Revista Multidisciplinar em Satude ISSN: 2675-8008 V.4,N22,2023

W59%, i CONGRESSO BRASILEIRO

N fr DEINMUNOLOGIA
ON-LINE

HANSENIASE: TRATAMENTO COM USO DE TALIDOMIDA
ANA KARINE GIMENES COUTINHO
RESUMO

Introducgdo: Hanseniase ¢ uma patologia que afeta os nervos periféricos e tecido cutaneo
comprometendo a sensibilidade térmica, tatil e forca muscular, ¢ causada pelo Mycobacterium
leprae, bactéria intracelular com periodo de incubagdo prolongado. o Brasil ocupa o segundo
lugar com maior nimero de casos de hanseniase no mundo, ficando atras apenas da India. No
Brasil sdo mais de 22.872 pacientes acometidos por essa enfermidade. O tratamento ¢é
realizado por via oral constituido pela associagdio de até trés medicamentos
(poliquimioterapia), um deles ¢ a talidomida, sendo muito temida em alguns casos devido seu
efeito teratogénico comprovado ( agentes que causam desenvolvimento anormal do feto ou
embrido). Objetivo: O principal objetivo desta revisdo bibliografica ¢ descrever de acordo
com a literatura os beneficios e efeitos colaterais em relagdo a este farmaco e como se da sua
reagdo a nivel celular. Materiais ¢ métodos: Foi realizada uma revisao de literatura nas bases
de dados Google académico, Scielo e Lilacs em inglés e portugués visando ideias de autores
que discutiram sobre o tema. Inicialmente foram selecionados 10 artigos sendo excluidos 3
deles pois ndo condiziam com o tema proposto por essa revisdo. Resultados: O farmaco traz
muitos efeitos colaterais que podem inerteferir no cotidiano do paciente entre eles: alopecia,
anorexia, alteragdes de funcdes hepaticas, redugdo de magnésio, edema e efeitos
teratogénicos, porém foram comprovados seus efeitos benéficos para o tratamento.
Conclusio: E necessario que os pacientes sejam orientados detalhadamente pelos
profissionais de saude a respeito do uso correto da talidomida e sobre interagdes
medicamentosas, assim ndo causara dano a satde do individuo.

Palavras-chave: Hanseniase; Talidomida; Farmacinética; Farmacodinamica;
Poliquimioterapia.

1 INTRODUCAO

A hanseniase ¢ uma patologia causada pelo Mycobacterium leprae ( bactéria
intracelular com periodo de incubagdo prolongado), com afinidade por células cutaneas e de
nervos periféricos, o tempo de incubagdo pode durar de 11 a 16 dias, afeta principalmente
pele e nervos das extremidades, atinge pessoas de ambos os sexos e faixas etarias. De acordo
com a OMS (2021), o Brasil ocupa o segundo lugar com maior numero de casos de
hanseniase no mundo, ficando atras apenas da India.

Uma pesquisa realizada pela FIOCRUZ (2017), constata que o Mycobacterium leprae
pode inibir um mecanismo do sistema imune, a autofagia que ¢ a capacidade de destruicao de
microrganismos patologicos que ocorre a nivel intracelular nos macréofagos.

De acordo com a Secretaria de Vigilancia em Saude (2022), observou-se uma
diminui¢ao de novos casos no decorrer de dois anos, porém acredita-se que esta relacionada a
menor detecgao de casos decorrente da COVID 19.
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Ainda de acordo com a Secretaria de Vigilancia em Saude (2022), o niumero de
pacientes em tratamento no ano de 2020 foi de 22.872 uma taxa de prevaléncia de 1,08 por
10.000 habitantes, contudo ndo houve mudanga no parametro de endemicidade oficial que se
manteve como médio.

A hanseniase possui reagdes imunologicas divididas em dois tipos: as reacdes do tipo
1 sdo causadas pelo proprio sistema imunoldgico do individuo, as manifestagdes clinicas sao
as infiltragdes de lesdes antigas e surgimento de novas lesdes. As reacdes do tipo 2 sdo
manifestadas apenas por pacientes multibacilares, ¢ causada pela reagdo imunologica das
proteinas provenientes dos bacilos mortos (SILVA, et al 2022).

Entre os farmacos utilizados no tratamento da hanseniase, destaca-se a talidomida
derivada do acido glutamico, ¢ utilizada nos casos de reacdes imunologicas do tipo 2. O exato
mecanismo de a¢ao do farmaco ainda € incerto, porém ensaios clinicos em processos
inflamatorios demonstraram sua capacidade de inibir a produ¢do do fator de necrose tumoral
alfa em mondcitos humanos.

O Ministério da Saude recomenda que as doses utilizadas sejam de 100 mg a 400 mg,
dependendo da complexidade do caso, os principais efeitos adversos observados sao:
sonoléncia, vertigem, cefaleia e constipagdo intestinal.

O presente estudo tem por objetivo realizar uma revisdo bibliografica a respeito da
farmacocinética e farmacodinamica da talidomida, reagdes a nivel celular e como se dao os
efeitos adversos em pacientes portadores de hanseniase.

2 MATERIAL E METODOS

O presente estudo trata-se de uma revisao bibliografica qualitativa, com o propoésito de
reunir conhecimento a respeito do uso da talidomida no tratamento da hanseniase. Foi
realizada uma coleta de artigos em portugués e ingl€s nas bases de dados Scielo, Lilacs e
Google Académico, entre 2009 e 2023 utilizando as palavras chave: Hanseniase, Talidomida,
Farmacocinética, selecionando artigos publicados em periodicos cientificos.

