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RESUMO

A doenca de Chagas (DC) acomete entre 6 e 7 milhdes de pessoas no mundo.
Os decursos mais graves acontecem em criangas menores. Quando o tratamento é
iniciado nos primeiros anos de vida, se reportam altas taxas de cura. O objetivo
principal de este estudo € descrever aspectos epidemioldgicos, clinicos, laboratoriais
e terapéuticos observados em pacientes do grupo pediatrico com doenca de Chagas
oriundos da Amazonia brasileira e registrados no estado do Amazonas entre 1980 e
2020. Trata-se de um estudo descritivo, retrospectivo e prospectivo, de série de casos.
As informacdes foram obtidas do Sistema de Informacé&o de Agravos de Notificagdo —
SINAN, dos prontuarios dos pacientes atendidos no ambulatorio de DC da Fundacéo
de Medicina Tropical Dr. Heitor Vieira Dourado (FMTHVD), dos arquivos da Geréncia
de Entomologia e de inquéritos soroldgicos realizados pelo grupo de Doenca de
Chagas da FMTHVD. Foram identificados um total de 81 casos procedentes de 20/62
municipios do Amazonas, o que representa dentro do periodo estudado 38,8% do total
de casos agudos do Amazonas (n=209) e 6,7% do total de casos agudos entre 0 e 19
anos do Brasil (n=1210). Em 50,62% (n=41/81) dos pacientes a provavel forma de
transmissao foi oral. A grande maioria (n=77/81; 95,1%) foram identificados na fase
aguda, destes, 88,3% (53/60 com exames parasitolégicos) tiveram diagndostico por
meio da gota espessa. Prevaleceu a faixa etaria de 10 a 15 anos (n=26/81; 32,1%) e
0 sexo masculino (n=47/81; 58%). A febre foi registrada em 100% (48/48) dos
pacientes sintomaticos e 20,8% (n=10/48) destes desenvolveram complicacdes.
Foram encontradas alteracfes nos exames cardioldgicos em 40,0% (n=14/35) dos
casos agudos. O tratamento foi realizado com benznidazol, detectando-se poucos
efeitos adversos (6/31; 19,3%), todos leves. Em 53,3% dos casos agudos (41/77)
apresentaram melhora total do quadro clinico. Dois casos pds-agudos evoluiram para
fase crbnica indeterminada, um para a fase crbnica cardiaca e um lactente foi a 6bito.
Os dados analisados geram informacGes Uteis a medida que refletem a grande
morbidade da doenca de Chagas na idade pediatrica no estado do Amazonas.

Palavras Chaves: Trypanosoma cruzi, criangas, Amazonia, Brasil.
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ABSTRACT

Chagas disease (CD) affects between 6 and 7 million people worldwide. The
most serious courses take place in younger children. When treatment is started in the
first years of life, high cure rates are reported. The main objective of this study is to
describe epidemiological, clinical, laboratory and therapeutic aspects observed in
patients from the pediatric group with Chagas disease from the Brazilian Amazon and
registered in the state of Amazonas between 1980 and 2020. This is a descriptive,
retrospective and prospective case series. The information was obtained from the
Notifiable Diseases Information System - SINAN, from the medical records of patients
seen at the DC outpatient clinic of the Dr. Heitor Vieira Dourado Tropical Medicine
Foundation (FMTHVD), from the entomology management archives and from
serological surveys conducted by the Chagas Disease group of FMTHVD. A total of
81 cases from 20/62 municipalities in Amazonas were identified, representing within
the studied period 38.8% of the total acute cases of amazonas (n=209) and 6.7% of
the total acute cases between 0 and 19 years of Brazil (n=1210). In 50.62% (n=41/81)
of the patients the probable form of transmission was oral. The vast majority (n=77/81;
95.1%) were identified in the acute phase, of which 88.3% (53/60 with parasitological
tests) were diagnosed by thick gout. The age group from 10 to 15 years (n=26/81;
32.1%) and males (n=47/81; 58%) prevailed. Fever was recorded in 100% (48/48) of
symptomatic patients and 20.8% (n=10/48) of these developed complications.
Alterations in cardiac examinations were found in 40.0% (n=14/35) of acute cases. The
treatment was performed with benznidazole, detecting few adverse effects (6/31;
19.3%), all mild. In 53.3% of the acute cases (41/77) showed total improvement in the
clinical picture. Two post-acute cases evolved to an indeterminate chronic phase, one
to the chronic cardiac phase and one infant died. The analyzed data generate useful
information as they reflect the great morbidity of Chagas disease in pediatric age in the

state of Amazonas.

Keywords: Trypanosoma cruzi, children, Amazon, Brazil.



RESUMO LEIGO

No mundo existem entre 6 e 7 milhdes de pessoas infectadas por Doenca de
Chagas. Criangas menores podem apresentar sintomas graves da doenca, mas, se 0
tratamento for iniciado de forma rapida, a maior parte delas podem ser curadas. Neste
trabalho sdo apresentadas informacées sobre doenca de Chagas em criangas e
adolescentes da Amazénia brasileira, atendidos no estado do Amazonas entre 1980
e 2020. Foram identificados 81 pacientes, 0 que representa quase a metade do total
de casos agudos do Amazonas dentro do periodo estudado. A maioria do sexo
masculino com idade entre 10 e 15 anos. Quase todos pegaram a doenga por ingerir
alimentos contaminados principalmente acai, com relatos de febre, e em alguns deles,
problemas no coracdo. Depois de receber o tratamento a maior parte deles melhorou.
Se observou relato de 6bito em um bebé. Esse estudo apresenta pela primeira vez
dados da doenca de Chagas em criancas e adolescentes no estado do Amazonas,

demonstrando a necessidade de acompanhamento nessa populacéo.
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1 INTRODUCAO

1.1 Doenca de Chagas

A doenca de Chagas-DC ou tripanossomiase americana € uma enfermidade
parasitaria potencialmente mortal, causada pelo protozoario Trypanosoma cruzi (T.
cruzi)®-@), Descrita pela primeira vez em 1909 pelo médico e pesquisador brasileiro
que |lhe deu o nome, Carlos Chagas(®4, é considerada uma das 17 doencgas tropicais
mais negligenciadas do mundo®), status reconhecido pela Organizacdo Mundial da
Saude (OMS) em 2005, devido a pouca resolucdo de problemas que incluem um
diagndstico e tratamento oportunos, a pobre disponibilidade de opcdes terapéuticas,
a insuficiéncia de pesquisa cientffica relacionada a prevencdo e a grande

desinformacédo sobre o cenario atual da doenca(®.

Considerada uma antropozoonose de elevada prevaléncia, com grande
impacto negativo, considerando a morbimortalidade e as consequéncias psicoldgicas,
econdmicas e sociais que pode provocar®:(), recentemente o dia 14 de abril de cada
ano, foi definido como o Dia Mundial da Doenca de Chagas, em comemoracao ao dia
em que foi diagnosticado o primeiro caso humano da doenca, em uma crianga de 2

anos chamada Berenice(1):(8),

1.2 Agente etioldgico

O agente causador da DC, foi descoberto por Chagas em 1909, e recebeu o
nome de Trypanosoma cruzi em homenagem a Oswaldo Gongalves Cruz, lider dos
estudos de doencas infecciosas e parasitarias do Brasil*:(),

E um protozoario flagelado da Ordem Kinetoplastida, Famiia
Trypanosomatidae, que apresenta um UuUnico flagelo e uma organela localizada
préximo ao nicleo, contendo o DNA mitocondrial, denominada de cinetoplasto(19, de
ciclo biolégico complexo, realizado em vérias espécies de hospedeiros vertebrados e
de invertebrados. Nos hospedeiros vertebrados o T. cruzi pode ser encontrado no
sangue dos mamiferos, em uma forma evolutiva denominada de tripomastigota

(flagelada) que é extremamente movel e, nos tecidos, como amastigota (sem flagelo).



Nos invertebrados, o parasito € ingerido durante o repasto sanguineo, de
insetos triatomineos, conhecidos como barbeiros. No tubo digestivo dos vetores, o
parasito sofre novas transformacdes gerando as formas infectantes, denominadas de
tripomastigota metaciclica, na porcéo final do intestino, a ampola retal, sendo liberadas
nas fezes e urina do inseto. Como o parasito ndo penetra na pele integra, a
transmissdo para um novo hospedeiro vertebrado pode ocorrer através da penetracao
do T. cruzi pelaleséo ou ferimentos na pele, formados durante a picada ou ainda por

mucosas (Figura 1)1,

1 o] N
O triatomineo infetado ingere sangue e defeca, liberando
tripomastigotas  metaciclicas, que penetram no .
hospedeiro pelas mucosas ou pelo orificio da picada. . .
8 Al 2 .
No final do tubo digestivo se originam as Os  tripomastigotas  metaciclicas

formas infectantes (tripomastigotas
metaciclicas) dando inicio ao novo ciclo.

penetram diferentes tipos celulares e
se transformam em amastigotas, que
se multiplicam por divisdo binéria.

d

5 @ . o ™ » D

No tubo digestivo do triatomineo, ocorre
a transformagdo do parasito e
multiplicagdo de formas epimastigotas.

As amastigotas se diferenciam em
tripomastigotas sanguineas, sendo

4 \/@ liberadas na corrente sanguinea.

No repasto sanguineo, o triatomineo ingere sangue e

tripomastigotas sanguineas do hospedeiro infectado.

Fonte: Ciclo elaborado por Karina Lopez Rodriguez.

Figura 1: Ciclo de vida do T. cruzi.

Por ser um parasito eclético e realizar seu ciclo em muitas espécies de
hospedeiros, o T. cruzi apresenta alta variabilidade genética. Atualmente sao
classificados e descritas sete(7) genotipos Tcl a TcVI e Tc bat!?, denominados de
unidades discretas de tipagem (DTUs), que diferem entre si quanto a viruléncia,
resposta ao tratamento e epidemiologia(l®). As caracteristicas geograficas e bioldgicas

divergentes entre as diferentes cepas de T. cruzi®® sdo descritas a seguir:

O Tcl é a cepa mais abundantemente dispersa nas Ameéricas, associando-se

tanto a ciclos selvaticos quanto domeésticos. A infeccdo humana esta relacionada a



cardiomiopatia chagéasica, e se concentra principalmente ao norte da América do Sul

e Central, com escassos relatos de casos ao sul da bacia amazobnica.

O Tcll encontra-se predominantemente nas regides sul e centro da América do
Sul, sendo maiormente associado a ciclos domeésticos. Podem se apresentar

relacionados a esta linhagem manifesta¢cfes cardiacas, megaes6fago e megacélon.

Tclll e TclV estdo semelhantemente distribuidos na América do Sul, mas,
diferem enquanto ao seu principal ciclo de transmisséo, o Tclll esta associadoao ciclo
selvatico, sendo raramente descrito em humanos. O TclV apresenta predominante o

ciclo domiciliar, afetando grandemente os seres humanos.

TcV e TcVI sdo dois hibridos de Tcll e Tclll, que afetam principalmente o Sul e
centro da América do Sul, com manifestacbes clinicas caracteristicas de

cardiomiopatia e megassindromes, e com ciclos selvaticos desconhecidos.

Um novo gendtipo de T. cruzi foi relatado em morcegos, desde a floresta
amazonica até areas urbanas do Centro, Nordeste e Sudeste do Brasil, denominado
de Tcbhat ou Tevil. O Tcbat mostra um padrdo de cédigo de barras Unico, divergindo
de todas as outras DTUs conhecidas, embora se descreva alguma afinidade com o
Tcl. Esthd comprovado que o Tcbat ndo se desenvolve nas espécies de triatomineos
T. infestans, Rhodnius prolixus e Panstrongylus megistus, que sao as principais

espécies domiciliadas e criadas em laboratério(4).

1.3 Vetor

No norte de Minas Gerais, durante a realizagdo de uma campanha contra a
Malaria (entdo chamada de “impaludismo”), no ano de 1909, o doutor Carlos Chagas
e sua equipe encontraram um grande hemiptera hematdéfago (Panstrongylus
megistus) infestando as casas e atacando o homem & noite, vulgarmente chamado
pelos comunitarios de barbeiro. Depois da andlise de varios exemplares do inseto
foram detectadas formas parasitarias flageladas do T. cruzi, para posterior conclusao
de que os triatomineos sdo o0s insetos transmissores da doenca na sua forma

vetorial®,



Os barbeiros pertencem a ordem Hemiptera, familia Reduviidae, subfamilia
Triatominae. Sao hemat6fagos com habito noturno, fotofobia e termotropismo
positivo%. Apresentam um tamanho variavel de 0,5 a 4 cm de comprimento. O seu
ciclo evolutivo tem 5 estagios, de ovo até adulto (Figura 2), transcorrendo entre 3 e 8
meses, podendo viver até 2 anos. S&o insetos lentos, de voo dificil, pouco agressivos,
com grande capacidade reprodutora e alta resisténcia ao jejum6),

Rhodnius robustus
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Figura 2: Imagem ilustrativa do Ciclo evolutivo de triatomineos do género Rhodnius.

S&o conhecidas cerca de 150 espécies de triatomineos, a maioria confinados
as Américas(”), Destas 44 espécies ja foram identificadas no Brasil, sendo as mais
significativas: Triatoma infestans, Triatoma rubrofasciata, Triatoma brasiliensis,
Triatoma pseudomaculata, Triatoma sordida e Panstrongylus megistus(18). Na floresta

amazébnica, mais do que 50% de todos os triatomineos existentes pertencem ao
género Rhodnius (Figura 3){19),



Fonte: Acervo pessoal.

Figura 3: Imagem ilustrativa de um exemplar adulto de Rhodnius robustus.

Os triatomineos sao estritamente hematéfagos, mas, possuem ecletismo
alimentar, conseguindo sobreviver com qualquer tipo de sangue, caracteristica que
permite um estreito relacionamento com uma grande variedade de animais

reservatorios(1®),

Vivem em coloénias e seus habitats estdo primariamente, associados a
proximidade de sua fonte alimentar, normalmente perto ou dentro de abrigos, tocas e
ninhos de animais selvagens, como marsupiais, roedores, morcegos e passaros.
Também s&o encontrados sob troncos caidos, em arvores ocas, entre raizes expostas
e entre rochas ou paredes de pedra, onde conseguem se alimentar de pequenos

roedores, e em alguns casos de lagartos que compartilham seu habitat(19).

Muitos triatomineos tornaram-se peridomésticos estabelecendo colénias em
estabulos, currais e gaiolas, sendo ocasionalmente atraidos para as casas pela luz.
As espécies domésticas ocupam especialmente as habitacbes humanas precérias,
onde se escondem durante o dia em locais escuros e protegidos, como rachaduras
na parede, méveis, baus, malas e caixas com roupas velhas ou papéis. O repasto
sanguineo dos triatomineos dura entre 20 a 30 minutos e acontece sem dor por causa
da acdo anestesiante da saliva do inseto(19).



1.4 Reservatério

O T.cruzi é capaz de infectar dezenas de espécies de mamiferos, considerados
reservatorios, estes podem ser divididos em, domésticos e silvestres(1). Os principais
reservatorios domeésticos sdo cachorros, gatos, ratos domesticos, os coelhos, e o
proprio homem, que se transformou no mais relevante dos reservatorios neste

nivel(16),

Um total de 180 espécies de mamiferos terrestres e arboreos tem sido
encontrados naturalmente infectados pelo T. cruzi?®). Os reservatérios silvestres sdo
marsupiais, desdentados, roedores, quirépteros, carnivoros, lagomorfos e
primatas(1®). Segundo Jansen et al.?Y) os mamiferos com a maior diversidade de
gendtipos e taxas de infeccdo de T. cruzi sdo 0s quirépteros e marsupiais. As aves e
os vertebrados pecilotérmicos (lagartos, ras e ofidios), embora constituiam fonte de
alimento dos triatomineos, ndo séo considerados reservatérios, pois sao refratarios a

infecgao(15).(16),

1.5 Formas de Transmissao

A transmisséao da doenca de Chagas pode ocorrer de diversas formas conforme

descricao a seguir:

1.5.1 Transmissao vetorial:

E a principal forma de transmissdo na América Latina®. Os triatomineos que
colonizam os domicilios, atacam os individuos, principalmente, na hora de dormir, nas
partes descobertas do corpo, como olhos, nariz e boca. Durante, ou logo apés a
hematofagia, estes insetos tém o habito de defecar, podendo liberar fezes e urina
contaminadas com o T. cruzi, o qual penetra a circulacdo sanguinea do hospedeiro
através do orificio da picada, de lesdo feita pelo ato de cocar, ou diretamente em

mucosas como da boca e dos olhos®).(11),



1.5.2 Transmissao por transfusdo de sangue e transplante de érgaos ou tecidos:

Amplificada pela urbanizacdo da doenca de Chagas no Brasil e em outros
paises endémicos na América Latina, ocorre pela passagem do T. cruzi, por
transfusdo de sangue, hemocomponentes ou transplante de 6rgdos ou tecidos de
doadores infectados a receptores sadios®-(11).(16) Em paises ndo endémicos como
Espanha, Estados Unidos, Canada e outros, constitui uma importante via de

propagacéo, sendo considerada a principal forma de transmiss&o (22,

A partir dos anos 60, comecgou a se estabelecer a obrigatoriedade da triagem
clinico-epidemiolégica e soroldgica para doadores na maioria dos paises endémicos.
Medida que causou uma grande reducdo do risco da transmissdo da doenca de
Chagas por esta via, diminuindo a prevaléncia no Brasil de 8,3% para 0,18% nos

Ultimos anos®).

Nacbes como Estados Unidos, Canada, Espanha, Franca, Reino Unido, Suica
e Australia, por exemplo, j& introduziram estratégias de triagem sorologica (universal

ou seletiva) no processo de triagem de candidatos a doacao de sangue.

