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Um inquérito epidemioldgico foi levado a cabo em visita domiciliar a mulheres
em idade fértil do Municipio de Coari, no Estado do Amazonas, no periodo
compreendido entre outubro de 2001 e outubro de 2002, para determinar
prevaléncia de infeccdo por parasitas do género Plasmodium.

Foram entrevistadas 6.402 mulheres em sua maioria de area urbana (69,4%),
procedentes de &areas de alto risco de transmissao de malaria (41,8%), solteiras
(58,5%), alfabetizadas (80%), estudantes (entre as adolescentes), domesticas
(entre as maiores de 20 anos, moradoras de area urbana) e agricultoras (entre
as mais velhas de area rural). Houve uma importante associacao entre morar
em &rea rural e inicio precoce de vida sexual e analfabetismo ou baixa
escolaridade. Nessas mulheres foi mais frequente encontrar altas paridades,
antecedente de ndo assisténcia ao controle pré-natal e parto extra-hospitalar
assim como mortalidade infantil e aborto. Encontramos uma prevaléncia de
gestacdo de 11,2% ao momento da visita, a maior parte delas no segundo
trimestre.

As mulheres da area rural tiveram um numero médio maior de episédios de
maléria, sofridos ao longo da vida. O analfabetismo foi um fator freqlientemente
associado a infeccdo malérica passada e presente, e na parasitemia atual
também encontramos associacdo com moradia em area rural e de alto risco.
Tais associacdes se mantiveram quando a avaliacao foi feita por espécies.

O sintoma mais sensivel para deteccdo de infeccdo malarica foi a cefaléia
embora fosse também o menos especifico 0 que nos leva a sugerir que sua
presenca indique a realizacdo de exame hemoscopico especialmente nas

gestantes, dada a potencial gravidade que este evento pode ter nessa
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populacdo. J& o sintoma isolado mais especifico foi o calafrio, mas a triade —
cefaléia, calafrio e febre- teve especificidade de 94,5%.

Em todos os casos, houve associacdo entre gestacdo e prevaléncia de
parasitemia, tendo sido registrado nas gravidas cinco vezes mais infeccao do
gue nas mulheres nao gravidas. Sem nenhuma duavida, nosso achado de maior
importancia foi a observacéo de que a frequéncia de infeccdo por cada espécie
de plasmédio em mulheres nessa condicdo ndo € proporcional aquela
apresentada pela populagéo geral. As gestantes apresentaram uma freqiéncia
10,5 vezes maior de infeccao por P. falciparum e trés vezes maior de infeccao
por P. vivax do que as mulheres ndo gestantes. Tal dado ndo havia sido
relatado até o presente momento na literatura mundial e embora deva ainda ser
confirmado no estudo de seguimento, sugere fortemente que 0s mecanismos
gue determinam infeccdo por Plasmodium e malaria podem ser diferentes entre
espécies e provavelmente sdo menos eficientes na resisténcia ao Plasmodium

falciparum do que ao Plasmodium vivax.
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1. DEFINICAO DO PROBLEMA E JUSTIFICATIVA
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Dados sobre a maléria durante a gestagdo nas Américas, onde ha predominio
de transmissdo instavel e de infecgdes por P. vivax, sdo escassos. E
necessario determinar a existéncia de risco de adoecer por malaria como
ocorre em gestantes de cenarios epidémicos diferentes; se existe diferenca de
susceptibilidade por espécies, determinar o impacto da infeccdo malérica nas
perdas fetais ou na morbi-mortalidade peri-natal; para poder avaliar a
necessidade de dirigir esfor¢os nessa direcdo no planejamento das a¢gdes em
saude.

No Brasil, os dados disponiveis originam-se nos servicos de saude cujos
achados variam tanto quanto os métodos que sdo implementados para sua
consecucao; em consequéncia, ndo se conhece a frequéncia do problema nas
populacdes das areas endémicas como um todo.

Aratjo (1992), estudou amostras placentarias de cem mulheres de Costa
Marques, Rondbnia por trés metodologias diferentes - microscopia Optica
convencional; microscopia Optica sob luz polarizada e imuno-histoquimica;
encontrando infeccdo em 28 delas: 24 com infeccao ativa (17 por P. vivax e
sete por P. falciparum) e quatro com pigmento malarico. Ndo se informaram
entretanto, a proporcao de infeccao por espécies na populacao geral, entre as
mulheres malaricas gestantes ou mesmo nas maldricas gravidas.

Em 1997 foi desenvolvida uma pesquisa na Fundacéo de Medicina Tropical do
Amazonas (FMT-AM) que é responsavel por aproximadamente 50% dos
diagnosticos de malaria do Municipio de Manaus. Foram avaliadas 1.699
mulheres febris em idade fértili com lamina positiva; 195 estavam gravidas.
Nessa casuistica de mulheres com maléaria encontrou-se que a frequéncia de

infecgdo por P. falciparum entre gestantes era maior do que a encontrada em
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mulheres de idade fértil ndo gestantes - 32,3% e 15,3% respectivamente -
(OR=2,65; [CI]=1,87<0OR<3,75; P<0,001); o que sugeria uma susceptibilidade
aumentada a infeccao pelo P. falciparum ou uma resisténcia maior para o P.
vivax nas mulheres gravidas. Entre tanto, nesse estudo ndo era possivel excluir
gue os resultados observados decorressem do fato de que, em se tratando de
um estudo em uma populacdo hospitalar, houvesse um viés de selecdo de
infeccbes por P. falciparum, espécie causadora do maior numero de
complica¢Bes da maléria. Foi observado também, aborto em cinco de 65 partos
(7,7%), parto prematuro em sete de 60 nascimentos (11,7%), baixo peso ao
nascer em seis de 60 nascimentos (10,0%) e infeccdo placentaria em sete de
48 placentas (14,6%), cinco delas com infeccédo ativa por P. vivax.

Em 188 gestantes internadas com diagndstico de maléria entre 1990 e 1997,
foram diagnosticados 58 casos de maléria grave. Em 7 de 27 gestantes com
infeccéo por P. vivax, encontrou-se anemia com concentracdo de hemoglobina
abaixo de 7mg/dl. Em 161 gestantes com infeccao por Plasmodium falciparum,
foram diagnosticados: anemia grave em 48(31,8%), insuficiéncia renal aguda
em 7 (4,8%), malaria cerebral em seis (3,7%), edema pulmonar em quatro
(2,5%), coagulacao intravascular disseminada em dois (1,2%), hipoglicemia e
malaria algida em uma paciente (0,6%), respectivamente. Houve cinco Obitos
em pacientes que apresentaram uma ou mais complicacdes da malaria todas
elas com infeccao por P. falciparum (Martinez-Espinosa 1998).

Jarude et al. (2003) estudaram 33.420 prontuarios de mulheres internadas
durante o periodo de janeiro de 1996 a dezembro de 2001, em uma
maternidade publica do Rio Branco, Estado do Acre, e encontraram 445

gravidas com diagnostico de malaria: 52,8% com infecgdo por Plasmodium
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vivax, 43,8% com Plasmodium falciparum e 3,4% por ambos os plasmaodios,
nao referindo a proporcdo observada nas mulheres n&o gestantes ou na
populacdo geral da mesma area. Assim como ndo foi possivel estabelecer
comparacdes com a frequéncia de infec¢des por espécies entre gravidas e nao
gravidas e portanto de susceptibilidade diferenciada a diferentes espécies
plasmodiais, questéo levantada no nosso trabalho de 1998.

Foram observados nos conceptos da mesma casuistica eventos tais como:
aborto (1,3%), prematuridade (1,1%) e baixo peso ao nascer (1,1%). Houve um
Obito materno em mulher com P. falciparum.

O presente trabalho foi realizado para tentar contribuir para o conhecimento
sobre as interacdes entre a malaria e a gravidez em areas de transmissao
instavel e onde a infeccdo por P. vivax predomina, situacdo em que poucos

dados séo disponiveis.
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2.1 INTRODUCAO

2.1.1 Gestacédo e Maléria

Pelo menos 1,2 bilhdo de mulheres podem sofrer de malaria durante a
gravidez, na época reprodutiva de suas vidas. As gestantes, as criancas
menores de cinco anos e 0s imigrantes ndo imunes, tém sido identificados
como 0s grupos de maior risco para se infectar por parasitas do género
Plasmodium e para ter malaria, inclusive suas formas mais complicadas
(Menendez 1995). O bindmio Malaria e gestacdo deve ser considerado
prioritario por se tratar de dois eventos de extrema frequéncia, que somados
podem ter conseqiiéncias desastrosas e que atingem simultaneamente dois

individuos.

2.2.2 Antecedentes historicos

e Clark em 1915, no Canal de Panam4, recomendou a realizacdo de exame
hemoscépico na placenta para fazer diagndstico diferencial entre febre
estivo outonal e sepse puerperal.

e Blacklock & Gordon em 1925 na Serra Leoa, relataram que o parto distocico
aparece como consequéncia da infeccdo macica do espaco interviloso pelo
P. falciparum e que a infeccdo na placenta era mais frequente do que a
infeccdo no sangue periférico. Também encontraram que recém nascidos
possuiam tolerancia parcial e temporaria a infec¢cdo malarica.

e Wickramasuyira em 1937 em Sri Lanka, mostrou que durante a epidemia de
malaria de 1934 a 1935 houve um aumento na taxa de morbimortalidade

maternoinfantil, associando esse fato a infeccdo materna.
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Le van Hung em 1951, em Saigon, relatou que 14% dos abortos e
natimortos estavam associados a malaria.

Spitz em 1958, publicou um estudo realizado em Nigéria mostrando que o
parto prematuro estava relacionado a infeccdo da placenta por P.
falciparum.

Jellife estimou na Uganda em 1968 que ha reducdo na média de peso de
recém-nascidos cuja mae apresentara infeccdo placentaria por P.
falciparum e que especialmente mulheres primigestantes tem maior risco de
susceptibilidade e vulnerabilidade a infecgéo.

Menon em 1972 em um estudo realizado na Malésia referiu que a
hiperpirexia pelo paroxismo maléarico causa aborto.

A partir de estudos realizados em Quénia, Fried & Duffy relataram em 1996
a existéncia de uma sub-populacdo de Plasmodium falciparum que adere
ao CSA placentario, causando a malaria da gestante.

Lindsay et al., em 2000, observaram em estudo realizado na Gambia que
gravidas atraem duas vezes mais 0s mosquitos do que as nao gravidas.
Martinez-Espinosa et al., em 2000, sugeriram a possibilidade de que haja
susceptibilidade maior da mulher gravida a infeccdo pelo P. falciparum que
ao P. vivax, inclusive considerando a eventualidade de que a maior
atratividade de mosquitos para a mulher gravida decorra, a0 menos

parcialmente, a infeccao desses pelo P. falciparum.
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2.2 ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS

2.2.1 Caracteristicas das areas de transmisséo

Toda vez que as variagbes epidemiologicas determinam as diferentes formas
clinicas do parasitismo, se faz necesséario descrever as areas endémicas
segundo o0s conceitos de endemicidade, estabilidade e intensidade da
transmisséao.

O indice esplénico classifica as regides em holoendémicas, hiperendémicas,
mesoendémicas ou hipoendémicas quando a esplenometria das criangas entre
dois e nove anos de idade, encontra-se aumentada em mais de 75%, entre 50
e 75%, entre 11 e 50% e menor ou igual a 10% da populacdo dessa faixa
etéria, respectivamente (MacDonald 1956, Rey 1991).

A estabilidade da transmisséo € o resultado da soma do tamanho da fonte de
infeccdo para o transmissor, da populacdo suscetivel a infeccdo e da
efetividade do anofelino local como vetor (que por sua vez, depende de sua
longevidade, antropofilia, habitos alimentares e regularidade com que entrem
em contato com o homem). Define-se entdo, como area de transmissao
estavel, aquela regido onde existe uma espécie de Anopheles spp.
antropofilico, de longa vida, que se alimenta frequentemente, e se mantém em
alta densidade e, onde a temperatura ambiente favorece a evolugcdo dos
plasmaodios; nesse contexto, embora a transmisséo possa diminuir em algumas
épocas do ano, ndo desaparece por completo. Na area de transmissao instavel
de maléaria pode existir uma grande variagdo no nimero de casos de més a

més e de ano a ano, o vetor € menos efetivo, o ambiente menos favoravel, e é
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necessaria uma alta densidade de anofelinos para manter a transmissao ativa
(MacDonald 1956, Rey 1991, Carter 2002).

Por dltimo, a intensidade da transmissdo que estd determinada pelo indice
parasitario anual (IPA) -definido como o nimero de casos por ano para cada
mil habitantes-, mede o risco de contrair malaria nos locais onde hé
transmissdo. No Brasil, consideram-se areas de baixo risco, aquelas onde o
IPA é menor que 10, de risco médio onde o IPA situa-se entre 10 e 50, e de
alto risco se esse indice é maior que 50 (OPS 1997). As &reas de risco estao
na regido Amazonica sem uma distribuicdo homogénea. As areas de alto risco
tém clima equatorial, temperatura média entre 25° e 27°C, alta umidade do ar,
elevada pluviosidade, alta densidade anofélica e o extrativismo como atividade
econOmica predominante. A transmissao é permanente, porém focal, tendo nas
populac6es migrantes seu grupo mais susceptivel, entre outras razdes, porque
suas moradias precarias facilitam o contato com o vetor. Essas areas estédo
localizadas especialmente na regido norte do pais. As areas de risco médio
tém florestas menos densas ou com mata secundaria por ocupacdes antigas,
mas as condi¢des climatologicas sao iguais as descritas para as areas de alto
risco. O homem vive em condicdes mais estaveis, em moradias mais
completas as margens dos rios e/ou em regides desflorestadas. A densidade
anofélica estad na dependéncia da sazonalidade, sendo o principal vetor o
Anopheles darlingi, de ampla dispersdo na Amazbnia. Cidades como Manaus
sdo exemplos dessas areas, que estimulam a migracao proveniente de zonas
rurais, para ocupar areas periféricas de colonizacdo recente, ocasionando a
manutencdo da endemia com surtos epidémicos. As areas de baixo risco sédo

aguelas onde ja se teve transmissao mais intensa de malaria e onde tem sido
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impostas medidas que mantém a transmissao sob controle (Marques &
Gutierrez 1994).

Endemicidade, estabilidade e intensidade de transmissao entrelacam-se determinando
a experiéncia pessoal de contrair malaria, de apresentar as mais variadas formas
clinicas e de definir os grupos de risco em cada local.

2.2.2 Epidemiologia da malaria na gestacéo

A intensidade de transmissao no local de moradia determina a frequéncia de
contato de um individuo com o parasita e o numero de infeccbes que esse
tenha ao longo de sua vida, determina o nivel de imunidade e a expresséo
clinica da infecgéo. A caracteristica basica que diferencia uma érea de elevada
transmissdo com uma de baixa transmissado é que na primeira, a infeccdo é
muito mais frequiente que a doenca enquanto que na segunda, infec¢cdo aguda
geralmente ¢ sindnimo de doenca (Marsh 1992). E assiduamente observado na
malaria, que a frequiéncia de infeccdo e a gravidade da forma clinica € sempre
maior em mulheres gestantes do que nelas mesmas antes ou depois da
gestagdo, do que em outras mulheres da mesma idade e local de moradia ou

gue em seus parceiros (McGregor 1984, Menendez 1995).

2.2.2.1 Maléaria em gestantes de areas de transmisséao estavel

Em areas de malaria estavel os grupos de risco estdo bem delimitados as
criangas menores de cinco anos, as gestantes e aos viajantes. Os efeitos mais
freqientes na mae sdo anemia e alta densidade parasitaria, porém os danos
maiores da malaria observam-se no feto ou no recém-nascido: baixo peso ao
nascimento (BPN) devido ao retardo no crescimento intra-uterino (RCIU), em

consequéncia de uma grande quantidade de eritrocitos infectados na face
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materna da placenta. O BPN est4 associado a elevado risco de morte durante
o primeiro ano de vida (Miller & Smith 1998).

Entre as gestantes, a primiparidade aparece como um fator de risco adicional,
assim como a primeira metade da gestacao (antes da semana 13-16), toda vez
que a prevaléncia da infeccdo e a densidade parasitaria sdo mais elevadas
durante essa época e depois vao caindo progressivamente. Um fator que
parece ser independente ao nivel de imunidade é a anemia. (Brabin 1983,

Menendez 1995).

2.2.2.2 Malaria em gestantes em areas de transmisséo instavel

No contexto inverso, a gestante de areas instaveis de malaria possui baixa
imunidade especifica toda vez que teve menos infec¢cdes durante sua vida.
Quando a mulher tem baixa imunidade, mée e feto podem sofrer malaria grave,
o efeito é similar em qualquer paridade (Menendez 1995) e o diagndstico
acontecer em qualquer época da gestacdo: na primeira metade nos estudos da
Tailandia e no dltimo trimestre nos estudos desenvolvidos nas Américas
(Martinez-Espinosa 1998, Jarude et al. 2003).

Na fronteira da Tailandia, area considerada como meso-endémica, em um
campo de refugiados foram acompanhadas 1,538 gestagcdes. A incidéncia de
infeccdo malarica entre as gestantes foi de 37% sendo 80% das infec¢des
causadas por P. falciparum . O exame do recém-nascido mostrou queda de
151 gramas na meédia de peso dos filhos de primiparas e de 185 gramas em
segundiparas e terciparas. N&o foi evidenciada associagcdo com parto

prematuro nem houve efeitos adicionais da anemia sobre a gestacao,

diferentes aos esperados na malaria (Nosten et al. 1991).
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Na populacdo da Amazodnia brasileira onde a transmissao é devida ao P. vivax
em 80% dos casos, tem sido observada baixa mortalidade assim como baixa
incidéncia de complicagbes o0 que se explica pela menor viruléncia dessa
espécie e pelo menor tempo transcorrido entre o inicio dos sintomas e o inicio
do tratamento. Maléaria clinica é vista em pacientes de qualquer idade e
condicdo com sintomas classicos (febre, cefaléia e calafrio). Os niveis de
densidade parasitaria necesséaria para produzir sintomas ou para produzir
complicacdes, sdo menores as referidas em &reas de intensa transmissdo e
geralmente infeccdo equivale a doenca, embora existam relatos de infeccéo
nao acompanhada de sintomatologia (Alves et al. 2002). Zona de transmissao
instavel, a Amazonia possui caracteristicas climatolégicas e ambientais que lhe
sdo particulares, e que fazem possivel a transmisséo ao longo do ano: elevada
densidade vetorial, grande tamanho de populacdo exposta aos vetores,
transmissao extra-domiciliar, reduzida imunidade da populacdo e escasso
conhecimento da doenca que conduzem a elevada morbilidade com baixa

letalidade (Fernandes da Motta 1992).

2.3 ASPECTOS IMUNOLOGICOS
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2.3.1 A gestacao e arespostaimune

A incidéncia e gravidade das infeccdes parasitérias diferem por géneros
masculino e feminino e isto ndo é s6 devido a diferencas de exposi¢cdo mas
também as fisiolégicas como as atribuiveis aos hormdénios sexuais que
influenciam o sistema imune e assim a susceptibilidade as doencas. A mulher
ndo sO esta sujeita a variacdes regulares ciclicas hormonais como também a
grandes variagbes durante a gravidez. As inter-relagdes entre o sistema
enddcrino e o sistema imune propiciam mudancas locais que permitem que o
ambiente uterino se mantenha livre de infec¢cdes antes da ovulagdo mas
posteriormente a ela, se torne permissivo a presenca do esperma e a
implantacdo do 6vulo fecundado. Isso explica variagdes na susceptibilidade
infecciosa da mulher no decorrer do ciclo menstrual. Outra vantagem da
imunomodulacdo € a permissdo da gravidez, de tal forma que embora na
presenca das células da resposta imune na decidua: macrofagos, células
natural Killer, mastdcitos, eosinofilos, neutrofilos e células T, todas suas
funcBes estejam rigorosamente reguladas pela producdo de estrogeno e
progesterona inicialmente pelo Utero e depois pela placenta (Roberts et al.
2001).