Os critérios utilizados para a selecdo foram artigos completos encontrados nas
plataformas citadas que condiziam com o tema abordado, foram excluidos os artigos que nao
condiziam com o tema principal desta revisdo, utilizando a extracdo de informagdes mais
relevantes, avaliagdo comparativa das informagdes apresentadas e organizagdo de dados
coletados. Foram utilizados artigos de abordagem quantitativa e qualitativa.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Valente e Vieira (2010), realizaram um estudo no ambulatorio do nucleo de medicina
tropical na universidade federal do Para, selecionando 20 pacientes com hanseniase de ambos
os sexos e idades variadas. A talidomida foi administrada em dose tinica de 100 mg , sendo
excluidos os pacientes com problemas renais ou hepaticos ou com lesdes graves que
representassem risco a vida.

Os autores observaram que houve melhora no quadro clinico entre 1 a 7 dias apos a
institui¢do da terapia com talidomida. Um dos efeitos colaterais observados foram tonturas, o
que caracteriza a importancia da administragdo do farmaco em dose Uinica antes de dormir.

Os niveis plasmaticos de talidomida apresentaram teor médio de 1.17+0.21pg/mL17,
nao foi observada diferenga nos teores de talidomida utilizadas pelos pacientes no estudo, tal
fator pode estar relacionado ao metabolismo enzimatico e excre¢do renal que desempenham
importancia secundaria na eliminacao do farmaco.

De acordo com Thangaraju, et al (2020), por ser um medicamento teratogénico (capaz
de provocar dano no embrido ou feto durante a gestagdo), muitos paises ndo aprovam seu uso
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no tratamento de hanseniase, porém no Brasil existe uma dispensacdo restrita para o
medicamento, sendo registrados casos recentes de embriopatia por uso de talidomida. Varios
paises além do Brasil como, EUA e paises da Europa permitem o uso desse fairmaco no
tratamento de hanseniase, seguindo as recomendagdes as doses variam de 100 mg-300 mg, em
casos mais graves o tratamento ¢ feito com uso de 400 mg.

Ainda de acordo com os autores, os casos mais graves devem ser tratados com
prednisolona, se o paciente ndo responder positivamente deve ser utilizada a clofazimina e em
alguns casos a combinagdo das duas drogas. Caso ndo haja uma melhora do quadro clinico
deve ser realizada a terapia com o uso de talidomida.

Drummond, et al (2018), relata em sua pesquisa que a talidomida foi prescrita em
1969 pela primeira vez como um sedativo para um paciente com hanseniase, observou-se uma
rapida resposta e sua eficacia foi confirmada pela OMS. Porém um dos efeitos adversos
observados com frequéncia a ocorréncia de neuropatias periféricas, os principais eventos
observados no uso da talidomida incluem parestesia, neuropatia periférica, trombose ¢ edema.

Segundo Vasccelos, et al (2017), os pacientes que possuem doencas cronicas tem o
agravante da polifarmacia (uso didrio de quatros ou mais medicamentos), que elevam o risco
de interacdes medicamentosas. Os antiinflamatorios se destacam pois sdo comumente
utilizados com a talidomida, aumentando os riscos de lesdes gastricas.

Ainda segundo os autores, houveram indicios de interacdo medicamento-alimento
visto que, a administragdo de talidomida junto a alimentos gordurosos pode aumentar o tempo
requerido para atingir o pico de concentragdo plasmadtica,destacou-se a importancia de
acompanhamento profissional levando-se em conta que algo que acontece com frequéncia ¢ a
ingesta exacerbada de alimentos ricos em gordura.

De acordo com Junior e Rodrigues (2009) O mecanismo de agdo antiinflamatéria da
talidomida envolve a inibicdo da expressdo génica seletiva do TNFa e, de suas fungdes. O
fator de necrose tumoral alfa — TNFa ¢ uma citocina pro-inflamatoria e imunoestimulatoria
com efeitos benéficos ou lesivos a depender da quantidade e do tempo de producdo. Sofre
rapida degradagao em pH fisioldgico e em solucdes Alcalinas.

Segundo os autores, a talidomida possui efeito imunomodulador que altera a
velocidade e intensidade da resposta imune, alguns adjuvantes sdo secretados por macrofagos
e linfocitos que influenciam a dinamica do sistema imune. A talidomida possui um alto poder
inibidor sobre o fator de necrose tumoral que ¢ uma citocia responsavel por inflamagdes
sistémicas. O fator de necrose tumoral € responsavel por causar apoptose das células,
proliferagao celular, inflamacao, tumores e replicagdo viral.

Os autores relatam que os efeitos adversos causados pela talidomida sdo alopecia,
anorexia, alteragdes de funcdes hepaticas, redugdo de magnésio, edema e efeitos
teratogénicos.

4 CONCLUSAO

Sabe-se que a hanseniase ¢ uma patologia que afeta os nervos periféricos e tecido
cutaneo, afetando diferentes sexos e idades. Atualmente o Brasil

Ocupa o segundo lugar com maior indice de casos de hanseniase, demonstrando que tal
patologia ¢ um problema de satide publica.

Um dos farmacos utilizados no tratamento dos pacientes ¢ a talidomida, sendo também
muito temido visto os efeitos teratogénicos se for utilizado durante a gestagao, no Brasil sua
dispensagdo ¢ realizada de forma restrita e fiscalizada para a seguranca do paciente e
profissional.

Através desse estudo foi possivel observar que o firmaco possui efeitos benéficos em
relagdo ao tratamento apesar de seus efeitos colaterais, porém, contraindicado para gestantes.

DOI: 10.51161/iii-conbrai/16177



Revista Multidisciplinar em Satude ISSN: 2675-8008 V.4,N22,2023

Faz-se necessdrio uma detalhada orientagdo aos pacientes para seu uso correto evitando
interacoes medicamentosas e riscos a saude.
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