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RESUMO

Introducéo: O HTLV-1 foi o primeiro retrovirus descoberto e estima-se que, em
todo o mundo, vivam cerca de 10 a 20 milhGes de pessoas infectadas com o virus. Tal
variedade na estimativa se explica pela grande escassez de dados epidemiolégicos sobre
a infeccdo pelo HTLV-1 no mundo, visto que se trata de uma infecgdo bastante
marginalizada e negligenciada pelos 6rgdos de salde tanto em &mbito mundial como
nacional. Apesar de a maioria dos pacientes apresentarem infecgdes assintomaticas, o
desenvolvimento de algumas comorbidades estdo associados a sua infeccédo, estando entre
essas complicacBes a mielopatia associada ao HTLV-1 ou paraparesia tropical espastica
(HAM/TSP), que € a principal e mais prevalente. Nesse sentido, torna-se clara a
necessidade de uma melhor compreensdo sobre dados epidemiologicos envolvendo os
portadores do virus HTLV-1 e a incidéncia de paraparesia espastica tropical. Objetivo:
Quantificar e caracterizar o comportamento epidemiologico e clinico da HAM/TSP nos
pacientes infectados com o virus acompanhados no Centro Integrativo Multidisciplinar
de HTLV da Escola Bahiana de Medicina e Saude Publica (CHTLV). Metodologia:
Coorte histérica retrospectiva diagndstica na qual foram incluidos os prontuarios dos
pacientes portadores do virus HTLV-1 acompanhados no CHTLYV no periodo de janeiro
de 2002 até dezembro de 2022, sendo considerado o desfecho interesse o diagndstico de
HAM/TSP nestes pacientes, baseados nos critérios de Castro e Costa. A incidéncia da
patologia foi considerada a partir da data do prontudrio em que constam 0s exames
necessarios para a caracterizacao do diagnéstico. Resutado: o trabalho realizou a triagem
de 111 prontuarios. Do total, 28 ndo foram elegiveis por ndo preencherem o critério de
inclusdo que exigia a presenca de um resultado de pesquisa do virus no LCR;. 9
prontuarios foram retirados da amostra por conterem critérios de exclusdo detalhados na
metodologia da pesquisa; e 8 outros também precisaram ser excluidos por terem seus
registros em status inativos sem registro no sistema. Ao final da triagem, foram
selecionados 66 destes. Conclusdo: a incidéncia de HAM/TSP nos pacientes foi de
61,2%, com predominio alteragdes motoras nesses individuos, principalmente fraqueza
em MMII e dificuldade para deambular, além de um maior acometimento da populacao
negra e feminina, com inicio dos sintomas entre os 40 e 0s 49 anos, sendo o0 diagndstico

realizado principalmente entre os 50 e 0s 59 anos.

Palavras-chave: HAM/TSP; mielopatia associada ao HTLV-1; incidéncia



ABSTRACT

Introduction: HTLV-1 was the first retrovirus discovered and it is estimated that
approximately 10 to 20 million people are infected with the virus world widely. This wide
range is due to the significant scarcity of epidemiological data on HTLV-1 infection
around the globe, as it is a highly marginalized and neglected infection to both national
and international health authorities. Although most patients are asymptomatic, the HTLV -
1 infection is associated with the development of certain comorbities, and the HTLV-1
associated mielopathy or tropical spastic paraparesis (HAM/TSP) is the main and most
prevalent complication of it. Therefor, there is a clear need for a better understanding of
the epidemiological data concerning HTLV-1 carrier and the incidence of tropical spastic
paraparesis. Objective: To quantify and characterize the epidemiological and clinical
behavior of HAM/TSP in HLTV-infected patients followed at the “Centro Integrativo
Multidisciplinar de HTLV da Escola Bahiana de Medicina e Satude Publica (CHTLV)”.
Methods: A retrospective diagnostic historical cohort that included medical records of
HTLV-1 infected patients followed at the CHTLV from January of 2002 to December of
2022. The primary outcome of interest was the diagnosis of HAM/TSP, based on Castro-
Costa criteria. The incidence of the condition was considered from the date of the records
containing the necessary tests for the diagnosis. Results: the study screened 111 medical
records. Out of these, 28 were ineligible for not meeting the inclusion criteria that required
the presence of cerebrospinal fluid virus research results. 9 were excluded due to
exclusion criteria detailed in the research methodology; and 8 others had to be excluded
for being inactive at the system. After the screening, 66 records were selected.
Conclusions: the incidence of HAM/TSP was 61.2% with a predominance of motor
impairments in these individuals, particularly weakness in the lower limbs difficulties
ambulating. The condition affected most significantly black and female population, with
symptoms beginning typically occurring between the ages of 40 and 49 years, and

diagnosis predominantly being defined between the ages of 50 and 59.

Keywords: HAM/TSP; HTLV-1-associated myelopathy; incidence
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1 INTRODUCAO

A infecgdo pelo virus HTLV é um problema de salde pdblica em ambito mundial®, mas
que muitas vezes nao recebe o mesmo nivel de atencdo que outras patologias semelhantes
principalmente em razdo de sua subnotificacdo?, visto que muitos pacientes s6 descobrem a
infeccdo quando fazem doacdes de sangue, por exemplo, e também por, em muitos casos, ser
assintomatica®. Contudo, apesar de possuir esse contingente silencioso, 0 HTLV estéa associado
a comorbidades importantes que colocam em risco tanto a funcionalidade dos infectados pelo
patdgeno quanto a sua propria vida, visto que doengas secundarias a infeccdo do HTLV-1,
principalmente, podem ser fatais, a exemplo do linfoma de células T do adulto (ATL) e a
mielopatia associada a0 HTLV-12, também denominada de paraparesia tropical espastica e por
isso conhecida por sua sigla HAM/TSP (do inglés, HTLV-1 Associated Myelopathy/ Tropical
Spastic Paraparesis), patologia prevalentemente mais significativa secundaria ao virus. Este foi,
por muito tempo, o nome utilizado para descrever uma patologia que afetava cronicamente o
sistema nervoso de pacientes que viviam na regido equatorial, levando a quadros caracterizados
por fraqueza, rigidez e espasmos musculares, distarbios sensoriais e disfungdo esfincteriana,
mas que tinha etiologia obscura®. Apenas em meados dos anos 80 a causa desta mielopatia foi
associada a infeccédo pelo virus HTLV-1 e posteriormente ela foi percebida como sua principal
e mais frequente comorbidade, ganhando entdo o nome de mielopatia associada ao HTLV-1%.
Apesar de raramente ser fatal, a mielopatia esta associada a uma degeneracdo que muda
completamente a funcionalidade do paciente, podendo levar a um grave comprometimento
tanto motor quanto sensitivo e esfincteriano. Ainda ndo ha terapia conhecida que altere o curso
da doenca, apenas aqueles que agem em seus sintomas, o0 que evidencia o impacto que esta

comorbidade pode apresentar na vida dos pacientes que a desenvolvem.

Ademais, se ja existe certo desafio na percepcdo e consequentemente no diagndstico da
infecgdo pelo HTLV, associada ainda a grande estigmatizagdo® que acompanha esses pacientes
e a propria falta de atencdo dada a patologia pelas entidade publicas de satde (0 HTLV-1 sequer
é uma doenca de notificacdo compulsoéria na maioria dos estados do Brasil), quando se trata da
investigacdo de pacientes com HAM/TSP o diagndstico se torna ainda mais complexo: exames
que ndo sdao amplamente disponiveis mas que sdo essenciais para a confirmacdo desta
mielopatia, como por exemplo a coleta de liquor para determinar realmente a presenca dos
anticorpos para o virus, ou até mesmo uma ressonancia magnética, para afastar outros possiveis
diagndsticos, apresentam, possivelmente, o principal entrave nesta pesquisa. Estes sdo alguns

dos percalcos enfrentados pela populagéo infectada para realmente esclarecer seu estado de



salde, o que acaba por refletir a dificuldade que existe em quantificar sob o aspecto

epidemiolégico como essa comorbidade afeta a populacéo.

