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Resumo

Objectivo: Rever o perfil clinico e terapéutico dos doentes com maléria grave admitidos numa
unidade de cuidados intensivos (UCI).

Tipo de estudo: Retrospectivo.

Populacéo: Nove doentes com maléria a Plasmodium falciparum admitidos entre Agosto de
1991 e Julho de 2001 na UCI do Hospital de Santo Anténio dos Capuchos (HSAC).
Resultados: As complicacdes mais frequentes foram as manifestacdes neurolégicas, a
sindroma de dificuldade respiratéria aguda (SDRA) e a insuficiéncia renal aguda. A
ventilagdo mecénica foi utilizada em cinco doentes, a protese renal em dois e as aminas
vasopressoras em trés doentes. Faleceram dois doentes (22.2%).

Conclusfes: A maléria a Plasmodium falciparum € uma doenca potencialmente fatal, pelo
gue os factores de risco e os critérios para admissdo em UCI devem ser identificados. A
presenca de disfuncéo de érgdo, nomeadamente de manifestages neuroldgicas, insuficiéncia
renal e respiratdria deverdo ser consideradas como indicacdo para internamento em cuidados
intensivos.
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Abstract

Objective: To review the clinical profile and therapy ingtituted for patients with severe
malaria admitted to an intensive care unit (UCI).

Design: retrospective study.

Population: Nine patients with Plasmodium falciparum malaria admitted between July 1991
and August 2001 to the ICU of Santo Anténio dos Capuchos Hospital (HSAC).

Results: Cerebral symptoms, acute respiratory distress syndrome (ARDS) and renal failure

were the most frequent complications. Mechanical ventilation, dialysis and vasoactive support



were necessary in five, two and three patients respectively. Mortality rate was 22.2% (2
patients).

Conclusion: As Plasmodium falciparum malaria is a potentially life-threatening disease, risk
factors should be identified and reliable criteria for ICU admission defined. The presence of
organ failure: cerebral symptoms, renal and/or respiratory failure should be considered
indications for intensive care admission.
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I ntroducéo

A mal&ria é ainfeccdo parasitaria mais importante do mundo, estimando-se a sua incidéncia
em 300 a 500 milhdes de novos casos por ano, com uma mortalidade anual de 1,5 a 2,7
milhdes de doentes.

O aumento das deslocacles para areas endémicas, a falta de imunidade, o uso inadequado de
medidas profilacticas, a crescente resisténcia dos plasmadios aos antimalaricos, do mosguito
vector avarios insecticidas e o atraso no diagnostico e terapéutica da doenca, sdo factores que
tém contribuido para um aumento dos casos de importacdo de malaria com formas graves e
por vezesfatais.

Nos casos graves, apesar dos avangos na prestacéo de cuidados intensivos e do tratamento
antimalarico, a mortalidade ainda é de cerca de 20%, nos paises desenvolvidos, podendo
atingir 80% nos que cursam com sindroma de dificul dade respiratéria do adulto (SDRA)™.

Os dados disponiveis relativos a casos de malaria em UCI sdo escassos, porque a doenca
ocorre geralmente em paises tropicais e subtropicais que tém graves caréncias neste tipo de
unidades. Neste artigo pretende-se rever o perfil clinico e a abordagem terapéutica dos

doentes com mal&ria admitidos numa UCI.



Material e métodos

Os processos clinicos dos doentes com malaria admitidos na Unidade de Cuidados Intensivos
Polivalente (UCIP) do HSAC, de Julho de 1991 a Agosto de 2001, foram analisados
retrospectivamente.

Para definir maléaria grave ou complicada, foram utilizados os critérios da Organizagdo
Mundia de Salide (OMS) de 1990° que incluem, na presenca de formas assexuadas de
Plasmodium falciparum no sangue, um ou mais dos seguintes. 1) Coma (score de Glasgow
=8) e/ou convulsdes, 2) Anemia grave (hemoglobina <5g/dl ou hematécrito <15%); 3)
Insuficiéncia renal aguda (creatinemia >3 mg/dl) ou oliguria (diurese <400 ml/24 horas); 4)
Hipoglicemia (glicemia <40 mg/dl); 5) Acidemia (pH arterial <7,25) ou acidose (bicarbonato
sérico <15 mmol/L); 6) Choque com tensdo arterial sistdlica <70 mmHg e hipotensao
persistente  (TA sistdlica <90 mmHg), apesar de reposicdo adequada de volume; 7)
Hemorragias esponténeas e/ou evidéncia de coagulagdo intravascular disseminada (CID) com
taxa de protrombina inferior 70%, tempo parcial de tromboplastina superior a 1,2 vezes o
limite superior do normal e fibrinogénio inferior 2 g/l; 8) Edema pulmonar / SDRA definido
segundo os critérios internacionais como o inicio agudo de infiltrados pulmonares bilaterais
com quociente PaO2 / FiO2 igua ou superior a 200, independentemente do nivel de PEEP
(positive end expiratory pressure), haausénciade clinica de hipertensdo auricular esquerdaou
de presso capilar pulmonar igual ou superior 18 mmHg®.