A gravidez é um desafio imune Unico. Acontece em um local altamente
especializado - o Utero -, protegido por uma mucosa proépria - a decidua -; seu
tamanho e influéncia aumentam progressivamente; produz hormoénios, lipidios
e citocinas que podem regular sistemas maternos e todos esses elementos
produzidos, tem acesso imediato a circulagcdo materna (Sacks et al. 1999)
Durante anos, a gestacdo foi representada como um estado de

imunossupressao necessario ao “enxerto fetal” que se dava pela néo
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apresentacdo de antigenos fetais ou pela ndo reacdo funcional dos linfécitos
maternos (Sacks et al. 1999). Achados posteriores mostraram que ainda que
antigenos fetais fossem apropriadamente apresentados ao sistema, a resposta
imune materna optaria por uma via ndo inflamatoria, menos lesiva, gracas a
producdo preferencial de resposta mediada por células Th2 e implicada na
producédo de anticorpos (Wegmann et al. 1993).

O estado de imunossupresséao atribuido a gestagdo nédo € generalizado e até o
acometimento do sistema adquirido de defesa pode ser compensado com um
aumento na atividade do sistema imune inato. De um modo geral, as gestantes
ndo desenvolvem infeccBes parasitarias macicas, na interface materna pode
ser detectada uma grande quantidade de leucdcitos ativados, de granulécitos e
de macréfagos e em animais de experimentacdo, a reacdo de Shwartzmann
induzida é tdo intensa que é potencialmente fatal (Sacks et al. 1999).

Dentro do (tero, a unidade deciduo-placentaria produz quantidade
extraordinaria de horménios esterdides, protéicos e neuropéptideos. A
secrecdo esterdidea tem duas fases, uma ovariana que vai até a semana 8 ou
9 de gestacado seguida pela fase placentaria a partir da que a placenta passa a
ser em forma progressiva a maior fonte de esterdides. Os esterdides exercem
uma enorme influencia sobre o sistema imune materno. A progesterona inibe a
interleucina 8 (IL-8), o fator estimulador de col6nias granulocito-macréfagos
(GMCSF), a producéo do fator de necrose tumoral o (TNF-a)), a proliferacéo
linfocitaria e a ativacdo das células natural killer (NKC) estimulando linfocitos
para produzir o fator blogueador induzido por progesterona. O estrogénio
diminui a resposta imune celular na placenta. As citocinas, produzidas por

células hematopoiéticas e ndo hematopoiéticas estdo sob controle esterodideo.
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A resposta Thl responséavel pela ativacdo de macrofagos, pelas reacdes
mediadas por células contra patogenos intracelulares , pela hipersensibilidade
retardada e pela citotoxicidade mediada por células NK, estd diminuida durante
a gestacdo e a resposta Th2, responsavel pela reacdo imune mediada por
anticorpos contra patogenos extracelulares € estimulada pelo progesterona
durante uma gestagéo normal (Lea & Calder 1997, Luppi 2003).

A concentragdo de progesterona passa de 40ng/ml no primeiro semestre a
200ng/ml no ultimo e dos estrogénios, o estradiol atinge cem vezes a
concentracdo da ndo gravida enquanto o estriol na gravidez ao termo é até mil
vezes maior (Rezende & Montenegro 1995).

A gestacdo € incompativel com uma resposta placentaria tipo Thl porquanto
essa desencadeia necrose do trofoblasto precipitando a perda fetal
(Raghupathy 1997, Lea & Calder 1997, Reid 1998). A placenta modula
liberacdo no ambiente de interleucinas caracteristicas de resposta Th2
privilegiando a transferéncia de anticorpos para o feto (Smith 1996).

A producéo de anticorpos parece estar conservada o que se desprende do
efeito pés-vacinal. Os titulos de IgG diminuem progressivamente na medida
gue a gestacéo avanca o que pode explicar-se parcialmente pela hemodiluicéo
e pela transferéncia transplacentéria a circulagao fetal (Menendez 1995).

O cortisol, hormbénio importante para a maturacdo de varios sistemas
enzimaticos e no determinismo do parto, produzido no cértice supra-renal fetal
e a a 2 glicoproteina, inibem a transformacéo de linfocitos, a quimiotaxe e a
fagocitose (McGregor 1984).

2.3.1.1 Susceptibilidade infecciosa durante a gestacéo
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Embora faltem dados comparativos controlados por idade entre gestantes e
ndo gestantes, tem sido observado nas gravidas um maior risco de infeccdo
disseminada por Coccidioides immitis, de paralisia por poliomielite, de
mortalidade por sarampo, de gravidade na infeccdo por Clamydia psittaci,
malaria e Hepatite E, de toxoplasmose, lepra e do complexo de doencas
associado a HIV , assim como de algumas infec¢ches virais como 0s
poliomavirus BK e JC e pelo virus EB que reativam durante a gestacdo
convertendo a gestante em uma secretora assintomatica (Brabin 1985, Lea &
Calder 1997, Reid 1998).

A barreira placentaria é a primeira linha de defesa contra a infec¢éo. Linfécitos
maternos e citocinas associadas estdo concentradas no espacgo interviloso na
interface materno-placentaria determinando a evolucdo da infeccdo e
facilitando ou prevenindo a transmissao ao feto. Se um microrganismo atinge o
espaco interviloso encontra macréfagos placentarios que, sob a influencia de
citocinas desempenham importante papel na defesa. Assim na tuberculose, na
malaria e na tripanossomiase, embora os macrofagos aparecam repletos de
parasitas, pode nao existir infeccdo congénita, mas por outro lado, a infeccao
ascendente desencadeia producdo de citocinas que podem induzir o parto e
produzir parto prematuro (Reid 1998).

O desvio Th2 estabelecido durante a gestacdo normal, pode comprometer a
efetiva imunidade contra o parasita que requer uma forte resposta Thl para
combater a infec¢cdo. Por outro lado, uma resposta curativa Thl contra o
parasita pode superar a concentracdo de citocinas Th2 necessarias para
proteger a gestacao e resultar em perda fetal (Lea & Calder 1997, Luppi 2003).

2.3.2 Mecanismos daresposta imune na maléria
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Para adquirir protecédo contra as espécies de Plasmodium spp., € necessaria a
participacdo da imunidade mediada por células e da mediada por anticorpos. A
imunidade inata € responsavel pela depuracdo parasitdria no hospedeiro. A
maior parte desse processo € liderado por macrofagos e acontece no bago sob
circunstancias normais, porém alternativamente o figado pode exercer essa
fungdo. Ambos o0s mecanismos da resposta inata, celulares e humorais,
participam na eliminagcdo do parasita e sdo dependentes dos linfécitos CD4*,
cujos subsets (Thl e Th2) tém funcbes regulatorias na resposta contra a
malaria, as duas sendo requeridas para o controle da infeccdo mas precisando
ser adequadamente sintonizadas em tempo e intensidade (Angulo & Fresno
2002).

Antes dos esporozoitas invadirem hepatdcitos, podem ser neutralizados pela
IL-12 e o INF-y, que impedem seu crescimento ativando células de Kupffer
(Reid 1998). Durante a replicacdo parasitaria nas células hepéticas, células
citotoxicas e INF-y promovem a eliminacdo parasitaria e a protecdo mediada
por linfocitos CD8* com participacdo de citocinas e oxido nitrico (Good &
Doolan 1999). Depois da esquizogonia hepética a protecdo contra as formas
eritrocitarias é parcialmente alcancada mediante anticorpos mas a producéo de
INF-y e a proliferacdo das células T, também estdo associadas com protecao
(Plebanski & Hill 2000).

Para a eliminacdo dos parasitas no sangue, se requer intervencdo de células
TCD4+: classe Thl para controlar a parasitemia e classe Th2 para produzir
anticorpos necessérios a depuracdo parasitaria (Reid 1998). Mecanismos
inespecificos (oxigénio reativo e produtos intermediarios de nitrogénio) que

geralmente estédo ligados a resposta Thl, sdo importantes para o controle da
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infeccdo aguda, mas uma vez que se adquire imunidade, esses tem menor
importadncia. A resisténcia adquirida depende dos titulos dos isotipos de
anticorpos IgG1 e IgG3 especificos cuja producéo € induzida pela IL-10 (perfil
Th2) e que sdo responsaveis pela capacidade protetora do soro. Estudos
sugerem que para que a resposta mude de Thl para Th2 € necessario um
namero nao interrompido de exposi¢cdes como as sofridas por um adolescente
ou um adulto ao longo da vida o que explica o porque o estado de premunicéo
€ particular a areas hiperendémicas ou holoendémicas (Smith 1996, Daniel-

Ribeiro & Ferreira-da-Cruz 2000).

2.3.3 Susceptibilidade a malaria durante a gestacéao

A cada gestacado, a placenta e a circulacdo Utero-placenta, sdo tecidos sem
desafio prévio a infeccdo malérica, portanto sem imunidade especifica local.
Quando antigenos sado apresentados apropriadamente, células imunes no Utero
respondem a infeccdo, a medida que a gestacdo progride a resposta local
torna-se mais efetiva limitando a replicacdo e possibilitando a destruicéo
parasitaria. Esse mecanismo pode ndo ser muito competente na primeira
gestacdo, mas torna-se progressivamente mais eficiente com desafios e
gestacdes sucessivas (McGregor 1984).

Os fatores imunossupressores sintetizados na placenta por estimulo
estrogénico, podem comprometer a capacidade de resposta local e contribuir
para o incremento da susceptibilidade a malaria na gestante. A resisténcia
adquirida em mulheres de alta paridade e o desenvolvimento de imunidade
dependente da idade mostra tendéncia a diminuigdo das infec¢gdes com o curso

da gestacdo. Observacdes feitas em gestantes da Quénia ocidental mostram
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gue o padrdo de susceptibilidade de primigestas é similar ao observado em
criangas em idade pré-escolar enquanto que o observado em multiparas é
parecido com o exibido por criangas em idade escolar; € como se a mée perde-
se a imunidade adquirida ao longo da vida no inicio da gestacao e voltasse a
adquiri-la no decurso dessa . Um incremento na imunidade gestacional se

observa com o incremento da paridade (Brabin 1983).

2.3.4 A placenta malarica

As moléculas de adesdo séo receptores que facilitam a interacdo célula —
célula. O P. falciparum se diferencia das outras espécies de plasmaodios que
fazem do homem seu hospedeiro pela capacidade de aderéncia. Existem trés
diferentes processos de aderéncia: citoaderéncia, rosetas e aglutinagdo. A
citoaderéncia é a unido de eritrécitos infectados com o endotélio microvascular,
as rosetas se formam por adesédo de eritrécitos infectados com eritrécitos nao
infectados e a aglutinacdo, pela unido entre eritrécitos infectados. O processo
melhor estudado é a citoaderéncia sendo descritos uma variedade ampla de
receptores. Em termos da populacéo, estudos de unido estatica tem mostrado
gue cerca de 30% dos isolados parasitarios aderem a CD36 enquanto 2-3%
aderem a ICAM-1 (molécula de adesao intercelular 1). O percentual que adere
a outros receptores como E-selectina e VCAM-1(molécula de adesédo vascular
1) é muito pequeno o que significa que in vitro mais do 60% nao adere a
nenhum receptor (Ho & White 1999).

Os fatores de aderéncia parasitaria sdo indispensaveis para o0

desencadeamento de uma série de eventos associados a gravidade do quadro

clinico da infecgéo por P. falciparum. A citoaderéncia oferece duas vantagens
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para a sobrevivéncia do parasita: o ambiente microaerdfilo das vénulas pos-
capilares favoravel a maduracéo e a imobilizacdo no endotélio que Ihe permite
escapar ao filtro esplénico e a opsoniza¢ao por anticorpos ou por complemento
(Ho & White 1999). A placenta € um local privilegiado para o acumulo
parasitario, mas a observacdo microscopica tal fendbmeno parece acontecer
também na auséncia de aderéncia, ja que eritrécitos infectados podem se
encontrar livres no espaco interviloso. Embora o CD36 apare¢ga como 0 mais
importante fator de aderéncia ao endotélio venoso, os parasitas obtidos
diretamente das placentas humanas aderem ao sulfato de Condroitin A (CSA)
expressado no sinciciotrofoblasto (Ho & White 1999). As caracteristicas de
adesao na placenta guardam padrao diferencial Todos os isolados obtidos de
placentas infectadas, aderem uniformemente ao CSA e néo a outras moléculas
de glicosaminoglicanos. O CSA solavel, inibe por competicdo a unido dos
parasitas com o CSA fixo demonstrando especificidade nessa unido. Existem
evidencias demonstrando que a placenta seleciona parasitas que aderem ao
CSA e ndo a outros receptores o que leva a pensar que o parasita placentario é
realmente uma sub-populacdo de P. falciparum. Devido a que individuos
expostos ndo gestantes ndo seriam parasitados por essa sub-populacdo nao
haveria experiéncia imune contra essa até o0 momento de uma gravidez o que
explica a marcada susceptibilidade da primigestante em locais altamente
endémicos, mas com sucessivas infecgdes durante sucessivas gestacoes ela
adquire imunidade progressivamente. Mulheres multigravidas apresentam
anticorpos que bloqueiam a unido de hemacias infectadas com receptores de
CSA da placenta. Ja& que o corddo umbilical ndo possui receptores e portanto

nao faz aderéncia, isto explicaria porque ainda que se encontre parasitas na
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placenta ou no sangue periférico materno, a infeccdo congénita € um evento

raro (Fried & Duffy 1998)

2.3.5 A gestante como fonte de infec¢cdo para o vetor

Que uma mulher gestante infectada faca com maior frequiéncia doenga ou
complicacbes pode ser atribuido as alteragbes do sistema imunolégico, mas
porque a gestante se infecta mais do que outras pessoas igualmente expostas?
Um estudo na Gambia, mostrou que gestantes atraem duas vezes mais 0
Anopheles gambiae (principal vetor de maléaria na Africa) e espécies de
Mansonia spp que mulheres sem essa condi¢éo (Lindsay et al. 2000). Gravidas
sdo fonte de alimento mais atraente para mosquitos que outras por varias
razbes: desde adaptacOes fisioldégicas até por modificagcbes de conduta que
incrementam a intensidade de exposicao. O fluxo sangulineo periférico aumenta
a partir da semana 24 especialmente para bracos com diminuicdo da
resisténcia vascular periférica; por essa razao ocorre um aumento na liberacéo
de substancias volateis que sdo detectadas pelas mosquitos fémeas;
adicionalmente os niveis elevados de progesterona produzem acréscimo na
ventilagdo pulmonar (chegando a ser 40% maior no fim da gravidez), cujos
componentes também sao usados por mosquitos para detectar o hospedeiro.
Com o transcorrer da gravidez aumenta a hiperventilacdo (Rezende &
Montenegro 1995) . Outra mudanca importante causada pela progesterona é o
aumento da filtragéo glomerular em 50% com efeito natriurético que associado
a diminuicdo da capacidade da bexiga pelo aumento gradativo Utero, obriga a

gestante a sair do mosquiteiro com maior freqiiéncia durante a noite.
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Uma mulher previamente imune quando gestante se torna mais vulneravel a
infeccdo malarica que as demais mulheres com as mesmas caracteristicas,
devido a placenta que oferece ao parasita um local ideal para a replicacdo com
uma superficie de 10 a 15 m? equivalente a superficie de absorcéo do intestino
delgado. Na face materna se encontram ao redor de 50 milhdes de vilosidades,
uma estrutura ricamente vascularizada que, se colocada uma seguida da outra
teria um comprimento total de 40 a 55 km e uma espessura que varia de 25 p
na vilosidade jovem a duas a 6u na vilosidade perto do termo (Rezende &
Montenegro 1995). E nos espacos intervilosos que a placenta alberga o
parasita e o protege da destruicdo por fatores extra-uterinos, permitindo a sua
replicacdo em tecidos profundos gracas ao sequestro mecéanico dos eritrocitos
infectados e a presenca abundante de CSA no trofoblasto placentario agindo

como fator de aderéncia especifico.
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2.4 ASPECTOS CLINICOS

2.4.1 O efeito da gestacdo na apresentacéo clinica da maléaria

Em condicbes de alta estabilidade de transmissdo, existe um nivel de
concentragdo parasitario necessario para fazer diagnéstico hemoscopico de
infeccdo, um outro para desencadear sintomas e um maior ainda para produzir
letalidade. Toda vez que o percentual de hemécias parasitadas é proporcional
a gravidade do quadro clinico, os hospedeiros com menor numero de hemécias

(criangas, gestantes), tem maior risco de gravidade.

2.4.1.1 Anemia

A anemia é a mais frequiente complicacdo da malaria na gestante, é de origem
multifatorial e se soma a anemia prépria da gestacao.

Durante a gravidez, o hematocrito (Hto) cai alcancando nivel minimo normal de
30% com elevacgdao discreta no termo. A hemoglobina (Hb) tem queda aparente
desde os primeiros trés meses atingindo os seus niveis mais baixos perto da
semana 25 quando o valor minimo normal € de 10g%, para depois aumentar
no 3° trimestre até atingir os numeros da gravidez inicial. Os niveis pré-
gravidicos s6 sao atingidos seis semanas apos o parto. Na gravidez aumentam
as necessidades de ferro levando a anemia ferropriva (Hb menor de 11g/dl,
ferro sérico menor que 30 ug%, capacidade total de saturacéo de transferrina
maior que 400ug%, microcitose, hipocromia no sangue periférico e auséncia de
ferro na medula 6ssea). O incremento da demanda de acido folico leva a
anemia megaloblastica. O volume das hemacias aumenta 350ml (no termo),

porém sua concentragdo no sangue cai de 4,5 milhdes/mm?3 para 3,7
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mildes/mm?3 (nimero médio entre 34 — 38 semanas). Ha ligeira trombocitopenia
(75 — 320 mil/mm?) e os leucdécitos (especialmente os neutréfilos) se aumentam
de 5mil a 10mil/ mm?3 para 8-12 mil/ mm?3 e podem atingir 25.000/ mm?3 no
momento do parto para normalizar—se seis dias depois. O volume globular
aumenta 25% o que sO se reflete no hematdcrito e na taxa de hemoglobina a
partir do 6° més (anemia fisiolégica da gestacdo, Rezende & Montenegro 1995).
A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) define a anemia grave da malaria
como a concentracdo de hemoglobina (Hb) inferior a 5g/dl ou o hematdcrito
(Hto) menor que 15% na presenca de 10 mil formas parasitarias de
Plasmodium falciparum/ul de sangue e eritrocitos de forma e tamanho normal
no esfregaco sangiineo (WHO 2000). Essa definicdo é pouco apropriada para
areas com condicbes de transmissdo diferentes das africanas, por isso
considera-se anemia da malaria quando ha reducédo da Hb ou do Hto abaixo
dos niveis esperados por idade, sexo e condicdo na presenca de plasmaddio de
gualquer espécie com qualquer densidade parasitaria em areas de
transmissao. A fisiopatologia esta associada a incremento na destruicdo das
hemacias (por ruptura de eritrcitos infectados, fagocitose, hiperesplenismo,
hemolise autoimune ou febre negra) ou por diminuicdo da sua producao (por
hipoplasia eritroide, supressdo na sintese de eritropoietina, diseritropoiese,
alteracdo na producéo de interleucinas e co-infec¢des) mas também pelo uso
de medicamentos inibidores dos folatos no tratamento da malaria (Menendez et

al. 2000).
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2.4.1.2 Hipoglicemia

A hipoglicemia aparece como complicacdo da malaria em trés situacdes que
podem ocorrer simultaneamente: pacientes gestantes, em tratamento com
quinino e com malaria complicada.

