anos, sendo a diferenca
estatisticamente significativa (p<0,05). A tabela 19 mostra o numero de examinados

por idade e por sexo.

Tabela 19 — Freqliéncia de idade das criangas examinadas por “ICT card test” na area circunvizinha
a area endémica de filariose linfatica em Maceio-AL.

Idade (anos) : Examinados — TOTAL (%)
Masculino (%) Feminino (%)
05 35 (64,8) 19 (35,2) 54 (16,5)
06 34 (56,7) 26 (43,3) 60 (18,3)
07 21 (45,7) 25 (54,3) 46 (14,1)
08 30 (49,2) 31 (50,8) 61 (18,7)
09 33 (60,0) 22 (40,0) 55 (16,8)
10 20 (39,2) 31 (608) 51 (15,6)
TOTAL 173 (52,9) 154 (47,1) 327 (100)

Todos o0s examinados pela imunocromatografia rapida foram
diagnosticados como antigenos-negativos, sugerindo que a transmissdo da
bancroftose ndo se expandiu para a periferia da area endémica, uma vez que as
criangas funcionam como marcadores de transmissdo recente da parasitose. Em
estudo realizado na area endémica em 2003, uma amostra de 3.000 criangas (06 e
10 anos de idade) foi avaliada através do “ICT card test’, sendo encontrada uma
prevaléncia de 0,33% (ROCHA et al., 2003). Em outro estudo realizado em Trinidad
e Tobago utilizando a mesma técnica para exame de 2.597 escolares de 6 a 12 anos
nao foi encontrada nenhuma crianga antigeno-positivo, concluindo os autores que a
interrupcdo da transmissdo da parasitose havia sido atingida naquele pais
(RAWLINS et al., 2004). Ainda utilizando a técnica de imunocromatografia rapida,
Silva e cols. (2007) examinaram 672 criancas em dois bairros de Olinda, regiao
metropolitana de Recife, encontrando 66 (9,82%) antigenos-positivos. Essa
frequéncia detectada em Olinda por Silva e cols. (2007) é considerada como elevada
pelos critérios da OMS e indica que esta ocorrendo transmissao ativa na area.

O tempo médio de residéncia das criangas examinadas na regiao

circunvizinha foi de 7,2 + 2,1 anos.
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Verificando a naturalidade das criangas examinadas, observou-se que
311 (95,1%) eram autoctones de Maceio, oito (2,5%) do interior de Alagoas, trés

(0,9%) do Estado de Pernambuco e cinco (1,5%) de outros estados brasileiros.

5.2.2.2 Amostras aleatérias de adultos jovens de 15 a 25 anos (Grupo 2)

Entre maio e julho de 2004, foi utilizada a técnica de imunocromatografia
rapida para a anadlise de 2.214 amostras aleatérias de moradores da area
circunvizinha. Dos examinados, 865 (39,1%) eram do sexo masculino e 1.349
(60,9%) eram do sexo feminino.

A média de idade dos examinados masculinos foi 19,3 + 3,1 anos e para
as mulheres 19,7 £ 3,2 anos, sendo a diferenga significativa (p<0,01). A tabela 20
mostra a distribuicdo dos examinados pela imunocromatografia rapida de acordo
com a idade e o sexo.

Entre os 2.214 examinados foram detectados oito (0,36%) individuos
antigenos-positivos. Estudo realizado em area endémica de Olinda avaliando 625
individuos com idades entre 05 e 65 anos, utilizando a mesma técnica, foi verificada
a frequéncia de 31,7% de antigenos-positivos (BRAGA et al., 2003), mostrando uma
elevada frequéncia de parasitados quando comparado com os dados da area
circunvizinha a area endémica de Maceid. Por outro lado, avaliagdo recente em
antigas areas endémicas de Belém do Par4, utilizando a mesma técnica, entre 2.816
individuos do sexo masculino de 20 a 30 anos, nao foi detectado nenhum antigeno-
positivo (ROCHA et al., 2005). Esses resultados sdo importantes e constituem um
dos fatores para a obtencido do certificado de eliminacdo da filariose linfatica na
cidade de Belém (ROCHA et al., 2005).

Dos oito positivos para a presenca de antigenos de W. bancrofti, cinco

(62,5%) eram do sexo masculino e trés (37,5%) do sexo feminino (Tabela 20).
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Tabela 20 — Distribuicdo dos antigenos-positivos e antigenos-negativos, de acordo com a idade e o
sexo, diagnosticados pelo “ICT card test” na area circunvizinha a area endémica de
filariose linfatica em Maceio-AL.

Antigenos-negativos Antigenos-positivos

EEEE (Enes) Masculino (%) Feminino (%) Masculino (%) Feminino (%) vk ()
15 107 (38,1) 172 (61,1) 01 (0,4) 01(0,4) 281 (12,7)
16 100 (47,2) 112 (52,8) 00 (0,0) 00 (0,0) 212 (9,6)
17 85 (36,6) 147 (63,4) 00 (0,0) 00 (0,0) 232 (10,5)
18 86 (40,8) 125 (59,2) 00 (0,0) 00 (0,0) 211 (9,5)
19 88 (44,0) 112 (56,0) 00 (0,0) 00 (0,0) 200 (9,0)
20 85 (39,7) 128 (59,8) 01 (0,5) 00 (0,0) 214 (9,7)
21 70 (37,2) 117 (62,3) 01 (0,5) 00 (0,0) 188 (8,5)
22 66 (37,3) 110 (62,1) 00 (0,0) 01 (0,6) 177 (8,0)
23 67 (38,1) 107 (60,7) 01 (0,6) 01 (0,6) 176 (7,9)
24 55 (37,2) 93 (62,8) 00 (0,0) 00 (0,0) 148 (6,7)
25 51 (29,1) 123 (70,3) 01 (0,6) 00 (0,0) 175 (7,9)

TOTAL 860 (38,8) 1.346 (60,9) 05 (0,2) 03 (0,1) 2.214 (100,0)

Ao comparar as proporgdes de antigenos-positivos entre homens (0,57%)
e mulheres (0,22%) (Tabela 21), foi verificado que esta diferenga nao foi significativa
[OR=2,61 (IC95%: 0,54 — 13,76); p>0,05].

