UFS

SERVICO PUBLICO FEDERAL
~ UNIVERSIDADE FEDERAL DE SERGIPE
PRO-REITORIA DE POS-GRADUACAO E PESQUISA

PROGRAMA DE INICIACAO CIENTIFICA VOLUNTARIA — PICVOL

AVALIACAO COMPARATIVA DO PROGRAMA DE CONTROLE DA
ESQUISTOSSOMOSE ENTRE MUNICIPIOS ENDEMICOS DA REGIONAL
DE SAUDE COM SEDE EM LAGARTO DO ESTADO DE SERGIPE

AVALIACAO COMPARATIVA DO PROGRAMA DE CONTROLE DA
ESQUISTOSSOMOSE NO MUNICIPIO DE TOBIAS DE BARRETO

Area do conhecimento: Parasitologia
Subérea do conhecimento: Helmintologia de Parasitos
Especialidade do conhecimento: Helmintologia Humana

Relatorio Final
Periodo da bolsa: de setembro 2021 a agosto 2022

Este projeto foi desenvolvido com Bolsa de Iniciacdo Cientifica

PICVOL

Orientador: Dra. Vera Lucia Corréa Feitosa
Autor: Mateus Tinel Pinto De Souza



. Introducao

. Objetivos

. Metodologia

. Resultados e discussoes

. Conclusoes

. Perspectivas

. Referéncias bibliograficas

. Outras atividades

SUMARIO

03

07

08

10

14

15

16

19



1. Introdugéo

A esquistossomose, também nomeada como bilharziase, € considerada pela ONU como
uma doenca tropical negligenciada. Ela ocorre principalmente em areas tropicais e subtropicais
e é causada por platelmintos (vermes achatados) do género Schistosoma (MCMANUS et al.,
2018).

A primeira descricdo do parasita foi feita em 1851 pelo patologista alemdo Theodor
Bilharz ao analisar cadaveres de saldados egipcios no Cairo. Em 1858, Weinland propds a
criagdo de um novo género para o verme, denominando-o de Schistosoma em funcdo da fenda
no corpo do verme macho (do grego shistos = dividido e soma=corpo), onde se aloja a fémea
(DI BELLA et al., 2018; MACHADO-SILVA et al., 1998; PRATA, 2008; SANTOS et al.,
2021; WILSON, 2020), (Figura 1).

Em 1859, Cobbold propos alterar o nome do género de Schistosoma para Bilharzia, em
homenagem a Theodor Bilharz, de onde se origina a nomenclatura menos frequente da doenca
(COBBOLD, 1859; SANTOS et al., 2021).

Figura 1. Schistosoma mansoni fémea em c6pula com verme
masculino menor.
Fonte: (CDC, 1965).

O género e formado por seis espécies que possuem diferentes distribuicdes geogréficas;
as espécies mais comuns que causam doencas sao Schistosoma haematobium, Schistosoma
mansoni e Schistosoma japonicum, ao passo que Schistosoma guineensis, Schistosoma
intercalatum e Schistosoma mekongi apresentam menor prevaléncia global (MCMANUS et
al., 2018; STEINMANN et al., 2006). A especie S. haematobium foi relatada em 54 paises e
¢ a mais comum, porém a Unica espécie presente no Brasil ¢ a S. mansoni (REGUERA-
GOMEZ et al., 2021; SILVA et al., 2022).



1.1 Ciclo de vida

O ciclo de vida desse parasita envolve hospedeiros definitivos vertebrados, incluindo
humanos, e hospedeiros intermediarios, os caramujos gastrépodes aquéaticos (Biomphalaria
spp. para S. mansoni, Bulinus spp. para S. heematobium e Oncomelania spp. para S.
japonicums) (Figura 2.) (MCMANUS et al., 2020).

Figura 2. Da esquerda para direita, Bulinus truncatus
truncatus, Biomphalaria glabrata e Oncomelania
hupensis hupensis.

Fonte: (LEWIS et al., 2008).