O concepto é um consumidor de glicose que obriga a gestante a modificar o
seu metabolismo objetivando aumentar a producéo e diminuir o consumo para
suprir os requerimentos fetais. Em condi¢cdes normais, o tecido pancreético
produz insulina por um mecanismo de retro-alimentagdo que estimula a
producdo em presenca de hiperglicemia e a diminui quando a concentragao de
glicose no soro cai. Durante o primeiro trimestre da gestacéo (semanas 0 a 12 -
14) em condigbes basais, as concentracdes de glicemia e insulina estdo
baixas; em condi¢cdes poOs-prandiais, o tecido pancreéatico perde 40% de
sensibilidade aos niveis de insulina, e mantém a producao elevada agravando
a hipoglicemia. Do segundo trimestre em diante durante o jejum, ha um
aumento de 30% da producéo de glicose hepatica e aumento na concentracao
de insulina, atingindo apds a ingesta trés a quatro vezes 0S niveis pré-
gestacionais mas com perda de 50% de sensibilidade do tecido pancreatico a
insulina. Com o progredir da gravidez a mée diminui a utilizac@o periférica de
glicose devido a acdo de hormodnios contra-insulares (hLP, estrégenios,
progesterona e cortisol). O hLP tem efeito contra-insulinico e lipolitico, o que
permite a passagem através da placenta de nutrientes maternos, suprimento
permanente de glicose e aminoacidos que o feto requer para o seu
crescimento. Os acidos graxos ndo atravessam a placenta e o concepto néo
obtém energia do metabolismo das gorduras. Como a glicose é disponibilizada

para o feto e o sistema nervoso materno, ha um aumento no catabolismo das
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gorduras e nos acidos graxos plasmaticos pela acdo da adrenalina, horménio
de crescimento, glucagon e lactogénio placentario humano. A insulina facilita o
transporte de aminoacidos para dentro da célula mas o horménio lactogénio
placentario além de ter acdo contra-insulinica tem acao lipolitica diminuindo a
utilizac&o de glicose pela célula.

O Plasmodium falciparum estimula a liberacdo de insulina assim como
consome glicose, demanda que estd incrementada durante o periodo febril,
esta associada a parasitemia periférica materna e a acidose lactica. Pode ser
assintomatica ou apresentar-se com sintomas classicos como sudorese,
alteracbes do estado de consciéncia e convulsdes. Pode também produzir
bradicardia fetal e outros sinais de sofrimento fetal. Contribui para a redugéo do
peso do recém-nascido. Quando associada ao tratamento com Quinino pode
ainda persistir por varios dias apés o parto (WHO 2000).

No decurso do ciclo gestacional os niveis de aminoacidos no plasma materno
sdo menores que os existentes na mulher ndo gravida e no feto; as proteinas
aumentam em valores absolutos mas pela hemodiluicdo sua concentracéo

plasmatica diminui, especialmente a albumina.

2.4.1.3 Edema pulmonar

Mulheres gestantes com maléria grave tém tendéncia a evoluir com edema
pulmonar agudo que pode instaurar-se no inicio ou aparecer repentinamente
durante o tratamento, freqientemente aparece durante o pds-parto imediato o
que € potencializado pelas modifica¢des hidroelectroliticas que acompanham o

fim da gestacdo (WHO 2000).
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O aumento de agua na gestante sem edema é de 7,5 litros (1,7 litro esta nos
tecidos). Para manter a osmolaridade € preciso reter cloreto de sodio
proporcional ao suplemento adicional. O volume plasmético aumenta 50% no
curso da prenhez iniciando na semana seis e atingindo o maximo com 34
semanas estabilizando-se até o termo. O trabalho do coragdo aumenta e
durante o parto é de 15 a 30% maior a cada contragdo, momento em que mais
ou menos 500ml de sangue s&o empurrados para a circulagdo sistémica.
Imediatamente apds o parto, o Utero se contrai firmemente e h4 autotransfusao

sanguinea (mais ou menos 300ml) aumentando o débito cardiaco em 60% em

relacao aos valores pré-gravidicos (Rezende & Montenegro 1995).

2.4.1.4 Coagulagao intravascular disseminada

Durante a gestacdo os niveis de fibrinogénio aumentam 50%, como também
aumenta a capacidade de produzir fibrina e diminui a fibrinolise. A gravidez é
entdo um estado crénico de coagulagao intravascular disseminada onde a
sintese supera o consumo. A placenta é local de consumo e filtro. No pés parto
a exaltacdo do sistema de coagulacao sem o filtro placentario pode determinar

complicacdo tromboembdlica (Rezende & Montenegro 1995).

2.4.2 O efeito da malaria no curso da gestacao

2.4.2.1 Aborto

Em mulheres ndo imunes a malaria causa aborto e natimorto. A morte fetal
pode vir como consequéncia da interferéncia na transferéncia de nutrientes

através da placenta, da hiperpirexia que estimula contragfes uterinas ou da
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hipoxia intraparto secundaria a anemia severa (Brabin 1983, Menendez 1995,

Menendez 1999, Okoko et al. 2003).

2.4.3 O efeito da malaria no concepto

2.4.3.1 Baixo peso ao nascer (BPN)

Um efeito comum em todas as areas de transmissdo, é a associagdo entre a
malaria e reducdo do peso ao nascer, a diferenca esta em que o retardo de
crescimento intra-uterino como consequéncia do comprometimento da placenta
impedindo a transferéncia de nutrientes e oxigénio para o feto, é mais
caracteristica de mulheres imunes entanto que o parto prematuro caracteriza o
baixo peso dos filhos de mées ndo imunes. Existe também associacdo comum
entre baixo peso e anemia materna o que também traz um alto risco de
mortalidade infantil. Criangas com crescimento intra-uterino retardado (CIUR),
frequentemente apresentam imunidade celular comprometida (Menendez
1995). Em areas de transmisséo instavel, tem sido demonstrado que o P. vivax,
produz aborto e BPN em forma similar ao P. falciparum (Martinez-Espinosa

1998, Nosten et al. 1999).

2.4.3.2 Infeccédo congénita

E considerada como pouco freqiiente ainda quando a prevaléncia de infeccdo
placentaria é elevada e isso pode ser em decorréncia da efetiva atividade
fagocitica local conseguindo limitar a infeccdo a face materna, da imunidade
adquirida pela mae que é passivamente transferida ao feto e que pode protegé-
lo contra a infeccdo ou controlar a mesma e da ativacdo do sistema

imunoldgico fetal por eritrocitos maternos infectados (Menendez 1995).
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2.5 TRATAMENTO E MEDIDAS DE CONTROLE

2.5.1 Tratamento

A gestante tem maior dificuldade para lidar com a infeccéo e para depurar 0s
parasitas. Os esquemas recomendados pela FUNASA sé&o: na infeccdo por
Plasmodium vivax o tratamento com cloroquina durante trés dias; na infeccéo
por Plasmodium falciparum o tratamento com quinino durante sete dias ou com

Mefloquina se estiver do segundo trimestre em diante (FUNASA 2001).

2.5.2 Quimioprofilaxia

Alguns paises de regides hiper-endémicas tém implementado como politicas de
saude publica esquemas de quimioprofilaxia e o uso de tratamento preventivo
intermitente, com o objetivo de diminuir a densidade parasitaria na placenta e o
BPN. Os esquemas regularmente usados sdo Cloroquina 5mg/kg/semana —
300mg como dose maxima- em areas de P. falciparum cloroquina-sensivel e
Sulphadoxina-pirimetamina uma vez durante o segundo trimestre e uma ou
duas vezes durante o ultimo trimestre, em regidées cloroquina-resistentes.

Para efeitos de aconselhamento aos viajantes as areas endémicas classificam-
se em: areas de exclusiva transmissao por P. vivax, areas cloroquina sensiveis,
cloroquina resistentes e cloroguina e mefloquina resistentes.

No caso de gestantes procedentes de areas ndo endémicas, a viajem para
areas de transmissédo é desaconselhada mas se essa € inevitavel recomenda-
se evitar o contato com o0 vetor e 0 uso do esquema de quimioprofilaxia
prescritivel para o nivel de classificacdo do seu destino. A cloroquina e

conhecida como segura durante a gestacdo e é o medicamento de eleicdo em
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areas cloroquino-sensiveis, os dados disponiveis consideram que a Mefloquina
€ segura a partir do segundo trimestre da gestacao € pode ser usada em areas
cloroquino-resistentes. A cloroquina associada ao Proguanil & mais efetiva do
gue a cloroquina isolada mas menos do que a Mefloquina em &reas cloroquino-
resistentes. Doxiciclina e Primaquina estdo formalmente contra-indicadas
durante a gestacéo. (WHO 2001)

No Brasil, a recomendacdo da FUNASA é centrada apenas no uso de medidas
de protecdo individual e especificamente quando necessario, o uso de
quimioprofilaxia com cloroquina esta dirigido a aqueles pacientes com risco de
recaidas por P. vivax devido a contra-indicacdo do uso de primaquina, s&o

esses gestantes e menores de dois anos (FUNASA 2001).
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OBJETIVO GERAL

Determinar a frequéncia de infec¢do por parasitas do género Plasmodium em
mulheres em idade reprodutiva no Municipio de Coari, Amazonas; area de

transmissao instavel de malaria na Amazonia Brasileira.

Objetivos Especificos

e Comparar prevaléncia de infeccdo por espécies em mulheres gestantes e
nao gestantes.

e Descrever fatores associados a lamina positiva em exame de gota espessa
coletado nas mulheres do estudo durante inquérito domiciliar.

e Estimar sensibilidade e especificidade dos sintomas tipicos do paroxismo
malarico no diagndstico de infec¢éo por espécies do género Plasmodium no

sangue periférico.

42



4. CASUISTICA E METODOLOGIA




Prevaléncia de malaria em mulheres em idade reprodutiva de area de alto risco de transmissédo na Amazonia brasileira.

“Sr. Ministro.

Venho apresentar hoje os resultados colhidos nos estudos que V. EX. quis
confiar & minha direccédo e relativos a determinacdo das condi¢cdes medico-
sanitarias do valle do Amazonas...

...Coary...nesta localidade, situada a tres dias de viajem de Manads, paramos
algumas horas. Coary é uma cidade de 600 habitantes que na occasido das
cheias recebe grande numero de seringueiros, 0os quaes para alli vém depois
da colheita da borracha, elevando-se entdo a populacdo, segundo nos
informaram, a duas ou tres mil pessoas. A populacéo de borracha no Municipio
de Coary é bastante elevada, havendo alguns rios bastante ricos. O povoado
fica situado em uma enseada do Solimdes, em um alto barranco e néo é
attingida pelas grandes enchentes. Atravessa a codade um igarapé de
margens baixas, parecendo ser a fonte de anophelinas.

Em torno da cidade ha matas, ndo tendo havido o cuidado de abrir ahi um
espaco maior, de modo a collocar as casas em uma clareira de sufficiente
largura. Nao nos foi possivel encontrar, devido a época pouco favoravel, os
depdsitos de larvas de culicideos. Elles porém, ficam sem duvida nas margens
do igarapé e nas épocas das cheias serdo encontrados em qualquer ponto da
cidade.

Examinando grande parte da populacédo de Coary, ficamos surprendidos diante
do elevadissimo indice endemico, relativamente ao impaludismo. Todas as
criancas examinadas em numero de 80 a 100, apresentavam consideravel
esplenomegalia e mostravam-se definhadas, a maioria dellas em franca
cachexia palustre. Nenhuma crianca encontrdmos sem augmento consideravel

do baco. Em adultos tivemos tambem opportunidade de verificar infeccoes
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chronicas e outras agudas pelo impaludismo, causando-nos grande admiracéo
alguns casos de consideravel esplenomegalia, entre elles, em uma mulher,
cujo baco cahira no hypogastrio, onde se encontrava com dimensdes

consideraveis e em um homem, cujo baco tomava todo o abdomen...

Rio, 9 de setembro de 1913.

Dr. Oswaldo Gongalves Cruz”.
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4.1 AREA DE ESTUDO

4.1.1 Definicdo da area de estudo.

O estudo foi realizado em areas urbana e rural do Municipio de Coari, as margens do
médio Rio Solimdes no Estado do Amazonas, escolhido devido ao tamanho da
populacéo fonte (mulheres com ciclo menstrual), intensidade da transmissdo malérica,
presenca de infra-estrutura para diagnostico e tratamento de infeccdo malérica,
funcionamento do programa de agentes de saude comunitario e aceitacdo da
comunidade.

4.1.2 Aspectos historicos do Municipio de Coari

Coari foi fundada em principios do século XVIII pelo jesuita Samuel Fritz, para ser uma
aldeia indigena. Em 1759, é elevada a categoria de Lugar com o nome de ALVELOS.
Em 1833 é elevada a categoria de Freguesia e em 1854 a Vila. Foi em 1 de maio de
1874 que foi criado o Municipio de Coari inicialmente subordinado ao Distrito de Tefé;
0 2 de agosto de 1932, Coari é elevada a categoria de Cidade.

4.1.3 Descricao geografica do Municipio de Coari

O Municipio de Coari pertence a 7° Sub-regido Rio Negro-Solimdes, localizado a 363
km em linha reta e 463 Km por via fluvial de Manaus, estando as margens do Rio
Solimdes. Possui 57.278 km? de area territorial, sendo a Sexta maior do Estado do
Amazonas. Limita-se ao Norte com Barcelos, ao Sul/Sudeste com Tapaua, ao
Nordeste com Codajas, a Sudoeste com Tefé e a Leste com Anori (figura 1 e 2). Conta
com 234 comunidades distribuidas em 8 areas: a) do Rio Copea Baixo e Alto; b) do
Alto Solimdes; ¢) do Médio Solimdes; d) do Lago de Coari, Coari Grande e Urucu ; e)
do Lago do Mamig; f) do Codajas Mirim; g) do Rio Piorini. O clima Equatorial (tropical
chuvoso e umido) é predominante em Coari; com umidade relativa do ar sempre alta,
em especial nos meses de maior incidéncia de chuvas. A taxa pluviométrica anual esta
em torno de 2.500m? . A temperatura média anual oscila entre 31°C e 35°C. Esta a 40
metros acima do nivel do mar e com relevo de platds baixos e dissecados em colinas
e cristas, contendo planicie aluvial sujeita a inundagfes. A Cidade de Coari, que
recebeu o nome do Lago as margens do que foi fundada, esta situada a 4° 6’ 22” de
latitude sul e a 63° 3’ 21” de longitude oeste de Greenwich. Coari vem das palavras
indigenas “Coaya Cory” (rio de ouro) ou “Huary-yu” (rio dos deuses); esta distribuida
em 13 bairros e banhada pelo Rio Solimbes, o Lago de Coari e seus Igarapés
afluentes: Péra, Perinha e Espirito Santo (figura 3).

4.1.4 Descricao demografica de Coari.

Segundo dados do Ministério da saude para o ano 2002, o Municipio de Coari possuia
73.075 habitantes, sendo assim distribuidos por faixa etéaria: 25.268 (34,6%) menores
de 11 anos, 39.362 (53,9%) estando entre 11 e 44 anos e 8.445 (11,5%) maiores de
45 anos; 36.873 (50,5%) homens e 36.202 (49,5%) mulheres (figura 4); 58,8% da
populacdo mora em area urbana e 41,2% em area rural. A populacdo de estimada de
gestantes para o mesmo periodo foi de 2.203. Os dados de mortalidade s&o
incompletos e devem se considerar subestimados porquanto existe sub-registro no
atestado de Obito.

4.1.5 Morbi-mortalidade em Coari
As principais endemias da regido sdo: doenca diarréica aguda, parasitismo

intestinal, hepatite e malaria; e as dez primeiras causas de consulta
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ambulatorial sdo: parasitismo intestinal, anemia, infec¢éo intestinal, amebiase,

escabiose, cefaléia, dermatite, infecgéo urinaria, diarréia.

4.1.6 Malaria em Coari

Nos ultimos anos, Coari vem registrando um grande numero de casos de malaria
permanecendo como uma das casuisticas mais elevadas do Estado de Amazonas, a
segunda em numeros absolutos depois de Manaus, com indices parasitarios anuais
(IPA) que a classificam como area de alto risco de transmisséo (figuras 5, 6 e 7). O
percentual de P. falciparum variou entre 6,3% e 40,1% no periodo de 1992 a 2000
(figura 7). Tratando-se de uma endemia, 0os casos de malaria sédo relatados ao longo
do ano na regido, porém existe uma notéria sazonalidade com incremento no numero
de casos durante o segundo periodo do ano. Consideramos, baseados nos dados dos
Gltimos dois anos, que os meses de alta transmissdo sdo os compreendidos entre
maio e outubro, inclusive, e os de baixa os que vdo de novembro a abril (figura 8).
Malaria atinge mais homens que mulheres em todas as faixas etarias (figura 9).
Segundo o Sismal, durante o ano 2000 houve 134 laminas positivas em mulheres
gestantes.

4.1.6.1 Estabilidade de transmissdo

Deve ser considerada uma area endémica de malaria instavel onde a populacdo esta
em risco mais ou menos permanente de transmissdo mas em circunstancias em que
existem periodos prolongados entre uma infecgdo e outra que podem chegar a ser de
Varios anos, o que tem implicacdes em termos de doenca e imunidade.

4.1.7 Posto Avancado da Fundacédo de Medicina Tropical do Amazonas
(FMT-AM) em Coari

A Fundacdo de Medicina Tropical mantém uma representacdo no municipio
desde julho de 2001, quando foi criado um nucleo de extensdo em pesquisa da
Geréncia de Maléaria, convergindo com as necessidades locais de apoio
especializado no diagnéstico e manejo clinico da endemia frente ao nimero
expressivo de casos. O estabelecimento da FMT-AM viabilizou a realizagéo de
estudos multicéntricos de resisténcia in vivo do Plasmodium falciparum, duas
teses de doutorado, a capacitacdo de pessoal local da area de saude (nivel
meédio e superior) em malaria. Assim mesmo foi possivel a implantacdo da
RAVREDA - Rede Amazbnica de Vigilancia da Resisténcia as Drogas
Antimaléaricas - no Brasil (OPAS/FUNASA), a selecéo de areas para o estudo

do efeito da administracdo de co-artemether na transmissdo de malaria em
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comunidades da Bacia Amazbnica - COARTEM (OMS/FUNASA) e o inicio de
um estudo experimental do uso de testes diagndsticos imunocromatogaficos
(testes rapidos) no campo, objeto de estudo de tese de mestrado em
andamento.

Para o proposito do estudo das mulheres férteis, Coari € de grande importancia
por ser area de alto risco (IPA elevado), certificado pela FUNASA para o
programa de controle da maléria; apresentando o diagnostico microscopico e
tratamento descentralizado em postos distribuidos na zona rural e urbana, sob
a responsabilidade da Geréncia Municipal de Endemias, valendo-se do suporte
do PSF (Programa de Saude da Familia) e do PACS (Programa de Agentes
Comunitarios de Saude).

A Prefeitura da cidade mostrou-se receptiva ao desenvolvimento do estudo e
através da sua Secretaria de Saude concedeu espaco fisico e disponibilidade
de profissionais técnicos em microscopia que foram qualificados nas atividades

de pesquisa.