A média de idade dos individuos antigenos-positivos do sexo masculino
foi 20,8 £+ 3,8 anos e do sexo feminino foi 20,0 + 4,4 anos, diferenga esta nao
significativa (p>0,05) (Tabela 21).

Tabela 21 — Distribuigdo dos individuos antigenos-positivos, detectados por “ICT card test”, por sexo
e média de idade na populagdo amostrada de adultos jovens na area circunvizinha a
area endémica de filariose linfatica em Maceio-AL.

Sexo Examinados Antigenos-positivos (%) p Média de idade (anos) p
Masculino 865 05 (0,57) 20,8+ 3,8
> >
Feminino 1.349 03 (0,22) p>0,05 20,0 + 4,4 p>0,05
TOTAL 2.214 08 (0,36) ---- 20,5+£3,7 -—--

A média de idade encontrada para os individuos antigenos-positivos foi
de 20,5 £ 3,7 anos e de 19,5 + 3,2 anos para os individuos antigenos-negativos.
Essa diferenga observada entre os dois grupos nao foi estatisticamente significativa
(p>0,05).

O tempo médio de residéncia na regido circunvizinha entre os individuos
antigenos-positivos e antigenos-negativos foi de, respectivamente, 17,6 £ 5,9 anos e

15,9 + 6,0 anos, diferenga nao significativa (p>0,05).
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A tabela 22 mostra a distribuicdo dos numeros de examinados e os

numeros de antigenos-positivos encontrados por bairro.

Tabela 22 — Numero de individuos examinados por “ICT card test” no ano de 2004 em dois bairros da
area circunvizinha a area endémica de filariose linfatica em Maceio-AL e casos
antigenos-positivos para Wuchereria bancrofti.

Bairros amostrados N° de examinados (%) “ICT card test” positivo (%)
Jacintinho 2.126 (68,0) 07 (0,33)
Farol 88 (4,0) 01 (1,14)
TOTAL 2.214 08 (0,36)

Verificando a naturalidade dos individuos examinados, observou-se que
1.863 (84,1%) eram autoctones de Maceio, 241 (10,9%) do interior de Alagoas, 60
(2,7%) de outros estados brasileiros, 49 (2,2%) do Estado de Pernambuco e um
(0,1%) com naturalidade ignorada.

Comparando o tempo de residéncia na area estudada dos individuos
examinados autéctones de Maceio (16,9 + 5,5 anos) com os nao autéctones (10,7 +
5,8 anos), foi verificado que houve uma diferenga significativa (p<0,000001).

Os individuos detectados positivos para a presenga de antigenos de W.
bancrofti eram todos autoctones da cidade de Maceid e residiam na area a 17,6
5,9 anos.

Os oito individuos antigenos-positivos pelo “ICT card test”, foram
submetidos a pungao venosa para a coleta de 10 mL de sangue para a realizagéo
da técnica parasitologica de filtragdo em membrana de policarbonato. Esta técnica
possibilita a analise de um maior volume sanguineo dos individuos antigenos-
positivos, permitindo verificar a presenga de microfilarias circulantes, confirmando o
diagnastico.

Entre os oito individuos antigenos-positivos, apenas dois individuos do
sexo masculino apresentaram microfilarias circulantes, com uma concentracdo de
1,87 microfilarias/mL de sangue (em 10 mL de sangue filtrado). A deteccao destes
dois individuos com baixa microfilaremia pode sugerir que os outros seis antigenos-
positivos também apresentam microfilaremia tdo baixa que n&o sejam detectadas
pela técnica de concentragdo como a filtracdo de sangue, tornando o diagnéstico
parasitologico falho. Outras situagdes que podem justificar um exame parasitologico

falso-negativo seria o caso de um individuo infectado por apenas um unico verme ou
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por vermes do mesmo sexo, portanto sem apresentar microfilarias circulantes. Pode-
se considerar ainda, a possibilidade do “ICT card test” apresentar resultados falsos-
positivos, uma vez que sua especificidade apesar de elevada, ndo ser 100%. Os
dois individuos microfilarémicos apresentaram uma microfilaremia muito baixa,
portanto pouco provavel de serem eles fontes de infecgdo para os vetores, nao
sustentando a propagacao da bancroftose. Trabalhos tém mostrado que a
manutencdo da endemia depende da ocorréncia de altas taxas de infeccdo natural
dos mosquitos. Nao existe uma estimativa que seja consenso entre os
pesquisadores, sobre a quantidade de picadas de mosquitos infectados com larvas
L; para o aparecimento de um novo caso humano com microfilaremia patente. Os
calculos variam de cerca de 2.000 até mais de 100.000 picadas infectantes/individuo
(HAIRSTON & DEMEILLON, 1968; SOUTHGATE, 1984). Apesar disso, tem sido
observado que abaixo de um determinado numero critico de picadas infectantes, a
filariose linfatica ndo é sustentada como uma doenga endémica (WITT & OTTESEN,
2001).

