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RESUMO

INQUERITO SOROLOGICO COM ML FLOW EM CONTATOS DE
PACIENTES DE HANSENIASE NO MUNICIPIO DE DUQUE DE CAXIAS/
RJ
Karla Lucena Sampaio Calado

Orientadoras: Prof2. Dr2, Maria Leide Wand-del-Rey
Dr2, Samira Buhrer-Sékula

Resumo da Dissertacdo de Mestrado submetida ao Programa de Poés-
Graduacdo em Dermatologia, Faculdade de Medicina, da Universidade
Federal do Rio de Janeiro - UFRJ, como parte dos requisitos necessarios a
obtencéo do titulo de Mestre em Dermatologia.

Introdug&o: As normas oficiais brasileiras recomendam o exame dos
contatos intradomiciliares dos casos novos de todas as formas clinicas da
hanseniase. Porém, sdo necessarios mais estudos sobre a transmissédo do
Mycobacterium leprae, o papel da infeccdo subclinica na progressdo da
infeccdo para doenca e, as tendéncias da incidéncia da doenga na
comunidade. Objetivo: Estudar a taxa de infeccdo em contatos intra e
peridomiciliares de casos de hanseniase, utilizando o teste ML Flow para
deteccdo de anticorpos IgM contra o glicolipideo fendlico I (PGL-I) do M.
leprae.Métodos: Estudo transversal e descritivo para determinar a
soropositividade em contatos domiciliares e peridomiciliares de todos os
casos novos notificados como hanseniase no periodo de 1998 a 2002, no
municipio de Duque de Caxias no Estado do Rio de Janeiro. Resultados:
Em 390 domicilios de casos de hanseniase, foram identificados 2130
contatos e destes, 1866 foram submetidos ao teste sorolégico. A
soropositividade geral encontrada ao ML Flow foi de 15,7%. A
soropositividade no grupo dos contatos que residem no domicilio foi de 15,8%
(162/1023) e no grupo dos contatos residindo no peridomicilio foi de 15,6%
(129/826). A relacdo de soropositividade, foi 2 vezes maior nos contatos de
casos indices (CI) multibacilares (MB) (69,1%) em relacdo aos CI
paucibacilares (PB) (30,9%) diferenca essa significativa, p= 0,0013. Sorologia
positiva, quantificada em 4+, foi encontrada em 7 contatos de CI PB, mas que
apresentavam casos co-prevalentes MB na familia. Nao foram observadas
associacbes entre positividade e sexo e entre positividade e maiores e
menores de 15 anos. Conclusao: Nas condicbes de moradia da periferia
urbana, contatos domiciliares e peridomiciliares devem ser submetidos
igualmente a vigilancia epidemiolégica, o que estd de acordo com o0s
resultados de estudos populacionais e em clusters familiares. Para permitir
comparacdo entre diferentes estudos, recomenda-se padronizacdo dos
critérios de definicdo de caso MB e das técnicas sorologicas utilizadas.
Palavras-chave:glicolipideo fendlico (PGL-I); Mycobacterium leprae; soropositividade

Rio de Janeiro - Novembro /2005



ABSTRACT

INQUERITO SOROLQGICO COM ML FLOW EM CONTATOS DE
PACIENTES DE HANSENIASE NO MUNICIPIO DE DUQUE DE CAXIAS/
RJ
Karla Lucena Sampaio Calado

Orientadoras: Prof¢. Dr2. Maria Leide Wand-del-Rey
Dr2, Samira Buhrer-Sékula

Abstract da Dissertacdo de Mestrado submetida ao Programa de Pés-
Graduacdo em Dermatologia, Faculdade de Medicina, da Universidade
Federal do Rio de Janeiro - UFRJ, como parte dos requisitos necessarios a
obtencéo do titulo de Mestre em Dermatologia

Introduction: The Brazilian official norm recommends clinical examination of
household contacts of new leprosy cases independently of clinical
manifestation types. However, more studies are needed on Mycobacterium
leprae transmission, the role of sub clinical infection in the progress from
infection to disease, as well as studies on disease trends in the community.
Objective: To study the infection rate in household and neighbour contacts of
leprosy patients, using the ML Flow test for detection of IgM antibodies
against the phenolic glicolipid I (PGL-I) of the M. leprae. Methods: A
transversal and descriptive study of household cases was performed to
determine the seropositivity in household and neighbour contacts of all new
cases of leprosy notified in the period of 1998 to 2002, in Duque de Caxias,
Rio de Janeiro State. Results: Among 390 household leprosy cases, 2130
contacts were identified, from those 1866 were submitted to the serological
test. The overall seropositivity to the ML Flow was 15.7%. There was no
significant difference in seropositivity between the two contact groups studied.
In household contacts it was 15.8% (162/1023) and in neighbour contacts it
was 15.6% (129/826). The seropositivity was 2 times higher in contacts of
multibacillary (MB) index case (IC) (69.1%); in comparison to seropositivy in
contacts of paucibacilary (PB) IC (30.9%). This difference was significant, p =
0,0013. Strong positive, quantified as 4+, results were observed in 7 contacts
of PB IC, but they presented MB co-prevalent cases in the family. There was
no association between seropositivity and sex and seropositivity in contacts
younger or older than 15 years of age. Conclusion: Household and
neighbour contacts in suburban housing conditions must be equally subject to
contact tracing, in agreement to other population and clusters study results.
Definition of a MB case and serological techniques should be standardized in
order to allow comparison among studies.

Key-words: glicolipideo fendlico (PGL-I); Mycobacterium leprae; soropositividade

Rio de Janeiro - Novembro /2005
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1 INTRODUCAO

Desde 1991, a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) busca atingir a
meta de eliminagcdo da hanseniase como problema de saude publica,
estipulada pelo alcance da relacdo de menos de um doente em 10 000
habitantes, inicialmente planejada para o ano 2000 e agora para 2005
(BRASIL, 2001).

Aproximadamente 87% dos casos registrados encontram-se em nove
paises - india, Brasil, Congo, Angola, Mogcambique, Republica Central
Africana, Madagascar, Tanzania e Nepal, nos quais foram detectados
514.718 novos casos no ano 2003 (WHO, 2005).

A gueda significativa observada da prevaléncia nas ultimas 3 décadas
é decorrente da implementacéo da poliquimioterapia (PQT) a partir de 1982,
como tratamento padronizado e que estabeleceu a alta por cura, em
contraste com o tratamento de longa duragdo com diaminodifenilsulfona
(DDS). Embora tenha sido observada uma tendéncia ao aumento do
diagnostico precoce, a hanseniase ainda € uma das principais causas de
deformidades fisicas, 0 que contribui para a manutencdo do estigma e
desvantagem social de seus portadores e suas familias. A Organizacdo
Mundial de Saudde estima que 2 a 3 milhdes de individuos estédo
incapacitados devido a hanseniase (WHO,2005), o que denota a existéncia

de deteccao tardia, relacionada a problemas operacionais de cobertura e
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baixa resolutividade dos servicos de saude, além de aspectos inerentes a
evolugao insidiosa da doenca.

As politicas publicas simplificaram ao méximo o diagnéstico e
tratamento com vistas a extensdo de cobertura (YAWALKAR,2002). A
aplicacdo de algumas destas recomendacdes sobre diagndstico, classificacao
clinica e sobre testes de facil aplicacdo e com boa relagdo custo-beneficio
requer evidéncias baseadas em pesquisas.

Pouco se sabe sobre a distribuicdo e transmisséo da infeccdo e os
fatores que conduzem ao adoecimento, principalmente pela impossibilidade
em cultivar o Mycobacterium leprae ou M. leprae. Mais estudos sao
necessarios particularmente sobre a transmissao do M. leprae, o papel da
infec¢cdo subclinica, a progressado da infec¢do para a doenca e as tendéncias
da incidéncia da doenca. O conceito geralmente aceito é de que pacientes
multibacilares séo a principal fonte de infec¢do. Desta forma, uma estratégia
de controle baseada em caso diagnosticado e tratado deveria conduzir a
eliminag&o da hanseniase (VAN BEERS,1994).

O tipo de hanseniase, se multibacilar (MB) ou paucibacilar (PB), bem
como a proximidade do caso primario sao fatores que contribuem para o risco
de adoecer. Ampliando os critérios da condicdo de contato para além
daqueles domiciliares, a maioria dos casos incidentes poderia estar
relacionada a um caso prévio de hanseniase, de acordo com o principio da
“Pedra no Lago® utilizado para exame de contatos em tuberculose, no qual
contatos estdo distribuidos em torno do caso indice, exemplificado na figura

do anexo 1.
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O Programa Nacional de Eliminacdo da hanseniase determina o
exame de todos os contatos intradomiciliares dos casos novos de todas as
formas clinicas, e orientacdo quanto ao periodo de incubagédo, transmissao,
sinais e sintomas da hanseniase, com retorno ao servigo, se necessario
(BRASIL, 2002). ApOs o exame, 0s contatos doentes devem receber o
tratamento especifico no momento do diagnostico e aqueles sadios devem
ser encaminhados para aplicacdo da BCG, o que aumenta a resisténcia
principalmente contra as formas MB da doenga. Recomenda-se a
administracdo de duas doses da vacina com intervalo de 6 meses entre a 12
e a 22 aplicacdo (BRASIL, 2002). Se houver uma cicatriz da BCG presente,
faz-se o reforco, ou seja, aplica-se apenas uma dose. A decisdo de se
vacinar contatos de pacientes PB deve-se ao fato de que estes podem estar
expostos a mesma fonte de infeccdo do caso indice (CARRASCO &
PEDRAZZANI, 1993).

Entre os fatores causais atribuidos a dificuldade do diagndstico
precoce em hanseniase destacam-se aqueles inerentes a doenca - evolucao
insidiosa - e outros do contexto socio-politico, como o desconhecimento da
populacdo, dos profissionais de saude e a baixa resolutividade da atencéo
bésica, especialmente da vigilancia dos contatos e educacdo em saude, além
da deficiente acuracia clinica na rede basica.

Novas possibilidades para estudar a infeccéo pelo M. leprae através da
sorologia para detectar anticorpos contra antigenos espécie-especificos do
M. leprae, como o glicolipideo fendlico | ou glycolipid phenolic I (PGL-1), tém

sido documentadas.
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A deteccdo de anticorpos contra o PGL-I do M. leprae com o fim de
identificar pessoas infectadas nas quais os sinais clinicos ndo se tornaram
evidentes, pode ser uma vantagem para a interrupcdo da transmisséao,
especialmente agora que a implementacdo de um teste sorolégico simples e
rapido esta sendo avaliada para uso direto nos servicos de atencao basica de
saude publica com o uso de sangue total tem permitido coletar amostras para
sorologia em qualquer lugar, ideal para trabalhos em campo e em regides de

dificil acesso.
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2 Fundamentacéao Tedrica

2.1  Aspectos clinico-diagnésticos da hanseniase

As classificacfes que tém sido mais frequientemente utilizadas séo as
propostas no VI Congresso Internacional de Leprologia realizado em Madri
em 1953, baseadas nos critérios de polaridade definidos por Rabello Jr., ou
seja, a tendéncia que a doenca tem de evoluir em direcdo a um dos seus
poélos (formas tuberculdide e virchowiana) e dois grupos interpolares (formas
indeterminada e dimorfa); a que tem como critério basico o resultado do
exame baciloscopico e a elaborada por meio de critérios clinicos e
imunopatologicos estabelecidos por Ridley e Jopling em 1966. Nesta, 0s
pacientes sdo classificados em dois tipos polares estaveis (tuberculbide polar
ou TT e virchowiano polar ou VV) e os interpolares imunologicamente
instaveis: tuberculdide subpolar (TTs), dimorfos ou borderlines ou B (dimorfo-
tuberculoide — BT; dimorfo-dimorfo — BB e dimorfo-virchowiano — BV) e o

virchowiano subpolar (VVs), amplamente utilizada em pesquisas.

O Ministério da Saude do Brasil adota critérios para classificacao
operacional em PB e MB, preconizada pela OMS para fins de tratamento,
conforme Portaria 1.073 de 26 de setembro de 2000, baseando-se em
namero de lesdes cutaneas e de nervos acometidos e na baciloscopia que,
se positiva, classifica o paciente como MB, independente do numero de

lesdes (BRASIL,2001; OPROMOLLA, 2005).
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O diagnéstico e classificacdo da hanseniase tém sido tradicionalmente
baseados no exame clinico, especialmente nos Programas de Controle por
recomendacdo da OMS. Os sinais cardinais permanecem a base para o
diagndstico clinico:

V Lesdes de Pele Anestésicas (LPA)

V Espessamento dos Nervos Periféricos (ENP)

V Bacilo Acido-resistente na mancha da Pele (BAP)

A classificacdo pode ser baseada no numero de lesdes de pele:
paucibacilar (PB) até 5 leses e multibacilar (MB) com mais de 5 lesbes
(BRASIL, 2001). Aproximadamente 70% dos pacientes de hanseniase podem
ser diagnosticados pela presenca de lesdo de pele com perda de
sensibilidade. Porém, aproximadamente 30% dos pacientes, incluindo muitos
multibacilares (MB) n&do se apresentam com este sinal. O espessamento de
um ou mais nervos é um sinal importante que deve ser complementado pela
baciloscopia, caso esta Ultima esteja disponivel e confiavel.

Ponnighaus em 1987, num estudo em Malawi, examinou a acurécia do
diagnostico, particularmente de hanseniase PB, assumindo que o0s sinais
cardinais possuem um alto grau de especificidade quando usados
corretamente e o diagndstico é extremamente facil se qualquer uma das
seguintes situacdes for encontrada (WHO,2004):

- uma lesdo de pele de aparéncia tipica e anestesia definida para
leves toques dentro da lesé&o.