4.1.8 Treinamento de Microscopistas

Durante os meses de junho e julho de 2001 foi desenvolvido um programa de
treinamento de novos microscopistas e re-treinamento dos antigos por
Técnicos experientes da Fundacdo de Medicina Tropical do Amazonas com o
objetivo de implantar nucleos de diagndstico de maléria na zona rural, em

parceria com a Geréncia Municipal de Endemias.
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4.1.9 Treinamento dos Agentes Comunitarios de Saude

Ao redor de 65.000 habitantes (96,9%) teriam acesso ao sistema de saude no
Municipio, gracas ao Programa de saude da Familia (PSF) e a figura do Agente
de Saude Comunitario (ACS). Existem diferencas marcantes no perfil do ACS
da area urbana e da area rural especialmente no nivel escolar o que esta
diretamente relacionado ao sucesso da sua funcéo, isto associado ao fato de
gue os agentes da area rural ndo contam com a presenca de um médico ou
enfermeiro cotidianamente pelo que ndo recebem treinamento permanente
como acontece com 0s ACS da area urbana. Essa situacdo preocupa toda vez
gue é precisamente nas areas rurais onde se concentram fatores de risco para
o agravamento das diferentes endemias pelos diagndésticos tardios,
tratamentos inapropriados ou incompletos e dificuldade de acesso aos
diferentes programas de prevencdo e promoc¢ao da saude, etc. A sistematica
de visita domiciliar nos pareceu uma estratégia apropriada para o
desenvolvimento do estudo, toda vez que nos permitia explorar a integracao do
ACS com sua comunidade; mecanismo que oferece uma grande oportunidade
de levar educacdo em saude e de servir de ponte entre a comunidade e as
politicas publicas de saude (Health 1998). A contrapartida recebida pela
comunidade e pelo PSF, para o desenvolvimento do projeto no Municipio foi o
treinamento no diagndstico e tratamento apropriado dos casos de malaria em
todos os niveis de atencdo com o atendimento aos infectados e doentes de
todas as origens, idades e sexos.

O Programa de Saude da Familia (PSF) foi criado em 1994 pelo Ministério da

Saude com o objetivo de estimular as acdes de prevengcdo, promogao e
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recuperagcdo da saude na populacdo. Tem como unidade basica uma equipe
composta por um médico, um enfermeiro, auxiliares de Enfermagem e de
quatro a seis Agentes Comunitarios de Saude, - numero que pode variar
segundo as necessidades-, visando garantir o acesso de todos aos servigos de
saude e recomendando-se que cada equipe dé cobertura a cerce de 4.500
pessoas. O Programa de Agentes comunitarios de salde na realidade
precedeu ao PSF embora hoje seja parte desse Ultimo. Ele criado em 1991
enfocado basicamente no Programa Materno Infantil, hoje com atividades mais
amplas no Plano de Atendimento Béasico. O Ministério da Saude recomenda
gue cada agente dé cobertura a uma média de 575 pessoas visitando cada
domicilio pelo menos uma vez por més a partir do mapeamento da area e do
cadastramento das familias. Para ser agente comunitario de saude (ACS) se
requer ter idade minima de 18 anos, saber ler e escrever, residir na
comunidade ha pelo menos dois anos e trabalhar em tempo integral. (Saude
2001). Em 2001 estavam cadastrados no programa de Coari, 57 agentes para
a area urbana e 111 para a area rural. Em media cada agente urbano tinha sob
sua responsabilidade 105 familias e cada agente rural 25, com uma estimativa
de uma mulher fértil por familia.

Todos os agentes foram treinados na coleta de laminas de maléria e no
preenchimento do SISMAL sendo avaliados no pré e pés-treinamento até todos
atingirem nivel aprobatério. Para o preenchimento da entrevista assim como
para a validacdo da mesma, 0s agentes entrevistaram uns a outros.
Posteriormente todos os agentes urbanos e alguns rurais foram acompanhados
no campo com realizagdo de entrevistas em campo nas areas correspondentes

a cada um deles. Para o desenvolvimento do trabalho de pesquisa, 0s agentes
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foram orientados a considerar todas as mulheres entre 11 e 45 anos residentes
na sua area de abrangéncia. A faixa etaria da idade fértil, foi definida em
decorréncia da gestante mais nova e da mais velha a apresentar malaria
durante o ano 2000. Para estimar o tamanho da populacéo alvo se partiu dos
censos que cada agente mantinha de sua &rea de trabalho e baseado em
datas de nascimento se procedeu a realizar uma lista das mulheres que cada
um deles deveria entrevistar incluindo também mulheres, que ndo estando
cadastradas nos censos, preenchessem os critérios de inclusédo. Por se tratar
de ferramentas que tem varios anos de antiguidade tais censos estavam
desatualizados com alguns erros e incluindo ainda muitas pessoas que tinham
mudado de residéncia ou ido a 6bito. Calculando que 20% da populagéo esteja
composta de mulheres em idade fértil (13.420 mulheres), nosso estudo
compreendeu ao redor de 50% da populagéo alvo em algum momento durante

o periodo de observacéo.
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4.2 METODO OPERACIONAL

4.2.1 Desenho do Estudo

Estudo Observacional Seccional Cruzado

4.2.2 Coletade Dados

O levantamento de dados foi realizado em visitas domiciliares que iniciaram no més de
outubro de 2001 (figura 10). Os agentes foram orientados a levar uma sequéncia em
cada visita, iniciando com a descricdo do estudo, apresentagdo do termo de
consentimento para assinatura, no caso das mulheres menores de idade esse foi
assinado pelo representante - pai, mae ou esposo- e a aplicacdo do questionario.
Durante a visita foi transmitida informagcédo sobre malaria - modo de transmissao,
sintomas, conseqliéncias na demora de procura por atendimento e seus efeitos
durante a gestacao -, também foi frisada a importancia da procura por atendimento no
posto de salde tanto na suspeita de infeccdo malarica quanto de gestacdo- e
finalmente sobre o estudo - duracdo, objetivos, importancia - Em toda mulher foi
coletada uma lamina para gota espessa durante a visita e toda gestante foi
encaminhada ao controle pré-natal.
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4.2.3 Critérios de Incluséo (aplicados pelos ACS)
» Mulher.
» Moradia permanente em local coberto pelo PACS e PSF.
» 11 a 45 anos de idade.

» Assinar termo de consentimento pos-informacao.

4.2.4 Critérios de Excluséo (aplicados pela pesquisadora)

» Homem erradamente listado como mulher.

» Com o objetivo de cada mulher poder estar incluida na coorte por um
periodo ndo menor a seis meses sem sair da faixa etaria considerada no
critério de inclusédo, foram excluidas todas as mulheres nascidas antes
do 01 de abril de 1956 ou depois do 31 de marco de 1991.

» Nao ter apresentado menarca ou ter apresentado menopausa.

» Recusa a participar do estudo.

4.2.5 Avaliacao das mulheres com gota espessa positiva
4.2.5.1..Diagndstico

A gota espessa foi considerada padrdo ouro para o diagndstico de malaria, em toda
paciente com suspeita da infeccdo. Também foi usada para detectar parasitas em
todas as participantes do estudo mesmo nas assintométicas, nas gestantes durante o
controle pré-natal, e na sala de partos. Foi processada pelo corpo técnico do Posto
Avancado da FMT-AM e no Laboratério da FUNASA, ap0s seca a temperatura
ambiente, e desemoglobinizada com solucdo isotbnica de azul de metileno para
posteriormente ser corada com GIEMSA. A lamina foi lida em 6leo de imersdo com
uma ampliacdo de 750x, sendo avaliados 200 campos, antes de ser considerada como
negativa. A leitura seguiu a rotina do PROGRAMA DE CONTROLE DA MALARIA da
FUNASA/SUS, com os seguintes resultados possiveis:

¢ Negativo

e P. falciparum
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P. falciparum + gametdcitos (Fg)

P. vivax

Malaria Mista

P. vivax + Fg
e Fg

P. maléariae

O controle de qualidade foi feito por microscopistas da Fundacdo de Medicina Tropical

4.2.5.2 Esfregaco de sangue periférico
Foi feita para determinar densidade parasitaria estabelecendo numero de

trofozoitas em 100 leucodcitos.

4.2.5.3 Seguimento
As pacientes com malaria foram acompanhadas clinicamente até o fim dos
sintomas e com gota espessa até a depuracdo parasitaria; as gestantes com

malaria tiveram adicionalmente uma avaliacdo mensal até 0 momento do parto.

4.2.5.4 Esquemas de Tratamento

Infecc@o por P. vivax

As pacientes ndo gestantes, com qualquer nivel de parasitemia por P. vivax,
receberam tratamento com Cloroquina e Primaquina, segundo o esquema

preconizado pela FMT-AM, abaixo mencionado.

CLOROQUINA 1°. di@ =--emmmeemmmeennnenas 10mg/kg peso
A [T R —— 7,5mg/kg peso
G LN | Y —— 7,5mg/kg peso
PRIMAQUINA
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Foi administrado um comprimido (15 mg) 12/12 horas por 7 dias, excetuando-
se as pacientes gestantes.

Nos casos de intolerancia ou resisténcia a Cloroquina, foi administrado Quinino como
medicamento alternativo

Infeccao por P. falciparum

O tratamento de escolha para mulheres n&o gestantes foi:

QUININO: 30 mg/kg peso/dia, VO, dividido em trés doses por trés dias.
DOXICICLINA: trés mg/Kg peso/dia por cincodias.

Nas pacientes gestantes:

QUININO: 30 mg/kg peso/dia, VO, dividido em trés doses por 7 dias.
Ou a associacéo de,

QUININO: 30mg/kg peso/dia, VO, dividido em trés doses por trés dias e
CLINDAMICINA: 20mg/kg peso/dia, VO ou EV, dividido em duas doses por 7

dias.

4.2.5.5 Quimioprofilaxia

SO foi indicada em pacientes gestantes com malaria por P. vivax, que
apresentaram pelo menos uma recidiva ou re-infeccdo e naquelas que néo
poderiam contar com observagdo estreita por morarem em locais mais
distantes. Receberam o0 esquema recomendado pela OMS (1995) com
Cloroquina 5mg por kg de peso (dose maxima: 300mg), administrado por via

oral uma vez por semana durante toda a gestacao.

4.2.6 Avaliacao das pacientes gestantes
As pacientes gestantes foram encaminhadas a controle pré-natal e aquelas que

fizeram pelo menos um episodio de malaria foram observadas até a depuragéo

65



Prevaléncia de malaria em mulheres em idade reprodutiva de area de alto risco de transmissédo na Amazonia brasileira.

da lamina e posteriormente pelo menos uma vez por semana durante o

primeiro més seguido de uma avaliacdo mensal até o parto.

4.2.6.1 Idade da gestacéo

Foi estimada usando os seguintes parametros:
¢ Amenorréia (semanas)

e Altura uterina

o Retrospectivamente pelo método de Capurro (1978), que foi considerado o

mais confiavel.

4.2.7 Definicdo de Termos
¢ Aborto: perda fetal desde a concepcéo até a 20 — 22° semana de gestacéo

(140 - 154 dias) ou extracdo de feto ou embrido que pese menos de 500 g.

¢ Adolescentes: mulheres com menos de 20 anos de idade.

¢ Anemia: Hb < 11,0 g/dl ou Hto < 33%.

¢ Baixo peso ao nascer (BPN): recém-nascido com peso <2.500g, medido até
12 horas depois do nascimento. Peso muito baixo ao nascer: recém-nascido
com peso <1.500g, medido até 12 horas depois do nascimento.

¢ Infeccdo por Plasmédios: presenca de formas assexuadas no sangue
periférico em auséncia de sinais ou sintomas.

¢ Maléria materna: presenca de formas assexuadas de parasitas do género
Plasmodium no sangue periférico da mée associada a sinais e/ou sintomas.

¢ Maléaria complicada: para fins do presente estudo, foi usada a classificacado
de gravidade da malaria que aparece na tabela abaixo; malaria grave como
definido pela OMS (2000), malaria moderada foi considerada toda alteracao
laboratorial ndo compativel com malaria grave e como malaria leve aquela

gue nao alterou parametros laboratoriais.

66



Prevaléncia de malaria em mulheres em idade reprodutiva de area de alto risco de transmissédo na Amazonia brasileira.

¢ Mulher em idade fértil: toda mulher da populacao fonte com idade entre 11 e
45 anos e ciclo menstrual.

¢ Morte neonatal precoce: morte do concepto em algum momento, desde o
nascimento até o 7° dia de vida.

¢ Morte neonatal tardia: morte do concepto em algum momento apés o 7° dia
e antes do 28° dia de vida .

¢ Natimorto: feto com mais de 180 dias que nasceu morto tendo a morte
acontecido in utero .

¢ Parto durante o evento agudo: parto na vigéncia de formas assexuadas
parasitarias no sangue periférico materno.

¢ Parto pré-termo: parto depois da 20" e antes de completar a 372 semana de
gestacéo (259 dias).

¢ Prevaléncia de infeccdo malarica: nUmero de casos de infeccdo malérica
diagnosticados durante o estudo em corte transversal na populacao fonte.

¢ Procedéncia: entende-se como o local provavel de infec¢do malarica.

¢ Recidiva: Reaparecimento de formas assexuadas de parasitas do género
Plasmodium em menos de quatro semanas apoOs tratamento
adequadamente administrado, surgidas a partir de formas teciduais; aplica-
se por tanto somente a P. vivax.

¢ Recrudescéncia: Reaparecimento de formas assexuadas de parasitas do
género Plasmodium antes de quatro semanas apOs tratamento
adequadamente administrado, devidas a formas parasitarias eritrociticas
persistentes por diminuicdo na depuracgéo parasitaria .

¢ Reinfeccdo: Presenca de formas assexuadas de parasitas do género

Plasmodium no sangue periférico apdés quatro semanas de tratamento
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adequado da infeccdo primaria e sem evidéncia de resisténcia a
antimalaricos, em pacientes procedentes de area de transmisséo.

¢ Retardo de crescimento intra-uterino (RCIU): peso menor que o esperado
para idade calculada de gestacao, segundo Lubchenco.

¢ Susceptibilidade: Incidéncia de infeccdo malarica nas mulheres da
populacao fonte durante o periodo de duracao do estudo.

¢ Vulnerabilidade: Incidéncia de malaria complicada nas pacientes com
diagndstico de malaria da populacéo fonte durante o periodo de duracdo do

estudo.

4.2.8 Manuseio dos Dados e Analise estatistico

Foi montado um banco de dados no programa EPI-INFO versao 6.04. Durante
a analise, foram usados os testes de Qui-quadrado com correcdo de Yates
para propor¢cdes e o teste t de Student para comparacdo das médias.
Também, foi estimado Risco Relativo por Odds Ratio no estudo de prevaléncia
usando intervalo de confianca para medir a forca de associacdo entre duas
variaveis. Foi considerado um nivel de significancia estatistica menor ou igual a

5% para rejeitar a hipotese nula.

4.2.9 Fontes secundéarias de informacao

Para validar a informacdo obstétrica das mulheres foram gerados bancos de

dados auxiliares a partir da informacdo de nascidos vivos, cadastro de
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mulheres em controle pré-natal por Posto de Saude e Livro de ingresso e
egresso da maternidade da Unidade Mista de Coari.

Para validar a informacdo referente a malaria obtida das mulheres foram
gerados bancos de dados auxiliares a partir das fichas do SISMAL preenchidas
com ocasido da coleta de lamina, do banco de dados que contem informacéo
por individuo das pacientes atendidas no Posto Avancado da FMT-AM em

Coari e do consolidado do SISMAL (Maldmovi).

4.2.10 Comité de ética

Este projeto foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da
Fundacdo de Medicina Tropical do Amazonas identificado com o Registro
N0.54/2001, Processo: 2500/2001-FMT recebendo parecer APROVADO em

25/09/2001.
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No trabalho desenvolvido em Coari de outubro de 2001 a outubro de 2002
foram realizadas trés abordagens: a primeira foi um estudo seccional cruzado
para conhecer as caracteristicas epidemiolégicas gerais das mulheres em
idade reprodutiva; seus antecedentes obstétricos, presenca ou auséncia de
gestacdo e o uso do sistema de saude na ocasiao da gravidez e do parto. Em
relacdo a infeccdo malérica, esse estudo nos permitiu determinar o numero de
episddios passados, o uso de medicamentos que poderiam mascarar 0S
sintomas classicos da doenca ou dificultar o diagndstico por gota espessa
realizada no momento da visita, determinar a frequéncia de infec¢cdo por
espécies e 0 que era muito importante, determinar a sensibilidade desses
sintomas classicos do paroxismo malérico no diagnostico da infecgéo.

Uma segunda abordagem teve como objetivo estabelecer a incidéncia de
gestacdo (suspeitada pela amenorréia, confirmada pelo acompanhamento no
controle pré-natal ou com ocasiao do parto na maternidade e cuja duracéo foi
estimada pela amenorréia e confirmada com a avaliagdo do grau de
maturidade do recém-nascido) e/ou de casos de malaria (suspeitados pela
presenca de sintomas e confirmados pela gota espessa).

A terceira abordagem foi a determinagcédo da prevaléncia de infeccdo materna
na sala de partos e sua associacao com parametros antropometricos do recém
nascido. As trés abordagens tiveram curso simultaneo e foram realizadas no
periodo compreendido entre 0 més de outubro de 2001 e 0 mesmo més do ano
2002, no entanto, no presente trabalho discutiremos somente os achados da

primeira abordagem.
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5.1 DESCRICAO DA CASUISTICA

Com base nos censos dos Agentes Comunitarios de Saude (ACS), foram
cadastrados 12.031 nomes de mulheres, potenciais candidatas a fazer parte do
estudo. Foram entrevistadas 7.144 mulheres , tém sido excluidas 445 (6,2%)
por ndo terem apresentado menarca, 12 (0,2%) por ja estarem na menopausa,
51(0,7%) por estarem com idade acima ou abaixo da estipulada nos critérios de
inclusao, 16 (0,2%) por terem-se recusado a participar do estudo, 214 (3,0%)
estavam multiplamente cadastradas e quatro  que tinham ido a Obito. As
restantes 4.823 nao foram entrevistadas por ndo mais morar no enderego em
gue estavam registradas ou porque 0s agentes da sua area nao participaram
do treinamento (um ACS da é&rea urbana e 24 da area rural ndo fizeram parte
do estudo e outros 13 da area urbana realizaram menos de 60% das visitas
previstas para cada um deles).