5.3 Quantificacdo de microfilarias circulantes pela técnica de

filtracdo em membrana de policarbonato

Foram quantificadas as parasitemias de 173 microfilarémicos
provenientes da populacdo da area endémica analisada de Macei6. A densidade de
microfilaremia (mf/mL de sangue) variou de 0,2 a 1.039 mf/mL, com média de 93,8 +
149,1 mf/mL. Ao se analisar somente os ultimos microfilarémicos na antiga area
endémica, detectados em 2004, a média de microfilaremia foi 43,3 + 23,2 mf/mL.
Fontes (1996) verificou, entre 234 microfilarémicos na mesma area endémica, uma
microfilaremia média de 580,5 + 786 mf/mL, sendo a diferenga significativa
(p<0,00001) quando comparada com a microfilaremia média dos parasitados do
atual estudo (1999-2004). Isso mostra que durante o PEFL em Maceid, desde 1999,
além da drastica reducao de microfilarémicos, também a densidade de microfilarias
nos parasitados tem se reduzido acentuadamente ao longo dos anos. Esse fato
também pode ter contribuido para a diminuicdo e eliminacdo da transmissao da

bancroftose na area endémica de Maceio.
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A densidade média de parasitemia entre individuos do sexo masculino foi
91,4 + 138,9 mf/mL e entre aqueles do sexo feminino foi 98,3 + 177,5 mf/mL, nao
sendo a diferenga estatisticamente significativa (p>0,05). Fontes (1996) observou
diferenca significativa entre sexos quando comparou a microfilaremia média.
Acontece que no grupo examinado por esse autor, a microfilaremia média entre
masculinos foi 706,0 + 868,8 mf/mL e entre femininos foi 368,3 + 565,6 mf/mL,
densidade parasitaria muito mais elevada que a detectada na atualidade.

Devido a grande variagdo na distribuicdo das contagens de microfilarias
por mL de sangue de um individuo para outro, as parasitemias observadas foram
transformadas em logaritmo, obtendo-se entdo as médias geométricas dos numeros
de mf/mL de sangue, passando a distribuicdo a ser mais homogénea. Assim, a
média geométrica da densidade de microfilaremia entre os individuos parasitados foi
1,56 + 0,68 mf/mL. Entre os parasitados do sexo masculino a média geométrica de
microfilaremia foi 1,56 = 0,68 mf/mL e entre os parasitados do sexo feminino foi 1,54

= 0,67 mf/mL, ndo sendo a diferenga estatisticamente significativa (p>0,05).

5.4 Tratamento dos individuos microfilarémicos e antigenos-

positivos

Durante todos os anos avaliados no estudo (1999 a 2006), todos os
individuos detectados como microfilarémicos pela GE de sangue ou detectados
antigenos-positivos na imunocromatografia rapida foram tratados com Citrato de
Dietilcarbamazina (DEC) de acordo com o esquema terapéutico preconizado pela
Organizagdo Mundial de Saude (OMS) na dosagem de 6 mg/Kg de peso por dia, via
oral, durante 12 dias consecutivos (WHO, 1984).

A medicacao era dada aos parasitados a cada dia do tratamento (12 dias)
em visitas as suas residéncias e ap0s o primeiro dia os pesquisadores e estudantes
do programa colhiam dados, através de questionario, em relagdo ao aparecimento
de reagdes adversas como cefaléia, febre, dores localizadas, mialgia, entre outras.
Se porventura o individuo em tratamento manifestasse alguma reagado, era
encaminhado para a avaliagao clinica imediata para que nao ocorresse a interrupgao

do tratamento.
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A administragdo da medicacado especifica nos parasitados consiste em
uma intervengcdo que impede o avango da morbidade, previne a expansao da
bancroftose nos locais endémicos, combate novos focos de infecgdo e possibilita o
controle e a eliminagdo da transmissao da filariose linfatica, uma vez que néo
permite que o ser humano infectado se torne uma fonte para o mosquito adquirir e

transmitir o parasito para individuos saos.

5.5 Sinopse da avaliacao da area endémica de filariose linfatica em

Maceid e area circunvizinha

Desde a implantagdo do Programa de Eliminagcdo da Filariose Linfatica
em Macei6 (1999), a Universidade Federal de Alagoas em parceria com a Secretaria
Municipal de Saude de Maceid6 e com apoio da Fundacdo Nacional de Saude
(FUNASA), avaliaram por duas técnicas diferentes (gota espessa de sangue e
imunocromatografia rapida) um total de 73.662 individuos na area endémica
anteriormente descrita (ROCHA et al., 2000) e area circunvizinha. A area endémica
anteriormente descrita apresentava, em 1995, uma prevaléncia média de 2,5% de
microfilarémicos. A frequéncia de microfilarémicos diagnosticados por GE, entre
1999 e 2006 na area endémica e area circunvizinha foi 0,27%, sendo o total de
69.616 avaliados e 186 microfilarémicos.

A tabela 23 mostra o numero de individuos avaliados por GE de sangue
por ano do estudo e a quantidade de pessoas que apresentaram microfilarias de W.

bancrofti.
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Tabela 23 — Prevaléncia de filariose linfatica em area endémica e area circunvizinha a area endémica
em Maceio-AL.

ANO Examinados Microfilarémicos Frequéncia (%)

1999 2.776 21 0,76

2000 11.851 67 0,57

2001 13.175 65 0,49

2002 21.610 23 0,11*

2003 4.516 06 0,13*

2004 6.532 04 0,06

2005 8.052 00 0,00

2006 1.104 00 0,00
TOTAL 69.616 186 0,27

* diferenca n&o significativa (p>0,05 e %°=0,06)

Verificando a frequéncia de microfilarémicos por sexo, observa-se que a
frequéncia foi significativamente maior no sexo masculino do que no sexo feminino,
em todos os anos de estudo. Verificou-se que no ano de 2002, o sexo masculino
apresentou 4,6 vezes mais chances de estar parasitado do que o sexo feminino
[OR=4,58 (IC95%: 1,61 —14,7); p<0,05] (Tabela 24).