Diante desta quest&o, torna-se clara a necessidade de uma investigacdo abrangente acerca
da incidéncia da HAM/TSP na populacio portadora do virus HTLV-1. E neste sentido que o
presente trabalho tem como intuito coletar dados que possam responder a essa pergunta na
realidade da Bahia, analisando os prontuérios de pacientes portadores do virus acompanhados
em um centro de atendimento referéncia para essa populacéo na cidade. Essas informagdes séo
essenciais para que se entenda a verdadeira realidade da populacdo baiana infectada e qual o
contingente destes pacientes que podem ter desenvolvido essa importante complicacéo
secundaria a infec¢do. Tais dados tem o poder de ajudar na percepcdo de necessidades de
politicas publicas voltadas para esses pacientes, bem como embasar uma parte da literatura

associada a infecgdo do HTLV-1 que ainda & muito carente em relatos epidemioldgicos.



2 REVISAO DE LITERATURA

O virus HTLV-1 (assim denominado em razdo da sigla secundaria ao seu home em inglés
“human T-lymphotropic virus type 1”’) foi o primeiro retrovirus descoberto, tendo sido estudado
pela primeira vez no ano de 1977, quando foi identificado como um retrovirus oncogénico,
sendo até hoje considerado o virus com maior potencial para o desenvolvimento de cancer
conhecido®. A infecgdo por este agente se da por meio da contaminacéo por fluidos corporais
devido & exposicéo de linfocitos T contaminados, a exemplo de sangue, sémen, leite materno e
secrecdo vaginal, sendo, portanto, 0 sexo ndo protegido e o uso de drogas injetaveis fatores de
risco significativamente associados a infecgdo pelo virus’. Este patdgeno tem a capacidade de
infectar diversas celular humanas, como células dendriticas, macré6fagos e linfocitos, com seu
principal acometimento e reserva viral associada aos linfocitos T, em especial os linfocitos T

CD4+ e, em menor escala, 0 CD8+8.

O HTLV-1 consiste em um retrovirus do género Deltaretrovirus esférico, envelopado e
com duas fitas simples de RNA idénticas envolvidas por capsideo proteico® com a expressdo
das proteinas p15, p 19 e p24. Em seu envelope, apresenta as glicoproteinas gp21 e gp 46,
componentes de extrema importancia para o processo infeccioso, visto que sao responsaveis
pela adsorcdo viral ao receptor da célula alvo e a consequente fusdo do capsideo com a
membrana celular’®. E ainda essencial para a virologia do patdgeno a presenca da transcriptase
reversa, protease responsavel pela transcricdo do RNA em fita dupla de DNA, permitindo a

verdadeira infeccéo do virus através da sua insercdo no genoma do hospedeiro humano?.

Estima-se atualmente que em todo o mundo vivam cerca de 10 a 20 milhdes de pessoas
infectadas com esse patdgeno*?. Tal variedade na estimativa de pacientes infectados pelo virus
se explica pela grande escassez de dados epidemioldgicos sobre a infec¢do pelo HTLV-1 no
mundo, visto que se trata de uma infecgcdo bastante marginalizada e negligenciada pelos érgéos
de salde tanto em ambito mundial como nacional, o que torna evidente a necessidade de uma

maior base de dados e estudos epidemioldgicos que abordem essa tematica.

Nesse cenario, o Brasil consiste em uma das maiores areas endémicas do patdgeno, com
uma estimativa de 800.000 pessoas infectadas em todo o territério nacional'?, sendo a
populacdo feminina mais acometida, principalmente entre as mulheres pretas/pardas, com nivel
de escolaridade mais baixo e idade mais avancada!®. A Bahia, por sua vez, é uma area com
grande prevaléncia em territério nacional, observando-se um aumento da disseminagdo do

agente nesta unidade federal nos ultimos anos, com registro de 3.722 casos notificados entre 0s



anos de 2012 de 2020%. Vale ressaltar que, diferentemente de outras areas do pais, na Bahia o

HTLV-1 é uma patologia de notificacdo compulséria.

Fazendo uma analise ainda mais territorial, Salvador é a cidade que apresenta a maior
prevaléncia conhecida em casos de infecgdo pelo HTLV-1 em todo o Brasil'*. Tais dados
refletem essa medida relativa a obrigatoriedade de notificacGes, mas também mostram a grande
necessidade de politicas publicas voltadas para essa populagdo que muitas vezes tem sua

patologia e seu cuidado negligenciado.

A investigacdo diagnostica do HTLV-1 é realizada por meio de exames soroldgicos que
identificam anticorpos especificos para o virus nos fluidos corporais do paciente, sendo esses
exames sorologicos realizados para triagem do paciente e posteriormente a confirmagdo do
diagndstico, por meio de ensaios de alta especificidade para o virus, sendo esses capazes de
diferenciar a infegdo pelo HTLV-1 e 0 HTLV-2. Essa diferencia¢do é importante em razéo da
grande diferenca clinica representada pelas duas infeccdes®: o0 HTLV-1 é responsavel pelas

complicacbes mais severas da doenga.

Apesar de ter a maioria de seus portadores apresentando quadros assintomaticos®, o que
em grande parte esta associado a um subdiagndstico da infeccdo, o HTLV-1, como referido,
estd associado com algumas complicacbes importantes, como acometimento pulmonar,
dermatoldgico e oftalmolégico®®, sendo essas complicagBes as mais expressivas, além de
complica¢bes hematoldgicas como o linfoma de células T do adulto (ATL), que acomete de 3%
a 5% dos pacientes com a infeccdo, e a mielopatia associada ao HTLV-1 ou paraparesia
espastica tropical (HAM/TSP)? cuja incidéncia varia globalmente, mas no Brasil pode chegar a
até 5,3%"3, sendo assim a manifestacdo clinica mais frequente secundaria a infeccéo pelo
HTLV-1. Seu pico de acometimento ocorre entre 30-50 anos com uma prevaléncia mais elevada
na populagdo feminina®. Esta comorbidade e a sua incidéncia na populagéo baiana infectada

por HTLV-1 é o principal foco deste trabalho.

A mielopatia associada ao HTLV-1 (HAM/TSP) consiste em uma doenca inflamatoria
crénica que acomete o Sistema Nervoso Central (SNC) principalmente na porcdo dorsal da
medula secundaria a infeccdo pelo virus, sendo caracterizada pelos seguintes sinais e sintomas:
fraqueza espastica progressiva de membros inferiores, lombalgia, disfuncdo esfincteriana®®,
hiperreflexia com clénus em membros inferiores, marcha espastica (além de outros achados
compativeis a sindrome do neurbnio motor superior) e sintomas de dor neuropaética,

caracterizadas como queimagdes, choques e agulhadas. Outros sinais de acometimento
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neuroldgico também podem estar presentes, como disfuncdo cognitiva, encefalopatia e
disautonomial’. Acredita-se que esse comprometimento ocorre em razdo de dano tecidual
desencadeado pela resposta imune do proprio hospedeiro ao virus, sendo considerada, portanto,
uma patologia imunomediada, com o curso da doenga ocorrendo normalmente de forma lenta

e progressiva, com carater cronico, salvo raras excecdes®®.