Foram incluidas, para fazer parte do estudo, 6.402 mulheres que foram
entrevistadas ao longo de 13 meses, sendo que na maior parte das vezes a
primeira visita domiciliar foi realizada entre os meses de abril e julho de 2002,
periodo do ano em que ha um maior numero de casos de maléria (figura 11).
As caracteristicas do local de moradia e pessoais das mulheres entrevistadas

estdo nas tabelas 1 e 2, respectivamente.
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Figura 10. Distribuicdo temporal da primeira visita domiciliar em mulheres férteis do Municipio de Coari. Out/01-Out/02.
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Tabela 1
Epoca da primeira visita domiciliar e caracteristicas do local de moradia

em mulheres em idade reprodutiva no Municipio de Coari. Out/01-Out/02

Caracteristicas N %

Periodo da primeira visita
Alta transmissao 3.628 56,7

Baixa transmissao 2.774 43,3

Area de Moradia

Urbana e rural 51 0,8
Rural 1.907 29,8
Urbana 4.444 69,4

Risco de transmisséo de maléaria no local de moradia

Alto 2.678 41,8
Meio 1.514 23,6
Baixo 2.210 34,5
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Tabela 2
Caracteristicas pessoais de mulheres em idade reprodutiva em visita

domiciliar no Municipio de Coari. Out/01-Out/02

Caracteristicas N %
Estado civil
Solteira 3.748 58,5
Casada / vida conjugal estavel 2.475 38,7
Desquitada 16 0,2
Vidva 25 0,4
Estado civil ndo estabelecido 138 2,2
Ocupacéao
Administrativa 109 1,7
Agricultura 1.642 25,6
Domeéstica 2.093 32,7
Estudante 1.721 26,9
Professora 196 3,1
Area da saude 101 1,6
Servigos gerais 133 2,1
Outras ocupacdes 407 6,3
Analfabetismo
Sim 623 9,7
N&o 5.160 80,6
Indeterminado 619 9,6
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5.1.1 Local de moradia

A maior parte das mulheres entrevistadas moram em é&rea urbana e um
pequeno percentual (0,8%) refere ter domicilio tanto na &rea urbana quanto na
area rural (Tabela 1). Segundo o IPA do local de moradia (indice parasitario
anual -baseado no comportamento da endemia no ano 2001-), em nUmeros
absolutos, sdo maioria as mulheres que moram em &reas de alto risco (figura
12 e Tabela 1); o tempo de moradia no mesmo local € em media de 10,3 + 8,7

anos.

rural ‘
urbana ‘

VAR A L—

0% 20% 40% 60% 80% 100%

|I:IAIto risco O Risco médio OBaixo risco |

Figura 12. Distribuicdo das mulheres em idade fértil segundo intensidade de

transmissao de malaria no local de moradia. Municipio de Coari. Out/01-Out/02.

Alto risco: IPA >50 casos/1.000 expostos.
Risco Médio: IPA 10 a 50 casos/1000 expostos.
Baixo risco: IPA <10 casos/1000 expostos.
Sem risco: IPA = 0 casos/1000 expostos.
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N&o houve diferencas estatisticamente significativas no periodo em que as
entrevistas foram realizadas nas areas urbana e rural (Tabela 3), também néo
foi diferente a média de idade de quem mora na cidade ou no interior do
Municipio, entre tanto, quem mora na area rural tem em média, menos tempo
de estudo, mais tempo de moradia no mesmo local, inicio mais precoce da vida
sexual, o primeiro filho mais cedo, um filho a mais e ja teve mais malaria do
que as mulheres que moram na cidade. Por outro lado, h4 uma associacao
negativa entre morar na area rural e ter assistido ao controle pré-natal durante
a primeira gravidez ou ter tido parto intra-hospitalar, naquela oportunidade

(tabela 4).

Tabela 3
Distribuicdo de caracteristicas epidemiolégicas das mulheres em idade

reprodutiva do Municipio de Coari, segundo local de moradia. Out/01-

Out/02.

Rural Urbana  OR IC p valor
Periodo da entrevista
Alto 1.089 2539 1,0 0,9-11 0,7
Baixo 818 1956

Intensidade da transmissao de malaria no local de moradia

Alta 483 2.195 0,36 0,3-04 <0,0001
Média ou baixa 1.424 2.300
Média de tempo de 145+10,1 867,55 <0,01

moradia em anos
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Tabela 4

Distribuicdo de caracteristicas pessoais das mulheres em

idade

reprodutiva do Municipio de Coari, segundo local de moradia. Out/01-

Out/02.

Rural Urbana OR IC p valor
Tempo de estudo 3,123 6,234 <0,0001
Analfabetas 362 261 39 3,346 <0,0001
Alfabetizadas 1.359 3.801
ldade 24,5+8,7 24,7+8,7 0,4
Adolescentes 727 1.667 1,0 0912 0,45
= 20 anos 1.180 2.828
Idade de inicio da 15,6+2,3 16,1+2,5 <0,0001
vida sexual
Idade do Primeiro 18,0+3,1 18,8+3,4 <0,0001
Parto
Paridade 3,7+3,6 26+29 < 0,001
Gravidez
Sim 255 462 14 1,216 <0,005
Nao 1.580 3.931
CPN* na primeira gravidez
Nao 696 699 3,7 3,243 <0,001
Sim 552 2.057
Local do primeiro parto
Extra-hospitalar 741 637 45 3952 <0,001
Intra-hospitalar 549 2.112
Episodios de malaria 1,5+2,7 06+14 0,001
na vida
Episodios de malaria 0,3+0,8 0,1+0,5 0,0001

no ultimo ano

*CPN — controle pré-natal.

78



Prevaléncia de malaria em mulheres em idade reprodutiva de area de alto risco de transmissédo na Amazonia brasileira.

5.1.2 Intensidade da transmissao

Quando analisada a intensidade de transmissdo no local de moradia,
observamos que mora em locais de alto risco de transmissdo quase a metade
das mulheres entrevistadas na area urbana, uma quarta parte das mulheres da
area rural, a metade das gestantes, 60% das mulheres que referiram ter tido
algum episodio de malaria alguma vez, 73% das que referiram ter apresentado
um episodio no ultimo ano e 72,6% das que foram encontradas com lamina
positva ao momento da visita. A distribuicdo por faixas etarias €
proporcionalmente muito similar em é&reas de diferente risco de transmisséo

(Tabela 5).

79



Prevaléncia de malaria em mulheres em idade reprodutiva de area de alto risco de transmissédo na Amazonia brasileira.

Tabela 5

Distribuicdo das caracteristicas epidemiolégicas em mulheres em idade

reprodutiva do Municipio de Coari segundo a intensidade da transmissao

de malaria no local de moradia. Out/01-Out/02

Intensidade da transmissdo de malaria

Alto risco Risco Meio  Baixo Risco Total
N (%) N (%) N (%) N (%)
2.678 (41,8) 1.514(23,6) 2.210(34,5) 6402 (100,0)

Urbana 2.157 (48,5) 524 (11,8) 1.763(39,7) 4.444 (100,0)
Rural 483 (25,3) 982 (51,5) 442 (23,2)  1.907 (100,0)
Rural & Urbana 38 (74,5) 8 (15,7) 5(9,8) 51 (100,0)
< 20 anos 1.020 (42,6) 578 (24,1) 796 (33,2) 2.394 (100,0)
> 20 anos 1.658 (41,4) 936 (23,4) 1.414(35,3) 4.008 (100,0)
Gestantes 373 (52,0) 162 (22,6) 182 (25,4) 717 (100,0)
N&o gestantes 2.235(40,6) 1.302 (23,6) 1.974(35,8) 5.511 (100,0)
Ja teve malaria 1.250 (59,2) 401 (19,0) 462 (21,9) 2.113(100,0)
Nunca teve malaria  1.355(32,7) 1.081 (26,1) 1.708 (41,2) 4.144 (100,0)
Malaria no ultimo 528 (73,0) 84 (11,6) 111 (15,4) 723 (100,0)
ano
Ndo teve malaria 2.126 (37,8) 1.411(25,1) 2.083(37,1) 5.620 (100,0)
no ultimo ano
Lamina positiva 53 (72,6) 13 (17,8) 7 (9,6) 73 (100,0)
Lamina negativa 2.436 (41,0) 1.417 (23.9) 2.082(35,1) 5935 (100,0)
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5.1.3 ldade

A media de idade das mulheres entrevistadas foi de 24,6 + 8,7 anos sendo que
2.394 mulheres (37,4%) eram menores de 20 anos (figura 13). A curva de
densidade etaria é assimétrica a esquerda o que indica o predominio de

mulheres férteis abaixo da média populacional.

400

209 M M

200 M

100 1

B N N R N N N A <
0% %0 "0 %0 0 0 0 "0 0 Yo o o "o o Yo Yo Yo

IDADE

Figura 13. Distribuicdo da Idade das mulheres férteis na primeira visita

domiciliar no Municipio de Coari
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N&o foi encontrada diferenca estatisticamente significativa na distribuicdo das
mulheres por idade e a localizagdo rural ou urbana da sua moradia ou a
intensidade de transmissdo de malaria na mesma. No grupo das adolescentes
predomina a ocupac¢do estudante, elas tém uma média maior de tempo de
estudo, 88,0% menos analfabetismo, um maior percentual de mulheres que
ainda néo iniciaram vida sexual e 25% menos gravidas. As mulheres com 20
anos ou mais desenvolvem com maior frequiéncia atividades domesticas ou de
agricultura, ttm morado por um tempo maior no local em que se encontram,
proporcionalmente tem sofrido mais episédios de malaria ao longo da vida e
durante o ultimo ano. N&o foi evidenciada associacdo entre a idade e

prevaléncia de infec¢cdo malarica no momento da visita (Tabela 6).
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Tabela 6

Distribuicdo das caracteristicas epidemioldgicas das mulheres em idade

reprodutiva do Municipio de Coari, segundo a idade. Out/01-Out/02.

<20 anos 2 20 anos P valor
Local de moradia
Urbana 1.648 (68,8) 2.796 (69,8) 0,7
Rural 727 (30,4) 1.180 (29,4)
Urbana & rural 19 (0,8) 32 (0,8)
Intensidade de transmisséo
Alta 1.020 (42,6)  1.658(41,4) 0,34
Outra 1.374 (57,4)  2.350 (58,6)
Ocupacao
Estudantes 1.502 (62,7) 219 (5,5) 0,00001
Domeéstica 418 (17,5) 1.675 (41,8)
Agricultura 396 (16,5) 1.246 (31,1)
Tempo de estudo 54+27 52+38
Analfabetas 83 (3,5) 540 (13,5) 0,00001
Alfabetizadas 2.114 (88,3) 3.046 (76,0)
Virgens 1.126 (47) 1.214 (19,0)  0,00001
Gravidas 227 (9,5) 490 (12,2) 0,00001
Maléaria no ultimo ano 0,16 £ 0,6 0,2+0,6 0,002
Lamina positiva na visita 28 (1,2) 45 (1,1) 0.96
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5.1.4 Escolaridade

A media de tempo de estudo foi de 5,3 + 3,4 anos para todas as mulheres, mas
chama a atencéo que a proporcao de mulheres que referem nao saber ler nem
escrever € maior que a daquelas que nunca foi na escola (9,7% e 6,8%,
respectivamente). As mulheres analfabetas foram em media 7 anos mais
velhas, tem em média quatro filhos a mais, moram especialmente na area rural
e nao fizeram controle pré-natal nem tiveram parto intra-hospitalar com a

mesma frequéncia que as mulheres alfabetizadas (tabela 7).

Tabela 7.
Distribuicdo de caracteristicas epidemiolégicas em mulheres em idade

reprodutiva no Municipio de Coari. Out/01-Out/02.

Analfabetas Alfabetizadas OR IC p valor
ldade 30,4+85 23,7+ 8,3 0,00001
Paridade 6,2+4,1 24+2]7 0,00001
Idade ao primeiro 18,0+ 3,5 18,7+ 3,3 0,00001
parto
Moradia Rural 362 1.359 4,0 3,4-4,8 0,00001
Moradia Urbana 251 3.769

CPN na primeira gravidez

Nao 378 796 70 5,7-8,6 0,00001

Sim 152 2.240

Parto extra-hospitalar na primeira gravidez

Sim 358 798 56 4,6-6,9 0,00001

Nao 180 2.253
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5.1.5 Estado Civil e Ocupacéao

A maior parte das mulheres sdo solteiras ou sem relacdo marital estavel,
ocupam-se principalmente das atividades domésticas, mas € importante a
proporcdo de estudantes e de agricultoras. Também é consideravel a
guantidade de mulheres dedicadas a atividades administrativas entre elas: 115
(1,8%) sao funcionarias publicas, 109 (1,7%) sdo auxiliares de escritério ou
relacionados e 101 (1,6%) pertencem a &rea da saude, entre outras atividades

(figura 14).

5.1.6 Resumo da descricao da casuistica

Foram entrevistadas 6.402 mulheres em idade reprodutiva do Municipio de
Coari, sendo que 56,7% das entrevistas ocorreram na época do ano de alta
transmissdo de maléria na regido. Prevaleceram as mulheres moradoras de
area urbana (69,4%) e de locais de alto risco de transmisséo (41,8%). Elas
eram predominantemente solteiras (58,5%) e alfabetizadas em 80% dos casos.
Estavam distribuidas por faixa etaria em forma equilibrada tanto na area urbana
como rural predominando entre as adolescentes a ocupacdo estudante, entre
as mais velhas da area urbana a ocupacdo domestica e na area rural a
ocupacdo agricultura. O analfabetismo esteve mais ligado a mulheres acima
dos 20 anos, de moradia rural e nelas foram observadas com maior freqiéncia
altas paridades. Morar no interior do Municipio esteve associado ao inicio
precoce da vida sexualmente ativa, a baixa escolaridade, ao analfabetismo, a
alta paridade, a falta de comparecimento ao controle pré-natal e ao parto extra-
hospitalar na primeira e Ultima gravidez assim como a uma média maior de

episodios de malaria.
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5.2 ANTECEDENTES OBSTETRICOS

5.2.1 Inicio da vida sexual

A media da idade de menarca € 13,0 + 1,3 ano. Das entrevistadas, 1.214
(19,0%) referiram nunca terem tido relacdes sexuais; em 35 mulheres o inicio
da vida sexualmente ativa ndo pode ser estabelecido. As restantes 5.153
(80,5%) admitiram ter iniciado vida sexual, sendo a média de idade da primeira
relacdo de 16 + 2,4 anos para as 4.778 mulheres com esse dado (figura 15).
Antes de completar 15 anos de idade, 1.228 (25,7%) ja tinham tido a primeira
relacdo sexual. Em 783 meninas com 14 anos ou menos, 156 (19,9%)
referiram ja ter iniciado vida sexual sendo que 17 (10,1%) estavam gravidas ao
momento da primeira visita e outras 17 (10,1%) ja tinham tido pelo menos um

parto.
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Figura 15. Distribuicdo das mulheres em idade reprodutiva do Municipio de

Coari, segundo Idade da primeira relacdo sexual. Out/01-Out/02.
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5.2.2 Inicio da maternidade

A média de idade materna ao momento do primeiro parto foi de 18,6 anos + 3,3
anos. Em 3.930 mulheres que ja haviam tido pelo menos um parto, a média de

idade no primeiro filho foi de 16,1 + 2,4 anos (figura 16).
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Figura 16. Distribuicdo da ldade materna no momento do primeiro parto, em

mulheres em idade reprodutiva no Municipio de Coari. Out/01-Out/02
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5.2.3 Paridade

Das sexualmente ativas, 730 (14,2%) sao nuliparas , 821 (15,9%) estao
gravidas pela primeira vez ou ja tiveram o primeiro filho, 740 (14,4) séo
secundigestantes ou secundiparas, 680 (13,2%) estdo gerando o terceiro ou
tem trés filhos e 2.174 (42,3%) estao gerando do quarto filho em diante ou tem
mais de trés filhos (figura 17). Entre as mulheres que ja estiveram gravidas
alguma vez, a media de gestacfes é de 3,6 + 3,2; e de 4.225 (82,1%) que ja
tiveram pelo menos um parto a media deles é de 3,2 + 2,9. A media de filhos
vivos é de 2,9 + 2,6. Existe uma relacdo positiva entre idade e paridade, (figura

18) e negativa entre tempo de estudo e paridade (figura 19).
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Figura 17. Paridade das mulheres em idade fértil de Coari ao momento da

primeira visita domiciliar.
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Figura 18. Relacéo entre idade e paridade em mulheres em idade reprodutiva

no Municipio de Coari. Out/01-Out/02.
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reprodutiva do Municipio de Coari. Out/01-Out/02.
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5.2.4 Assisténcia ao CPN

De 4.225 mulheres que j& tiveram pelo menos um parto, 2.597 (61,5%)
submeteram-se a controle pré-natal durante sua primeira gravidez. Das 3.309
que ja tinham pelo menos dois partos, 2.330 (70,4%) fizeram controle pré-natal
na ultima gravidez. Quando avaliadas as mulheres primiparas, encontramos
que aquelas que moram em area rural nao fizeram CPN com cinco vezes mais
frequéncia do que aquelas que moram em éarea urbana (OR=5,1;IC:[3,3-7,8];
p<0,00001), entre as analfabetas a nao realizacdo do CPN foi trés vezes mais
frequente, (OR= 3,1; [IC:1,5-6,5] ;p<0,005). A idade ndo mostrou estar

associada com o evento.

5.2.5 Local de atendimento do parto

Em 104 (14%) das 866 mulheres que so6 tinham tido um parto na vida, esse
ocorreu em ambiente extra-hospitalar. Em mulheres que ja haviam tido mais de
um parto, o ultimo deles foi extra-hospitalar* em 716 (29,8%) de 3.309
mulheres. Os fatores mais fortemente associados a parto extra-hospitalar
foram: o ndo comparecimento ao controle pré-natal, domicilio em area rural e
analfabetismo (tabelas 8 e 9). O parto extra-domiciliar foi um fator trés vezes

mais frequente nas mulheres que tém pelo menos um filho morto (tabela 10).

* Todo tipo de parto ndo atendido no ambiente hospitalar que vai desde o assistido em
casa por parteira até aqueles casos em que a mée nao conseguiu chegar ao hospital.
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Tabela 8.
Fatores associados a atendimento de parto extra-hospitar no primeiro
parto em mulheres primiparas em idade reprodutiva no Municipio de

Coari. Out/01-Out/02.

Parto Extra-hospitalar OR IC P

em primipara

Sim N&o
Local de moradia
Rural 76 129 12,9 7,9-21,3 0,0000
Urbana 28 613
ldade
< 20 anos 58 302 1,9 1,2-29 <0,005
= 20 anos 46 443
Escolaridade
Analfabeta 17 29 50 2,5-9.8 0,0000
Alfabetizada 79 667
CPN*
N&ao 57 55 17,7 10,5-29,7 0,0000
Sim 40 682

* CPN controle pré-natal
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Tabela 9.
Fatores associados a atendimento de parto extra-hospitar no ultimo parto

em mulheres em idade reprodutiva no Municipio de Coari. Out/01-Out/02.

Parto Extra-hospitalar OR IC P

em multiparas

Sim Nao
Local de moradia
Rural 412 600 58 4,8-7,0 0,00001
Urbana 241 1.775
ldade
< 20 anos 53 143 1,3 0,9-1,8 0,18
= 20 anos 663 2.258
Escolaridade
Analfabeta 225 267 41 3,351 0,00001
Letrado 385 1.863
Assisténcia ao CPN
N&o 442 284 13,2 10,8-16,2 0,00001
Sim 245 2.080

*CPN; controle pré-natal

93



Prevaléncia de malaria em mulheres em idade reprodutiva de area de alto risco de transmissédo na Amazonia brasileira.

5.2.6 Mortalidade perinatal e infantil

De 4.412 mulheres que engravidaram pelo menos uma vez, a gravidez
terminou em aborto para 1.224 (27,7%) delas, sendo a media de abortos de 1,4
+ 0,7 (Tabela 10). De 4.225 mulheres ndo nuliparas entrevistadas, 973 (23,0%)
ja perderam, pelo menos, um filho durante o primeiro ano de vida sendo a

meédia de filhos perdidos entre elas de 1,5 + 0,9 (Tabela 11).
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Tabela 10.

Antecedente de aborto em mulheres em idade reprodutiva no Municipio

de Coari,Amazonas. Out/01-Out/02.

Antecedente de Aborto

Local de Moradia Sim N&o OR IC p valor
Rural 396 995 1,1 0,912 0,45
Urbana 815 2.168

Intensidade de transmisséao

Alto risco 553 1351 1,1 1,0-1,3 0,1
Outro risco 671 1837

ldade

< 20 anos 88 651 0,3 0,2-04 0,0001
= 20 anos 1.136 2.537

Escolaridade

Analfabeta 219 363 1,8 15-2,2 0,0001
Alfabetizada 836 2507

Episddios prévios de malaria na vida

Sim 490 1176 1,2 1,0-1,3 <0,05
N&ao 703 1.949

malaria no ultimo ano

Sim 168 407 1,1 0913 04
N&ao 1.047 2.767

CPN

Sim 467 924 15 1,2-1,7 0,00001
N&ao 662 1.943
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Tabela 11.
Antecedente de mortalidade infantil em mulheres em idade reprodutiva no

Municipio de Coari, Amazonas. Out/01-Out/02.