- uma lesao de pele de aparéncia tipica sem evidéncia de anestesia,

mas com um nervo espessado (perto ou distante da les&o).
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- uma lesao de pele de aparéncia tipica sem evidéncia de anestesia ou
espessamento de nervo, mas em uma pessoa com sequela tipica de
neuropatia hansénica.

- um nervo espessado junto com sinais de acometimento daquele
nervo.

- uma leséo de pele de aparéncia tipica sem evidéncia de anestesia,

mas sobre a face.

Porém “lesdes de pele de aparéncia tipica e sequelas tipicas” néo
foram definidas. Estes critérios sdo muito semelhantes as sugestdes recentes
por Saunderson 2000 et al de usar dois ou cinco sinais para fazer um
diagnéstico acurado (WHO,2002). Em relacdo ao diagnostico clinico, embora
poucos estudos publicados contenham dados suficientes para permitir o
calculo da sensibilidade de cada sinal cardinal, a tabela do anexo 4 sugere
que qualquer um dos sinais é inadequado como meétodo diagndéstico. A
presenca de placas anestésicas e nervos espessados sdo mais sugestivos
para o diagnostico de MB do que apenas a contagem do nimero de manchas

da pele.

A baciloscopia tem importancia na classificacdo clinica da hanseniase.
O exame baciloscopico é realizado pelo exame microscopico de esfregacos
de linfa cutanea dando-se preferéncia ao esfregaco de raspado dérmico de
uma lesdo ativa ou area com alteracdo de sensibilidade, os dois I6bulos
auriculares e o cotovelo. Apds assepsia dos locais indicados, faz-se uma
isquemia pela compressdo da pele com pingca cirdrgica e com lamina de

bisturi faz-se uma incisdo na pele para obter a linfa sem sangramento. O
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material é depositado em lamina de vidro e flambado em bico de Bunsen. A
coloracdo é feita pelo método de Ziehl-Nielsen, e o resultado pode ser
expresso como positivo ou negativo, bem como na forma de indice
Baciloscoépico (IB) proposto por Ridley em 1962, que representa a escala
logaritmica de 0 a 6+, de cada esfregaco examinado, constituindo a média

dos indices dos esfregacos (LYON,2005; GROSSI,2005).

IB = 0: ndo ha bacilos em nenhum dos 100 campos examinados.

IB = (1+): um a dez bacilos, em 100 campos examinados.

IB = (2+): um a dez bacilos, em dez campos examinados (ou 11-99
bacilos em 100 campos).

IB = (3+): dez bacilos, em média, em cada campo.

IB = (4+): 100 bacilos, em média, em cada campo.

IB = (5+): 1000 bacilos, em média, em cada campo.

IB = (6+): mais de 1000 bacilos, em média, em cada campo.

A acuracia de um diagnostico poderia ser aumentada pela combinacao
de um teste de diagnostico simples, capaz de identificar todos os casos
(100% de sensibilidade) e de ser negativo em pessoas que hao tém
hanseniase (100% de especificidade).

A falta de um padréo-ouro de evidéncia laboratorial de infeccdo na
hanseniase torna dificil estimar a sensibilidade e especificidade desse teste.

Recomenda-se a continuidade de pesquisas sobre testes de facil
aplicacdo e com boa relagcédo custo-beneficio, Uteis para identificar a infeccao

pelo M. leprae e o diagnéstico de hanseniase.
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2.2 Aspectos imunologicos da hanseniase

As micobactérias sdo fagocitadas por macréfagos através de
receptores celulares, de complemento, da fracdo Fc dos anticorpos e
proteinas ligadas a fibronectina. Ainda ndo se conhece se o M. leprae secreta
antigenos dentro do fagossoma que transitam pelo citoplasma do macréfago
para apresentacdo classe | e/ou estimulagdo da apresentacédo classe Il do
complexo maior de histocompatibilidade (MHC), dentro do endossoma
(SAMPAIO, 2003).

Nas formas de hanseniase tuberculéide (HT), ocorre aumento da
expressao desses receptores cuja atividade no local da doencga contribui para
defesa (SAMPAIO,2003).

Ativando esses receptores da célula T, as moléculas de adesao (que
sdo moléculas de superficie e acessorias das funcbes das células T
facilitando a interacdo com a célula apresentadora de antigeno) seriam
ativadas contribuindo na resposta imunoldgica.

A morfologia e composicéo celular do infiltrado das lesdes cutaneas
dependem da intensidade da imunidade celular. Nas formas de hanseniase
tuberculéide, a imunidade celular se manifesta de forma efetiva. Os
macrofagos se transformam em células epitelidides e formam granulomas.
Linfocitos CD4+ estdo presentes no centro do agregado de células
epitelidides enquanto os linfocitos CD8+ estdo predominantemente presentes
em torno do granuloma. Isso ocorre devido ao fator de necrose tumoral alfa

(TNF-a), produzido pelos macréfagos, da interleucina 2 (IL-2) e do interferom
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gama (IFN-y), produzidos pelos linfocitos auxiliares CD+4 (Thl= T-helper).
Nas formas paucibacilares h& predominio do padrédo de antigenos HLA dos
fenotipos HLA-DR2 e HLA-DR3, garantindo resposta imunoldgica eficaz.

Nas formas multibacilares predominam o fenétipo HLA-DQI,
relacionado a susceptibilidade e a imunidade humoral estd em evidéncia,
predominando linfécitos B e plasmocitos, que produzem anticorpos sem
capacidade de defesa. Os linfécitos auxiliares CD4+, que produzem
interleucinas 4,5,6,8,10 e 13 (IL-4,IL-5,IL-6,IL-8,IL-10 e IL-13) e os linfocitos T
supressores CD+8, que produzem principalmente IL-4 e IL-10, estando
ambos difusamente distribuidos entre os fagoécitos mononucleares sem
qualquer discernimento (KHANOLKAR,1989; MAEDA,2003). A IL-4 e a IL-10
sao supressoras dos macrofagos.

A destruicdo bacilar, no interior dos macrofagos, depende ainda de
mediadores de oxidagdo: ROI (reativos intermedirios de oxigénio) e RIN
(reativos intermediarios de nitrogénio). O PGL-I altera o mecanismo oxidativo
dos macréfagos, impedindo-os de destruir os bacilos e de apresentar os
determinantes antigénicos aos linfécitos (DIOGENES, 2001)

O envelope celular da micobactéria contém  proporgbes
extraordinariamente altas de complexos glicolipidicos e a purificacdo de seus
componentes tem permitido um estudo sistematico das propriedades
imunomoduladoras destas moléculas. Véarios desses componentes induzem
ou suprimem fungdes celulares in vitro e contribuem para a patogénese da
doenca (SAMPAIO,2003).

O PGL-I encontra-se livre no tecido infectado e suprime respostas de

células T e producdo de IFN-y e modula a producdo de TNF-a pelos
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mondcitos in vitro . O IFN-y e o TNF-a exercem um importante papel na
formacgao dos granulomas: o primeiro, ativa mecanismos antimicrobianos nos
macrofagos e o segundo, modula os mecanismos inflamatérios com efeito de
protecdo. Fatores secretados de células aderentes, como IL-10 e
prostaglandina E2, de pacientes portadores de hanseniase no poélo
virchowiano, inibem a proliferacado de linfocitos isolados e sdo incapazes de
liberar IFN-y em resposta ao M. leprae levando a inabilidade destes
individuos de ativar mondcitos e destruir a bactéria. A producéo de anticorpos
contra glicolipideos é considerada ser independente de células T (STEFANI,
1998) j4 que a inducado da resposta humoral regula negativamente a ativacao
das células Thl e, por consequéncia, a ativacdo dos macrofagos, pela
diminuicdo do IFN-y. A IL-10 é um potente antagonista de resposta imune
mediada por células T (SAMPAIO, 2003; CHARLAB, 2001; ANANIAS, 2002;
CASTILHO, 2001; OLIVEIRA, 1996; YAMASHITA, 1995).

Similarmente, o TGF-B, uma citocina com propriedades reguladoras
das funcbes dos mondcitos e células T, encontra-se mais elevado nos
pacientes virchowianos, levando a inducéo da toleréncia e/ou supressao das
atividades das células Thl. O TGF-B inibe a producéo de IFN-y e TNF-a e
parece favorecer secrecao da IL-10, facilitando a multiplicacdo do M. leprae
intracelular. Estudos buscam um bloqueador do TGF-B (SAMPAIO, 2003).

As manifestacdes do sistema imunoldgico do doente ao bacilo sdo
conhecidas como estados reacionais e podem ocorrer antes, durante ou
depois do tratamento PQT. Apresentam-se como episddios inflamatérios

agudos e subagudos, tanto nas formas multibacilares como nas
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paucibacilares, sendo mais comuns nas formas multibacilares (BRASIL,
2001).

Nas fases agudas das formas multibacilares da hanseniase (estados
reacionais), histologicamente, as lesbes contém denso infiltrado celular
predominantemente de células CD4+, mondcitos e neutrofilos  (s6
visualizados na reacéo tipo 2), células de Langerhans na derme (apenas na
reacao tipo 1), desaparecimento da Faixa de Unna, expressao aumentada de
moléculas de adesdo intracelulares (ICAM-1) pelos queratindcitos e

expressao de antigeno de funcao leucocitaria 1 (LFA-1) (SAMPAIO,2003).

2.2.1 Aspectos imuno-epidemiologicos da hanseniase

O antigeno glicolipideos fendlico-1 ou PGL-I (phenolic glycolipid-I),
parte da parede celular do M. leprae, € um determinante imunodominante
espécie-especifica. Seu acucar terminal, trissacarideo Unico ao M. leprae que
corresponde a formula 3,6-di-O-metil-B-D-glicopiranosil-2,3-di-O-metil-a-L-
ramnopiranosil-3-O-metil-a-L-ramnopiranosil, é o principal alvo para
anticorpos IgM e IgG em pessoas infectadas pelo bacilo. Devido a sua
insolubilidade nos meios aquosos tornam-se necessarias adaptacdes
técnicas para a pesquisa dos anticorpos nos soros humanos como:
incorporagdo em lipossomas, deacilagdo, sonicacdo, transformacdo em
antigeno sintético hidrossoluvel e solubilizagcdo em solventes organicos como

o hexano, permitindo a utilizacdo em tampdes aquosos (BRETT,1986;

CHO,1996).
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A fim de facilitar o uso do PGL-I, o acucar foi sintetizado e ligado
diretamente a uma soro-albumina bovina ou através de uma ligagcéao octyl (O)
ou phenyl (P) para utilizagdo em reacédo imunologica em analise de anticorpo.
Os seguintes neoglicolipideos foram produzidos: dissacarideo-BSA (D-BSA),
dissacarideo natural-BSA (ND-BSA), dissacarideo natural-octyl-BSA (ND-O-
BSA), dissacarideo natural-phenyl-BSA (ND-P-BSA), trissacarideo natural-
octyl-BSA (NT-O-BSA) e trissacarideo natural-phenyl-BSA (NT-P-BSA).
Ambos, PGL-I nativo e o acUcar sintético mostraram reagir com IgM de um
modo altamente especifico em pacientes com hanseniase (BRETT, 1983;
BRETT, 1986; FUJIWARA, 1997; HUSSAIN, 1990; STEFANI, 1998;
KHANOLKAR, 1989; MWANATABWE, 2002; NG, 2000).

O antigeno dissacarideo ligado a soroalbumina bovina (D-BSA) foi
certamente considerado um passo para a direcdo certa na sorologia em
hanseniase (BRETT, 1983; MEEKER, 1986). A alta solubilidade em solu¢des
aguosas que resulta numa melhor reprodutibilidade e linearidade das ligacdes
dos anticorpos é uma vantagem alcancada em todos 0s antigenos sintéticos.

As técnicas sorolégicas sdo baseadas na deteccdo de anticorpos
especificos anti-PGL-I que refletem a infeccdo presente ou passada e sao
Uteis para dar um acompanhamento durante a terapia, para investigar a
prevaléncia da doenca e da difusdo da infeccdo na comunidade. A técnica
ELISA é a mais utilizada na maioria dos estudos, mas é laboriosa, requer
equipamentos especializados e ndo pode ser facilmente utilizada em lugares
onde laboratérios ndo estejam disponiveis (KIT, 2002).

A técnica que tem sido mais viavel e estudada é através do ML

Dipstick, um método simples para detectar anticorpos contra o PGL-I do
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M.leprae e consiste em diluir soro a 1:50 em reagente detector e incubar o
dipstick nesta solugéo por 3 horas.Como o resultado leva 3 horas para ser
lido, foi adaptado utilizando um sistema mais rapido que é o teste de fluxo
lateral, o teste ML Flow. E quem produz os anticorpos contra o M.leprae?
Pessoas que foram expostas a bactéria: contatos domiciliares, vizinhos e
contatos do &mbito social.

Segundo Klatser et al (1995) e Menzel et al (1987), um contato de um
paciente hanseniano é o principal determinante da hanseniase incidente e
torna-se claro que a infeccdo com M. leprae € mais prevalente do que a
doenca.

Testes repetidos de contatos soropositivos sugeriram que um aumento
do nivel de anticorpos aumenta o risco de desenvolver a doencga clinica. O
risco de desenvolver hanseniase multibacilar foi demonstrado ser em torno
de 24 vezes maior nos contatos soropositivos do que nos contatos
soronegativos (DOUGLAS, 2004). Um mapeamento sorolégico e um
acompanhamento de contatos de portadores de hanseniase € um
instrumento Util na detec¢éo precoce de casos novos.