Tabela 24 — Distribuicdo da frequéncia de microfilarémicos, por sexo e por ano de estudo,
diagnosticados por Gota espessa de sangue na area endémica e area circunvizinha a
area endémica de filariose linfatica em Macei6-AL.

EXAMINADOS MICROFILAREMICOS FREQUENCIA (%) “Odds ratio”

ANS MASCULINO  FEMININO MASCULINO FEMININO MASCULINO FEMININO (IC95%)
1999 1.049 1.727 13 08 1,24 0,46 2,70 (1,04 - 7,12)
2000 5.173 6.678 50 17 0,97 0,25 3,84 (2,14 -6,90)
2001 5.955 7.220 46 19 0,77 0,26 2,95 (1,68 - 5,22)
2002 9.518 12.092 18 05 0,19 0,04 4,58 (1,61 —-14,7)
2003 2.067 2.449 06 00 0,29 0,00 -—

2004 2.798 3.734 04 00 0,14 0,00 ——

2005 3.565 4.487 00 00 0,00 0,00 -—--

2006 543 561 00 00 0,00 0,00 -

TOTAL 30.668 38.948 137 49 0,45 0,13 3,56 (2,54 —5,01)
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As criangas < de cinco anos e os individuos que apresentaram idades
ignoradas que foram avaliados por GE de sangue e excluidos das analises
estatisticas totalizaram 1.089 individuos, n&o sendo detectado nenhum
microfilarémico.

As avaliagbes realizadas por “ICT card test” foram analisadas
separadamente das avaliagdes por GE, uma vez que a técnica detecta a presenca
de antigenos circulantes e nao microfilarias sanguineas. Em um total de 2.955
examinados foram diagnosticados nove individuos antigenos-positivos, sendo
encontrada uma frequéncia de 0,30%. Dos individuos antigenos-positivos
detectados, um era crianga com 11 anos de idade e 08 jovens adultos com idades
entre 15 e 25 anos, com apenas dois individuos apresentando microfilarias
circulantes com baixa densidade parasitaria, conforme classificagdo da OMS (WHO,
2000).

A figura 33 mostra de forma sucinta a reducédo da bancroftose na capital

alagoana desde a implantagdo do PEFL em 1999.
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Figura 33 — Redugao da prevaléncia de microfilarémicos em area endémica de filariose linfatica em
Maceidé e area circunvizinha a area endémica desde a implantagdo do Programa de
Eliminagao da Filariose Linfatica em Macei6-AL.
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A reducéao constante do numero de parasitados desde o ano de 1996 até
2006 foi decorrente da estratégia adotada pelo programa de eliminagcdo em Maceio,
consistindo no tratamento seletivo de individuos diagnosticados. Um fator importante
para essa reducdo foi o acompanhamento clinico e a reavaliagao frequente dos
microfilarémicos e individuos antigenos-positivos para a comprovagéo da cura, até
dois anos apos o diagndstico e tratamento.

Na cidade de Belém, o tratamento de parasitados foi um dos fatores que
contribuiu para a redugao dos indices de microfilarémicos (FONTES et al., 2005).
Essa mesma estratégia foi adotada no sul do Brasil e apresentou efeitos positivos,
pois cidades de Santa Catarina (Floriandpolis, Barra de Laguna e Sao José da Ponta
Grossa), que eram focos endémicos da bancroftose na década de 1950, mostraram-
se, em avaliagdo recente, como focos extintos da enfermidade (SCHELEMPER Jr. et
al., 2000).

Mesmo com a acentuada reducao de microfilarémicos e da densidade de
microfilaremia observada no foco de Maceié apds a implantagdo do Programa de
eliminacado da filariose linfatica em 1999, deve ser feita na area endémica e no
municipio a vigilancia epidemiolégica para evitar o aparecimento de novos focos de
transmissao da parasitose. Com o crescente intercambio migratoério, existe o risco da
endemia ser introduzida em areas livres da infecgao. Este tipo de situagao ja ocorreu
em localidades do Sri Lanka, onde migrantes infectados originaram focos da
parasitose em zonas onde antes nao existia a filariose linfatica (WHO, 1984), e esta
atualmente em curso na regido metropolitana de Recife, onde areas anteriormente
indenes apresentam atualmente casos autéctones de bancroftose (MEDEIROS et
al., 1999; 2006).

Como na atualidade os unicos focos de transmiss&o ativa da filariose
linfatica no Brasil estdo oficialmente localizados na regiao metropolitana de Recife,
esforcos devem ser concentrados nessas areas visando a eliminagdo da
enfermidade no pais, e assim o Brasil podera estar livre da bancroftose antes da

meta global proposta pela OMS para o ano de 2020.
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1 — Durante o estudo realizado desde a implantagdo do PEFL em Macei6 em
1999 até o ano de 2004, a prevaléncia de microfilarémicos diagnosticados
através da gota espessa de sangue na area endémica de Maceid apresentou

uma significativa redugéo.

2 — A prevaléncia de microfilarémicos por Wuchereria bancrofti é
significativamente maior entre individuos do sexo masculino que entre os do sexo

feminino.

3 — O tempo de residéncia dos individuos examinados na area endémica é
significativamente maior entre os microfilarémicos do que entre os

amicrofilarémicos.