1.5.3 Transmissao vertical ou congénita:

Se deve a passagem do T. cruzi, de mulheres infectadas para seus bebés
durante a gestacdo ou o parto. Pode acontecer durante todo o periodo fértil da vida
de uma mulher, e ser repetida a cada gravidez e em qualquer etapa da gestagdo(®)-(16),
A transmissao via materno fetal da DC apresenta relativa importancia no Brasil, pois
embora seja considerada como DC aguda, com necessidade de notificacao
compulséria, ndo existem acles sistematicas de prevencdo desta modalidade no

pais®),
1.5.4 Transmissao oral:
Forma comum no ciclo silvestre do T. cruzi, por meio da ingestdo, por

mamiferos susceptiveis, de vetores e reservatorios infectados (1), no homem, ocorre

pela ingestdo de alimentos contaminados com o T. cruzi, entre eles: acai, bacaba, jaci



(coquinho), caldo de cana e palmito de babacu®), ou care de caca crua ou mal
cozida(®?, A maior parte dos casos no Brasil tem sido relatada na Amazo6nia, em surtos
de contextos familiares ou multifamiliares, especialmente por sucos de frutos de

palmeiras, sobretudo o acai(®.

Ocasionalmente, a transmissdo pode acontecer pela ingestdo de alimentos
contaminados com secrecdes das glandulas de cheiro de marsupiais (Didelphis sp)

conhecidos como mucura ou gamba().(23),

O leite materno constitui uma via potencial de transmissdo oral, durante a fase
aguda da doenca, desde que nele se demonstre a presenca do parasito. Ja em
nutrizes, na fase cronica, a transmissao durante a amamentacdo pode ocorrer em

casos de sangramento por fissura mamaria e ndo propriamente pelo leite(®(24),

1.5.5 Transmissdo acidental:

No geral acontece por desconhecimento, desatencédo, falta ou mau uso de
equipamentos de protecdo individual. Existem registros de acidentes em diferentes
contextos, 0 mais comum, acidentes laboratoriais, pelo contato de mucosas ou da pele
ferida com material contaminado com o parasita. Também séo relatados acidentes em
laboratorios de triatomineos, em acgdes de captura do vetor em areas endémicas, em
trabalhos experimentais com mamiferos infectados e culturas, aerossois de materiais
infectados, infec¢do cirargica e coleta de sangue a partir de pessoas com infec¢ao
aguda(),

1.5.6 Transmissao sexual:
Via teoricamente possivel de transmissdo em populacdo humana,
considerando o potencial das mucosas para a transmissao do parasita, tendo sido

demostrada em modelos animais(29),

1.6 Periodo de incubacao



Os periodos de incubacéo variam segundo a forma de transmissédo da doenca.
Para a transmisséo vetorial é de 4 a 15 dias, na transmisséo transfusional acontece
entre 30 a 40 dias ou mais, para a transmisséo oral é de 3 a 22 dias, e na transmissao
por acidentes laboratoriais, até 20 dias ap6s exposi¢cao. Nos casos das outras formas

de transmisséo, os periodos de incubacdo ainda ndo estdo bem definidos(11):.(22),

1.7 Periodo de transmissibilidade

O periodo de transmissibilidade pode perdurar durante toda avida do individuo
infectado pelo T. cruzi, sempre que tenha a presenca do parasito no sangue, ou nos

tecidos e 6rgéaos(??,

1.8 Aspectos clinicos da doenca de Chagas

A DC pode se manifestar em duas fases ap0s a entrada do parasito no

organismo, fase aguda e fase cronica®.

1.8.1 Doenca de Chagas aguda (DCA):

Fase de alta parasitemia, com duracdo de até 12 semanas(11):(22, Pode
acontecer na grande maioria dos casos de forma assintoméatica ou
oligossintomatica®), ou se manifestar como uma sindrome febril inespecifica, com
temperatura elevada, entre 38,5 a 39°C, persistente, com picos vespertinos
ocasionais(??, acompanhada de mal-estar, cefaleia, astenia e hiporexia(?®) e irritagdo

em criancas menores, com choro facil e copioso(?2.

Os sinais de porta de entrada do parasita, comumente aparecem nos casos de
transmissao vetorial, embora sejam pouco frequentes. O sinal de Romafa, se
caracteriza por um edema elastico das palpebras, unilateral, indolor, geralmente com
reacdo de linfonodo satélite, predominantemente pré-auricular, com edema
frequentemente se propagando a hemiface correspondente. O chagoma de
inoculacdo, pode se identificar como uma formacdo cutanea pouco saliente,
endurecida, avermelhada, pouco dolorosa e circundada por edema elastico(22).(29

(Figura 4).
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Fonte: Geréncia de Entomologia.

Figura 4: Imagem da manifestacdo do Chagoma de inoculacao

Podem aparecer também edema generalizado ou localizado em face ou
membros inferiores, exantemas, chagomas hematogenos, linfonodos, hepatomegalia
e/ou esplenomegalia, anemia, neutropenia, e manifestacbes mais graves como
encefalite, miocardite, pericardite, derrame pericardico, derrame pleural,

tamponamento cardiaco e manifestacdes sindromicas de insuficiéncia cardiaca(?2)-(26),

Na DCA por transmisséo oral, tem se descrito diferencas na evolucdo clinica,
sendo relatados exantema cutaneo, sinais de hemorragia digestiva, ictericia, aumento
das aminotransferases, e com maior frequéncia insuficiéncia cardiaca grave. Quadros
de enterite, abdome agudo, choque e hepatite focal podem ocorrer. A
morbimortalidade € mais elevada nos casos de transmissdo oral do que nos casos de

transmissao vetorial(22),

A resolucao da fase aguda ocorre, na maioria dos casos, entre 4 e 10 semanas
apos ocorrida a infeccdo. Geralmente ha uma reducéo da parasitemia e os individuos
infectados evoluem para a forma cronica indeterminada®”). Resulta de suma
importancia realizar o diagnostico diferencial com doencas como mononucleose
infecciosa, arboviroses, malaria, toxoplasmose, hepatites virais, febre tifoide,
leishmaniose visceral, esquistossomose aguda, hantaviroses, leptospirose,

miocardites agudas, dentre outros(1),



11

1.8.2 Doenga de Chagas cronica (DCC):

A fase cronica pode apresentar-se em diferentes formas clinicas, como, a forma
indeterminada, aforma cardiaca, a forma digestiva e a forma mista, com a associa¢ao
de manifestacGes cardiacas e digestivas(?”), Na DCC, raros parasitos sédo encontrados
circulando na corrente sanguinea. Em cerca de 1% a 10% dos casos estudados e nao

tratados, especialmente em criancas, evolui para 6bito nesta fase(d),

1.8.2.1 Forma indeterminada:

O paciente encontra-se assintomatico, com auséncia de sinais de
comprometimento cardiaco ou digestivo, e sem alteracdes no eletrocardiograma, e
nos exames radioldgicos de torax, esdfago e colon. Com soropositividade para T. cruzi
e com exame parasitolégico positivo ou ndo?2). E a forma clinica de maior prevaléncia,
pode perdurar pela vida toda (entre 50% e 60% dos pacientes) ou evoluir para forma

clinica definida (entre 10% a 40% dos pacientes)@?),

1.8.2.2 Forma cardiaca:

Também chamada de Cardiopatia Chagéasica Cronica (CCC){18), ocorre em
cerca de 30% dos casos crénicos, e constitui a causa de maior mortalidade na DCC(19,
Se caracteriza por alteragdes no sistema de conducao, bradiarritmias e taquiarritmias,
miocardiopatia com ou sem insuficiéncia cardiaca, aneurisma apical,

tromboembolismo e morte subita(@?.

1.8.2.3 Forma digestiva:

Ocorre aproximadamente em 10% dos casos de DCCOD(22) O
comprometimento do aparelho digestivo geralmente se manifesta com os chamados
‘megas”, que sao dilatagbes permanentes e difusas das Vvisceras ocas,
acompanhadas ou ndo de alongamento da parede, com lesdo do sistema nervoso
autbnomo intramural, sobretudo dos plexos de Meissner e Auerbach. Podem ser
observados megaestémago, megaduodeno, estenose hipertréfica de piloro, e mais

frequentemente megaeso6fago e megacoélon (incidéncia de 4% dos pacientes com DC).
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Os megas séo principalmente de etiologia chagasica no Brasil, com excecao

de casos de megas congénitos e toxicos(2?),

No Brasil, todo caso suspeito de DCA deve ser notificado compulsoriamente
em ficha de notificacdo especffica para esta doenga®. A partir de 17 de fevereiro de
2020, a DCC também entrou na lista das doencas de notificagdo compulséria do

pais(28),

1.9 Diagnéstico Laboratorial

Em todos os casos suspeitos, tanto na fase aguda quanto na crénica, deve ser
realizado o diagnostico etioldgico da DC, integrando aspectos epidemioldgicos,
clinicos e laboratoriais®).

Para definicdo do diagndstico laboratorial da DC sao considerados métodos

parasitolégicos e sorolégicos, a depender da fase clinica da doenga(2?,

1.9.1 Doenca de Chagas aguda

1.9.1.1 Métodos parasitologicos:

S&o os métodos mais indicados nesta fase, devida a alta parasitemia circulante
no sangue periférico. A pesquisa a fresco de tripanossomatideos tem uma execugao
rapida e simples, deve ser realizada idealmente na fase febril, ou nos primeiros 30
dias de inicio dos sintomas. Os métodos de concentragcdo sdo o Strout, 0 micro-
hematocrito e o creme leucocitario, recomendados para o diagnostico de pacientes
com sintomatologia de mais de 30 dias(?2)(26).(29), A |]amina corada de gota espessa ou
de esfregaco, embora apresente menor sensibilidade que os métodos anteriores, na
regido amazonica tem sido muito Util, ao detectar o T.cruzi em 10% dos casos febris

sem presenca de Plasmodium(27),

E recomendada a realizacdo simultanea de diferentes exames parasitolégicos
diretos. Se com a primeira coleta, sdo obtidos resultados negativos, novas coletas
devem ser realizadas até a confirmacdo do caso e/ou desaparecimento dos sintomas

da fase aguda, ou confirmacéo de outra hipétese diagndstica(®)-(11).(22),



13

1.9.1.2 Métodos soroldgicos:

Quando os exames parasitologicos forem negativos e a suspeita clinica
persistir, podem ser realizados os exames sorolégicos para a doenca, embora nao
sejam 0s mais indicados para esta fase. A pesquisa de anticorpos anti-T. cruzi da
classe IgM (Imunoglobulina M), é recomendavel para a fase aguda tardia, apos pelo
menos 30 dias do inicio dos sintomas®)-(26). No caso dos anticorpos anti-T. cruzi da
classe IgG (Imunoglobulina G), séo Uteis para confirmar o diagnéstico de DCA, s6 se
houver demonstracdo de soroconversdo, sendo necessérias duas coletas, com

intervalo de 21 dias entre elas(?”),

1.9.2 Doenca de Chagas crbnica

1.9.2.1- Métodos parasitologicos:

Nesta fase da doenca, devido a baixa parasitemia circulante 0s métodos
parasitologicos possuem baixa sensibilidade. No entanto, em caso de resultados
sorolégicos inconclusivos, métodos parasitolégicos indiretos, como a hemocultura e o
xenodiagnostico podem ser usados, assim como no controle do tratamento

especffico(?2),

1.9.2.2 Métodos soroldgicos:

Na fase crbnica, sdo recomendados os testes soroldégicos sendo necessarios
resultados em pelo menos dois testes soroldgicos, com principios/métodos distintos
ou diferentes preparacdes antigénicas demonstrando a presenca de anticorpos anti-
T. cruzi da classe IgG. Os métodos principalmente utilizados sdo, a hemaglutinagcéo
indireta (HAI), a imunofluorescéncia indireta (IFl), o ensaio de imunoabsorgao
enzimatica (ELISA) e a quimioluminescéncia (CMIA). Nesta fase, devem ser excluidos
quadros de doenca febril nos Ultimos 60 dias para um diagndstico adequado, da

doenca(®):(22).(30),
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1.9.3 Doenca de Chagas congénita (DCc)

1.9.3.1 Métodos parasitoldgicos:

Para a confirmacg&o do diagnostico da DC congénita, deve-se considerar todo
recém-nascido (RN), filho de mae diagnosticada com DC, que apresente exame
parasitoldgico positivo para T. cruzi nos primeiros 30 dias de idade, prioritariamente
nos primeiros 7 dias de vida. Para investigacédo diagnostica, deve ser coletado sangue
do corddo umbilical ou do recém-nascido, com avaliacdo de duas ou trés amostras na
auséncia de sinais e sintomas para ampliacdo da sensibilidade®). Deve-se realizar
pesquisa de amastigotas na placenta e corddo umbilical sempre que houver

possibilidade(9),

1.9.3.2 Métodos soroldgicos:

O diagnostico sorologico deve ser considerado em casos de filhos de mae
chagasica, com exame parasitoloégico negativo e sem sintomatologia compativel com
DCA. As amostras de sangue devem ser coletadas a partir do 9° més de vida, quando
0s anticorpos anti- T. cruzi da méae tém desaparecido, sendo necessaria a realizacao
de dois testes soroldgicos diferentes, para pesquisa de anticorpos anti-T. cruzi da
classe IgG. Se existir discordancia entre os resultados dos testes, deve ser realizado
um terceiro teste de principio diferente. Resulta de suma importancia a verificagdo da
auséncia de evidéncias de outras formas de transmissdo como causa da doenca para

a realizacdo de um adequado diagndstico®).

1.9.4 Qutros exames:

O exame molecular da reacdo em cadeia da polimerase (PCR) apresenta-se
como uma técnica promissora para o diagnostico de Chagas na fase aguda, mas,
atualmente é realizado apenas por alguns centros de pesquisa/referéncia, devido a

auséncia de protocolos definidos no Brasil®).
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Para o acompanhamento dos casos e manejo de plausiveis complicacées sédo
recomendados uma série de exames, como, hemograma completo com plaguetas,
exame do sedimento urinario — EAS, aminotransferases, bilirrubinas totais e fragcoes,
tempo de protrombina, provas de coagulacdo, eletrocardiograma (ECG),
ecocardiograma, radiografia de térax, endoscopia digestiva alta e exame do liquor
cefalorraquidiano(26),

1.10 Tratamento

Os principais objetivos do tratamento da DC sao curar a infecgéo, reduzir a
parasitemia, diminuir a transmissdo e a reativacdo da doenca, melhora das
manifestacbes clinicas, prevencdo de complicacdes e aumento da qualidade e

expectativa de vida(29).(27),

Para o tratamento etiologico da DC existem apenas dois farmacos
antiparasitarios disponiveis, o benznidazol (agente derivado nitroimidazolico) e o

nifurtimox (composto nitrofuranico)®.

O medicamento de primeira escolha no Brasil € o benznidazol, pela maior
acessibilidade, melhor tolerancia e maior experiéncia de uso. Na maioria dos casos
agudos a eficacia do tratamento especifico é de mais de 60%, para a transmissao
congénita a eficacia &€ de mais do 95%, e para casos cronicos recentes se descreve

uma eficacia de 50% a 60%(11).

O benznidazol no Brasil, é disponibilizado em comprimidos (comp) de 100 mg
para adultos, a ser usado via oral (VO) a 5 mg/kg/dia, 1 a 3 vezes ao dia, por 60 dias;
ou 300 mg/dia, 2 a 3 vezes ao dia, pelo nimero de dias equivalente ao peso do
individuo (méaximo 80 dias). Para uso pediatrico, os comprimidos sao de 12,5 mg, a

administrar VO de 5 a 10 mg/kg/dia, 2 vezes ao dia, por 60 dias(?5),

Quando o benznidazol ndo for adequadamente tolerado, ou existir resisténcia,
o nifurtimox pode ser utilizado®). Este é providenciado em comprimidos de 120 mg,
para administrar a dose de 15 mg/kg/dia em criancas e 10 mg/kg/dia em adultos, 3

vezes ao dia por 60 dias, pela via oral (Quadro 1)26),
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Quadro 1: Posologia do tratamento antiparasitario na doenca de Chagas (adaptado
de Ministério da Saude; Secretaria de Ciéncia Tecnologia e Insumos Estratégicos,
2018).

Medicamento Publico Posologia comprimidos
Benznidazol Adulto 5 mg/kg/dia, 1 a 3 vezes ao dia, por 60 dias, ou
100 mg 300 mg/dia, 2 a 3 vezes ao dia, pelo nimero de
dias equivalente ao peso do individuo (maximo 80
dias).
Pediétrico 5 a 10 mg/kg/dia, 2 vezes ao dia, por 60 dias.
12,5 mg
Nifurtimox Adulto 10 mg/kg/dia, 3 vezes ao dia, por 60 dias
120 mg Pediatrico 15 mg/kg/dia, 3 vezes ao dia, por 60 dias

A frequéncia de efeitos adversos para estes remédios é de 53% para o
benznidazol (mais comuns parestesias, artralgias, intolerancia gastrointestinal,
dermatites e rash cutaneo), e de 85% para o nifurtimox (mais comuns intolerancia

gastrointestinal, artralgias, e acometimento dermatolégico)®):(26),

1.10.1 Tratamento na fase aguda da doenca de Chagas

O tratamento etioldgico na fase aguda da doenca de Chagas deve ser imediato,
incluindo até casos com suspeita persistente onde exista impossibilidade da
confirmacédo diagndstica, estes podem ser tratados empiricamente. Na fase crénica, a
decisédo de tratar o paciente depende das caracteristicas deste e da forma clinica da
doenca(®), Criancas e adolescentes devem ser tratadas, pois esta demostrada a alta
taxa de negativacdo soroldgica pos tratamento, assim como todo caso de DC por

transmissdo congénita(26).(30),

1.10.1 Tratamento na fase crénica da doenca de Chagas

Para adultos na fase crénica indeterminada a decisédo deve ser compartilhada
entre 0 médico e o paciente, esclarecendo os possiveis efeitos adversos. Em adultos
menores de 50 anos existe evidéncia de prevencdo de doenca cardiaca com a
realizacdo do tratamento, pelo que deve ser considerado, ja nos maiores de 50 anos

0s beneficios do tratamento tém maior gréo de incerteza pelo que ndo é recomendado
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em forma de rotina. Pela falta de certeza dos beneficios que pode causar este
tratamento para a forma digestiva, a tomada de decisdo deve seguir este mesmo

esquema(@s),

Na fase inicial da CCC, o tratamento antiparasitario depende da decisdomédico
— paciente, pois tratar ou ndo tratar sdo alternativas validas. Na cardiopatia chagasica
avancada ndo se descrevem evidéncias que justifiguem o tratamento. Estas mesmas

recomendacdes se aplicam para a forma cardiodigestiva ou mixta(26).