Evidéncias mostram que o fato de pessoas morarem no mesmo
domicilio que os pacientes hansenianos tém um risco aumentado de
desenvolver a doenca (DOUGLAS, 1996; VAN BEERS, 1996; VAN BEERS,
1999; CUNHA, 1998) e contatos domiciliares de pacientes multibacilares tém
um risco de 5-10 vezes maior de desenvolver a doenca do que a populagéo
geral (VAN BEERS, 1994; VAN BEERS, 1999) e que o tipo de contato nao se
limita aos intrafamiliares, mas também as relac6es de vizinhanca e sociais

(VAN BEERS, 1999). O risco estimado € de aproximadamente 4 vezes maior
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entre os vizinhos diretos do que os individuos que ndo tiveram contato com
os pacientes (VAN BEERS, 1999).

A excrecdo nasal do M. leprae por individuos infectados
subclinicamente pode ser responsavel pela transmissao, pois sequéncias de
DNA aparentemente Unicas do M.leprae tém sido isoladas de esfregacos
nasais de muitos individuos aparentemente saudaveis que residem em areas
endémicas. Grandes propor¢des daqueles que vivem em &reas endémicas
para hanseniase demonstraram soropositividade contra antigenos
especificos do M. leprae (VAN BEERS, 1994; VAN BEERS, 1999; HATTA,

1995).

2.3 Aplicacao de testes soroldgicos rapidos em hanseniase

Foi realizada uma pesquisa bibliogréafica sistematica compreendendo a
literatura de 1980 em diante, utilizando a questdo da sorologia com PGL-I
para identificacdo dos estudos através das fontes literarias de pesquisa como
BIREME/OPAS/OMS, MEDLINE, Cochrane Library, Sociedade Brasileira de
Dermatologia, relatérios de Comités Internacionais, artigos de jornal, teses
defendidas e experiéncias pessoais de autores publicadas em revistas
indexadas e nao indexadas, para evidéncias obtidas de estudos controlados
randomizados, ndo randomizados, quasi-experimentais, artigos de revisao,
estudos comparativos, seccionais, de correlagéo, caso-controle, experiéncias
clinicas, opinides e contato com pesquisadores reconhecidos (COUTINHO,
2003; GFCR, 2003; Base de Dados, 2003) envolvendo intervengdes com anti-

PGL-1 em populagdes humanas (pacientes MB, PB, contatos e controles,
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endémica e ndo endémica) e em relacéo ao antigeno PGL-I (natural ou semi-

sintético, diluicdo e ponto de corte para soropositividade).

Os bancos de dados indicados em pesquisas eletronicas identificam
apenas metade dos estudos relevantes e esta aproximacao foi aumentada
pelas pesquisas nédo significativas que sdo raramente aceitas para publicacédo
e que tendem a permanecer nos relatérios de departamentos médicos
internos.

Os estudos selecionados foram graduados em termos de evidéncia,
baseados numa avaliacdo objetiva do delineamento e qualidade de cada
estudo, e em julgamento subjetivo da consisténcia, da relevancia clinica e da
validade externa do conjunto das evidéncias. As diretrizes usadas nesta
revisdo foram aquelas recomendadas por Scottish Intercollegiate Guidelines
Network (SIGN, 1999) desenvolvido pela Agéncia de Politica de Cuidado
Médico e Pesquisa dos EUA e empregado extensivamente nas revisdes

sistematicas:

Grau A
la- Evidéncia obtida de meta-andlise de tentativas controladas randomizadas.

Ib- Evidéncia de pelo menos uma tentativa randomizada controlada.

Grau B

lla- Evidéncia de pelo menos um estudo controlado bem desenhado sem
randomizacéao.

IIb- Evidéncia de pelo menos um outro tipo de estudo bem desenhado quasi-

experimental.
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[l - Evidéncia de estudos bem desenhados descritivos ndo experimentais,
tais como comparativo, correlacéo e estudo de casos.

Grau C

IV - Evidéncia obtida de relatérios de comité ou opinibes e/ou experiéncias

clinicas de autoridades respeitadas.

Foram selecionados 96 titulos para fornecimento dos dados
cientificos a partir de palavras-chave como “sorologia”; “PGL-1"; “Glycolipid
Phenolic 1”; “anti-PGL-1"; combinacdo de palavras como “PGL-1 e
hanseniase”; “estudos em populacbes humanas”; através de estratégias
de busca como “meta-analyses [publication type] OR meta-and* [Text
Word] OR metanal* [Text Word] OR metanal* [Text Word] OR ((quantitativ*
[Text Word] OR systematic* [Text Word] OR methodologie* [Text Word]
AND (review* [Text Word] OR overview* [Text Word] OR evaluation* [Text
Word])) OR (“review” [publication type] AND (medline [Text Word] OR
pubmed [Text Word] OR cochrane [Text Word] e DIAGNOSIS (PX) OR
INVESTIGATIVE TECHNIQUES (PX) OR “Epidemiologic Methods* [Me SH
Terms] OR “sensitivity and specificity* [MeSH] OR “ROC Curve* [MeSH
Terms] OR *“sensivity and specificity* [MeSH] OR “sensitivity* [WORD] OR
(“diagnosis” [SH] OR “diagnostic use“ [SH] OR “specificity* [WORD] OR
(“predictive” [WORD] AND “value*’ [WORD)] para Pubmed e da estratégia
de busca “Pt meta-analyses OR Tw meta-anal $ OR Tw metanal$ OR ((Tw
guantitativ $ OR W cuantitativ $) AND (Tw review $ OR Tw overview $ OR

Tw revis $ OR Tw valuation $)) OR Tw systematic $ OR Tw sistemat $)
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AND (Tw review $ OR Tw overview $) OR Tw revis $ OR Tw evaluation $))
OR ((Tw methodologic $ OR Tw metodol $) AND (Tw review $ OR Tw
overview $ OR Tw revis $ OR Tw evaluation $)) OR (Pt review AND (Tw
medline OR Tw pubmed OR Tw cochrane )) para LILACS.

O quadro no anexo 3 apresenta os artigos classificados de acordo com
o grau de evidéncia.

Para evitar que a qualidade da extracédo das informacdes dos estudos
selecionados fosse ameacada, formularios foram elaborados contendo
secdes referentes a identificacdo dos estudos (autor principal, grau de
evidéncia, ano, local de publicacdo, titulo, desenho do estudo, questdo
principal), metodologia (tipo de participantes, variaveis coletadas, anélise de
dados utilizada), resultados (transcricdo dos resultados obtidos nos estudos),
conclusbes (dos autores dos estudos) e comentérios (elaborados pelos
revisores).

As caracteristicas dos estudos quanto ao desenho do estudo, tipo de
participantes (pacientes MB, PB, em tratamento ou nao tratados, de area
endémica ou ndo endémica), a classificacdo clinica dos pacientes (que nos
anos 80, um paciente MB tinha que ter um resultado positivo bacteriolégico
em mancha de pele de pelo menos 2+, ou seja, de 1 a 10 bacilos
encontrados em 10 campos microscopicos examinados; no fim dos anos 90
isso mudou e um paciente é considerado MB quando tem mais de cinco
lesdes de pele) (OSKAM, 2003), ndo sao similares, o que impossibilita
agrupa-los em uma medida-sumario. Observou-se também diferencas quanto

a preparacdo dos antigenos, diluicbes, pontos de corte considerados para
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positivo ou no método de deteccdo dos anticorpos. A tabela no anexo 5
apresenta os dados principais obtidos dos estudos selecionados.

A descoberta e elucidacdo da estrutura quimica de um glicolipideo
fendlico especifico do M. leprae, em 1981, e o0 achado de que era antigénico,
em 1982, foi uma das maiores inovacdes na pesquisa em hanseniase (DAVI,
1991). O PGL-I tem sido usado em muitos estudos mostrando que pacientes
hansenianos no pélo lepromatoso do espectro formam grandes quantidades
de imunoglobulinas do tipo IgM reagindo contra este antigeno (98% de
especificidade e sensibilidade de 80-100%) enquanto pacientes no poélo
tuberculdéide do espectro apresentam imunoglobulinas especificas em niveis
baixos de deteccéo (15-40% de sensibilidade) (OSKAM,2003)

A deteccdo de anticorpos IgM contra o PGL-I indica presenca de
infeccdo atual ou passada com o M. leprae, com ou sem sinais clinicos.
Vérios resultados demonstram que soropositividade indica infeccdo
(BAKKER, 2005). Titulos de anticorpos parecem estar mais associados ao
grau de exposicdo ao M. leprae, pois a distribuicdo da soropositividade em
populagbes de contatos domiciliares de casos de hanseniase, ndo se
evidenciou mais alta do que em nao contatos nas &reas altamente
endémicas, havendo diferencas significativas entre contatos e nao contatos
em areas de baixa endemicidade (MENZEL, 1987; CELLONA, 1993). Essa
distribuicdo mostra que ndo ha um ponto de corte entre populagdo normal e
pacientes para discernir entre infec¢do subclinica e doenga, mas h4d uma
proporcdo aumentada de casos de hanseniase entre individuos que se
expdem temporaria ou indiretamente a casos conhecidos da doenca (FINE,

1998). Os estudos diferem entre si na escolha dos grupos populacionais
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selecionados, quanto ao grau de exposicdo ao M. leprae, formas clinicas da
hanseniase, populacfes tratadas ou ndo, parecendo interferir nos resultados
sobre a sensibilidade dos testes. A variagdo na tecnologia e no critério para
positividade representa uma dificuldade em se obter resultados mais
conclusivos, contudo os resultados indicam uma correlagao geral.

Os diferentes antigenos sintéticos utilizados e suas diluicbes e pontos
de corte modificam os resultados apresentados, 0 que se torna uma
dificuldade na avaliacdo de qual o melhor antigeno. O DBSA foi um dos mais
usados, na diluicdo de 1/300 com ponto de corte a densidade 6tica de 0.200
e assim, encontrando altas porcentagens de soropositividade nos PB (de
6.1% a 22%). Diluigbes maiores do soro diminuem a deteccdo de Ac e pontos
de corte maiores diminuem a sensibilidade do teste (CHANTEAU, 1988).

Nao houve diferencas significativas entre os meétodos ELISA e os
métodos rapidos de deteccdo de anticorpos (dipstick) (ROCHE, 1999;
MENZEL, 1987; YAMASHITA, 1999; GONZALEZ-ABREU, 1996; BARROS,
2000; BUHRER-SEKULA, 1998). A sensibilidade do dipstick para detecgéo
de pacientes MB foi de 85,1% e especificidade de 77,7% (BUHRER-SEKULA,
2001) e quando associado a numero de lesdes de pele equivale a 94% de
sensibilidade e 77% de especificidade com aproveitamento de 9% na
sensibilidade em comparacdo com a contagem de lesbes isoladamente
(BUHRER-SEKULA, 2000).

Um estudo feito por Cartel et al (1990) em relacao aos testes usando o
trissacarideo sintético como antigeno, descreve a diminuicdo da
especificidade dos testes que o utilizam, sendo considerado duvidosos.

Porem, o antigeno, a diluicdo, critérios de classificacdo para MB e a
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populacdo estudada séao diferentes dos que foram utilizados no estudo de
Blhrer-Sékula et al, em 2001.

S&0 poucos os artigos na literatura com intervencao em populagdes de
contatos, ndo permitindo uma analise critica. A maioria, porém, os refere
como importantes determinantes na incidéncia da hanseniase podendo atuar
como fonte de transmisséo. Portanto, os contatos precisam ser mais bem
estudados.

Contatos infectados de pacientes hansenianos podem ser detectados,
através da deteccao de anticorpos IgM contra o PGL-I para verificacdo de
infeccdo subclinica (KLATSER, 1996; DOUGLAS, 1984; CHANTEAU, 1987;
SINGH,1994; SOARES, 1994). Uma alta incidéncia de infec¢@o subclinica
entre contatos domiciliares com soropositividade variou entre 14,2% e
42,59%. Porém, deve-se levar em consideracdo os diferentes antigenos e
diluigbes utilizados nos estudos assim como as diferengcas entre as
populacdes estudadas.

O percentual de desenvolvimento de doenca entre contatos
soropositivos sugere que a sorologia com anti-PGL-1 poderia ser util como
teste prognostico, sendo que para melhor definicdo é necessario acompanhar
uma populacdo de area endémica por longo periodo (CELLONA, 1993). Um
acompanhamento de 5-7 anos realizado em contatos apresentou uma chance
de 34,4 de desenvolvimento de hanseniase multibacilar nos contatos que
eram soropositivos quando comparados aos contatos soronegativos
(DOUGLAS, 2004).

Caracteristicas diferentes quanto a endemicidade do local estudado,

variagfes geogréficas fatores ambientais como a possivel exposi¢éo a outras
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bactérias que parecem estimular a resposta imunologica; fatores genéticos
individuais aumentando ou diminuindo a susceptibilidade a infeccbes s&o
dificuldades reais levadas em consideragcdo ao se questionar um resultado
sorolégico numa populacao.

Alta soropositividade ao PGL-1 € comum em areas hiperendémicas e
encontra-se elevada mesmo em éarea de baixa endemicidade, porém a taxa
de positividade entre contatos domiciliares nédo se relacionou com o tipo de
hanseniase do caso indice (CI) ou duracdo do tratamento do Cl, mas com o
tempo de exposicado ao Cl (HUSSAIN, 1990; MENZEL, 1987) e sao similares
aos nao contatos, sugerindo um risco uniforme de exposi¢cdo numa populagéao
de area altamente endémica (VAN BEERS, 1994; KRISHNAMURTHY, 1991,
BAGSHAWE, 1990; VAN BEERS, 1999).