4 — A avaliagdo da populagao residente na area circunvizinha a area endémica
de filariose linfatica mostrou que a bancroftose ndo se expandiu para os bairros

contiguos a area endémica.

5 — O inquérito imunoldgico realizado em individuos = cinco anos de idade na
populacdo geral de residentes da area endémica de filariose linfatica detectou

muito baixa antigenemia para Wuchereria bancrofti em 2003.

6 — O inquérito imunolégico realizado em criancas de 5 a 10 anos de idade
residentes na area circunvizinha a area endémica ndo detectou nenhum

individuo com antigenemia para Wuchereria bancrofti.

7 — O inquérito imunoldgico realizado em adultos jovens residentes na regiao
circunvizinha a area endémica detectou individuos antigenos-positivos, porém
amicrofilarémicos ou com muito baixa microfilaremia, o que nao seria detectado
através da gota espessa de sangue, normalmente utilizada em grandes

inquéritos.

8 — Quanto a autoctonia dos microfilarémicos, 65% sao originarios de Macei6,
24,2% do interior de Alagoas, 8,1% de outros Estados e 2,7% com naturalidade

desconhecida.
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9 — Quanto a autoctonia dos antigenos-positivos, 89% sao originarios de Maceio.

10 — A microfilaremia média encontrada foi significativamente menor do que a

detectada na década passada na area endémica de bancroftose em Maceio.

11 — Os dados obtidos neste estudo indicam que as ag¢des adotadas para a
eliminacdo da bancroftose no foco endémico de filariose linfatica de Maceio,
desde a implantagdo do PEFL em Maceié em 1999, foram suficientes para
controlar a transmissdo do parasito na regidao estudada, tornando possivel sua

eliminagao.
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Uma perspectiva para o futuro € examinar novamente a populagdo da
area endémica de filariose linfatica através da reavaliagdo das Comunidades
Sentinelas | e Il avaliadas neste estudo.

Um objetivo atual é a avaliagdo da filariose linfatica em toda a cidade de
Macei6. Este trabalho ja vem sendo realizado através de amostras de escolares
noturnos dos 50 bairros da cidade.

Outro trabalho que vem sendo realizado em paralelo a avaliacdo dos
escolares é a avaliacdo da morbidade em residentes da area endémica de filariose
linfatica em Maceié, com a finalidade de investigar se manifestagdes clinicas
apresentadas por alguns individuos sao decorrentes da infecgcdo por Wuchereria
bancrofti.

Amostras de vetores vém sendo coletadas desde o inicio do PEFL em
residéncias de moradores da area endémica definida de filariose linfatica e da regiao
circunvizinha a area endémica, para avaliar o indice de infecgao vetorial através da
técnica de PCR. Essa etapa encontra-se em fase de conclusdo, sendo objeto de
estudo de outro trabalho.

Préximo passo a ser dado por nosso grupo € a avaliagdo do soro de todos
0s pacientes diagnosticados em nosso estudo, através do Ensaio Imunoenzimatico
(ELISA).

Devido ao aumento da violéncia em nossa cidade, um grande inquérito
hemoscoépico como foi apresentado neste trabalho, € muito dificil de ser realizado
atualmente, uma vez que a regido estudada consiste em uma area com indices de
violéncia elevados e a coleta de sangue para a realizagdo da GE sé poder ser
realizada a noite. Porém, pretende-se fazer a vigilancia epidemioldgica utilizando
técnicas imunoldgicas, uma vez que o sangue pode ser coletado a qualquer hora do
dia.
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APENDICE 1
Cadastro de Coleta para Gota Espessa de Sangue



=

Secretaria Municipal de Satide / Universidade Federal de Alagoas
Programa de Controle da Filariose
Centro de Controle de Zoonoze

Bairro:

Data do Cadastramento: / /
Data da Coleta: / /

Hemoscopia — Boletim Diario

Coleta e Exames de Sangue para Wuchereria bancrofti
Tipo de busca: Ativa ( ) Passiva ()

Tipo de coleta: Mensurada ( ) Na&o Mensurada ( )

Cad.

Nome

Quart.

Casa

Endereco

Sexo

Idade

Naturalidade

Tempo

Mac

Bair

Data

Resultado

Pos

Neg

Ass. da
leitura
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APENDICE 2
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Eu, ,C.I e/ou CPF:

residente no endereco: fui esclarecido a
respeito do Projeto de pesquisa: “Reavaliagdo da prevaléncia de parasitados por Wuchereria
bancrofti (Cobbold, 1877) em areas endémicas definidas de Filariose linfatica em Maceio:
Agdes para auxiliar a elimina¢do da Bancroftose no Brasil”. Estou ciente que esta doenga,
conhecida popularmente como Elefantiase ¢ transmitida em nosso meio pela picada do
mosquito ou murigoca contaminada. Apos esclarecido da situagdo, participarei € autorizo a
participagdo de minha familia no citado Programa que estd sendo desenvolvido pela
Universidade Federal de Alagoas e Secretaria Municipal de Saude de Maceio.

O sangue a ser analisado, serd colhido em minha residéncia, com o uso de lancetas
descartaveis, sem risco nenhum ou desconforto para o participante e sera encaminhado, via
Prefeitura Municipal, para o exame laboratorial na Universidade Federal de Alagoas (UFAL).
Se for detectado algum parasitado em minha residéncia, novo material (sangue) sera colhido
com uso de seringas e agulhas descartaveis para ser analisado. Também estou ciente que
receberei os resultados dos exames que serdo mantidos em sigilo e que os familiares
parasitados detectados irdo fazer exame médico e serdo imediatamente tratados e
acompanhados por clinicos da Secretaria Municipal de Saide de Maceid, sob
acompanhamento de pesquisadores da UFAL, local onde a pesquisa serd desenvolvida.