Antecedente de filho morto antes de completar um ano de vida

Sim N&o OR IC p valor
Moradia Rural 392 953 1,6 1,4-1,9 0,00001
Moradia Urbana 570 2.275
Alto risco de transmissao 456 1.363 1,2 1,1-1,4 <0,01
Outro risco de transmissao 517 1.889
< 20 anos 48 566 0,25 0,2-0,3 <0,01
> 20 anos 925 2.686
Analfabeta 234 338 3,1 2,6-3,8 0,0001
Alfabetizada 583 2.603
Malaria na vida
Sim 447 1.158 1,6 1,3-1,8 0,0001
N&o 501 2.027
Malaria no ultimo ano
Sim 164 383 1,5 1,2-1,9 0,0001
N&ao 803 2.852
CPN no primeiro parto
N&ao 507 883 3,1 2,6-3,6 0,0001
Sim 412 2.185
Local do primeiro parto
Extra-hospitalar 511 861 3,2 2,7-3,7 0,00001
Intra-hospitalar 417 2236

96



Prevaléncia de malaria em mulheres em idade reprodutiva de area de alto risco de transmissédo na Amazonia brasileira.

5.2.7 Descrigéo das mulheres gestantes
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Figura 20. Histograma das semanas de amenorréia em mulheres gestantes do

Municipio de Coari, durante a primeira visita domiciliar.Out/01-Out/02.

Durante a primeira visita foi constatado que 717 (11,2%) das 6.402 mulheres
estavam gravidas. Em 174 mulheres (2,7%) esse diagndstico ndo pode ser
estabelecido. O estado de gravidez foi suspeitado pela amenorréia, mas
provado posteriormente no controle pré-natal ou pelo parto. De fato, a
entrevista em alguns casos foi realizada bem no inicio da gestacdo quando as
vezes nem a propria mulher sabia do seu estado. A média de tempo de
amenorréia entre as gravidas foi de 21,1 + 9,7 semanas (figura 20). No
momento da entrevista, 177 (24,7%) das gravidas estavam no primeiro
trimestre, 290 (40,4%) no segundo trimestre e 223 (31,1%) no terceiro

trimestre. Em 27 mulheres (3,8%) a idade da gestacdo ndo pode ser
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estabelecida. Das gravidas 142 (19,8%) eram primigestas, 149 (20,8%) eram
secundigestas, 108 (15,1%) estavam gravidas pela terceira vez e 316 (44,2%)
eram multigestas, em duas gestantes a paridade ndo pode ser estabelecida.

A prevaléncia de infecgcdo maléarica a0 momento da visita foi cinco vezes maior
em mulheres gravidas do que em mulheres sem essa condicdo, e sempre foi
maior em mulheres com esta condicdo mesmo quando analisada por cada um

dos fatores epidemiologicos abordados (ver adiante no capitulo de malaria).

5.2.8 Planejamento familiar

De 5.188 mulheres que ja tinham iniciado vida sexual 1.811 (34,9%) revelaram
estar empregando algum método de planejamento familiar, sendo estes:
laqueadura em 643 (35,5%), preservativo em 521(28,8%), anticoncepcional
oral em 370 (20,4%), anticoncepcional injetavel em 170 (9,4%), tabelinha em
17 (0,9%) entre outros como: coitos interruptos, chas de andiroba, copaiba e

carapanatuba e outros remédios caseiros.

5.2.9..Resumo de antecedentes obstétricos da casuistica

Encontramos uma prevaléncia de gestacédo de 11,2% ao momento da visita, a
maior parte das gravidas estava no segundo trimestre da gestacdo. A falta de
comparecimento ao CPN esteve ligada a fatores tais como analfabetismo e
area rural de moradia; o parto extra-hospitalar esteve associado aos mesmos
fatores alem de justamente, o ndo comparecimento ao CPN. As mesmas
associagOes prevaleceram nos casos de antecedente de mortalidade infantil e

aborto.
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5.3 MALARIA

Estudar a prevaléncia de malaria por cada uma das espécies de Plasmodium
em mulheres em idade fértil no Municipio de Coari foi na verdade o objetivo
principal do nosso trabalho, no entanto apresentaremos alguns dados também

em relagcdo a maléria necessarios a discussao.

5.3.1 Antecedentes de maléaria

De 6.402 mulheres, 4.144 (64,7%) negaram ter apresentado algum episodio de
malaria em algum momento de suas vidas, 965 (15,1%) referiram ter tido um
episodio, 420 (6,6%) referiram ter apresentado dois episédios, 257 (4,0%)
tiveram trés episodios e 471 (7,3%) referiram ter apresentado quatro ou mais
episoédios; em 145 (2,3%) o numero de episddios ndo pode ser estabelecido. A
média de episddios por pessoa entre as mulheres entrevistadas foi de 0,9 + 2,0
e entre as que tinham tido malaria alguma vez foi de 2,7 + 2,6 episodios.
Quando perguntadas se tinha apresentado algum episédio de malaria no ano
precedente a entrevista, 5.620 (87,8%) responderam que ndo apresentaram
nenhum episodio, 489 (7,6%) referiram ter apresentado um, 131 (2,0%)
referiram ter apresentado dois, 72 (1,1%) afirmaram ter apresentado trés
episoédios e 31 (0,5%) referiram ter apresentado quatro ou mais episédios de
malaria no ultimo ano. Em 59 mulheres (0,9%) essa informac¢édo nao pode ser
estabelecida. A média de episodios de malaria no ultimo ano foi de 0,2 + 0,61
para todas as mulheres e de 1,6 + 1,0 entre as que tiveram malaria no ano

precedente.
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5.3.2 Prevaléncia de Infeccdo malérica e distribuicdo por espécies

Das 6.402 mulheres entrevistadas, 6.008 (93,8%) fizeram lamina para
diagnoéstico de malaria ao momento da entrevista. O resultado foi negativo em
5.932 (98,7%) e positivo para formas assexuadas do plasmdadio em 73 (1,2%)
delas. Trés mulheres apresentaram sO formas gametocitas, o que foi
desconsiderado como diagnostico de infeccdo por parasitas do género
Plasmodium, para efeitos do presente trabalho.

Houve 27 laminas positivas em 670 gestantes examinadas (4,0%) e 43 laminas
positivas em 5.177 mulheres férteis ndo gestantes (0,8%). Os fatores mais
fortemente associados a parasitemia periférica ao momento da visita foram: ter
apresentado algum episédio de malaria alguma vez na vida ou durante o ano
precedente, presenca de gravidez, morar em &rea urbana e em locais de alto

risco de transmissao (tabelas 12, 14 e 15).

100



Prevaléncia de malaria em mulheres em idade reprodutiva de area de alto risco de transmissédo na Amazonia brasileira.

Tabela 12
Fatores locais associados a parasitemia periférica em mulheres em idade

reprodutiva no Municipio de Coari, Out/01 — Out/02.

malaria Na&o infectadas OR IC p valor
Periodo
N = 6008
Alta transmissao 46 3464 1,2 0,7-20 0,5
Baixa transmisséo 27 2471
Area
N = 6.008
Rural 41 1.665 3,3 2,0-5,4 <0,0001
Urbana 32 4.270

Intensidade de transmissdo no local de moradia
N=6.0 53 2436 3,8 2,2-6,6 <0,0001
Alto risco 20 3.499

Risco médio ou baixo

Adolescente

N =6.008
Sim 28 2219 10 063-17 =096
Nao 45 3.716
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Em relacdo a infeccdo malarica, as mulheres analfabetas tem tido mais
episédios de malaria na vida e no ultimo ano que as alfabetizadas. Nelas

também foi mais frequente a lamina positiva no momento da visita.

Tabela 13.
Distribuicdo dos antecedentes de malaria em mulheres em idade

reprodutiva no Municipio de Coari, segundo nivel de escolaridade. Out/01-

Out/02.

Analfabetas Alfabetizadas OR IC p valor
Maléria na vida
Sim 318 1.513 2,6 2,2-3,1 0,00001
N&o 288 3.551
Média de episddios 16+26 08+1,8 0,00001
Maléria no ultimo ano
Sim 112 496 2,1 1,7-2,6 0,00001
N&o 505 4.629
Média de episédios  0,3+0,7 0,2+0,6 0,00001

Lamina positiva ao momento da visita
Sim 14 44 29 1554 0,001

Nao 539 4.825
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A distribuicdo por espécies foi de 49 (67,9%) casos de infeccédo por P. vivax e
24 (32,9%) casos de infeccdo por P. falciparum em todas as mulheres
pesquisadas mas entre as gestantes houve 13 casos de infec¢do por P. vivax
(48,1%) versus 14 casos de infeccao por P. falciparum (51,9%) e nas néo
gestantes essa distribuicdo foi de 76,7% e 23,3% respectivamente, similar ao
referido na populagéo geral do Municipio.

Portanto a frequéncia de malaria em gestantes foi 5 vezes maior do que a
encontrada em mulheres ndo gestantes (Tabela 14), sendo que a prevaléncia
de P. falciparum foi 10,5 vezes maior (2,1% versus 0,2%) (Tabela 17) e a
freqiéncia de infeccdo por P. vivax foi 3,1 vezes maior (Tabela 19) (2,0%
versus 0,6%) em gestantes do que a encontrada em mulheres ndo gestantes.
Assim nas mulheres com maléria do Municipio de Coari, a relacao da infeccao
P. falciparum:P. vivax é de uma em 0,9 se estiver gravida e de uma em 3,3 se

nao estiver nessa condigao.
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Tabela 14
Fatores obstétricos associados a parasitemia periférica em mulheres em

idade reprodutiva do Municipio de Coari, Out/01 — Out/02.

malaria N&o infectadas OR IC p valor
Gravidez
N = 5.847
Sim 27 643 50 23-84 <0,001
Nao 43 5.134
Idade da Gestagao*
N = 644
1°. Trimestre 2 165 0,2 0,04-0,97 <0,05
2°. Trimestre 12 258 12 05-28 =0,8
3°. Trimestre 12 195 19 08-44 <0,2
Paridade**
N=4.142
Gl 11 774 09 05-18 =0,9
Gl+G2 20 1462 09 05-15 =0,7
Gl+G2+G3 29 2104 08 05-14 =0,5

* O grupo de comparagdo séo as gestantes em outro trimestre gestacional.

** Faz referencia unicamente as mulheres que estdo gravidas ou que ja tiveram
pelo menos um parto. Em todos os casos, 0 grupo de comparacdo foi o de
mulheres com paridade maior que a avaliada.
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Tabela 15
Antecedentes pessoais de malaria associados a parasitemia periférica em

mulheres em idade reprodutiva no Municipio de Coari, Out/01 — Out/02.

malaria N&o infectadas OR IC p valor
Maléria na vida
N=5.876
Sim 60 1.927 24,2 9,3-68,4 <0,0001
nao 5 3.884
Maléria no ultimo ano
N= 5.957
Sim 46 625 155 9,2-26,0 <0,0001
N&o 25 5261
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Na infeccdo por espécies observamos que os fatores mais fortemente
associados a infecgao por P. falciparum foram em sua ordem: ter apresentado
maléria durante o dltimo ano, analfabetismo, gravidez e morar em area rural
(tabelas 16 e 17). Ja no caso do P. vivax esses foram: ter feito algum episodio
de malaria na vida ou no ultimo ano, morar em area de alto risco de
transmissao, presenca de gravidez e moradia em area rural (tabelas 18 e 19).
N&o houve associacdo entre paridade materna e infeccdo malérica quando
analisadas todas as mulheres gestantes.

Tabela 16

Fatores locais associados a parasitemia periférica por P. falciparum, em

mulheres em idade reprodutiva no Municipio de Coari. Out/01-Out/02.

P. falciparum N&o infectadas OR IC p valor
Periodo
N = 6008
Alta transmissao 20 3464 3,6 1,2-12,3 <0,05
Baixa 4 2.471
transmissao
Area
N = 6.008
Rural 18 1.665 9,2 3,2-28,4 <0,0001
Urbana 5 4.270
Intensidade
N = 6.008
Alto risco 16 2436 2,9 12-73 <0,05
Outro risco 8 3.499
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Tabela 17
Fatores pessoais associados a parasitemia periférica por P. falciparum,

em mulheres em idade reprodutiva no Municipio de Coari. Out/01-Out/02.

P. falciparum N&o infectadas OR IC p valor
Analfabetismo
N =5.457
Sim 10 539 12,9 4,5-37,6 <0,0001
Nao 7 4.857
Adolescente
N = 6.008
Sim 11 2219 14 0,6-34 0,5
N&ao 13 3.716
Gravidez
N = 5.847
Sim 14 643 11,2 4,7-27,2 <0,0001
N&ao 10 5.134
Malaria na vida
N=5.876
Sim 19 1.927 - - -
N&o 0 3.884
Malaria ultimo ano
N= 5.957
Sim 15 625 18,1 6,9-48,9 <0,0001
N&ao 7 5261
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Tabela 18
Fatores locais associados a parasitemia periférica por P. vivax em

mulheres em idade reprodutiva no Municipio de Coari. Out/01-Out/02.

P.vivax N&o infectadas OR IC p valor
Periodo
N = 6008
Alta transmissao 26 3464 08 04-15 0,6
Baixa transmisséo 23 2.471
Area
N = 6.008
Rural 23 1665 25 1,345 <0,005
Urbana 24 4.270
Intensidade
N = 6.008
Alto risco 37 2436 4,4 2,2-9,0 <0,0001
Risco médio ou baixo 12 3.499
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Tabela 19
Fatores pessoais associados a parasitemia periférica por P. vivax em

mulheres em idade reprodutiva no Municipio de Coari. Out/01-Out/02.

P.vivax Nao infectadas OR IC p valor
Analfabetismo
N =5.457
Sim 4 539 1,0 0,3-2,9 1,0
N&o 37 4.857
Adolescente
N = 6.008
Sim 17 2219 14 0,6-34 0,5
N&o 32 3.716
Gravidez
N = 5.847
Sim 13 643 3,2 1,6-62 <0,001
N&o 33 5.134
Maléria na vida
N=5.876
Sim 41 1.927 16,5 6,3-47,6 <0,0001
nao 5 3.884
Maléaria no ultimo ano
N= 5.957
Sim 31 625 14,5 7,8-27,2 <0,0001
N&o 18 5261
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5.3.3 Gestacao e prevaléncia de parasitemia

A associacdo positiva entre presenca de gestacdo e infeccdo maléarica
manteve-se mesmo quando controlada por fatores locais de transmisséo,
caracteristicas pessoais das entrevistadas inclusive as ligadas a antecedentes
obstétricos e de malaria (tabelas 20, 21, 22 e 23). Mesmo nao se encontrando
evidéncias de que a paridade possa influenciar positivamente a associagcéo
com a infec¢cdo por Plasmodium em todas as mulheres, observou-se que as
primigestantes tem uma associacdo 11 vezes maior de infeccdo malarica do

gue as primiparas ndo gestantes (tabela 22).
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Tabela 20
Gestacdo e infec¢cdo malarica em mulheres em idade reprodutiva no Municipio de Coari, segundo época da entrevista e

local de moradia. Out/01-Out/02.

Gestantes N&o gestantes

infectadas N&o infectadas Infectadas N&o infectadas OR IC p valor
Periodo
Alta transmissao 19 363 26 3.026 6,1 3,2-11,5 <0,0000
Baixa transmisséo 8 280 17 2.108 35 1,4-88 <0,01
Moradia
Rural 14 219 24 1.386 3,7 1,8-7,6 <0,001
Urbana 13 424 19 3.748 6,1 2,8-13,0 <0,0001
Alto risco 19 324 33 2.049 3,6 2,0-6,7 <0,0001
Outro risco 8 319 10 3.085 7,7 2,8-21,4 <0,0001
Tempo de moradia
Anos + dp 7,1+8,6 9,3+8,9 7,619,0 10,4+8,6

dp= desvio padréao
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Tabela 21
Gestacdo e infeccdo malarica em mulheres em idade reprodutiva no Municipio de Coari, Amazonas, segundo idade e

escolaridade. Out/01-Out/02.

Gestantes Nao Gestantes
Infectadas  N&o infectadas Infectadas N&o infectadas OR IC P

Idade materna
N 27 643 43 5.134 50 3,0-84 <0,0001
Média + dp 22,616,6 23,516,0 2518,0 24,7+9,0
< 20 anos 12 204 16 1.964 7,2 3,2-16,4 <0,0001
> 20 anos 15 439 27 3.170 40 2,0-79 <0,0001
Escolaridade
Média de tempo de estudo  3,3+3,2 4,5+3,2 4,0+2,7 5,4+3,4
Analfabetismo 7 (25,9) 70 (19,9) 6 (14,0) 458 (8,9) 76 22-26,5 <0,001

dp= desvio padréao
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Tabela 22

Gestacdo e infeccdo maléarica em mulheres em idade reprodutiva no Municipio de Coari, Amazonas, segundo ocupacgéo e

paridade. Out/01-Out/02.

gestantes N&o gestantes

infectadas Nao infectadas infectadas N&o infectadas OR IC p valor
Ocupacéao
Agricultura 15 214 17 1.181 49 2,3-10,4 <0,0001
Doméstica 9 289 14 1.641 3,7 1491 <0,01
Estudante 0 80 9 1.507 - - -
Professora 1 15 2 163 54 0,0-84,1 =0,6
Paridade
G1 (762) 7 (0,9) 131 (17,2) 3 (0,4) 621 (81,5) 11,1 2,5-54,7 <0,001
G2 (685) 4 (0,6) 138 (20,1) 5(0,7) 538 (78,5) 3,1 0,7-13,6 <0,09
G3 (632) 3(0,5) 101 (16,0) 6 (0,9) 522 (82,6) 26 05-11,9 <0,17
> G4 (1.953) 13 (0,7) 271 (13,9) 18 (0,9) 1.651 (84,5) 44 2,0-96 <0,0001
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Tabela 23
Gestacdo e infec¢cdo malarica em mulheres em idade reprodutiva no Municipio de Coari, segundo antecedentes pessoais

de malaria. Out/01-Out/02.

gestantes N&o gestantes
infectadas Nao infectadas infectadas N&o infectadas OR IC p valor
Maléaria alguma vez na vida 23 252 34 1.625 44 2,4-7,8 <0,001
Malaria durante o dltimo ano 19 100 24 507 40 2,080 <0,0001
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5.3.4 Sintomatologia nos ultimos 30 dias

Quanto aos sintomas apresentados nos 30 dias precedentes a entrevista, 841
mulheres (13,1%) referiram ter apresentado febre, 931 (14,5%) admitiram ter
apresentado calafrio e 3.244 (50,7%) afirmaram ter apresentado cefaléia. Em
todos os casos em menos de 1% das mulheres os sintomas nao puderam ser
estabelecidos. Em 1.301 (20,3%) das mulheres houve uso de medicamento
nos 30 dias precedentes a entrevista, sendo que 147 tinham tomado algum tipo
de antibidtico, 283 referiram ter tomado analgésicos, 45 referiram ter tomado
algum antipirético e 54 admitiram ter usado antimalaricos, entre outros
medicamentos. Quatro (5,5%) de 73 mulheres infectadas, nao referiram
nenhum dos sintomas classicos da triade nos 30 dias precedentes ao
diagnostico, trés delas apresentaram infeccdo por P. vivax e uma por P.
falciparum, porém uma delas estava usando analgésicos, e as outras tinham
apresentado episddios sintomaticos recentes, tendo sido em uma delas

determinada resisténcia a primaquina.
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Tabela 24

Associacdo, Sensibilidade e Especificidade dos sintomas da triade

classica do paroxismo malarico para o diagnéstico da infeccao por

Plasmédios em mulheres em idade reprodutiva no Municipio de Coari.