Para outros autores, a alta prevaléncia de soropositivos em contatos
de pacientes virchowianos evidencia que infec¢ao subclinica com M. leprae é
comum (MENZEL, 1987; SAAD, 1990; DESFORGES, 1989; STEFANI, 1998)
e esta relacionada ao tipo de hanseniase do paciente envolvido, mas ndo ha
correlacdo entre soroprevaléncia com PGL-I e prevaléncia da doenca que
possa ser utilizada para o diagnostico de infeccdo em uma populacdo
(CHANTEAU, 1992; DESFORGES, 1989; SOEBONO, 1992; VERHAGEN,
1999). Os estudos demonstram que o0 uso de testes soroldgicos para
deteccdo de Ac contra Ag do M. leprae é util para diagnosticar pacientes
multibacilares e limitados para os paucibacilares (CELLONA, 1993;
JAYAPAL, 2001; CHANTEAU, 1989; GROENEN, 1990; KUMAR, 1998;

PARKASCH, 2000; PETCHCLAI, 1988; STICH-GROH, 1992).
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Segundo alguns autores, a soropositividade € maior nos mais jovens e
declina com o aumento da idade (VAN BEERS, 1994; MENZEL, 1987;
BAGSHAWE, 1990; WU, 2002) e em mulheres (FINE, 1998; ULRICH, 1991;
CHANTEAU, 1992; VERHAGEN, 1999; YAMASHITA, 1993). Em geral,
criancas e mulheres em idade fértil produzem uma quantidade maior de
anticorpos. Entre 5 a 9 anos de idade o grande numero de soropositivos
nesta faixa etéria € evidéncia da extensa exposicdo, refletindo precocidade
na exposicdo ao bacilo da hanseniase e boa capacidade de sensibilizacao
imunoldgica dos jovens (MENZEL, 1987; CHANTEAU, 1992; VERHAGEN,
1999).

Um Udnico estudo favoreceu o uso de IgA através de ELISA para
detectar PGL-I nativo ou DBSA como sendo melhor do que IgM por se
apresentar mais elevada ou presente nos pacientes paucibacilares ou com IB
negativo e contatos (CHUJOR, 1991), porém a amostra utilizada ndao permite
confirmar os resultados sendo necessario realizar estudo com uma amostra
maior.

Trabalhos realizados em alguns paises endémicos como Indonésia e
Brasil, com padrdes diferentes de distribuicdo da soropositividade em
criancas escolares, ndo permitiram concluir que soropositividade ao PGL-I
em escolares seja util como indicador da magnitude da doenga em uma éarea
selecionada (VAN BEERS, 1996; BAGSHAWE, 1990), porém as diferentes
taxas de soropositividade em areas ndo endémicas e endémicas podem
refletir infeccéo subclinica (KLATSER, 1996; DUTRA, 2001).

Foi demonstrada uma correlagdo entre niveis de Ac por ELISA e

indices bacterianos (IB) (BUHRER-SEKULA, 2001; CELLONA, 1993;
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CHUJOR, 1991; CHO,2001; SULCEBE, 1990; ROY, 1990; STICH-GROH,
1992). Porém, dificil explicar porque alguns pacientes com IB muito altos tém
baixa reatividade ou até ELISA negativo. Uma explicacdo é que talvez a
reatividade ao ELISA seja dependente da presenca ou auséncia da
antigenemia. A antigenemia estimula a producdo de Ac que desempenha
papel significativo na reatividade ao ELISA. Quando Ag sédo fixados nos
tecidos e ndo sdo encontrados em quantidades suficientes no sangue, o
ELISA serd negativo mesmo diante de um IB elevado. E a presenca de
antigenemia adequada poderia resultar em um ELISA positivo quando o IB é
baixo (CELLONA, 1993; STICH-GROH, 1992).

Varios estudos tém mostrado que testes sorolégicos podem ser
empregados também para identificar individuos que tém um alto risco de
desenvolver a doenca (notavelmente os multibacilares) entre contatos
domiciliares e na comunidade (DOUGLAS, 2004; KLATSER, 1996). Chanteau
et.al. afirmam que o risco relativo de lepra em contatos € de 30,8 vezes mais
do que em nao contatos (CHANTEAU, 1993; MATOS, 1999). O percentual de
desenvolvimento de doenca foi de 2 a 5% entre o grupo de contatos
soropositivos (CELLONA, 1993; CHANTEAU, 1993) sendo maior para
aqueles contatos que dormem no mesmo quarto, seguidos dos que vivem na
mesma casa (VAN BEERS, 1999).

Os domicilos de pacientes MB tém maior risco de desenvolvimento de
doenca 13,7 vezes mais do que domicilios sem qualquer contato com
paciente portador de hanseniase. Contatos domiciliares de pacientes PB tém
5,2 vezes mais risco de desenvolver doenca (VAN BEERS, 1999). O risco

para vizinhos de pacientes MB é similar ao risco de contatos domiciliares de
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pacientes PB indicando que ambos, o tipo de hanseniase do caso primario e
a distancia do caso primario séo fatores determinantes (VAN BEERS, 1999).
Alguns individuos soropositivos desenvolveram doenca dentro de 2 anos
(HUSSAIN, 1990) sem elevacdo dos niveis de PGL-1 porém, a diminuicédo
nos niveis de PGL-I pode refletir resposta de defesa efetiva contra infeccéao
subclinica (BAGSHAWE, 1990; VAN DEN BOSS, 1999).

Pacientes soropositivos podem se tornar soronegativos e vice-versa e
uma soroconversao de soronegativo para soropositivo poderia indicar doenca
(DOUGLAS, 1990), porém soroconversao ocorre com mais freqiéncia do que
o desenvolvimento da doenca clinica (BAGSHAWE, 1990).

A soropositividade nédo é indicador de hanseniase e sim um indicador

de infecgdo com M.leprae (BAKKER, 2005).



37

3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Estimar a taxa de soropositividade em contatos intra e
peridomiciliares de hanseniase utilizando teste sorologico para deteccao de

anticorpos IgM contra o glicolipideo fendlico 1.

3.2 Objetivos Especificos

3.2.1. Estabelecer relacdo de soropositividade com sexo, idade,
grupos MB e PB, forma clinica e tipo de convivéncia com o caso indice.

3.2.2 Definir uma coorte de contatos para acompanhamento visando o
diagnéstico precoce da hanseniase e maior conhecimento dos fatores de

risco de adoecer.



38

4 METODOLOGIA

4.1 Tipo de estudo

Estudo transversal e descritivo do tipo inquérito soroepidemiolégico
para estimar a prevaléncia da soropositividade em contatos domiciliares e
peridomiciliares de todos os casos novos notificados como hanseniase
(casos indices — Cl) no periodo de 1998 a 2002 e residentes no segundo

distrito sanitario de Duque de Caxias.

4.2 Amostra

A amostra € do tipo sistematica nédo probabilistica, representada pelos

contatos dos CI notificados pela Secretaria Municipal de Saude (SMS) de

Duque de Caxias (DC), no 2° Distrito, no periodo de 1998 a 2002.

4.3 Areade estudo

Segundo o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE, 2004),
o municipio de Duque de Caxias possui 464,57 Km? de extens&o territorial, e
estd localizado na regido metropolitana do Estado do Rio de Janeiro e
compde a conhecida Baixada Fluminense, junto com os Municipios de Nova
Iguacu, Sao Jodo de Meriti, Japeri, Belford Roxo, Queimados e Nilopolis,
correspondendo a 35% da area.

O municipio de Duque de Caxias € dividido em quatro distritos: o 1°

distrito, Duque de Caxias, e o 2° distrito, Campos Elisios, sdo de
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caracteristicas urbanas; ja o 3° distrito, Imbari€, e o 4° distrito, Xerém, sédo de
caracteristicas predominantemente rurais.

O segundo distrito de Campos Eliseos (mapa no anexo 7), apresenta
coeficiente de prevaléncia de hanseniase de 6,62 e incidéncia de 4,09 por 10
mil habitantes, valores considerados alto e hiperendémico. A populagéo €é de
237.036 habitantes, ocupa uma area na regido centro-oeste do municipio
correspondente  a 24824 hab./ Km? apresentando caracteristicas
predominantemente urbanas e compreende 14 bairros’. Com relacdo a
distribuicdo da doenca nos bairros, entre 1996 e 2001, Jardim Primavera
apresentou o maior numero de casos de hanseniase com 101 casos (19,2%)
e posteriormente, Saracuruna com 95 (18%), Pilar com 56 (10,6%) e Campos

Eliseos com 54 casos (10,2%).

4.3 Variaveis do estudo

Serdo analisadas aquelas que permitem estabelecer relacdo de
soropositividade pelos resultados da sorologia anti-PGL-I com tipo de
domicilio, forma clinica da hanseniase e tipo de convivéncia com o Cl, sexo,

idade além da classificacdo operacional MB/PB.

4.4 Definicdo de domicilio e peridomicilio

Domicilio é a casa onde um caso indice reside. Peridomicilio € a casa
construida na area adjacente ao muro do domicilio, onde moram os familiares

ou nao familiares do caso indice.

! Campos Eliseos( sede), Jardim Primavera, Saracuruna, parte de Santa Cruz da Serra, Parque Fluminense, Pilar, Vila Sdo José, Sao
Bento, parte da Cidade dos Meninos, Figueira, Cangulo, parte da Chacara Rio- Petropolis e Arcampo, e parte do Parque Eldorado
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4.5 Definicdo de contato

Considerou-se contato todos aqueles da mesma familia que residem
juntos aos casos indices (caso primario de hanseniase notificado ao Sistema
de Notificacdo de Agravos de Notificagdo Compulséria — SINAN — do
municipio de Duque de Caxias) e/ou com frequentes relacbes sociais e

vizinhos do mesmo quintal e/ou com frequentes relacdes sociais.

e Contato domiciliar - S&o todas as pessoas que residem ou residiram no
mesmo domicilio do caso indice por um periodo minimo de 3 meses,
durante os 5 anos anteriores a data do diagnostico, aqueles que néo
pernoitam no domicilio porém convivem diariamente no seu interior e
outros individuos que pernoitam no domicilio pelo menos 1 vez por

semana.

e Contato peridomiciliar — Pessoas que habitam o mesmo quintal * pelo

periodo definido acima.

e Contato social — Aqueles que freqientam o domicilio do caso indice,
porém nao habitam o domicilio e o peridomicilio, ou mantém relacao

profissional ou de amizade fora do domicilio.
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FIGURA 1: EXEMPLO DE QUINTAL COM DOIS DOMICILIOS VISITADOS.
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*Definicdo de quintal — segundo o dicionario da lingua portuguesa, quintal é
um pequeno terreno, muitas vezes com jardim ou com horta, atras da casa
(Aurélio,1999). Para fins operacionais da pesquisa, foi estabelecido como

quintal a area adjacente a casa delimitada por um muro.

4.6 Definicdo de tipo de convivéncia

Diaria — Aqueles que convivem diariamente com o0 caso indice e 0s
gue convivem diariamente sem pernoite.
N&o diaria — Aqueles que convivem 1 vez por semana, mais do que 1

vez por semana, 1 vez a cada 15 dias ou 1 vez por més.
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4.7 Critérios para inclusdo dos casos indices

Critérios de inclusdo — os casos novos de hanseniase diagnosticados
no periodo entre 1998 a 2002 (de 01/01/1998 a 31/12/2002).

Critérios de exclusdo — todos os demais casos de hanseniase que nao
correspondem ao periodo entre 1998 a 2002 e os 25 casos novos detectados

entre os contatos, nas visitas domiciliares, que foram eliminados do estudo.

4.8 Procedimento para o inquérito domiciliar e peridomiciliar

Foram realizadas visitas domiciliares com auxilio de profissionais de
saude dos Programas de Saude da Familia (PSF), do Posto Médico Sanitério
de Campos Eliseos e dos Postos de Saude de Jardim Primavera e
Saracuruna. Foi feito treinamento das equipes PSF e dos demais
profissionais para trabalho em campo. Todos os contatos domiciliares e

peridomiciliares foram examinados.

4.8.1 Visitas domiciliares

As visitas domiciliares e peridomiciliares ocorreram nos meses entre
maio e dezembro de 2003 numa frequéncia aproximada de duas vezes por
semana.

Cada visita foi precedida de um contato pessoal com o caso-indice
feito por enfermeiros ou agentes comunitarios das equipes do PSF

designados com o nome de articuladores locais. Estes forneciam as devidas
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explicagcbes sobre a pesquisa, ofereciam o termo de consentimento (anexos 8
e 9) e o recebiam assinado e agendavam a data da visita para realizacao dos
exames clinico e soroldgico. O sigilo sobre a condicdo do paciente foi mantido
sempre que solicitado. Para isto, foi elaborado outro termo de consentimento
direcionado ao contato peridomiciliar, que fornecia explicacbes sobre o
trabalho mas sem mencionar a doenc¢a do caso-indice. Para evitar as perdas,

cada domicilio foi visitado até trés vezes.

4.8.2 Exame dos Contatos

O exame dos contatos foi feito por critérios utilizados na técnica
semidtica do exame dermato-neuroldgico (SAMPAIO, 1998) que consiste em:
Exame objetivo:
- Inspecéo: foi feita a ectoscopia para procura de lesbes cutaneas e
deformidades fisicas;
- Palpacéo: das lesdes e dos nervos periféricos.
- Pesquisa da sensibilidade: foi realizada a prova do éter sulfurico para
a pesquisa da sensibilidade térmica usando um chumaco de algodao
embebido em éter e outro de algoddo seco que foram tocados de
forma rapida e alternada nas manchas e area de pele normal, ao
tempo em que se perguntava ao paciente quanto a sensacao de frio
(gelado) ou quente (seco). A sensibilidade dolorosa foi verificada por
meio de agulhas de injecdo descartaveis, tocando-se a ponta e o cabo
e perguntando ao paciente se ele sabia distinguir rapidamente entre a
ponta e o cabo da agulha. A sensibilidade tatil foi pesquisada por meio
de um chumaco de algodao levemente atritado na pele e perguntando
ao paciente se estava sentindo o toque ou néo.
O teste da histamina, que se baseia na integridade de ramificacbes de
nervos periféricos foi realizado em casos especificos de suspeita da forma

indeterminada, depositando uma gota de solucdo milesimal de histamina na



44

area suspeita e na area de pele sa e fazendo uma punctura superficial sem
sangramento dentro da gota. Na lesdo de hanseniase ndo ha o eritema
reflexo secundario presente normalmente pela triplice reacdo de Lewis
(eritema primario em até 20 segundos; eritema reflexo secundario apos 20-40
segundos e papula edematosa, urticariforme no local da punctura depois de
1-3 minutos).