Para mulheres em idade fértil o tratamento antiparasitario tem o beneficio de
diminuir o risco de transmissdo congénita(26).(30), Gestantes na fase aguda sem
manifestacdes graves, devem ser tratadas a partir do segundo trimestre de gestacéo,
pelo menor risco de malformacdes congénitas. Gravidas com DCA e presenca de
miocardite ou meningoencefalite, possuem uma alta taxa de morbimortalidade, motivo
pelo qual o tratamento com benznidazol deve ser realizado independentemente da
idade gestacional. Esta decisdo deve ser da paciente pois ndo existe total certeza das
possiveis complicacdes que o tratamento pode causar nesta etapa. Na fase crbnica,
o tratamento para gestantes ndo deve ser realizado, pois ha baixo risco de

transmiss&do congénita(2®),

O tratamento especifico ndo etioldgico das complicagdes da doenga de Chagas
é direcionado a manifestacdo apresentada, seja cardiaca ou digestiva, devendo ser

tratada da mesma forma que casos semelhantes devidos a outras etiologias(®).

1.11 Acompanhamento

Majoritariamente, os casos de DC apresentam manifestacdes nao graves, pelo
gue podem ser acompanhadas no ambito da atencdo primaria a saude (APS). Os
pacientes em tratamento com benznidazol, devem receber avaliacdo periddica
prestando especial atencdo a eventos adversos. Os portadores da forma crénica
indeterminada devem receber avaliagcdo médica uma vez por ano, acompanhada de

ECG, visando o controle evolutivo de alteracdes cardiacas e digestivas(9),
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O acompanhamento por servicos de salude de maior complexidade deve ser
realizado em casos de eventos adversos graves, na necessidade de tratamento com
nifurtimox, na presenca de progressao da doenca ou de manifestacdes graves, assim

como em gestantes com doenca de Chagas em fase aguda ou com cardiopatia(®)-(26),

1.12 Cura

A definicdo de cura s6 € possivel mediante critérios soroldgicos, pois ndo

existem critérios clinicos plausiveis de definir com exatiddo a cura destes pacientes.

Na DCA é recomendada a realizacdo de sorologia para deteccdo de
imunoglobulina do tipo IgG, uma vez por ano, por 5 anos, até a negativacao sorologica
de dois exames sucessivos, quando o caso sera considerado como curado. Na DCC
ndo ha recomendacdo da realizacdo de exames sorolégicos como rotina para

monitoramento de cura(??),

1.13 Aspectos epidemiolégicos

A DC afeta a humanidade de forma global, com uma estimativa de entre 6
e 7 milhdes de pessoas infectadas com Trypanosoma cruzi®), e uma média de cerca
de 12.000 mortes por ano. E considerada endémica em 21 paises das Américas.
Aproximadamente 70 milhdes de pessoas neste continente encontram-se em risco de
contrair a doenga, devido a que suas moradias se localizarem em areas de exposicao.
Se reporta uma incidéncia anual de 30.000 casos nesta regido, e cerca de 8.600 RNs

séo infectados durante a gestacéo(®2.

Inicialmente, a DC era considerada uma enfermidade confinada a América
Latina®®?, mas nas Ultimas décadas, devido ao grande fluxo migratério de individuos
infectados cronicamente, a doenca se espalhou para outros continentes, com
multiplos reportes de casos na Europa, Estados Unidos, Canada, Japao, Australia e

outros paises(33),

No Brasil, embora tenham-se reduzido substancialmente o nimero de casos

devido as acdes de controle quimico vetorial, e a intensa vigilancia na triagem de
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candidatos a doacédo de sangue, tecidos e 6rgdos(¥, estima-se que entre 1,9 e 4,6

milhGes de pessoas vivam com DC33),

E uma das enfermidades com inquestionavel magnitude no Brasil, fato que se
observa em todas as faixas etarias, incluindo criancas e adolescentes. Entre os anos
de 2007 e 2015, foram registrados no pais, um total de 3565 casos de DC em menores
de 14 anos, destes, a maior proporcao, (2590 casos) residentes da area urbana, o que
se justifica pelo vasto movimento populacional ocorrido durante as Ultimas trés

décadas, da zona rural para areas com maior desenvolvimento(®),

E a principal doenca negligenciada, e uma das quatro maiores causas de morte
por doencas infecciosas e parasitarias no pais(®®), onde se reportam cerca de 6 mil
mortes anualmente por esta causa®”), com um coeficiente de mortalidade (CM) de 2,2
6bitos/100 mil habitantes(??),

Nos dlitimos anos, tem-se confirmado casos de DCA na maioria dos estados
brasileiros, no entanto, cerca de 84% concentra-se na regido Norte, especialmente no
estado do Pard, responsavel por 71% dos pacientes(®®). Nessa regido os casos
isolados (principalmente com suspeita de transmissdo vetoriall ou em surtos
interfamiliares associados a transmissao oral, constituem a principal forma de
transmissao, representando 76% de todos 0s casos do pais, a transmissao vetorial
tem sido apontada como responsavel por 8% dos casos, e em 15% nao foi identificada

a forma de transmissao(39,

A via vertical, com uma taxa significativa de infec¢éo, especialmente no estado
do Rio Grande do Sul®), aporta uma média de 589 criancas nascendo com DCc no

Brasil, e uma prevaléncia de gestantes infectadas de 1,1%(34.(40),

A DCA prevalece de forma semelhante em homens e mulheres brasileiros, com
uma pequena inclinacdo para o sexo masculino, segundo um estudo de base
populacional realizado entre 2001 e 2018. De forma geral a maioria dos casos
encontram-se na meia-idade, de 20 a 64 anos. Entretanto, a partir de 2005, ao
contrario do resto do pais, a macrorregido Norte apresentou frequéncias mais altas

em criancas e adolescentesd),
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Enquanto a DCC, apés ter-se instituido como uma doenca de notificacao
compulséria nacionalmente, o Ministério da salde vem se estruturando para
estabelecer uma forma concreta de sistematizar os dados referentes a esta fase, e
assim conseguir dados certeiros que permitam uma melhor atuacdo da Vigilancia em

Saude®),

1.14 Doenca de Chagas na Amazbnia

No passado, a Amazonia, era considerada indene para a DC humana®, mas,
nos ultimos anos, devido ao grande impacto casuistico, autoridades de saude publica
definem a doenca como emergente nesta area(”). Apresenta hoje a transmissdo pela
via oral, extradomiciliar e domiciliar sem colonizacdo vetorial, mecanismos ainda mal

caracterizados, mas capazes de manter a transmissdo endémica da infecgdo®,

A maioria dos casos de DCA registrados na Amazbnia Legal, de forma isolada
ou em surtos, em microepidemias familiares, ttm a via oral como provavel forma de
transmiss&o(®):.(11).(42).(43).(44) Esta via envolve o0 consumo de alimentos contaminados
com T. cruzi, devido a ndo adocéo de boas praticas de higiene na manipulacdo dos

alimentos. O consumo de acai processado de forma artesanal é a via mais

frequente de contaminag&o(®):(45).(46).(47),

Os quadros clinicos e epidemiolégicos da DC nesta regido se mostram
discrepantes, quando comparados com as areas endémicas classicas de transmissao,
0 que pode ter relagdo com caracteristicas genéticas e bioldégicas das cepas
circulantes de T. cruzi®, sendo a mais comum Tcl e, com menos frequéncia, Tclll e
Tciv(49),

A fase aguda geralmente carece de evidéncia de porta de entrada - chagoma
de inoculacdo, acomete grupos comunitarios ou familiares e ndo se descreve faixa

etaria preferencial de infec¢do ou gravidade®),

A DC é reconhecida formalmente como um problema de saude publica
relevante em populacdes do campo, da floresta, e das aguas, povos que habitam a

Amazonia brasileira®, e que possuem um risco aumentado de contato com vetores e
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reservatorios silvestres, que pela invasdo humana dos seus habitats aproximam-se as

moradias das pessoas em busca de fonte de alimento(2):(48).(50),

1.15 Doenga de Chagas no Amazonas

No estado do Amazonas o primeiro relato de infec¢cdo por T. cruzi aconteceu
no ano de 1977, quando foram descritos seis casos de DC em coletores de fibras de
piacaba em Barcelos, regido do alto Rio Negro, todos constatados por métodos
sorolégicos®D. O primeiro caso autéctone de DC aguda no estado, foi detectado em
1980 na comunidade de Boa Esperanca, municipio de Sdo Paulo de Olivenca, numa

menina de 4 anos de idade, diagnosticado por métodos parasitolégicos(®2.

A investigacdo entomoldgica em torno do caso demostrou a presenca de
insetos triatominas infectados dentro das residéncias, e as principais espécies

coletadas foram de Rhodnius pictipes e Rhodnius robustus(®3),

Nesta regido, a DC foi previamente considerada uma doenca zoonética de
animais silvestres, mas atualmente tem sido reconhecida como uma antropozoonose
emergente e importante(!?,com relatos cada vez mais frequentes de casos agudos e

cronicos e mecanismos poucos claros de transmissdo(?,

Entre 1980 e 2006, num estudo de série de casos de DCA atendidos na
Fundacdo de Medicina Tropical do Amazonas, Manaus, 0s métodos parasitolégicos
mostraram elevada sensibilidade, e a doenca incidiu com frequéncia em jovens, as
criancas e adolescentes representaram um 48% da amostra estudada®. No inquérito
sorolégico realizado em areas rurais de Manaus, Coari e Tefé foi detectada uma
estimativa de prevaléncia de infeccdo pelo Trypanosoma cruzi de 1,2%®%, na
microrregido do Rio Negro, a prevaléncia foi de 5,2% em catadores de piacaba®®. Na
somativa de casos de 2010 a 2020 o Amazonas é o segundo estado do Brasil com
maior aporte de casos de DC na sua fase aguda®®, com a ocorréncia de diversos

surtos por transmissao oral®,
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O coeficiente de mortalidade do estado segundo boletim do ministério da saude
de novembro de 2019 é de 0,05 6bitos/100 mil habitantes, considerado como baixo

quando comparado com o CM do pais(4,

A maioria dos casos possuem um progndstico favoravel@-(54), embora tenham
sido relatados numerosos casos de alteracdes cardiacas (56).(57).(58).(59),(60).(61).(62) ym
caso de meningoencefalite chagasica em uma paciente de 16 anos procedente do
municipio de Tefé(®3), um acidente vascular encefdlico isquémico de etiologia
chagasica®®, e um caso de sindrome cardiorenal tipo 1 (insuficiéncia cardiaca aguda
causando insuficiéncia renal aguda)(®®, achados que sugerem morbidade significativa

da doenca no Amazonas.

1.16 Doenca de Chagas no grupo etario pediatrico

H& mais de 100 anos, desde os primeiros estudos realizados pelo doutor
Chagas, as manifestacdes clinicas mais chamativas foram em criancas, descrevendo-
se casos de sindrome febril que ndo respondiam a quinina®®®, Foi entdo
diagnosticado o primeiro caso de DC do Brasil e do mundo numa crianca de 2 anos
em estado grave, que apresentou grande numero de T. cruzi no exame a fresco do

sangue®),

No estado do Amazonas o0 primeiro caso autoctone da doenga também foi
relatado numa crianca de 4 anos de idade, gravemente doente, quando a investigacao

laboratorial resultou negativa para o diagnéstico de malaria(®2),

Na idade pediéatrica, as manifestacdes clinicas variam desde sindrome febril,
sendo o sintoma mais comum, até casos complicados de miopericardite aguda, pelo
gue é importante fazer o diagnostico diferencial com DC em todos o0s pacientes com

febre prolongada ou miocardite aguda, nesta faixa etaria(6”.

Os decursos mais graves acontecem maiormente em criangcas com idades
inferiores a trés anos, principalmente lactentes (entre 5% e 10%), relacionando-se
com parasitemias elevadas, marcante inflamacéo e graves danos no sistema nervoso

central ou no coragdo(16).(27),
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O prognéstico também pode ser muito pobre na forma congénita, que pode
levar ndo s6 ao aborto e a prematuridade, mas também a lesGes organicas no figado,
baco, coracédo e sistema nervoso central, com sequelas neurolégicas e deficiéncia

mental(4),

A mortalidade também é maior nestas baixas idades, variando entre 1,3 e 45%
entre os distintos relatos e cenarios. No estado de Minas Gerais, a taxa de letalidade
de casos agudos ndo tratados ja atingiu uma média geral de 8,3%, elevando-se a

19,8% no grupo etario de 0 a 2 anos(19),

Criancas e adolescentes devem receber tratamento antiparasitario tanto na
fase aguda quanto na fase cronica da doenca(®), visto que a taxa de negativacéo
sorolégica € relativamente alta, superior a 95% nos primeiros anos de
vida(®)(8).(26).(68).(69)(70) Além de que se reportam menos efeitos adversos, e boa

tolerancia a doses mais elevadas de benznidazol®):(8).(11).(26)

Deste modo, o diagndstico e a intervengdo precoces nesta faixa etaria podem
melhorar a qualidade de vida a longo prazo, minimizar a morbimortalidade, e diminuir

os custos da doenca, otimizando assim os recursos de satde(™D.

1.17 Relevancia

Apesar de ser uma das causas mais frequentes de morbimortalidade na
América Latina, e da adequada resposta terapéutica, com alta taxa de cura (295%)
guando o tratamento é iniciado nos primeiros anos de vida, a DC constitui um grande
problema de saude publica. A Amazonia € atualmente, a regido com aumento no
nimero de casos da fase aguda, sendo importante considerar essa doenca no
diagnéstico diferencial de criancas e adolescentes com sindromes febris agudas,
assim como de quadros neurolégicos ou de miocardite acompanhados de febre. No
entanto, existem poucos dados na literatura sobre DC na idade pediatrica e ndo ha
estudos sobre clinica e epidemiologia dessas populagdes no estado do Amazonas.
Informacdes sobre a DC em criancas e adolescentes do Amazonas, podem

demonstrar melhor entendimento e manejo desta patologia nessa faixa etéaria.
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2 OBJETIVOS

2.1 Geral

Descrever aspectos epidemiolédgicos, clinicos, laboratoriais e terapéuticos
observados em pacientes do grupo pediatrico com doenca de Chagas oriundos da

Amazonia brasileira registrados no estado do Amazonas entre 1980 e 2020.

2.2 Especificos

» Identificar e quantificar os casos de acordo com a forma de transmisséo;

» Quantificar os casos de acordo com a fase, forma clinica da doenca e linhagem do
T. cruz;

» Descrever a distribuicdo espacial e temporal dos pacientes pediétricos infectados;

» Descrever caracteristicas clinico-epidemioldgicas dos casos detectados;

» Listar e descrever os tipos de exames parasitolégicos realizados, tratamento e
efeitos adversos;

» Descrever a evolugdo pos-tratamento e o desfecho dos pacientes pediatricos

detectados.
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3 PRODUTODA DISSERTACAO

Doenca de Chagas em pacientes pediatricos registrados no Amazonas no
periodo de 1980 a 2020

Karina Lépez Rodriguez1‘2, Adriana Tavora de Albuquerque Taveira3, José Alejandro
Lazo Diéguez1’2, Jodo Marcos Benfica Barbosa Ferreira1‘2, Jorge Augusto de Oliveira
Guerra1’2, Maria das Gragas Vale Barbosa Guerra'?.

"Universidade do Estado do Amazonas. 2Fundagéo de Medicina Tropical Dr. Heitor

Vieira Dourado.’Universidade do Estado do Amazonas, Escola Superior de Ciéncias
da Saude.

Resumo

A doenca de Chagas (DC) acomete entre 6 e 7 milhdes de pessoas no mundo.
Os decursos mais graves acontecem em criangas menores. Quando o tratamento €
iniciado nos primeiros anos de vida, se reportam altas taxas de cura. O objetivo
principal de este estudo € descrever aspectos epidemiolégicos, clinicos, laboratoriais
e terapéuticos observados em pacientes do grupo pediatrico com doenca de Chagas
oriundos da Amazonia brasileira e registrados no estado do Amazonas entre 1980 e
2020. Trata-se de um estudo descritivo, retrospectivo e prospectivo, de série de casos.
As informacdes foram obtidas do Sistema de Informacéo de Agravos de Notificacdo —
SINAN, dos prontuérios dos pacientes atendidos no ambulatério de DC da Fundagéo
de Medicina Tropical Dr. Heitor Vieira Dourado (FMTHVD), dos arquivos da Geréncia
de Entomologia e de inquéritos soroldgicos realizados pelo grupo de Doenca de
Chagas da FMTHVD. Foram identificados um total de 81 casos procedentes de 20/62
municipios do Amazonas, o que representa dentro do periodo estudado 38,8% do total
de casos agudos do Amazonas (n=209) e 6,7% do total de casos agudos entre 0 e 19
anos do Brasil (n=1210). Em 50,62% (n=41/81) dos pacientes a provavel forma de
transmissao foi oral. A grande maioria (n=77/81; 95,1%) foram identificados na fase
aguda, destes, 88,3% (53/60 com exames parasitoldgicos) tiveram diagnéstico por
meio da gota espessa. Prevaleceu a faixa etaria de 10 a 15 anos (n=26/81; 32,1%) e
0 sexo masculino (n=47/81; 58%). A febre foi registrada em 100% (48/48) dos
pacientes sintomaticos e 20,8% (n=10/48) destes desenvolveram complicagdes.

