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1. INTRODUCAO

Este relatorio consiste na apresentacdo e na analise dos dados de investigacdo e de seguimento dos
casos de paludismo notificados, por busca ativa nas localidades e passiva de casos, recolhidas nas
unidades de Saude dos Distritos e Regido Auténoma, de janeiro a Dezembro de 2019. Séo alvo desse
relatdrio os casos investigados e seguidos pelos RDEs das respectivas Areas Distritais de Salide e RAP,

cujas Bases de Dados, foram enviadas ao CNE. e os investigados pela Equipa Central de Busca Ativa.

O paludismo em Sdo Tomé e Principe (STP) ainda constitui um problema sério de satde publica. O
Estado de STP continua ano seu desafio visando a sua eliminag&o. O objetivo é a melhoria do nivel de
saude da populacéo e reduzir o impacto negativo ao nivel do desenvolvimento socio- econémico do
pais. Para alcancar esse objetivo, intervencdes essenciais sdo imprescindiveis. Elas consistem numa
integracdo de agdes de prevencgéo (luta anti-vetorial - o tratamento de criadores de mosquitos com
produtos biolégicos, a pulverizacdo intradomiciliar (PID) das casas com inseticida de acdo
remanescente, distribuicdo e colocacdo de mosquiteiros impregnados de inseticida de longa duracéo
de acdo (MILDA), diagndstico e tratamento dos casos, comunicacao para mudanca do comportamento,

reforgo institucional, manejo ambiental e de monitorizagéo e avaliagdo sdo desenvolvidas.

Assim, particularmente nos locais onde a transmissdo é baixa, 0s esforgos sdo intensificados para
reduzir a continuacdo da transmissdo de novas infe¢Ges. Portanto, atingir este objetivo implica um
combate, tanto aos parasitas como aos vetores em focos bem definidos de transmisséo, orientado para
a detecdo ativa e a investigacdo das infecdes. Como parte de um programa de vigilancia e resposta ao
paludismo, essas acdes sdo importantes para eliminar focos residuais de transmissdo. E nessa medida
que a pesquisa operacional, confere evidéncias fundamentais para a tomada de decisbes e

consequentemente fortalece as atividades dos programas de controlo do paludismo.
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2. OBJECTIVO
2.1. Objetivo geral

Detetar, investigar e seguir o tratamento de todas as infegOes para atingir a eliminagéo e evitar o
restabelecimento da doenga.

2.2. Objetivo especifico

e Identificar, investigar em até 48h e classificar os focos de paludismo na Regido Autonoma do
Principe (RPA) e nos distritos de Sdo Tomé;

e Caracterizar os casos de paludismo notificados;

e Descrever a distribuicdo espacial do paludismo, segundo o local de transmissao;

e Tratar e monitorizar todos os casos de paludismo.
3. DADOS E METODOLOGIA
3.1. Tipo e local de Estudo

Trata-se de uma pesquisa descritivo-documental, em que séo tratados os dados recolhidos por detecédo
ativa dos casos em diversas localidades e de detecdo passiva nas unidades de salde dos distritos de
Sdo Tomé e da Regido Autonoma de Principe. Sdo também considerados nesse estudo, os dados
provenientes dos Centros de Saude Distritais com internamento de doentes, os do Hospital Dr Ayres
de Menezes (HAM) e os do Hospital Dr Manuel Quaresma Dias da Graca (HMQDG). As fichas cujos

exames de Diagndstico Rapido (TDR) sdo positivos, foram consideradas como casos.
3.2. Universo de Estudo

Séo Tome e Principe (STP) encontra-se dividido em seis distritos e uma regido autbnoma, a Regido
Autdénoma do Principe (RAP). Os distritos de Sdo Tomé e a RAP funcionam em termos de prestacdo
dos cuidados de satde, como Areas Distritais de Satde. O pais possui um hospital de nivel central
(HAM), um hospital na Regido Autonoma do Principe, (HMQDG) e, 35 Unidades de Salude de Nivel
Primario (Centros de Salde, Postos de Saude e Postos Comunitéarios) distribuidos pelas Areas

Distritais de Saude e pela Regido Autonoma do Principe.

De acordo com uma proje¢édo do Instituto Nacional de estatistica (INE), a populagéo € estimada em
206 423 habitantes em 2019, distribuida por diversas localidades distritais e regido autonoma (Tabela
1).
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Tabela 1. Distribuicdo da populacgdo por distrito e Regido Auténoma de Principe

Distritos Populagao Populacio de <15 Populagdo de >15

total 2019 anos anos

Agua Grande 79225 31351 47874

Cantagalo 19798 8691 11107

Caué 7390 3316 4074

Lembé 16581 7476 9105

Lobata 22916 9891 13025

Meé-Zochi 51905 21972 29933

RAP 8608 3688 4920

Total 206423

Fonte: INE 2019
3.3. Notificacdo dos casos

A investigacdo e o seguimento de casos em cada distrito sdo realizados pelos respetivos Responsaveis
Distritais de Epidemiologia (RDES).

A notificacdo dos casos é realizada na sequéncia de dete¢do ativa dos casos, isto é, a Busca Ativa (BA)
dos casos positivos de paludismo, nos respetivos domicilios e em areas de risco, ou por detecdo
passiva, ou seja, de casos detetados em individuos que se deslocam para 0s servicos de saude, face ao

surgimento de algum sintoma compativel com paludismo.