O teste de histamina ndo €& recomendavel para pessoas de pele
escura, pois, neste caso, é dificil visualizar os eritemas primario e secundario
(BRASIL, 2001)

Apés exame dermato-neuroldgico foi realizado exame sorolégico em

todos os contatos utilizando o teste de fluxo lateral (ML Flow).

49 Exames laboratoriais

Além das técnicas semiéticas Uteis para o diagnostico de hanseniase
nos contatos como os testes para pesquisa da sensibilidade térmica, dolorosa
e tatil e o teste da histamina, foram utilizados exames laboratoriais como o
exame histopatoldgico, obtido por bidpsia da pele, para confirmacdo dos
casos suspeitos identificados clinicamente.

Nestes casos, o0 paciente foi encaminhado a um Posto de Saude
escolhido como referéncia ou para o Hospital Universitario Clementino Fraga
Filho, de acordo com a disponibilidade e acesso mais facil para o paciente,
para a realizacdo da biopsia por médicos dermatologistas previamente
contatados. O material biologico foi colocado imediatamente em formol a 10%
e encaminhado ao Servigo de Patologia do Hospital Universitario onde foram
feitos coloracdo de rotina com Hematoxilina-Eosina (HE) e processamento

dos cortes histoldgicos para o diagnostico histopatoldgico.
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49.1 Sorologiacom ML Flow teste

Trata-se de um teste imunocromatografico (BUHRER-SEKULA, 2003)
que utiliza o antigeno semi-sintético NT-P-BSA para detectar anticorpos da
classe IgM especificos contra o glicolipideo fenélico-1 (PGL-I) do M.leprae, no
soro humano ou no sangue, refletindo a carga bacilar do paciente.

O teste é composto por um cartucho de plastico retangular, achatado,
com cerca de 8,0 cm de comprimento; 1,5 cm de largura e 0,5 cm de
espessura. Apresenta numa das extremidades de sua superficie um
receptaculo redondo para amostras (onde se coloca soro ou sangue). No
centro, h4 uma abertura também retangular identificada com as letras “T” e
“C”, que significam teste e controle, respectivamente, conhecida como zona

de teste, como exemplificado n002 (iref[(r985( )]TJ2.94 -2.3 TD-0.0002 Tc0.7826 Tw[Nam rgia
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A polpa digital do segundo dedo da mé&o esquerda (ou direita se o
paciente for canhoto) € desinfetada com compressa de alcool. Com lanceta
apropriada, faz-se uma punctura com perfuracdo e coleta-se cerca de 5l
(microlitros) de sangue com um tubo capilar, tocando o sangue com o tubo e
este sangue é depositado no receptaculo para amostras no dispositivo do
teste. Adiciona-se 130 ul de solucdo tampédo. O liquido é absorvido, fluindo
através das linhas do antigeno e de controle. Se o anticorpo da amostra for
especifico a hanseniase, ele se ligard ao antigeno e uma linha vermelha
aparecera na zona de teste.

A leitura do resultado é realizada apés 5 minutos, a presenca de uma
linha indica um resultado negativo e duas linhas resultado positivo. A
positividade € quantificada em 1+, 2+, 3+ e 4+, considerando-se a
intensidade da pigmentacao na linha de teste (ANEXO 2).

Um resultado positivo significa presenca de anticorpos especificos
contra o PGL-I do M.leprae. Esta soropositividade esta relacionada a carga
bacteriana do paciente e a deteccdo destes anticorpos pode tornar-se,

portanto, um indicador para confirmar o diagnéstico de multibacilares (MB).

O ML Flow foi realizado seguindo o protocolo de execucao:

1. Remover o dispositivo de teste do invllucro protetor e coloca-lo
na posicao horizontal sobre uma bancada com o receptaculo redondo para a
amostra e o visor quadrado do dispositivo de teste para cima. Este visor
contém duas faixas; uma faixa do antigeno (T), situada mais proxima do
receptaculo para a amostra e uma faixa de controle (C).

2. Abrir o frasco com o fluido de amostra.
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3. Poér 5 ul de sangue no receptaculo redondo destinado a amostra
e adicionar, logo ap6s, 130 ul de fluido de amostra no mesmo receptaculo.
Dar inicio ao cronbmetro.

4. Fechar o frasco com o fluido de amostra e armazenar a
temperatura ambiente para uso posterior.

5. Ler o resultado ap6s 5 minutos. A leitura de resultados feita por
mais de 20 minutos depois da adicdo de sangue e fluido de amostra ndo é

valida.

410 Informacoes fornecidas aos contatos testados

Contatos soronegativos- quando o teste foi negativo, o paciente foi
informado de que ele ndo estava doente, porém nao garantimos que nunca
desenvolveria a hanseniase e por isso recebeu orientacbes de contatar o
servi¢o de saude caso houvesse lesdo suspeita.

Contatos soropositivos- quando o teste foi positivo, o paciente foi
informado de que ele ndo estava doente mas havia um risco maior de
desenvolver hanseniase no futuro e deveria procurar o servico de saude ao
notar lesdo suspeita para que fosse feito o diagnostico precoce e que seria
acompanhado clinicamente em consultas a cada 6 meses, durante 5 anos,

para verificacdo de sinais e sintomas de hanseniase, objeto de outro estudo.

4.11 Recursos

O estudo contou com recursos humanos da Unidade de Saude e do

Programa de Saude da Familia (PSF) da Secretaria Municipal de Saude de
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Duque de Caxias (SMS-DC) e alunos da Universidade Federal do Rio de
Janeiro (UFRJ). Para o trabalho de campo foram formadas quatro equipes,
cada uma composta de um dermatologista, um profissional de saude da
SMS-DC residente no distrito da pesquisa (articulador local) e dois alunos da
graduacdo em Medicina (UFRJ). O apoio financeiro foi fornecido pela
Netherlands Leprosy Relief (NLR). O projeto também contou com o apoio do
Departamento de Pesquisas Bioldgicas do Royal Tropical Institute (KIT) de

Amsterda.

412 Analise e processamento dos dados

Os dados foram coletados em questionarios padronizados com as
variaveis do estudo (anexos 10 e 11), elaborados para este fim, codificados e

analisados no software EPI_INFO/WHO/6.01.

4.13 Aspectos éticos

Todos os procedimentos envolvendo seres humanos seguiram oS
regulamentos locais. Os pacientes ndo foram expostos a perigo algum ou a
aumento de riscos como resultado desse estudo. Apesar da técnica de
puncédo de sangue do dedo ser uma técnica invasiva, ela nédo representa risco
médico. As agulhas utilizadas foram descartaveis especiais, embaladas
individualmente e cujas agulhas retrateis sdo especialmente desenhadas
para prevenir acidentes. Todos os pacientes foram informados dos objetivos
da pesquisa (0os casos indices e os contatos forneceram autorizagdo prévia

de acordo com formulario anexo). O projeto foi aprovado pelo Comité de ética
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e Pesquisa (CEP) da Universidade Federal do Rio de Janeiro- Hospital
Universitario Clementino Fraga Filho/ Faculdade de Medicina, e devidamente
registrado na Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa constituido nos
Termos da Resolugcdo n°® 196/96 do Conselho Nacional de Saude, em

09/04/2003 através do expediente de numero 191/03.
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5 RESULTADOS

Em 390 domicilios de casos de hanseniase notificados no periodo do
estudo no 2- distrito do municipio de DC, foram identificados 2130 contatos e
destes, 1866 foram submetidos ao teste sorolégico, o que corresponde a
87,6% do total de contatos. As razdes para perda de 12,4% (264) foram
mudanca de domicilio, 6bitos, auséncia no momento do exame, recusa. A
soropositividade encontrada ao ML Flow foi de 15,7%.

A relacdo de positividade sorologica com o sexo ndo mostrou diferenca

sendo de 54% feminino (158/1011) e 46% masculino (134/855) (tabela 1).

Tab 1- Soropositividade Anti-PGL- | e relacdo com sexo em contatos
domiciliares/peridomiciliares de pacientes de hanseniase em D. Caxias-
RJ

Sexo PGL- I negativo PGL - I positivo Total
Feminino 853 158 1011
54,2% 54,1% 54%
Masculino 721 134 855
45,8% 45,9% 46%
Total 1574 292 1866
100% 100% 100 %

Fonte: Projeto DC/UFRJ N: 2.130 (264 néo testados)
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Grafico 1: Soropositividade Anti-PGL-1 e relagdo com sexo em
contatos domiciliares/peridomiciliares de pacientes de hanseniase em
D. Caxias-RJ

46%

54%

O Feminino B Masculino

Fonte: Projeto DC/UFRJ  N: 2.130 (264 néo testados)

Quanto a positividade relacionada a idade foi de 13.8% (81/585) para
os menores de 15 anos, que correspondem a 31% da amostra. Entre os
maiores de 15 anos, que correspondem a 68% da amostra, a positividade foi

de 16% (211/1281) (tabela 2).

Tab 2 - Soropositividade Anti-PGL- | e relagdo com a idade em
contatos domiciliares/peridomiciliares de pacientes de hanseniase em
D. Caxias-RJ

Idade PGL negativo PGL positivo Total
Menor ou igual a 504 81 585
15 anos 86,2% 13,8% 31,4%
. 1070 211 1281
Maior de 15 anos
83,5% 16,5% 68,6%
1574 292 1866
Total
84,4% 15,6% 100%

Fonte: Projeto DC/UFRJ N:

2130 (264 nao testados)
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Gréafico 2: Sorologia com Anti-PGL-1 em contatos domiciliares/

peridomiciliares de pacientes com hanseniase em D. Caxias-RJ

16%

84%

@ Soropositivo @ Soronegativo

N total= 2130 N realizado= 1866 (87,6%) Perda= 264 (12,4%)

Na relacdo entre soropositividade e tipo de contato (domiciliar/
peridomiciliar), 15,8% (162/1023) dos soropositivos residem no domicilio e
15,6% (129/826) no peridomicilio, sem diferenca significativa (tabela 3).

Tab 3 - Soropositividade Anti-PGL- | e situacdo dos contatos
domiciliares/peridomiciliares de pacientes de hanseniase segundo

moradia no domicilio e no peridomicilio do ClI

Tipo de contato PGL negativo PGL positivo Total
o 861 162 1023
Domiciliar

84,2% 15,8% 100%

_ o 697 129 826

Peridomiciliar
84,4% 15,6% 100%
1558 291 1849*
Total

84,3% 15,7% 100%

Fonte: Projeto DC/UFRJ* N: 1866 (17 contatos sem informacédo da situacéo de domicilio)
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Na tabela 4 observa-se que no total de contatos analisados com os
respectivos Cl apresentavam um percentual de 58,85% (1014/1723) para MB
e 41,14% (709/1723) para PB. Entretanto, a relacao de soropositividade, foi 2
vezes maior nos contatos de CI, MB (69,1% =190/275) em relacdo aos PB

(30,9%= 85/275), diferenca essa significativa, p= 0,0013 (tabela 4).

Tab 4 - Soropositividade Anti-PGL- | no total de contatos e relagao
com casos indices (Cl) MB e PB

Classificacao

Operacional PGL negativo PGL positivo Total
MB 824 190 1014
56,9% 69,1% 58,85%
PB 624 85 709
43,1% 30,9% 41,14%
Total 1448 275 1723*
84,03% 15,96%

P=0, 0013 Odds ratio: 0, 41< OR <0, 76 — 0, 56 IC: 95%
*N: 1866 (ndo foram considerados 143 contatos cuja classificagdo operacional do Cl
apresentou incongruéncias ou nao foi informada)

Dos 1014 contatos de CI relacionados a MB, 190 (69,1%) contatos
foram soropositivos. Entre os contatos de MB, 97 eram contatos com forma
clinica dimorfa (D) e 71 eram contatos com forma clinica virchowiana (V).
Vinte e dois Cl entre os MB (11,5%) nao foram considerados por néao
apresentar informacdo sobre forma clinica ou incongruéncia entre forma
clinica e classificacdo operacional.

Relacionando a soropositividade dos contatos com as formas clinicas

dos ClI, 262 (15,7%) foram soropositivos. Entre os soropositivos, 97 (17,29%)
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sao contatos de Cl com forma clinica D; 71 (19,45%) sé&o contatos de Cl com

forma clinica V; 25 (10,9%) sdo contatos de Cl com forma clinica | e 69

(13,32%) s&o contatos de CI com forma clinica T, ndo havendo diferencgas

significativas entre as formas clinicas dos Cl e a soropositividade (tabela 5 e

6).

Tab 5. Soropositividade dos contatos e relacdo com forma clinica do Cl

Anti-PGLI Dimorfa

Indeterminada Tuberculbéide Virchowiana Total

1+ 66 18 52 40 176
37,5% 10,22% 29,54% 22,72%

2+ 23 6 11 24 64
35,9% 9,4% 17,2% 37,5%

3+ 8 0 4 5 17
47,1% 0,0% 23,5% 29,4%

4+ 0 1 2 2 5
0,0% 20% 40% 40%

Positivos 97 25 69 71 262
17,29% 10,9% 13,32% 19,45% 15,7%

Negativos 464 204 449 294 1411
32,88% 14,45% 31,82% 20,83%

Total 561 229 518 365 1673

O resultado do Anti-PGL I ndo foi realizado em 50 contatos ao relacionar com forma clinica

do CI.
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Tab 6. Soropositividade Anti-PGL- | no total dos contatos e relagdo com

formas clinicas dos caso

s indices MB.