Autorizo a Universidade Federal de Alagoas (UFAL) a conservar, sob sua guarda,
soros coletados, para serem usados em exames de laboratério, com objetivo futuro de
pesquisa médica ou educacional. Autorizo ainda, que as informagdes médicas obtidas de
minha pessoa, possam ser utilizadas em publicagdes cientificas, preservando nesse caso minha
identidade.

Atesto ainda que participei de uma palestra explicativa, dada por professores e
estudantes da UFAL, sobre a Filariose (Elefantiase) e seus riscos a saide humana e como
evitar a contaminagao.

Estou ciente que poderei recusar ou retirar meu consentimento, em qualquer momento
da investiga¢do, sem qualquer penalizagao.

Finalmente, estou ciente que terei o direito garantido a melhor conduta médica diante
de uma intercorréncia indesejavel que possa ocorrer durante o acompanhamento ou
desenvolvimento da pesquisa.

Este “termo de consentimento” me foi totalmente explicado e eu entendi seu contetido.

Maceio, AL, / /

Assinatura do examinado

Testemunha: Membro da Equipe de Pesquisa
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Passo 1 —

Passo 2 —

Passo 3 —

Passo 4 —

Passo 5 —

APENDICE 3

Esquema de Coloragéo pelo método de eosina-Giemsa

Apds 12 horas de coletadas as laminas de GE (secas a temperatura
ambiente), desemoglobinizar em agua destilada por 5 a 10 minutos;

Deixar as laminas secarem e fixar o material com metanol por 2
minutos;

Deixar as laminas secarem e corar com eosina-amarela 0,05%, por 3 a
5 minutos;

Tirar o excesso de corante com agua (lavagem rapida), e apds a
secagem das laminas, corar com uma solugdo de Giemsa (p6 de
Giemsa + metanol + glicerina) diluido em agua tamponada (pH= 6,8),
deixando por 15 a 20 minutos. Utiliza-se 4 mL de Giemsa para cada
100 mL de agua tamponada.

Retirar o excesso de corante com agua (lavagem rapida) e deixar as
laminas secarem. Depois de secas as laminas estardo prontas para a
leitura em microscopia optica.
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APENDICE 4

Questionario para verificagao de casos autéctones

Nome: N° de Registro:
Enderego atual: Bairro: Cidade:
Endereco anterior: Bairro: Cidade:
Nome do informante: Parentesco:

Data nascimento do paciente: Idade:

Local de nascimento do paciente:
Ha quanto tempo mora em Maceio:

Locais onde ja morou (outros bairros de Macei6 ou outras cidades):

Local (cidade/Estado) Quando? Quanto tempo
J& viajou para fora de Maceid? Para onde?
Quando? Quanto tempo fora?
Ja esteve em Recife? Quando e quanto tempo ficou 14?
Ja esteve em Belém? Quando e quanto tempo ficou 14?

Outras informagoes:

Entrevistador: Data: / / . Assinatura:
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ANEXO 1 o o
Resolugdo 190 — Inicio do Plano Nacional de Eliminagéo da Filariose Linfatica

CONSELHO NACGIONAL DE SAUDE

RESOLUGAO N° 190, de 13 de junho de 1996

O Plenario do Conselho Nacional de Saude em sua Quinguagésima Quinta Reunido Ordinaria, realizada
nos dias 08 e 09 de maio de 1996, no uso de suas competéncias regimentais e atribuigbes conferidas pefa Lei n®
8.080, de 19 de setembro de 1990, e pela Lei n° 8.142, de 28 de dezembro de 1990, considerando que:

a) a Organizagdo Mundial de Salide - OMS, em Resolugdo propria, aponta a Filarose Linfatica como
uma doencga eliminavel ou potencialmente erradicavel;

b) os recentes avangos cientificos e tecnoidgicos colocam novas € promissoras perspectivas de controle
e possivel emadicagdo, mediante métodos simples, efetivos, de baixo custo e aplicaveis em lamga escala;

¢} o Brasil foi escolhido pela OMS para deftagrar 0 Programa de Eliminagdo da Filariose Linfatica nas
Américas,

RESOLVE:

Recomendar enfaticamente ao Excelentissimo Senhor Ministro da Sadde que:

1) assegure os recursos orgamentarios e financeiros, necessarios a execugio do Plano Nagicnal de
Eliminagéo da Filariose Linfatica.

2} implemente o Plano de Eliminagdo da Filariose Linfatica de forma imediata e articulada com as
demais esferas do govemno, em obediéncia aos principios do SUS.

3) realize gestdes para que o Ministério do Planejamento e Orgamento aplique parcela dos recursos de
sua dotagho orgcamentaria para o ano de 1996, em acoes voltadas para a eliminacao dos criadouros do Culex
guinguefasciatus, mosquito transmissor da Filariose, de forma articulada com o Plano de Eliminagdo da Filariose
Linfatica—,

&:} determine a Fundagdo Nacional de Sadde a cragao imediata de Comilé Técnico Gerencial Nacionai
para imptantagdo e acompanhamento do Plano Nacional de Eliminagao da Filarose Linfatica.

ar fif

ADIB D. JATENE
Presidente do Conselho Nacional de Saude

Homologo a Resolugdo CNS n® 190, de 13 de junho de 1996. nos termos do Decreto de Delegagao de

Competéncia de 12 de novembro de 1991
b ( ;/
oo e Cee s
(\ r‘(ﬁ i

ADIB D. JATENE
Ministro de Estado da Sadde
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ANEXO 2

Aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa

MINISTERIO DA SAUDE
Conselho Nacional de Saide
Comissio Nacional de Etica em Pesquisa - CONEP

1. Pm;clo de PeSqmsa

KA JALOCAL DA VREUALE bt ‘:‘:,. f',"‘.‘ RS .“.ﬁ.".-‘;:. L SeLEC
PO AR N TR e DT DdTe B rbaiieat
A B L W AT f R AT SV AT AL e ey Al el Lo —
2. Arca do € nnhcnmento{\ er rein;ﬂo no verso) 3. Codipo. 4. Nncl Lﬂu areas do cunhtumenm Ta4)
Rt VI S L VR P Y - R A L R R e A _
5. Arcals) Terhancals) Especial (5) I\-'er lluxuynma no versol 6. Codigols): 7. FaseSodreatemauca3) Ity M )
. Hig y "IV )

8. 'LJnm:rnmi (3 np;hcs ) . |

=il L0 e AT A RN \ e . 'L_." a0 T AR
T, e en SUJETTOS DAPESQUISA .- - . - . w S
9. Numero de sujeitos | 10. Grupos Especinis © <18 anos { ) Portador de Deficiéncia Mental () Embrido /Fete () Relagio de Dependéncia
) Ut | Estudames, Militar 'lcs'dm'mf. erc)( ) Outros_{A) Nio se aplru [ - o
No Centro Toral Forviaras ; T AR = 1 il i, e ST AR, e b
N : LSQUI.SAI}OR RESPONSAVEL o . :
11 Mame - -_1 s — .
VLR oA TS _
12 identidade. . 13.CPF.: .. - 19.Endereqo {Rua, n) B -
RV N A TN L Tt M SRLRTE Lo o IACY X FAT s S e
1-1 Nacionalidade: 5. Profissdo: X dade Fo
Wt \-\\‘u. v 'n-i“’l S f-:'; Ata e f_..__ 'f.‘;‘
I(: M:uur Titulagdo 17. Cargo 4. Fax | i
T T ADC il EMCIE AT AIE DG o
[ 18, ﬁ:slnuu,éu a 3 gue perience. 25. E.mail .
i Ik enE FEDERAL v ALAL A T F T A AP

Termo de Compromisso: Declaro que conhego e cumprirer o3 requisitos da Res UNS 19696 ¢ suas wmp]é}%ngrc}’ Comprometo-me a uttlizar os
materiais e dados coletados exclusivamente para os fins previsios no protocolo e a publicar os resultados s':Jam eles favoraveis cu ndo. Aceito as
responsabilidades pela condugdo cientifica do projetc acima. F (.
Data / ’ L 0 ] i

B . 1" T Gilberic Fonles

e - INSTITUICAO ONDE SERA RE.ALIZADO Dept® de Patologia
26. ‘an!"!: 1 29. Enderego [Rlu ] . CEVU:AL
:_urx ‘w(\lﬁ‘ ‘\\\ i\“ o Al N}ﬂ & ]L"\I]-T._ A

Np L e
PLACA Arfimalc S ACC S/ = A0

| 27. Unidade/Orgdo . i I 30. CEP: f 3L Cdade. 3. UF.
Iy e _}bt\ ATTALCLNTY b PATOCLCAA | B30 iC-Csg | Maved AL
| 28. Participacip Estangeim. Sim ) Nio (x) 1 33 Fone D) 40/ 4 2 P 3 Fax:  JT0 Dy
35. Projeto Malticéntnico: Sim{ ) Ndof \‘"! Nacional [ﬁ |n!ﬂn.1c:t,rlu1 (I { Anexara f!<u de ln(lus s Centros Participantes no Brasif )

Termo de Compromisse ( do responsdvel pela lﬂ'ﬂlllh‘!(iu ] l)u::l.lru que connci;(: e cumprirei of reguisitos da Res
C umplL menlares e comoe esta inshlugao lem cnrdw«‘;es para o desenvolvimento deste projeta. aul(rrlzn sua execucdo

NS 1¥ntSn e suas

Numei_( F)J§T._,v {,J‘.,,_.‘|LL. ATE TS ":—’Lf_\_ Cargo_ 7 ,i G T .'HL II(C-I.l(tBtd! Nﬂ
Do £33 1 0% s 2¢e] - .
Assinathipedeg - COM
PATROCINADOR Nio se aplica( )

36. Nome TN s e . /| 39 Lnderego

LS TALA mivs AL Si0ne MACEK | AV ACUS CHATZUARLAVD 432
3T, Rc\p(\nl.a\:l _ I 40. CEPR: 3o 41. leidc i ] 4200, .
. SUA DA LL-AL,‘ SHC/ o Fe | o anm g | e
TS argo Pungﬂo ; 43. Fone ) 44, i-' X e

N AR R U T T Tt T ALY E::.'.(—('e'-'t{f'

(8 U\-ll II‘ DE ETICA EM PESQUISA - CEP - Vv o P

45, Data de Entrada 46. Registro ne CEP 47, Conclusio Apm\adn& 48, Nao Aprovado ( )'?GMDEMQA
QS’ 0 EE' Oi 002983/‘&90_{_ 82 L'!ala._iﬁ'_rg.s_’_q_{_ Data: oj:!' 05 O-'i

49, Rcla!z&:u{gﬁfﬁquagr mﬁ:&?épéruslu{s{;mu o e 24060-1 U!uuzlj _{i O_i e;{t

FEncaminho a CONEP. 5.] Coordenador@ ome

S0, s dades acima par registro (X) 51. 0 projeto para apreciagda () ) Anecxar o parecer

52. Daaa 105 D._I. LAY consubstanciado
ra

COMISSAO NACIONAL DE ETICA EM PESQUISA - CONEP

' 8l
54, N® Expedicoe 6.3 Recelimento 57. Registro na O UE.T‘I{" lya Mada\m‘fFa
0: 8 Bl 131
prof* D72 & Erioa em FeIR®
55. Processo : Comiid ga LIS 70

58. Observagies: PRESTEE




LIMA, A.R.V.; Situagéo epidemioldgica da Filariose linfatica no foco endémico de Maceié...

