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RESUMO

A esquistossomose € uma doenca caracteristica de paises de clima tropical, e mais
precisamente em locais onde se observa uma caréncia de saneamento basico e
abastecimento de agua. No Brasil, € considerada um problema grave de saude
publica, pois estima-se que aproximadamente 1,5 milhdes de pessoas estao propicias
a adquiri-la. A contaminag&o no ser humano ocorre por meio do caramujo infectado
pelo Schistosoma Mansoni e geralmente os individuos sdo assintomaticos, no
entanto, quando a doenca evolui causa diversos sintomas como dores no corpo, febre,
fraqueza e outros. O tratamento de primeira escolha da esquistossomose € o
Praziquantel, o qual é disponibilizado gratuitamente na rede publica de saude e
mostra-se com efetividade de cura de 80% em adultos e 70% em criangas. Assim
sendo, o objetivo desse trabalho foi analisar a acdo do Praziquantel e sua
caracterizagao fisiolégica no combate ao Schistosoma Mansoni. Para o alcance do
objetivo proposto tem-se que a pesquisa se deu por meio de uma revisao de
integrativa da literatura nas plataformas Scientifc Eletronic Library Online (Scielo),
Biblioteca Virtual da Saude (BVS) e PubMed, sendo os critérios de incluséo artigos de
2018 a 2022, nos idiomas portugués e inglés completos e gratuitos, bem como em
sintonia com os objetivos desse estudo. Os resultados foram detalhados com base
em 18 artigos selecionados, e verificou-se que quanto a eficiéncia do Praziquantel, a
grande maioria dos estudos realizados em massa identificaram efetividade de cura
acima de 75%, o que esta dentro do que é preconizado pelo Ministério da Saude,
porém nao sendo capaz de erradicar a doenca, visto que a taxa de reincidéncia é
significativa. Quanto aos efeitos adversos provocados pelo medicamento tem-se que
0s mais comuns foram nausea, dor de cabecga, vémito, dor no estbmago, tontura e
desmaio. E no que se refere a agao fisiologica que o Praziquantel provoca no
Shistosoma Mansoni, apensar de ndo ser algo ainda bem esclarecido, existe um
consenso na literatura que o medicamento causa uma paralisia na musculatura no
parasita. Vale ressaltar ainda, que existem estudos ainda em fase inicial acerca de
alguns genotipos do Schistosome Mansoni que podem ser resistentes ao farmaco em
questao, o que gera uma preocupagao adicional.

Palavras-chave: Schistosoma Mansoni. Esquistossomose. Praziquantel.



ABSTRACT

Schistostosome is a disease characteristic of tropical climate countries, and more
precisely in places where there is a lack of basic sanitation and water supply. In Brazil,
it is considered a serious public health problem, as it is estimated that approximately
1.5 million people are in good use of acquiring it. Contamination in humans occurs
through the S. Mansoni-infected snail and individuals are usually asymptomatic,
however, when the disease evolves it causes several symptoms such as body pain,
fever, weakness and others. The first choice treatment of schistosomesis is
Praziquantel, which is available free of charge in the public health network and is
shown to be 80% effective in adults and 70% in children. Thus, the objective of this
work was to analyze the action of Praziquantel and its physiological characterization
in the fight against S. Mansoni. To achieve the proposed objective, the research was
carried out through a review of integrative literature on the platforms Scientifc
Electronic Library Online (Scielo), Virtual Health Library (VHL) and PubMed, and the
inclusion criteria were articles from 2018 to 2022, in the Portuguese, English and
Spanish, complete and free, as well as in line with the objectives of this study. The
results were detailed based on 18 selected articles, and it was found that regarding the
efficiency of Praziquantel, the vast majority of studies conducted in bulk identified cure
effectiveness above 75%, which is within what is recommended by the Ministry of
Health, but not being able to eradicate the disease, since the recurrence rate is
significant. As for the adverse effects caused by the drug it is that the most common
were nausea, headache, vomiting, stomach pain, dizziness and fainting. And with
regard to the physiological action that Praziquantel provokes in S. Mansoni, thinking
that it is not something still well understood, there is a consensus in the literature that
the drug causes paralysis in the musculature in the parasite. It is also worth mentioning
that there are studies still in the early stages about some S. Mansoni bacteria that may
be resistant to the drug in question, which generates an additional concern.

Keywords: Schistosoma Mansoni. Schistosomiasis. Praziquantel.
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1 INTRODUGAO

A esquistossomose, também denominada popularmente no Brasil por barriga
d’agua ou doenga dos caramujos, € uma patologia causada pelo S. mansoni, espécie
existente no Brasil, e considerada um problema de saude publica tendo em vista sua
prevaléncia, forma clinica, bem como sua evolugdo (TERRA et al., 2018). Trata-se de
uma patologia que esta diretamente relacionada as areas caracterizadas por
saneamentos precarios. A contaminacgao do individuo acontece quando este entra em
contato com a agua doce onde existam caramujos infectados pelo verme causador da
esquistossomose ou ainda urina e fezes de humanos, também infectados
(GONZALEZ et al., 2021).

Quando ocorre a contaminagao, o parasita penetra na pele humana e alcanga
a corrente sanguinea, em seguida vai se difundindo para os outros érgédos como
figado e intestino. Os infectados normalmente sdo assintomaticos, porém na fase
aguda podem apresentar febre, dor de cabega e muscular, fraqueza, falta de apetite
e outros. Na fase crOnica sao observados sinais de tontura, palpitacoes,
emagrecimento e o aumento do figado (origem da denominagado barriga d’agua).
Ressalta-se que quando tais sintomas se agravam o caso pode evoluir para ébito
(MARTINS et al., 2019).

Vale acrescentar, que este parasita é tipicamente encontrado em paises de
clima tropical e subtropical. No Brasil, de acordo com o Mistério da Saude (2020)
estima-se que algo em torno de 1,5 milhdes de pessoas no pais vive em condi¢des
propicias a contrair essa verminose e apesar de estar relacionadas diretamente ao
parasita transmissor, as regidoes Nordeste e Sudeste sdo as que apresentam o maior
numero de casos. Porém trata-se de uma transmissao focal, ndo sendo observada em
grandes proporgdes (BRASIL, 2020).

Ainda dentro desse contexto, € importante salientar que as variagbes de
positividade para o S. mansoni foram reduzidas comparando os indices de 2009 e
2019. No primeiro ano foi registrado um percentual de 5,20% de casos confirmados e
no segundo caiu para 3,22% (BRASIL, 2020). Porém, vale acrescentar que as
recomendacgdes do Ministério da Saude com relagdo as areas consideradas de alta
endemicidade, quando registram positividade acima de 25%, é indicado que toda
populagao local procedam com o tratamento, em casos de média endemicidade (entre

15% a 25%) somente os diagnosticados que confirmaram a verminose deve realizar



o tratamento junto com os conviventes no mesmo domicilio e em locais de baixa
endemicidade (abaixo de 15%), somente o individuo confirmado (PAULINO, 2019).