Foram encontradas alteracfes nos exames cardiolégicos em 40,0% (n=14/35) dos
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casos agudos. O tratamento foi realizado com benznidazol, detectando-se poucos
efeitos adversos (6/31; 19,3%), todos leves. Em 53,3% dos casos agudos (41/77)
apresentaram melhora total do quadro clinico. Dois casos pods-agudos evoluiram para
fase crbnica indeterminada, um para a fase cronica cardiaca e um lactente foi a 6bito.
Os dados analisados geram informacdes Uteis a medida que refletem a grande

morbidade da doenca de Chagas na idade pediatrica no estado do Amazonas.

Palavras Chaves: Trypanosoma cruzi, criangas, Amazonia, Brasil.

Introducéo

A doenca de Chagas (DC) ou tripanossomiase americana é uma enfermidade
parasitaria potencialmente mortal, causada por um protozoario de ciclo bioldgico
complexo, nominado de Trypanosoma cruzi (T. cruzi) que pode acometer 0 homem

por diferentes vias de transmissao(@-(2)

Descrita pela primeira vez em 1909 pelo médico brasileiro Carlos Chagas®)-(4),
atualmente esta incluida entre as 17 doencas tropicais, mais negligenciadas do
mundo®), afetando entre 6 e 7 milhdes de pessoas(®. Endémica em 21 paises das
Américas, reporta uma incidéncia anual de 30.000 casos e cerca de 8.600 RNs sdo
infectados durante a gestacdo(. No Brasil, se observa a DC em todas as faixas
etarias, incluindo criancas e adolescentes®, com estimativas de entre 1,9 e 4,6
milhdes de pessoas infectadas(®. Segundo dados do SINAN entre 2001 e 2020 foram
notificados 5754 casos de DCA no pais, sendo 21,03% (n=1210) deles criancas e
adolescentes. No estado do Amazonas, existem reportes de 209 casos agudos entre
1980 e 2020, incluindo informacdes do SINAN e de estudos publicados.

Na idade pediatrica, as manifestacdes clinicas variam desde sindrome febril,
até casos complicados de miopericardite aguda®®. Os decursos mais graves
acontecem em menores de trés anos, principalmente lactentes (entre 5% e 10%),
relacionando-se com parasitemias elevadas, marcante inflamacéo e graves danos no
sistema nervoso central ou no coracdo(1).(12) Nessa faixa etaria, recomenda-se o
tratamento antiparasitario tanto na fase aguda quanto na fase crénica da doencga (1),

visto que a taxa de negativacdo soroldgica é relativamente alta, superior a 95% nos



27

primeiros anos de vida®)-(8).(13)-16) Além de que se reportam menos efeitos adversos,

e boa tolerancia a doses mais elevadas de benznidazol®).(8).(13).(17),

A Amazobnia, considerada por muito tempo como uma regido indene para a DC
humana®), nos dltimos anos, passou a ser considerada uma area emergente para a
doenca por ser o espaco geografico mundial com maior registro de casos da DCA,
sejam, isolados ou em surtos e microepidemias familiares, associados a transmissao

oral, sem colonizac&do vetorial(®-(17)-(21),

De maneira geral, o alimento contaminado com T. cruzi mais associado aos
surtos na Amazonia brasileira, tem sido o suco ou “vinho” do acai, importante
componente da dieta alimentar da populagéo local, produzido a partir de fruto de
palmeira, cuja contaminacdo se deve a ndo adocdo de boas praticas de higiene na

manipulacdo dos alimentos(®).(17).(22)-(24),

Os quadros clinicos e epidemiologicos da DC nessa regido se mostram
discrepantes, quando comparados com as areas endémicas classicas de transmissao,
0 que pode ter relagdo com caracteristicas genéticas e bioldégicas das cepas
circulantes de T. cruzi®, sendo a mais comum Tcl e, com menos frequéncia, Tclll e
Tclv(26),

No estado do Amazonas, o primeiro caso autoctone da DCA, foi detectado em
1980 numa menina de 4 anos de idade®”), desde entdo, embora o ciclo do T. cruzi
predomine entre animais silvestres, a DC vem sendo reconhecida como uma
antropozoonose emergente(?8), devido aos relatos cada vez mais frequentes, de casos
agudos e crénicos (Santana et al., 2013; Barbosa et al., 2015), em todas as faixas
etérias, embora 0os mecanismos de transmissdo necessitem ainda ser mais bem

esclarecidos®.

Esse estudo tem como objetivo descrever aspectos epidemioldgicos, clinicos,
laboratoriais e terapéuticos observados em pacientes do grupo pediatrico com doenga

de Chagas oriundos da Amazbnia brasileira registrados no estado do Amazonas.



28

Casuistica e Métodos

Estudo descritivo, retrospectivo e prospectivo, a partir de informacdes sobre
pacientes pediatricos registrados no estado do Amazonas no periodo de 1980 a 2020,
obtidas na base de dados de dominio publico, do Sistema de Informacédo de Agravos
de Notificagdo — SINAN, e dos prontuarios dos pacientes atendidos no ambulatério de
doenca de Chagas da Fundacdo de Medicina Tropical Dr. Heitor Vieira Dourado
(FMTHVD), cadastrados no sistema eletronico i-doctor, dos arquivos da Geréncia de
Entomologia e de inquéritos sorologicos realizados pelo grupo de Doenca de Chagas
da FMTHVD.

Foram inclusos criancas e adolescentes com idades entre zero e dezoito anos
incompletos, com diagndstico confirmado para DC de acordo com o Consenso
Brasileiro de Doenca de Chagas, oriundos da Amazonia brasileira, diagnosticados e
registrados no estado do Amazonas, com a doenca na sua fase aguda ou cronica,

com ou sem comprometimento cardiovascular ou digestivo.

Em relagdo as variaveis foram coletados dados sobre o municipio de
residéncia, naturalidade, data de nascimento, idade, sexo, peso, altura, perimetro
cefalico, ocupacdo, idade materna no momento do parto e do diagndéstico,
escolaridade materna, data do diagndstico, municipio do diagndstico, provavel forma
de transmiss&ao, municipio de infeccéo, forma clinica, sinais e sintomas, data de inicio
dos sinais e sintomas, alteracbes do desenvolvimento psicomotor, cartdo de vacina,
resultados dos exames parasitologicos (identificagcdo da linhagem do T. cruz),
sorolégicos, hematoldgicos, bioquimicos, urinarias, cardiolégicos e digestivos antes e
depois do tratamento. Assim como tipo de tratamento, efeitos adversos, evolugdo pos-

tratamento e desfecho dos pacientes pediatricos detectados.

Foram coletados dados de diversas fontes, pelo que a informacgéo resultou
heterogénea. Foi plausivel a coleta de:
. sinais e sintomas da DCA - 52 registros de DCA, e 0 de DCC,;
. exames parasitologicos antes do tratamento - 60 registros de DCA,e 4 de DCC;
. exames parasitoldgicos apos o tratamento - 8 registros de DCA, e 0 de DCC;

. exames sorologicos antes do tratamento - 38 registros de DCA, e 4 de DCC,;
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. exames soroldgicos apoés o tratamento - 19 registros de DCA, e 0 de DCC;

. exames laboratoriais antes do tratamento - 26 registros de DCA, e 0 de DCC,;
. exames laboratoriais apés o tratamento - 23 registros de DCA, e 0 de DCC;

. exames cardiolégicos antes do tratamento - 35 registros de DCA e DCC;

. exames cardiologicos apos o tratamento - 20 registros de DCA e DCC,;

. exames gastroenterolégicos antes do tratamento - 5 registros de DCA, e 0 de
DCC;

. exames gastroenterolégicos apos o tratamento - 4 registros de DCA, e 0 de
DCC;

. tratamento e efeitos adversos - 31 registros de DCA, e 0 de DCC,;

. seguimento Clinico e Desfecho - 77 registros de DCA, e 0 de DCC.

O SINAN possui dados de DCA a partir do ano de 2001, enquanto a DCC ndo
conta com registros dentro do periodo estudado. Os dados sdo de uso de dominio
publico, sem identificacdo de individuos. Foifeito um cruzamento das informac¢des dos
registros da FMTHVD com os dados do SINAN para inclusdo da casuistica do estudo.
Enquanto as faixas etarias disponibilizadas pelo SINAN, a faixa de 15 a 19 anos foi
desconsiderada para a coleta dos dados do estudo, pois ndo cumpre com 0s critérios

de inclusdo estabelecidos.

Na insercdo dos exames laboratoriais foram considerados os valores de
referéncia do laboratério que realizou a analise, e os critérios estabelecidos pelo

Ministério da Saude segundo a faixa etaria para determinar alteracées.

Anélise estatistica

Os dados foram tabulados no programa Microsoft Excel versdo 19.0 e montada
uma base de dados com énfase nas informacdes relativas aos aspectos clinicos,
epidemioldgicos, laboratoriais e terapéuticos dos casos atendidos, para analises
estatisticas, utilizando o programa Stata/MP 13,0. Foi utilizado o teste qui-quadrado
para comparacgao de frequéncias. Foi considerado um intervalo de confianga de 95%
(IC95%, p < 0,05) para todos os testes estatisticos. O test de Mc Nemar foi aplicado

as analises da diferenca de proporcées entre 0s exames antes e apés o tratamento.
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Consideracdes Eticas
Este estudo foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP)
da Fundacéo de Medicina Tropical com o nimero CAAE: 44035521.5.0000.0005.

Resultados

Dados gerais - Foram incluidos 81 casos de doenca de Chagas em criangas e
adolescentes, dos quais 30 (37%) casos foram registros encontrados nos prontuarios
eletrénicos —idoctor, 31 (38,3%) em arquivos da Geréncia de Entomologia, 16 (19,8%)
através de dados do SINAN e 4 (4,9%) casos sao de inquéritos soroldgicos realizados
pela FMTHVD (Tabela 1). O que representa dentro do periodo estudado 38,8% do
total de casos agudos do Amazonas (n=209) e 6,7% do total de casos agudos entre 0
e 19 anos do Brasil (n=1210).

Tabela 1: Dados gerais dos pacientes pediatricos com doenca de Chagas no estado

do Amazonas entre 1980 e 2020, de acordo com a fonte de registro.

Fonte de dados No. de casos Fase Aguda Fase crbnica
Prontuarios eletrénicos 30 (37%) 30 (39,0%) 0(%)
Dados GE 31 (38,3%) 31(40,3%) 0(%)
SINAN 16 (19,8%) 16(20,8%) 0(%)
Inquéritos soroldgicos 4 (4,9%) 0(0,0%) 4(100%)
Total 81 77 4

GE = Geréncia de Entomologia /SINAN = Sistema de Informagdo de Agravos de Notificagdo.

Aspectos epidemioldgicos - A mediana de idade dos pacientes detectados
foi de 9[1-13] anos. A faixa etaria mais prevalente foi a de 10 a 14 anos em 26 (32,1%),
predominando o sexo masculino 44 (57,1%) dos agudos e 3 (75,0%) dos crénicos
(Tabela 2).

Distribuicdo de casos por ano de ocorréncia - No estado do Amazonas o
primeiro registro, de DC aguda, ocorreu em 1980 em Sao Paulo de Olivengca, em uma
crianca. Desde entdo, casos esporadicos foram sendo notificados se observando que
em um periodo de 40 anos (1980 a 2020) ocorreu uma média de 2 (dois) casos/ano,
e em 2019 ocorreu 0 maior nimero 17 (21%) de registros sendo que em 2020 nao

foram registrados casos (Figura 1).
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Distribuicdo de casos por local de ocorréncia - De acordo com o0s registros,
foram notificados casos em 20/62 (32,3%) municipios do Amazonas, como maior
registro em Coari (13/20; 65%) e Carauari (12/20; 60%) respectivamente (Figura 2).
Ha nos registros um caso de paciente procedente de Santarém no estado de Para,

diagnosticado e acompanhado em Manaus.

Tabela 2: Distribuicdo dos pacientes pediatricos com doenca de Chagas no estado do

Amazonas, segundo a faixa etaria e sexo atendidos entre 1980 e 2020.

Faixa etaria Total Agudo (n=77; 95,1%) Cronico (n=4; 4,9%)
N (%) Feminino (%) Masculino (%) Feminino(%) Masculino (%)

<1lano 7(8,6) 2(6,1) 5(11,4) 0(0,0) 0(0,0)

Entre 1 —4 anos 16 (19,7) 9 (27,3) 7 (15,9) 0(0,0) 0(0,0)

Entre 5 —9 anos 16 (19,7) 6 (18,2) 9 (20,5) 0(0,0) 1(33,3)
Entre 10 — 14 anos | 26 (32,1) 9 (27,3) 16 (36,4) 0 (0,0) 1(33,3)
Entre 15— 18 anos | 16 (19,7) 7(21,2) 7 (15,9) 1 (100) 1(33,3)
Total 81 (100) 33 (42,9) 44 (57,1) 1 (25,0) 3(75,0)

=ntmero de casos / %= percentual.

Casos (n)
10 15

5

1980 1985 1990 1991 1992 1993 2003 2004 2006 2007 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

4 6 17 23 | >
cases cases cases cades cases
1980 - 1989 1990 - 1999 2000 -2009 2010 - 2075 2016 - 2020

Figura 1: Distribuicdo dos pacientes pediatricos com doenca de Chagas atendidos no
estado do Amazonas entre 1980 e 2020 segundo ano do diagndstico.
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B Alvardes (1) Bl Coari (13) [ Nova Olinda do Norte (7)
[ Apui (1) I Eirunepé (2) B Santa Isabel do Rio Negro (3)
B Autazes (2) Iranduba (3) [ s#o Gabriel da Cachoeira (1)
[ Barcelos (2) I Lébrea (6) Il Sio Paulo de Olivenga (3)
[ Barreirinha (4) Il Manaus (4) B Tefé (4)

[ Carauari (12) I Manicoré (1) B varini (7)

I Careiro (2) B Maras (1) Y Santarém/PA (1)

Figura 2: Distribuicdo dos pacientes pediatricos com doenca de Chagas atendidos

entre 1980 e 2020 segundo municipio de infeccéo.

Fases clinicas e Formas de transmissédo da DC - Do total, 77/81 (95,06%)
casos, foram registrados como doenca na fase aguda, e 4/81 (4,94%) casos de DC
cronica indeterminada, foram oriundos de inquérito sorolégico. Em 41/81 (50,62%)
casos foi descrita a transmissao oral, e em um (1,23%) caso a transmissao Vvertical,
ocorrido em 2016, no municipio de Nova Olinda do Norte segundo dados do SINAN;
todos com diagnéstico de DCA. Nos casos diagnosticados na fase cronica nao foi

plausivel a determinacdo da forma de transmisséo (Figura 3).

41 (50.62)

8,

21 (25.93)

Casos (%)

Ignorado Oral Vetorial Vertical
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Figura 3: Distribuicdo dos pacientes pediatricos com doenca de Chagas atendidos no

estado do Amazonas entre 1980 e 2020 segundo provavel forma de transmisséo.

Sinais e sintomas da doencade Chagas Aguda - Dos 77 casos de DCA (52
com registro em prontuario), 48/52 (92,3%) foram sintomaticos, apresentando a febre
como sintoma principal 48/48 (100%), geralmente acompanhada de astenia, mialgia
e cefaleia 25/48 (52,1%). Entre os registros de casos isolados foi observado o
chagoma de inoculagédo em 5/48 (10,4%) e o sinal de Romafna em 1/48 (2,1%). Em
10/48 (20,8%) pacientes foram encontrados nos registros informacfes sobre
complicagbes, sendo a meningoencefalite e derrame pericardico em 3 (6,3%)
pacientes respectivamente. Ha registro de um (1,2%) 6bito, um caso de 7 meses, que
apresentou miocardite, derrame pericardico e meningoencefalite no momento do

diagnéstico (Tabela 3).

Diagndstico laboratorial parasitolégico — Segundo os dados coletados, 60
pacientes na fase aguda fizeram exames parasitologicos antes do tratamento, deles
53/60 (88,3%) casos de DCA foram diagnosticados pelo exame da gota espessa, em
23 (38,3%) houve crescimento na hemocultura, em 14 (23,3%) o xenodiagndstico foi
positivo, e 2 (3,3%) positivaram na xenocultura. Foi possivel ainda obter informacdes
sobre a linhagem de T. cruzi bem como registro de resultado de PCR em 17/60
(28,3%) amostras de DCA, tendo sido identificadas as DTU TclV em 17 (100%) e em
1/4 (25%) amostra de DCC foi observado Tcl. Apds o tratamento ndo foram

observados exames parasitolégicos positivos (Tabela 4).

Diagndstico laboratorial sorolégico - Pelo menos 38 pacientes com DCA
realizaram sorologias antes do tratamento, ha registro de reatividade para IFI IgM em
15/38 (39,5%) casos e IgG em 9/38 (23,7%) antes do tratamento. As sorologias IgG
ELISA, HAI E CLIA se mostraram maioritariamente ndo reativas com 24/38 (63,2%),
19/38 (50%) e 10/38 (26,3%) casos respectivamente. Apds o tratamento 19 casos poés-
agudos tém registro de sorologia, mostrando-se reativa para IgG em 6/19 (31,6%) no
teste de ELISA, 5/19 (26,3%) na IFI IgG assim como na CLIA, e 2/19 (10,5%) casos
positivaram para HAIL Destes, 2/19 (10,5%) pacientes tiveram IFl e CLIA IgG
reagentes no mesmo ano, mostrando a fase cronica da doenca. Em Onze 11/19
(57,9%) sorologias IgG CLIA foram nao reagentes, 5/19 (26,3%) ELISA IgG e 1/19
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(5,7%) HAI IgG. Os quatro 4/4 (100%) casos de DCC no diagnéstico expressaram IgG
reativa para ELISA e IFI (Tabela 5).