Out/01-Out/02.

Sintomas Lamina Léamina OR IC P valor S E
Positiva negativa
Febre
Sim 64 740 49,7 23,6-108,1 <0,000 87,7%  87,5%
nao 9 5.171
Calafrio
Sim 63 818 39,2 19,2-82,1 <0,000 86,3% 85,1%
nao 10 5.091
Cefaléia
Sim 69 3.000 16,7 5,8-54,4 <0,000 94,5 49,2
N&o 4 2.910
Triade
Sim 60 441 57,2 30,2— <0,000 82,2 92,5
N&o 13 5468 110,3

A cefaléia foi o sintoma mais sensivel para se suspeitar da infeccdo malarica,

no entanto, foi o menos especifico, ja 0 menos sensivel dos sintomas isolados

foi o calafrio. A triade completa teve uma elevada sensibilidade e foi a mais

especifica no diagnostico da infeccéo.
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Tabela 25
Descricdo de mulheres em idade reprodutiva com lamina positiva e sem

nenhum dos sintomas da triade classica do paroxismo malarico em visita

domiciliar.

Casol Caso?2 Caso 3 Caso 4
Visita em periodo de transmissdo alto Alto baixo Baixo
Area de moradia urbana rural rural Rural
Risco de transmisséo alto Alto alto Alto
Idade (anos) 29 16 25 19
Tempo de moradia no local (anos) 5 15 6 8
Ocupacao Prof. Agric. Agric. Estud.
Gravidez nao Sim sim N&o
Maléaria na vida 4 3 4 1
Maléaria no ultimo ano 4 1 1 0
Uso de medicamentos nao N&o nao Analges.
Espécie de plasmadio P.v P.f P.v P.v
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5.3.5 Resumo de achados relacionados a prevaléncia de malaria

A frequéncia de malédria em gestantes foi cinco vezes maior do que a
encontrada em mulheres ndo gestantes, mas por espécies foi 10,5 vezes maior
para P. falciparum e 3,1 vezes maior para P. vivax em gestantes do que a
observada em mulheres ndo gestantes.

Em todos os casos, as gestantes estiveram mais freqientemente ligadas a
prevaléncia de parasitemia, porem essa associacao foi mais forte em presenca
de fatores como entrevista realizada em periodo de elevada transmissao,
adolescéncia e primeira gravidez, entre outros.

O sintoma mais sensivel para deteccdo de infeccdo malérica foi a cefaléia
embora fosse também o menos especifico, j& 0 mais especifico isloladamente
foi o calafrio; mas a triade — cefaléia, calafrio e febre- teve especificidade de

94,5%.
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6.1. PREVALENCIA DE MALARIA

Devido a este trabalho ter sido realizado com o objetivo de estudar a freqiiéncia
de infeccdo malarica em mulheres de idade fértil para comparar gestantes com
ndo gestantes, centraremos a discussado neste topico e no final faremos alguns
comentdrios adicionais aos outros achados.

O binbmio malaria e gestacao tém sido abordado quase sempre sob 0 mesmo
contexto epidemioldgico: areas de intensa transmissdo onde predominam as
infeccbes pelo P. falciparum, onde tém sido evidenciadas altas taxas de
prevaléncia de infeccdo durante a gravidez (especialmente em primigestantes)
com consequéncias deletérias para mde e concepto. Os conhecimentos
epidemiologicos obtidos de tais estudos tem sido fundamentais para determinar
0s grupos de maior risco, desenhar estratégias de controle e melhorar a
distribuicdo dos escassos recursos disponiveis. Nao obstante, existe consenso
gue estudos de base populacional em regiées com outras caracteristicas de
transmissao faltam na literatura (Steketee et al. 2001) o que talvez seja devido
a caréncia de grupos de pesquisa envolvidos no assunto. Embora existam
alguns estudos isolados nas Américas, ndo abundam aqueles com
observacbes de campo prolongadas, impedindo comparagées com locais de
diferentes caracteristicas de transmissdo. O principal objetivo do presente
estudo foi dar inicio a uma serie de observacdes sobre o tema, inclusive
aquelas consideradas indiscutiveis como a susceptibilidade da gestante a

infeccdo por Plasmaodios, a maléria e as formas complicadas da doenca.
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6.1.1 Gestacéao e parasitemia

Na malaria da gestante existem alguns conceitos que sdo comumente aceitos.
O primeiro € que durante a gravidez a mulher é mais suscetivel do que ela
mesma antes da gestagdo, do que mulheres da sua mesma idade e local de
moradia e do que seus proprios parceiros.

O segundo, que susceptibilidade a infeccdo e gravidade da doenca sao
consequéncia do grau de imunidade adquirida antes da gravidez; de tal
forma que nas mulheres de areas hiperendémicas que tém sofrido um maior
namero de infec¢des antes da primeira gestacdo, a imunidade adquirida faz
com que os efeitos sobre mée e concepto sejam menos graves. Em contraste,
as mulheres ndo imunes de areas hipoendémicas/ instaveis ou de baixa
intensidade de transmiss&o, ndo acumulam durante os primeiros anos de vida,
resisténcia necessaria para evitar a infeccdo ou seus efeitos devastadores
sobre elas e sobre o feto ou 0 recém nascido.

Um terceiro fator é a paridade; mulheres com resisténcia previa seriam mais
susceptiveis aos efeitos da malaria durante sua primeira gestacdo mas no
decurso dessa e em sucessivas gestacdes, pelo reiterado contato com o
parasita, tornar-se-iam resistentes a infeccdo e doenca; pelo contrario, as
mulheres ndo imunes, seriam igualmente suscetiveis em todas as gestacdes e
em qualquer época dessa (Menendez 1995).

Encontramos uma prevaléncia de gestacédo de 11,2% ao momento da visita, a

maior parte das gravidas estava no segundo trimestre da gestacao.
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6.1.1.1 Susceptibilidade a maléria

Talvez como resultado do balanco entre a potencialidade virulenta do parasito
e 0 grau de resisténcia natural ou adquirida do hospedeiro a ser parasitado,
nem sempre exposi¢ao transforma-se em infeccdo nem infecgdo em doenga,
como manifestado por Marsh (1992).

A prevaléncia de parasitemia encontrada por nos (5,0%) em mulheres
gestantes —especialmente no terceiro trimestre- é pequena se comparada com
a referida por outros estudos desenvolvidos em areas de transmisséo diferente;
como em Dielmo de 57,8% (Diagne et al. 1997), em Malawi, de 45% (Steketee
et al. 1996), na fronteira ocidental da Tailandia estimada em 37,2% (Nosten et
al. 1991) ou em Gambia estimada em 31,8% (McGregor 1984), mas € cinco
vezes maior a encontrada em mulheres ndo gestantes da mesma populagéo.

E inegavel que a elevada freqiiéncia do bindmio envolve mecanismos mais
complexos do que a imunodepressdo associada a gravidez que ja alguns
autores assinalavam desde os primeiros relatos (Blacklock & Gordon 1925,
McGregor et al. 1983). Embora a maior parte das mulheres ndo apresentem
episédios de malaria durante a gravidez, o risco de desenvolver um episédio
aumenta consideravelmente nesse periodo tanto nas primigravidas como nas
multigravidas (Diagne et al. 1997, Steketee et al. 1996).

Estudos recentes de areas endémicas mostram que as caracteristicas de
citoaderéncia dos parasitas que infectam a placenta podem ser a explicacéo
para esse processo. Sendo a placenta um local preferencial ao sequestro de
eritrocitos infectados, que pode atingir densidades parasitarias elevadas
enquanto as do sangue periférico podem passar despercebidas, existem nesse

orgdo receptores expressados abundantemente no endotélio do sistema
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vascular: no caso especifico da placenta o sulfato de condroitin A (CSA, Fried
& Duffy 1996, Rogerson & Brown 1997, Fried & Duffy 1998, Duffy 1999, Duffy
2003). Os autores sugerem que populacdes de Plasmodium falciparum que se
ligam exclusivamente ao CSA seriam potencialmente as causadoras da malaria

gestacional.

e Susceptibilidade por espécies

Brabin (1983) sugeriu que a incidéncia da infec¢cdo por espécies plasmodiais
em mulheres gravidas depende provavelmente da freqiéncia com que cada
Plasmadio é transmitido no local. E geralmente aceito que estudos feitos em
areas de transmissao por outras espécies sao muito escassos (Steketee et al.
2001) o que levaria a supor que a maior frequéncia de infeccdo por P.
falciparum encontrada durante a gestacdo em diferentes series se devem a ser
essa a espécie mais prevalente nos locais estudados.

A cada ano ocorrem de 70 a 80 milhdes de casos de malaria por P. vivax
estimando-se que entre 10% e 15% ocorram nas Ameéricas afetando pessoas
de todas as idades. Embora o P. vivax ndo seja o causador da maior
mortalidade por malaria, ele afeta o bem-estar das pessoas, o0 crescimento, 0
desenvolvimento e a capacidade econdmica das comunidades (Mendis et al.
2001). Estudos dos efeitos dessa espécie parasitaria nas gestantes sao
escassos mas ja mostram que ela exerce grande impacto sobre as gestantes, o
curso da gestacdo e o concepto (Martinez-Espinosa 1998, Nosten et al. 1999).
Na Amazonia brasileira em torno de 75,4% dos casos de malaria séo devidos a

essa espécie parasitaria (Passos & Fialho 1998, Tauil & Daniel-Ribeiro 1998).
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Na nossa casuistica, todos os fatores associados a malaria foram comuns as
duas espécies de plasmodios mas a associacdo sempre foi mais forte em
relacdo ao Plasmodium falciparum.

O presente estudo € o primeiro de base populacional, realizado em uma area
onde aproximadamente 80% da transmissédo € devida a P. vivax, que mostre
uma prevaléncia acima de dez vezes maior de maléaria por P. falciparum e trés
vezes maior para P. vivax em gravidas que a observada em mulheres nao
gravidas.

No Brasil, em um estudo realizado em uma maternidade no Estado do Acre
Jarude et al. (2003), referem uma distribuicdo de infec¢cdo por Plasmodium
falciparum de 43,8%, por P. vivax de 52,8% e malaria mista de 3,4% em 445
gestantes com diagndstico de maléaria internadas ao longo de seis anos.
Entretanto, esse estudo ndo refere a formula parasitaria encontrada na
populacdo geral durante 0 mesmo periodo. Em outro estudo realizado em um
hospital de referéncia em Manaus (Martinez-Espinosa 1998, Martinez-Espinosa
et al. 2000, Alecrim et al. 2000) encontramos uma frequéncia de infecgao por

P. falciparum acima de duas vezes superior em gestantes a observada em
mulheres sem essa condicdo. Os referidos estudos foram realizados em
populacdo hospitalar o que ndo descartava que o incremento nos casos de
falciparum estivesse associado as complicagbes que essa espécie produz e
gue fariam necessario o acompanhamento em internacdo hospitalar.

Os achados do presente estudo confirmam a maior susceptibilidade da
gestante a infeccdo por parasitas do género Plasmodium mas relatam pela
primeira vez na literatura mundial, que a mencionada susceptibilidade é

diferente para cada espécie sendo maior para o Plasmodium falciparum do que
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para o Plasmodium vivax. Tais observacdes sugerem que os fatores que
impedem a transformacéo de exposi¢cao em infecgcédo e de infeccdo em doenca
alem de serem menos efetivos na gravida, estdo ainda mais incapacitados de

controlar infeccdo e malaria por Plasmodium falciparum.

6.1.1.2. Imunidade adquirida antes da gestacao

N&o obstante ser Coari depois de Manaus, o Municipio do Amazonas que mais
casos de malaria relata, 64,7% das mulheres entrevistadas afirmou nunca ter
apresentado um episddio de maléria, o que pode ser atribuido tanto ao fato de
ser o Municipio &rea de transmisséo instavel de malaria onde o contato do
vetor com o hospedeiro suscetivel é mais esporadico como a menor
participacdo de populacao rural na nossa casuistica.

No entanto o fator mais fortemente associado a prevaléncia de infeccdo ao
momento da visita foi ter apresentado malaria alguma vez na vida ou no ano
precedente. Somente cinco de 60 (8,3%) mulheres com malaria eram
primoinfectadas o que sugere que, pelo menos nesse caso, a endemia se
perpetua sobre as mesmas vitimas. Se bem algum grau de imunidade seja
esperado nas pessoas com antecedente de infec¢cbes anteriores, o achado
contrario da nossa populacdo sugere que as pacientes com malaria estao
submetidas a uma elevada intensidade de transmissao o que, se lhes assegura
algum grau de resisténcia as formas graves da doenca, ndo o faz contra a

infeccéao.
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6.1.1.3. O efeito da paridade

N&o foi possivel demonstrar na nossa casuistica associacao entre paridade e
prevaléncia de infeccdo. No entanto a prevaléncia de infeccdo entre as
primigestantes foi 11 vezes maior que a prevaléncia encontrada nas primiparas
ndo gravidas, sem que isso permita concluir que as primogestantes sejam mais
susceptiveis que gestantes de outra paridade. Desde sempre a primigestante
foi identificada como um hospedeiro com risco adicional apresentando
prevaléncias de infeccdo elevadas na Gambia -64%-(McGregor 1984), em
Quénia -85,7% (Brabin 1983) ou na Tailandia -47,5%-(Nosten et al. 1991).
Nosso estudo encontrou uma prevaléncia de 5,1%, entre as primigestantes,
como a encontrada por Clark em 1915 na zona do canal de Panama (Clark
1915), similar a prevaléncia encontrada nas gestantes como um todo. A
associacdo entre primeira gestacdo e malaria foi explicada por McGregor
assim: “a gestagdo oferece dentro de um ja efetivo hospedeiro, um 6rgéo
extremamente vascularizado que escuda o parasita da destruicdo pelos fatores
imunes extra-uterinos e que permite sua replicacdo. No entanto, esse abrigo é
temporéario e eventualmente a presenca do parasita na vasculatura uterina e
placentaria induz uma resposta local que efetivamente restringe a replicacéo e
promove a destruicdo parasitaria. essa resposta imune uterina é menos efetiva
na primeira gestagdo, mas se fortalece e incrementa em efetividade com o
renovado contato parasitario em gestagdes subsequentes” (1984).
Posteriormente tém surgido explicacdes adicionais, como a sele¢cdo da sub-
populagdo de Plasmodium falciparum que causa a malaria placentaria ao
aderir-se ao receptor (CSA); tal encontro seria precoce na primeira gravidez

sob condi¢des de intensa transmissdo. Em areas de transmissao instavel esse
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contato poderia ndo acontecer durante a primeira, nem a segunda gestacéo
pelo que potencialmente a gestante de qualquer paridade seria igualmente
suscetivel. Por essa razdo e por se tratar de &rea de transmissdo instavel,
esperdvamos que a frequéncia de infeccdo encontrada por nés fosse similar
em todas as paridades. Estudos que determinem o perfil de citoaderéncia no
nosso meio ainda inexistem e a menos que a mulher quando gestante se
tornasse refrataria a infeccdo por outras sub-populacbes de Plasmodium
falciparum com caracteristicas diferentes de citoaderéncia, ndo é de se esperar
uma maior prevaléncia de infeccdo nas nossas primigestantes do que em
mulheres com outras paridades.

Uma explicacdo adicional a susceptibilidade da primigestante é a idade; como
geralmente elas tém uma média de idade menor que as multiparas, é possivel
gue a maior prevaléncia de infeccdo nas primeiras se deva a auséncia de
resisténcia que seria adquirida mais tardiamente, e que as protegeria de

infeccéo e/ou doenca.

6.1.2. Sensibilidade dos sintomas no diagndstico da infeccdo maléarica

Talvez seja na presenca ou auséncia e na frequéncia dos diferentes sintomas,
gue se encontra a maior variacdo entre os diferentes estudos sobre malaria. No
nosso estudo encontramos na triade do paroxismo malarico: Cefaléia, febre, e
calafrio, frequéncias de 94,5%, 87% e 86%, respectivamente. A triade completa
foi referida por 82,2% das pacientes com parasitemia. O sintoma mais sensivel
para deteccdo de infeccdo malarica foi a cefaléia embora fosse também o
menos especifico, j& 0 mais especifico isoladamente foi o calafrio; mas a triade

— cefaléia, calafrio e febre- teve especificidade de 94,5%. A sensibilidade da
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cefaléia recomenda a procura de malaria em todas as gestantes que
apresentem esse sintoma.

Em 37 mulheres com malaria grave na Etiopia, foi relatada a frequéncia de
febre em 94,6%, calafrio em 62,2 e cefaléia em 27,9% dos casos (Endeshaw
1991), em outra série também da Etiopia encontrou-se febre em 76,9% das
mulheres com parasitemia (Newman et al. 2003). No Rio Branco, no Acre, em
casuistica também intra-hospitalar, encontrou-se nas pacientes com
Plasmodium falciparum: febre em 98,3%, calafrio em 72,9% e cefaléia em
59,4%. Excetuando pela cefaléia que foi referida por 66,1% das mulheres,
foram encontradas cifras similares nas infectadas por P. vivax (Jarude et al.
2003).

Encontramos na nossa casuistica quatro mulheres com parasitemia positiva
gue negaram ter apresentado qualquer dos sintomas da triade nos 30 dias
precedentes, uma delas uma estudante primoinfectada com baixa parasitemia,
gue afirmou estar tomando analgésicos o que sugere que nao era
assintomatica. Uma segunda paciente era uma mulher em que se detectou
resisténcia a primaquina tendo sofrido episddios de maléaria vivax a repeticdo
durante o ultimo ano. Como nosso instrumento de inquérito s6 abordava a
presenca ou auséncia dos sintomas da triade, para os quais os Agentes
receberam treinamento, ndo podemos em absoluto considerar que 0s casos
referidos sejam de infecc&o assintomatica. Tem sido cada vez mais frequente a
evidencia de casos de moradores infectados e assintomaticos na Amazonia
(Alves et al. 2002) e isso poderia estar acontecendo como consequéncia da
convivéncia obrigatéria com o parasito e da consequente aquisicdo de

imunidade clinica em locais com baixa cobertura do sistema de salde.
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6.2. OUTROS ACHADOS E COMENTARIOS

Uma vez que 58,9% da populacdo mora em area urbana e nossa casuistica
considerou 69,4% dessa origem, julgamos que todos os eventos associados a
moradia nas areas rurais possam estar subestimados, especialmente no que
concerne a caracteristicas demogréaficas, educacionais e laborais; em relacdo a
endemia maléria, a andlise das areas de alto, médio e baixo risco deve atenuar
possiveis alteracdes.

Quando comparada com a prevaléncia encontrada na populacdo nao gestante
em outros locais, como em Dielmo -43,5%- (Diagne et al. 1997), Gambia -
25,9% - (McGregor 1984), na fronteira ocidental da Tailandia -10% na
populacdo adulta- (Nosten et al. 1991), a prevaléncia de infeccdo nas mulheres
ndo gestantes de Coari € pequena (0,8%) e isto € explicavel ja que ainda no
nosso meio a malaria pode ser considerada uma infec¢cdo de curso agudo,
sintoméatica que motiva consulta e tratamento precoces.