Os indices de gravidade utilizados nas primeiras 24 horas de internamento na unidade foram o
APACHE Il (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation)* e o SAPS Il (Simplified
Acute Physiology Score)®. Para avaliagdo da disfuncdio de 6rgo utilizou-se 0 SOFA
(Sequential Organ Failure Assessment)®, tendo-se determinado a pontuac&o méxima e o dia

da sua ocorréncia para cada uma das seis faléncias consideradas.



Resultados

De Julho de 1991 a Agosto de 2001 foram admitidos nove doentes com maléria a
Plasmodium fal ciparum, havendo num caso infec¢ao mista com Plasmodium malariae.
Predominio do sexo masculino (7 doentes) e da raca negroide (5 doentes), havendo trés da
raca branca e um deragaamarela. A idade médiafoi de 36,3 anos (minimo 18 e méximo 52).
A infeccdo foi adquirida em Angola (4 casos), Guiné-Bissau (2 casos), S. Tomé e Principe,
Mocambique e Togo (1 caso / cada).

Eram residentes nas areas de aquisi¢ao da doenca cinco doentes e quatro eram viajantes, tendo
apenas um destes feito quimioprofilaxia com cloroguina.

A admissdo na UCI ocorreu cerca de 10 a 11 dias apds o inicio dos sintomas (minimo 4 e
maximo 19 dias).

Os principais motivos de admissdo foram a malaria cerebral (4 casos) e a insuficiéncia rend
aguda (4 casos). A admissdo na UCI apenas dois doentes ndo tinham critérios de maléria
grave, situacéo, que num deles, se veio amanter ao longo do internamento.

No quadro | estdo referidas as complicacdes a admissao e durante o internamento.

Quadro | — Maériagrave: Complicagdes a admissdo e durante o internamento
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De referir que, a admissdo, a hemoglobina média foi de 8 g/dl (minimo 5,3, maximo 11,9
g/dl), ndo se tendo registado nenhum caso de glicemia inferior 40 mg/dl ou de elevacéo das
transaminases superior atrés vezes o normal.

O SAPS |1 médio foi de 33,8 (minimo 2,93, maximo 79), com um risco médio de mortalidade
(SAPS I1-R ) de 24,9% (minimo 1,52, méximo 91,9%), sendo o APACHE Il e o APACHE
I1-R médios de 19,6 e 29,5%, respectivamente.

Na Fig. 1 estéo representadas as pontuacbes SOFA em relacdo a cada disfuncdo de 6rgdo e o
nimero de doentes que a apresentou. Salienta-se que, para qualquer dos érgaos em faléncia, a
pontuacdo méxima de SOFA foi atingida nos trés primeiros dias de internamento.

A demoramédiade internamento foi de 7,6 dias (minimo 2 horas, méximo 17 dias).

A excepcdo de um doente que apenas esteve duas horas na UCI, todos receberam tratamento
com quinino, dose inicial 20 mg/kg/e.v., seguida de 10 mg/kg/e.v. de 8/8 horas, associado, em

sete doentes, a doxiciclina (200 mg/dia/p.o).

Figural— Malériagrave: Pontuacéo do SOFA por 6rgdo em faléncia
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Foram submetidos a ventilacdo mecanica cinco doentes, todos eles cumprindo os critérios de
SDRA. A ventilag&o controlada por pressdo foi utilizada em quatro doentes e, nestes, o PEEP
foi = 10 mmHg.

Necessitaram de furosemida e manitol em perfusdo endovenosa continua trés doentes, dois
dos quais foram submetidos a protese rena (um a didise peritonea e outro a
hemodiafiltracdo). Em trés doentes foram utilizadas aminas vasoactivas.

Foram diagnosticadas infecgdes nosocomiais em trés doentes — duas pneumonias, uma sem
agente isolado e outra a Pseudomonas aeruginosa, uma tragueobronquite a Klebsiella
pneumoniae e umainfeccdo urindriaa Serratia marcescens.

Faleceram dois doentes (22,2%), um apo6s duas horas de internamento na UCI, por faléncia

muUltipla de 6rgédo, e outro apés dez dias de internamento por SDRA.

Discusséo

Os dados publicados referentes a doentes com malaria tratados em UCI S0 escassos e as
casuisticas incluem poucos doentes>"2. A série apresentada inclui nove doentes dos quais
SO um ndo apresentou critérios de maléria grave.

As manifestaces neuroldgicas e a insuficiéncia renal aguda foram os motivos de admissdo
mais frequentes. A maléria cerebral esta associada a elevada mortaidade (10 — 59%)1314,
Geralmente as manifestactes neurol 6gicas precedem a faléncia de outros 6rgaos, pelo que, na
sua presenca, a admissdo numa UCI pode melhorar o prognéstico.