Para ser realizado o diagnéstico de mielopatia associada ao HTLV-1 sdo considerados
como principais critérios os propostos por Castro-Costa em 2006°, que classificam o paciente
como tendo o diagnostico HAM/TSP como definido, provavel ou possivel. Essa definigdo é
realizada de acordo com a expressao clinica do paciente e exclusdo de diagnosticos diferenciais
(tumores medulares, esclerose multipla, hipovitaminose de B12 ou folato, neurossifilis,
paraplegias espasticas familiares, esclerose lateral amiotrofica ou ainda mielites autoimunes ou
secundarias a infecgdes por outros virus), além de exames complementares que confirmem a
presenca de anticorpos para o virus no liquor e/ou sangue do paciente!®. A HAM/TSP ainda ndo
possui um tratamento curativo, sendo as terapias para esses pacientes voltadas principalmente

para a melhora sintomatica e da sua qualidade de vida®.

Assim, diante desse panorama, torna-se evidente a necessidade de investigar de forma
precisa 0 acometimento da populacdo que vive com a infeccdo deste virus bem como a
incidéncia de HAM/TSP. Estudos, dados e informacbes epidemioldgicas sdo de extrema
importancia para embasar acGes e politicas publicas que possam ser modificadoras para a vida
desses pacientes, seja no seu progndstico, por meio de medidas que melhorem o acesso a saude
e qualidade de vida ou ainda como conhecimento que ajude na conscientizacdo sobre a
prevencdo a infeccdo pelo HTLV-1, ponto pouco expressivo na pauta da saude publica

atualmente.
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OBJETIVOS

3.1 Geral

Caracterizar o comportamento epidemioldgico e clinico de mielopatia associada ao HTLV-
1 (HAM/TSP).

3.2 Especificos

Calcular a incidéncia de HAM/TSP definido na amostra analisada.

Identificar a taxa de incidéncia de mielopatia de acordo com algumas caracteristicas:
sexos, idade e raca.

Observar as principais caracteristicas presentes no quadro destes pacientes, como
primeiro sintoma, tempo de sintoma até o diagndstico e evolucdo do diagnostico dos

pacientes.

Identificar principais sintomas apresentados pelos pacientes com HAM/TSP

definido e comparar esses achados com a literatura.

Identificar  diferentes comorbidades que acometem esses pacientes

concomitantemente a infecgdo por HTLV-1.
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MATERIAIS E METODOS

4.1 Desenho do estudo

Coorte histérica retrospectiva diagndstica no qual foram incluidos os prontudrios dos
pacientes com diagnostico de infeccdo pelo virus HTLV-1 acompanhados entre 2002 e 2022
em um centro de referéncia, sendo considerado o desfecho de interesse o diagnostico de
HAM/TSP definido nestes pacientes e a exposicdo da comorbidade em diferentes grupos de

acordo com idade, sexo e outras variaveis.
4.2 Populacéo alvo, local e periodo do estudo

O trabalho foi realizado no Centro Integrativo Multidisciplinar de HTLV (CHTLV)
pertencente ao Ambulatdrio Docente-Assistencial da Escola Bahiana de Medicina e Saude
Publica (ADAB), localizado na propria Escola Bahiana de Medicina e Saude Publica
(EBMSP), unidade de Brotas, instituicdo localizada na cidade de Salvador, Bahia, Brasil.
A coleta foi iniciada, mediante aprovagdo do Conselho de Etica em Pesquisa, em maio de
2023 (Anexo 1). Foram revisados 0s prontuarios existentes nos registros do CHTLV
contidos na plataforma SMART, constando dados desde janeiro de 2002 até dezembro de
2022 para a verificacdo do perfil epidemiologico dos pacientes com HAM/TSP como

comorbidade nesta amostra.
4.3 Selecéo e calculo amostral

Os pacientes portadores de HTLV-1 acompanhados no CHTLV no periodo de 2002 a
2022 consistiram na amostra estudada, tendo sido incluidos pacientes de todos 0s sexos,
idades e de variaveis niveis de acometimento. Todos os pacientes acompanhados no
ambulatorio neste periodo tiveram seus prontudrios elegiveis para o estudo, sendo incluidos
desde que dentro dos critérios de inclusdo e ndo apresentando nenhum dos critérios de
excluséo.

4.4 Critérios de inclusdo

Pacientes diagnosticados com HTLV-1 e acompanhados no CHTLV no periodo de
janeiro de 2002 a dezembro de 2022, com exame de liquido cefalorraquidiano (LCR)
disponivel para analise e presenca de resultado para pesquisa da presenca do virus HTLV-

1 no exame de LCR.
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45 Critérios de exclusao

Foram excluidos da andlise aqueles prontudrios em que o paciente era infectado
concomitantemente com o virus HIV ou era portador de outras patologias que possam ser
causa de mielopatia (tumores medulares, esclerose maltipla, hipovitaminose de B12 ou
folato, neurossifilis, paraplegias espasticas familiares, esclerose lateral amiotréfica ou
ainda mielites autoimunes ou secundarias a infeccdes por outros virus). Ainda, aqueles
pacientes que ndo apresentaram dados suficientes para a realizacdo do diagnéstico de
HAM/TSP pelos critérios de Castro-Costa et. al. ndo foram considerados nos célculos do
trabalho. Também foram excluidos aqueles pacientes sem segmento suficiente (a0 menos

duas consultas) para que a analise da evolucéo do seu diagnostico fosse verificada.
4.6 Coleta/Fonte de dados

A coleta foi realizada, ap6s a aprovacdo do CEP, a partir de dados que constam nos

prontuarios do CHTLYV, todos atualmente digitalizados e disponiveis no sistema SMART.
4.7 Variaveis de Interesse

e Sexo

o 1: Feminino

o 2: Masculino
e Raca
o 0: N&o identificado no prontuério

: Amarelo

0
1

o 2:Branco
3: Indigena
4

: Pardo

o 5: Preto

o

e Primeira consulta
o Data: dia/més/ano
e Diagndstico na primeira consulta
o 1: Sintomatologia completa de mielopatia
= Paraparesia espastica

o 2: Sintomatologia incompleta



o 3: Sem sinais de mielopatia
o 4: Paciente com diagnostico prévio de HAM/TSP definida
o b: Paciente com diagnostico prévio de HAM/TSP provavel
o 6: Paciente com diagnostico prévio de HAM/TSP possivel
e Data de realizagdo do primeiro exame de LCR
o Data: dia/més/ano
e Primeiro sintoma

o 0: Ndo identificado no prontuario.

o 1: Fragueza em MMI|I

o 2: Parestesia em MMII

o 3: Doresem MMII

o 4: Fragueza em MMSS

o b: Parestesiaem MMSS

o 6: Dores em MMSS

o 7: Dificuldade em deambular
o 8: Caimbras

o 9: Sintomas esfincterianos

o 10: Dores em geral
e Resultado da pesquisa para identificacdo do virus HTLV-1 no liquor
o 0: Nao reagente
o 1: Reagente
e Diagndstico de HAM/TSP apds realizacdo da pesquisa no exame de liquor
o 1:Possivel
o 2:Provavel
o 3: Definido
e Inicio dos sintomas
o Ano de inicio
e Tempo sintomatico até o diagndstico
o Emanos
e l|dade do diagndstico de HAM/TSP
o <igual a 18 anos
o 19-29 anos

o 30a39anos



o

o

o

40 a 49 anos
50 a 59 anos
60 a 69 anos
70 a 79 anos

e Idade no inicio dos sintomas de mielopatia

o

o

o

o

o

o

o

<igual a 18 anos
19-29 anos

30 a 39 anos

40 a 49 anos

50 a 59 anos

60 a 69 anos

70 a 79 anos

e Data da Ultima consulta

o

Data: dia/més/ano

e Total de consultas

e Comorbidades

©)

©)

0: Sem comorbidades citadas nos prontuarios
1: Com comorbidades citadas nos prontuarios