Tabela 3: Caracteristicas clinicas dos pacientes pediatricos com doenca de Chagas

atendidos no estado do Amazonas entre 1980 e 2020.

Caracteristicas N %

Presenca de sintomas 48/52 92,3
Febre 48/48 100
Astenia 25/48 52,1
Mialgia 25/48 52,1
Cefaleia 25/48 52,1
Vomito 22/48 45,8
Hiporexia 19/48 39,6
Artralgia 17/48 35,4
Nauseas 16/48 33,3
Hepatomegalia 14/48 29,2
Rash cutaneo 13/48 27,1
Linfoadenomegalia 12/48 25,0
Edema de face 12/48 25,0
Dor epigdstrica 11/48 22,9
Dor abdominal 10/48 20,9
Calafrios 8/48 16,7
Diarreia 8/48 16,7
Edema em membros inferiores 8/48 16,7
Esplenomegalia 6/48 12,5
Dor precordial 6/48 12,5
Dispneia 5/48 10,4
Palpitacdo 5/48 10,4
Chagoma de inoculagdao* 5/48 10,4
Prostracdo 3/48 6,3
Tontura 3/48 6,3
Ictericia 3/48 6,3
Sinal de Romafia* 1/48 2,1

ComplicacGes 10/48 20,8
Meningoencefalite 3/48 6,3
Derrame pericardico 3/48 6,3
Miocardite 2/48 4,2
Pericardite 1/48 2,1

Pneumonia 2/48 4,2
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Arritmia 1/48 2,1
Ulcera duodenal aguda 1/48 2,1

*Sinais caracteristicos da transmisséo vetorial. Pos=Positivo / Neg= negativo /n=numero de casos / %= percentual

Tabela 4: Exames parasitolégicos realizados nos pacientes pediatricos com doenca

de Chagas atendidos no estado do Amazonas entre 1980 e 2020 antes e ap0s o

tratamento.

Diagnostico Antes do tratamento Apos tratamento

Parasitoldgico

Fase clinicada Aguda Cronica Aguda Cronica

doenga (n=60) (n=4) (n=8) (n=0)

Posn (%) Negn Posn Negn Posn Negn Posn Negn
(%) (%) (%) (%) (%) (%) (%)

Gota espessa 53 (88,3) 7(11,7) 0(0) 0 (0) 0(0) 4(50) 0(0) 0(0)
Hemocultura 23(38,3)  5(8,3) 0 (0) 1(25)  0(0) 0(0) 0 (0) 0 (0)
Xenodiagnéstico | 14 (23,3)  3(5) 0 (0) 4(100) 0(0) 6(75) 0 (0) 0 (0)
Xenocultura 2(3,3) 7(11,7)  1(25) 1(25) 0 (0) 0(0) 0(0) 0(0)
PCR 17 (28,3) 1(1,7) 1(25) 3(75) 0 (0) 1(12,5) 0(0) 0 (0)

PCR - reag¢do em cadeia da polimerase. Pos=Positivo / Neg= negativo / n=ntumero de casos / %= percentual.

Tabela 5: Exames soroldgicos realizados nos pacientes pediatricos com doenca de

Chagas atendidos no estado do Amazonas entre 1980 e 2020 antes e apoOs 0

tratamento.
Diagnostico ANTES DO TRATAMENTO APOS TRATAMENTO
Sorolégico
Fase Clinicada Aguda (n=38) Cronica (n=4) Aguda (n=19) Cronica (n=0)
Doenca
Posn Negn Posn Negn Posn Negn Posn Negn
(%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%)
IFI IGM 15 1(2,6) 0(0) 0(0) 0(0) 0 (0) 00 0(0)
(39,5)
ELISA IGG 3(7,9) 24 4 (100) 0(0) 6(31,6) 5(263) 0(0) 0(0)
(63,2)
IFIIGG 9(23,7) 11(28,9) 4(100) 0(0) 5(26,3) 0(0) 0 (0) 0(0)
HAIIGG 1(2,6) 19 (50) 0(0) 0(0) 2(10,5 1(5,7) 0(0) 0(0)
CLIAIGG 1(1,3) 10 0(0) 0(0) 5(26,3) 11 00 0(0)
(26,3) (57,9)

ELISA — ensaio imunoenzimdtico. HAl — hemaglutinagdo indireta. CLIA —quimiluminescéncia.
Pos=Positivo / Neg= negativo / n=numero de casos / %= percentual.

Alteragdes nos exames laboratoriais — Ha registros de 26 casos de DC
aguda com exames hematolégicos, bioquimicos e urinarios realizados antes do

tratamento. Em 21/26 (80,8%) apresentaram alguma alteracdo hematologica, sendo
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a anemia, a mais frequente em 16/21 (76,2%) considerando os valores de referéncia
segundo faixa etaria. Nos exames bioquimicos, 20/26 (76,9%) estavam alterados,
19/20 (95%) deles apresentaram TGO/AST — Aspartato aminotransferase (TGO)
elevada e 17/20 (85%) TGP/ALT — Alanina aminotransferase (TGP) elevada. O exame
de urina mostrou hemataria e leucocitiria em 3/26 (11,5%) pacientes. Depois do
tratamento 23 casos poés-agudos realizaram o0s exames. Houve alteracdo
hematolégica em 16/23 (69,6%), predominando a eosinofilia em 13/16 (81,3%). A
TGO e TGP da totalidade dos pacientes voltaram aos valores normais, um caso 1/23
(4,3%) teve urinalise alterado com hematuria e leucocitdria, ndo correspondendo aos

mesmos casos de antes do tratamento (Tabela 6).

Tabela 6: Alteracdo dos exames laboratoriais nos pacientes pediatricos com doenca
de Chagas aguda atendidos no estado do Amazonas entre 1980 e 2020 antes e ap0s
o tratamento.

Caracteristicas No Diagndstico Apds Tratamento P-Valor
Pardmetros 21/26 (80,8%) 16/23 (69,6%) 0.317
hematoldgicos
Anemia 16/21 (76,2%) 4/16 (25,0%) 0.007
Neutropenia 14/21 (66,7%) 12/16 (75,0%) 1.000
Leucocitose 5/21 (23,8%) 2/16 (12,5%) 0.317
Eosinofilia 6 /21 (28,6%) 13/16 (81,3%) 0.034
Parémetros 20/26 (76,9%) 1/23 (4,3%) <0.001
bioquimicos
TGO 19/20 (95,0%) 0/1 (0,0%) <0.001
TGP 17/20 (85,0%) 0/1 (0,0%) <0.001
Creatinina 1/20 (5,0%) 0/1 (0,0%) 0.317
Glicose 5/20 (25,0%) 1/1 (100%) 0.103
Albumina 3/20 (15,0%) 0/1 (0,0%) 0.317
Urinalise 3/26 (11,5%) 1/23 (4,3%) -

TGO/AST — Aspartato aminotransferase. TGP/ALT — Alanina aminotransferase. Teste de McNemar para
comparagdo pareada de frequéncia.

Exames cardiol6gicos — De acordo com os registros 35 pacientes realizaram
exames cardiologicos no diagnostico, incluindo os pacientes agudos e crénicos. Deles
14/35 (40,0%) pacientes apresentaram alteracbes, 8/14 (57,1%) no ECG, 4/14
(28,6%) no ecocardiograma e 2/14 (14,3%) nos dois exames. A alteracéo
eletrocardiogréfica mais comum foi o bloqueio do ramo direito (3/10; 30,0%). O
derrame pericardico (4/6; 66,7%) foi a caracteristica mais prevalente dentro das

alteracdes do ecocardiograma. Depois do tratamento, 20 pacientes realizaram os
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exames, 3/20 (15,0%) tiveram alteracdo no ECG predominando o bloqueio de ramo
direito 2/3 (66,7%). No ecocardiograma 3/3 (100,0%) casos mostraram area cardiaca
aumentada, e um 1/3 (33,3%) deles disfuncéo ventricular e extrassistole ventricular
no ECG (Tabela 7).

Tabela 7: Alteragdo dos exames cardioldgicos nos pacientes pediatricos com doenca

de Chagas atendidos no estado do Amazonas entre 1980 e 2020 antes e apos 0

tratamento.

EXAME TRATAMENTO
Antes Apods Total

ECG 10/35 (28,6%) 3/20 (15,0%) 13/81 (16,0%)
Bloqueio do Ramo Direito 3/10 (30,0%) 2/3 (66,7%) 5/81 (6,2%)
Alteracdo de Repolarizacdo Ventricular 2/10 (20,0%) 0/3 (0,0%) 2/81 (2,5%)
Taquicardia Sinusal 2/10 (20,0%) 0/3 (0,0%) 2/81 (2,5%)
Bloqueio Divisional Anterossuperior 2/10 (20,0%) 0/3 (0,0%) 2/81 (2,5%)
Disturbio de Condugdo Do Ramo Direito 1/10 (10,0%) 0/3 (0,0%) 1/81 (1,2%)
Extrassistole Ventricular 1/10 (10,0%) 1/3(33,3,0%) 2/81(2,5%)
Baixa Voltagem do QRS No ECG 1/10 (10,0%) 0/3 (0,0%) 1/81 (1,2%)
ECO 6/35 (17,1%) 3/20 (15,0%)  9/81 (11,1%)
Derrame Pericardico 4/6 (66,7%) 0/3 (0,0%) 4/81 (4,9%)
Disfuncdo Ventricular 1/6 (16,7%) 1/3 (33,3%) 2/81 (2,5%)
Area Cardiaca Aumentada 3/6 (50,0%) 3/3 (100,0%) 6/81 (%)

ECG = Eletrocardiograma /ECO = Ecocardiograma.

Exames gastroenteroldégicos — A endoscopia digestiva foi realizada em 5
pacientes na fase aguda. Em 3/5 (60%) adolescentes se observou alteragéo na hora
do diagnéstico, sendo os trés procedentes de surtos por transmissao oral com gastrite
cronica como alteracdo mais observada 2/5 (40%) assim como Helicobacter pylori
positivo 2/5 (40%). Destes dois casos com Helicobacter pylori presente, um tinha
concomitante gastrite cronica e o outro gastrite aguda. No pds-tratamento 4/4 (100%)

pacientes apresentaram alteracéo, todos eles com gastrite cronica.

Tratamento — De acordo com as informacdes obtidas 31 pacientes agudos tém

registro de tratamento com benznidazol, nas doses de 5 a 10 mg/kg por dia, em 2



38

doses divididas por 60 dias. Foram detectados efeitos adversos em 6/31 (19,3%)
casos, todos leves, o mais comum foi a descamacéo da pele em 4/6 (66,7%) (Tabela
8).

Tabela 8: Efeitos adversos observados apoés tratamento etiolégico com benznidazol
nos pacientes pediatricos com doen¢a de Chagas atendidos no estado do Amazonas
entre 1980 e 2020.

CARACTERISTICAS NO. CASOS %

Presenca de Efeitos Adversos 6/31 19,3
Descamacdo Da Pele 4/6 66,7
Queda De Cabelo 1/6 16,7
Vomito 1/6 16,7
Nausea 1/6 16,7

=ntmero de casos / %= percentual.

Seguimento Clinico e Desfecho - Apéso tratamento 32 pacientes pds-agudos
retornaram ao ambulatério para o seguimento clinico, todos com regresséo total dos
sintomas. Estes dados somados aos do SINAN mostram que 41/77 (53,3%)
apresentaram melhora do quadro clinico. Um 6ébito foi registrado (1,2%) num paciente
menor de 1 ano que apresentou miocardite, derrame pericardico e meningoencefalite
no momento do diagnostico. Em 2/81 (2,47%) dos casos foi confirmada a evolugdo
para doenca de Chagas cronica indeterminada com a positividade de dois métodos
sorolégicos diferentes (IFI IgG e CLIA IgG). Um caso 1/81 (1,2%) desenvolveu
cardiopatia chagésica cronica (Figura 4).

24 77 (95.06)

60

Casos (%)
40

20
1

2(2.47) 1(1.23) 1(1.23)

Ignorado Evolugao para DCI Evolugao para CCC Obito
DCI - Doenga de Chagas Crénica Indeterminada. CCC - Cardiopatia Chagasica
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Figura 4: Desfecho dos pacientes pediatricos com doenca de Chagas atendidos no

estado do Amazonas entre 1980 e 2020.

Discusséao

A Amazbnia brasileira, por muito tempo, foi definida como regido livre da
ocorréncia de casos da DC. Entretanto, a partir de 1969 quando ocorreu o primeiro
registro de casos, passou a ser classificada como uma area emergente. Nos Ultimos
anos, tem-se reconhecido seu potencial para regido endémica, pela constante
deteccdo de casos da DC aguda, sobretudo com relatos de transmissdo oral,
registrados em surtos em varios estados. Registros mostram que desde 2005 o
aumento do nimero de casos em todo o pais tem sido associado a via oral, a maioria
por surtos agudos de DC na regido amazonica(18)(20).(22)-(24).32) sendo o Para, o estado
que registra maior nimero de casos como observado no estudo de HARISSON et al.,
2020 (98,1%)(33),

A implantacdo da vigilancia, através do exame parasitolégico da gota espessa,
realizado pelos agentes de saude que fazem avigilancia da malaria foi uma estratégia
fundamental, estabelecendo um novo cenério, apds o treinamento de microscopistas
para aidentificagcéo e reconhecimento de formas flageladas do T. cruzi além de formas
evolutivas de Plasmodium (Monteiro et al., 2020). Conforme descrito nos resultados
desse estudo, 95% dos casos, foram diagnosticados na fase aguda da doenca, e
88,3% receberam a confirmagao de infecgdo por meio da gota espessa, evidenciando
a importancia do servico de vigilancia, da permanente capacitacao todo microscopista

para identificacéo do T. cruzi®.

No Amazonas tanto criancas quanto adolescentes, estdo vulneraveis a DC,
pelo fato que os surtos, ocorridos estdo associados ao consumo de alimentos
contaminados, sobretudo o suco do acai, um alimento que faz parte da dieta alimentar
da populagdo, incluindo de maneira geral todos os integrantes de uma familia, em
todas as faixas etarias. Assim, criancas de ambos 0s sexos e qualquer idade podem
ser acometidos e desenvolver a doenca com caracteristicas semelhantes. Na
Amazonia ainda ndo ha colonizacdo de triatomineos no intra ou peridomicilio, no

entanto, criancas e adolescente além de serem expostos a consumir alimentos que
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podem estar contaminados, entre eles o acai e carne de caca, muitas vezes ajudam
seus pais nas atividades de agricultura ou extrativismos (29:(30) e neste processo
podem ter contato acidental com alguma fonte de transmisséo, inclusive vetores

silvestres (@,

Em areas endémicas onde ha domiciliacdo intra e peri domiciliar, a fase aguda
da DC, constitui uma doenca da infancia, conforme descrito por Chagas, devido ao
contato com vetores dentro dos domicilios, desde o nascimento, as criangas ficam
sujeitas a doenca 1), No Amazonas, se observa alta morbidade destes pacientes com
ampla distribuicdo em todas as macrorregides do estado, na medida em que 32,3%
dos municipios tém registro de ocorréncia. Ao contrario de outras areas endémicas, a
forma de transmissao mais prevalente é a oral, principalmente pelo consumo do suco

de acai, fruto que faz parte da dieta amazonense desde os primeiros meses de vida.

Em areas ndo endémicas se observa frequentemente a transmissao vertical®4),
podendo causar prematuridade e falha de crescimento intrauterino. Um terco dos
bebés infectados por esta via progredirdo para a fase cronica determinada ao atingir

a idade adulta com os riscos de saude relacionados®5).

No presente estudo, 21% dos casos foram concentrados em adolescentes em
idade fértil (sexo feminino entre 10 a 49 anos Segundo o Ministério da Satde)%), com
um risco aumentado para transmissdo congénita, evidenciando a importancia do
acompanhamento a longo prazo e da vigilancia para essa forma de transmissao,
estratégia ainda ndo praticada nas acGes de prevencdo desta modalidade no pais(®).
De acordo com os dados do SINAN, h4 no Amazonas registro de casos da doenca de
Chagas congénita. Entretanto, ndo ha entre os registros da FMTHVD, informacfes
sobre o acompanhamento de caso com essa caracteristica. Dentre os dados de
pacientes, registrado na FMTHVD, 8,6% ndo faziam parte dos registros do SINAN,
evidenciando problemas na notificag&o.

Nesse estudo a maior parte das criancas e adolescentes (92,3%) apresentaram
uma sindrome febril inespecifica, dos quais 20,8% desenvolveram complicacdes
miocardicas, neuroldgicas, pulmonares e foi observado um caso de Ulcera duodenal

aguda num adolescente que relatou ter mastigado o barbeiro enguanto consumia o
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acai contaminado. A fase aguda da DC, habitualmente cursa com sintomatologia
inespecffica, caracterizada por febre, astenia e mal-estar geral, ou pode nao
apresentar nenhuma manifestacdo. Quando a transmissao € oral tém sido relatados
guadros com maior letalidade e caracteristicas diferenciadas como rash cutaneo,
ictericia, aumento das aminotransferases e complicacdes graves como insuficiéncia

cardiaca e hemorragia digestiva(3),

Em 12,5% dos casos agudos sintomaticos ha relatos dos sinais tipicos de
transmissao vetorial (chagoma de inoculacdo ou sinal de Romafa). Os exames
laboratoriais também mostraram aumento relevante das aminotransferases, que foi
revertido apoOs o tratamento em todos os pacientes. Caracteristicas essas, descritas
no Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas Doenca de Chagas do Ministério da

saude@d),

Em criancas de baixa idade, a DC assume o perfil de uma infeccdo grave,
podendo acarretar ndo raramente a morte, pelo ataque agudo ao coragcdo ou ao
sistema nervoso(®D), Entretanto, de acordo com relatos da literatura, na fase aguda da
DC de maneira geral criancas sdo assintomaticas 47 ratificando as peculiaridades
da Amazbnia se comparado com areas nao endémicas de transmissao. No estado do
Amazonas jA houve um caso com estas caracteristicas, lactente que foi a 6bito por

miocardite, derrame pericardico e meningoencefalite.