A detecdo dos casos de paludismo é realizada com recurso aos TDR (Malaria AgP.f/Pan, SD BioL.ine,)
seguida de andlise por microscopia dptica, dos esfregacos e gota espessa de sangue periférico, para a
identificacdo da espécie do Plasmodium assim como a sua densidade. A microscopia 6ptica
convencional é reconhecida, como o teste padrdo para o diagndstico do paludismo amplamente
utilizado para a detecdo e quantificacdo dos parasitas. O TDR permite detetar os antigénios especificos
(proteinas) produzidos pelos parasitas do paludismo. Esses antigénios estdo presentes no sangue das
pessoas infetadas. O TDR assinala a sua presenca por uma mudanc¢a de cor sobre uma faixa de
nitrocelulose, proporcionando apenas uma informagdo qualitativa isto €, presenca ou ndo de parasita

no sangue.
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3.4. Recolha de dados e analise

Para a recolha de dados dos doentes infetados com o paludismo, séo utilizados formularios especificos
em suporte de papel, contendo variaveis demogréficas, epidemioldgico-clinicas. A Ficha de
investigacdo (Anexo 1) e, a Ficha de seguimento de casos (Anexo 2). A recolha de informagc&o é feita
com recurso a um questionario em que o RDE, de acordo como as questdes abordadas, regista as
respostas em formato papel. A equipa central de busca ativa é indigitada para a obtencdo de
informagdes relativas a investigacdo e ao seguimento dos casos notificados por busca ativa e os de
casos de internamento no HAM. Os dados recolhidos pela equipa de busca ativa sédo processados pela
unidade de seguimento e avaliacdo do CNE. Os dados dos distritos e RAP sdo recolhidos e enviados

ao CNE pelos RDEs em formato Excel.

A anélise estatistica envolveu, a estimativa de frequéncias simples das variaveis de interesse. A andlise
foi feita no programa Microsoft Excel (2013) e o software estatistico SPSS (Statistical Package for
Social Sciences) versdo 18 for Windows. O SPSS é uma ferramenta para analise que utiliza técnicas

estatisticas basicas e avancadas.
3.4.1. Investigacao dos casos

Inquérito aos casos foi realizado de porta em porta ou no local de notificacdo. Para afericdo das
coordenadas geograficas, foram utilizados aparelhos de GPS (Global Positioning System) portateis,
para a recolha e registo da Latitude e da Longitude. A classificacdo e as coordenadas geograficas dos
casos foram obtidas a partir das residéncias dos estudados, o que permitiu desse modo 0 mapeamento

dos mesmaos.
3.4.2. Seguimento dos casos

O objetivo do seguimento de casos é garantir que os doentes fiqguem curados. Se se detetar casos de
insucesso terapéutico comprovado, de acordo com os critérios definidos, 0 médico tera que prescrever
0 medicamento de segunda inten¢éo (in Relatorio de avaliagéo a meio percurso do PNLP 2019). Por
esse motivo, apds o tratamento dos casos, todos os doentes sdo seguidos nos dias, D3, D7, D14, D21
e D28.

3.5. Controlo de qualidade das laminas

As laminas observadas nos laboratorios do Servico Nacional de Saude (SNS), sdo enviadas
mensalmente ao laboratério do CNE, nivel superior, para o controlo de qualidade. E feita com

regularidade, deslocagfes de supervisao aos laboratorios das areas distritais de satde.
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S30 reportados neste Relatorio os casos investigados pelos RDEs das respetivas Areas Distritais de
Salde e RAP, cujas Bases de Dados, foram enviadas ao CNE e os investigados pela Equipa Central de

Busca Ativa.

4. ANALISE E DISCUSSAO DOS RESULTADOS
4.1. Investigacao dos casos

Todos os casos positivos de paludismo registados, sdo sujeitos & um estudo. O propdsito é aferir a sua
consisténcia nas Areas de Distritais de Salide e Regifo Auténoma, por meio do Estudo e do Seguimento

dos casos de paludismo.

Na Tabela 2 encontra-se a distribuicdo dos casos registados (por Distritos, Regido Autbnoma e HAM)

e 0s que sdo estudados.

Tabela 2. Distribuicio de Casos Registados vs Casos Investigados por Areas de Distritais de Sadde,

HAM e RAP

Distritos Regitados (0 O Investigados (0o
Agua Grande 981 39,9 487 49,6
Cantagalo 86 3,5 67 77,9
Caué 12 0,5 12 100,0
HAM 613 24,9 92 15,0
Lemba 336 13,7 243 72,3
Lobata 134 55 76 56,7
Mé-Zochi 248 10,1 157 63,3
RAP 47 19 47 100,0
Total Geral 2457 100,0 1181* 48,1

*Inclue apenas os dados dos casos investigados cujas informagdes foram remetidas ao CNE

Os doentes notificados no HAM foram os menos estudados. Apenas 92 individuos, dos 613 notificados

nessa unidade hospitalar.

Verifica-se que 39,9% (981/1181) de casos registados tém a sua proveniéncia em Agua Grande, o distrito
mais populoso do pais devido ao éxodo rural, onde as condi¢bes de saneamento do meio sdo muito
precérias, a adopcao das medidas de prevencao (PID e MILDA) ndo sdo sistematicamente cumpridas. A
taxa de cobertura de PID foi 58% (15° Ciclo PID, 2018, in relatério a meio percurso), valor abaixo da

cobertura universal que é de 80%.
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Ap0s o registo dos casos de paludismo deve-se iniciar a investigacdo epidemioldgica em até 48h, para
permitir que as medidas de controlo possam ser adotadas. Essa atividade foi realizada em menos de 24h
apenas em 20,9% (247/1181) de situacdes.

30,1% (355/1181) de investigacdes de casos, foram realizadas em mais de 48h, dados apresentados na
Tabela 2A. A maior celeridade foi observada na RAP e no distrito de Lobata, com respectivamente, 76,6%
e 75% de casos investigados em menos de 24h. Relativamente aos distritos, o de Agua Grande levou mais tempo
a realizar as investigagdes de casos, tendo ultrapassado as 48h recomendadas para o efeito. Nesse distrito,
52,6% de investigacdo de casos foram em mais de 48h. No distrito de Mé-zdchi, 36,6% de investigacéo de

casos também foram realizadas em mais de 48h, com mostra a Tabela 2A.

Tabela 2A. Tempo que medeia o registo de casos e a realizacdo da investigacdo

Distritos/ <24h 24h 48h > 48h
Investigados
BA-CNE Frequéncia % Frequéncia % Frequéncia % Frequéncia %
Agua Grande 487 66 13,6 62 12,7 59 12,1 256 52,6
Cantagalo 67 22 32,8 13 19,4 11 16,4 20 29,9
Caué 12 6 50,0 3 25,0 0 0,0 0 0,0
HAM 92 0 0,0 0 0,0 0 0,0 12 13,0
Lemba 243 21 8,6 39 16,0 10 4,1 7 2,9
Lobata 76 57 75,0 1 1,3 3 3,9 2 2,6
Mé-z64chi 157 39 24,8 24 15,3 13 8,3 58 36,9
RAP 47 36 76,6 8 17,0 3 6,4 0 0,0
Total 1181 247 20,9 150 12,7 99 8,4 355 30,1
S/I* 330 27,9

*Sem informag&o

Verifica-se que dos 2457 casos de paludismo registados no pais em 2019, 1181 (48,1%) foram investigados.
Como ilustra o Grafico 1, todos os casos registados no distrito de Caué e na RAP foram investigados. O
menor numero de casos investigados, 15% (92/613) foi observado relativamente aos casos registados no
HAM.