= DM

= HAS

= Sobrepeso

= QObesidade

= Dislipidemia

= Tabagismo

= Depressdo

e Sintomas presentes nos prontuarios

o

o

o

Incontinéncia urinaria
Retencdo/hesitacdo urinaria
Disuria

Obstipacéo
Polaciuria/Polidria/Nocturia
Urgéncia miccional

Disfungdo erétil
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Bexiga neurogénica
Intestino neurogénico
Incontinéncia fecal
Parestesia em MMI|I
Dores em MMI|I
Hiperreflexia em MMII
Parestesia em MMSS
Dores em MMSS
Parestesia em MMSS
Hiperreflexia em MMSS
Clonus

Lombalgia

Cervicalgia

Artralgia

Dificuldade para deambular
Uso de Ortese
Desequilibrio/quedas
Alteracdes dermatologicas
Xerodermia

Dor nos olhos

Xeroftalmia

Hipoacusia visual/turvacdo visual/escotomas

Prurido ocular
Xerostomia
Tosse

Tremos
Tontura/vertigem
Caimbras
Disfagia

Insdnia
Ansiedade/Nervosismo
Cefaleia
PalpitacOes
Edema em MMII
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Ganho ponderal

Perda ponderal
Refluxo/sintomas pépticos
Alopecia

Sinal de Hoffman

Sinal de Tromner

Sinal de Babinski

4.8 Critérios diagnosticos

Para a definicdo do quadro dos pacientes foram utilizados os critérios diagndsticos de

Castro-Costa et. al. propostos em 2006, onde os pacientes com suspeita de HAM/TSP séo

classificados da seguinte forma:

Pacientes com diagndstico definido:

o S&o aqueles pacientes que apresentam 0s sintomas de paraparesia
espastica progressiva de forma ndo remissiva e incapacitante e em tal
estagio que ja sejam percebidos pelo préprio paciente, podendo ou nédo
ter sintomas sensitivos, mas que quando presentes sdo sutis e nao
apresentam nivel sensitivo, alem de sinais ou sintomas esfincterianos
podendo também estar ou ndo presentes. Necessariamente o paciente tem
de apresentar Anticorpos anti-HTLV-1 no soro ou liquor, sendo esse
dado confirmado por exame de western blot e/ou por PCR positivo para

HTLV-1 em alguma destas amostras.

Pacientes com diagndstico provavel:

o Agqueles pacientes que tém um quadro monossintomatico, ou seja:
espasticidade ou hiperreflexia em membros inferiores ou sinal de
Babinski presente com ou sem sinais sensitivos ou bexiga neurogénica
isolada (esta precisando ser confirmada por teste urodinamico). O
paciente precisa apresentar necessariamente Anticorpos anti-HTLV-1
presentes no soro ou liquor confirmado por exame de western blot e/ou
PCR positivo para HTLV-1 em alguma destas amostras. Devem ser

excluidas outras doencas que poderiam se assemelhar 8 HAM/TSP.

Diagnostico possivel
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o Sao o0s pacientes com apresentacdo clinica completa ou incompleta de
mielopatia mas que ndo tem a presenca de Anticorpos anti-HTLV-1 no
soro ou liquor confirmada por western blot e/ou PCR positivo em alguma
dessas amostras; ou ainda pacientes que ndo possam ter a excluséo de

outras condi¢des que se assemelham a HAM/TSP.

Somente pacientes dentro do critério de diagndstico definido foram considerados como

apresentando a HAM/TSP como comorbidade da infecgdo pelo HTLV1-1 para este estudo.
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5 RESULTADOS

O presente trabalho realizou a triagem de 111 prontudrios registrados no sistema
SMART de pacientes acompanhados no CHTLV da EBMSP. Do total, 28 ndo foram elegiveis
por ndo preencherem o critério de inclusdo que exigia a presenca, nos registros, de um resultado
de pesquisa do virus no LCR dos pacientes. Ainda, outros 9 prontuarios foram retirados da
amostra por conterem critérios de exclusdo detalhados na metodologia da pesquisa, sendo 7
destes pacientes por ndo terem consultas de seguimento suficiente e 2 por possuirem outros
diagndsticos que, de acordo com os critérios de Castro-Costa, impediam a definicdo do
diagnoéstico do paciente como HAM/TSP definida: um foi excluido pela co-infecgdo por HIV e
1 por ter o diagndstico de ELA. Por fim, 8 outros pacientes também precisaram ser excluidos
por terem seus registros em status inativos no SMART, o que impedia 0 acesso ao seu contetdo,
ou por ndo poderem ser encontrados no sistema pela pesquisa do seu nimero de prontuario. Ao

final da triagem, foram selecionados 66 destes (Figura 1).

Figura 1 — Selec@o de prontuarios a partir dos registros do sistema
SMART.

Prontudrios disponiveis no
centro (n= 111)

28 prontuarios excluidos por ndo haver
resultado pesquisa para HTLV-1 em exame de
LCR

Prontuarios triados a partir dos
critérios de inclusao (n = 83)

9 prontudrios excluidos devido a critérios de
exclusio
® 7 pacientse sem consultas de seguimento
suficiente
® 2 pacientes com diagndsticos que impedem a
definigdo de HAM/TSP

Prontudrios triados a partis dos
critérios de exclusao (n = 74)

8 prontuarios excluidos por estarem inativos ou
ndo registrados no sistema SMART

Estudos incluidos (n = 66)
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Os principais dados demogréaficos acerca destes pacientes, como raga, sexo e idade no inicio
do acompanhamento, estdo descritos na Tabela 1. Quanto ao sexo, conforme era esperado, a
maioria foi de pacientes mulheres, que corresponderam a 74,2% da amostra total. Ja quanto a
raca/cor, verificou-se ser uma informagdo muitas vezes ndo registrada nos prontuarios, com
44% dos pacientes avaliados ndo tendo essa variavel informada. Daqueles cujos prontuérios
constavam essa informacéo, notou-se que 45,5% se autodeclararam pretos, 45,5% pardos e
9,1% se autodeclararam brancos. Nao havia prontuarios com pacientes identificados como
amarelos ou indigenas. Foi visto, ainda, a idade dos pacientes no momento em que eles

comegaram seu acompanhamento no centro.

Tabela 1 — Dados demograficos de

pacientes infectados pelo virus HTLV-1.

Variaveis N %

Sexo
Feminino 49 74,2
Masculino 17 25,7

Idade no inicio do

acompanhamento (em

anos)
<igual a 18 1 1,5
19a29 3 4,5
30a39 9 13,6
40 a 49 13 19,7
50 a 59 29 43,9
60 a 69 1 16,7
Raga/cor
Na&o registrado 44 66,7
Branco 2 3,1
Pardo 10 15,1
Preto 10 15,1

Acerca do acompanhamento dos pacientes no servico, observou-se que o0 nimero médio de
consultas no centro foi de 13,2 (DP de 9,2) consultas, variando entre 2 (que era 0 nUmero

minimo de seguimento necessario para inclusdo no estudo) e 43 atendimentos, nimero maximo

encontrado.
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Ainda sobre o perfil destes pacientes, foi analisada a situacdo diagndstica em que eles
iniciaram seu acompanhamento no centro, ou seja, se ja iniciaram as consultas no ambulatério
com diagnostico definido de HAM/TSP ou se deram entrada no servico com um diagndstico
ainda prévio ou diferente deste (Tabela 2).

Tabela 2 — Diagndstico dos pacientes no inicio do

acompanhamento no centro.