Forma clinica do ClI

Contatos com Anti-PGL

%

I positivo
Dimorfa 97 51%
Virchowiana 71 37,36%
Total 190 100%

Perdas: 22 (11,57%)

Relacionando

soropositividade e soronegatividade com tipo de

convivéncia com os casos MB também ndo houve associacdo significativa

(tabela 7).

Tab 7. Soropositividade de contatos em relacdo ao tipo de convivéncia

com o ClI

Tipo de Anti-PGL 1 Anti-PGL 1 Total

convivéncia positivo (%) negativo (%)

com ClI

Diéaria 185 762 947
97,4% 94,3%

N&o diaria 5 46 51
2,6% 5,7%

Total 190 808 998

Descartado o tipo de convivéncia em 725 contatos (42,07%) devido a falta de informagé&o na

coleta dos dados.
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5 DISCUSSAO

Considerando que o objetivo principal do estudo € determinar a
prevaléncia de soropositividade em contatos de pacientes de hanseniase, 0
achado de 15,7% de positividade em contatos € alto, mas esta dentro do
esperado para uma area endémica com programa de controle razoavel.
Segundo Dutra (2001), em estudo feito em escolares, em Minas Gerais,
encontrou 18,26% de soropositividade utilizando ELISA em éarea de alta
prevaléncia e 15% em area de baixa prevaléncia utilizando ND-O-BSA como
antigeno.

Segundo a literatura consultada para a revisdo sistematica, a alta
soropositividade entre contatos domiciliares variou entre 2,7% a 42,59%.
Porém, deve-se levar em consideracdo os diferentes antigenos e diluicdes
utilizadas nos estudos, assim como as diferencas entre as definicbes de
contato utilizadas, bem como a endemicidade das populacdes estudadas.

Caracteristicas diferentes quanto a endemicidade do local estudado,
variacbes geograficas, fatores ambientais, possivel exposicdo a outras
bactérias que parecem estimular a resposta imunolégica, fatores genéticos
individuais aumentando ou diminuindo a susceptibilidade a infec¢des, séao
dificuldades reais levadas em consideracdo ao se discutir resultados
sorologicos numa determinada populacgéo.

A informacao sobre perdas também é importante. Se o estudo foi feito
em um lugar com programas de controle de hanseniase de bom

desempenho, isso provavelmente diminui o potencial de perdas de
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informacg&o dos contatos. Ainda sobre as perdas, diferencas entre idade e
sexo podem ser ajustadas enquanto fatores como estado socioecondémico ou
nutricional quando ndo coletados, podem interferir nos resultados (BAKKER,
2005).

Na populacdo de contatos estudada, ndo se observou diferenga da
soropositividade em relagéo ao sexo e nem com a idade (tabelas 1 e 2).

De acordo com a literatura, a soropositividade € maior nos mais
jovens, declinando com o aumento da idade (VAN BEERS, 1999; BRETT,
1983; YAMASHITA, 1999), e em mulheres (ANANIAS, 2002; SIGN, 1999;
ULRICH, 1991; ROCHE, 1999; GONZALEZ-ABREU, 1996).

Em geral, criangcas e mulheres em idade fértii produzem uma
quantidade maior de anticorpos. O grande numero de soropositivos na faixa
etaria entre 5 a 9 anos talvez possa refletir uma extensa e precoce exposi¢ao
ao bacilo da hanseniase e boa capacidade de sensibilizacdo imunoldgica dos
jovens (BRETT, 1983).

A relagéo entre idade e soropositividade € importante, mas apresenta
dificuldades: idade da exposicdo (estabelecer tempo de permanéncia do
individuo na familia a partir da data de deteccdo do caso primario); idade do
evento (quando se tornou infectado e quando adoeceu); idade cronolégica (a
partir de quantos anos convive em area endémica ou com alguém bacilifero).
Ha diferentes categorias de idade néo definidas nos diversos estudos
(BAKKER, 2005).

Muitos estudos encontram alta incidéncia em criangas (na faixa etaria
entre 5-14 anos). Criancas masculinas mais do que em femininas nos

contatos domiciliares. Segundo a OMS, os casos novos detectados em 2001
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foram 2 vezes mais freqlentes em homens do que em mulheres porém
somente em 6% dos pacientes documentados sabia-se 0 sexo
(BAKKER,2005).

A forma clinica da hanseniase do caso indice pode introduzir um viés
de interpretacdo dos resultados. A classificacdo do paciente, se MB ou PB,
parece ser mais importante do que o numero de casos indices levando-se em
consideracdo a fonte de transmissdo somada a susceptibilidade individual
determinada por fatores genéticos, teoria suportada por Beiguelman (1998) e
Rotberg (1937). Estudos em gémeos monozigoticos revelaram altos indices
de concordancia da doenca e confirmam a hipotese de que a heranga
genética € um componente importante da susceptibilidade (FROST, 1938;
CHAKRAVARTI, 1973).

A alta prevaléncia de soropositivos em contatos de pacientes
virchowianos evidencia que a infec¢do subclinica por M.leprae é comum e
esta relacionada ao tipo de hanseniase do caso indice (SAMPAIO,2003;
MENZEL, 1987; YAMASHITA, 1999).

A relacao de soropositividade com a classificacdo operacional MB/ PB
aqui analisada, é 2 vezes maior com o0s casos MB em relacdo aos PB (tabela
4). Estudos relativos ao adoecimento de contatos mostram um risco mais alto
(MATOS, 1999), mas isso pode ser explicado pela classificagdo dos MB no
campo, que inclui muitos casos Borderline Tuberculdide (BT) e Tuberculbide
subpolar (TTs) como MB, o que, desde a introducdo da PQT vem
aumentando a propor¢ao dos MB em todo o mundo (GONZALEZ-ABREU,
1996) e pelos diferentes critérios utilizados nos estudos que definem MB,

como a classificagdo da OMS (que relaciona contagem de lesdes e de nervos
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periféricos envolvidos), a classificacdo brasileira (que também relaciona a
contagem de lesbes, de nervos periféricos envolvidos e baciloscopia) e a
classificacdo de Ridley & Jopling (através de critérios clinicos e
imunopatologicos). Atualmente, o critério de classificagdo da OMS e do
Ministério da Saude do Brasil utiliza somente a contagem do numero de
lesbes cutaneas para classificar os pacientes em PB e MB (BRASIL, 2001).

Contato domiciliar com paciente MB tem risco relativo que varia de
13,7 para o adoecimento (VAN BEERS, 1999). Se for do mesmo quarto, tem
duas vezes mais chance de adoecer. Sendo vizinho (que mora ao lado de
uma das adjacéncias da casa do caso indice) tem risco de 5,2 vezes mais
(VAN BEERS, 1999). Logo, a freqiéncia e/ou intensidade do contato com o
paciente contribuem nas diferencas entre risco para o adoecimento. Nesse
estudo, o fato de ndo haver diferenca significativa entre soropositividade e
convivéncia no domicilio ou peridomicilio (15,8% e 15,6% de positividade
respectivamente) pode resultar da proximidade da convivéncia familiar no
mesmo quintal e reforca a necessidade de ambos serem submetidos a
vigilancia epidemioldgica (Tabela 3).

As normas oficiais brasileiras recomendam o exame de todos os
contatos intradomiciliares dos casos novos de todas as formas clinicas e
orientacdo quanto ao periodo de incubacdo, transmissao, sinais e sintomas
da hanseniase, com retorno ao servico, se necessario. Ap0s 0 exame, 0S
contatos doentes devem receber o tratamento especifico no momento do
diagnostico e aqueles sadios devem ser encaminhados para aplicacdo da
BCG, pois acredita-se que a BCG aumenta a resisténcia principalmente

contra as formas MB da doenga. Recomenda-se a administracdo de duas
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doses da vacina com intervalo de 6 meses entre a 12 e a 22 aplicagdo
(BRASIL, 2001) .

Observa-se que as dificuldades de moradia na periferia das regides
metropolitanas parecem levar a construgdo de comodos ou casas para as
novas geracdes da familia no espaco peridomiciliar de seus pais ou parentes
mais préximos. Essa manutencdo de lacos familiares traz a tona a
necessidade de se revisar algumas postulacdes relacionadas ao fato de a
maioria dos casos incidentes ndo informarem suas respectivas fontes de
infeccdo na familia, como sendo devidas a desagregacéo familiar em area
urbana e a natureza dos contatos sociais. H4 que se considerar aqui o
desconhecimento de casos na familia, ndo apenas pelo longo periodo de
incubacdo, como também pelo preconceito ainda existente, o que obriga que
se esconda o diagnostico de hanseniase.

Investigar a relacdo entre o portador de hanseniase e sua rede social
representada por familiares, amigos e vizinhos, torna-se um instrumento
necessario para a eliminacdo da doencga, pois a rede social esta envolvida na
transmissao e influencia nas decisdes de busca de ajuda e uso dos recursos
de saude procurados pelo portador de hanseniase (FELICIANO & KOVACS,
1995).

Fatores socioecondmicos desfavoraveis sdo tdo importantes quanto a
exposicdo ao M.leprae, ou melhor, exposicdo ao M.leprae € uma causa
necesséria para o desenvolvimento da doenca mas néo o suficiente por si so;
a qualidade social de vida, como se observa nas periferias das metropoles, é

tdo importante quanto.
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O municipio de Dugue de Caxias ocupa o segundo lugar em namero
de casos de hanseniase em todo o Estado do Rio de Janeiro. A tabela no
anexo 6 ilustra os indicadores epidemiolégicos padronizados para avaliacdo
nos ultimos 14 anos, de 1990 a 2003, onde se pode observar a taxa de
deteccdo da doenca mantendo-se elevada em todo o periodo avaliado,
refletindo a alta endemia da regiéo.

Em 1990, este coeficiente encontrava-se hiperendémico (22,0 casos /
10.000 habitantes), porém, é possivel verificar ao longo da primeira metade
desta década sua reducao, chegando a um parametro alto de 5,8 casos /
10.000 habitantes em 1997, que coincidiu com a instituicdo da
multidrogaterapia como esquema terapéutico padrao no municipio, a partir de
1990. Segundo os dados do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
(IBGE), com uma populacdo de 775.456 habitantes, DC apresenta
indicadores sociais e econdmicos bastante desfavoraveis (Brasil, 2001). A
populacdo ocupada assalariada é de somente 79.363 (10%), sendo o salario
médio mensal nas unidades locais de R$ 574,50 (quinhentos e setenta e
qguatro e reais e cinqienta centavos), o correspondente a 2 vezes 0 salario
minimo do Estado do Rio de Janeiro-RJ.

Com relacdo ao saneamento basico, observa-se que entre 219.977
domicilios particulares permanentes, apenas 152.548 (69%) possuem agua
em rede publica e 124.030 (56%), esgoto em rede publica. O numero de
domicilios sem &gua ou esgoto se aproxima de 8.586 (3,9%) (BRASIL,
2001).

O crescimento das periferias no Brasil, nas Ultimas décadas, decorre

de uma transformacédo que € a urbanizacdo acelerada. Quando as pessoas
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do campo e das cidades dos interiores perceberam a falta de oportunidades
de emprego e de garantia para uma melhor qualidade de vida para si e seus
familiares, comecou uma intensa migracdo rumo as capitais industrializadas
(FELIANO & KOVACS, 1995).

As ruas das periferias ndo tém calcamento e se alagam quando chove.
Em boa parte das casas, ndo ha agua encanada nem esgoto e em muitos
casos os detritos estdo a céu aberto. Como ndo ha coleta de lixo, este é
despejado nos cérregos que vao poluir os rios fazendo com que os
moradores vivam em ambiente poluido e cheio de doencas.

Ao que parece, a aglomeracdo das pessoas e, nesse meio, a difuséo
do bacilo, que é eliminado principalmente através das vias aéreas superiores
de pessoas infectadas, de individuo para individuo, pode ser um fator
relevante.

Uma das principais caracteristicas na epidemiologia das doencas
transmissiveis é o agrupamento de casos no tempo e espaco, sendo
especialmente notado entre as pessoas de mesmo convivio domiciliar devido

ao contato intimo num ambiente comum (FROST, 1938).

As casas sdo erguidas em lotes sem calgada, pelo préprio dono,
gemelares, para aproveitar a parede da casa do vizinho. Familias inteiras
aglomeram-se em um unico quarto ou dois. Encontramos uma familia com 21
pessoas morando em 3 codmodos de alvenaria, sem acabamento e pintura,
sem piso, a maioria crianga, sem agua encanada e sem esgoto.

Os filhos quando se casam, constroem residéncia no quintal de seus
pais aumentando a propor¢cdo dos chamados peridomicilios e mantendo os

relacionamentos familiares.
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N&ao ha transporte coletivo. Os 6nibus ndo chegam aos lugares de ruas
mais estreitas e sem calcamento. Os moradores deslocam-se a pé por
quildmetros para chegar num posto de sadde ou no ponto de transporte mais
proximo para se dirigirem ao “centro” (lugar onde estdo o trabalho, os
negécios, as compras). Desta forma, os 6nibus sdo superlotados e as
pessoas aglomeram-se por uma a duas horas, as vezes mais tempo, para
chegarem a seu destino e mais uma ou duas horas para voltarem para casa.

As grandes metropoles do Brasil conhecem de perto e com grande
intensidade o impacto causado por essa condicdo de miséria em zona
urbana, que aumenta a criminalidade e a propagacao de doencas infecto-
contagiosas.

Foram detectados 85,71% a mais de casos novos em criangas
menores de 14 anos revelando que a transmissao da doenca nao reduziu,
apesar da queda da prevaléncia, isto €, da queda do numero de pacientes
registrados para tratamento no primeiro dia do més de janeiro de cada ano,
em cada 10000 pessoas, no periodo de 1998 a 2002.

Cerca de 4,5 casos novos de hanseniase em cada 100 mil pessoas
foram detectados no ano 2003 no municipio de DC, demonstrando um
aumento de 18,42% em relagdo ao ano de 2002 e o impacto causado pela
intervencao do projeto, ao qual esté vinculado esse estudo: foram detectadas
mais formas clinicas do tipo indeterminada do que formas polarizadas. Isso
pode significar tendéncia de deteccao de casos mais precoces, pois a forma
indeterminada é considerada forma transitéria da doenca que pode evoluir

para o polo tuberculoide ou para o p6lo virchowiano .
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Ressalta-se que, no 2° Distrito de DC, o exame desses contatos
permitiu serem detectados 25 casos novos de hanseniase, sem distingdo
entre o domicilio e o peridomicilio (Projeto DC/UFRJ) (CAVALIERE, 2005).

A recomendacdo da OMS para classificar o paciente com mais de
cinco lesGes na pele, como MB e com menos de seis lesdes, PB, segundo
alguns autores é um método considerado insatisfatorio e pode ser sujeito a
erro segundo alguns autores (BUHRER-SEKULA, 2003; NORMAN, 2004).
Para Grossi (2005), a chance de ter uma sorologia positiva aumenta a
medida que o paciente apresenta maior nimero de nervos comprometidos
associados a maior numero de lesdes cutaneas.

Com menos de seis lesbes cutdneas e mais de um nervo
comprometido, tem 4 vezes mais chance de ter sorologia positiva do que
aquele com até um nervo envolvido. Com seis ou mais lesGes cutaneas e
com até um nervo envolvido tem cerca de 16 vezes mais chance de ter
sorologia positiva do que aquele com menos de seis lesdes cutaneas e com
até um nervo envolvido. Com seis ou mais lesdes cutaneas e mais de um
nervo comprometido tem aproximadamente 18 vezes mais chance de ter
sorologia positiva comparado aquele com menos de seis lesGes cutaneas e
com até um nervo envolvido (GROSSI,2005). A soropositividade esta mais
significativamente associada aos pacientes com mais de cinco lesbes
cutaneas do que com numero de nervos.

No entanto, identificar o acometimento de nervo pelo seu
espessamento passa a ser um exame subjetivo e sujeito a variacbes de

observacéo, tornando-se de dificil aplicacdo para os profissionais de saude
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generalistas que trabalham nos programas de controle da hanseniase
descentralizados.

A classificacdo dos pacientes em multibacilar (MB) ou paucibacilar
(PB) pode ser beneficiada com maior preciséo através dos testes sorologicos
com anti-PGL-I (DAVI, 1991; LYONS, 1998; MAEDA, 2003) devido a
formacdo de imunoglobulinas na circulacdo diante de infeccdo e quando a
presenca dos antigenos bacterianos ndo estiver detectavel na pele,
diminuindo assim o0s casos de hanseniase mal diagnosticados ou
diagnosticados tardiamente. O teste sorolégico ML Flow apresenta
sensibilidade de 97,4% para classificar corretamente pacientes MB e
especificidade de 90,2% com relagdo ao grupo controle (BUHRER-SEKULA,
2003).

Classificar corretamente os pacientes levara ao controle mais efetivo
da doenca ao prevenir doses excessivas de MDT e doses em quantidades
insuficientes nos casos de MB, sendo este “sub-tratamento” responsavel por
recidivas, resisténcia medicamentosa e dai nova fonte de infeccéo.

Testes soroldgicos para deteccdo de imunoglobulinas IgM contra o
PGL-I sdo uteis para o diagnéstico quando os resultados séo considerados
juntos com as informacfes clinicas (BRETT, 1986; BAGSHAWE, 1990;
BUHRER-SEKULA, 1998; ROY, 1990; SEKAR, 1993), pois em muitos casos,
0s niveis elevados de Ac precederiam o diagndéstico, embora a extenséao da
soropositividade em areas endémicas seja incerta.

O teste sorolégico pode ser mais sensivel que a baciloscopia na
deteccdo dos verdadeiros MB. Sabe-se que pacientes com baciloscopia

negativa podem ser soropositivos significando que poderiam ser
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classsificados como PB se fosse usada somente a baciloscopia como critério
de classificacdo. Sorologia positiva € encontrada em 100% dos casos com IB
igual ou maior que 2 e em 93,5% dos casos com baciloscopia positiva
(GROSSI, 2005).

Com a utilizacdo do ML Flow, poderia se tratar com esquema PB
pacientes soronegativos, classificados clinicamente como MB, e tratar como
MB pacientes soropositivos, classificados clinicamente como PB (DOUGLAS,
2004; LYON, 2005).

Relacionando soropositividade com formas clinicas de MB, ndo houve
diferenca significativa entre contatos de caso indice dimorfo e contatos de
caso indice virchowiano. Talvez relacionar o estado soroldgico do caso
indice, além da sua classificacdo operacional, possa ser Util como potencial
de transmisséo dessas fontes de infeccdo em pesquisas posteriores, antes
de iniciar o tratamento, a fim de estabelecer alguma relagéo entre as formas
multibacilares entre si e contatos de MB. Até mesmo porque classificar
dimorfo pode ser o mesmo que classificar paucibacilar quando se refere a um
paciente borderline tuberculéide.

Na tabela 5, observa-se que a relagao entre o grau de positividade do
anti-PGL I dos contatos e formas clinicas dos Cl, quando quantificado em 3+
e 4+, sdo similares (de 262 contatos soropositivos, 8 ou 8,2% sao contatos
com CI com forma clinica D; 7 ou 9,8%, sédo contatos de Cl com forma V; 1 ou
4%, é contato de Cl com forma | e 6 ou 8,7%, com forma T).

Isso significa que a forma clinica do Cl ndo implica diretamente na
soropositividade de seus contatos e que este Cl pode nao ser o caso primario

e nem a possivel fonte de transmisséo para o caso secundario. Conhecer a
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rede social do CI (seus familiares, amigos e vizinhos) em busca de casos co-
prevalentes e de multibacilares € mais importante do que apenas relacionar a
forma clinica do CI com a soropositividade de seus contatos.

Alguns exemplos deste estudo ilustram essa discusséo: dois contatos
de CI com forma clinica tuberculdide (T) que foram soropositivos
quantificados em 4+ sdo da mesma familia, onde ha mais dois casos co-
prevalentes MB (o pai e a irmé do caso indice PB com forma clinica T, s&o
multibacilares). Outros quatro contatos de Cl com forma clinica tuberculdide
(T) foram soropositivos quantificados em 3+. Através da busca no banco de
dados, nos prontuarios médicos dos pacientes e com a propria familia foi
possivel revelar que ndo ha casos co-prevalentes na familia desses contatos,
0 que sugere outras fontes de contégio.

O contato soropositivo quantificado em 4+, de ClI com forma
indeterminada (), também apresentava um caso co-prevalente MB na familia.

Isso mostra que o caso primario ndo € por definicdo a fonte de
infec¢d@o para o caso secundario, pois ambos poderiam ter um caso indice em
comum, com diferente tempo de incubagédo, como alguém de fora da familia
ou um portador assintomatico na familia (MATOS, 1999; VAN BEERS, 1999).

Neste estudo, o fato dos Cl ndo terem todos sido identificados no
mesmo ano, ja que foram selecionados entre 1998 e 2002, pode ter
influenciado os resultados, principalmente se uma porcentagem grande dos
casos virchovianos foi tratada em anos anteriores e os casos dimorfos nos
ultimo ano.

Quando ha mais de um caso indice na familia, os chamados co-

prevalentes apresentam maior risco de desenvolver hanseniase. A
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demonstracdo de que uma doenca contagiosa apresenta agrupamento
familiar pode ndo ser tdo importante em termos genéticos porque pode
significar exposicdo ao agente etiolégico, mais do que susceptibilidade. Por
outro lado, o agrupamento familiar de uma doenca infecciosa € uma condicao
necessaria, apesar de nao suficiente, para supor que uma heranca genética
do hospedeiro esteja envolvida, além de fatores ambientais e culturais que
podem influenciar as manifesta¢cées da doenca (BEIGUELMAN, 1998).

Para o diagndstico precoce dos casos de hanseniase, sera importante
0 seguimento dessa populacdo em estudo a fim de determinar o tempo de
soroconversdo, que parece ser persistente entre aqueles que vao
desenvolver a doenca, e determinar o tempo de desenvolvimento da doenca
(DOUGLAS, 2004). Importante também € ressaltar que os resultados aqui
analisados desse estudo transversal definiram um ponto zero para um estudo
longitudinal. O seguimento da populacdo deste estudo permitira conhecer o
valor preditivo do teste nas condi¢bes urbanas referidas e avaliar o custo

efetividade da re-testagem dos contatos.
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7 CONCLUSOES

1. A soropositividade de 15,7% em contatos de pacientes de hanseniase
confirma a alta infectividade do M. leprae.

2. O achado de positividade de 15,8% no domicilio e 15,6% no
peridomicilio, permite concluir que nas condi¢cdes de moradia da periferia
urbana brasileira devem ser submetidos igualmente a vigilancia
epidemioldgica, contatos domiciliares e peridomiciliares.

3. A relagdo da soropositividade com o sexo e com a idade néo
mostraram diferencgas significativas.

4. A soropositividade foi 2 vezes maior nos contatos de caso indice MB
(69,1%) do que nos contatos de caso indice PB (30,9%) com Odds ratio:
0,41<OR <0,76 — 0,56 IC: 95%

5. N&o houve relacao significativa entre soropositividade e formas clinicas
dos CI. O conhecimento da rede social levou ao encontro de casos co-
prevalentes multibacilares.

6. O tipo de convivéncia com o Cl também ndo se relacionou com a
soropositividade e isso pode ser devido as condicbes de moradia da
periferia metropolitana caracterizada pela proximidade entre os domicilios,

parentes e afins.




70

8 RECOMENDACOES

1. Aperfeicoamento da classificagdo operacional da hanseniase no
campo, que inclui muitos casos PB como MB e padronizar 0s
diferentes critérios de definicdo de caso MB dos diferentes estudos e
dos antigenos, diluicdes e pontos de corte utilizados nas técnicas
soroldgicas, para fins comparativos.

2. O acompanhamento dessa coorte de contatos pelo tempo médio de 6
anos (ano 2008), o que ira propiciar novos conhecimentos a dindmica

da transmissdo da hanseniase no contexto do estudo.
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ANEXO 1 “PRINCIPIO DA PEDRA NO LAGOQO”

Figura 1. Principio da “Pedra no Lago”

<u| @u| @a| Paciente |mp \mp | mp

Social Vizinhos  Contatos Contatos Vizinhos Social
domiciliares  domiciliares

Fonte: Veen J. Microepidemics of tuberculosis: the stone-in-the-pond principle.Tubercle
and Lung Disease 1992; 73: 73-76.
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ANEXO 2 DIAGRAMA DE FLUXO LATERAL — ML FLOW
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ANEXO 3 GRAU DE EVIDENCIA DOS ARTIGOS CIENTIFICOS

Autor principal Ano Grau de evidéncia
Hussain R 1990 Alb
Buhrer-Sékula S 2001 Alb
Bagshave AF 1990 B Il
Cartel JL 1990 Bl
Sulgebe G 1990 B Il
Cho SN 1991 Bl
Cho SN 2001 Bl
Menzel S 1987 Blla
Saad MHF 1990 Blla
Chujor CSN 1991 Blla
Douglas JT 1992 Blla
Buhrer-Sékula S 1998 Blla
Van Beers SM 1999 Blla
Matos JH 1999 Bllb
Sampaio EP 2003 Bllb
Oskam L 2003 Bllb
Brett SJ 1983 B 11
Douglas JT 1984 B Il
Brett SJ 1986 B 111
Bach MA 1986 B 111
Levis WR 1986 B 111
Meeker HC 1986 B Il
Chanteau S 1987 B Il
Lyons NF 1988 B 11
Petchclai B 1988 B Il
Wu QX 1988 B 111
Chanteau S 1989 B 1l
Desforges S 1989 B 111
Khanolkar SR 1989 B 1l
Douglas JT 1990 B 111
Groenen G 1990 B 1l
Roy A 1990 B 11

Quadro 1. Grau de evidéncia dos artigos cientificos.

continua
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Autor principal Ano Grau de evidéncia
David HL 1991 B 11
Krishnamurthy P 1991 B 111
Soebono H 1991 B 1l
Chanteau S 1992 B 1l
Chin-A-Lien RAM 1992 B 11
Sticht-Groh V 1992 B I
Cellona RV 1993 B 1l
Chanteau S 1993 B 1l
Prakash K 1993 B 1l
Sekar B 1993 B 111
Yamashita JT 1993 B I
Singh NB 1994 B 111
Soares DJ 1994 B 111
Van Beers SM 1994 B 111
Hatta M 1995 B 111
Yamashita JT 1995 B I
Gonzalez-Abreu E 1996 B Il
Oliveira MLW 1996 B 111
Fujiwara T 1997 B 111
Buhrer-Sékula S 1998 B Il
Cunha MGS 1998 B 11
Fine PE 1998 B 111
Kumar B 1998 B 1
Stefani MMA 1998 B 111
Roche PW 1999 B 1
Van Beers SM 1999 B 1l
Van den Boss 1999 B Il
Vernhagen C 1999 B Il
Yamashita JT 1999 B Il
Barros RPC 2000 B 1l
Buhrer-Sékula S 2000 B Il
Ng V 2000 Bl

continua
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Autor principal Ano Grau de evidéncia
Buhrer-Sékula S 2001 B Il
Castilho MLOR 2001 B Il
Charlab R 2001 B 1l
Dutra MAL 2001 B 11
Parkash O 2001 B 1l
Jayapal V 2001 B 111
Ananias MTP 2002 B 1l
Mwanatambwe M 2002 B 1l
Wu QX 2002 Bl
Klatser PR 1996 C
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ANEXO 4 Sensibilidade (%) de varias combinagbes dos sinais

cardinais no diagndstico de hanseniase

SINAIS

Autor LPA NPE BAP LPA ou NPE LPAOUBAP NPEouBAP A OEA\‘F',D Eou

Ponnighaus®  49(PB)

Groenen 92(PB) 86(PB) 36 100 95 91 100
49(MB)  96(MB)

Saunderson 86(PB) 76(PB) 45 95 92 87 97
54(MB) 91(MB)

Lefford 41 82 84

Sirumban 93(PB) 20(PB)

Legenda: LPA- Lesdes de Pele Anestésicas
NPE- Nervos Periféricos Espessados
BAP- Bacilo Acido-resistente na mancha da Pele
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ANEXO 6 Indicadores epidemioldgicos do municipio de Duque
de Caxias, 1990 a 2003.