A insuficiéncia renal aguda provocada pelo Plasmodium falciparum resulta da interaccéo
complexa de fendmenos mecanicos, imunoldgicos e humorais, geralmente, corresponde a
uma necrose tubular aguda e, mais raramente, a glomerul onefrite aguda™*°. A disfunc&o renal
ocorre em cerca de 50% dos doentes adultos com malédria grave'’. Predispde ao

desenvolvimento de sépsis e de edema pulmonar, devendo ser rapidamente identificada e



precocemente tratada, nomeadamente com o recurso atécnicas de didlise. No entanto, a maior
parte dos doentes com malaria grave a Plasmodium falciparum n&o exige prétese renal,
porgue a disfuncdo, sendo moderada, € geramente transitéria e reversivel com a hidratacéo e
aterapéutica antimal &rica.

A insuficiéncia renal aguda com creatinemia superior a 3 mg/dl registou-se nesta série em
quatro doentes (44,4%), dois falecidos e dois sobreviventes, tendo estes sido submetidos a
didise.

O edema pulmonar ndo cardiogénico e a sua expressdo mais grave, o SDRA, é uma
complicacdo frequentemente fatal, com mortalidade muito elevada, que atinge os 75% em
agumas sériesh*101216-18 ' A disfuncéio da microcirculagdo pulmonar com sequestracdo de
eritrocitos parasitados, levando a0 aumento da permeabilidade vascular, é a causa mais
frequente do edema pulmonar. Outros factores que contribuem para a hipoxemia sdo as
infecgdes, nomeadamente bacteriemia e pneumonia, bem como a hiper-hidratacéo iatrogénica,
que é considerada importante factor de risco para 0 edema pulmonar. E portanto fundamental
um controlo apertado do balanco hidrico destes doentes e, em caso de instabilidade
hemodinamica, é preferivel ainstituicdo precoce de aminas vasopressoras a hiper-hidratacéo.
Os doentes com SDRA tém uma forma mais grave da doenca e desenvolvem, com mais
frequéncia, choque séptico, pneumonia precoce ou bacteriemia priméria, pelo que o répido
diagndstico e terapéutica destas situacdes sdo determinantes para o progndstico'®. No presente
estudo, cinco doentes (55,6%) evidenciaram critérios de SDRA, dois dos quais ja a admissao
na UCI. Todos exigiram ventilagdo mecanica (quatro deles em pressdo controlada) e PEEP
elevado ¢ 10 mmHg). Em trés dos doentes com SDRA foram identificadas varias infeccbes
nosocomiais, todas sem bacteriemia associada: duas pneumonias (uma sem agente isolado e
outra a Pseudomonas aeruginosa), uma tragueobronquite aguda a Klebsiella pneumoniae e

umainfeccdo urinariaa Serratia marcescens.



O choque associado & maléria grave surge em cerca de 7,7% dos doentes adultos'®, mas atinge
0s 28% numa sé&rie em UCI*. Nos poucos casos descritos existe um padréo de choque
séptico, frequentemente associado a infeccdo bacteriana intercorrente, mas noutros admite-se
gue o Plasmodium falciparum possa contribuir directamente para o choque, talvez por viada
glicoproteina malérica, citoquinas e ou 6xido nitrico™*. A presenca de choque verificou-se em
trés dos nossos doentes, dois dos quais vieram a falecer.

A acidemia ou acidose e os critérios de CID apenas se verificaram num doente, frequéncia
muito inferior a série de Losert (42%, 3 em 7 doentes), em que a presenca de CID esteve
fortemente associada a um mau progndstico™.

A anemia foi um achado frequente, com hemoglobina média, a admissdo, de 8g/dl,
necessitando sete doentes (77,8%) de suporte transfusional.

Na série que agora se apresenta, cinco doentes eram residentes na &rea de aquisicdo da
doenca, tendo um deles falecido por SDRA, e quatro eram vigantes, apenas um com
profilaxia que era incorrecta para a area visitada. Neste segundo grupo faleceu um doente,

cujo diagnostico so foi feito oito dias apds o inicio dos sintomas e que foi admitido na UCI

em faléncia multipla de 6rgéo, tendo apenas sobrevivido duas horas.

Concluindo, o sucesso da abordagem da malaria grave a Plasmodium falciparum depende da
precocidade do diagnéstico, que deve ser considerado em todo o doente febril com histériade
viagem a &rea endémica ou nela residente, da ingtituicdo de terapéutica anti-malérica eficaz
(quinino) e da aplicacdo de medidas de suporte que poderdo incluir ventilagdo mecénica,
prétese renal e monitorizac&o hemodinamica®®?.

A presenca de disfuncéo de 6rgdo, nomeadamente de sintomas cerebrais, insuficiénciarena e
insuficiéncia respiratéria, deverdo ser consideradas como indicagdo para internamento numa

UCl.



A administracdo de fluidos deve ser cautelosa, no sentido de evitar o edema pulmonar,
recorrendo-se precocemente a agentes vasopressores, nos casos de deterioracdo
hemodinamica, e a didlise nas situactes de insuficiénciarenal aguda.

Melhor que tratar é prevenir, sendo portanto de realcar a importancia das medidas tomadas

para evitar as picadas de mosquito e a quimioprofilaxia nos vigantes.
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