Frequéncia %
Mielopatia completa 18 27,3
Mielopatia incompleta 14 21,2
HAM/TSP definido 17 25,8
HAM/TSP provavel 1 1,5
HAM/TSP possivel 16 24,2

Observou-se que a maior parte (27,3%) dos pacientes chegou ao servico com a
sintomatologia completa de mielopatia (paraparesia espéastica), porém sem o diagnostico de
HAM/TSP por ndo terem realizado ainda a pesquisa pelo virus no LCR ou a investigacdo
posterior para afastar outras possiveis causas de mielopatia. Sequencialmente, 25,8% dos
pacientes comecaram 0 acompanhamento no servico ja com a investigacdo para HAM/TSP
finalizada e com o diagndstico definido. Ainda, 24,2% iniciaram o acompanhamento com
diagnostico de HAM/TSP possivel, um deles por ter o primeiro liquor realizado nao reagente e
0 restante por ndo ter um investigacdo realizada ainda para a exclusdo de outros diagnosticos;
21,2% comecaram as consultas no ambulatério ainda com sintomas incompletos de mieolpatia;
e 1,5% (apenas um paciente) iniciou suas consultas com o diagnostico de HAM/TSP provavel,
isso porque tinha a investigacdo completa e liquor positivo para a infeccdo pelo HTLV-1, porém
ainda ndo apresentava sintomatologia completa de mielopatia, critério necessario para fechar o
diagnéstico de HAM definido.

A partir da identificacdo da situacdo diagnostica dos pacientes, foi possivel ainda analisar a
incidéncia de HAM/TSP nesses individuos ao longo dos anos em que eles foram

acompanhados, sendo esta de 61,2% (1C95%: 46,2 — 74,8). De todos 0s 47 pacientes que, ao
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final do acompanhamento tinham diagndstico definido, 17 fizeram a primeira consulta no

CHTLV, portanto, essa proporcao corresponde a um total de 30 individuos.

E possivel identificar na Tabela 3 a proporgéo de pacientes que tinham outros diagndsticos

inicialmente e evoluiram para este diagndstico ao longo do tempo de consultas no centro.

Tabela 3 — Incidéncia de HAM/TSP de acordo com o diagndstico inicial de cada

paciente.
Frequéncia % do total de pacientes
HAM/TSP possivel 8 50,0
HAM/TSP provavel 1 100,0
Sintomas completos 17 94,4
Sintomas incompletos 4 28,6

Ja quanto ao perfil clinico destes pacientes, algumas varidveis como comorbidades
apresentadas por essa populacdo, os primeiros sintomas que eles comegaram a apresentar, aléem
de sintomas que pacientes com o diagnéstico de HAM/TSP definido apresentaram ao longo de
sua vida e acompanhamento com o centro foram averiguados. Quanto as comorbidades,
percebeu-se que 78,8% dos pacientes tinham algum dos seguintes diagndsticos ou habito de
risco a saude registrados em seus prontuarios: obesidade, sobrepeso, diabetes mellitus tipo 2
(DM2), hipertensdo arterial sistémica (HAS), depressdo ou tabagismo (Figura 2). A HAS foi a

patologia mais frequentemente vista nesses pacientes, presente em 34,9% dos pacientes.
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Figura 2 — Prevaléncia de comorbidades nos pacientes

acompanhados no servigo.

40.00% 34.80%
35.00% 0 31.80%

30.00% 25.80%
25006 147004 22.70%
2000% o
15.00% 10 60%10 60%
10.00%

5.00%

0.00%

S & °*°

Em relacdo ao registro dos primeiros sinais e sintomas apresentados pelos pacientes, so foi
possivel isolar essa informagdo em 60 dos individuos (90,9% da amostra). Destes, mais da
metade apresentou fraqueza de MMII como sintoma presente em seu quadro inicial de
mielopatia. Mais especificamente acerca dos pacientes com HAM/TSP, a fraqueza de MMI|I
também foi o sintoma mais prevalente (55,3%). O segundo sintoma mais frequente foi a
dificuldade para deambular, estando este achado bastante associado ao primeiro. O
detalhamento da frequéncia de acometimento dos sintomas no inicio do quadro dos pacientes

pode ser visto na Figura 3.

Figura 3 — Primeiros sintomas associados a HAM/TSP apresentados
pelos pacientes com diagnostico definido.

Doresem geral N 13.60%
Sintomas esfincterianos I 13.60%
Caimbras HH 4.50%
Dificuldade em deambular NI 16.70%
Doresem MMII I 15.90%
Parestesiaem MMII I 15.90%
Fraquezaem MMII I 30.40%

0.00% 10.00%20.00%30.00%40.00%50.00%

Foi possivel identificar, ainda, a idade do inicio dos sintomas nesses pacientes em 31 dos

registros (Tabela 4).
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Tabela 4 — Idade dos pacientes com HAM/TSP
definido nos primeiros sintomas.

Idade no

diagndstico v
<18 anos 3 6,4
19 a 29 anos 3 6,4
30 a 39 anos 10 21,3
40 a 49 anos 11 23,4
Né&o consta 4 8,5

Ja a idade do diagnostico de HAM/TSP definido entre os individuos estudados foi obtida em
45 dos 47 individuos que tiveram realmente a conclus@o do diagnéstico de mielopatia definida
(Tabela 5). Em média, a idade do diagndstico foi de 49,6 anos (desvio padrdo de 12,5), variando
de 15a 70 anos, com mediana de 52 anos. Com essas informacoes, foi possivel calcular o tempo
médio entre o inicio dos sintomas apresentados pelos pacientes e o diagnostico de HAM/TSP,
sendo a média deste periodo de 5,3 anos (desvio padréo de 5 anos). A mediana foi de trés anos,
e 0 paciente com diagndstico mais precoce foi realizado em menos de um ano. O paciente que
passou mais tempo sintomatico antes de ter diagnostico definido como HAM/TSP levou 17

anos para definir seu status.

Tabela 5 — Idade dos pacientes no diagnostico de
HAM/TSP definido.

ldadero g

diagnéstico
< 18 anos 1 2,1
19 a 29 anos 3 6,4
30 a 39 anos 4 8,5

40 a 49 anos 5 10,6



Tabela 5 — Idade dos pacientes no diagndstico de
HAM/TSP definido.

50 a 59 anos 19 40,4
60 a 69 anos 5 10,6
N&o consta 10 21,3
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Ainda, foi identificado o perfil sociodemogréfico dos pacientes com HAM/TSP definido,

podendo ser comparado, portanto, esses dados com a populacéo geral infectada pelo HTLV-1

e com sintomas de mielopatia, porém sem o diagndéstico definido, conforme pode ser analisado

na Tabela 6.

Tabela 6 — Perfil demografico dos
pacientes com  diagndstico  de
HAM/TSP definido.

Variaveis N %
Sexo
Feminino 37 78,7
Masculino 10 21,3

Idade no inicio do

acompanhamento
<igual a 18 1 2,1
19a29 3 6,4
30a39 6 12,8
40a49 8 17,0
50 a 59 24 51,1
60 a 69 5 10,6
Raga/cor
N&o registrado 32 68,1
Branco 2 4,3
Pardo 4 8,5