O S. mansoni apresenta uma cor esbranquicada e habita geralmente as vénulas
tributérias do sistema porta, em especial as veias mesentéricas superiores e inferiores. Dentro
desses vasos, a fémea, mais fina e mais comprida que o macho, é encontrada no canal
ginecéfaro do macho, onde é fecundada e inicia a postura dos ovos (CHUAH et al., 2019;
LOVERDE, 2019; MINISTERIO DA SAUDE, 2014).

Os ovos possuem uma forma oval e apresentam um espiculo lateral em sua parte mais
larga. Em seu interior esta o embrido em formacéo, sendo necessario cerca de seis a sete dias
para o amadurecimento do miracidio. Todavia, 0 contato com a gua € necessario para dar
continuidade ao ciclo. Depois de penetrar 0 ovo por osmose, a 4gua rompe sua casca € 0
miracidio movimenta-se em busca do caramujo hospedeiro intermediario. Apés a penetracéo
no molusco, o miracidio transforma-se em esporocisto primario, suas celulas entdo se
multiplicam e originam esporocistos secundarios. Ap6s um periodo de quadro a sete semanas
de infeccdo, o caramujo inicia a liberacdo de cercarias. As cercarias penetram ativamente na
pele humana em um processo que pode durar de dois a quinze minutos. Dentro do hospedeiro

definitivo, as cercérias perdem sua cauda e ddo origem aos esquistossomulos. Estes se
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direcionam para circulagdo sanguinea e/ou linfatica, atingem a circulacdo venosa, e vdo para
0 coracdo e aos pulmdes. Do coragdo atingem os diversos pontos do organismo, sendo o figado
0 6rgdo preferencial para a permanéncia do parasita. No figado, os esquistossémulos
diferenciam-se sexualmente e crescem, obtendo nutrientes a partir do sangue do hospedeiro.
Os vermes migram para a veia porta e em seguinte passam para as tributarias mesentéricas,
onde completam sua evolugdo. Os vermes adultos migram para as vénulas da submucosa
intestinal, onde ocorre a postura dos ovos. Os ovos passam para a luz intestinal provocando
micro-hemorragias e sdo eliminados nas fezes, repetindo o ciclo (LOVERDE, 2019;
MINISTERIO DA SAUDE, 2014).

Os ovos que ndo alcangcam a luz do intestino ficam retidos nos tecidos, principalmente
do figado e de intestinos, nos quais sdo responsaveis pela formacéo de granulomas que, no
figado, podem ocluir a passagem de sangue, juntamente com a fibrose, e ocasionar
manifestacdes graves da doenca (CHUAH et al., 2019; LOVERDE, 2019; MINISTERIO DA
SAUDE, 2014).

1.2 Epidemiologia

Estima-se que cerca de 250 milhdes de pessoas estdo infectadas com Schistosoma spp.
em todo o mundo, sendo que 201,5 milhes vivem na Africa (MCMANUS et al., 2018;
RIBEIRO et al., 2019). A doenca esta entre as infeccGes parasitarias humanas mais
prevalentes, ocupando o segundo lugar, abaixo da maléaria, na lista de doencas parasitarias e
presente em 75 a 76 paises. E responséavel por aproximadamente 280.000 mortes anuais no
mundo (ALEMU; ZIGTA; DERBIE, 2018; MOHAMED et al., 2018; SUNDARANEEDI et
al., 2017).

No Brasil, segundo o Inquérito Nacional de Prevaléncia da Esquistossomose mansoni
e Geo-helmintoses (INPEG), realizado entre 2010 e 2015, as macrorregides Nordeste e Sudeste
apresentaram os maiores indices de positividade, sendo que os estados que apresentaram as
maiores proporg¢des de positivos, nos municipios com populacao até 500 mil habitantes, foram
Sergipe (10,67%), Pernambuco (3,77%), Alagoas (3,35%), Minas Gerais (5,81%) e Bahia
(2,91%).

Segundo estudo de SILVA et al. (2022), o estado de Sergipe apresentou aumento da
taxa de mortalidade da doenca durante o periodo de 2000 a 2019. A transmissdo da
esquistossomose nesse estado predomina em municipios da faixa litordnea: Aracaju, Propria,

Barra dos Coqueiros e Estancia, todavia ainda apresenta altas taxas de prevaléncia em grandes



areas urbanas como Sdo Cristovdo, Nossa Senhora do Socorro, Carmoépolis, Itabaiana e
Laranjeiras (SANTOS et al., 2016).