As investigacOes de casos notificados por Busca Ativa de casos e as de doentes internados no HAM sdo
realizadas pela equipa de Busca Ativa do CNE (BA-CNE). Os casos investigados, 13% (12/92), de por

essa equipa foi apenas apos 48h.

Essa esse equipa respondeu apenas conseguiu investigar 13% de casos em mais das 48h equipa nao

conseguiu responder em menos
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Gréfico 1. Distribuicdo de Casos Registados versus Casos Investigados
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O registo das coordenadas das casas dos infetados permitiu 0 mapeamento dos casos registados bem

como dos investigados

O Grafico 1 ilustra a distribuicdo dos casos registados e 0s investigados em S& Tomé e na RAP.

Constata-se que a maior concentracdo dos casos encontra-se na zona norte do pal’s.

Grafico 2. Mapa da distribuicdo de Casos Registados vs Casos Investigados em STP
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Tabela 3. Distribuicéo dos tipos de detecdo de casos de paludismo

Tipo de detecgéo Frequéncia Percentagem (%0)
Passiva 872 73,8
Activa 185 15,7
S/ 124 10,5

Um total de 2457 individuos sdo registados nas unidades de saude de STP, de janeiro a dezembro de
2019. 73,8% dos casos de paludismo é por detecdo passiva e 15,7 % dos casos positivos investigados
e seguidos é por detecdo ativa, ao nivel das comunidades, como mostra a Tabela 3. A detecdo ativa
dos casos de paludismo é uma metodologia eficaz para promocéo do diagnostico oportuno seguido de
tratamento precoce e correto e sdo instrumentos mais adequados para reduzir a gravidade e a letalidade
por paludismo. Nos locais onde a taxa de transmissdo é muito baixa como no caso de STP, a dete¢do

ativa e o estudo das infec¢des, sdo importantes para eliminar os focos residuais de transmisséo.
4.1.2. Perfil dos doentes Estudados
4.1.2.1. Distribuicdo por grupos etarios
A distribuic&o etéria dos doentes investigados variou de 20 dias a 80 anos de idade.

Gréfico 3. Distribuicdo dos doentes por grupo etério
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*Sem informacéo
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O maior numero de individuos acometidos pelo paludismo esta concentrado nos grupos etarios de 11 a
15 e 0 de 16 a 20 anos, que constituem respectivamente, 17,4% (205/1181) e 14% (165/1181) de casos,
como pode ser observado no Grafico 3. O grupo etario menor de 5 anos apresenta uma prevaléncia baixa,
10,2%, compativel com as carateristicas de paises onde a taxa de infecdo é baixa em virtude de

campanhas de eliminacdo do paludismo.

Os individuos com idades superiores a 14 anos que representam 64,9% dos estudados, parecem constituir

0 grupo de maior risco de desenvolver a doenca (Gréfico 4).

Gréfico 4. Distribuicdo dos doentes por grupo etério, agregado
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*Sem informagéo
Na realidade, no ambito do Projeto Principe Maléria, entre 2004 e 2010 na Regido Autonoma de
Principe, e da colaboracdo estabelecida com o Centro de Parasitologia Médica da Universidade de
Copenhaga, foram realizados testes preliminares em amostras de soro repetidas de 2005 e 2008, com
0 proposito de avaliar a variacdo a nivel de resposta imunoldgica da populacao face aos programas de
eliminacédo do paludismo. Determinou-se nas amostras de soro de individuos, por ELISA e Citometria
de Fluxo os grupos A, BA, B e C dos dominios DBLa e CIDRa (genes var) de 50 genes e proteinas.
Os dados foram analisados para se verificar a evolucdo destes anticorpos ao longo do tempo.
Constatou-se que a maioria de pessoas dos 0 aos 12 anos de idade, tinham ganho anticorpos, de 2005
para 2008. Enguanto que a maioria das pessoas com idade superior a 12 anos tinham perdido
anticorpos. Isso parece dever-se ao facto de a populacdo apds anos de campanhas conducentes a
eliminacédo do paludismo, tenderem a perder a imunidade que tinham adquirido ao longo dos anos de
intensa exposicéo aos parasitas de paludismo (Trovoada MJ, 2010). A infegcdo por Plasmodium néo
confere uma imunidade protetora ao hospedeiro logo apds a primeira infe¢do, sendo que a imunidade
contra os sintomas da doenga parece ser adquirida apenas ao longo do tempo de exposigédo e é
especifica para cada espécie de parasita. Um dos motivos que dificulta a aquisi¢do dessa imunidade
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parece ser o facto de o parasita ser capaz de transportar para a superficie dos eritrocitos infectados,

uma série de variantes nomeadamente a PFEMP1 (Bandeiras et al 2014).

Os genes var constituem uma familia poligénica de 40 a 50 elementos, distribuidos nos 14
cromossomas do parasita, que codificam as proteinas PFEMP-1 (Erythrocyte membrane protein n.1),
expostas na superficie do globulo vermelho parasitado e responsaveis pelo sequestro de formas

evolutivas dos parasitas por adesao e retencdo dos mesmos nos capilares pos-venosos.
4.1.2.2. Distribuigdo por género

Neste estudo também foi analisada a distribui¢do dos infetados por género e é apresentada no Gréafico
5. Constata-se que a prevaléncia de individuos infetados € maior no género masculino, 725(61,4 %),

do que no feminino, que corresponde a 455(38,5%) dos infetados.