Preto 9 19,1
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Por fim, foram avaliados possiveis sintomas apresentados pelos pacientes com HAM/TSP
definido, associados ou ndo diretamente com os possiveis quadros clinicos secundarios a
infecgdo pelo virus HTLV-1 e pelo seu consequente acometimento medular. Dentre os 48
sintomas pesquisados nos prontuarios, os mais frequentes foram: hiperreflexia em MMII,
presente em 93,6% dos pacientes; sinal de Babisnki (hiperextensdo do halux), presente em
89,4% dos pacientes e ainda a dificuldade de deambular, presente em 85,1% dos pacientes.
Todos estes sintomas totalmente relacionados a paraparesia espastica caracteristica da HAM.
Outros sinais de hiperreflexia foram também foram encontrados, mas em menor frequéncia,
como sinal de Tromner (38,3%) e Hoffman (66%), o que corresponde ao achado menos
repetido, ainda que bastante alto, de hiperreflexia em MMSS (61,7%). Sintomas esfincterianos
também foram significativamente prevalentes na amostra, como obstipacdo (66%); urgéncia
miccional (55,3%); e incontinéncia urinaria (51,1%). Lombalgia (72,3%), Parestesia em MMI|I
(70,2%), dores em MMII (51,1%) e artralgia (4,7%) foram outros dos sintomas também mais
mencionados nos prontudrios avaliados. Ainda, dos pacientes analisados, 61,7% necessitavam
do uso de orteses. Na Figura 4 foi registrada a frequéncia dos sintomas que apareceram em

pelo menos 10 dos pacientes.
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Figura 4 — Principais sintomas apresentados pelos pacientes com HAM/TSP definido ao

longo do acompanhamento.
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6 DISCUSSAO

Em suma, os dados apresentados neste estudo mostram uma elevada incidéncia de
HAM/TSP no decorrer dos anos, alcangando mais de 60% dos individuos avaliados. Observou-
se predominio de sintomas de fraqueza em MMII como principal achado na anamnese e exame
clinico, bem como ocorréncia de HAS e DM como principais morbidades clinicas néo
associadas ao HAM/TSP. Adicionalmente, observou-se predominio de mulheres,

pardos/pretos, pessoas com 40 anos ou mais e provenientes da capital do estado.

Os dados coletados demostraram, acerca do perfil demografico da populacdo estudada, que
as mulheres foram maior parte dos individuos afetados tanto pela infeccéo pelo virus HTLV-1
quanto pela mielopatia associada ao patdgeno, de forma proporcional. Ainda, apesar da maioria
dos registros ndo terem essa informacao disponivel, daqueles onde esse dado era possivel de
ser analisado, pode-se perceber que a populacdo preta e parda corresponde a grande maioria
dos pacientes acometidos, também tanto pela infeccdo pelo virus quanto pela comorbidades
associada a ele, tendo diferenca apenas na prevaléncia da mielopatia, que foi verificada em pelo
menos o dobro de pacientes pretos do que pardos. Esses resultados apresentados pela analise se
mostraram em concordancia com a literatura no que diz respeito aos principais dados
epidemiologicos sobre o acometimento da HAM/TSP, que é uma patologia que ocorre

principalmente em mulheres, com seus sintomas tendo inicio entre os 40 e os 50 anos, além de,

no Brasil, estar mais associado a populacdo negra (CARNEIRO-PROIETTI etal., 2012; MOTA

et al., 2006; PROIETTI et al., 2005, ROMANELLI et al., 2013; CHAMPS et al, 2010,
BANGHAM et al, 2015; MATSUURA et al, 2016).

Quanto a idade de inicio de acompanhamento no servi¢o, tanto no caso de pacientes com a
infeccdo pelo HTLV-1 quanto naqueles diagnosticados com a mielopatia, a faixa etaria
principal estava entre 50 e 59 anos, contudo, foi perceptivel que, nos pacientes que acabaram
por ter diagnostico definido, havia mais pacientes em uma faixa etaria mais jovem do que
aqueles ndo terminaram o seu acompanhamento com o diagnéstico confirmado da patologia. Ja
em relacdo ao perfil dos pacientes, foi percebido que a maioria dos pacientes deu entrada no
servico com a sintomatologia completa para ter o diagndstico de HAM/TSP, porém ainda sem
ter sido realizado ainda um exame de LCR e a investigacdo de outras possiveis causas de
acometimento medular. O segundo principal grupo foi dos pacientes que ja tinham esse
diagndstico, ou seja, além da mielopatia completa, ja tinham realizado a investigacdo completa

em outros servicos, a maioria deles na rede SARAH. Tal achado demostra que mais da metade
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dos pacientes ja tinham sintomatologia completa da comorbidades quando comegaram seu
acompanhamento, além de ter sido possivel averiguar que mais de 60% dos pacientes que ainda

ndo tinha o diagndstico, evoluiram para a confirmacgao.

Quanto a incidéncia do acometimento de HAM/TSP, por se tratar de uma amostra que ja
apresentava sintomas quando iniciou seu acompanhamento e teve seu registro selecionado para
a presente pesquisa (visto que foram selecionados pacientes que necessariamente ja tinham
realizado o exame de pesquisa do virus no LCR, e, para a indicacdo da realizacdo deste exame,
é necessaria a suspeita de algum nivel de acometimento do SNC), o resultado encontrado nesta
pesquisa acabou sendo significativamente mais elevado do que aqueles normalmente
encontrados em outros estudos epidemiolégicos que abordam os novos casos de HAM/TSP,
onde essa incidéncia s6 chega a cerca de 5,3% no Brasil (ROMANELLI et al., 2013). Outro
trabalho, realizado no mesmo centro de referéncia para o HTLV-1 (BOU, 2014) mostrou uma
incidéncia de 6,9 diagndsticos de HAM para cada paciente infectado pelo virus do HTLV-1.
Assim, os resultados deste trabalho mostram que o nivel de evolucdo naqueles pacientes,
mesmo que oligossintomaticos, é bastante significativa se comparados a populacéo infectada
pelo virus em geral. Contudo, é possivel perceber, também, que faltam estudos mais recentes
acerca deste tema.

Quanto a sintomatologia, foi perceptivel que a dor em MMII foi o principal sintoma
associado aos pacientes, sejam aqueles com HAM definida ou aqueles que ainda ndo fecharam
o diagndstico; em relacdo aos sintomas em geral, como era de se esperar, percebeu-se que 0S
sintomas neuroldgicos associados a fraqueza, hiperreflexia e acometimento esfincteriano foram
0s mais achados, o que € condizente com uma comorbidades que é causa de mielopatia.
Contudo, foi possivel perceber que uma série de outros sintomas foram bastante prevalentes na
populacdo estuada, como acometimentos sensitivos ou algicos, dermatolégicos e ainda
oftalmoldgicos.

De fato, quanto aos sintomas apresentados por estes pacientes ao longo de seu
acompanhamento no centro, os achados principais foram muito similares aqueles ja descritos
na literatura. A sintomatologia mais significativamente associada a mielopatia, como esperado,
é o de comprometimento da motricidade e a presenca de hiperreflexia, principalmente em
membros inferiores, com um envolvimento muito menos significativo da sensibilidade dos
pacientes, bem como componentes algicos, principalmente associados a lombar e aos membros
inferiores. (CHAMPS, 2010; GESSAIN-MAHIEUX, 2012; CASTILLO, 1999, CASKEY et al,

2007). Outros sintomas que foram amplamente vistos nos pacientes estudados, tanto como
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sintomas desenvolvidos ao longo do seu acompanhamento quanto como 0s primeiros sintomas
a marcar o prejuizo medular dos pacientes com diagnostico definido foram os sintomas
esfincterianos, especialmente urgéncia miccional, incontinéncia urinaria e obstipacdo
(OLIVEIRA, 2010; NETO et al, 2022, CASKEY et al, 2007). Com relagdo a outros
acometimentos, sendo os oftalmoldgicos e os dermatolégicos os mais presentes (CASKEY et
all, 2007), existe um forte embasamento na literatura identificando a associagdo do HAM/TSP
com esses possiveis achados, visto que estes sdo sintomatologias que podem ser encontrados
secundariamente a infeccdo pelo HTLV-1. Estudos ja mostraram uma maior frequéncia de
ceroconjuntivite (CASTRO-LIMA et al, 2011) em pacientes com diagndstico confirmado de
HAM/TSP, bem como de dermatite infeciosa (PRIMO et al, 2005) nessa populacéo.