Portanto, para o controle da esquistossomose € necessaria uma abordagem
multifatorial, abrangendo aspectos como tratamento apropriado, redugcdo do caramujo
hospedeiro, educacdo dos moradores de &reas endémicas, acesso a agua potavel e ao
saneamento basico (MCMANUS et al., 2018). Desse modo, 0 conhecimento sobre a atual
situacdo do Programa de Controle da Esquistossomose (PCE) torna-se essencial para entender
a situacdo da doenca no estado, 0 que pode servir de base para a futura elaboracédo de politicas

publicas destinadas ao combate a esquistossomose.



2. Objetivos

2.1. Geral

» Realizar uma avaliagdo comparativa do PCE entre dois municipios endémicos para
esquistossomose do estado de Sergipe em vista a diretrizes do Servi¢o de Vigilancia da

Esquistossomose do Municipio de Lagarto.

2.2. Especificos

» Avaliar comparativamente a situacdo do PCE no municipio de Tobias Barreto ante a
situacdo no municipio de Lagarto;

> Verificar a relacio do indice de Desenvolvimento Humanos (IDHs) do municipio de
Tobias Barreto com a situacdo do PCE.



3. Metodologia

Trata-se de um estudo avaliativo, descritivo de abordagem quantitativa com base em
bancos de dados secundarios oriundos do Programa de Controle da Esquistossomose (PCE) e

do Sistema de Informacdo de Agravos de Notificagédo (SINAN) do estado de Sergipe.

3.1. Area de Estudo

Sergipe é uma das 27 unidades da Federacdo do Brasil, situado na regido Nordeste e
faz limite com o oceano Atléantico ao leste; ao estado da Bahia ao oeste e ao sul; e de Alagoas,
ao norte. E o menor dos estados brasileiros ocupando uma area de 21 915,116 km2, conta com
uma populacdo de 2.068.017 e densidade demografica de 94,36 hab./km2 (IBGE, 2021),
distribuida em 75 municipios onde 51 destes, pertencem a area endémica para a
esquistossomose.

A estrutura administrativa da Secretaria da Saude do Estado de Sergipe — SES, €
constituida de 07 regionais, que sdo: Aracaju, Estancia, Itabaiana. Lagarto, Nossa Senhora da
Gloria, Nossa Senhora do Socorro e Propria.

Na selecdo dos municipios para o desenvolvimento desta pesquisa foram considerados
0s seguintes aspectos: a escolha do municipio de Lagarto porque é o Gnico municipio no estado
de Sergipe que estd cumprindo rigorosamente com todos os requisitos exigidos pelo PCE e o
municipio de Tobias Barreto, porque faz parte da mesma regional que o municipio de Lagarto

e faz parte daqueles municipios que ndo cumprem estes requisitos.

3.2. Coleta de dados e casuistica

Para a coleta de dados sobre notificacfes de casos, foi consultado o Sistema de
Informacéo de Agravos de Notificagdo (SINAN), como tambem foram utilizados os dados
secundarios do Programa de Controle da Esquistossomose (PCE), no periodo dos ultimos
cinco anos, de 2016 a 2020.



3.3.  Variaveis

3.3.1. Dependentes

» A situacdo do cumprimento das etapas do Programa de Controle da Esquistossomose no
municipio de Tobias Barreto.

3.3.2. Independentes

A situacdo do andamento da busca dos pacientes positivos — PCE;
O controle e tratamento do ambiente do hospedeiro intermediario (caramujo);
O tratamento dos casos positivos;

vV V VYV V

Examinar a relacdo entre o IDH do municipio com aquele do municipio de Lagarto onde

o trabalho de malacologia é executado.

3.4. Anélise Estatistica

As variaveis categoéricas foram apresentadas por meio de frequéncia absoluta, relativa
percentual e taxas. A hipotese de igualdade de proporcdes foi testada por meio do teste Z para
proporcdes. A hipotese de igualdade de taxas foi testada por meio do teste de Poisson. O nivel
de significancia adotada foi de 5% e o software utilizado foi o R Core Team 2022 (Versao
4.2.0).