Graéfico 5. Distribuicdo dos infetados investigados por género
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Com o objetivo de tentar perceber a razdo dessa tendéncia, estabeleceu-se uma correlacdo entre as
variaveis género e a profissdo. Verificou-se que, dos 61,4% de individuos do género masculino
anteriormente referidos, as profissdes mais afetadas incluem os estudantes com idades entre 14 e 26
anos, 110 (32,6%) e os segurancas, 47 (13,9%), como ilustra o Gréafico 6. Na realidade, tratam-se de
profissdes sujeitas a grande exposicdo ao Anopheles, o inseto vetor de paludismo, o que pode explicar
eventualmente poderia explicar esse resultado. O que implicaria para o efeito, a realizacdo de testes de

significancia.
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Gréfico 6. Distribuicao das profissdes mais relevantes em doentes do género masculino

Género versus Profissao
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Tabela 4. Distribuicdo das densidades parasitarias (adaptado de Bruce Schwatt)

Densidade parasitaria Frequéncia Percentagem (%0)
F1 (0-100mm?) 70 59
F2 (101-200mm?) 89 7,5
F3 (201-400mm?) 84 7,1
F4 (401-800mm?3) 92 7,8
F5 (801-1600mm?®) 85 7,2
F6 (1601-3200mm? 66 5,6
F7 (3201-6400mm?) 61 52
F8 (6401-12801mm?) 85 7,2
F9 (12801-25000mm?) 52 4.4
F10 (>25001 mm?) 124 10,5
Laminas negativas 17 1,4
Positivas 75 6,4
N/C* 48 4,1
S/O** 3 0,3
S/I*** 230 19,5

*N&o correcta; **Sem observacdo; ***Sem informacéo
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Verifica-se que, como mostra a Tabela 4, 10,5% de infetados com o plasmodio, apresentam a
parasitémia de F10, a mais elevada na classificacdo de Bruce Schwatt.

O grupo etario mais afetado, com grau de parasitémia, F10 (25 601 globulos vermelhos parasitados
por mm?), é o de idades superiores a 14 anos, com 55,6%, como ilustra o Gréafico 7.

Grafico 7.- Distribuicéo de individuos com a densidade parasitaria F10 (>25001 parasitas/mma3) por

grupo etario

Parasitémia F10 por grupo etario

0,0 12,1

32,3

= <11 meses la5anos =6al3anos =>14

Essa constatacdo é compativel com a literatura, que refere que, os paises submetidos a programas de
eliminacdo, que dependam em grande medida de intervencdes de controlo de vetores e que tenham
sido eficazes na reducdo da transmissdo do Plasmodium falciparum, a populacdo apresenta efeitos
colaterais que, consiste na perda de imunidade naturalmente adquirida ao longo dos anos, contra 0s
antigenos dos parasitas. Esses antigenos sdo importantes no controlo da progressao do ciclo de vida
do parasita no hospedeiro e na prevencdo de diagnosticos complicados da doenca (Ghani AC, et al,
2009). Com efeito, a incidéncia de paludismo em STP tem estado a diminuir devido as campanhas de
eliminacdo e, consequentemente, as faixas etarias mais acometidas pela doenca sao as superiores a 14

anos.

Este estudo revelou que, dos 48,1% casos investigados 933(79%) dos quais estdo infetados com

Plasmodium falciparum. Apenas um doente, 0,1%, encontrava-se infetado com Plasmodium malariae.

O estudo molecular do Plasmodium por Nested PCR (polimerase chain reaction), um método com
maior sensibilidade, usado na identificacdo das especies no ambito projeto Principe, realizado na
Regido Autonoma de Principe entre 2004 e 2010, revelou em amostras analisadas em 2008, a

existéncia das 4 especies de plasmodio que infetam os humanos bem como de infe¢Ges mistas.
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4.1.3. Principais sintomas relatados
Dos 1181 infectados investigados, 429(36,3%) alegaram febre e cefaleia como 0s principais sintomas.

Tabela 5. Distribuicdo dos principais sintomas relatados

Principais sintomas Frequéncia Percentagem (%)
Febre 324 27,4
Febre+Vomito 122 10,3
Febre+Cefaleia 429 36,3
Febre+Vomito+Cefaleia 104 8,8
Febre+Astenia 6 0,5

Cefaleia 5 0,4

Sem Sintomas 14 1,2

Outros* 98 8,3

S/1** 79 6,7

*Na&o especificados; **Sem informagéo

Apesar de os individuos terem sido notificados mediante a detecdo ativa dos casos, que € direcionada
as pessoas assintomaticas, isto €, que nao apresentam sintomas clinicos, apenas 14 dos investigados
(1,2%) referiram ndo apresentarem qualquer manifestacdo de paludismo. Tem sido descrito que 0s
humanos infectados, mesmo os assintomaticos, sdo capazes de hospedar formas sexuadas dos
parasitas, comportando-se assim, como reservatorios naturais para infeccdo dos mosquitos. Por esse
facto, a importancia dessa atividade junto as comunidades a fim de se interromper o ciclo de infecdo.

A Tabela 5 expde a distribuicdo dos sintomas referidos.

Dos 14 individuos que declararam ndo apresentarem sintomas, 9 (64,3%) sdo do género feminino.
71,4% (10/14) desses individuos apresentam idades superiores a 5 anos.

Na realidade, as infe¢fes assintomaticas sdo desenvolvidas por individuos, que ap06s varios anos de
exposicdo a doenca, desenvolvem uma imunidade clinica, ndo apresentando sintomas, o chamado
estado de premunicdo. Essa imunidade adquirida parece perder-se quando uma pessoa imune se move
de uma area de elevada endemicidade para outra ndo endémica, indicando que a infecdo induz memoria
imunoldgica somente a curto prazo. Infere-se portanto que a protecdo por premunigdo (resisténcia a
doenca clinica acompanhada por uma presenca de infe¢do patente) exige a persisténcia de infecdo e

que a queda abrupta da taxa de transmissdo podera levar a decaimento do estado de premunicao.

Pagina 15 de 31



4.1.4. Terapéutica administrada

Na Tabela 6 sdo apresentados os medicamentos administrados mediante a gravidade da doenca, de

acordo com o Protocolo Terapéutico Nacional (CNE 2018).