O diagnostico é realizado através de exames laboratoriais de fezes e quando
se depara com situagcbes mais complexas da doenga podem ser solicitados outros
exames que possam identificar infeccbes como o teste de anticorpo ou ainda
ultrassonografia (MARTINS et al., 2019). Quanto ao tratamento este também pode
variar de acordo com as condi¢cdes de saude do individuo e evolugao da doencga. De
acordo com as diretrizes técnicas para Vigilancia da Esquistossomose Mansoni
elaboradas pelo Ministério da Saude (2014) o protocolo indica que nos casos mais
simples é indicado uma unica dose do medicamento Praziquantel, o qual o foi
introduzido em 1996 no Plano de Controle de Emergéncia (PCE). Medicamento similar
ao utilizado no tratamento da doenga era a Oxamniquina, porém como ambos tém a
mesma eficacia terapéutica e facilidade de apresentacao o Praziquantel foi escolhido
o com menor custo (BRASIL, 2014).

No entanto, em casos agudos mais graves pode haver a combinagao do
farmaco prednisona a Oxamniquina tendo este ultimo sua eficacia terapéutica mais
acentuada. E nos casos crbnicos o individuo pode ser submetido ao tratamento
farmacolégico mais elaborado, endoscépico, cirurgico ou ainda a necessidade de um
transplante hepatico, quando ha a presenca de insuficiéncia hepatica, o que no geral
apresenta um bom prognostico (BRASIL, 2014).

Tendo em vista que a esquistossomose é uma doenca que ainda considerada
negligenciada no Brasil e um problema de saude surgiu interesse em discutir sobre
essa tematica analisando principalmente os métodos de tratamentos da doenca por
meio de seu tratamento mais tradicional que é baseado no uso do Praziquantel,

verificando sua eficacia e sua agao no combate ao S. mansoni.



2 OBJETIVOS
2.1 Objetivo geral
Analisar a agao do Praziquantel e sua caracterizagao fisiolégica no combate ao

Schistosoma mansoni.

2.2 Objetivos especificos
e Analisar a eficacia do Praziquantel;
e Caracterizar os efeitos adversos do Praziquantel;

e Descrever a agao fisioldgica do Praziquantel.
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3 REFERENCIAL TEORICO
3.1 Schistosoma mansoni: contexto histérico, prevaléncia e epidemiologia
no Brasil
A endemia parasitaria causada pelo S. mansoni, Unica espécie existente no
Brasil dentre seis que parasitam o homem, conforme é possivel verificar no Quadro 1,
chegou ao pais juntamente com o processo de colonizagdo, quando escravos
infectados do continente africano eram trazidos pelos portugueses, no entanto, apesar
disso, os primeiros registros que documentam os aspectos clinicos da doenca
causada por esta espécie de parasita remetem ao inicio do século XX, mais

precisamente em 1907, sendo descrita pelo inglés Sambon (CASOTTI, 2019).

Quadro 1: Espécies de Schistosoma conforme ano de descoberta e local de incidéncia.

Local de Incidéncia e
Espécie Ano de Descoberta L
predominéancia
S. japonicum 1904 Asia
S. haematobium 1907/1908 Africa Sub-saariana
Africa, Mediterraneo Oriental,
S. mansoni 1907/1908
Caribe e América do Sul
S. intercalatum 1934 Africa Central e Ocidental
S. mekongi 1978 Asia
S. malayensis 1986 Asia

Fonte: Brasil (2014).

Ainda levando em consideragcado esse contexto histérico, acrescenta-se que
dentre as regides do pais a que registrou maior prevaléncia foi o Nordeste, tendo em
vista a ingressdo dos escravos pelos portos de Recife e Salvador destinados a
trabalhar nas lavouras de cana-de-acgucar e café, nesse sentido os estados que
apresentaram a principio maior prevaléncia da doenca foram Rio Grande do Norte e
Bahia, porém a medida que outros ciclos econémicos se expandiam ou desenvolviam-
se, como o, café, a cana-de-agucar, gado leiteiro e minerag&o e o processo migratorio
ocorria a disseminagao da doenga para outras regides era inevitavel, sendo conexa a
presenca de moluscos vetores, principalmente do Biomphalaria glabrata que

configura-se como sendo a hospedeira intermediaria no Brasil (PAULINO, 2019).
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No cenario atual, esta patologia acomete mais de 200 milhdes de pessoas no
mundo, de acordo com dados divulgados pela Centers for Disease Control and
Prevention (CDC) (Centro de Controle e Prevengdo de Doengas), em 2020 (CDC,
2020), por essa razéo € indicada pela Organizagdo Mundial da Saude (OMS) como
uma das mais importantes parasitoses, tipica de regides tropicais, negligenciada no
mundo e no Brasil considerada um problema de saude publica (PAULINO, 2019).

Os dados de casos confirmados notificados no Sistema de Informacdo de
Agravos de Notificagdo disponibilizados no DataSUS sdo do ano de 2017 e revelam
que no Brasil o maior numero de confirmagdes ocorreu na regido sudeste, conforme

€ possivel observar no Grafico 1:

Grafico 1: Notificagdes de casos confirmados de Esquistossomose no Brasil.

i 100

Regido Norte Regido Nordeste Regido Sudeste Regido Sul Regiao Centro-
Oeste

Fonte: DataSUS (2017).

Apesar dos dados apontarem a regido Sudeste na frente quanto ao numero de
pessoas contaminadas pela esquistossomose, ressalta-se que quanto a porcentagem
de positividade, a regido Nordeste € mais prevalente estando com 3,83% enquanto o
Sudeste com 2,85%, de acordo com os dados do DataSUS de 2011 a 2021. E se levar
em consideragao apenas o ano de 2021, o cenario € bem parecido, pois 0 Nordeste
encontra-se com o percentual de 3,22% e o Sudeste 2,24%.

Tais informagdes sado de extrema importancia, pois contribuem no
desenvolvimento de politicas publicas que prezem pela mitigagado da doenga no pais,
indicando quais regides, estados e faixas etarias que sdo mais impactadas pela S.
mansoni, e por tanto quais medidas podem ser implementadas a fim de controlar a
epidemia da esquistossomose.
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Dentro desse contexto de politicas publicas, o primeiro programa instituido no
Brasil que visava o controle da patologia surgiu em 1975, intitulado de Programa
Especial de Controle da Esquistossomose (PECE) e este tornou-se uma ferramenta
do Ministério da Saude passando a denominar-se por Programa de Controle da
Esquistossomose (PCE) monitorando a epidemiologia da doenga tendo municipios e
estados a responsabilidade de compartiihamento dos dados locais, atualmente o PCE
conta com um Sistema de Informagédo (SISPCE) desenvolvido em 1996 que se
configura como uma plataforma que disponibiliza todos os dados epidemiolégicos por
localidade, contribuindo para as autoridades publicas no desenvolvimento de
programas e politicas voltadas as questdes de abastecimento de agua, saneamento,
entre outras (SILVA, 2019).

Nesse sentido, vale ressaltar que a caréncia vinculada ao saneamento basico
no Brasil ainda € uma realidade, principalmente nas regides Norte e Nordeste. E dado
esse déficit a propensao de adquirir doengas atreladas a esta situacédo é grande. A
malaria, esquistossomose, doenga de Chagas e leptospirose sdo exemplos de
patologias transmitidas pelo contato com a agua, um dos possiveis tipos de
transmissao pela auséncia de saneamento basico. Diante disso, os autores
mencionam a importancia do tratamento adequado da agua, gerenciamento dos
residuos sélidos, e educacgao sanitaria no sentido de promover a orientagcao sobre

habitos higiénicos, alimentares e domésticos (SANTOS et al., 2018).

3.2 Ciclo Biolégico de Schistosoma mansoni

O S. mansoni é platelminto da classe trematédeos da familia Shistodomatidae
caracterizados por serem hermafroditas podendo reproduzir-se de forma assexuada
(autofecundagdo) ou sexuadamente (fecundagdo cruzada), o demonstra seu
dimorfismo sexual (BRASIL, 2014). Sendo assim, o ciclo evolutivo dessa espécie é
considerado complexo e realizado por meio de dois momentos, sendo o primeiro
constituido pela fase assexuada que ocorre no interior do molusco vetor e o segundo
de maneira sexuada no hospedeiro definitivo (CASOTTI, 2019).

As fezes contaminadas contendo ovos do S. mansoni quando entram em
contato com agua dao origem ao miracidio, este por sua vez infectara o molusco
hospedeiro intermediario, cujo mais comum é o Biomphalaria glabrata, apos cerca de
dois dias os miracidios passam por algumas transformacdes, perdendo algumas de
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suas estruturas e desenvolvendo no que se denomina por esporocistos primarios, que
passados trés dias dobra de tamanho e passa a ser chamado de esporocistos
secundarios (CASOTTI, 2019).

O segundo momento é caracterizado pela transmiss&o da infec¢ao parasitaria
ao homem, o hospedeiro intermediario libera cercarias na agua, as quais penetram na
pele do individuo, ocorrendo uma transformagao bioquimica e morfolégica destas
estruturas que evoluem para esquitossdémulos capazes de atingir o sistema sanguineo
e posteriormente o pulmé&o, a partir desse processo sao criadas as bases adequadas
para uma migragao intravascular como mostra a Figura 1.Sdo nos vasos intra-
hepaticos que ha a efetivacdo do desenvolvimento dos esquitossémulos onde ocorre
0 processo de maturagdo, bem como acasalamento o que permite que estes se alojem
em pequenos vasos da parede intestinal, sendo uma parte eliminada através das
fezes e outra retida no sangue acometendo varios 6rgaos, em especial o figado,

desenvolvendo a esquistossomose (CARVALHO, 2019).

Figura 1: Ciclo evolutivo do Schistosoma mansoni.
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Fonte: Casotti (2019).

Ressalta-se que o periodo de incubacgao é de cerca de duas a seis semanas

apos o individuo ter sido infectado, isto €, levando em consideracdo o momento da
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penetracao das cercarias até o desencadeamento dos primeiros sinais da doenca. No
entanto, a fase inicial costuma ser assintomatica, e mesmo em casos raros quando
aparecem os sintomas mais comuns como astenia, cefaleia, anorexia, mal-estar e
nausea, estes podem ser confundidos com outras enfermidades que possuem esses
mesmos tracos (BRASIL, 2014).

3.3 Infecgao por Schistosoma mansoni: Diagnéstico e Sintomas

A esquistossomose pode ser facilmente confundida com outras doencgas e por
isso a necessidade de realizar o diagndstico de forma precoce para que possa
proceder com o tratamento adequado. Nesse sentido os autores reiteram que a
importancia do exame parasitolégico de fezes que tem como finalidade indicar se
existe a presenca de vermes e protozoarios capazes de causar patologias intestinais
que podem desenvolver-se para situagdes mais graves (SILVA, 2019).

No entanto, uma série de possiveis exames podem ser realizados para
identificacdo do S. mansoni, os quais sdo separados em trés meétodos, os diretos,
indiretos e por imagem (BRASIL, 2014). Conforme mostra Quadro 2:

Quadro 2: Tipos de diagndsticos de Schistosoma mansoni.

Métodos Diretos

Técnica de Kato-Katz

Técnica de sedimentagao espontanea, ou
Pesquisa de ovos de S. mansoni de Lutz, também conhecida por Hoff man,
Pons e Janer (HPJ)

Técnica da eclosao dos miracidios

Bidpsia retal
Bidpsia hepatica
Outros métodos diretos Outras bidpsias

Outros métodos de alta sensibilidade em
desenvolvimento

Métodos indiretos Diagnéstico por Imagem
Reacao de elisa Ultrassonografia do abdémen
Reacéo periovular Radiografia do térax em PA e perfil
Intradermorreacao Endoscopia digestiva alta
Outros recursos diagnésticos em Ressonancia magnética e Eco-doppler-
desenvolvimento cardiografia

Fonte: Adaptado de Brasil (2014).
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A técnica Kato-Katz € o procedimento considerado padrao ouro pela
Organizagdo Mundial da Saude (OMS). Este consiste em identificar a presenga de
ovos do S. mansoni, realizarem a contagem e proceder com as anotagdes acerca do
observado para verificagao da intensidade da infecgéo, porém como nao é sensivel
para uma baixa exce¢cdo de ovos esse modelo sé é recomendado em regides com
baixa prevaléncia (SANTOS et al., 2021).

As dificuldades que a técnica Kato-Katz apresenta estdo relacionadas a
auséncia dos ovos nas fezes que pode ocorrer por algumas razdes, dentre elas tem-
se o periodo inicial da infecgdo, ou ainda o fato de ter tomado alguma medicagao
embora nao tenha sido suficiente para a efetiva cura ou por se tratar de uma infecgao
leve, nesse sentido, os testes de imunofluorescéncia vém ganhando destaque no
diagnostico do S. mansoni (CARVALHO, 2019).

O método HPJ apesar de ser um excelente instrumento para identificacdo nao
consegue quantificar e nem medir a intensidade da infecgédo, enquanto a técnica de
eclosdo de miracidios leva muito tempo e requer profissionais especializados para
realizar o procedimento. Os outros métodos diretos referem-se aos exames de biopsia
que consistem na retirada de fragmentos. Com relagédo a esquistossomose a mais
comum é a bidpsia hepatica (BRASIL, 2014).

Quanto aos métodos indiretos o que mais ganha destaque é a reagao de ELISA
(Ensaio de Imunoabsorgdo Enzimatica) que € bastante sensivel e especifico com
relacdo ao S. mansoni e por isso vem sendo bastante utilizado, pois consegue
identificar uma variedade grande de anticorpos (IgG, IgM e IgA. IgG) associados as
fases evolutivas do parasita, além disso, € indicado para o diagndstico em massa por
ser considerado um procedimento de baixo custo e facil manuseio (ARAUJO, 2021).

No que se refere a reacéo periovular € mais indicada em pacientes crbénicos, a
intradermorreacao nao € mais um procedimento aplicavel tendo em vista que a reacao
positiva ndo autoriza o tratamento para esquistossomose e 0s outros recursos
referem-se os marcadores de inflamacé&o e colagenos os quais podem ser observados
no soro e na urina (BRASIL, 2014).

Quanto aos exames de imagem, ha relevancia consideravel no que diz respeito
a verificar o quanto a estrutura anatomicafisiolégica foi comprometida pelo processo
infeccioso promovido pelo S. mansoni, a partir dessa investigagcéo é possivel realizar

os procedimentos adequados visando o tratamento eficiente (PACHECO, 2021).
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Com relacao aos sintomas, a esquistossomose em sua fase inicial apresenta-
se de forma assintomatica, porém quando em estado mais grave pode até evoluir para
Obito e embora os indices de morbimortalidade tenham reduzido consideravelmente
no Brasil ainda se configura como um problema de saude publica principalmente em
areas mais carentes de saneamento basico, e por essa razao carece de atencao e
cuidados precoces (SOBRINHO et al., 2020).

Nesse sentido, para diferentes estagios da doenga € preciso ficar em alerta
com os sinais e sintomas os quais variam de acordo com a sua fase (aguda, crénica

ou grave) (BRASIL, 2020), conforme segue no Quadro 3:

Quadro 3: Sinais e sintomas conforme fase da esquistossomose.

Fase aguda Fase crbnica Fase grave
Febre Tonturas Aumento do figado
Dor de cabega e muscular Sensacéo de plenitude gastrica Aumento do baco
Calafrios e suores Prurido anal Hemorragia digestiva
Fraqueza e falta de apetite Palpitacdes Hipertensao pulmonar e portal
Tosse Impoténcia
. . Emagrecimento Morte
Diarreia . i
Endurecimento e aumento do figado

Fonte: Brasil (2020).

Nota-se que na fase aguda da doenga os sintomas podem ser confundidos
com outras patologias e parasitoses, como possivel verificar no quadro acima como
febre, dor de cabeca e dores musculares, tosse, diarreia, que sdo sintomas comuns
de outras patologias, somente quando evolui para estagios mais elevados € que se
consegue perceber sinais e sintomas mais especificos da esquistossomose e
condigdes clinicas mais preocupantes, como aumento do figado e do bago que s&o
caracteristicas bem atreladas a doencga, tanto que seu nome popular é barriga d’agua.
(SOUSA et al., 2021).
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3.4 Tratamento da Esquistossomose: Praziquantel, outros farmacos e

procedimentos cirurgicos

No final da década dos anos de 1990 quando o PECE ja estava em vigor no
Brasil o Ministério da Saude instituiu como procedimento padrao da esquistossomose
a ingestdo de uma unica dose do medicamento oxamniquina (OXA), o qual se
observava uma eficacia entre 65% a 85%, porém em vista de evidéncias em torno da
tolerancia do parasito ao farmaco, bem como de seu elevado custo ocorreu uma
transicdo para uma nova droga, o Praziquantel (PZQ), cuja efetividade de cura
mostrou-se em torno de 60% a 90% e com um custo muito mais acessivel (ARAUJO,
2021).

O PZQ foi desenvolvido pela empresa alema Merck Laboratories em parceria
com a Bayer Laboratories ainda na década de 1980, porém entre os anos de 2016 a
2017, os dois medicamentos Cextrox® e Cisticid® comercializados no Brasil tiveram
sua producado descontinuada pela empresa referida, sendo assim, como sendo o
tratamento indicado pelo Ministério da Saude, desde entdo quem passou a fabrica-lo
no territério brasileiro foi a FioCruz, sendo distribuido gratuitamente a populagéo pelo
Sistema Unico de Saude (SUS) (FURTADO, 2018).

Nesse sentido, as recomendacdes de tratamento com o uso do Praziquantel
variam com relacdo a faixa etaria e peso (ARAUJO, 2021), conforme segue na Figura
2:

QUADRUO 4: O uso do Praziquantel quanto a faixa etaria e peso.

Tratamento para adultos Tratamento para criancas até 15
{50mg/Kg) comprimido, 600 mg anos (60mg/Kg) comprimido, 600
Peso Dosagem mg
corporal (n® de Peso Dosagem
(KG) comprimidos) corporal (n° de
27-32 25 (KG) comprimidos)
33.38 3.0 13-16 1,5
17-20 2,0
39-44 3.5 ST.05 25
itk 1.0 26-30 3,0
51-56 4.5 T s
3702 3,0 36-40 4,0
63-68 5.5 PR a5
69-74 6,0 4650 5.0
75-80 6,5 51.55 55
>80 7.0 50-60 6.0

Fonte: Adaptado de Araujo (2021).
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Até onde se sabe nao existem espécies que sejam resistentes ao Praziquantel
aqui no Brasil e sua efetividade de cura é bastante consideravel sendo de 80% e
adultos e 70% em criangas, além disso, quanto aos efeitos adversos podem se
configurar como sendo leves e transitérios o que contribui para que este farmaco seja
o mais indicado pelo Ministério da Saude (BRASIL, 2014).

Ainda a respeito do Praziquantel € importante salientar sobre seus efeitos
adversos mais comuns, 0s quais sdo: perda do apetite, dores musculares e de cabeca,
fraqueza ou cansaco, vOmito e nauseas e sensacao de lentificacdo, porém tais efeitos
nao carecem de tratamentos posteriores, pois referem-se a uma situagao transitoria.
(FIOCRUZ, 2016).

Na fase aguda da doenga € indicado o uso da prednisona associada a
Oxamniquina. No que se refere a este ultimo farmaco ele era considerado o tratamento
de primeira escolha, mas tendo em vista alguns aspectos como precgo, efeitos
colaterais, entre outros foi substituido pelo Praziquantel. Tragando um comparativo

entre esses dois farmacos (REZENDE, 2021), conforme mostra o Quadro 4, tem-se:

Quadro 5: Tragado comparativo entre o Praziquantel e Oxamniquina.

Caracteristicas Praziquantel Oxamniquina
Dosagem Dose unica de 50 mg/kg Dose unica de 15 mg/kg
Eficacia com relagéo aos tipos . )
) Todas as espécies Somente S. mansoni
de Schistosoma
Dores de cabeca e no corpo, Dores de cabeca e no corpo,
i ) nauseas, falta de apetite, nauseas, falta de apetite,
Efeitos Colaterais o o
sonoléncia, fraqueza e urticaria e em alguns casos
cansago. convulsdes epileptiformes

Disponibilizado pelo SUS,

p produzido pela FioCruz e s6 é Em torno de R$50,0 (Mansil
reco
¢ vendido para o Ministério da 250mg com 6 capsulas.
Saude.

Fonte: Vivéncio (2022).

Quando se observa complicagdes mais severas causadas pelo parasito podem
exigir procedimentos diferentes, que possam requerer combinagbes de diferentes
farmacos, ou em outro esquema de dosagem ou até intervengdes cirurgicas, conforme
Brasil (2014) explica:
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1. Comprometimento da medula espinhal: tratamento com prednisona
(1mg/kd/dia) ao longo de cinco dias;

2. Varizes no eslOfago: primeiro passo estancamento da hemorragia, caso
persista é indicado um paliativo com o uso do tamponamento por balao
gastroesofagico e o uso de vasopressina até ser possivel realizar a terapia
endoscopica ou cirurgica;

3. Insuficiéncia hepatica avangada: transplante hepatico.

Tendo dito, a esquistossomose pode provocar muitas complicagdes quando

atinge seu estado mais grave, dai a importancia de ficar atento aos sinais para que

seja possivel realizar o tratamento precoce tendo chances significativas de sucesso.

3.5 Estrutura quimica e molecular do Praziquantel e seus efeitos fisiolégicos

O Praziquantel € um medicamento anti-helmintico com agdo em amplo
espectro, derivado da pirazinoisoquinolona, considerado a primeira escolha no
tratamento da esquistossomose desde os anos de 1980 sendo considerado pela
Organizagdo Mundial da Saude um farmaco eficaz, de baixa toxicidade e que
responde bem ao que se propde dentro do contexto terapéutico (SOUZA, 2020).

A rota Merck Original (laboratério que desenvolveu o farmaco referido) sintetiza
o Praziquantel racémico por meio da Isoquinolina que € um composto organico
heterociclico aromatico classificadas como benzopiridinas, porém posteriormente o
mesmo laboratério realizou alteragdes na patente original com maior concentragao de
enantiomero (R), além disso a empresa chinesa Zhejiang também adaptou a férmula
tomando o B-fenetilamina como precursor em substitui¢do a isoquinolina (FURTADO,

2018), cuja estrutura molecular pode ser observada na Figura 3:

Figura 3: Estrutura molecular do Praziquantel

o)

Fonte: Souza, 2020.
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A acdo do Praziquantel no parasito é caracteriza por causar contracdes
espasticas na musculatura do helminto, acrescenta-se que as concentracdes de calcio
intracelular também s&o alteradas o que gera perturbacdo na liberagéo
neurotransmissora e assim impactando a expressdo do gene (SOUZA, 2020). Vale
ressaltar, que a forma como se da acao do Praziquantel no S. mansoni ainda nao é
bem elucidada, mas o que se sabe é este farmaco tem boa eficacia terapéutica, exceto
no periodo em que o verme ainda se encontra na fase jovem (VIVENCIO, 2022).

De modo complementar tem-se que dosagens mais elevadas podem causar:
“vacuolizagdo e vesiculagdo do tegumento de parasitas suscetiveis. Se
suficientemente pronunciado, esse efeito resulta em liberacdo do conteudo do
parasita, ativagdo do mecanismo de defesa do hospedeiro e destruicdo dos vermes”
(FIOCRUZ, 2016, p. 2).
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4 DELINEAMENTO METODOLOGICO

Foi realizada uma pesquisa de revisao integrativa da literatura de abordagem
qualitativa, a qual foi caracterizada pela implementagcdo de um método de coleta de
dados com a finalidade de responder o problema de pesquisa.

Dessa forma, a ordem para sele¢cado dos artigos foi dada por: a escolha das
plataformas a serem pesquisas, em seguida as combinagbes dos descritores e
finalmente estabelecer os critérios de inclusdo e exclusdo da pesquisa.

As plataformas contempladas nesse estudo foram escolhidas com base em
sua representatividade na area da saude, sendo elas: Scientific Eletronic Library
Online (SciElo), Biblioteca Virtual da Saude (BVS) e PubMed. As combinagdes dos
descritores foram “Esquistossomose AND Medicamentos” e “Esquistossomose AND
Praziquantel”.

4.1 Critérios de inclusao

Os critérios de inclusdo foram: artigos com periodicidade de 2018 a 2022, no
idioma portugués e inglés e que estivessem disponiveis em sua versao completa e

gratuita e em consonéncia com a tematica desejada.

4.2 Critérios de exclusao

Os critérios de exclusdo foram: os artigos que ndo estivessem dentro da
periodicidade considerada, em outro idioma que ndo fosse o portugués e inglés ou
que so esteja disponivel o resumo, ou ainda aqueles que nao estava com nossa

tematica.

4.3 Coleta e analise dos dados

A etapa de coleta de dados foi realizada em trés niveis, sendo eles, leitura
exploratoria do material selecionado (leitura rapida que objetiva verificar se as obras
consultadas séo de interesse do trabalho), leitura seletiva e sistematica (leitura mais
aprofundada das partes que realmente interessam) e os registros das informacgdes
extraidas das fontes em instrumento especifico. Em seguida, foi realizada uma leitura
analitica com a finalidade de ordenar e resumir as informacgdes contidas nas fontes,
de forma que as etapas possibilitem a obtencdo de respostas ao problema de

pesquisa.
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Fluxograma 1 - Processamento e analise dos dados da revisao integrativa da literatura
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 Eficacia do Praziquantel no tratamento da esquistossomose
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O Quadro 5 apresenta a categorizagdo dos artigos sobre eficacia do

Praziquantel. Os artigos foram categorizados quanto ao autor e ano de publicagao,

aos objetivos apresentados, metodologia empregada e os principais resultados

alcancados.

Quadro 6: Resumo dos artigos associados a eficacia do Praziquantel

Autor e
Ano Objetivo Metodologia Principais resultados
Da amostra, 35 mulheres estavam
o L infectadas, e foi administrada uma dose Unica
Verificar a eficacia .
. de Praziquantel de 40mg/kg. Mulheres com
. do Praziquantel em | Estudo de corte | . ~ . e
Mishra et o infeccdo persistente, recorrente ou incidente
mulheres  adultas | longitudinal com . . ,
al. (2019) eram mais jovens e tinham menos filhos. O
na zona rural da | 81 mulheres. .
a estudou apontou que o Praziquantel reduz
Tanzania. . . . ~ .
intensidade a infeccdo, mas nao é capaz de
erradicar a doenga.
. . Foram genotipados em sete locos. Apos o
Analisar os efeitos :
. tratamento com o Praziquantel houve a
do Praziquantel na . o
diversidade Estudo de corte | andlise de curto prazo (menos de um més) e
Faust et i longitudinal com | de longo prazo (seis meses ou mais) para
genética do S . o o
al. (2019) , 203 criangcas de | verificacdo de vermes adultos que resistiram
Mansoni em L e .
. escola primaria. ao tratamento. Verificou-se que o farmaco em
criangcas na ~ . ) . »
Uaanda questao tem impacto na diversidade genética
9 no curto prazo, mas nao no longo prazo.
Estudo
Analisar diferentes | Longitudinal em
estratégias da | aldeias da .
. ~ . As criangas que receberam o tratamento
administragdo  do | Tanzénia e ~
. N anual foram observadas reducoes
Shen et | Praziquantel para o | Quénia, onde 3| . .. ~ .
. significativas em relacdo a prevaléncia e
al. (2019) | tratamento do S. | aldeias . . . - ~
. intensidade da infegdo em comparagéo
Mansoni em | receberam o} .
. . aquelas que receberam o tratamento bienal.
criangas no Quénia | tratamento anual
e Tanzania. e 4 o tratamento
bienal.
- Pesquisa -
Identificar a 9 Verificou-se uma cobertura de 75,5% no
transversal de . .
. cobertura do ... | tratamento da esquistossomose, o que esta
Chisha et base comunitéria a x
tratamento com em consonancia com a OMS para a regiéo.,
al. (2020) . com 5.679 . »
Praziquantel no S. . ) mas requer melhorias pragmaticas para
. - criangas em idade
Mansoni na Etiépia. escolar aumentar a cobertura.
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A;’f:; € Objetivo Metodologia Principais resultados
e L Foram divididas em dois grupos, tratamento
Verificar a eficacia - .
. padréo (n=70) e tratamento intenso (n=83). A
do Praziquantel em . . . .
Hoekstra ) Ensaio clinico | taxa de cura foi maior para aqueles que
diferentes doses . , .
et al. . randomizado fizeram quatro tratamentos repetidos em
em criangas com ~ . .
(2020) . controlado. comparagdo a dose Unica, e sugeriu-se que
idade escolar na . o
. este também pode contribuir no controle da
Costa do Marfim.
doenca.
Verificou-se uma redugao na proporgcao de
incidéncia de 9,6% para 4,1% de 2013 a 2018
na populagdo em geral, e de 20,3% para
Analisar a eficiéncia | Pesquisa 8,8% em criangas com idade escolar. No
Zeleke et | do Praziquantel no | transversal por | entanto, antes da administracdo em massa
al. (2020) | tratamento do S. | meio de diarios | do medicamento j& se observava uma
Mansoni na Etiopia. | laboratoriais. tendéncia decrescente da incidéncia e apds a
intervengdo os resultados se mostraram
estaveis, indicando que outras medidas
devem ser tomadas.
Verificou-se que comunidades com alto risco
Descrever e de esquistossomose € improvavel que o
L Estudo . . -
Akurut et | eficacia do . Praziquantel seja suficiente para alcangar o
. randomizado por . ~ ~
al. (2020) | Praziquantel na | uster controle. Outras intervencoes séo
Uganda. ' necessarias, como abastecimento de agua e
saneamento e medidas educacionais.
Ao ser administrada a primeira dose a taxa de
. cura foi de 66,7% e a segunda dose apds
Pesquisa : o
e L quatro semanas a taxa de cura foi de 79,12%.
Identificar a eficacia | transversal com . ~ e
. . Também houve uma reducgdo significativa
Ghazy et | do Praziquantel no | 342 criangas e .
para a contagem média dos ovos. Ressalta-
al. (2021) | tratamento do S. | adolescentes com . . .
. . . se ainda que aqueles que tinham idades
Mansoni no Egito. idade entre 5 e 15 . .
entre 10 e 15 anos o tratamento foi mais
anos. , ~
eficaz em comparagao aquelas entre 5 e 9
anos.
. Estudo
Dls.corr.e.r sobre a transversal Identificou-se uma elevada prevaléncia, no
Berhanu | aplicabilidade  do - entanto com a administracdo de uma dose de
. comparativo com . . i
et al. | Praziquantel no 499 cri d Praziquantel de 40mg/kg foi possivel
(2022) tratamento do S. crancas @€ | ohservar uma taxa de cura de 91,7% e

Mansoni na Etiopia.

dois
escolares.

pré-

reducdo da taxa de ovos de 86,8%. Somente
21 escolares permaneceram infectados.
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A:f:; ) Objetivo Metodologia Principais resultados
. Verificar a eficacia Estudo Verificou-se que uma redugéo do S. Mansoni
Kokaliaris | do tratamento | ol em 44 | d& 53,6% comprando os periodos de 2000 a
et al. | preventivo da . da Adri 2010 com 2015 a 2019, porém que existe a
(2022) esquistossomose palses ) a AlMca | hecessidade de outras intervencoes.
. Subsaariana.
com o Praziquantel.

Diante dos estudos apontados para analisar a eficiéncia do Praziquantel no
tratamento do S. mansoni observou-se que tematica foi abordada de diferentes
maneiras, alguns autores buscaram a cobertura no tratamento - Chisha et al. (2019);
Zeleke et al. (2020); Mishra et al. (2019); Ghazy et al. (2021); Berhanu et al. (2022);
Akurut et al. (2020) e Kokaliaris et al. (2022), outros a comparagéo entre estratégias
de administragéo do Praziquantel — Shen et al. (2019) e Hoekstra et al. (2020) e ainda
aquele que verificou a eficacia do medicamento na redugéo da diversidade genética
do S. Mansoni.

Os estudos que analisaram a cobertura no tratamento com Praziquantel tem-
se que Chisha et al. (2020), Ghazy et al. (2021), Berharu et al. (2022) apresentaram
taxa de cura acima de 75%. Somente o estudo de Kokaliaris et al. (2022) a taxa de
cura foi de apenas 53,6% para o S. Mansoni.

Diante disso, € possivel notar que a administracdo em massa traz bons
resultados quanto a efetividade de cura do Praziquantel em comunidades de alta
endemicidade, indicando que este pode ser um caminho a ser seguido em outras
areas.

Mishira et al. (2019) verificaram que apesar do Praziquantel reduzir a
intensidade da infecgdo ele ndo é capaz de erradica-la tendo em vista que das 35
mulheres que fizeram parte do estudo 14 (40%) foram infectadas novamente, o que
sugere novas metodologias de intervencgao, incluindo por exemplo o aumento na
frequéncia do uso do medicamento em questao.

De modo semelhante Akurut et al. (2022) apontaram diante da pesquisa
realizada em 26 aldeias na Uganda, que apenas duas delas conseguiram alcangar

uma taxa de cura acima de 75%, o0 que mostra a necessidade de outras medidas
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intervencionistas, onde os autores sugerem abastecimento de dgua e saneamento,
bem como programas educacionais.

Essas medidas propostas supracitadas quando combinadas a terapia em
massa com o Praziquantel podem contribuir para a erradicacdo da esquistossomose
de maneira definitiva, melhorando a qualidade de vida nessas areas mais carentes,
bem como diminuindo os gastos com a saude, o que seria benéfico tanto para o
Estado como para a sociedade.

Zeleke et al. (2020) mostraram apenas a redugao na proporgao da incidéncia
da doenca, porém chamam atencao para tratamento preventivo em massa que apesar
de ser um procedimento preconizado pela organizagdo mundial de saude

e considerado eficiente, pode nao trazer resultados esperados, uma vez que 0s
autores identificaram que a redugdo dos casos era uma tendéncia que ja vinha
ocorrendo antes mesmo da terapia em massa, apos a intervencdo houve apenas uma
estabilizacao.

Quanto as estratégias para o uso do Praziquantel dois estudos levantaram
algumas situagdes, onde a pesquisa de Shen et al. (2019) apontou ser preferivel o
tratamento anual em comparagao com o procedimento bienal e Hoekstra et al. (2020)
disseram que realizar quatro tratamento repetido com intervalo de 2 semanas se
mostrou mais eficiente do que a dose unica, acrescentando que nido houve diferencas
nos efeitos adversos e que dessa forma € possivel melhorar o controle da doenca.

Nesses casos, nota-se que uma assiduidade maior ao tratamento com o
Praziquantel pode diminuir tanto a contaminacdo como a reincidéncia dela a
esquistossomose, sendo algo que pode direcionar o estabelecimento de novos
protocolos da saude em relacido a esquistossomose.

Além disso, ressalta-se ainda que o estudo de Faust et al. (2019) buscou
verificar a eficacia do Praziquantel na redugao da diversidade genética e os resultados
apontaram que ha um impacto, porém transitério, na populacao parasitaria, tendo em
vista que no longo prazo os efeitos do Praziquantel sdo insuficientes, o que acarreta
a nao erradicagao da doenca.

Dessa forma, reitera-se a importancia de medidas complementares ao uso do
Praziquantel, ou mesmo aumentar as doses para que haja um maior controle da

doenga.
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Quanto aos efeitos adversos do Praziquantel foram encontrados apenas dois

estudos que procederam tal avaliagao, o resumo das informacdes encontradas pode

ser observado no Quadro 6 a seguir:

Quadro 7: Resumo dos artigos associados aos efeitos adversos do Praziquantel

A
:f:; € Objetivo Metodologia Principais resultados
Estudo Dos 79 moradores, compareceram 73 para o
, Analisar os | transversal com | acompanhamento dos efeitos adversos do
Putri et al. . . o .
(2021) efeitos adversos | 79 moradores da | Praziquantel. Os principais efeitos
do Praziquantel. Vila Dodolo, | mencionados foram nausea, vomito e dor de
Indonésia. cabecga.
Estudo
e t I . , .
Verificar a ransversa . com O Praziquantel é considerado seguro, uma
8.037 criangas . . )
Kabatende | seguranca na . em cada cinco criangas apresentaram efeitos
. ~ com idade entre 5 .
et al. (2022) | administracdo do o 15 anos adversos de leve a moderado, variando
Praziquantel. . conforme idade e género.
matriculadas Em
Ruanda.

No estudo de Putri et al. (2021), a avaliagao foi realizada apds 48 horas da

realizagao do tratamento com o Praziquantel, e 64 pessoas indicaram ter sentido mais

de trés sintomas, o Grafico 1 mostra em detalhes a quantidade em termos percentual

dos sintomas observados.

Grafico 2: Sintomas relacionados ao Praziquantel

87,3

Fonte: Adaptado de Putri et al. (2021)
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Dessa forma, conforme grafico acima, observou-se que os cinco sintomas mais
prevalentes sdo: nausea, vomito, dor de cabeca, diminuicdo do apetite e febre. Vale
acrescentar que o estudo também apontou uma relagédo entre os sintomas e a faixa
etaria, onde todos os idosos (100%) relataram algum sinal, e quanto aos adultos com
idade entre 26 e 45 anos, pouco mais de 70% afirmaram ter sentido algo.

No estudo de Kabatende et al. (2022) o objetivo era avaliar a seguranga do uso
do Praziquantel por meio de uma analise dos efeitos adversos. Durante sete dias de
vigilancia os principais sintomas apontados foram cefaleia (21%), tontura ou desmaio
(15,2%), ndusea (12,8%) e dor de estébmago (12,2%). Tais resultados se assemelham
ao estudo de Putri et al. (2021) como a cefaleia e nausea, que também estao dentre
os sintomas mais mencionados.

Estudos mostraram impactos significativos no desenvolvimento desses efeitos,
tais como: género (as mulheres eram mais propensas que os homens), idade ( de 10
a 15 anos relataram mais efeitos que criangas de 5 a 9 anos), o tipo de alimentagéo
ingerida antes do tratamento (os que ingeriram alimentos mais gordurosos foram mais
propensos do que aqueles que fizeram uma refeigao rica em proteina e carboidratos),
bem como a quantidade de comprimidos os que tomaram trés apresentaram mais
efeitos adversos do que aqueles que tomaram dois ou um (Putri et al. 2021).

Os efeitos adversos, de um modo geral, sdo presentes nos individuos que
fazem uso de Praziquantel, no entanto, ndo se observou sintoma graves que
expressem uma preocupag¢ao maior acerca da terapia com este farmaco. Porém
pessoas com mais idade nitidamente sdo mais afetadas por tais sinais, o que pode

sugerir mais estudos em torno dessa problematica.

5.3 Efeitos Fisiolégicos do Praziquantel

No que se refere aos mecanismos fisiologicos que o Praziquantel € capaz de
promover no S. Mansoni foram encontrados seis estudos que os descreveram, o

resumo das informagdes encontradas pode ser observado no Quadro 7 a seguir:

Quadro 8: Resumo dos artigos associados aos efeitos fisioldgicos do Praziquantel
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A
:f:; € Objetivo Metodologia Principais resultados
. Foi descoberto um canal ibnico que € um
Analisar 0s " .
. . . membro da subfamilia de canais de
Park et al. | efeitos do | Pesquisa clinica . .
. : melastatina de potencial receptor transitorio
(2020). Praziquantel no | experimental. .
, (TRPM) que é amplamente expresso em
S. Mansoni ! .o .
platelmintos sensiveis ao Praziquantel.
Ha um consenso atualmente em que o
Descrever 0s Praziquantel antagoniza os canais de calcio
Thomas et | mecanismos de | Revisao de | dependentes de voltagem. Supbe-se que a
al. (2020). Acao do | Literatura. ruptura desses canais resulta em influxo
Praziquantel. descontrolado de ions de calcio, levando a
contragao muscular descontrolada e paralisia
B Ha uma rapida formacdo de bolhas na
Descrever a agao superficie  (0,32-0,6 pM PZQ), dano
Harder f|S|olgg|ca que o Pesquisa estrutural da superficie (0,5 yM PZQ) e
(2020) Praziquantel Descritiva. vacuolacdo tdo cedo quanto 15 min in
produz no S vivo. Além disso, ha uma contragéo tetanica
Mansoni. . .
instantdnea da musculatura.
Existe para alguns genotipos de S. Mansoni
um potencial de receptor transitério
(Sm. TRPM PZQ) (Smp_246790) dentro do
Analisar a pico principal do cromossomo 3 que é ativado
fisiologia do por concentracdes nanomolares de PZQ. A
Le Clec’h et | Praziquantel em | Estudo resposta do PZQ mostrou heranga recessiva
al. (2021) genotipos de S. | Experimental. e selecdo assistida por marcadores de

Mansoni
resistentes.

parasitas em um Unico Sm. TRPM PZQ SNP
que produziu populacbes de parasitas
resistentes ao PZQ (PZQ-ER) e sensiveis ao
PZQ (PZQ-ES), exibindo uma diferenca de
>377 vezes na resposta ao PZQ.
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A,Lolf:; © Objetivo Metodologia Principais resultados
Identificar
moduladores de O Praziquantel ativa um canal de potencial
Chulkov et | Y™ canal Estudo receptor tranS|’t'or|o de plate'lmmtos (TRP)
al. (2021) potencial experimental dentro da familia da melastatina (TRPMPZQ)
' transitério do S. P ' para mediar o influxo sustentado de Ca2+ e
Mansoni alvo do a paralisia do verme.

Praziquantel.

Os canais TRPML sao uma classe de canais
TRP permeéaveis ao Ca 2+ expressos nas
membranas endolisossomais. Eles regulam a
fungéo lisossomal e o trafico, entre outras
fungdes. Schistosoma mansoni prevé-se que
tenha um udnico gene TRPML (SmTRPML)
com duas variantes de splicing diferindo por
12 aminoacidos. A supressao de SmTRPML

Explorar as
propriedades

fisioldgicas  dos
Bais et al. | canais SMTRPML | Estudo

(2022) para entender | Experimental. -
melhor seu papel em vermes adultos, ou exposicao de vermes
nos pap adultos a inibidores de TRPML, resulta em

vacuolizagdes tegumentares, exsudatos de
superficie semelhantes a baldes e bolhas de
membrana, semelhantes as encontradas
apés a perda de TRPML em outros
organismos.

esquistossomos.

De acordo com os estudos encontrados sobre a agdo fisiologica do
Praziquantel no S. Mansoni foi possivel identificar que alguns autores mencionam a
paralisia da musculatura do parasita causada pelo medicamento — Thomas et al.
(2020); Harder et al. (2020) e Chulkov et al. (2021), bem como algumas pesquisas
mostram a relevéncia do canal potencial receptor transitorio de Platelminto (TRP) —
Park et al. (2020); Le Clec’h et al. (2021) e Bais et al. (2022).

Segundo as pesquisas desenvolvidas por Thomas et al. (2020) e Chulkav et al.
(2021) a acdo do Praziquantel é capaz de antagonizar os canais de calcio
dependentes de voltagem, isso faz com que haja uma perturbagéo no influxo de ions
causando assim a paralisia do S. Mansoni, de modo semelhante Harder et al. (2020)
e Bais et al. (2022) além de fazer mengao a este mecanismo de agao adicionalmente
relatam que o medicamento é capaz de gerar danos na estrutura da superficie criando
balbes e bolhas de membrana.

Nesse sentido, existe um consenso sobre o Praziquantel agir no S. Mansoni
por meio de uma paralisia em sua musculatura, que o impedi de atingir outros érgaos

e de haver uma evolugédo da doenga para uma situagdo mais grave.
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Vale acrescentar que o estudo proposto por Park et al. (2020) afirmam ter
descoberto um canal i6nico da familia do TRP sensivel ao Praziquantel o que pode
potencializar a agao fisioldgica do medicamento. Por outro lado, tem-se que o estudo
de Le Clec’h et al. (2021) chama atengao para identificacdo de genotipos do S.
Mansoni que é capaz de resistir a acao do Praziquantel, no entanto, os estudos acerca
da resisténcia ainda sao muito incipientes.

As duas situag¢des ainda precisam ser corroboradas por mais estudos, tendo
em vista que a evidenciagdo € um processo necessario. Até entdo a propria agao
fisiolégica do Praziquantel ainda nao foi totalmente definida, nem estabelecida, por
isso € importante trazer mais pesquisas que aborde e confirme tanto os meios de
tornar o Praziquantel mais eficiente, quanto os genotipos que podem desenvolver tal

resisténcia.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Tendo em vista o objetivo central da pesquisa que era analisar a agao do
Praziquantel e suas caracteristicas fisiolégicas no combate ao S. Mansoni, foi possivel
verificar que o medicamento em questao, diante dos estudos que foram considerados
nesta pesquisa, mostrou-se eficaz no combate ao S. Mansoni, vez que as taxas de
cura se mostraram igual ou superior ao que € preconizado pelo Ministério da Saude
(75%).

A maioria dos estudos realizou a administracdo em massa do medicamento em
areas consideradas de alta endemicidade, apesar de ter observado a efetividade de
cura da doenca nessas areas, ainda sim a possibilidade de reincidéncia é elevada,
indicando que o Praziquantel ndo é eficaz para controle e erradicagédo da
esquistossomose.

Quanto a acao fisiolégica do medicamento no S. Mansoni, apesar de nao estar
bem especificado na literatura, muitos autores mencionam que ele é capaz de
antagonizar os canais de calcio que dependem de voltagem e como consequéncia ha
uma perturbacgao no influxo de ions o que causa a paralisia na musculatura do verme.
Estudos mais recentes ja indicam que alguns genotipos do S. Mansoni podem ter
desenvolvido a capacidade de se tornar resistentes ao medicamento, porém ha a
necessidade de mais estudos para corroborar tal feito.

E no que se refere aos efeitos adversos causados pelo Praziquantel verificou-
se que no geral ocorrem os sintomas de nausea, dor de cabega, vomito, dor no
estdmago, tontura e desmaios, mas nao se verificou relatos nos estudos identificados
acerca de sinais mais graves.

Diante desses achados, notou-se que o Praziquantel, considerado primeira
escolha no tratamento da esquistossomose, € um medicamento que traz bons
resultados quanto ao que se propdem. Embora que somente ele ndao seja capaz de
resolver o problema, é preciso uma agao conjunta entre a sociedade e o governo em
estabelecer protocolos voltados a erradicacdo da doenca, dentre as possibilidades
tem-se o abastecimento de agua, melhora das condi¢gdes sanitarias em areas mais
carentes, bem como acdes educativas. Todas essas medidas podem ser um bom

comeco para eliminar em definitivo a esquistossomose.
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