4. Resultados e discussoes

A Tabela 1 mostra as caracteristicas epidemiologicas gerais e anuais da busca ativa
nos municipios de Lagarto e Tobias Barreto. Sdo observadas diferencas significativas de um
municipio para o outro. A taxa de habitantes/prédios foi maior em Lagarto nos anos de 2016
(p<0,05) e 2019 (p<0,001) e maior em Tobias Barreto no ano de 2021 (p<0,05) e no total
(p<0,001). A taxa de exames por habitantes foi maior em Lagarto nos anos de 2016 (p<0,001)
e maior em Tobias Barreto nos anos de 2019, 2021 e no total (p<0,001). O percentual de
pessoas com ovos foi maior em Lagarto no ano de 2021 (p<0,01) e no total (p<0,001),
especificamente nas faixas etérias de 1 a 4 anos (p<0,001) e 5 a 16 anos (p<0,01). O percentual

de pessoas tratadas foi maior em Tobias Barreto no ano de 2019 e no total (p<0,001).

Tabela 1. Caracteristicas epidemioldgicas gerais e anuais da busca ativa nos municipios de
Lagarto e Tobias Barreto.

Municipio

Lagarto Tobias Barreto
Ano 2016 2017 2018 2019 2021 Total 2016 2019 2021 Total
N° de Participantes 1972 4690 5381 2213 4225 18481 1038 776 1766 3580
N° de prédios 951 2632 2804 1787 2237 10411 542 459 877 1878
Hab/Prédios P 207 1,78 192 124 189 1,78 1,92* 169*** 201* 191***
N° de exames 1928 2549 2063 538 98 7176 703 526 616 1845
Exames/Hab P 098 054 038 0,24 0,02 0,39 0,68*** 0,68*** (,35*** (52***
N° de Pessoas com Ovos
por faixa etaria
1 A 4 anos 70 178 196 15 9 468 14 19 17 50
5 A 16 anos 25 42 101 2 1 171 3 0 1 4
>17 anos 6 13 29 2 0 50 0 0 0 0
N° de Pessoas com Ovos 101 233 326 19 9 688 17 19 18 54
% de Pessoas com Ovos
por faixa etaria ¢
1 A 4 anos 3,63 6,98 950 2,79 9,18 6,52 1,99 3,61 2,76 2,71%**
5 A 16 anos 1,30 165 490 0,37 1,02 2,38 0,43 0,00 0,16 0,22**
>17 anos 031 051 1,41 0,37 0,00 0,70 0,00 0,00 0,00 0,00
% de Pessoas com Ovos
z 524 9,14 15,80 3,53 9,18 9,59 2,42 3,61 2,92**  2,93***
N° de Pessoas tratadas 100 168 233 9 8 518 17 19 18 54

% de Pessoas Tratadas4 99,01 72,10 71,47 47,37 88,89 75,29 100,00 100,00*** 100,00 100,00***
N° de Inqueritos

Censitarios 0 1 0 0 1 2 0 0 0 0
N° de Auséncias 1 64 93 10 0 168 0 0 0 0
Outras verminoses

Ascaris lumbricoides 60 59 28 6 27 180 18 0 41 59
Ancilostomose 10 63 57 10 0 140 3 0 5 8

Taenia 1 2 0 0 0 3 0 0 0 0
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Legenda: n — frequéncia absoluta. % — frequéncia relativa percentual. Z — Teste Z para propor¢des. P — Teste de
Poisson para taxas. * p<0,05. **p<0,01. ***p<0,001.
Fonte: propria (2022).

No ano de 2017, os municipios apresentam incidéncia similar, se distanciando a partir
de maio de 2018 até janeiro de 2019, quando passam a oscilar muito préximo até junho de
2019. A partir de entdo a taxa de Tobias Barreto aumenta expressivamente até fevereiro de

2020, voltando a ficar proximo da incidéncia de Lagarto.

nov/16 abr/18 ago/19 jan/21

Lagarto Tobias Barreto

Figura 3. Incidéncia mensal de casos registrados (10 mil habitantes)
nos municipios de Lagarto e Tobias Barreto entre os anos de 2017 e
2021.