Por fim, notou-se que a maioria dos pacientes possuiam alguma comorbidades listada em
seus prontuarios. Quanto a associacdo dessas comorbidades e a incidéncia ou a progressao da
HAM/TSP, faltam estudos que avaliem variaveis clinicas, como por exemplo a sintomatologia
dos pacientes com relacdo a essas questbes, sendo a maioria deles relativos a fatores
epidemiologicos como idade e sexo, além de fatores imunolégicos, como niveis de anticorpos
presentes no liquor ou de carga pré-viral dos pacientes (MATSUURA et al, 2016). Foi possivel,
contudo, encontrar um trabalho relatando a prevaléncia de depressdo nestes pacientes, sendo
esta de aproximadamente 38% (BOA-SORTE et al, 2015), enquanto os dados analisados
verificaram que 22,7% dos pacientes acompanhados no centro, com ou sem diagndstico
definido de HAM/TSP, eram diagnosticados também com depressdo. Ambos ndo acharam,
contudo, uma relacdo direta entre as duas comorbidades.

Em resumo, portanto, o que foi percebido no trabalho e corroborado pela literatura é que a
HAM/TSP ¢é uma patologia significativamente mais prevalente no sexo feminino (relacdo de
aproximadamente 3:1), na populacdo preta e que tem o inicio da sua manifestacdo ocorrendo
principalmente na faixa etaria entre os 40 e 50 anos de idade, com a fraqueza nos MMII como
seu principal sintoma inicial, e consequentemente a isso, a dificuldade em deambular como o
segundo, além do amplo acometimento motor do paciente ao longo do desenvolvimento da
doenca, com muitos dos pacientes evoluindo inclusive para a necessidade do uso de Orteses.
Além destes, sintomas de espasticidade em MMII, como hiperreflexia e sinal de Babinski
positivo sdo bastante caracteristicos desta populacdo, além da significativa presenca de
sintomas esfincterianos caracteristicos de lesbes medulares. Menos frequentemente, vemos
ainda quadros sensitivos, algicos e acometimento de MMSS. Notoriamente, o inicio de
acometimentos motores em MMII podem indicar, a longo prazo, uma tendéncia para a evolugdo

para a mielopatia completa, sendo, portanto, importante 0 acompanhamento cuidadoso dos
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pacientes que apresentarem essa sintomatologia, para que medidas possam ser tomadas para
protelar 0 méximo o desenvolvimento completo da patologia nesses individuos. Pode-se
perceber, inclusive, que os pacientes que vieram a completar a sintomatologia completa e
avancar para o diagnostico definido tiveram uma tendéncia a iniciar o seu acompanhamento no
servico um pouco mais cedo que aqueles que, mesmo ao final do acompanhamento, nao
confirmara o diagnostico definido.

Como foi possivel observar, a analise foi capaz de identificar o perfil caracteristicos
comumente encontrado entre os pacientes acometidos pela HAM/TSP, tendo sido achados
dados epidemioldgicos e clinicos na populacéo de Salvador similares aqueles encontrados em
outros centros. Contudo, € importante ressaltar que o trabalho teve, também, suas limitacdes.
Inicialmente, por se tratar de uma pesquisa retrospectiva, algumas informacGes acabavam por
ndo estar disponiveis em todos os prontuarios: raca/cor da maioria dos pacientes, idade no inicio
dos sintomas ou no diagnostico de HAM/TSP definido, além de, em alguns casos, quais foram
0s primeiros sintomas apresentados pelos pacientes foram alguns dos dados que ndo puderam
ser resgatados em todos os casos. Ainda, por ndo haver contato direto com o paciente, algumas
duvidas acerca da temporalidade e caracterizacdo de alguns dos sintomas também ndo puderam
ser coletadas, bem como ndo puderam ser resgatados alguns dos exames que seriam necessarios
para incluir ou para confirmar o diagnéstico de determinados individuos. Ainda, por se tratar
de um estudo que partiu de uma selecdo que ja havia sido triada para a investigacdo da
mielopatia, a incidéncia acabou por ser calculada por meio de uma amostra enviesada. Os
dados, contudo, mostraram com eficacia a evolucdo do diagndstico desses pacientes, bem como
seu perfil clinico e epidemiolégico.

Ainda assim, a partir da analise foi possivel ter um melhor entendimento da populacao
infectada pelo HTLV-1 que é afetada por essa comorbidades, 0s principais sinais e sintomas
que sdo apresentados por ela tanto na abertura do quadro de mielopatia quanto ao longo do
curso da doenca. Conforme outros estudos ja mostraram (MATSUURA et al, 2016), os
sintomas motores no inicio do desenvolvimento da comorbidades estdo associados a
progressdes mais rapidas no quadro dos pacientes ou a progressao final para o diagndstico
definido de HAM. Ainda, foi importante também entender a temporalidade entre o inicio dos
sintomas dos pacientes e 0 avanco até a mielopatia completa, para entdo ter seu diagnostico,
sendo possivel verificar que essa sintomatologia pode variar bastante, desde menos de um ano
até a sintomatologia completa e, consequentemente o diagnéstico de HAM/TSP definido, como
uma evolugdo mais morosa, podendo levar até 17 anos para que 0s sintomas completos fossem

encontrados no paciente ou seu diagnostico fosse definido, apesar da média deste acometimento
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ser muito mais breve, conforme foi demostrado. Ainda, o principal dado coletado ap6s essa
analise foi a grande incidéncia final de HAM/TSP nos pacientes infectados pelo virus HTLV-1
e gque apresentam algum sinal de mielopatia Foi demostrado que mais de 60% dos pacientes
que iniciarem o quadro sinais medulares, sejam estes completos ou incompletos, evoluirdo, em
algum momento, para o diagnostico definido da comorbidades, mostrando que esses sdo,
portanto, sinais importantes para inicio do acompanhamento precoce e atencioso destes
pacientes, na tentativa de retardar o maximo possivel a evolugdo completa da patologia, uma
vez que é uma comorbidades associada a outros comprometimentos da saude do paciente, além
do seu comprometimento funcional, visto que muitos dos pacientes acabam por perder sua
independéncia e necessitar pelo resto da vida da ajuda de terceiros para seus cuidados diarios e
realizacdo de funcdes habituais.

Algumas limitagdes podem ser citadas no presente estudo. O fato do critério de incluséo ter
limitado os casos de individuos infectados com HTLV-1 que realizaram o exame de LCR em
algum momento de avaliagdo provavelmente superestimou a incidéncia de HAM/TSP definido
na amostra, dado que, diante da dificuldade de execucao desse exame, 0s pacientes com quadro
clinico mais avancados com sinais completos de mielopatia, provavelmente, foram priorizados
em relacdo a realizacdo do exame, potencializando a ocorréncia do diagnéstico. Além disso, a
perda de seguimento, que comumente ocorre em coortes historicas, dado que ndo ha uma
estruturacdo para minimizar as perdas, potencializa o aumento do diagnostico dos pacientes que
tendem a evoluir com maior gravidade e velocidade. Independente destas constatacdes, o estudo
mostra o potencial de gravidade e evolucdo da mielopatia entre os pacientes com HTLV-A e
destaca para a necessidade de um acompanhamento continuo e multidisciplinar.