As manifestacbes da fase cronica da doencga, sdo em geral de aparecimento
tardio, mas podem ser encontradas ja na infancia, especialmente quando o inicio da
infeccdo se estabelece precocemente). Fato que foi observado num adolescente de
15 anos, do municipio de Coari, procedente de surto por consumo de acai
contaminado, que desenvolveu Cardiopatia Chagasica Crbnica apés 5 anos
assintomatico e com testes sorolégicos e parasitolégicos negativos. Mediante
inquérito soroldgico, foram diagnosticados 4,9% dos pacientes, todos assintomaticos,
caracterizando assim a forma crénica indeterminada. Esta informacdo sustenta a
necessidade de se manter uma vigilancia sobre a situacdo epidemiolégica da doencga
no estado do Amazonas, pois entre 10% e 40% dos pacientes podem evoluir para
manifestacdes cardiacas ou digestivas(1?, e em cerca de 1% a 10% dos casos

estudados e ndo tratados, especialmente em criangas, evolui para 6bito nesta fase (17,
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Um numero significativo de pacientes (40,0%) mostrou alteragdes cardiacas
antes do tratamento, 0 que aponta a importancia de realizar estes exames no grupo
pediatrico para assim detectd-las precocemente no intuito de evitar complicagfes
fatais como a descrita no nosso estudo. ORTIZ et al.,(3? descrevem como a principal
alteracdo detectada no ecocardiograma o derrame pericardico (66,7%), e no
eletrocardiograma o bloqueio de ramo direito, tanto antes (30,0%), quanto apds o
tratamento  (66,7%). Ja MIZZACI et al., 9 relatam presenca de bloqueio
atrioventricular em 71% dos casos. Cabe realizar a observacdo de que nesse Ultimo
estudo sdo avaliadas criancas em estado grave que tiveram a necessidade de
implantacdo de marca-passo, ndo sendo a realidade dos casos do estado do
Amazonas onde a maioria dos pacientes possuem um progndéstico favoravel@:(41),

O tratamento antiparasitario é indispensavel para todas as criancas e
adolescentes infectados, principalmente aquelas menores de 14 anos, dada sua boa
tolerancia e eficacia. Em mulheres em idade fértil, diminui o risco de transmisséo

vertical qguando administrado antes da gravidez(3®),

Atualmente, o tratamento da doenca de Chagas s6 pode ser realizado com
nifurtimox ou benznidazol, ambos bem tolerados pelas criangas. O benzonidazol
constitui o tratamento de primeira linha devido ao melhor perfil de tolerancia, facil
acesso, pois é fabricado no Brasil, e a existéncia duma formulacédo pediatrica®3)-(39),
As reacgOes adversas mais frequentes sdo dermatolégicas e neurolégicas, como a
erupcao cutanea, cefaleia, visdo embacada, tontura e parestesia. Eventos adversos
graves que obrigam ainterrup¢do do tratamento séo infrequentes em criangas. A taxa
de cura esta correlacionada com o momento do tratamento, com elevada taxa de

resposta terapéutica durante o primeiro ano apés a infecgdo(9).

O nosso estudo mostrou uma baixa taxa de efeitos adversos, caracterizados
como leves, que ndo levaram a complicagcbes nem a suspensdo do tratamento.
BIANCHI et al., 2 mostraram resultados de criancas tratadas com nifurtimox, 74%
apresentaram algum efeito considerado como leve, evidenciando a alta tolerabilidade

deste grupo etario ao tratamento.
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A maioria dos pacientes mostraram boa resposta terapéutica, com melhora do
estado geral e regressao total dos sintomas. Foi descrito um Obito na fase aguda com
diagnéstico tardio. Em 3,9% casos houve evolugdo para a cronicidade, um deles
desenvolveu cardiopatia chagasica depois de anos de acompanhamento. Em 4,9% o
diagnéstico foi feito na fase crénica indeterminada por meio de inquérito soroldgico.
Se faz manifesto a importancia do diagndstico e tratamento precoce o que garante o
éxito terapéutico com muitos poucos efeitos adversos, evitando inclusive
complicagBes com outras patologias. Assim como, resulta imprescindivel o resgate e
acompanhamento de todos os casos de DC em criancas e adolescentes do

Amazonas.

Consideracdes finais

Os dados apresentam informacdes Uteis a medida que refletem a grande
morbidade da doenca de Chagas na idade pediatrica no estado do Amazonas. Um
nimero significativo de casos foi positivo na fase crbnica indeterminada, pacientes
gue correm o risco de evoluir para as fases cardiaca, digestiva ou mista, o que
reafirma a necessidade de se manter uma vigilancia sobre a situagéo epidemiologica

dessa doencga no estado.

O quadro agudo em criancas se apresenta geralmente assintomético ou como
uma sindrome febril inespecifica, pelo que € importante fazer o diagnoéstico diferencial
com DC em todos os pacientes com febre prolongada ou miocardite aguda nesta faixa
etaria, evitando agravamento dos pacientes e a subnotificacdo, pelo que se faz
imprescindivel estabelecer um programa de treinamento vigoroso que inclua médicos

e toda a equipe de saude.

Assim, se observa que criancas e adolescentes, tém sido acometidas pela
doenca e medidas higiénica-sanitarias devem ser adotadas em um esforco para
reduzir a transmissdo oral. Igualmente devem ser incorporadas novas medidas em
programas de vigilancia entomoldgica para abordar a presenca de diferentes espécies
vetoriais autdctones. Consideramos que o estudo prové informacdes de grande

utiidade para o planejamento dos sistemas de salude embora sejam necessarios
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estudos prospectivos com maior tempo de acompanhamento, para determinar futuras

complicacbes destas criangas na idade adulta.
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4 LIMITACOES DA PESQUISA

O presente estudo apresenta limitacbes inerentes ao seu desenho por ter
carater retrospectivo e utilizar informagfes sujeitas a heterogeneidade, ao usar dados
do SINAN, de portuarios fisicos, eletrénicos e de arquivos da Geréncia de Entomologia

ao longo de 40 anos, tornando as informagdes menos precisas.

O tempo médio de acompanhamento dos pacientes nao se mostrou
homogéneo, em muitos pacientes (n=16; 19,75%) houve perda de seguimento, o que
pode se dever as caracteristicas da regido amazbnica onde as longas distancias dos
municipios até a capital Manaus se tornam um grande desafio, somado a que a
maioria dos pacientes na fase pés-aguda ndo mostram nenhuma sintomatologia,
negligenciando-se assim a importancia da vigilancia de manifestacdes
cardiodigestivas.
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5 PERSPECTIVAS FUTURAS

A doenca de Chagas em criancas e adolescentes no Amazonas tem
apresentado uma morbidade elevada, com aumento do nimero de casos ao longo
dos anos, acometendo 20/62 municipios do estado. A maior parte dos nossos
pacientes foram diagnosticados na fase aguda da doenga, o primeiro caso ha mais de

20 anos.

Considerando que as manifestacfes cardiacas e digestivas da fase crénica
afetam entre um 10 — 40% dos pacientes, e que podem aparecer depois de décadas
do diagnostico, se faz necessario conhecermos a evolugcdo clinica destes pacientes,
sendo de suma importancia a realizacdo de estudos prospectivos com o objetivo de
resgatar o acompanhamento de todos 0s casos e realizar nova avaliacao clinica e

laboratorial.

Assim como em outras regides do pais, a doenca de Chagas congénita se
mostrou prevalente em nosso estado. Nao entanto, ainda ndo existem acodes
sistematicas de prevencao da transmisséo vertical da DC no Brasil, sendo primordial
a realizacdo de estudos focados nesta via para aumentar as evidéncias que
justifiquem a implementacdo de novos métodos de vigilancia em este grupo

populacional.

A maior parte das nossas criangas e adolescentes apresentaram no diagnostico
uma sindrome febril inespecifica, algumas desenvolvendo complica¢cées miocardicas,
neurolégicas e pulmonares, tornando-se vital considerar a DC no diagndstico

diferencial das sindromes febris agudas.

Consequentemente, resultam de grande importancia pesquisas sobre o nivel
de conhecimento de profissionais da salde sobre a doenga, assim como a

disponibilizacéo de capacitacdes sobre o tema.
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6 CONCLUSAO

1. Foram encontrados registros de 81 casos de DC em criancas e adolescentes
sendo quatro casos na fase cronica indeterminada oriundos de inquéritos
sorolégicos, distribuidos em 20 (32,3%) municipios do Amazonas. Maior
registro de casos em Coari (13/20; 65%) e Carauari 12/20; 60%). Encontrou-se
registro de um caso de paciente procedente de Santarém no estado de Para.

2. A mediana de idade dos pacientes detectados foi de 9 [1-13] anos e houve
predominio do sexo masculino.

3. A maioria dos casos 41/81 (50,62%) ocorreu por transmisséo oral.

4. De acordo com os dados do SINAN, houve um (1,23%) caso por transmissao
vertical, ocorrido em 2016, no municipio de Nova Olinda do Norte.

5. Registrou-se 48/52 (92,3%) casos sintomaticos. A febre foi o principal sintoma
em 48/48 (100%), geralmente acompanhada de astenia, mialgia e cefaleia.

6. Nos registros de casos isolados o chagoma de inoculagdo foi observado em
5/48 (10,4%) e o sinal de Romafa em 1/48 (2,1%).

7. Foram encontrados nos registros informacdes sobre complicacbes em 10/48
(20,8%) pacientes sendo as mais frequentes a meningoencefalite e derrame
pericardico em 3 (6,3%) pacientes respectivamente.

8. Dos casos de DCA 53/60 (88,3%) foram diagnosticados pelo exame da gota
espessa.

9. Foram identificadas as DTU TclV em 17/17 (100%) amostras de DCAe em 1/4
(25%) amostra de DCC foi observado Tcl.

10.0s quatro 4/4 (100%) casos de DCC no diagnostico expressaram IgG reativa
para ELISA e IFI.

11.Apos o tratamento, 2/19 (10,5%) casos pos agudos tiveram IFl e CLIA IgG
reagentes no mesmo ano, mostrando a fase cronica da doencga.

12.A anemia 16/21 (76,2%), e 0 aumento das TGO/AST 19/20 (95%) e TGP/ALT
17/20 (85%), foram as alteracdes laboratoriais mais descritas.

13. Tém registro de tratamento com benznidazol 31 pacientes agudos, com
presenca de efeitos adversos em 6/31 (19,3%) casos, todos leves, o mais
comum foi a descamacéo da pele em 4/6 (66,7%).

14.Dois casos pos-agudos evoluiram para fase cronica indeterminada. Um caso

evoluiu para a fase crbnica cardiaca e um lactente foi a obito.
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8 ANEXOS

8.1 Procedimentos operacionais padréo (POP) — Obtencédo de dados

EA 7 FUNDAGAO DE MEDICINA TROPICAL DOUTOR HEITOR
UEA ey VIEIRA DOURADO

D0 E# g 0o
AWAZSMAY

Centro de Entomologia Médica

Av. Pedro Teixeira, 25 - Dom Pedro, Manaus - AM, 69040-000
Tel.: (92) 2127-3518/2127-3525
PROCEDIMENTO OPERACIONAL PADRAOQ - POP
TITULO: Obtencdo de dados referentes ao nlimero casos de doencas de notificacdo compulséria 4

partir do Sistema de Informacio de Agravos de Notificacdo (SINAN)

Elaborado por: Revisado e aprovado por: Data de aplicacao

Aringia Soares da Silva Jorge Augusto de Oliveira Guerra Abril de 2019

Data da proxima revisao
Abril de 2020

1. OBJETIVO

Descrever o procedimento para obtencdo de dados referentes a doencas de notificacdo
compulséria a partir do Sistema de Informac3o de Agravos de Notificacdo (SINAN).

2. DEFINICOES

O Sistema de Informacao de Agravos de Notificagdo (SINAN) é uma base de dados alimentada
pela notificacdo e investigacdo dos casos de doencas e agraves considerados de notificacdo
compulsaria. Porém, os estados e municipios podem incluir outros problemas de satide
considerados importantes em sua regido. A utilizac3o efetiva deste Sistema, contribui no
diagnastico da ocorréncia de um evento em determinada populacao, o que pode fornecer
subsidios para se explicar as causas deste evento, auxiliando ainda na identificacdo da
realidade epidemiolégica de determinada drea geografica.

3. CAMPO DE APLICA@.ELO

O uso sistematico e descentralizado desta base de dados contribui para a democratizacdo da
informacao, e permite livre acesso a informac3o para todos os profissionais da saide e para a
comunidade de modo geral. Sendo, portanto, um relevante instrumento de auxilio ao
planejamento da sadde.

4. RESPONSABILIDADES

Gerente da unidade, responsdvel pela subunidade, alunos, pesquisadores e pessoal técnico.
5. POP’S RELACIONADOS

Nao se aplica

6. EQUIPAMENTO DE PROTECAQ NECESSARIO

N&o se aplica

7. RECURSOS NECESSARIOS

7.1 Equipamentos:

7.1.1 Computador com acesso a internet.
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8. PROCEDIMENTOS

8.1. Entrar no site do Sistema de Informacdo de Agravos de Notificagdo — SINAN
(http://portalsinan.saude.gov.br/).

8.2. Acessar a aba “Acesso a informac3o” >> Clicar em Dados Epidemioldgicos Sinan;
8.3. Clicar em: Doencas e Agravos de Notificacdo - Até 2006 (Para dados até 2006) ou
Doencas e Agravos de Notificagdo - De 2007 em diante (Para dados de 2007 em diante). Em
seguida selecionar o agravo estudado.

8.4. Escolher Regido, periodo e varidveis de acordo com o objetivo do estudo.

8.5. Clicar em “Mostrar” >> Em seguida clicar em “COPIAR COMO .CSV”.

8.6. Extrair os dados e organizar a planilha Excel.

9. PADRAO E MATERIAL DE REFERENCIA

Nio se aplica

10. LIMITAGOES

10.1. Nao possuir acesso a internet;

10.2. Computador com memdria e processador que ndo suporte o armazenamento e
processamento dos dados;

10.3. N3o disponibilidade dos dados.

11. REFERENCIAS
1- Sistema de Informacdo de Agravos. Doenca de Chagas: Casos confirmados notificados de

Sistema de Agravos de Notificacao — Sinan Net. 2018.
12. ANEXOS
Nao se aplica
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8.2 Procedimentos operacionais padrdo (POP) Critérios Clinicos para Definicdo do

Diagnéstico da Doenca de Chagas Aguda.

— FUNDAGAO DE MEDICINA TROPICAL DOUTOR HEITOR VIEIRA
HEEDA;E \@1 DOURADO

Do ESTADO DO |
nnnnnnnn

Centro de Entomologia Médica

Av. Pedro Teixeira, 25 - Dom Pedro, Manaus - AM, 69040-000

Tel.: (92) 2127-3518/2127-3525

PROCEDIMENTO OPERACIONAL PADRAO - POP

Cédigo: POP-GLeishDC/FMTHVD/002

TiTULO: Critérios Clinicos para Defini¢do do Diagnostico da Doenca de Chagas Aguda

Elaborado por: Revisado e aprovado por: Data de aplicagdo

Jorge Guerra Jorge Guerra 01/07/2019

José Alexandro Lazo Monica Hossanah Data da proxima revisao
Monica Hossanah 01/07/2020

Elsa Guevara Moctezuma

1. OBJETIVO

Descrever o diagnostico clinico da doenca de Chagas Aguda

2. DEFINICOES

2.1 Caso Agudo: Casos com dados epidemioldgicos compativeis e clinica compativel ou
sugestiva de Chagas agudo, com exame parasitologico negativo, ou n&o realizado, deve se
beneficiar de uma pesquisa laboratorial com algum método parasitologico direto.

2.2 Fase aguda da doenca de Chagas por ftransmissdo vetorial: caracteriza-se pelo
aparecimento de um conjunto de manifestagbes de intensidade variavel, apos um periodo de
incubagdo que varia na razgo inversa entre a carga do inoculc e a via de inoculagdo, podendo
ocorrer ou ndo um sinal de porta de entrada da infecgdo, em 50% dos casos, a conjuntiva ocular
(sinal de Romafia), e em 25%, a pele (chagoma), no 25% restantes ndo € conhecida.

(*) O quadro clinico & polimorfico indo desde a descricdo classica — sinal de porta de entrada da
infeccdo, febre, edema subcutdneo, aumenio do volume de linfonodos, hepatomegalia,
esplenomegalia, além de evidéncias de miocardite € de meningoencefalite — até situacdes
oligossintomaticas e inaparentes. O periodo de incubac&o pode variar de 4 a 15 dias.

2.3 Fase aguda da doenca de Chagas por fransmisséo sanguinea: Na fase aguda da doenca de
Chagas por transmisséo transfusional, a sindrome clinica é praticamente idéntica ao verificado na
transmisséo por triatomineos, exceto pela ndo existéncia de chagoma de inoculacéo. O periodo de

incubacao pode variar de 30 a 112 dias.
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(*) A febre & o sintoma mais frequente, acometendo de 80 a 100% dos casos e, muitas vezes, é a
unica sintomatologia encontrada. Por sua vez, a linfadenopatia e a esplenomegalia sdo observadas
também com frequéncia, enquanto anemia/palidez cutdnea, edema periorbital € perimaleolar,
exantemas ou hepatomegalia aparecem em menos de 50% dos casos.