Fonte: (prépria, 2022).

Na Tabela 2 é apresentada a incidéncia anual de casos de esquistossomose registrados.
Observam-se diferencas significativas: Tobias Barreto possui maior incidéncia do que Lagarto
nos anos de 2018 (p<0,001), 2019 (p<0,001) e 2021 (p=0,011).

Tabela 2. Incidéncia anual de casos de esquistossomose em Lagarto e Tobias Barreto entre
2017 e 2021.

Lagarto Tobias Barreto p-valor
Ano (Incidéncia 10 mil/hab) (Incidéncia 10 mil/hab)
2017 25,31 24,28 0,742
2018 18,15 39,35 <0,001
2019 10,25 22,80 <0,001
2020 11,42
2021 9,06 13,62 0,011

Nota: Teste Z para proporcoes.
Fonte: (propria, 2022)
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Apesar da implantagdo do Programa de Controle da Esquistossomose (PCE), o Brasil,
em particular a Regido Nordeste, apresenta as maiores areas endémicas de esquistossomose na
América Latina (COSTA DE ALBUQUERQUE et al., 2017).

No nordeste brasileiro, o estado de Sergipe apresenta uma das maiores prevaléncias do
pais. A média da prevaléncia de esquistossomose em Sergipe no periodo de 1980 a 1989 foi
de 17,3%, segunda maior do Brasil, atrds somente de Alagoas. Entre 1990 e 2002, a média
estadual sergipana foi de 17,7%, valor superior a média nacional de 9,2% (ROLLEMBERG et
al., 2011).

Sergipe e Alagoas também apresentaram aumento das taxas de positividade entre 2001
e 2017 (SILVA et al., 2021). Além disso, Sergipe (n=277; taxa=0,69/100.000) esta entre os
estados com maior taxa de mortalidade para a doenca, sendo responsavel por 91,5% (n = 6.029)
dos dbitos por esquistossomose do Brasil entre os anos 1996 e 2015 junto com Pernambuco (n
= 3.295; taxa=1,94/100.000), Alagoas (n=1.463; taxa=2,45/100.000), e Bahia (n=994;
taxa=0,35/100.000) (SILVA et al., 2019).

Dentro de Sergipe, Santos et al. (2016b) observou que localidades com elevadas
prevaléncias de esquistossomose e vizinhos com valores semelhantes concentraram-se
principalmente na zona leste (Nedpolis, Pacatuba, llha das Flores e Brejo Grande), centro
(Laranjeiras, Maruim, Rosério do Catete, Siriri, Divina Pastora e Riachuelo) e Sul (Umbatba,
Cristinapolis, Indiaroba e Santa Luzia do Itanhy). J& as cidades com baixas taxas e vizinhas
estdo na regido nordeste (Cedro de Sdo Jodo, Séo Francisco, Propria e Telha), leste (Barra dos
Coqueiros, Santo Amaro, Pirambu e Jaramparatuba) e sudoeste (Riachdo do Dantas, Boquim,
Salgado, Simdo Dias, Sdo Domingos e Brejo Grande), onde também estéo localizadas Lagarto
e Tobias Barreto.

Os dois municipios analisados no presente estudo apresentaram um maior nimero de
pessoas com ovos has faixas etdrias mais jovens (entre 1 e 4 anos e entre 5 e 16) em
comparagdo com todas as outras acima de 17 anos. Dados semelhantes também foram
apresentados por Santos et al. (2016a) e Moza et al. (1998) em seus estudos, sendo justificada
pelo comportamento da propria faixa etaria, que ao utilizar fontes hidricas para lazer e trabalho
aumentam o risco de se contaminar com 0 S. mansoni.

Em relagdo ao nimero da auséncia de tratamento, foi observado uma inicial elevacdo
no municipio de Lagarto com uma posterior queda, ao passo que em Tobias Barreto esse
namero foi nulo. Tais nimero véo de encontro a pesquisa de Santos et al. (2020) no estado de

Alagoas, que constatou 0 aumento da auséncia ao tratamento nos Gltimos trés anos de seu
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estudo, além de que nenhum municipio conseguiu atingir a meta de tratamento em nenhum
ano.