A associagao entre analfabetismo e infeccdo malarica durante a vida, durante o
ano precedente e ao momento da entrevista foi constante, na nossa casuistica.
A malaria interfere na educacdo e posterior possibilidade econbmica da
populacdo exposta (Greenwood & Mutabingwa 2002), permite a perversa
associacao de causa e consequéncia com a pobreza (Sachs & Malaney 2002)
e a baixa escolaridade nessas mesmas pessoas permite a perpetuacao da

transmissao, como mostram nossos resultados.

O treinamento final individual e coletivo dos ACS e dos microscopistas coincidiu

com o inicio da época de alta transmissao razao pela que o maior numero de
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inclusbes foram feitas durante esse periodo, entre tanto, possiveis distor¢coes
atribuiveis a esse fato devem ser superadas com os dados do seguimento ndo

disponiveis nesse trabalho.

A falta de comparecimento ao CPN esteve ligada a fatores tais como
analfabetismo e &rea rural de moradia. O parto extra-hospitalar esteve
associado aos mesmos fatores alem de justamente, 0 ndo comparecimento ao
CPN. As mesmas associacdes prevaleceram nos casos de antecedente de
mortalidade infantil e aborto. Sabe-se que os coeficientes de mortalidade
materna e infantil, séo influenciados pelas condi¢cdes de assisténcia ao CPN e
ao parto, assim como pelos aspectos bioldgicos da reproducéo e pela presenca
de doencas provocadas ou agravadas pelo ciclo gravidico-puerperal. A
cobertura da assisténcia pré-natal no Brasil ainda é baixa, as desigualdades
ainda persistem e o percentual de mulheres da area rural que nédo faz CPN
ainda é alto, especialmente em algumas regiées. Por outro lado, quando
presente esse pode ser inadequado ou insuficiente especialmente se
associado a baixa renda familiar, auséncia de companheiro, e elevada
paridade, mas especialmente, um baixo grau de escolaridade materna. E
possivel que as multiparas se sintam mais seguras dando menos importancia
ao controle pré-natal e ao parto hospitalar e as mais jovens por se sentirem
mais inseguras procurem tais atendimentos com maior frequéncia (Coimbra et

al. 2003).
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e A prevaléncia de infeccdo por parasitas do género Plasmodium em
mulheres em idade reprodutiva no Municipio de Coari é baixa (1,2%), o
gue estaria explicado por se tratar de uma infeccdo essencialmente de
curso agudo em area de transmissao instavel de malaria

e As mulheres gestantes mostraram-se cinco vezes mais susceptiveis a
apresentar infeccdo malarica do que as mulheres ndo gestantes, que,
por sua vez ndo mostraram freqiéncia de infeccao diferente da relatada
na populacédo geral do Municipio.

e As mulheres gestantes foram dez vezes e meia mais susceptiveis a
infeccdo por Plasmodium falciparum e trés vezes mais susceptiveis a
infeccdo por P. vivax, do que a populacdo de mulheres ndo gestantes.

e Entre os fatores mais fortemente associados a positividade da lamina
para o diagndstico de malaria estdo: ter apresentado um episodio de
maldaria anteriormente (0 que sugere gque a transmissao se perpetua na
mesma populacdo alvo mas ainda ndo esta associado a imunidade
clinica), estar gravida, morar em area de alto risco de transmisséo,
especialmente da area rural e ser analfabeta.

e A cefaléia é o sintoma mais sensivel como indicativo de malaria mas
consideramos que qualguer um dos sintomas que compdem a triade do
paroxismo malérico: febre, cefaléia e calafrio, € sensivel o suficiente
para suspeitar a infeccdo, e em consequéncia indicamos na sua
presenca, o exame hemoscopico em moradores e sobretudo em
gravidas, com similares caracteristicas as encontradas nas mulheres em

idade reprodutiva no Municipio de Coatri .
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8. NOVOS DESAFIOS

Os achados que foram relatados nesse trabalho serdo somados aos obtidos
durante o seguimento e durante o estudo de prevaléncia na maternidade (que
ja foram coletados e estdo em processo de montagem do banco de dados),
porem sdo apenas o inicio dos desafios que ainda os estudiosos no assunto
tem pela frente. Ainda é necessario em areas com caracteristicas

epidemioldgicas como a nossa:

e Estudar as caracteristicas de aderéncia na placenta das variantes locais
de P. falciparum determinando marcadores genéticos.

e Determinar se mulheres de areas de transmissdo instavel também
selecionam sub-populacdes de P. falciparum com caracteristicas de
aderéncia especificas.

e Estudar a resposta imune na gestante com infeccdo por P. vivax,
comparativamente com a observada em mulheres ndo gestantes.

e Determinar quais medidas de intervencdo seriam aplicaveis a mulheres

gestantes de areas de transmissao instavel.
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A cross sectional study was carried out, by residence visit, at the Municipality of
Coari, State of Amazonas, between October 2001 and October 2002, to
determine malaria prevalence among childbearing-age women.

A total of 6,402 women were interviewed; 69.4% of them living in urban region
and 40.1% in high risk malaria transmission areas (urban or rural); 58.5%
reported to be single and 80% know to read and write. Most teenagers were
students; housewife was the most frequent occupation in the older women from
urban area and farming in the rural region. There was an important association
between living in rural place and early beginning of sexual life, incapacity to
read and write or low education. In the same way, low scholarity was associated
to higher number of gravidities, absence of antenatal care assistance, out
hospital delivery, stillbirth and abortion.

There were 717 (11.2%) pregnant women, most of them in the second trimester
of pregnancy. Past attacks of malaria were more frequent between rural
inhabitants.

We found a frequency of Plasmodium infection of 73 (1.2%) in 5,932 studied
women; 49 (67.9%) of them infected by P. vivax and 24 (32.9%) by P.
falciparum. The pregnancy was an important factor associated to positive thick
smear being the frequency of infection in pregnant women five-fold higher than
that recorded among non-pregnant ones. Considering the Plasmodium species,
the prevalences were different between pregnant and non pregnant women,
being 10.5 times higher for P. falciparum infection and three times higher for P.
vivax.

The most sensible although the less specific symptom to detect infection was

the headache. The most specific was shivering but the classical malaria-
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associated paroxysm signs (fever, headache and shivering) together were
94.5% specific.

The present work shows not only the well known phenomenon of increased
susceptibility of pregnant women to malaria but raises a new information, not
published before, confirming our previous suspicion that the increased
susceptibility to malaria during pregnancy is at least partially due to a specific

increased susceptibility to P. falciparum infection.
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INFORMACAO DE MALARIA DIRIGIDA A POPULAGCAO
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Que é malaria?
A maléria é uma doenca parasitaria que pode causar graves consequéncias e
até a morte. No Brasil existem basicamente dois tipos de malaria, a vivax e a

falciparum. A mais freqiiente € a vivax e a mais grave é a falciparum.

Como se adquire a doenga?

Alguns carapana se alimentam de sangue humana, esses carapands podem
transmitir doencas como malaria, dengue e febre amarela. Se um carapana se
alimenta de uma pessoa com malaria, ele fica infectado e quando pica uma
outra pessoa sadia, faz com que ela pegue maléaria. E por isso que as pessoas
gue moram em locais onde ha grande quantidade de carapands tem mais

malaria.

O que é um estudo de pesquisa em malaria?

Um trabalho de pesquisa € uma atividade que se realiza no local onde ha
malaria e com as pessoas que sofrem o ja sofreram da doenca, para aprender
como e porgue essas pessoas ficam doentes e para que ao final possamos
ensinar a elas o que devem fazer para evitar que a doenca agrave e possa
chegar até a matar. O trabalho consiste basicamente em fazer perguntas e em

alguns casos fazer exames de sangue.

Como € o nome do estudo que vai ser feito em Coari?
O nosso projeto tem um nome muito comprido: “Susceptibilidade e

vulnerabilidade a malaria durante a gestacdo: estudo em uma area de

transmissao instavel da Amazo6nia brasileira”

Porque um estudo de malaria nas gestantes?

As pessoas que mais sofrem quando pegam malaria sdo as criangas e as
mulheres gravidas. Durante a gravidez ha alguns medicamentos que uma
mulher ndo pode tomar porque fazem mal para a crianga, por iSso € necessario

ter cuidados muito especiais com elas.

Como sera a pesquisa de malaria em Coari ?
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O estudo de maléaria que vai ser realizado em Coari, quer ver durante um ano
(desde abril desse ano até marco do ano que vem), todas as mulheres com
mais de 11 anos e menos de 45 anos para ver qguem faz maléria durante esse

tempo.

Como sera feito o estudo?

Um agente de saude comunitario irA a visitar as mulheres em casa e fara

algumas perguntas. Das mulheres visitadas em casa, s6 em algumas que nao

estejam doentes, serdo feitos varios exames de sangue para ver se alguma
tem parasitas embora ndo sinta nada ou se tem anemia.

As mulheres que possam estar com maléria, serdo vistas por um medico na
Unidade Mista, e seré feito um exame no dedo para ver se tem parasitas no
sangue. Se o parasita for encontrado, elas receberdo medicamento e
continuardo tendo atendimento até ficarem curadas.

Durante o controle pré-natal, sera feito o exame de malaria nas gravidas e se
alguma delas tem malaria, recebera tratamento e atencéo especial até que
figue curada. Mas é preciso que ela seja vista durante toda a gravidez até o
parto, primeiro porque pode ser que a doenca volte varias vezes durante a
gravidez e também porque a malaria pode fazer com que a crian¢a nasca

antes de tempo, que nasca de baixo peso ou com muita anemia.

Porque esse estudo vai ser feito em Coari?

Coari € uma cidade grande do interior do Amazonas onde a malaria é um dos
grandes problemas de saulde, s6 perde para Manaus. Quando homens ou
mulheres tem malaria ndo podem trabalhar, as criancas deixam de ir na escola
e ainda o que é pior a malaria pode matar. No ano passado, houve 7605
pessoas com malaria no Municipio. Tanto as pessoas que moram na area rural
como as que moram na cidade tiveram malaria ja que ha transmissdo em todos
as localidades. Isso significa algo assim como que uma em cada 10 pessoas
pegou malaria o ano passado. Houve 270 mulheres gravidas com malaria. Nos
esperamos que depois desse estudo esse problema fique melhor conhecido
pelas pessoas para que elas possam se defender melhor e que aprendamos o

gue € preciso fazer para que as gestantes nao tenham tanto risco da doenca.
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Quais sédo os sintomas de malaria?

Os sintomas mais freqlentes de malaria sdo: febre, calafrio e dor de cabeca.
Mas podem nédo ser 0s Unicos, por exemplo, nas criancas a diarréia e o vomito
sdo frequentes. Também pode ocorrer ter a urina muito escura ou a pele

amarelada.

Porque a maléaria pode fazer mal a gestante

A malaria é grave na gestante porque a gestante se defende menos de uma
infeccdo, que uma pessoa normal. Malaria cerebral ou malaria do pulméo séo
mais frequentes em mulheres gestantes. Por outro lado a malaria causa
anemia e a gestacdo também causa anemia, a malaria causa baixa de agucar
no sangue igual do que a gestacdo. A malaria pode causar aborto ou a morte
do bebé. Em resumo, a malaria faz com que a gravidez tenha mais riscos e a

gravidez faz com que a malaria figue mais grave.

Porque é importante o controle pré-natal

Uma mulher gestante deve ir ao médico para fazer controle pré-natal no
minimo uma vez por més. Isso faz com que as chances da crianca nascer
saudavel sejam bem maiores e um filho saudavel da4 menos trabalho e causa
menos preocupacao para um pai e uma mae do que um filho doente. Durante o
controle pré-natal se podem detectar problemas que podem ser corrigidos a
tempo para evitar que a crianca sofra, a mae toma vacina para evitar o mal dos
sete dias no filho, e durante o controle pré-natal € um bom momento para
perguntar ao médico ou a enfermeira todas as davidas que uma méae tem com

respeito aos filhos.

Porque é importante o parto intra-hospitalar

Hoje em dia, tem parteiras que sdo muito bem treinadas e tem todos os
instrumentos que ajudam a nascer crian¢gas saudaveis. Porém existem varias
razdes para que seja recomendado que os partos ocorram no hospital. No caso
de uma mulher primipara € muito dificil saber se a cabeca da crianca vai poder
passar sem problemas pelo quadril da mae. Se houver algum problema e a
criangca demora para nascer, a falta de oxigénio pode fazer que morra ou que

figue com problemas mentais por toda a vida. As vezes pode acontecer um
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sangrado materno muito grande depois do parto e s6 estando na maternidade
a mae pode receber rapidamente a ajuda que precisa. No hospital existem
condi¢cdes de higiene e limpeza que evitam infec¢gdes na mée e no filho, a
crianga toma vacina e € feita a limpeza dos olhos e do corddo, a mae aprende
como amamentar e ainda por cima sai com seu filho registrado. Ao fim de uma
gravidez o que a gente mais quer é que a mae volte a casa com o filho e que o

filho volte a casa com a mae.

Como saber que esta na hora do parto ou que alguma coisa ndo anda
bem?

A mulher gravida deve aprender a reconhecer quando o momento do parto esté
perto ou quando alguma coisa ndo anda bem com a gravidez. A gravida deve
procurar a Unidade mista quando sinta as dores (contracfes uterinas): trés em
um periodo de dez minutos e quando rompa a bolsa das aguas. E muito
importante procurar ajuda quando tiver uma dor de cabeca muito forte, ardor na
boca do estbmago, uma perda de sangue muito grande ou se para de sentir

gue o bebé esta se mexendo.
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SUSCEPTIBILIDADE E VULNERABILIDADE A MALARIA NAS MULHERES
DE COARI

Registro: Data da visita: / /

Agente de saude: Area urbana
IDENTIFICACAO

Nome:

Data de nascimento: / / Idade: ANOS
Local de nascimento:

Endereco: RUA No. FAMILIA:

Bairro:

Faz quanto tempo gue mora no mesmo local:

Estado civil: Ocupacéo:

Estudou até que série:
ANTECEDENTES MEDICOS

Sofre de alguma doenga? Qual?

Tem alguém doente na familia? de que?
ANTECEDENTES GINECOLOGICOS
Que idade tinha quanto teve a primeira menstruacao:

Com quantos anos teve a primeira relagdo sexual:

Quantos filhos nascidos vivos vocé tem:

Algum filho morreu depois de nascer?: guantos:

Teve algum aborto: guantos:

Vocé esté gravida? Quando foi a ultima menstruacao / /
Esta evitando ficar gravida? como?

Data do primeiro parto / / vocé fez controle pré-natal?

O parto foi em casa ou no hospital?

Data do ultimo parto / / vocé fez controle pré-natal?

O parto foi em casa ou no hospital?
ANTECEDENTES DE MALARIA

Quantas vezes ja pegou malaria na sua vida:

Quantas vezes pegou maléria no ultimo ano:

Tem tomado algum tipo de medicamento no ultimo més?

Para que?

Nos ultimos 30 dias ja teve febre?  calafrio ___ dor de cabeca
LAMINA DE MALARIA

Foi feita lamina durante a visita? __ numero resultado
Altura Peso Altura uterina
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CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO:

Eu declaro que

quero participar do estudo: “Susceptibilidade e vulnerabilidade a malaria
durante a gestacdo: estudo em uma area de transmissado instavel da
Amazonia brasileira”. Autorizo o uso dos dados obtidos da minha participagao
s6 para fines do presente estudo e sempre que se guarde sigilo absoluto sobre
a minha pessoa. Declaro que me foi explicado que as informacdes que eu
fornecerei ajudardo no conhecimento de como a malaria afeta as mulheres e
no caso das gravidas como afeta as criancas. Me foi informado também que
minha participagédo consiste em responder algumas perguntas e que algumas
amostras de sangue poderéo ser tiradas da minha veia, do meu dedo ou do
sangue do corddo do meu bebé recém-nascido, e que alguns pedacinhos da
placenta serdo guardados para estudos fora de Coari. Sei que posso me negar
a fazer parte do estudo a qualquer momento que eu desejar e que em tal caso
nao sofrerei eu nem minha familia nenhum tipo de castigo por isto, também néao
deixarei de ter atencdo médica e terei direito a tratamento se eu chegar a ter
malaria. Em caso de malaria s receberei a medicacdo que o Ministério da
Saude recomenda para minha idade e minha condi¢do. Minha participagdo na
pesquisa nao representara para mim nenhum risco e também nao terei nenhum
pagamento em dinheiro nem em outra espécie. Sei que em caso de duvida
posso procurar informacéo e/ou ajuda a qualguer momento na pessoa da Dra
Flor Martinez, responséavel pelo estudo, no Ambulatério de Malaria da Unidade

Mista de Coari ou em caso de Urgéncia no telefone 5614687, em Coari.

Assinatura Responsavel (No caso de menores de idade)
Data [
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MALARIA DURANTE A GRAVIDEZ ESTUDO DE PREVALENCIA EM MULHERES
FERTEIS DE COARI. 2001-2003
Acompanhamento

Registro: Nome do Agente de Saude:
DADOS DE IDENTIFICAC;AO DA MULHER FERTIL

preencher durante a primeira visita domiciliar

Nome:

Data de Nascimento: Dia Més Ano Idade:

Local de residéncia: Urbana Rural

Enderecgo: Bairro

Localidade: Comunidade:

ACOMPANHAMENTO

Data da 2a. visita: dia meés ano___ (responda sim, ndo ou néo sabe)
No ultimo més vocé teve febre: dor de cabeca: calafrio:

Esta gravida: Data da ultima menstruacgédo: dia més ano

Data da 3a. visita: dia més ano__ (responda sim, ndo ou néo sabe)
No ultimo més vocé teve febre: dor de cabeca: calafrio:

Esta gravida: Data da dltima menstruacéo: dia més ano

Data da 4a. visita: dia meés ano__ (responda sim, ndo ou nao sabe)
No ultimo més vocé teve febre: dor de cabeca: calafrio:

Esta gravida: Data da dltima menstruacgéo: dia més ano

Data da 5a. visita: dia meés ano__ (responda sim, ndo ou néao sabe)
No ultimo més vocé teve febre: dor de cabeca: calafrio:

Esta gravida: Data da ultima menstruagéo: dia més ano

Data da 6a. visita: dia meés ano__ (responda sim, ndo ou néao sabe)
No ultimo més vocé teve febre: dor de cabeca: calafrio:

Esta gréavida: Data da ultima menstruacgédo: dia més ano
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Data da 7a. visita: dia meés ano__ (responda sim, ndo ou nao sabe)
No ultimo més vocé teve febre: dor de cabeca: calafrio:

Esta gravida: _ Data da ultima menstruacao: dia més ano
Datada 8a. visita:dia__més__ ano___ (responda sim, ndo ou nao sabe)
No ultimo més vocé teve febre: dor de cabeca: calafrio:

Esta gravida: __ Data da ultima menstruacao: dia més ano

Data da 9a. visita: dia meés ano___ (responda sim, ndo ou néo sabe)

No ultimo més vocé teve febre: dor de cabeca: calafrio:

Esta gravida: Data da ultima menstruacgédo: dia més ano

Data da visita 10: dia__ més ano___ (responda sim, ndo ou ndo sabe)
No ultimo més vocé teve febre: dor de cabeca: calafrio:

Esta gravida: Data da ultima menstruacgédo: dia més ano

Data da visita 11: dia més ano___ (responda sim, ndo ou ndo sabe)

No ultimo més vocé teve febre: dor de cabeca: calafrio:

Esta gravida: Data da ultima menstruacgédo: dia més ano

Data da visita 12: dia__ més ano (responda sim, ndo ou néo sabe)
No ultimo més vocé teve febre: dor de cabeca: calafrio:

Esta gravida: Data da ultima menstruacgédo: dia més ano

Para entregar no fim do estudo
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