24  Fase aguda da doenca de Chagas por transmissdo oral: Tem sido registrada na Regido
Amazdnica e Extra-amazdnica,

(*) Os sinais e sintomas registrados na doenca de Chagas aguda s&o, em ordem de frequéncia:
febre prolongada, cefaleia, palidez, mialgias, exantema e edemas de face e membros inferiores. A
febre € a manifestacdo predominante na quase totalidade dos casos. O exantema se afigura como
um sinal importante e justificado por parasitemias abundantes, as quais ocorrem com maior
frequéncia do que na transmisséo vetorial, se apresenta sob a forma de exantema macular. Surge
em torno do 40 ao 80 dia da doenca, em geral no térax, dorso, membros inferiores e pescoco,
poupando face e regides palmoplantares.

Qutras manifestacdes associadas podem estar presentes, como dor abdominal (epigastralgia),
ictericia de pele e mucosas, hepatomegalia e enfartamento de linfonodos. Estas sédo frequentes em
criancas, acometendo especialmente cadeias de linfonodos cervicais, ndo sendo difusas.
Esplenomegalia e diarreia sdo eventos raros. O periodo de incubacéo variar de 3 a 22 dias.

2.5 Reativagdo da doenga de Chagas: O manejo de casos com reativacdo da doenca de
Chagas, na vigéncia de contextos de imunossupressdo, constitui-se em importante € emergente
problema de salude publica, em particular, destaca-se a elevada taxa de transmiss&o congénita em
gestantes coinfectadas (HIV/T. cruzi). Situa¢des clinicas como neoplasias, doeng¢as do colageno,
entre outras, em portadores da doenca de Chagas, podem estar associadas a reativacao.

(*) Clinicamente, as manifestacdes mais comuns de reativacdo sdo febre, paniculite (nédulos
subcutaneos), miocardite, meningoencefalite, acidente vascular cerebral e sintomas como anorexia,
mialgia, mal-estar ou diarreia. A miocardite se manifesta na reativacéo por insuficiéncia cardiaca
por arritmia, choque cardiogénico e baixa resposta aos medicamentos sintomaticos para
insuficiéncia cardiaca congestiva.

2.6 Transmissdo acidental: Ha registros de acidentes em diferentes contextos: laboratérios de
triatomineos, acdes de captura do vetor em areas endémicas, trabalhos experimentais com
mamiferos infectados e culturas, aerossois de materiais infectados, infeccédo cirlrgica e coleta de
sangue a partir de pessoas com infeccdo aguda.

Em acidentes caracterizados como de risco elevado para transmissdo da doenca, como
pérfuro-cortantes, e contato com mucosas durante a manipulacdo de material bioldgico com

parasitos vivos.
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2.7 Transplantes: Em transplantes em geral, &€ necessario saber se o doador ou o receptor
apresentam doenca de Chagas, considerando-se o risco de transmissdo ou de reativacdo da

doenca.

3. CAMPO DE APLICAGAO

O procedimento se aplica a pesquisa e atendimento ambulatorial e/ou hospitalar.

4. RESPONSABILIDADES
Gerente da unidade, responsavel pela subunidade e pessoal técnico.

5.  POP'S RELACIONADOS
POP_ENT_GPDC_013
POP_ENT_GPDC_014
POP_ENT_GPDC_015
POP_ENT_GPDC_017
POP_ENT_GPDC_018
POP_ENT_GPDC_019
POP_ENT_GPDC_026

6. PROCEDIMENTOS

6.1 Caso suspeito (Vide Anexo I; Vide POP’s relacionados)

6.2 Avaliacdo clinica especializada

6.3 Seguimento ambulatorial ou internacéo

6.4 Critérios de internacéo

6.5 Quem investigar parte clinica

(*) Os casos de doenca de Chagas aguda devem ser confirmados sempre por meio de diagnostico
laboratorial. Apenas em situacdes eventuais, pode-se adotar critério clinico-epidemioldgico para
casos suspeitos com o0s exames parasitologicos negativos e sorologicos inicialmente néo
reagentes, e que possuam vinculo epidemiolégico com casos confirmados de doenca de Chagas

aguda por critério laboratorial, durante surto de doenca na fase aguda por transmisséo oral.

7. REFERENCIAS
Dias Jo&o Carlos Pinto, Ramos Jr. Alberto Novaes, Gontijo Eliane Dias, Luquetti Alejandro,
Shikanai-Yasuda Maria Aparecida, Coura José Rodrigues et al . Il Consenso Brasileiro em Doenca

de Chagas, 2015. Epidemiol. Serv. Saude [Internet]. 2016 Jun [citado 2019 Abr 22]; 25(esp)



8. ANEXOS

Anexo |: Fluxograma caso suspeito de Doenca de Chagas

Caso suspeito
Ambulatério

Com suspeita clinica
(fase aguda)

7

Pesquisa de T.cruzi em
sangue periférico (gota
espessa)

Gota espessa negativa Gota espessa positiva
para T. cruzi para T. cruzi
I )

Avaliagdo clinica Pesquisa de T.cruzi em

Ficha clinica sangue periférico (gota

Exames |laboratorias espessa / Cultura),
Sorologia, PCR

Caso confirmado:
tratamento especifico




8.3 Procedimentos operacionais padrdao (POP) Critérios Laboratoriais para

Definicdo da Doenca de Chagas Aguda.

. FORCACAD DE MEDICINA TROFICAL DOUTOR HEITOR -
ﬂ VIEIRA DOURADO = '
T 9 | Centro de Entomologia Médica

Av. Pediro Tetusira, 25 - Dom Pedro, Manaus - AM, 50040-000
Ted - (82) 2127-3514/2127-3525

PROCEDIMENTS OPERACIONAL PADRAD — FOF

Cadigo: POP-GLalshDCFMTHYTH0G

TITULO: Critérios Laborstoriais para Definicio da Doenca de Chagas Aguda

(7]

Elaborado por: Revisado e aprovado por: Data de aplicagao

Jorge Gusma Jorge GueTa 01Dy 208

Joee Alsjandno Lazo Mionica Hossanah Data da proxima revisao
Monica Hossanah 0107 20120

Elsa Gusvara Motiszuma

1. OBJETNG
Descrever o diagndstico laboratorial da doenga de Chagas Aguda

2. DEFINIGOES

2.1. Gritério parasfoiogico: Definido pela presenca de formas tripomastigotas de T cruzi,
identficadas por meio do exame direto do sangue periferico (com ou sem cenfrifugagao previa) com
0 US0 de MICMosCopia (com ou sem coloragdo). Recomenda-se a realizagao simultanea de diferentes
modalidades de exames parasitldgicos dirstos,

Cuando os resultados do exame a fresco e de concentragao forem negatives na pimeira coleta,
devermn ser realizadas novas coletas até a confirmacdo do caso &fou desaparecimento dos sintomas
da fase aguda. ou ainda confirmacao de outra hipdtese diagnostica.

22 Gritério somdSgica: {Vide POP_ENT GPDC_13). Baseiase em mélodos indiretos para
diagnostico que podem ser realizados quando os exames parasitologicos forem negativos e a
suspeita ciinica persistir. Tais metodos &m utilidade complementar, & devemn sempre ser realizados
&M C3s05 suspeios ou confimados de doenca de Chagas aguda. Soroconversao - Por outro lado, ©
aumento de pelo menos dois tiulos entre duas amosiras reagentes com intervalos de 2 a 4 semanas,
em um contexto dinico e epidemiclogico favoravel para deenga de Chagas aguda, pode ser
considerado sugestivo tambem de doenga de Chagas aguda.

A somconversao para infecgao por T. cnuzi @ definida pela presenca de uma primeia amestra de
SO N30 reagente para anticorpos ant-T. cruzi, associada a uma segunda amosia reagente
fcoletada 2 a3 4 semanas apés), com base em um ensaio que inclua ambas as amostras
simultaneamente.
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Mos casos em que ndo se identiica o parasiio na pesquisa direta, a verificago da presenca de
anticorpos anti-T. cruzi da dasse IgM no sangue periferico & considerada sugestiva da fase aguda,
particularmente quando associada a contexdo epidemiciogice e manifestagdes dinicas.

22, Nenodiagndsticer Vide POP_ENTO_26

3. CAMPO DE APLICACAD

0 procedimento se aplica 3 pesquisa e atendimento ambulatorial efou hospitalar,

4. RESPONSABILIDADES
Gererte da unidade, responsavel pela subunidade & pessoal tecnico.

5. POP'S RELACIONADOS
POP-GLeishDC/FMTHVDIDI2
POP_ENTO 28
POP_ENT GPDC_13
POP_ENT_GPDC_14
POP_ENT_GPDC_15
POP_ENT_GPDC_18
POP_ENT_GPDC_10
POP_ENT_GPDC_20
POP-GLeishDC/FMTHVDID0E

6. PROCEDIMENTOS

6.1. Paciente com suspeita clinica

62. Pesquisade T.cruzi em sangue perfenco (gota espessa /Cultura), Sorologia, PCR
(Wide Ansxo: 1)

B.3. Em casode gota espes=a negativa [Vide Ansxo 1)

6.3.1. Repetir o exame gota espes=a 3 vezes (3 dias consecuiives proposia)
&4. Acompanhamento dinico Bboratorial

7. LIMITACOES
7.1. Dificuldade da coleta dos exames

8. REFERENCIAS

Dias Jodo Carfos Pinto, Ramos Jr. Alberto Nowaes, Gontjo Eliane Dias, Luquetti Alejandro, Shikanai-
Y asuda Maria Aparecida, Coura José Rodrigues et al. [ Consenso Brasileio em Doenga de Chagas,
2015. Epidemiol. Serv. Saide [intemet]. 2018 Jun [citado 2012 Abr 22); 25 esp )
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3. ANEXOS

Anexo | Fluxograma Exames aboratonais Chagas Agudo
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Anexo |- Fluoograma gota espessa

Resultzdo da Gota espessa

| Megztivo | Positivo

Repetir o exame otz espessa 3
vezes |3 dias consecutivos proposta)

Tratar & motificar

0 paciente devers receber
acompanhamento clinico e
laboratorial

Persistindo sintomas & resultados
nepativos encaminhar
{LACEN/FMTHYD)

Materizl [soro & sangue total) para
sorologia hemocultura & PCR

Em casos graves encaminhar o doente
para internamento na FMT-HVD
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8.4 Procedimentos operacionais padrao (POP) Definicdo de caso Cronico da

doenca de Chagas —Critérios clinicos e laboratoriais.

UEA ) FUNDACAO DE MEDICINA TROPICAL DOUTOR HEITOR VIEIRA DOURADO
Centro de Entomologia Médica

&

Gnversmane || 6 >

e reaxs | % Av. Pedro Teixeira, 25 - Dom Pedro, Manaus - AM, 69040-000
Tel.: (92) 2127-3518/2127-3525

F\
|
I
5

EORRS | N

AuazoNAS |\ 4

PROCEDIMENTO OPERACIONAL PADRAO - POP
Cédigo: POP-GLeishDC/FMTHVD/004
TITULO: Definicdo de caso Cronico da doenca de Chagas —Critérios clinicos e laboratoriais

Elaborado por: Revisado e aprovado por: Data de aplicacéo:
Jorge Guerra Jorge Guerra 01/07/2019
, . Monica Hossanah
Jose Alejandro Lazo Data da proxima revisdo:
Monica Hossanah 01/07/2020

1. OBJETIVO

Descrever o diagnostico clinico / laboratorial da doenca de Chagas Crénica.

2. DEFINICOES

Caso Cronico:

2.1 Defini¢ao de caso suspeito:

Paciente assintomatico ou com sintomatologia cardiaca, alteracdes eletrocardiografica ou

radioldgica (cardiomegalia), ou altera¢des digestivas megaesdfago/megacodlon que:

. Resida ou tenha residido em zonas endémicas de Chagas em forma habitual ou esporadica.
. A sua mée tenha sido infectada por T cruzi.

. Tenha recebido transfusdes de sangue e/ou seus derivados.

. Tenha sido usuario de drogas E.V.

2.2 Defini¢cao de caso Confirmado:

Pessoa que apresente dois resultados sorolégicos concordantes e positivos (baseados em dois
técnicas sorologicas de principios diferentes) para a detec¢do de anticorpos IgG anti T.cruzi ou
Xenodiagndstico positivo ou algum método parasitolégico positivo para T. cruzi

2.3 Definicao laboratorial:

2.3.1 Critério parasitologico

Os métodos convencionais indiretos para o isolamento e a identificacdo de T. cruzi
(xenodiagnoéstico e hemocultura) apresentam baixa sensibilidade. Um exame negativo néo afasta a

possibilidade da infeccdo, mas um exame positivo tem valor diagnodstico absoluto.
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A PCR nesta fase, apesar de sua limitacdo pela auséncia de protocolos padronizados, tem
indicacdo quando os testes sorologicos apresentarem resultado indeterminado ou para o controle
de cura apos o fratamento antiparasitario.

2.3.2 Critério soroldgico: (Vide POP_ENT_GPDC_013) O diagnéstico na fase crénica deve ser
realizado utilizando-se um teste com elevada sensibilidade (ELISA com antigeno total ou IFI) em
conjunto com outro método com elevada especificidade (HAI).

3. CAMPO DE APLICAGAO

O procedimento se aplica a pesquisa e atendimento ambulatorial e/ou hospitalar.

4. RESPONSABILIDADES

Gerente da unidade, responsavel pela subunidade e pessoal técnico.

5.  POP'S RELACIONADOS
POP-GLeishDC/FMTHVD/002
POP_ENT_GPDC_013

6. PROCEDIMENTOS
6.1 Atendimento ao paciente
A demanda de pacientes crénicos € oriunda de diferentes servicos como bancos de sangue
(HEMOAM), servicos de cardiologia (HFM), inquéritos sorolégicos, demanda espontanea.
Partir de achados clinicos (cardioldgico, digestivos ...) (Vide: Anexo [)
b. Encaminhar - LACEN - Laboratério de Endemias
|. Sorologia positiva encaminhar para o ambulatério de Chagas

Protocolo de atendimento



Rutina de exames laboratoriais

7.

Dias Jodo Carlos Pinto, Ramos Jr. Alberto Novaes, Gontijo Eliane Dias, Luquetti Alejandro,

Rotina (exames basicos)

Examenes

especializados

O retorno do paciente

chagasico cronico.

Hemograma

Funcao hepatica (TGO,
TGP, Bilirrubina, GGT,
Fosfatasa Alcalina)
Creatinina

Ureia

Proteinas totais e fracdes
EAS

Eletrocardiograma
Xenodiagnostico
Hemocultura

Ecocardiograma
Raio-X térax
Esofagograma

Enema opaco baritado

Devera ser realizado
semestralmente, onde
sera solicitado
eletrocardiogrma,

ecocardiograma e Raio-X

REFERENCIAS
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Shikanai-Yasuda Maria Aparecida, Coura José Rodrigues et al . [| Consenso Brasileiro em Doenca
de Chagas, 2015. Epidemiol. Serv. Saude [Internet]. 2016 Jun [citado 2019 Abr 22]; 25(esp ):

7-86.

8.

ANEXOS

Anexo |: Caso de suspeita de caso cronico

Ambulatorio de Chagas Suspeita de caso cronico

A partir de achados clinicos - (cardiologicos, digestivos)

LACEN - Laboratorio de Endemias sorologia

Sorologia - LAC - FMT

”~

Xenodiagnostico

Gerencias de Entomologia/Leishmaniose

Hemocultura, PCR
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8.5 Procedimentos operacionais padrao (POP) Tratamento etiol6gico da Doenca

de Chagas.

FUNDAGAO DE MEDICINA TROPICAL DOUTOR HEITOR
)| VIEIRA DOURADO

Centro de Entomologia Médica

Av. Pedro Teixeira, 25 - Dom Pedro, Manaus - AM, 69040-000
Tel.: (92) 2127-3518/2127-3525

PROCEDIMENTO OPERACIONAL PADRAO - POP

Cdédigo: POP-GLeishDC/FMTHVD/006

TiITULO: Tratamento etiolégico da Doenca de Chagas

AMAZONAS | 3

Elaborado por: Revisado e aprovado por: Data de aplicagao

Jorge Guerra Jorge Guerra 01/07/2019

José Alejandro Lazo Monica Hossanah Data da proxima revisao
Monica Hossanah 01/07/2020

Elsa Guevara Moctezuma

1. OBJETIVO

Descrever o tratamento da doenca de Chagas Aguda

2. DEFINIGOES

2.1 Caso Agudo: vide POP-GLeishDC/FMTHVD/002

2.2  Caso Crdnico: vide POP-GLeishDC/FMTHVD/004

2.3  Profilaxia primaria: indicada em situacdes em que se define como via de transmisséo a

exposicao acidental a T. cruzi.
24 Profilaxia secundaria: considerar apos o tratamento convencional da reativacdo na

coinfeccdo HIV/aids e em outras doencas imunossupressoras (Classe lla, nivel de evidéncia C).

3. CAMPO DE APLICACAO
O procedimento se aplica a pesquisa e atendimento ambulatorial e/ou hospitalar.

4, RESPONSABILIDADES
Gerente da unidade, responsavel pela subunidade e pessoal técnico.