Anexos

121

ANEXO 3

Aprovagdo do Comité de Etica em Pesquisa
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1. Prejeto de Pesyuisa:

Avaliacio da intermapedo da transmissio da filariose linfitica por Wuchereria hancrofti em Maceid, Alagoas, através da
determmacio da prevaléncia de microfilardmicos, infecgfio natural dos miosquitos vetores (xcnomomitoramento) e
verificagiio de cura apds tratamento.

2. Area do Covnhecimeino { Ver relagiio no verso) 3. Codigo: 4. Nivel: ( $6 dreas do conhecimento 4 )

PARASITOLOGIA 2.13

5. Arsa(s) Temdtica(s) Especial (33 {Ver fluxograma no verso) 6. Codigo(s): T, Fase: (86 arca temmatica 3) ICYy 1)
HI{)y IV{)

8. Unjtermos: (3 opgies )

Filariose linlitica; Nuchereria bancroftr, Epidemiolosia

i SUJEITOS DA PESQUISA =

<18 ancs () Portador de Deficiéneta Mental () Embrido /Feto ( )Rntl§ 1o d2 Dcpendnncm
Outros () Nijo se apliva { )

. Grupos Espectais

9. NUmero de sujeitos 1
(Estudantes | Militares. Presidiarios, ete ) ( X}

Total: cerca de 21,000
escolares ¢ 900 pacasita-
dos tratades (17 anos)

J

< TPESQUISADOR RESPONSAVEL 5

11. \omr. GILBE R'lO FO\I

12, Identidade: 13.CPF.: 19.Endereco (Rua, n.°): Rua Aptwe 502 — Edificio
M-TG73.342 S5PAAG 337643766-53 Desp Humberto Guimardes 347 | Sandalo

14 Naciunalidade 13. Profissio: 200 CEP: 21. Cidade; 22.1F.
Dirasileira Professor Universitirio 57033-030 Macaid AL

16. Maior Titulagiio: 17. Cargo 23. Fone: 24. Fax

Deoutorado Professer Adjunto IV £23235-63591 82 3221-2501

18. InstituigAo a que pertence: 25, Email:
Universidade Federal de Alagoas gli@@fapeal.br

Termo de Compromisso: Declaro que conhego ¢ cumpriret 0s requisitos da Res. CNS 196/96 € suas complementares. Comprometo-me a utilizar os
materiais ¢ dados coletados exclusivamente para os fins previstos no protocolo e a publicar os resuitados sejml eles favoravels ou ndo. Acecito as
responsabilidades pela condugio cientifica do projeto acima. TR X
Data: 25/ 10/ 2006 “L\;T G ptr *arto Fontes
suntvra\n £ da Patah’g\&

SINSTITUICAQ ONDE SERAREALIZADO. ECRIUEAL

29. Enderego (Rua, n"):
Praga Afrdnto Jorge s'n. Prado

25. Nome:
Universidade Federal de Alagoas

32.UF
AL

31. Cidade:
Maceld

30.CEP:
37010-020

27. Unidade/Orgao:
ICBS / UFAL

28. Participayio Estrangeira: Sim () Nio (N) 33. Fone: 82 31223-5613 34 Fax: 82 3221-2501
35 Projeto Multicéntrico: Sim { ) Nie (X)) Nacienal( ) Internacional { ) ( Anexar a lista de todes o5 Centros Participantes no Brasil )

Termo de Compromisso ( do responsivel pela instituicdo ) :Declaro que conliege e cumprirei os requisitos da Ras. ONS 196/96 e suas
Complementares ¢ como ests instituigio tem condiyes para o desenvolvimento deste projete, autorizo sta execugio

Nome; Prof* Teresinha de Jesus Carvalho Calade Cargo: Diretora do- Imw%rﬁm iplogicas e da Sande / UFAL
Dt 257 1072006 Prof D Thersinhe de v Camvlho e
Assmamm Diretera ICBS
LB APATROCINADOR ENfo e aplivad )
36. Notne: 34. Enderzgo
37, Responsivel: 4. CEP: 41. Cidade: { 42.UF
i
38, Cargo Tungiio: 43. Fone: 44, Fax:

COMITE DEETICATM. PESQUISA LEP.

47. Conelusio: -‘\promdo ) 48. Nao Aprovado ( )

4. Data de Entrada: 46. Registro no CEP:

. 1
30 (0 06 olygil /7/% ~ 26 Dam:l”/ﬁ‘ (Lo clo Data: /¢
49. Relatorels) do Pesquisader responsd p@"g_\‘,i&t_qg; A
ot ke e 14 frjo v 00050
Encaminho a CONEP; S Comissio © 53, Coordenfjor
0. Os dados acima para registro () iq O pro_]x&xép'lm r‘_’_ } Anexar o parecer consubstanciado

apreciagin ()
52, Data: 4

Prof. DY,
Coordenadpr OCEPIUFAL

é“-‘ajyﬂuo‘\' AL DEETICA M PESOUISX TCONTR

S4.NT Expediente : 36.Data Keeebhimento 57 Registro na CONLP:

5. Processo :

h|ta

8. Ohservacies:



