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Inteligéncia Artificial no campo da saude: desafios e
oportunidades

Artificial intelligence in healthcare: challenges and opportunities

Hermenegildo Osvaldo Chitumba X2 %%, Edmauro J. Maiato Rafael®

Palavras — Chave: Inteligéncia Artificial; Informatica Médica; Tecnologia da Informagdo em Saude; Angola
Keywords: Artificial Intelligence; Health Informatics; Medical Computer Science; Angola

Nos ultimos anos, os avangos tecnoldgicos interferem cada vez mais no dia a dia das pessoas, seja
dinamizando processos ja existentes e/ou gerando novos métodos para a solucdo de problemas, conforme
corroborado por LLemos.!

O desenvolvimento dos sistemas de salde é uma preocupacdo global, em muitos paises a utilizagdo da
Inteligéncia Artificial (1A), esta sendo vista como uma das principais solu¢gdes para melhoria da eficiéncia e
qualidade do atendimento. Esta consiste em um sistema baseado em maquinas que pode, para um determinado
conjunto de objectivos definidos pelo homem, fazer previsGes, recomendagbes ou decisGes que influenciam
ambientes reais ou virtuais.?

N3o alheia a esta situacdo, em 2021 foi lancado pela OMS o relatério de ética e governanca da inteligéncia
artificial para a saude (Ethics and governance of artificial intelligence for health), sendo resultado de dois anos de
consultas a varios profissionais previamente selecionados. Este traz consigo adverténcia contra a superestimacgao
das benesses da IA para saude, fundamentalmente voltadas a cobertura universal de satde.?

Existem varios tipos de tecnologias de IA, incluindo aplicagdes de aprendizagem automadtica baseada na
utilizagdo de modelagem estatistica e matematica, para definir e analisar dados, efectuar ou orientar
determinadas tarefas e fazer previsGes; bem como o reconhecimento de padr&es, processamento de linguagem
natural, processamento de sinais e sistemas especializados.*

As tecnologias baseadas na IA sdo agora utilizadas nos servicos de salde em paises da Organizacdo para a
Cooperacdo e o Desenvolvimento Econdmico (OCDE), e a sua utilidade estd sendo avaliada em paises de baixo e
médio rendimento (PBMR). A implementacdo segura de novas tecnologias, incluindo a IA, pode ajudar o mundo a
atingir os Objectivos de Desenvolvimento Sustentavel (ODS) das Na¢cdes Unidas. °

De acordo com a OMS? a IA possui um enorme potencial para melhorar a satide da popula¢io e/ou sistemas
de saude, esta pode ser usada:

Nos cuidados de saude, tanto no diagndstico de enfermidades e no diagndstico baseado em previsGes. A IA
pode ser usada no diagndstico de diferentes formas, incluindo radiolégico e imunolégico, na previsdao de doencgas
ou acontecimentos de saude graves antes da sua ocorréncia. Nos cuidados clinicos, os profissionais de saude
podem utilizar a |A para integrar os registos dos doentes durante as consultas, identificar os doentes em risco e os
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grupos vulneraveis, como ajuda nas decisdes de tratamento dificeis e para detectar erros clinicos. Na gestdo da
terapia anti-retroviral, pode ser usada para prever a resisténcia aos fdrmacos contra o HIV e a progressdo da
doenca, para ajudar os profissionais de sadde a optimizar a terapia, fundamentalmente nos paises de baixa renda;

Na pesquisa em saude e no desenvolvimento de farmacos, baseando-se na utilizagdo de dados electrénicos
gerados por registos de saude e na genémica;

Na gestdo e planeamento dos sistemas de saude, ajudando em tarefas logisticas complexas, como a
optimizacdo da cadeia de abastecimento médico, para assumir tarefas cotidianas e repetitivas, ou para apoiar a
tomada de decisGes complexas, agendar pacientes, prever quais destes provavelmente ndo comparecerdo a uma
consulta agendada e ajudar na identificagdo dos requisitos de pessoal;

Na saude publica e na vigilancia sanitdria, por meio da prevengdo e promogdo de saude, identificando
populagGes-alvo ou locais com comportamentos de "alto risco" e populagdes que beneficiariam de comunicagGes
e mensagens de saude (micro-direccionamento), na abordagem de causas subjacentes aos maus resultados em
termos de saude, como os riscos relacionados com a saude ambiental ou profissional. Para identificar a
contaminagdo bacteriana nas estagGes de tratamento de agua, simplificar a deteccdo e reduzir os custos, na
vigilancia (incluindo a vigilancia baseada em previsdes) e preparagdo para situagdes de emergéncia, na vigilancia
de saude publica para recolher provas e utiliza-las para criar modelos matematicos para tomada de decisGes.

E certo que nem tudo é t3o perfeito como pode parecer, pois, a |A traz consigo duvidas, receios, medos,
anseios e uma certa resisténcia a aceitacdo, tal como toda inovacdo é passivel, sobretudo para os paises do Sul
Global, temendo que esta se desenvolva ao ponto de tornar decrépita diversas actividades actualmente exercidas
por humanos, incluindo as intelectuais e cognitivas.

Para minimizar o impacto que a IA traz consigo, torna-se necessario a criagdo de planos (nacionais, regionais,
etc...) devidamente estruturados, envolvendo profissionais multidisciplinares relacionados com reformas laborais,
educacionais, que sejam inclusivos e abrangentes, sem colocar de parte questdes juridicas, de seguranca e éticas.

Entretanto, a IA deve ser encarada como um suporte ndo como substituta das actividades desenvolvidas pelos
profissionais de satide. Embora a IA ndo possa substituir a tomada de decisdes clinicas, pode melhorar a tomada
de decisGes, fundamentalmente em contextos com recursos limitados, podendo ser utilizada para efectuar o
rastreio e a avaliacdo se ndo houver conhecimentos médicos suficientes.

Tal como afirmado por Miller®, nos cuidados de satde a utilizac3o da IA suscita a ideia de que esta substitui os
profissionais de salde e a tomada de decisGes humanas. No entanto, o sentimento predominante é o de que a IA
esta melhorar cada vez mais o diagndstico e os cuidados clinicos, ajudando na prestacdo dos servigos com
eficiéncia e eficdcia.

Assim sendo, nesta edicdo, ndo podemos deixar de agradecer todos envolvidos para que a mesma estivesse
terminada, de forma especial aos revisores incansaveis e pacientes, retirando algumas horas do seu precioso
tempo para atender a uma revisdo cientifica de texto. Que continuem com esta energia, juntos para o aumento
da producdo cientifica na 4rea das ciéncias médicas e da saide em Angola e ndo s, para uma assisténcia médica
e medicamentosa baseada na evidéncia.
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A doenca falciforme como factor protector contra a Malaria

Sickle cell disease as a protective factor against Malaria

Kama Sandra Matondo Chimuco >X*

RESUMO

A maldria é uma das principais causas de morbimortalidade na Africa Sub-saariana, onde verifica-se também uma
elevada prevaléncia da falciformagdo. Julga-se que esta frequéncia elevada de heterozigdticos HbAS é resultante da
resisténcia inata a malaria conferida aos portadores da variante HbS. O objectivo deste trabalho é descrever os
mecanismos conferidos pela falciformagdo como factor de protecgdo contra a maldria, para tal realizou-se uma
revisdo bibliografica narrativa. Mdltiplos estudos corroboram sobre o caracter protector da HbAS face a maldria e sdo
apontadas varias hipdteses de mecanismos moleculares bem como reagdes do sistema imunoldgico. Contudo, embora
tenham sido feitos multiplos estudos sobre a doenca falciforme como factor protector contra a maldria, estes ndo sao
conclusivos.

Palavras-Chave: Doenca falciforme; Malaria; Anemia

ABSTRACT

Malaria is one of the main causes of morbidity and mortality in Sub-Saharan Africa, where there is also a high
prevalence of sickling. This high frequency of HbAS is believed to be a result of the innate resistance to malaria
conferred on the carriers of the HbS variant. The aim of this work is to describe the mechanisms conferred by sickling
as a protective factor against malaria, for this reason, a narrative literature review was carried out. Multiple studies
corroborate the protective nature of HbAS against malaria and several hypotheses of molecular mechanisms as well as
immune system reactions are pointed out. However, although multiple studies have been carried out on sickle cell
disease as a protective factor against malaria, they are not conclusive.

Keywords: Sickle cell disease, Malaria; Anemia

INTRODUCAO

A malaria é uma das principais causas de morbimortalidade nas regiGes tropicais e subtropicais do mundo,
exerce uma pressdo evolutiva sobre o genoma humano e parece ter selecionado multiplos polimorfismos
genéticos que fornecem protecdo contra doenca grave. E causada por parasitas do género Plasmodium, com
ciclos de multiplicacdo sexuada e assexuada, que sdo transmitidos pelo mosquito do género Anopheles infectado,
que injeta esporozoitos, que reproduzem-se no interior dos hepatdcitos. Depois de cerca de 8 a 9 dias, os
merozoitos sdo liberados dos hepatdcitos e invadem os eritrécitos. Ocorre uma replicagdo rapida antes da
hemélise dos eritrdcitos infectados e infecgdo de mais eritrocitos.*

Varios aspectos, tais como, a taxa de inoculagdo do mosquito, dose de esporozoitos, imunidade adquirida,
malignidade do parasita, polimorfismos genéticos do hospedeiro, estado de nutricdo do individuo infectado,
condi¢Ges ambientais e o0 acesso a um tratamento eficaz, contribuem para o desenvolvimento da infecgdo e da
doenca.3

A hemoglobina falciforme (HbS) é o resultado da mutagdo pontual (BS) que provoca alteragdo morfoldgica

1- Hospital Municipal Olga Chaves, Lubango, Huila, Angola. Orcid: 0000-0001-5092-8243
D4 - Autor correspondente. Email: kamasandramatondo@gmail.com
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dos eritrécitos, apresentando-se em forma de foice. E incuravel, caracteriza-se por uma tendéncia dos eritrécitos
acumularem-se e aderirem aos pequenos vasos sanguineos, obstruindo o fluxo, e causando sérios problemas de
salde. Quase 80% dos individuos nascidos com anemia falciforme vive na Africa Subsaariana, onde ocorre a
maioria dos casos e mortes de malaria por Plasmodium falciparum. 14

Verificou-se uma evoluc¢do das populagdes, desenvolvendo variantes genéticas, a fim de protegerem-se contra
a malaria onde ela é endémica. Em 1949, Haldane prop0s pela primeira vez o conceito de uma vantagem do
heterozigoto HbAS contra a maldria, tendo vindo a ser corroborado em 1952 pelo trabalho de Alison, ligando
HbAS & protecdo contra a maldria no Uganda. 13°

Acredita-se que a frequéncia elevada de heterozigéticos HbAS em populagées de descendéncia africana é
resultante da resisténcia inata a malaria conferida aos portadores da variante HbS, durante a fase critica da
primeira infancia, favorecendo assim a sobrevivéncia do hospedeiro e consequentemente a transmissdo do gene
Hbs. ¢

O tracgo falciforme (HbAS) confere um alto grau de resisténcia a maldria, mas o mecanismo ainda ndo é
completamente compreendido. Postula-se que estd relacionado as propriedades fisicas ou bioquimicas dos
eritrocitos HbAS, relativamente a invasdo, crescimento e desenvolvimento de parasitas P. falciparum, os quais sdo
reduzidos em tais células sob condi¢Ges fisioldgicas, e eritrocitos HbAS infectados pelo parasita também tendem a
falcizar-se, processo que pode resultar na sua destruicdo prematura pelo baco. Os mecanismos de protecc¢ado
recorrem a processos imunoldgicos inatos ou adquiridos.”®

Uma melhor compreensdo dos mecanismos de protecdo derivados dessa mutacdo pontual fornecerd mais
informagdes sobre a relagdo parasita-hospedeiro, incluindo como o Plasmodium interage com o sistema
imunolégico humano. Desta feita, constitui bjectivo desta revisdo descrever os mecanismos conferidos pela
falciformagdo como factor de protecgdo contra a malaria.

METODOLOGIA

Realizou-se uma revisdo bibliografica narrativa, tendo sido utilizados artigos cientifcos originais e de revisdo,
monografias e teses de doutoramento, sem predilec¢do periédica, de modo a obter-se uma descricdo dos
mecanismos protectores da falciformacgdo face a malaria.

Foram seleccionados artigos em Inglés, Portugués e Espanhol, obtidos nas bases de dados Google Académico,
Pubmed, SCIELO, e Biblioteca Virtual em Saude (BVS).

Foram utilizados os Descritores em ciéncias da Saude (DeCS) “Anemia Falciforme”, “Trago Falciforme”,
“Malaria”, em portugués; e “Sickle Cell Anemia”, “Sickle Cell Trait”, “Malaria”, “ Anemia de Células Falciformes”,

n o u

“Rasgo Drepanocitico”, “Malaria”, em inglés e espanhol, respectivamente.

DOENGA FALCIFORME E MALARIA

O desenvolvimento intracelular normal do Plasmodium é acompanhado por diversas alteragdes estruturais,
bioquimicas e funcionais nos eritrdcitos, envolvendo interages entre determinantes genéticos, bioquimicos e
imunoldgicos. Factores do hospedeiro podem influenciar na susceptibilidade do individuo em desenvolver a
maldria, ou seja, o Plasmodium depende do hospedeiro para sobreviver, logo, qualquer perturbacdo na
composi¢cdo ou no arranjo de proteinas dos eritrocitos pode potencialmente impedir o crescimento e a
sobrevivéncia do parasita e aumentar a resisténcia a infec¢do. Qualquer perturbagdo nas vias de invasdo do
parasita é benéfica ao hospedeiro e varias alteragdes hematoldgicas podem afetar o desenvolvimento da
doenca.>1°

O P. falciparum é predominante na Africa subsaariana, e em paises endémicos a infeccdo por este, causa uma
série de desfechos incluindo parasitemia assintomatica, doenga ndo complicada e malaria grave, que geralmente
progride para morte.!

Estudos recentes constatam que ha uma forte associacdo geografica entre as frequéncias alélicas mais altas da
HbS e a alta endemicidade da malaria em escala global, e particularmente na Africa subsaariana. O aumento
gradual das frequéncias alélicas de HbS de 4reas epidémicas para areas holo-endémicas em Africa é consistente
com a hipdtese de que a prote¢do da malaria por HbS envolve o aumento ndo apenas da imunidade inata, mas
também adquirida ao P. falciparum 231012

Actualmente é amplamente aceite que a persisténcia da mutacdo falciforme em populagdes humanas deve-se
a protec¢do contra malaria, conferida a individuos heterozigotos, relativamente a sintomas agudos associados as
infecOes por P. falciparum. Este efeito benéfico para o hospedeiro parece ter levado a uma selegdo natural deste
gene na Africa subsaariana.>>!

Sugere-se que embora individuos HbSS geralmente morram antes da idade adulta, o gene responsavel pela
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drepanocitose poderia atingir altas prevaléncia devido a resisténcia conferida a malaria pelo estado de portador
heterozigoto (HbAS). 1

Estudos realizados em varios paises africanos revelam multiplas evidéncias epidemioldgicas da diminui¢do do
risco das manifestacbes de maldria grave, ocasionado pelo trago falciforme (HbAS), e este efeito protector
originou um polimorfismo equilibrado da mutagio falciforme (HbS) nas regides endémicas de malaria.>*%

A maldria pode actuar como um gatilho para a falcizagdo intravascular, uma vez que células parasitadas de
heterozigotos HbAS tendem a falcizar mais facilmente do que células ndo parasitadas. A morfologia dos
eritrécitos depende da taxa de desoxigenacdo da hemoglobina, sendo que quando esta ocorre, a HbS forma
agulhas paracristalinas modificando a morfologia das células homozigoticas HbSS e das heterozigdticas HbAS,
transformando-as na sua forma falciforme peculiar e alterando a viscosidade intracelular. A desoxigenagdo lenta
resulta na forma cldssica de foice e a desoxigenacdo rdpida produz células que ndo parecem falciformes, tendo
uma forma de disco bicéncavo quase normal.>1°

Multiplos estudos, consistentes, indicam que a HbAS é de 70-90% protectora contra maldria grave, malaria
cerebral e anemia malarica grave, e 75% protetora contra hospitalizagdo por maldria. Aponta-se uma reducdo de
60% na mortalidade geral em criangas HbAS de 2 a 16 meses, em compara¢do com criancas HbAA. Hd uma
prevaléncia reduzida de parasitemia em individuos HbAS em comparacdo aqueles HbAA.2®

Os resultados de um estudo realizado no Uganda conduzem a dedugdo de que a protecgao proporcionada pela
HbAS passa tanto pelo impacto no desenvolvimento da parasitemia quanto no controlo da mesma, pois, os seus
resultados revelaram que a HbAS protegeu contra o estabelecimento de parasitemia ao diminuir a forga de
infeccdo (nimero médio de cepas de parasitas) e a probabilidade de desenvolver sintomas clinicos ante altas
densidades de parasitas durante a maldria sintomatica.?

Um estudo realizado por Aidoo et al.’?, também corroborou com outros estudos ao verificar que a HbAS estd
associada a protecdo contra a mortalidade por malaria grave com alta parasitemia por P. falciparum, em criancas
dos 2-16 meses de idade, levando-os a deduzir que a protec¢do mediada por HbAS sera evidente principalmente
antes que um nivel significativo de imunidade clinica seja alcan¢ado. Outros resultados desse estudo referem a
falta de protecgdo aparente contra a mortalidade em criangas com o gene HbAS nos primeiros 2 meses de vida,
depreendendo que pode ser devido a imunidade protetora transferida pela mae ou a presenca, de niveis elevados
de hemoglobina fetal. Verificou também a falta de associacdo de HbAS com mortalidade apds os 16 meses de
idade, inferindo que provavelmente reflete uma redugdo na morbidade e mortalidade graves associadas a malaria
como consequéncia do desenvolvimento de imunidade clinica, e ndo da auséncia de um efeito protector.

Com vista a procurar perceber o mecanismo protector, sdo levantadas varias hipéteses explicativas.

Mecanismos moleculares e imunoldgicos de protec¢ao

Hipdtese A - Formacgdo de rosetas: alteragdes bioquimicas e mecanicas nos glébulos vermelhos HbAS
infectados demonstraram alterar a progressao da doenca. Acredita-se que a formacao de rosetas, que é a ligacao
de eritrdcitos infectados por P. falciparum a eritrécitos ndo infectados, leve a obstru¢do da microcirculagdo na
maldria cerebral. Verificou-se que este processo de formacao de rosetas, em condi¢des de desoxigenacgao, estava
prejudicadando os eritrécitos HbAS infectados. Isto pode ser devido ao aumento da falcizagdo dessas células em
condicdes desoxigenadas ou a expressdo reduzida de proteinas de adesdo a superficie dos eritrécitos. A
diminuicdo da formacgdo de rosetas e a consequente diminui¢do da obstrugdo circulatdria podem contribuir para a
protecdo contra a maldria grave em individuos HbAS-*

Hipétese B — Alteracdo da composicdo do meio: sob condi¢cbes de baixa tensdo de O, tanto as células
falciformes homozigdticas HbSS quanto as heterozigdticas HbAS ndo suportam o crescimento de P. falciparum,
em contraste com os eritrocitos HbAA. Julga-se que a HbSS tem maior propensdo para polimerizar, criando um
ambiente ndo propicio ao crescimento do parasita. Foi levantada a hipdtese de que o baixo potassio intracelular,
as altas concentragdes de hemoglobina ou a desidratagdo dos eritrécitos causam um ambiente indspito para os
parasitas. Relativamente as células HbAS, supde-se que pelo menos 80% das células HbAS sdo reoxigenadas na
circulagdo antes de se tornarem falciformes, no entanto, ao ficarem presas na circulagdo venosa, a grande maioria
torna-se falciforme. Acredita-se que isso ocorra durante os estagios finais da multiplicacdo do P. falciparum
(1,5,10).

Hipdtese C - Falcizagdo dos eritrécitos: os parasitas P. falciparum induzem a falcizag¢do dos eritrécitos HbAS. Foi
demonstrado que os eritrécitos com maior grau de deformacao falciforme contém uma grande quantidade de

polimeros de Hb alinhados. Levanta-se a hipdtese de que um aumento na hemoglobina polimerizada ou um
pH intracelular reduzido pode causar aumento da falcizagdo. O aumento da falcizacdo dos eritrécitos parasitadas
em individuos HbAS pode promover fagocitose aumentada de células infectadas e, portanto, resultar em parasite-
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mia reduzida em comparagdo com individuos HbAA.>° Os eritrécitos HbSS tém uma maior capacidade de induzir
imunidade, resultando em uma eliminac¢do mais rapida de eritrécitos parasitados.’

Hipdtese D — microRNAs: os miRNAs sdo uma classe recentemente descoberta de pequenos RNAs eucaridticos
ndo codificantes com 18 a 24 nucleotideos de comprimento que regulam negativamente os genes-alvo em um
nivel pds-transcricional. Pelo menos dois microRNAs humanos (miRNAs), miR-451 e miR-233, sdo mais
abundantes nas células HbSS e nas células HbAS em comparacdo com os eritrécitos normais. O miR-451 é
translocado para o parasita, onde é incorporado covalentemente em mRNAs de P. falciparum, levando a uma
inibicdo da traducdo de mRNA e uma reducdo modesta mas significativa no crescimento do parasita.l®

Hipdtese E - Sistema imunoldgico inato: a fagocitose de eritrocitos HbAS infectadas com P. falciparum em
estagio de anel, por mondcitos, € maior em comparagao as células HbAA infectadas, fornecendo evidéncias de um
papel do sistema imunoldgico inato na protecao contra P. falciparum em individuos HbAS. O aumento da
fagocitose pode ser devido ao aumento da apresentagdo de opsoninas (que sdo maiores em eritrécitos HbAS
infectadas comparativamente a eritrécitos HbAA), que se acredita estarem envolvidas na remogdo de gldbulos
vermelhos senescentes. A depuragdo por mondcitos de eritrocitos com fosfatidilserina exposta, um marcador de
superficie de eritrécitos danificados, estd aumentada em células HbAS infectadas em comparacdo com HbAA.Y’

O aumento da opsonizagdo e depuragdo pelo bago de eritrdcitos HbAS parasitadas, pode levar ao aumento da
apresentacdo de antigenos e ao desenvolvimento precoce da imunidade adquirida em comparagdo com
individuos HbAA.!

Demonstrou-se que a HbS é substancialmente mais instavel do que a HbA e sugere-se que, ao agrupar as
proteinas da membrana dos eritrécitos, pode acelerar a sua remocao pelas células fagociticas.®

Hipdétese G - Sistema imunoldgico adquirido: estudos populacionais chegaram a conclusdo que o efeito
protector da HbAS aumenta com a idade. Na Nigéria, estudos verificaram uma densidade parasitaria média
significativamente menor em HbAS comparativamente a criancas HbAA de dois a quatro anos, mas ndo em
criangas menores de dois anos. No Quénia, em criangas HbAS a protegdo contra a maldria sintomatica aumentou
de 20% em criancas com menos de dois anos para um pico de 56% aos dez anos de idade.?

Estudos corroboram que a proteg¢do contra o estabelecimento de parasitemia e o desenvolvimento de malaria
sintomatica, uma vez parasitemica, aumenta significativamente nos primeiros 10 anos de vida, sendo considerado
como uma aquisicdo acelerada de imunidade. Demonstrou-se que criancas HbAS neste intervalo de idade estdo
protegidas contra o estabelecimento de infecgdo do estagio sanguineo, o desenvolvimento de altas densidades de
parasitas, e a progressdo da infec¢do a malaria sintomética. 0

Deduz-se que os antigenos de superficie clonalmente variantes (VSA) de P. falciparum inseridos nas
membranas de eritrdcitos infectados, constituem alvos de respostas de anticorpos, intensificando-se com a idade
e associa-se a protegdo contra maldria. Foi identificada uma associagdo entre a presenga de respostas HbAS e IgG
anti-VSA, confirmando que niveis aumentados de respostas anti-VSA de reagdo cruzada em criangas com HbAS
podem estar fortemente associados & protec3o contra a maldria. %1014

Foram encontrados niveis aumentados de gamaglobulina em criangas HbAS em comparagdo com criangas
HbAA. Na Gambia, Gabdo e Burkina Faso, individuos HbAS tiveram uma resposta com niveis mais altos de 1gG
direcionados as proteinas da familia PfEMP-1, no entanto, em estudos em areas de alta transmissdo de malaria
ndo foi encontrado aumento da resposta de anticorpos ao PfEMP-1 em criangas HbAS, inferindo-se que nessas
adreas de alta transmissdo de maldria foram observadas respostas robustas na maioria das criangas. A
identificacdo de altos niveis de IgG contra PfEMP-1 e ndo contra outros antigenos do parasita sugere que a
resposta imune humoral aumentada em individuos HbAS pode ser direcionada a proteinas na superficie do
eritrocito infectado, podendo este fendmeno ser atribuido ao aumento da captacdo esplénica de eritrécitos
infectados em individuos HbAS e, portanto, melhor apresentacio de antigenos de superficie.?

Sugere-se que a apresentacdo da proteina de maior viruléncia, PfEMP1, na superficie de eritrdcitos infectados
(que permite a aderéncia as células endoteliais na microvasculatura) é prejudicada em eritrécitos HbSS. Apenas
eritrécitos infectados que expressam PfEMP1 apresentam polimerizacdo significativa de Hb, porque sdo as Unicas
células que se sequestram na microvasculatura hipdxica.t>>

A cito-aderéncia é um elemento importante na progressdo para maldria grave, uma vez que leva a ativagdo
endotelial e inflamag¢3do associada no cérebro e em outros érgdos. Atendendo que esta permite que os parasitas
se sequestrem na vasculatura e evitem a eliminagdo pelo bago, a cito-aderéncia reduzida também tem sido
implicada como um mecanismo de protecgdo em individuos HbAS (considera-se que possa levar ao aumento da
depurac3o esplénica). >

A proteccdo contra altas densidades parasitarias observadas em idades mais jovens pode melhorar o desen -
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volvimento da imunidade adquirida, pois, a parasitemia pode interferir no desenvolvimento de uma memoria
imunoldgica efectiva.?

Um estudo revelou que uma resposta linfoproliferativa média a antigenos soluveis de P. falciparum purificados
por afinidade foi significativamente maior em criangas HbAS em comparagdo com criangas HbAA, mas nao foi
encontrada uma diferenca significativa em adultos HbAA e HbAS. A resposta linfoproliferativa é suprimida
durante e apés a infecgdo aguda da maldria em individuos HbAA. Os resultados sugerem uma resposta celular
mais robusta ao P. falciparum em criangas HbAS, mas ndo esta claro se esta é uma causa ou consequéncia dos
efeitos protectores da HbAS.!

Foi postulada a hipdtese de que o heme livre sinergiza com outros agonistas citotéxicos como as células T
CD8+ patogénicas. No entanto, deduz-se que tanto o acimulo de heme livre patogénico quanto a ativagdo e/ou
expansdo de células T CD8+ patogénicas parecem ser reprimidas pela HbS. Numa pesquisa com camundongos,
verificou-se que existem niveis aumentados de hemeoxigenase-1 (HO-1), uma enzima que degrada o heme livre,
em individuos HbS. Infere-se que a HbS suprime a patogénese da maldria induzindo a expressdo de HO-1 e
prevenindo o acimulo de heme livre de citotdxicos, limitando o dano tecidual subsequente apéds a infecgdo, e
ocorre diminuicdo da expansdo de células T CD8 citotdxicas.>*°

Tudo o anteriormente exposto conduz a interpretacdo de que a doenga falciforme ndo confere total prote¢do
contra a infec¢do pelo Plasmodium, reduzindo apenas o desenvolvimento da doenga uma vez instalada e,
consequentemente, a morbidade e mortalidade associadas a maldria.

Embora aponte o caracter protector da doenca falciforme face a malaria, Williams et al.® citam razdes,
corroboradas por Luzzato (2012), pelas quais a malaria pode ser mais perigosa em pacientes homozigéticos HbSS.
Primeiro, a hemdlise cronica experimentada por pacientes com a doenca falciforme estd associada a uma
reticulocitose acentuada, o que pode torna-los mais susceptiveis as infec¢des por maléria.®*

Segundo, outra caracteristica central da doenca falciforme é a deterioracdo precoce da fun¢do esplénica por
auto-infarto e, como o bago desempenha um papel importante na imunidade contra a malaria, pode estar
associada a uma reducdo na capacidade de depuracdo dos eritrdcitos infectados. Terceiro, os individuos com
doenga falciforme sdo cronicamente anémicos com concentracdes de hemoglobina ao redor 6-8 g/dl. Uma queda
rapida desses valores da Hb devido a hemdlise ou eritropoiese ineficaz, caracteristico das infec¢des por maldria,
pode ser catastréfica.>'* Quarto, é provavel que a hipdxia tecidual e os processos inflamatérios, comuns na
infeccdo por malaria, sejam potentes desencadeadores de "crises de sequestro”, dadas por sequestro dos
eritrécitos no baco, pulmdes e outros orgdos profundos, resultando em declinios subitos nas concentracdes
periféricas de hemoglobina. #1416

Apesar de que os individuos com doenga falciforme possam ser relativamente resistentes a infecgdo por
maldria, quando s3o infectados, a doenca pode ter consequéncias graves e as vezes fatais. ¥81416

Segundo Luzzato4, para heterozigotos (HbAS) a frase “resistente a malaria” deve ser considerada uma
abreviacao de “relativamente protegido de morrer de maldria”. Enfatiza que individuos HbAS contraem malaria e
tendem a ter nUmeros mais baixos de eritrécitos parasitadas no sangue. Ademais, tém uma incidéncia diminuida
da malaria cerebral e da malaria com anemia grave, reconhecidas como de risco imediato a vida. Aponta também
que muito raramente os individuos HbAS morrem de maldria, mesmo nos raros casos em que desenvolvem
maldria cerebral; e, que em Africa, uma vez que a maldria contribui substancialmente para a mortalidade precoce
de pacientes com doenca falciforme, é imperativo que estes sejam protegidos com profilaxia antimaldrica ao
longo da vida.**

CONCLUSAO

Os multiplos estudos realizados sobre a doenga falciforme como factor protector contra a maldria, embora
consistentes ndo sdo conclusivos.

A HbAS tem sido repetidamente identificada como um importante fator de resisténcia a malaria, contudo, o
mecanismo exato ndo é claro. Sdo levantadas multiplas hipdteses tanto a nivel de mecanismos moleculares como
a nivel do sistema imunoldgico.

A alta prevaléncia de HbS na Africa Subsaariana é provavelmente devido & protecdo contra a malaria conferida
aos HbAS. A malaria influencia grandemente a epidemiologia da doenca falciforme, e a doenca falciforme afeta o
curso clinico da malaria. O aumento gradual das frequéncias alélicas da HbS de areas epidémicas para areas
endémicas na Africa é consistente com a hipétese de que a protecdo da malaria pela HbS envolve o aumento da
imunidade inata e adquirida ao P. falciparum.

Existem muitas evidéncias de que apesar de aparentemente ndo diminuir o risco de infeccdo por P.
falciparum, desempenha um papel protector contra as formas graves de doenca, provavelmente porque dificulta
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a invasdo e crescimento dos parasitas no interior dos eritrdcitos.
Embora a maioria dos estudos aponte a doenca falciforme como protectora contra a malaria, alguns estudos
consideram que quando o individuo é infectado, as consequéncias podem ser graves.
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Importancia da espiritualidade na assisténcia a sau  de

Importance of spirituality in health care
Ana Luiza Ferreira Aydogdu D * &

RESUMO

A espiritualidade é um aspecto fundamental para o bem-estar dos individuos, sendo um factor importante para a
assisténcia a saude. O presente estudo teve como objectivo reflectir sobre as relagdes entre saude e espiritualidade e
a importancia do assunto para a assisténcia a saude. Trata-se de uma revisdo narrativa baseada em artigos nacionais e
internacionais sobre espiritualidade e saude disponiveis na Biblioteca Virtual em Saude. Os beneficios da
espiritualidade para a saude dos individuos sdo evidentes, e principalmente na actualidade, quando se enfrenta o
periodo pandémico, as pessoas recorrem a espiritualidade como forma de resiliéncia. Entretanto, apesar do
conhecimento da importancia da espiritualidade pelos profissionais de salide, a mesma ndo é devidamente utilizada
como estratégia para prevencdo de doencas e promocdo da saude. Um elemento fundamental para o bem-estar
integral do paciente, como a espiritualidade, ndo deve ser negligenciado, disciplinas que abordem o cuidado espiritual
devem ser introduzidas aos curriculos dos programas dos formandos da area de saldde e o tema deve ser melhor
explorado pelos profissionais durante a assisténcia a saude.

Palavras-chave: Espiritualidade; Satude; Religido

ABSTRACT

Spirituality is a fundamental aspect of the well-being of individuals and is therefore an important factor in health care.
This study aimed to reflect on the relationship between health and spirituality and the importance of the subject for
health care. It is a narrative review based on national and international articles on spirituality and health available in
the Virtual Health Library. The benefits of spirituality for the health of individuals are evident, and especially today,
when facing the pandemic period, people resort to spirituality as a form of resilience. However, despite the
importance of spirituality being recognized by health professionals, it is not properly used as a strategy for disease
prevention and health promotion. A fundamental element for the integral well-being of the patient, such as
spirituality should not be neglected, disciplines that address spiritual care should be introduced to the curricula of
health programs and the theme should be better explored by professionals during health care.

Keywords: Spirituality; Health; Religion

INTRODUCAO

A espiritualidade e a religiosidade sdo necessidades humanas, apresentando-se como grandes influéncias para
a manutencdo do bem-estar dos individuos, s3o elementos importantes para o cuidado de saude®?. A interacc3o
entre a mente e o corpo fisico é observada em vdrios estudos, pacientes com atitudes mais positivas frente a

doenca tém melhores respostas fisicas quando comparados aqueles que se apresentam mais depressivos e
ansiosos, estas respostas psicolégicas por sua vez sdo positivamente afectadas pela espiritualidades.
A espiritualidade é um instrumento significativo durante todo o processo saude-doenca, podendo ser decisiva
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desde a aceitacdo do diagndstico até a adesdo ao tratamento.* E imprescindivel lembrar que a dimensdo
espiritual é parte do individuo devendo ser considerada durante a prestacdo de cuidados de saude.

A salde é o bem-estar fisico, mental, social e espiritual.> Portanto, no processo de cuidar é fundamental
considerar a saude fisica, mental, social e espiritual do individuo, ou seja, é importante atentar também para a
espiritualidade, sem a qual impossibilita praticar um atendimento integral.® A espiritualidade é o meio pelo qual
as pessoas encontram conforto, esperanga e paz interior, esta busca pode dar-se através da religido ou ndo,
alguns individuos encontram significado para suas vidas através da arte, da musica ou da interaccdo com a
natureza, alcancando assim o bem-estar espiritual.” A religiosidade, por sua vez, é a pratica da crenca de forma
organizada, através da filiacdo aos templos religiosos e da pratica de rituais. ®

A importancia da espiritualidade para a saude é evidenciada pela quantidade de estudos conduzidos sobre o
tema em vdrios paises ao redor do mundo®® incluindo o Brasil. 1! Além disso, estudos apontam a importancia da
introducdo de disciplinas que abordem especificamente questdes relacionadas a espiritualidade, como ética e
espiritualidade, saude e espiritualidade, aos curriculos de cursos da drea da salde, como medicina e
enfermagem 31!

Durante a formacgdo académica, profissionais de saude aprendem que todos, ndo importando etnia, tradigdo,
preferéncia sexual ou religido, tém direito ao acesso a saude, devendo ser tratados dignamente.'? Entretanto, as
crengas dos individuos devem ser respeitadas. Quanto aos ritos religiosos, estes devem, dentro do possivel,
serem incentivados também dentro das instituicdes de salde.'® Torna-se necessério avaliar até que ponto, na
pratica dos cuidados de saude, a espiritualidade do paciente é considerada factor importante para a promogao da
saude. Além disso, a forma de encarar a espiritualidade pelos profissionais, suas opinides e valores a cerca do
tema vio influenciar nos cuidados prestados e na tomada de decisdes durante a assisténcia ao paciente.*

Apesar da existéncia de varios estudos que apontam os beneficios da espiritualidade para o cuidado integral
do individuo®®3, conectar a espiritualidade as ciéncias da salde n3o é uma tarefa facil.> Embora estudantes e
profissionais da drea da sadde possuam conhecimentos sobre a importancia da espiritualidade para o paciente,
existe uma lacuna entre a teoria e a pratica, visto que muitas vezes estes profissionais ndo aplicam seus saberes
para abordar os aspectos espirituais e utiliza-los como parte da prestacdo dos cuidados de saude.***

A espiritualidade é um recurso importante para o confronto de dificuldades, e pode estar directamente ligada
a qualidade de vida e a longevidade dos individuos, devendo, portanto, ser considerada na pratica profissional®.
Especialmente no actual momento, periodo em que muitos individuos adoecem e varios deles vém a ébito devido
a pandemia de Covid-19, a espiritualidade ganha destaque como fonte de resiliéncia. 1

O objectivo deste estudo foi reflectir sobre as relagGes entre salude e espiritualidade e a importancia do
assunto para a assisténcia a saude.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo do tipo revisdo narrativa, em que os critérios para inclusdo de artigos ndo sdo
detalhadamente especificados, pois seu ponto forte ndo é o rigor metodoldgico e sim a capacidade de realizar
uma reflex3o através da andlise critica dos dados colectados. 17/

Para a busca dos artigos foi usada a base de dados Biblioteca Virtual em Saude (BVS), incluindo aqueles
publicados entre o ano 2018 a 2021, em lingua portuguesa ou inglesa.

A colecta do material bibliografico ocorreu no més de Abril de 2021, utilizando-se os seguintes descritores em
salde (DeCS): “Assisténcia a Saude”, “Espiritualidade”, “Pessoal de Saude”, “Sadde” e “Religido” ou seus
correspondentes no idioma inglés, Medical Subject Headings (Mesh): “Delivery of Health Care”, “Spirituality”,
“Health Personnel”, “Health” e “Religion”, utilizando o operador booleano AND para fazer diferentes combinag¢des
de palavras. Desta feita, a partir dos artigos encontrados, procedeu-se a construgdo tedrico-reflexiva do texto.

PERCEPCAO DA IMPORTANCIA DA ESPIRITUALIDADE PARA OS PACIENTES
A importancia da espiritualidade para a saude é observada em diversos estudos, embora a mesma nao esteja

restrita a religiosidade, a religido é um dos factores determinantes para o bem-estar espiritual'®?°. Em diversos
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paises cujas crencas religiosas praticadas sdo diferentes entre si, foram identificados semelhantes beneficios da
espiritualidade para a satde dos individuos. Em uma pesquisa feita com pacientes oncolégicos na China, um pais
de maioria budista, observou-se uma associac¢do significativa entre bem-estar espiritual e maior qualidade de vida
com presenca de poucos sintomas de ansiedade e depressdo.'° Na Colémbia, pais em que a maioria da populacio
adopta a doutrina do cristianismo, um estudo apontou melhores estados de saude, especialmente de homens
idosos e religiosos em comparacdo com os menos religiosos.?° Na Turquia, um pais onde a grande maioria da
populacdo é muculmana, um estudo feito com pacientes psiquiatricos identificou uma associacdo positiva entre
bem-estar espiritual e recuperacdo da satide.”’ Um estudo feito na india, pais onde o hinduismo é a religido
majoritaria, afirmou que a espiritualidade auxilia na prevengdo de inumeras doengas, além de ser um elemento
importante na recuperacdo da salde e no enfrentamento ao luto.?

A religido estd relacionada a crengas, praticas e rituais, envolvendo um poder superior, que atende por nomes
diferentes como Deus, Al3, Buda, entre outros, conforme as diversas crengas religiosas existentes, sendo
manifestacbes que, em geral, envolvem o mistico ou o sobrenatural. A espiritualidade distingue-se do
humanismo, dos valores, da moral e da saude mental, estando conectada ao que é sagrado e transcendente,
sendo ligada ao mistico e a religido, porém, comecando antes e indo além da mesma.?

Especialmente para pessoas em tratamentos paliativos, a espiritualidade mostra-se como um factor
determinante na melhoria da qualidade de vida. 3

Em Belo Horizonte (Brasil), um estudo feito com idosos com cancer identificou que a espiritualidade é parte
importante na estratégia para lutar contra os desafios e sofrimentos trazidos pela doenca?. Outro estudo
conduzido no Brasil, desta vez com criangas e adolescentes portadores de doencgas crdnicas, apontou a
espiritualidade como uma necessidade para sustentar a esperanga e dar sentido a vida. Os participantes também
enfatizaram, a importancia em conversar sobre o tema com os profissionais de salde, e que muitas vezes o tépico
n3o é explorado como deveria. ®Um estudo também conduzido no Brasil abordou a fé como elemento utilizado
por pacientes pré-operatdrios para aliviar o medo e a angustia frente a descoberta da doencga e a necessidade de
passar por um procedimento cirurgico, porém neste mesmo estudo foi enfatizado que o cuidado espiritual é
pouco abordado pelos profissionais de satde, sendo prestado por amigos e familiares dos pacientes.?®

Conhecimentos e praticas sobre espiritualidade entre profissionais de satude

Demonstrada a importancia da espiritualidade para a saude dos individuos, a posterior descrever-se-a
aspectos relacionados com o conhecimento dos profissionais de salde sobre os beneficios do cuidado espiritual.
Para a pratica da espiritualidade nos cuidados de saude sdo necessarias habilidades criticas, e experiéncia, através
das quais sera fornecida uma assisténcia de qualidade, evitando preconceitos, especialmente de cunho
religioso.?’

Apesar dos beneficios da espiritualidade para a saude, observa-se uma falta de conhecimentos suficientes para
que os profissionais possam atender as necessidades espirituais de seus pacientes. O cuidado espiritual ndo esta
sendo explorado numa amplitude necessaria durante a assisténcia a satde.*?* E preciso considerar também que
a espiritualidade do préprio profissional de saude exercerd influéncia no modo como ele abordard os aspectos
espirituais durante a pratica da profissdo.

Crengas pessoais dos profissionais de saude também podem interferir na forma como estes usardo a
espiritualidade durante a prética da profiss3o.2® Profissionais de salde cientes de seus préprios valores e
principios, evocam necessidades espirituais dos pacientes de forma mais eficiente. %

Por mais que o profissional de salde esteja consciente da importancia do cuidado espiritual, ele necessita de
oportunidades para avaliar seus préprios principios e de mais conhecimentos e habilidades para trazer essa
pratica para sua rotina de trabalho.

E importante introduzir ao curriculo de programas da area da satde, disciplinas que abordem o cuidado
espiritual, para que o estudante possa desenvolver habilidades visando auxiliar o paciente a suprir suas
necessidades espirituais, especialmente no que se refere ao tratamento de pessoas com doencas terminais,

devendo ainda haver uma interac¢do entre os profissionais de salde e os prestadores de cuidados espirituais.*?3
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O profissional de saude deve actuar como um facilitador da promogdo do bem-estar espiritual do paciente e
de sua familia, atentando para a espiritualidade como um factor determinante para uma assisténcia de saude
eficaz e eficiente.

Espiritualidade e a pandemia de Covid-19

No momento actual é impossivel falar sobre espiritualidade sem citar a Covid-19, que surgiu no final de
dezembro de 2019 e logo tornou-se uma pandemia, sendo uma ameaca para todo o mundo.>® A pandemia de
Covid-19 afectou a populagdo mundial em diversos aspectos, pois, a rotina da sociedade sofreu varias
transformacdes.3! A pandemia trouxe diversos desafios para a humanidade, além do nimero alarmante de
infectados e mortos devido a doenca, muitas s3o as consequéncias para a economia mundial.??

Estes factores fazem com que a pandemia acarrete, além de problemas fisicos, transtornos mentais e sociais
para uma populacdo cada dia mais abalada.®® Neste cendrio, os individuos recorrem a diversas estratégias para
lutar contra o virus e suas consequéncias, uma das medidas é o conforto trazido pela espiritualidade.

Em um estudo feito nos Estados Unidos observou-se que durante a pandemia de Covid-19 a utilizagdo da
espiritualidade de forma positiva foi uma forte medida de enfrentamento da doenga, levando a melhora da
saude. 3

Segundo um estudo realizado no Canada, a espiritualidade desempenhou um papel activo e positivo na
qualidade de vida e na saude dos individuos durante o actual periodo pandémico®. Um estudo conduzido na
Nigéria enfatiza que a espiritualidade determina o meio através do qual as pessoas enfrentam medos, tensées e
ansiedades, sintomas estes prevalentes na sociedade actual, que luta contra a Covid-19.% Resultados
semelhantes foram evidenciados num estudo realizado no Paquistdo, onde a sociedade recorre a religido e a
espiritualidade para lidar com a ansiedade trazida pela pandemia do novo Coronavirus (SARS-CoV-2) . ¥’

Um estudo feito no Brasil identificou que as pessoas passaram a recorrer mais a religido e a espiritualidade
desde o advento da pandemia, e que este facto trouxe consequéncias positivas para a saude mental da
populac3o.® A situacio emergencial trazida pelo SARS-CoV-2 enfatiza ainda mais a necessidade de preparar os
profissionais de salide no que se refere ao apoio espiritual a ser fornecido aos pacientes e seus familiares. 3

CONSIDERAGOES FINAIS

Este estudo possibilitou uma reflexdo sobre a espiritualidade e sua importancia para a assisténcia a saude.

Apesar de os profissionais de salde terem conhecimentos sobre os beneficios da espiritualidade para a saude
dos individuos, o cuidado espiritual ndo é devidamente praticado.

A dimensdo espiritual do individuo deve ser considerada durante a assisténcia a salde, porque um bem-estar
espiritual abalado deve ser tratado, e também porque com aspectos espirituais negativamente afectados, bem-
estares fisico, mental e social também serdo negativamente atingidos. Havendo bem-estar espiritual o individuo
apresentara atitudes mais positivas durante todo o processo assistencial. Profissionais de saude precisam avaliar
suas proéprias crencgas e valores, e devem estar bem preparados e atentos para prestar uma assisténcia holistica
ao paciente, o que inclui o cuidado espiritual.

Um elemento fundamental para o bem-estar integral do paciente, como a espiritualidade ndo deve ser
negligenciado. InstituicGes de ensino devem avaliar seus curriculos, pois os profissionais da area da saude devem
estar habilitados para prestar o apoio espiritual que o paciente e seus familiares necessitam, bem como
instituicdes de salde devem oferecer meios para que a equipe multidisciplinar possa melhor explorar a
espiritualidade ao prestar cuidados aos pacientes.

A eficicia da espiritualidade ganha destaque especialmente no atendimento a pacientes crénicos e/ou
terminais, e em situa¢des emergenciais, como o actual periodo pandémico, porém o cuidado espiritual deve ser
parte constante da assisténcia a salde em todas as unidades, ndo devendo ser lembrado somente no tratamento
de doentes terminais, ou em emergéncias, mas sim devendo ser uma rotina nos servigos de saude, ja que todos
tém direito ndo somente ao bem-estar fisico, mental e social, mas também ao bem-estar espiritual.
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Apresentacao de dois casos clinicos de Leishmaniose em Angola

Presentation of two clinical cases of Leishmaniasis in Angola

José Muetunda Pedro 24 142 Lucas Anténio Nhamba? L2, Victor Manuel Eng Rodriguez’

RESUMO
Em varios paises em desenvolvimento, pouco se sabe sobre a Leishmaniose. Em Angola sdo escassas as reportagens de
casos, ainda que se conhece a presencga do vector.
Apresentamos dois casos clinicos de Leishmaniose cutanea reportados em 2019, sendo o primeiro referente a paciente
masculino de 18 anos de idade, residente da aldeia de Tchissengue, zona rural, municipio de Londuimbali, provincia
Huambo, procurando atendimento médico por apresentar no dorso do dedo grande do pé direito, uma lesdo ulcerosa
Unica com mais de um ano de evolugdo. E o segundo trata-se de um paciente do sexo masculino de 26 anos de idade,
procedente do mesmo local que apresentava multiplas lesdes na pele do membro inferior direito. Os casos clinicos
apresentados evidenciaram a positividade para Leishmaniose cutanea como resultado dos exames de laboratérios que
incluiram, bidpsia para o estudo anatomopatoldgico e confirmagdo por PCR pelo Laboratdério do Instituto de Higiene e
Medicina Tropical, Portugal.
Palavras-chaves: Leishmaniose Cutanea, Doencas Negligenciadas, Psychodidae

ABSTRACT
In several developing countries, little is known about Leishmaniasis. In Angola, reports of cases are scarce, even though
the presence of the vector is known.
We present two clinical cases of cutaneous leishmaniasis reported in 2019, the first case is of a male patient, aged 18
years old, of the village of Tchissengue, rural area, municipality of Londuimbali, Huambo province, seeking medical
attention for after presenting a single ulcerative lesion on the dorsum of the big toe of the right foot, with more than
one year of evolution. And the second is a 26-year-old male patient from the same place who presented multiple
lesions on the skin of the right lower limb. The clinical cases presented showed positivity for cutaneous Leishmaniasis as
a result of laboratory tests that included biopsy for anatomopathological and confirmed by PCR by Institute of Tropical
Medicine, Portugal.
Keywords: Neglected Diseases, Cutaneous Leishmaniasis, Psychodidae

INTRODUCAO

A Leishmaniose é uma doencga parasitaria de distribuicdo mundial que pertence ao grupo das 10 principais
Doencas Tropicais Negligenciadas (DNT). E provocada por espécies de protozodriosdo género
Leishmania, transmitidas mediante a picada de flebotomineos da familia Psychodidae. Actualmente reporta-se
existirem 22 espécies envolvidas na transmissdo da enfermidade aos humanos. Sua presenca esta diretamente
ligada a pobreza, portanto, condi¢des ambientais e socio-culturais exercem algum impacto sobre a ocorréncia da
doenca.>?
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Existem trés formas principais da doenca em humanos, nomeadamente a Leishmaniose cutdnea (LC) que
causa ferimentos na pele, sendo a forma mais comum; Leishmaniose visceral (LV) também conhecida por Kalazar,
que acomete varios 6rgdos internos (geralmente medula dssea, baco e figado), forma mais grave; e a Leishmani-
se mucocutanea (MC), forma mais incapacitante da doenca.’ 3

Até outubro de 2022, a LC foi considerada endémica em 87 (53,6%) paises, e em 3 (1,5%) houve casos
reportados. A mesma data a LV foi considerada endémica em 79 (49,7%) paises e em 5 (2,6%) houve casos
reportados.* SEm vdrios paises em via de desenvolvimento, pouco se sabe sobre esta doenca infecciosa
negligenciada. Em Angola s3o escassas as reportagens de casos de Leishmaniose, ainda que se conhece a
presenca do vector, por outro lado, ndo se tem notificado as autoridades competentes, pois, ndo existem
informagdes precisas sobre a presenca da enfermidade.

Desta feita, em 1963, um grupo de pesquisadores portugueses suspeitaram de trés casos de LC em criangas na
provincia do Huambo.® Na década de 1990 em Espanha, foi diagnosticado um caso de LV em um paciente
masculino de 26 anos de idade proveniente de Angola, sendo o primeiro caso de Leishmaniose por L. infantum
diagnosticado na regido sul de Africa. Mais recentemente, uma pesquisa serolégica e molecular em Luanda,
revelou a existéncia de dois cdes seropositivos para Leishmania sp. sendo um deles confirmado tratar-se de L.
infantum ®

CASO CLINICO 1

Paciente masculino de 18 anos de idade, residente na aldeia de Tchissengue, zona rural do municipio de
Londuimbali, provincia Huambo. Que em 2018 procurou atendimento médico por apresentar no dorso do dedo
grande do pé direito, uma les&o ulcerosa Unica, com mais de um ano de evolugéo.

Ao interrogatério, nega ter viajado para zonas endémicas, e ter estado em contacto com pessoas acometidas
pela enfermidade. Refere que a lesdo teve inicio como uma borbulha avermelhada, depois da picada de um
insecto, quando realizava actividades no campo. Notou-se persisténcia da mesma, evolucdo lenta e
posteriormente ulceragdo, apesar do tratamento tdpico e sistémico com antimicrobianos e antimicdticos
indicados na sua localidade de procedéncia.

Ao exame fisico observou-se uma ulceragdo ovalada (Fig. 1 A), de aproximadamente 2,5 x 1,5 cm, eritematosa,
com bordos elevados bem delimitados, hiperémicos e endurecidos, assim como uma crosta central. Realizaram-se
exames complementares, como microscopia dptica, com evidéncias de Amastigotas de Leishmania, biopsia de
pele, observando-se granulomas constituidos por células gigantes tipo Langerhans e células epitelioides, bem
como intensos infiltrados inflamatdrios compostos por linfécitos, plasmdcitos e neutrofilos.

O estudo Andtomo-patoldgico demonstrou, hiperqueratose, congestdes vasculares e inflamagdo crénica na
superficie da derme papilar. O exame de PCR pelo Laboratdrio do Instituto de Higiene e Medicina Tropical
(Portugal)® confirmou a presenca de Leishmanias sp. Confirmado o diagndstico, prescreveu-se o tratamento com
azitromicina na dose de 500 mg/dia durante trés dias consecutivos, repetindo a mesma dose 10 dias depois,
tendo evolugdo favoravel.