Coinfecgdes entre Schistosoma mansoni e nematoides intestinais, tais como Ascaris
lumbricoides, Trichuris trichiura e giardiase foram relatadas como comuns no trabalho de
Rollemberg et al. (2011). Assim como no presente estudo, o geo-helminto mais
frequentemente associado ao Shistosoma mansoni foi o Ascaris lumbricoides.1

Diversos estudos, como os conduzidos por Santos et al. (2016), Rollemberg et al.
(2011) e Silva (2018), verificaram a associacdo positiva entre a positividade por S. mansoni e
fatores como condic¢Bes socioecondmicas, abastecimento de agua, renda familiar, condi¢Bes
de higiene e saneamento basico. Essa relacdo também pode ser inferida nesse estudo, visto que
uma maior incidéncia foi observada em Tobias Barreto em comparag¢do com Lagarto nos anos
de 2018 (p<0,001), 2019 (p<0,001) e 2021 (p=0,011), sendo que o municipio apresenta
historicamente um IDM (indice de Desenvolvimento Humano) menor que Lagarto, segundo o
Atlas Brasil.

O método de diagndstico usado para aquisicdo dos dados foi o Kato-Katz,
recomendado pelo Ministério da Saude (BARBOSA et al., 2017). Esse método apresenta
algumas limitacGes e tem sua eficacia questionada (BEZERRA et al., 2021; SANTOS et al.,
2020). Dessa forma, vale ressaltar algumas limitacdes do presente estudo. Dados secundarios
foram utilizados para anélise, o que pode interferir nos resultados obtidos devido a possiveis
subnotificacbes e falhas no registro de dados, além do método diagndstico de eficacia

questionada usado no PCE.
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5. Conclusdes

O Estado de Sergipe apresenta um histérico de endemicidade para esquistossomose,
sendo um dos estados do nordeste e do Brasil com maiores taxas de positividade e mortalidade
(SILVA et al., 2019; SILVA et al., 2021).

Dada a andlise mais atual dos dados referentes ao Estado e mais especificamente, aos
municipios de Tobias Barreto e Lagarto, torna-se essencial um controle mais efetivo desse
parasita com medidas destinadas as areas com maior risco, frequentemente relacionadas a
piores condi¢Bes econdmicas e sociais, as quais, associadas a condi¢des ambientais favoraveis
para os hospedeiros intermediérios, viabilizam a sobrevivéncia dos parasitos fora do
hospedeiro humano e sua propagacao (ROLLEMBERG et al., 2011)

Portanto, novos estudos primarios e secundarios devem ser realizados com o intuito de
fornecer as informagfes necessarias para a implementacdo de novas politicas publicas que

visem complementar e viabilizar o Programa de Controle da Esquistossomose (PCE).
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6. Perspectivas

Ao longo do projeto de pesquisa, pude compreender melhor as etapas do
desenvolvimento cientifico, bem como sua importancia para 0 meio académico. Esse processo

permitiu a expansdo de meus conhecimentos em diversos campos, Como:

A\

Atividades do meio cientifico, tais como revisao bibliografica, leitura, interpretacédo
e apresentacéo de artigos cientificos;

Escrita cientifica;

Pesquisa em base de dados;

Analise estatistica de dados;

Participar ativamente em discussdes cientificas

YV V V VY V

Entender o método cientifico

Em razdo da indisponibilidade de carga horaria gerada pelo meu curso (internato em
medicina), ndo terei como dar continuidade a minha participacdo no Programa Institucional de

Bolsas de Iniciacdo Cientifica (PIBIC).
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8. Outras atividades

> Projeto de extensdo Reanimacdo Cardiopulmonar nas Escolas — Categoria: voluntario
(05/04/2022 - Atual);

> Liga Académica de Pneumologia de Sergipe (LAPS) — Categoria: ligante (10/09/2021
- Atual);

> Avancos da Imunologia: Diagndstico e Imunoterapéutica - Categoria: monitor
voluntario (06/11/2020 — 16/06/2022);

> Reunido com a Coordenadora do Projeto;

> ApresentacOes de artigos cientificos na forma de Seminarios.