Ano Populacéo Populagdo  Casos em Taxa de Casos Taxa de Casos novos Taxa de Razéo casos
Estimada Estimada registro  prevaléncia novos detecgao detectados deteccdo  prevalentes/

em < 15 anos ativo detectados em<15anos em<15anos Casos novos

n /10.000 n /10.000 n /10.000

1990 665.800 238.513 1466 22,0 206 31 10 0,4 7,1
1991 664.643 241.728 1494 22,5 185 2,8 17 0,7 8,1
1992 673.300 244.878 1297 19,3 209 31 20 0,8 6,2
1993 682.100 248.080 1153 16,9 141 2,1 6 0,2 8,2
1994 691.900 251.643 941 13,6 117 1,7 9 0,4 8,0
1995 692.645 221.697 702 10,1 98 1,4 3 0,1 7,2
1996 701.383 224.494 542 7,7 189 2,7 18 0,8 2,9
1997 710.911 227.543 412 58 260 3,7 17 0,7 1,6
1998 736.804 216.484 443 6,0 274 3,7 13 0,6 1,6
1999 746.758 219.409 501 6,7 302 4,0 26 1,2 1,7
2000 756.738 222.342 495 6,5 304 4,0 12 0,5 1,6
2001 776.771 225.291 479 6,2 318 4,1 18 0,8 1,5
2002 798.102 230.545 474 59 307 3,8 15 0,7 1,5

2003 808.614 233.583 471 58 354 4,5 31 1,3 1,3
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ANEXO 7 Mapa do municipio de Duque de Caxias- descentralizacao e

cobertura do programa de hanseniase em 2002-2003

DESCENTRALIZACAO DA HANSENIASE EM D. CAXIAS: COBERTURA* 2002/03

4° distrito: 239
Km2( 54% ) 47.383
hab.

ﬁﬁ

3°distrito: 64
Km2( 14%)
ﬁ %ﬁf 118,069 hab,
e

(” HU/SaraacurunaUNIGRIO

a ﬁ: ‘ E 2% distrito:98 Km2 (22% )
g 230.701 hab.Sub-

ﬁ (” ﬁ projetos de, pesquisa .
s

=S o
@ 1° distrito: 41

CT T Km? ( 9% )
L
f 380.618 hab.



ANEXO 8 TERMO DE CONSENTIMENTO

TERMO DE CONSENTIMENTO
Sr(a). Morador(a),

No municipio de Duque de Caxias, como em outras localidades, existem muitas doengas de pele.
Nos Postos Médicos de Salde de Campos Eliseos, Parque Fluminense, Pilar, Saracuruna e Jardim
Primavera, além dos postos de Salde da Familia funcionam ambulatdrios para atendimento a essas
doencas.

Como parte do nosso trabalho, estamos especialmente preocupados com a hanseniase, que é uma
doenca da pele e dos nervos, que acomete muitas pessoas e pode causar deformidades definitivas
se néo for tratada.

O paciente com hanseniase, que ndo se trata, transmite a doenga com mais facilidade para as
pessoas que moram na mesma casa ou no quintal, com quem ele tem um contato intimo e
prolongado. Por isto, é importante que todas estas pessoas proximas sejam examinadas, assim
poderao se tratar o mais cedo possivel e evitar complicagdes.

Solicitamos a sua autorizagéo para realizar exame na pele e nos nervos e a coleta de uma gota de
sangue ﬁcomo no teste do pezinho das criancas) de todos os moradores da sua casa. Esse exame
sera realizado uma vez por ano, no periodo de cinco anos (até 2007). A equipe de visita domiciliar
serd treinada e acompanhada por nds. Todos que apresentarem alguma doenca de pele serdo
medicados; 0s que apresentarem hanseniase serdo encaminhados ao posto de salde para que
sejam feitos outros exames. Se por algum motivo vocé ndo quiser participar deste trabalho, tem todo
o direito e a liberdade de recusar ou retirar o consentimento sem nenhuma penalizagéo.

Todos os cuidados para o sigilo profissional serdo tomados. A informagdo geral é tratar-se de
exame para detectar doengas de pele em todas as casas daquela regido. Para o exame de sangue a
explicacdo é que como em todo o municipio existem muitos casos de hanseniase estaremos
procurando avaliar o nimero de pessoas que tiveram contato com o micréhio causador da doenga.

A visita domiciliar constara de:
1-Exame da pele.
2-Exame dos nervos.
3-Coleta de uma gota de sangue (punctura)- Explicacdes adicionais para toda a familia.

Caso exista qualquer divida, os técnicos dos postos referidos e 0s pesquisadores responsaveis
poder&o esclarecer.

Pesquisadores: Dra. Karla Lucena Sampaio Calado, tel.: 2527-1717/ 9991-1683
Dra. Flavia Amorim Meira de Aradjo, tel.: 2522- 2660 / 9997- 6539
Dra. Ménica Cunha, tel.: 2767- 5338 / 9156-1500
Dra. Maria Leide W. De Oliveira, tel.: 2562-2580 / 9632-5222
Dra. Sandra Duraes, tel.: 2512-4821 / 9737-0722
/ /
Assinatura do Responsavel do Projeto Data
/ /
Assinatura do Pesquisado do Projeto Data




ANEXO 9 TERMO DE CONSENTIMENTO

TERMO DE CONSENTIMENTO

Sr(a). Morador(a) (paciente ou ex-paciente),

No municipio de Duque de Caxias, como em outras localidades, existem muitas doencas de pele.
Nos Postos Médicos de Saulde de Campos Eliseos, Parque Fluminense, Pilar, Saracuruna e Jardim
Primavera, além dos postos de Saude da Familia funcionam ambulatérios para atendimento a essas
doencas.

Como parte do nosso trabalho, estamos especialmente preocupados com a hanseniase, que é uma
doenca da pele e dos nervos, que acomete muitas pessoas e pode causar deformidades definitivas
se ndo for tratada.

O paciente com hanseniase, que nao se trata, transmite a doenca com mais facilidade para as pessoas
Que moram na mesma casa ou no qumtal com quem ele tem um contato intimo e prolongado. Por
isto, & importante que todas estas pessoas préximas sejam examinadas, assim poderdo se tratar o
mais cedo possivel e evitar complicagdes.

Estamos identificando todos os casos de hanseniase detectados no periodo de 1998 a 2002 e,
residentes no segundo distrito de D. de Caxias, para que possamos realizar uma visita domiciliar. A
sua casa foi escolhida.

Solicitamos a sua autorizacéo para realizar exame na pele e nos nervos e a coleta de uma gota de
sangue (como no teste do pezinho das criangas) de todos os moradores da sua casa, assim como
das pessoas que moram no seu quintal. Esse exame sera realizado uma vez por ano, no periodo de
cinco anos (até 2007). A equipe de visita domiciliar sera treinada e acompanhada por nds. Todos
que apresentarem guma doenca de pele serdo medicados; os que apresentarem hanseniase
serdo encaminhados ao posto de salide para que sejam feitos outros exames. Se por algum motivo
vocé nao quiser participar deste trabalho, tem todo o direito e a liberdade de recusar ou retirar o
consentimento sem nenhuma penalizacéo.

Todos os cuidados para o sigilo profissional serdo tomados. Outras pessoas s6 saberdo da sua
doenga com a sua autorizagdo. A informagdo geral é tratar-se de um exame para detectar doengas
de pele. Para o exame de sangue a explicacdo é que como em todo o municipio existem muitos
casos de hanseniase estaremos procurando avaliar o nimero de pessoas que tiveram contato com
0 microbio causador da doenca.

A visita domiciliar constara de:
1-Exame da pele.
2-Exame dos nervos.
3-Coleta de uma gota de sangue (punctura)- Explicacdes adicionais para toda a familia.

Caso exista qualquer divida, os técnicos dos postos referidos e os pesquisadores responsaveis
poderdo esclarecer.

Pesquisadores: Dra. Karla Lucena Sampaio Calado, tel.: 2527-1717 / 9991-1683
Dra. Flavia Amorim Meira de Aradjo, tel.: 2522- 2660 / 9997- 6539;
Dra. M6nica Cunha, tel.: 2767- 5338 / 9156-1500.
Dra. Maria Leide W. De Oliveira, tel.: 2562-2580 / 9632-5222
Dra. Sandra Duraes, tel.: 2512-4821 / 9737-0722
/ /
Assinatura do Responsavel do Projeto Data
/ /
Assinatura do Pesquisado do Projeto Data
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ANEXO 10 QUESTIONARIO DO CASO INDICE

Entrevistador Data:
QUESTIONARIO DO CASO INDICE

N do caso indice: 2- N° de peridomicilios:

3- Endereco:

Bairro: Referéncia:

5- Nome do caso indice(Cl):

Checar no prontuario questdes 6 até 15:
6- Data de nasc.: / / 7-sexo:
8- Classificagédo clinicado CI: ( )l ()T ( )D ( )V ( )Neural pura ( )IGN

9- Classificac;é/o opera/cional: ()PB ( )MB 10- Data do diagndstico :

11- tratamento ( ) PB — 6 meses 12- Abandono: () Sim ( ) Nao
( )MB - 12 meses 13- N° de doses supervisionadas:
( ) MB - 24 meses 14- tratamento regular: ( ) Sim  ( )ndo
() ROM 15-GraudelF: ()O ()1 ()N ()NR

16- Datadaalta: __/ |/ 17-Tipo de alta: ( )Cura ( )Obito ( )Transf.intramun.
( ) Transf. Outras ( )alta Estat. ( )Outros ( )IGN
18- Modo de deteccédo : ( ) Demanda espontanea ( ) Visita domiciliar
( ) Campanha

() Encaminhamento () Exame de contato
() Outros ( ) Ignorado
19- N de contatos domiciliares : 20- N° de contatos peridomiciliares :
21- N de comodos na casa : 22- Ultimo ano de estudo que completou (Cl)
23.1- Destino do esgoto - ( ) Rede publica ( ) Vala aberta
23- Condi¢des de saneamento basico: ( ) Fossa ( ) sumidouro

23.2- Origem da &gua - ( ) Abastecimento Publico
() Pogo artesiano ( )Outras
24- Resumo dos contatos da familia:
N © NOME Tipo de Contato Data
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ANEXO 11 QUESTIONARIO DO CONTATO

Entrevistador: Data:

QUESTIONARIO DO CONTATO

1- N° do Caso indice 2- N° do Peridomicilio 3- N° do Contato
4- Nome: 5-Datadenasc..__ [/ [
6-sexo: 7- N de cdmodos na casa : 8- N de pessoas na casa :
9- Tipo de contato : ( ) domiciliar ( ) Peridomiciliar
10- Tipo de relagdo com Cl: 11- Inicio da convivéncia c/ Cl (més/ano):
12- Tipo de convivéncia com Cl : () diario () > 1vez/semana
( ) 1vez/semana ( )1 vez/quinzena
() 1lvez/imés () <1vez/més
13-Data do exame: 1°: 14- Local do ex : 1° ()US ()domicilio ()campanha
20 2% ()US ()domicilio ()campanha
30 3% ()US ()domicilio ()campanha

15- Resultado do exame: 1°- ( ) Caso MH () Suspeito ()Descartado
20- () Caso MH () Suspeito ()Descartado
3% () Caso MH () Suspeito ()Descartado
SE CASO MH OU SUSPEITO: (questdes 16-24)
16- formaclinica ()I ()T ()DT ()DD ()DV ()V
17- classiificag@o operacional ( )MB ( ) PB
18-N de les@es cutaneas: 19- N de lesdes neurais:
20-Data do inicio dos sintomas: / /
21-Grau deincapacidade: ( )0 ()!I ()l ()NR
22- Baciloscopia: () positiva ( ) negativa ( ) globias ( ) NR 23-1B -
24- Histamina ( ) néo realizado ( ) positivo ( )negativo
25- Anti- PGL-1:  ()neg ()duv ()1+ ()2+ ()3+ ()4+ ( )NR
26- Cicatriz de BCG: BCGL1 ( ) presente ( ) ausente
BCG2 () presente ( ) ausente
27- Qual orientacdo vocé daria a uma pessoa que convive ou conviveu com um portador de hanseniase?

27.1-INCI 27.2-INFD
27.3-Orientagdo contato
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Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
Baixar livros de Farmacia

Baixar livros de Filosofia

Baixar livros de Fisica

Baixar livros de Geociéncias

Baixar livros de Geografia

Baixar livros de Histdria

Baixar livros de Linguas
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