Figura 1 A — Paciente com lesdo ulcerosa Unica no dorso do dedo grande do pé direito. B —
Colecta da amostra a partir da borda da lesdo

®
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CASO CLINICO 2

Paciente do sexo masculino de 26 anos de idade, procedente da aldeia de Tchissengue, municipio do
Londuimbali, provincia do Huambo, camponés, avaliado pelo dermatologista vinculado ao Hospital Geral do
Huambo no ano de 218, por apresentar multiplas lesdes na pele do membro inferior direito.

Ao interrogatdrio refere que ha 8 meses comecgou por presentar no membro inferior direito lesGes na pele tipo
borbulhas avermelhadas em nuimero de trés (Fig. 2), sendo que duas das quais ulceradas. Ao exame fisico dos
fragmentos de pele, descrevem-se duas (2) formacdes de tecido (sendo a maior com 1,5x0,5cm), de cor castanha,
consisténcia mole, ulcerosas recoberta por crostas.

Os exames anatomopatoldgicos, informaram a presenca de hiperplasia pseudo-epiteliomatosa,
hiperqueratose da epiderme com ulceragdo na superficie, intenso infiltrado inflamatdrio linfoplasmocitario e
macréfago misturado com células na derme, cogestdo vascular, tal como hiperplasia endotelial. Também foi
possivel observar estruturas puntiformes no interior dos macréfago sugerindo estarem relacionadas com o
parasita.

O diagndstico da Leishmaniose foi confirmado apds a extragdo do DNA, mediante analise de sequenciamento
por PCR pelo Laboratério do Instituto de Higiene e Medicina Tropical (Portugal’®, impondo-se posteriormente
tratamento com azitromicina na dose de 500 mg/dia durante trés dias consecutivos, repetindo a mesma dose 10
dias depois, tendo evolugdo favoravel.

Figura 2 — Paciente com multiplas lesGes na pele do membro inferiores direito

DISCUSSAO

A Leishmaniose é uma parasitose de grande importancia em todo o mundo, nos ultimos anos aumentou sua
frequéncia e distribuicdo. Isto pode estar associado principalmente ao aquecimento global e a invasdo continua
de ambientes da selva pelos seres humanos, por razdes urbanas ou para adquirir terras agricolas maiores.°

A Leishmaniose é causada por um protozoario (Leishmania) e transmitida por flebétomos. E das chamadas
enfermidades tropicais desatendidas ou negligenciadas, que afecta de maneira desproporcional as popula¢des
mais pobres e as pessoas que vivem nas zonas rurais, remotas ou com acesso limitado ou nulo a atengdo médica.
Suas formas clinicas (cutanea, visceral), a complexidade e a distribuicdo da doenga em distintas regiGes sdo alguns
dos desafios para controlar a enfermidade. As cicatrizes deixadas pela LC podem ter um importante impacto
psicossocial na vida do individuo.!?

Tanto a LV como a LC possuem distribuicdo geografica limitada, porém, podem mostrar uma alta variabilidade,
tanto entre paises como entre zonas no mesmo pais. Os movimentos populacionais devido a conflitos ou
estiagens, combinado com um sistema de saude débil ou com um funcionamento deficiente, provocam a
expansdo da enfermidade a novas areas e a apari¢cdo de epidemias. A ndo existir uma vacina ou medidas de
combate aos vectores, o controlo da Leishmaniose em Africa continua baseando-se no diagnéstico e o tratamento
dos casos.

Angola, segundo reportado pelo relatério da OMS?, até a data consultada (10 de Marco de 2023), o gréfico
interactivo para a L. cutdnea, ndo havia casos autéctones registados de Leishmaniose, ainda que varios paises
fronteiricos como o Congo e Namibia a tenham reportado.
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Em condicBes ideais, é importante confirmar o diagndstico da doenca, devido a sua relevancia no tratamento e
progndstico. Em paises onde ndo existam casos reportados ndo de deve-se descartar a existéncia da mesma.

Para os pacientes dos casos clinicos apresentados, as lesdes apresentaram-se de maneira localizada, ulcerosa
e assintomatica nos membros inferiores, sem fazer referéncia a outra sintomatologia como adenomegalia, que
levasse a pensar na possibilidade de afecgdo sistémica.

A confirmagdo diagnostica da Leishmaniose é realizada principalmente pela descoberta de amastigotas no
esfregaco directo retirado da borda da lesdo (Fig. 1 B) que geralmente apresenta-se como lesdes ulcerativas
superficiais e circulares de bordas altas, bem definidas, leito central de tecido de granulagdo, base aparéncia
carnuda e com exsudado amarelado.?

Os métodos de diagndstico parasitoldgico sdo especificos, entretanto, pouco sensiveis (79%), ainda assim, sdo
acessiveis e devem aplicar-se em todas as formas clinicas da LC, em contrapartida, os estudos histopatoldgicos
tem uma sensibilidade de 70%*>4,

A utilizagdo do método de diagndstico por PCR demostrou a mais alta sensibilidade nas apresentagdes tipicas
(100%) e atipicas (94%), e uma especificidade de 100%, segue-se a inmuno-histoquimica com 97% de
sensibilidade e 100% de especificidade®.

Na actualidade, para o tratamento da Leishmaniose, tem-se alcangado resultados clinicos e microbioldgicos
satisfatdrios pela utilizacdo de antimoniais pentavalentes na forma de estibogluconato sédico, o antimoniato de
N-methylglucamine (Glucantime). Outras opg¢des disponiveis incluem, a pentamidina, anfotericina, azodlicos,
trimetoprim, sulfametoxazol, dapsona, azitromicina e miltefosina.®

Apesar das vantagens acima mencionadas oferecidas pelo tratamento da Leishmaniose com compostos
antimoniais, infelizmente, em Angola este medicamento ndo esteve ao nosso alcance, portanto, foi necessario
administrar tratamento aos pacientes com uma das alternativas terapéuticas, isto é, azitromicina na dose de 500
mg/dia durante trés dias consecutivos, repetindo a mesma dose 10 dias depois. Decorridos dois (2) meses as
lesGes desapareceram (Fig.3), a area da pele afectada mostrou-se despigmentada com aparéncia de uma
gueimadura sem deixar cicatriz deformada.

Azitromicina indicada na dose de 500 mg/dia por 10 dias consecutivos em trés ciclos, com intervalos de um
més, por via oral, tem sido utilizada no Brasil em pacientes com LC e LV e nenhum efeito adverso foi relatado com
0 seu uso. Sugere-se que a azitromicina tenha uma actividade potencial na LC, tal como observou-se a resposta
terapéutica aos casos em referéncia.'’

Figura 3 — Antes e depois (da esquerda a direita do observador) do tratamento feito a base de azitromicina.

CONCLUSAO

Os casos clinicos apresentados evidenciaram a positividade de LC como resultado dos exames de laboratérios
gue incluiram, biépsia para o estudo anatomopatoldgico e confirmacgao por PCR pelo Laboratério do Instituto de
Higiene e Medicina Tropical (Portugal), em pacientes vinculados a actividades agricolas, reportando haver sido
picados por mosquitos, numa zona com caracteristicas propicias para sobrevivéncia de fleb6tomos.
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N3do havendo registos ao Observatério Global de Saude da OMS referentes a endemicidade da doenga em
Angola a data de publicagdo do presente manuscrito, os casos clinicos apresentados tornam-se motivo de um
despertar das autoridades competentes com vista a realiza¢do de pesquisas aprofundadas, de modo a se aferir a
sua magnitude em Angola.

Proteccdo de pessoas e animais
Os autores declaram que os procedimentos estdo de acordo com os regulamentos estabelecidos pelos

responsaveis da Comissdo de Investigagdo Clinica e Etica e de acordo com a Declaragio de Helsinquia da
Associacdo Médica Mundial actualizada em 2013.
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