5. POP’'S RELACIONADOS
POP-GLeishDC/FMTHYVD/002




POP-GLeishDC/FMTHVD/004
POP-GLeishDC/FMTHVYD/005

6. RECURSOS NECESSARIOS
Disponibilidade do medicamento (Distribuido pela FVS).

7. PROCEDIMENTOS
7.1 Benznidazol (Classe 1, nivel de evidéncia B: Vide Anexo: |): comprimidos de 100mg e 50mg
(adultos) e de 12,5mg e 50mg (criancas). No Brasil, somente as apresentacdes de 100mg e
12,5mg estdo disponiveis na rede do SUS.
. Adultos: 5mg/kg/dia, por via oral, em duas ou trés tomadas diarias, durante 60 dias. A dose
maxima recomendada é de 300mg/dia.
. Criancas: 10mg/kg/dia, por via oral, em duas ou trés tomadas diarias, durante 60 dias.
(*) Em todos os casos, ndo se deve ultrapassar a dose de 300mg/dia. Quando a dose diaria
ultrapassar os 300mg, recomenda-se estender o tempo de tratamento até se alcancar a dose total
calculada para 60 dias.
7.2  Profilaxia primaria: (Benznidazol) 5mg/kg/dia (adulto) e 10mg/kg/dia (crianga), por via oral,
em duas tomadas diarias, durante 10 dias, n&o se ultrapassando 300mg/dia.
7.3 Profilaxia secundaria: (Benznidazol) 2,5 a 5mg/kg/dia, via oral, trés vezes por semana
7.4  Nifurtimox: (classe 1, nivel de evidéncia B: Vide Anexo: |): comprimidos de 120mg (adultos) e
30mg (criancas).
. Adultos:10mg/kg/dia, por via oral, em trés tomadas diarias, durante 60 dias.
. Criangas:15mg/kg/dia, por via oral, em trés tomadas diarias, durante 60 dias.
(*) O nifurtimox ndo é disponibilizado no mercado farmacéutico de nenhum pais até o momento.
Em situacdes em que o uso do nifurtimox é imprescindivel, o medicamento devera ser solicitado via
escritorios da OPAS e da OMS.

(*) Outros medicamentos, tais como o alopurinol € 0os antifungicos azolicos (cetoconazol,
itraconazol, fluconazol, posaconazol), sdo reconhecidos como supressores da parasitemia por T.
cruzi e podem ser uteis em algumas situacdes especificas, como nas reativacbes em

imunodeprimidos, quando houver impossibilidade do uso do benznidazol ou do nifurtimox (Classe

lla, nivel de evidéncia C). No entanto, ndo ha evidéncias clinicas indiscutiveis de comprovada
eficacia terapéutica.
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8. LIMITAGOES
8.1 Disponibilidade do Nifurtimox
8.2 Ocorréncia de efeitos adversos frequentes e de intensidade variavel, podendo ir de leves até

severos (Anexo Il)

9.  REFERENCIAS

Dias Jodo Carlos Pinto, Ramos Jr. Alberto Novaes, Gontijo Eliane Dias, Luquetti Alejandro,
Shikanai-Yasuda Maria Aparecida, Coura José Rodrigues et al. || Consenso Brasileiro em Doenca
de Chagas, 2015. Epidemiol. Serv. Saude [Internet]. 2016 Jun [citado 2019 Abr 22]; 25 (esp)

11. ANEXOS

Anexo I: Definigoes relativas aos graus ou classes de recomendagoes e niveis de

evidéncias.

Classes de recomendacies

Classe | — condicBes para as quais ha evidéncias conclusivas, ou, na sua auséncia, consenso
geral de que o procedimento ou tratamento € util e/ou efetivo.

Classe Il — condi¢des para as quais ha evidéncias conflitantes e/ou divergéncias de opinides sobre
utilidade/efetividade e seguranca do procedimento ou tratamento:

) Classe lla — evidéncias ou opinides favorecem a indicac&do do procedimento ou tratamento;
a maioria dos profissionais envolvidos no manejo especifico o aprova;

. Classe llb-utilidade/efetividade e seguranca menos bem estabelecidas por meio de
evidéncias, com divisdo de opinides; procedimento ou tratamento € considerado opcional.

Classe lll — condicdes para as quais ha evidéncias conclusivas e/ou consenso geral de que o
procedimento/ tratamento ndo é util e/ou efetivo, podendo até mesmo ser prejudicial em algumas

circunstancias.

Niveis de evidéncia

Nivel A — dados obtidos a partir de varios estudos randomizados consistentes e de boa qualidade
ou de metanadlises robustas de estudos clinicos randomizados.

Nivel B — dados obtidos a partir de um Unico ensaio clinico randomizado ou de vérios estudos
clinicos ndo randomizados, observacionais (metanalises menos robustas).

Nivel C — dados obtidos a partir de opinides consensuais de especialistas no tema.



Anexo ll: Efeitos adversos Benznidazol
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Benznidazol
Manifestagoes/ Aparecimento/ Medidas
efeitos adversos periododo  Caracteristicas Localizagao  Intensidade Conduta complementares
tratamento
Dermopatia por 10 dia de Eriterna polimorfo ~ Focal (restrita  Leve Continuar o Tratamento
hipersensibilidade  tratamento, naobolhoso, apartedo (geralmente tratamento especifico para
&0 mais podendo pruriginese, tegumento) ou  focal) desidratacao
frequente. NAOé  ocorrer mais seguindo-se generalizada e descamacgao
dose-dependente  precocemente  de descamacao Moderada (focal  Continuar o cutanea
e NAO se relaciona  oumais Raramente ocore ou generalizada) tratamentocom  orientado por
com T. cruzi tardiamente oniclise associacao de dermatologista
Recuperagio sem baixa dose de
sequelas ESO I;tIg{E:;tE roide Internagao, de
prednisonaou “"'a:;'“ ":f".”
equivalente) quadro clinico
Interromper se
houver piora
Grave(geral- Interromper
mente acompa- ¢ tratamento
nhada de febre  Utilizar
elinfoadenome-  corticostercide
galia)
Polineuropatia Final do Dor e parestesia Regioes Levea Interromper o Tratamento
periférica. Dose- tratamento plantares moderada tratamento geral para
-dependente, de (mais polineuropatia
regressaolenta frequente) e petiférica
{meses) palmares orientado por
neurolagista
Ageusia (rara) Final do Perda total ou Interromper o
Recuperagao sem  tratamento parcial do paladar tratamento
sequela
Depressaoda Entren 20° e Leucopenia com Interromper o tratamento Tratamentogeral
medula 6ssea, 030" diasde neutropenia de para depressao
comrecuperacao  tratamento variados graus, da medula dssea
sem sequela podendo chegara orientado por

agranulocitose

hematologista

Aintolerancia digestiva (rara) é controlada com medicagzo habitualmente utilizada para gastrite e ulceras pépticas. Acometimento
hepatico grave é raramente descrito, Acometimento renal nao tem sido observado.




8.6

Instrumentos de coleta de dados

l-LEauAAoe FICHA DE COLETA DE DADOS

0O ESTADO DO
AMAZONAS

PROJETO: “DOENCA DE CHAGAS EM PACIENTES PEDIATRICOS REGISTRADOS NO ESTADO DO
AMAZONAS NO PERIODO DE 1980 A 2020”

Nome do aluno; Karina Lépez Rodriguez
Nome do crientador: Maria das Gragas Vale Barbosa Guerra
Nome do co-orientador: Adriana Taveira e Jorge Augusto de Oliveira Guerra
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[ DADOS PESSOAIS

Nome: ID:

| |

Prontuario: Data de nascimento: Sexo

| | | | | ¥

 HISTORICO EPIDEMIOLOGICO

Procedéncia dos dados: Idade no momento do diagnéstico (em anos):  Faixa etdria no diagnéstico:

| 7] | | |

]

Peso no diagnéstico (em kg): Altura no diagnéstico (em cm): Ocupagdo no momento do diagnéstico:

v

Perimetro Cefilico no diagnéstico (em cm para idades entre 0 e 2 anos):

|

‘Idade materna no momento do parto (em anos): l |Idade materna no momento do diagnéstico (em anos): l
‘Escolaridade materna: I ’Municipio de residéncia: ’
|Munit:ipio de nascimento: I ‘Estado de nascimento: ’
|Data do diagnéstico (dd/mm/aaaa):| IAno do diagnostico: | Municipio do diagnéstico: ‘
’Prova’vel forma de transmissdo: i ISuri:o por transmissdo oral: ‘ ’Municipio de infecgao: ‘

v v v

Forma Clinica no diagnéstico:

|




Presenga de sinais e sintomas no diagnéstico:

[ AVALIACAO CLINICA NO DIAGNOSTICO
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Data de inicio dos sinais e sintomas:

Presencga de febre:

Presenga de astenia:

Presenga de mialgia:

Presenca de cefaleia:

Presenga de artralgia:

Presenca de hiporexia:

Presenga de prostragao:

Presenca de calafrios:

Presencga de linfadenomegalia:

Presenca de tontura:

Presenga de dispneia:

Presenca de nduseas:

Presenga de vémito:

Presenga de dor epigastrica:

Presenga de hepatomegalia:

Presenga de esplenomegalia:

Presenga de ictericia:

Presenca de diarreia:

Presenga de dor abdominal:

Presenga de edema de face:

Presenca de edema de MMII:

Presenca de edema sem localizagdo registrada:

Presenga de rash cutdneo:

Presenca de sinal de Romana:

Presenga de chagoma de inoculagio:

Presenga de palpitagdo:

Presenga de dor precordial:

Complicagdo no diagnéstico:

Desenvolvimento psicomotor no diagnostico:

Cartdo de vacina no diagndstico:
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 EXAMES PARASITOLOGICOS NO DIAGNOSTICO

Gota espessa no diagnéstico: Numero de parasitas na gota espessa no diagnéstico:
Hemocultura no diagnéstico: Xenodiagnéstico no diagnéstico: Xenocultura no diagnéstico:
Liquor no diagnéstico: PCR no diagnéstico: Linhagem do T. cruzi no diagnéstico:

il

[ EXAMES SOROLOGICOS NO DIAGNOSTICO

|ELISA 1gG no diagnéstico: ‘ |Titu|ag§o da ELISA 1gG no diagnéstico: l
|IFI 1gG no diagnéstico: | |Titu|a9§o da IFl IgG no diagnéstico: l
|HAI lgG no diagnéstico: I ITituIa;éo da HAI IgG no diagnédstico: |
’CLIA IgG no diagnéstico: ‘ ITituIa;So da CLIA IgG no diagnéstico: |
IFI IgM no diagnéstico: Titulagao da IFl IgM no diagnéstico:

| = ]

[ EXAMES HEMATOLOGICAS NO DIAGNOSTICO

Alteragdes laboratoriais da hematologia no diagnéstico: Hemoglobina no diagnéstico:
Presenga de anemia no diagnéstico: Presenga de neutropenia no diagnéstico:
Presenga de leucocitose no diagnéstico: Presencga de anisocitose no diagnéstico:

| ¢ |

Presenga de eosinofilia no diagnéstico:

| V]
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[ EXAMES BIOQUIMICOS NO DIAGNOSTICO

Alteragdes laboratoriais da bioquimica no diagnéstico: Alteragao da TGP/ALT no diagnéstico:
Alteragdo da TGO/AST no diagnéstico: Alteragdo da creatinina no diagnédstico:
Alteragdo da glicose no diagnéstico: Alteragdo da albumina no diagnéostico:

| <

[ EXAMES DE URINA NO DIAGNOSTICO:

Alteragoes laboratoriais da urina tipo 1 no diagnéstico: Presencga de glicose na urina no diagnéstico :
Presenga de proteinas na urina no diagnédstico: Presenga de hematiiria na urina no diagnéstico:
Presenga de leucocittiria na urina no diagnéstico: Presenga de cetonas na urina no diagnéstico:

| 9 |

Presenga de cilindros hematicos na urina no diagnéstico:

Presenga de cilindros leucocitdrios na urina no diagnéstico:

|

Presenca de cilindros epiteliais na urina no diagnéstico:

|

Presenga de cilindros gordurosos na urina no diagnoéstico:

|

[ ELETROCARDIOGRAMA NO DIAGNOSTICO

ECG no diagnéstico:

|

Alteragdo de repolarizagdo ventricular no ECG no diagnéstico:

|

Taquicardia sinusal no ECG no diagnéstico:

|




[ ELETROCARDIOGRAMA NO DIAGNOSTICO

Baixa voltagem do QRS no ECG no diagnéstico:

|

Bloqueio divisional anterossuperior (BDAS) no ECG no diagnéstico:

|

Bloqueio do ramo direito (BRD) no ECG no diagnéstico:

|

Disturbio de condugdo do ramo direito (DCRD) no ECG no diagnéstico:

|

Extrassistole ventricular no ECG no diagnéstico:

|

Pré-excitagdo no ECG no diagnéstico:

|

Ritmo de galope no ECG no diagnéstico:

|

[ ECOCARDIOGRAMA NO DIAGNOSTICO

ECO no diagnéstico:

|

Disfungdo ventricular no ECO no diagnéstico:

|

Derrame pericardico no ECO no diagnéstico:

|

Area cardiaca aumentada no ECO no diagnéstico:

|

HOLTER NO DIAGNOSTICO

Holter no diagnéstico:

|

85
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[~ RX TORAX NO DIAGNOSTICO

RX Térax no diagnéstico:

T ENDOSCOPIA DIGESTIVA ALTA NO DIAGNOSTICO:

Endoscopia digestiva alta (EDA) no diagnéstico:

Gastrite crénica na EDA no diagndstico:

Gastrite aguda na EDA no diagnéstico:

H. pylori na EDA no diagnoéstico:

" USG DE ABDOME TOTAL NO DIAGNOSTICO

USG de abdome total no diagnostico:

[ TRATAMENTO

Data de inicio do tratamento:

Ano de inicio do tratamento:

Dose de Benznidazol em mg/kg/dia:

Data do fim do tratamento:

Ano do fim do tratamento:

Efeitos adversos ao tratamento com benznidazol:

Prurido pés-benznidazol:

«|

Rash cutidneo pos-benznidazol:

Descamagdo pos-benznidazol:

vl
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TRATAMENTO

Queda de cabelo pés-benznidazol:

Astenia pos-benznidazol:

Mal-estar pés-benznidazol:

Edema de face pds-benznidazol:

“l

Vémitos pos-benznidazol:

MNauseas pds-benznidazol

vl

[ EXAMES PARASITOLOGICOS POS-TRATAMENTO

Gota espessa pos-tratamento:

Namero de parasitas na gota espessa pos-tratamento:

Hemocultura pos-tratamento:

Xenodiagnostico pos-tratamento:

Xenocultura pos-tratamento:

Liquor pos-tratamento:

PCR pés-tratamento:

Linhagem do T. cruzi pés-tratamento:

[~ EXAMES SOROLOGICOS POS-TRATAMENTO

ELISA pos-tratamento:

Titulagdo da ELISA pos-tratamento:

IFl pos-tratamento:

Titulagao da IFl pos-tratamento:

HAI pos-tratamento:

Titulagdo da HAI pos-tratamento:

CLIA pos-tratamento:

Titulagio da CLIA pos-tratamento:

vl




Alteragoes laboratoriais da hematologia pos-tratamento:

[ EXAMES HEMATOLOGICAS POS-TRATAMENTO
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Hemoglobina poés-tratamento:

|

Y]

Presenga de anemia pos-tratamento:

Presenga de neutropenia pos-tratamento:

|

]

|

Presenga de leucocitose pos-tratamento:

Presenga de anisocitose pos-tratamento:

|

Presenga de eosinofilia pés-tratamento:

|

Alteragbes laboratoriais da bioquimica pos-tratamento:

[ EXAMES BIOQUIMICOS POS-TRATAMENTO

Alteragido da TGP/ALT pés-tratamento:

|

2

|

Alteragdo da TGO/AST pés-tratamento:

Alteragdo da creatinina pés-tratamento:

|

i

|

Alteragdo da glicose pos-tratamento:

Alteragdo da albumina pos-tratamento:

|

]

EXAMES DE URINA POS-TRATAMENTO

Alteragées laboratoriais da urina tipo 1 pos-tratamento:

Presenga de glicose na urina pos-tratamento:

|

o

|

Presenga de proteinas na urina pos-tratamento:

Presenga de hemattiria na urina pos-tratamento:

|

v

|

Presenga de leucocitiria na urina pés-tratamento:

Presenga de cetonas na urina pos-tratamento:

|

¥

|

Presenga de cilindros hematicos na urina pés-tratamento:

Presenga de cilindros leucocitarios na urina pos-tratamento:

|

Presenga de cilindros epiteliais na urina pos-tratamento:

|

Presenga de cilindros gordurosos na urina pés-tratamento:




[ ELETROCARDIOGRAMA POS-TRATAMENTO

ECG pos-tratamento:

Alteragdo de repolarizagdo ventricular no ECG pés-tratamento:

Taquicardia sinusal no ECG pés-tratamento:

Baixa voltagem do QRS no ECG pos-tratamento:

Bloqueio divisional anterossuperior (BDAS) no ECG pos-tratamento:

Bloqueio do ramo direito (BRD) no ECG pés-tratamento:

Distiirbio de condugdo do ramo direito (DCRD) no ECG pos-tratamento:

Extrassistole ventricular no ECG pés-tratamento:

Pré-excitagdo no ECG pos-tratamento:

Ritmo de galope no ECG pos-tratamento:

[ ECOCARDIOGRAMA POS-TRATAMENTO

Ecocardiograma pos-tratamento:

Disfungdo ventricular no ECO pds-tratamento:

Derrame pericdrdico no ECO pés-tratamento:

Area cardiaca aumentada no ECO pés-tratamento:

89



90

" HOLTER POS-TRATAMENTO

Holter pés-tratamento:

[~ RX TORAX POS-TRATAMENTO

RX Torax pos-tratamento:

" ENDOSCOPIA DIGESTIVA ALTA POS-TRATAMENTO

Endoscopia digestiva alta (EDA) pos-tratamento:

Gastrite crénica na EDA pos-tratamento:

Gastrite aguda na EDA pos-tratamento:

H. pylori na EDA pos-tratamento:

[ USG DE ABDOME TOTAL POS-TRATAMENTO

USG de abdome total pos-tratamento:

T EVOLUCAO
Evolugdo pos-tratamento: Data do dltimo retorno: Evolugdo no ultimo retorno:
Data de agendamento da proxima consulta: Desfecho:

Seguimento: Causa da perda de seguimento:
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