Dos 79% de individuos que receberam tratamento, a terapéutica mais utilizada foi a combinagéo de
Artesunato+amodiaquina+primaquina, administrada a 72,2% dos infetados, revelando tratar-se de
situacBes de paludismo ndo complicada. Essa percentagem esta em sintonia com o0 exposto pela
Unidade de Seguimento e Avaliagdo do CNE que aponta que, dos 2457 casos registados com
paludismo, 86,4% foram de doentes em ambulatorio e 13,6%, de casos graves que requereram

internamento.
Tabela 6. Distribuicdo dos medicamentos administrados aos doentes

Terapéutica Frequéncia Percentagem (%)
Artesunato+Amodiaquina 42 3,6
Artesunato+Amodiaquina +Primaquina 853 72,2

Artesunato Injectéavel 26 2,2
Artesunato+Amodiaquina+Quinino Injectavel 2 0,2

Artesunato Injectavel+Primaquina 4 0,3

Quinino Injectavel 5 0,4

S/* 249 21,1

*Sem informacdo

Na realidade, ao olhar-se para o Gréafico 8, constata-se que 37(3,1%) de casos recorreram a
administracdo de uma terapéutica a base de combinacdo de artesunato injetavel e quinino injetavel.
Esse facto, revela tratar-se de administracdo de terapéutica compativel com as formas complicadas de

paludismo e, que requereram um internamento hospitalar para o devido tratamento.
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Gréfico 8. Terapéutica administrada em caso de paludismo grave

Terapéutica para paludismo grave
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O objetivo imediato do tratamento precoce do paludismo é interromper o ciclo de reproducdo do

parasita, no sangue, responsavel pelas manifestaces clinicas agudas da doenca e pelas eventuais

complicacdes. Além desse objetivo, o tratamento visa impedir as recidivas da infecdo e eliminar os

gametdcitos (adicdao de primaquina as combinacdes).

4.1.5. Caraterizacao dos focos

Este estudo revela que dos 1181 casos estudados, 817 (69,2%), tém proveniéncia em focos conhecidos

(Gréfico 9).

Gréfico 9 — Identificacdo dos focos de paludismo
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Desses, a maior prevaléncia concentra-se do distrito de Agua Grande, com 398 (48,7%), seguido do

distrito de Lemba onde a percentagem de focos conhecidos é de 25,3%, conforme ilustra o Gréafico 10.

Gréfico 10. Frequéncia de focos conhecidos em cada Distrito de S&o Tomé e Regido Auténoma de

Principe

Percentagem de focos por distritos
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= Agua Grande = Cantagalo = Caué = Lembé = Lobata = Mé-Zochi = RAP

Tabela 7. Frequéncia de doentes que ja tinham adoecido paludismo antes do episddio alvo desse

estudo
Recorréncia Frequéncia Percentagem (%)
Sim 269 22,8
Né&o 476 40,3
Nao Sabe 1 0,1
SIR** 84 7,1
S/* 351 29,7

*Sem informagao; **Sem resposta

Em 269 dos doentes estudados, o paludismo é recorrente, Tabela 7. Isto €, 22,8% de estudados
reportaram j& terem adoecido paludismo. 68,1% dos quais sdo do género masculino. Em 40,3%
(476/1181) dos estudados, esse afigura-se como o primeiro episodio. O distrito de Agua Grande
apresenta uma maior prevaléncia, 60,2% (162/1181) de infectados que ja tinham referido ter adoecido
paludismo, pelo menos uma vez antes do episodio alvo desse estudo. A seguir, temos o distrito de Mé-
Zbchi com 17,5% dos casos, Cantagalo e RAP com 1,9%, Caué 0,7% e Lobata,0,4%. O distrito de

Lemba ndo reportou qualquer caso (dados ndo apresentados).
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Graéfico 11. Recorréncias de paludismo por distrito e regido autdnoma

Paludismo recorrente ;|
TR
04 17
0,0
0,7
7\ 4
19 /\\

= Agua Grande = Cantagalo = Caué
Lemba = Lobata = Mé-Zochi

77,7
y

Como ilustra o Grafico 11, dos infectdaos estudados, em que paludismo é recorrente, 77,7% sdo de
localidades pertencentes ao distrito de Agua Grande. As localidades mais afetadas sdo: Bairro da
Liberdade com 48,9% e Oque d"El Rei com 34% (Gréfico 12).

Gréfico 12. Distribuicdo de localidades de proveniéncia dos doentes internados no HAM, que ja

tinham adoecido o paludismo

Doentes internados (HAM) que ja adoeceram o
paludismo
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34,0/

= Bairro Liberdade = Oque del Rei = Outras localidades

4.1.6. Classificacao dos casos de paludismo por origem de infecdo

Os casos identificados nas localidades s&o investigados e classificados por origem de infecdo, em
autoctones, importados e introduzidos de acordo a distribuigdo apresentada no Gréafico 13. 96,3% de

casos investigados foram classificados.
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Gréfico 13. Frequéncia de casos registados segundo a origem da infecao
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4.1.7. Casos de paludismo classificados, por distritos, RAP e HAM
Verifica-se que 641 dos 1181 casos investigados, isto €, 54,3% sdo de origem autoctone.

Tabela 8. Distribuicdo dos casos de paludismo classificados por Distritos, RAP e HAM

Ilqlggﬁ‘iiiggéo Autdctone % ExternolzzportT:tZrno % Introduzido % Induzido %
Agua Grande 323 27 1 01 20 1,7 0 0,0 0 0,0
Cantagalo 55 4,7 1 01 11 0,9 0 0,0 0 0,0
Caué 4 0,3 1 01 7 0,6 0 0,0 0 0,0
Lemba 99 8,4 1 01 4 0,3 0 0,0 0 0,0
Lobata 12 10 2 02 4 0,3 0 0,0 0 0,0
Mé-Z6chi 86 73 4 03 46 3,9 0 0,0 0 0,0
RAP 45 3,8 0 00 O 0,0 0 0,0 0 0,0
HAM 17 14 0 00 4 0,3 0 0,0 0 0,0
SubTotal 641 54,3 10 08 96 8,1 0 0,0 0 0,0
S/* 434 (36,7%)

*Sem informacgdo
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A maior contribuicdo provém do distrito de Agua Grande, com 323 (27%) dos casos, como mostra a
Tabela 8.

Os individuos classificados como importado externo sdo provenientes de Angola (1), Camaroes (1),
Gana (1), Gabao (6) e da Guiné Equatorial (1).

Segundo a Organizacdao Mundial de Saude (OMS, 1961), a malaria pode ser classificada de acordo

com a origem de sua infecdo em:
e Caso autdctone: ocorre quando uma infecdo é contraida no local onde o individuo reside.

e Caso importado: ocorre quando uma infecdo € contraida fora do local onde o individuo

reside.

e Caso introduzido: um caso secundario direto derivado de um caso importado conhecido em

areas onde a transmisséo foi interrompida.

e Caso induzido: esta relacionada a aquisicdo da malaria por meio de transfuses sanguineas,
transmissdo parenteral, compartilhamento de agulhas e seringas contaminadas com

plasmodios, e ndo a transmissdo natural pelo mosquito.

4.1.8. Medidas preventivas de paludismo

As medidas preventivas adotas pelo programa Nacional de Paludismo no controlo do paludismo e
reportadas no seu plano estratégico consistem em medidas (i) anti-vectorial, que inclui a distribuicdo
em massa de mosquiteiros impregnado de longa duracdo de acdo (MILDA) a cada 4 anos e
Pulverizacao Intra-domiciliar (PID) e (ii) anti-larval que implica a aplicacdo de Bacillus thuringiensis
israelensis (Bti 3000) nos criadores de mosquitos. Verificou-se 50,8% dos individuos estudados
adotaram o uso de MILDA e PID, 5,3% preferiram as medidas anti-larval isto é, preocupam-se com o

tratamento dos criadores de paludismo.

A Tabela 9 mostra como se distribuem as medidas preventivas de paludismo adotadas pelos doentes.
A medida preventiva adotada com maior frequéncia neste estudo, € o uso de MILDA, relatada por
25,4% (300/1181) dos doentes. A segunda, € o uso conjugado de PID e do MILDA, que foi relatado

por 14,1%, (166/1881) doentes. 3,0% dos doentes estudados ndo aderem a qualquer medida preventiva.
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Tabela 9. Distribuicdo das medidas preventivas de paludismo adotadas pelos doentes estudados

Medidas de Prevencéao

preventivas Frequéncia Percentagem (%0)
PID 133 11,3

MILDA 300 25,4

PID e MILDA 166 14,1

Tratamento de criadores 63 53

Todas as medidas 8 0,7

Nenhuma medida 36 3,0

S/ mosquiteiro 2 0,2

SI* 473 40,1

*Sem informacgao

4.2. Seguimento dos casos

O paludismo, devido a sua gravidade clinica e elevada capacidade de disseminacdo, reveste-se de
importancia epidemioldgica. Por isso a necessidade de tomada de medidas adequadas com o propdsito
de se interromper o ciclo de sua transmissdo. Assim, as pessoas rastreadas, com TDR positivo, sdo
tratadas com o medicamento de primeira intencdo, de acordo com 0 nosso protocolo terapéutico o
Artesunato 4mg/kg e Amodiaquina 10 mg/kg de peso corporal, numa toma diaria, durante trés dias,
(in Protocolo para 0 manejo de casos de paludismo, revisto em 2018). Um comprimido de Primaquina,
0,25 mg/kg de peso corporal é adicionado, no primeiro dia do tratamento, com o objetivo de eliminar
0s gametocitos, que eventualmente possam estar presentes na corrente sanguinea do doente. O dia em
que o diagnostico é realizado e em que se inicia o tratamento, é considerado como dia zero (D0). Apds
o término do tratamento que é durante 3 dias consecutivos, todos os doentes sdo controlados nos dias:
D3, D7, D14, D21 e D28, de acordo com as diretrizes do protocolo nacional para o tratamento de casos

de paludismo.

O controlo de cura, é por recurso a gota espessa e esfregaco sanguineo, para todos os casos de
paludismo. O controlo de cura tem como objetivo a observacdo da reducdo progressiva da
parasitémia e da eficacia do tratamento e a identificacdo oportuna de recaidas. Isto &, determinar se
se verifica o insucesso terapéutico, que é definido como a incapacidade do medicamento eliminar os
parasitas de paludismo e de resolver os sintomas clinicos, depois de completado o regime de tratamento

antipaludico apds os 28 dias de controlo.
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No caso de fracasso terapéutico, ap6s a toma correta de medicamento de 12 intencéo, o antipaltdico
indicado para o tratamento, € a associacdo terapéutica de 22 intencdo, Artemeter+Lumefantrina -

Coartem (20 mg de Artemeter+120 mg de Lumefantrina), durante 3 dias consecutivos.
4.2.1. Local de notificacdo dos doentes

Dos 2457 individuos registados nas unidades de saude em 2019, os 401 (16,3%) analisados nesse
estudo, referem-se aos casos seguidos durante 28 dias. 56,1% (225/401) destes, sdo do género
masculino e 43,4% (174/401) do feminino.

O maior numero de casos controlados, 89,3%, é proveniente de internamentos no HAM. A Tabela 10

refere a distribuicdo dos locais de proveniéncia, dos doentes.

Tabela 10. Distribuicdo de casos seguidos durante 28 dias, por local de notificacdo

Unidade de Saude Frequéncia Percentagem (%0o)
Busca ativa na comunidade 1 0,2

Bombom 35 8,7

Centro de Sautde de Agua Izé 1 0,2

Caixéo Grande 1 0,2

H.A.M. 358 89,3

Pantufo 5 1,2

Total 401 100,0

4.2.2. Distribuicdo por grupos etarios
A distribuic&o etéria dos doentes investigados variou de 3 meses a 81 anos.

O grupo etario que envolve maior nimero de casos é o de 11 a 15 anos, e representa 17,5% (70/401)

doentes
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Gréfico 14. Distribuicdo por grupo etario dos doentes investigados
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A distribuicdo dos doentes por grupo etério, € agregado em menor nimero de classes, de modo a
facilitar os calculos (Tabela 11).

Tabela 11. Distribui¢do dos grupos etarios

Grupos etarios Frequéncia Percentagem (%)
<11 meses 9 2,2

la5anos 18 4,5

6 a 13 anos 107 26,7

>14 250 62,3

S/I* 17 4,2

*Sem informacéo

O grupo etario que agrega os individuos maiores de 14 anos, é 0 que regista maior nimero de casos
seguidos, 62,3% (250/401) como mostra a Tabela 11. O grupo etério de < 11 meses apresenta menor
namero de casos seguidos, isto é 2,2% (9/401).
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4.2.3. Local de Proveniéncia dos casos

Graéfico 15. Distribuicdo por local de proveniéncia dos casos
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Tabela 12. Distribuicdo das densidades parasitarias (adaptado de Bruce Schwatt) por Unidade de
Saude

Unidade de Saude

Parasitemia B.A Bombom Cengf)ligl]de g?;)r(%% H.A.M Pantufo Total
F1 0 0 0 57 0 57

F2 0 5 0 0 24 0 29

F3 1 10 0 0 31 1 43

F4 0 5 0 0 26 0 31

F5 0 4 0 0 29 1 34

F6 0 4 0 0 12 1 17

F8 0 0 0 0 6 1 7

F9 0 1 0 0 34 0 35
S/I* 0 6 1 1 139 1 148

*Sem informagéo

De acordo com o resultado de teste Qui quadrado, X2=61,45, P= 0,016, ndo existe diferenca
significativa entre a densidade parasitaria e o local de notificagdo dos casos, (p<0,05). De referir que,
0 maior numero de casos seguidos, € proveniente dos servicos de internamento no HAM, como mostra
a Tabela 12.
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O qui-quadrado € um teste estatistico aplicado a dados categdricos para avaliar o qudo provavel é que
qualquer diferenca observada aconteca ao acaso. Aplica-se portanto, quando se pretende analisar a

dependéncia entre duas varidveis através de uma tabela de contingéncia.

Tabela 13. Distribuicdo das densidades parasitéarias (adaptado de Bruce Schwatt) por Grupo etéario

Grupo etario

Parasitémia Total
<1l1meses 1ab5anos 6 a 13 anos >14
F1 1 2 12 41 56
F2 1 3 8 15 27
F3 0 0 13 29 42
F4 3 0 6 20 29
F5 1 4 7 21 33
F6 1 1 7 8 17
F8 0 0 1 5 6
F9 0 1 9 20 30
S/ 2 7 44 91 144

*Sem informag&o
Apesar de se constatar que grupo etario que inclui os individuos com as idades superiores a 14 anos é
a mais afetada, (Tabela 13) o resultado de X?=27,98, P= 0,260, indica uma diferenca significativa entre
0S grupos etarios e a densidade parasitaria. Os dados indicam que, ndo ha uma relacéo entre as idades
e a densidade parasitaria. Isto é, apesar de o grupo etario com idades superiores a 14 anos ficarem

doentes com maior frequéncia, ndo significa que é esse que apresenta maior densidade parasitaria.
4.2.4. Terapéutica administrada

Na Tabela 15 sdo apresentados os medicamentos administrados mediante a gravidade da doenca, de
acordo com o Protocolo Terapéutico Nacional (CNE 2018). Ela evidencia que 32,9% (132/401) de
doentes foram tratados com combinacdo artesunato e amodiaquina, 0 medicamento de primeira
intencdo. Esse facto revela que o parasita ainda é susceptivel ao medicamento de primeira intencéo, e
corrobora os resultados do teste de eficacia terapéutica realizado em 2017 (CNE/PNLP 2017). Apenas
em 0,2 % de casos recorreu-se ao uso de quinino, revelando estar-se diante de formas graves de

paludismo.
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Tabela 14. Distribuicdo dos medicamentos administrados aos doentes

Medicamento Frequéncia Percentagem (%)
Artesunato injectavel 30 7,5
Artesunato+Amodiaquina 132 32,9
Artesunato+Amodiaquina+Primaquina 104 25,9

Quinino injectavel 1 0,2

Quinino 1 0,2

S/* 133 33,2

*Sem informac&o terapéutica

4.2.5. Periodo de seguimento dos casos

Os controlos foram efetuados por meio da lamina de verificagéo de cura (LVC), de acordo com a agenda
de seguimento de casos no 3°, 7°, 14°, 21° e 28 dias, isto é, D3, D7, D14, D21 e D28. Os resultados em
detalhe, na Tabela 16. O controlo de cura tem como objetivo a observacdo da reducdo progressiva da

parasitémia e da eficacia do tratamento e a identificacdo oportuna de recaidas.

De acordo com os dados de seguimento dos casos, 349/401 (98,3%), foram medicados no DO e nos dois

dias subsequentes, conforme o protocolo de manejo de casos.

Tabela 15. Resultado do tratamento de seguimento durante 28 dias

Resultadopés D3 D7 D14 D21 D28
tratamento o o NF % NF % NF % NF %
Laminas Negativas 300 748 353 880 352 87,8 353 880 351 875

Laminas Positivas 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

S/* 101 25,2 48 12,0 49 12,2 48 12,0 50 12,5

*Sem informagéo

Apenas 300 doentes, isto é, 74,8%, foram sujeitos ao controlo no D3. Em média foram seguidos de, D3
a D28, 85,2%, individuos (341,8/401). O maximo de casos seguidos foi obtido no D7 e D21 (88%),
segundo dados exibidos na Tabela 15. De acordo com os dados, ndo foram registados a 100% o
seguimento casos. Trata-se de uma constatacdo inquietante pois que, tem sido descrito que 0s
tratamentos inadequados de casos de infecdo por parasitas de paludismo conduzem a sua recrudescéncia.
Portanto, o facto de os doentes ndo cumprirem os dias prescritos para o tratamento, pode originar a
recrudescéncia de casos, com as advindas manifestacGes clinicas e, por outro, o doente funcionar como

reservatorio, disseminando a doenca. Porém, de acordo com os dados apresentados, ndo séo registados
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casos de insucesso terapéutico. O resultado pds-tratamento é de 100% de resposta clinica e parasitoldgica
adequada (RCPA).

A avaliagdo repetida dos resultados parasitologicos do tratamento, durante um determinado periodo de
seguimento (D3, D7, D14, D21 e D28), séo executados para se detetarem sintomas ou sinais de
reemergéncia de paludismo clinico e/ou parasitas no sangue, 0 que apontaria para uma menor

sensibilidade desses ao tratamento ministrado.

Foram assinalados entre 12,5% e 25% de doentes sem informagdes (S/I) por lacunas nas fichas de

seguimento ou devido a néo localizagdo dos doentes em seguimento.

5. VIESES E CONFUNDIMENTO NOS RESULTADOS OBTIDOS

Tratam-se de erros sistematicos, originados por uma incorrecdo metodoldgica no decorrer da

investigacao e que pode deturpar o seu resultado:

e Erros narecolha e introducéo de dados;

e Dados de muitas variaveis ndo foram recolhidos, assinalados por S/I;

e A microscopia optica permite a deteccdo de até 5-10 parasitas/ul, no entanto, esse limite ¢
dependente do nivel de experiéncia do responsavel pela interpretacao do teste;

e Preparacdo inadequada das laminas, leva a hemdlise dos glébulos vermelhos e consequentes
alteracdes na morfologia do plasmodium;

e Apesar de ndo terem sido considerados nesse relatorio, foram relatadas situacdes de TDRs com
resultados de falsos negativos ou de falsos positivos durante a investigacdo. Os TDRs baseiam-
se em biomarcadores tais como as aldolases de Plasmodium, proteina Rica em Histidina-2
(HRP-2) de Plasmodium falciparum e a Lactato Desidrogenase de Plasmodium (pLDH). As
aldolases sdo as principais enzimas da via glicolitica do Plasmodium, que sdo libertadas na
corrente sanguinea dos infectados e sdo encontradas no citoplasma dos parasitas (Dzakah et
al., 2013):

o A proteina PfHRP-2, possui 0 viés de permanecer nos organismos por um periodo de
tempo mesmo apds a cura do paciente, podendo originar falsos positivos (Houze et al.,
2009; Igbal et al., 2004). Podem permanecer positivos durante semanas apos a infecéo
inicial, mesmo sem recrudescéncia;

o Estudos tém demonstrado que pode haver a delecdo do gene de HRP2 em algumas
estirpes de Plasmodium falciparum, originando em falsos negativos para os testes de
diagnostico que usam esse antigeno como marcador (Koita et al., 2012; Kumar et al.,
2013);
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O sucesso de uma investigacdo, que depende da memoria e lembranga das pessoas sobre
circunstancias de sua vida quotidiana (tratamentos, deslocag6es, situacao clinica, contactos),
requer por esse facto que, a recolha de dados seja 0 mais proximo possivel da ocorréncia da

notificacdo de casos 0 que por vezes nao ocorre.

6. CONCLUSOES

A deteccdo de infeccOes e a investigacdo de casos nos doentes e em pessoas que partilham o mesmo

ambiente de vida com alguém a quem foi diagnosticado paludismo, numa unidade de satde ou por

detecdo ativa de casos sua comunidade e, fornece informacdes sobre a potencial exposi¢do as mesmas

fontes de infecdo, e elucida se se esta perante uma transmissao local ou de importacdo de casos. O

seguimento de casos permitiu tratar e controlar os doentes infectados salvaguardando a interrupc¢éo da

doenca e a sua possivel disseminacao.

De acordo com os dados analisados, foram as seguintes, as conclusdes obtidas:

foram investigados 1181(48,1%) individuos e seguidos 401(16,3%), de um total de 2457 casos
registados nas unidades de salde e nas comunidades, por busca ativa de casos em 2019;
20,9% foram investigados no mesmo dia em que foram notificados;

em 24h foram investigados 12,7% e em 48h, 8,4% dos casos;

30% dos infetados formam investigados apds as 48h, tendo-se constatado investigacGes
realizadas com mais de 60 dias;

RAP (76,6%) e o distrito de Lobata (75%), realizaram a investigacdo de casos em menos de
24h;

os casos foram mais frequentes no género masculino e a intensidade de casos foi maior no
grupo etario dos 11-15 anos, com 17,4%;

a espécie parasitaria predominante, de acordo com a metodologia utilizada, TDR e/ou
microscopia, é Plasmodium falciparum;

54,3% de infecBes é contraida no local onde o individuo reside;

98,3% dos casos de paludismo iniciaram o tratamento logo ap6s a deteccdo dos casos por TDR;
nédo foram estudados nem controlados em 100%, os casos registados em 2019;

0s registos muito incompletos com imensa de inconsisténcia.
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7.RECOMENDACAO

1. Formacéo/atualizacdo urgente dos técnicos.

2. O seguimento de todos os doentes durante o tratamento dos casos, a todos 0s niveis dos servicos
de salde.

3. E necessario a insisténcia informativo-comunicacional nos pais para o uso de MILDA.

4. Preenchimento completo dos formularios para acautelar a perda de informacdes de variaveis
imprescindiveis.

5. Incluir no formulario de investigagdo o local onde o doente exerce a sua profissdo por forma a
se classificar os casos com maior acuidade.

6. Foram relatadas situacdes de falsos negativos e de falsos positivos durante a investigacdo, pelo
que o estudo molecular, usando a tecnologia PCR, deve ser usada para verificar a existéncia ou
ndo de uma mutacdo do gene de HRP2 e distinguir entre parasitas recrudescentes e infecgoes
recentemente adquiridas, respectivamente.

7. E fundamental que a vigilancia epidemioldgica da doenca seja fortalecida no sistema nacional
de salde, para que os dados de investigacdo e seguimento dos casos, sejam regularmente
obtidos e analisados a fim de permitir o acompanhamento e controlo da doenca com maior
acuidade.

8. Em contacto com os colaboradores cuja funcdo é essencialmente, a colheita de dados
epidemiolégicos sobre o paludismo, aponta para o seguinte que o modelo utilizado até entdo
pelo CNE no Recrutamento e Selecdo desses colaboradores é inapropriado para garantir um
grau de pelo menos 50% a confiabilidade dos dados. Nessa medida, sugere-se urgéncia de
definicdo de critérios validos para recrutamento e selecdo de colaboradores.

9. Agquisicdo de GPS para 0 mapeamento dos casos de paludismo, visto que nem todos 0s casos
de paludismo detetados ndo puderam ser devidamente mapeados;

10. Aquisicdo de termometros a distancia para o despiste de temperatura corporal dos investigados.
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