Apesar dos achados da analise, contudo, ao longo da coleta de literatura para embasamento
do presente trabalho, tornou-se evidente a necessidade de estudos atualizados sobre as
informacGes aqui coletadas, principalmente em referéncia ao perfil clinico destes pacientes.
Poucos foram os estudos realizados, nos ultimos cinco anos, que abordem a tematica do perfil
clinico dos pacientes com HAM/TSP, apesar desta ser a principal comorbidades associada ao
HTLV-1, um virus com acometimento significativo no Brasil e, principalmente, na Bahia.
Tornou-se clara, portanto, a necessidade de mais estudos para detalhar esse perfil clinico, com
uma populacdo maior e um periodo mais prolongado de estudo, principalmente com o
acompanhamento destes pacientes de forma prospectiva, e ndo retrospectiva, como foi feita
nesse estudo. Por fim, seria importante ainda a realizacdo de estudos que analisassem,

individualmente, os fatores aqui identificados e a relacdo destes com o tempo de progressao da
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patologia destes pacientes, para pontuar fatores associados a rapida, lenta ou ndo progressao da

patologia.
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7 CONCLUSAO

O estudo concluiu que a incidéncia de HAM/TSP nos pacientes do servico foi de 61,2%,
com predominio alteragdes motoras nesses individuos, principalmente fraqueza em MMII e
dificuldade para deambular, aléem de um maior acometimento da populagéo negra e feminina,
com inicio dos sintomas entre os 40 e 0s 49 anos, sendo o diagndstico realizado principalmente

entre 0s 50 e 0s 59 anos.

Como discutido, portanto, € possivel sugerir qual o principal perfil dos pacientes que
evoluirdo para o diagndéstico de HAM/TSP e a populacdo infectada pelo HTLV-1 que mais é
acometida pela comorbidade, além de seus principais sintomas. Assim, o presente trabalho,
além de corroborar com a literatura que mostra, em geral, um perfil similar, traz uma analise
epidemiologica mais atualizada, informacdo que se mostrava necessaria acerca do presente
tema. Essas informac6es nos apontam para o perfil de individuos que terd, possivelmente, um
pior prognostico quando se tem em mente a evolucdo para o diagnostico de HAM/TSP,
tornando assim clara a necessidade de uma maior atencéo e inicio de controle de sintomas e de
evolucao da doenca precoce a esses pacientes, visto que o desenvolvimento do quadro completo
de mielopatia pode ser extremamente disruptivo para a vida e a funcionalidade desses
individuos. Como foi pontuado inicialmente na revisdao para este trabalho, o HTLV-1 é uma
infeccdo extremamente negligenciada pelas politicas publicas de saude, e tais achados
demostram a importancia de trazer uma maior visibilidade a infecgcdo por esse patdgenos e uma
de suas principais consequéncias. No que diz respeito ao custo que esses pacientes podem
representar, por exemplo, um cuidado precoce gque pode ser feito nos pacientes que apresentam
o perfil clinico identificado neste trabalho, para que os ndo cheguem a ter sua funcionalidade

totalmente comprometida, 0 que pode ser muito mais onerosa ao sistema publico a longo prazo.

Ainda, algo que ficou evidente nos achados destes pacientes, principalmente naqueles que
terminaram seu acompanhamento ainda no diagnostico de HAM/TSP possivel, € muitas vezes,
mesmo individuos com o comprometimento completo de suas fun¢Ges medulares, podem nao
ter seu diagndstico estabelecido como HAM/TSP definido, visto que nem sempre eles terdo
acesso aos meios necessarios para tal, como a realizacdo de todos os exames que afastam outros
diagndsticos, como ressonancia magnética, dosagem de vitamina B12 etc. Alguns dos pacientes
sequer conseguem a realizacdo da pesquisa do virus no LCR, exame basico para a investigacéo
e definicdo do diagnostico de HAM. Tal achado é importante ndo s6 por levantar, mais uma
vez, a possibilidade de uma subnotificacdo da mielopatia associada ao HTLV-1, mas também

por evidenciar tamanho prejuizo a esses pacientes, visto que eles tem as mesmas necessidade e
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dificuldades funcionais que aqueles que conseguiram definir seu diagndstico, porém, sem o
fechamento definitivo deste status, acabam por ndo ter acesso aos auxilios governamentais aos
quais deveriam ter direito, uma vez que nao podem comprovar, a partir de relatérios médicos,
serem acometidos pela patologia. No que diz respeito aos cuidados com os individuos afetados
pela infeccdo pelo HTLV, e, consequentemente, possivelmente afetados pela paraparesia
tropical espastica, esses dados sdo de extrema importancia para auxiliar em sua luta por acesso

a qualidade de vida a qual eles tém direito.
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o desenvalvimenio de cincer conhecida. A infeccda por esie agente s daé por meio da contamiracdo par
fuidos corporais. Ha uma grande escasser de dades epidemiolégicos sobre a infecgia pelo HTLW-1 no
mundo. Salvador & a cidade gue apresenta a maior prevaléncia am casos de infecglio pala HTLV-1 &m iodo
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Objetivo da Pesquisa:

Dijativo Primano:

Cuaniificar & caracterizar o comporiamenio epidemioligico. progndstico e perfil clinico dos pacienles com
diagndslico de mislopatia associada ao HTLY-1 [HAMTSP).

Dbjelivos Secunddrios:

1. Identificar na amastra a densidade de incdéncia de HAMTSP definido, possivel ou providvel na amastra
de estuda.

2. Comparar a taxa de incidéncia de mislopalia de acordo com algumas caracleristicas: ssxos, idade = raca.
3. Idenlificar as principais caracteristicas presentes no guadro desles padenles, como primeiro sinloma,
tempa de sintoma alé o diagndstico & evoluglo do diagndstico dos pacienbes.
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compulador pessoal do pesquisador, o qual possui senha de acesso & nda & de uso compartilhado. Ainda,
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coleta, para que as pacientes ndo possam ser identificados em caso de perda do sigio.

Baneficios: Apesar de ndio haver beneficio direlo aos pacientes que bterfo suas informaches incluidas no
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embasam medidas de saide coletiva associadas a eles. Por meio da conclusio da incdéncia de HAMTEP
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comarbidade secundaria a infecgio, informagio de extrema impordncia, principalmente por e iratar de
uma palologia pouco explorada.
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Comentdrios e Consideragies sobre a Pesquisa

Metodalogia de Andlise de Dados:

A andlise de dados serd feila ravés de esludo estatistico, descrilive & comparaliva com os dados &
existentes na lileratura.

Metadalogia:

Trata de um esludo de Coorle histdrica retrospectva disgndslica onde serdo incluidos odos oz pronbudrios
dos pacientes porladores do wirus HTLV-1 acompanhadas no periodo escolhide, sende considerado o
desfecha de inferesse o diagndstico de HAMITSP nesies pacienies & a exposicio da comorbidade em
diferenies grupos de acordo com idade, sexo & oulras varidveis.

1.Populacio alvo: Os pacientes porladones de HTLW-1 acompanhados no centro no periodo de 2002 a 2022
.., s=ndo inchildo pacienbes de bodos os sexos, idades & varidveis niveis de )

2.Local do estudo: Centro Infegrativa Multidisciplinar de CHTLY, perencente ao Ambulatdrio Docente
Assisiencial da Escola Bahiana de Medicina & Sabde Publica [ADAB), localizado na prégria EBMSP,
unidade de Brolas, inslitusigio localizada na cidade de Salvador, Bahia, Brasl.

3 Periodo do estude:c 01/E2023 a culubro de 2023

4_Data previsla para inicio do esludo: com dala prevista para inicio em 01052023, pesquisadores afirmem
que A coleta sera iniciada mediante aprovacha do Consalho de Efica Pesquisa, com uma duragio esimada
de 8 meses,

&.Tamanho amostral do estudo: Nio serd realirade cilculo amostral visbo que o universo maximo de
individuos alendidos nesse parioda serd squsle uliizado para 3 andlise do trabalho. Pesguisadanes sstimam
uma amostra de 500 parfcpanies.

6.Tipo de dados: secundérios {proniudrios dos pacienies portadares do virus HTLY.1}

T.Colsta dos dados: Serdo revisados os pronludirios existenies na base de dados do CHTLY desde jansiro
de 2002 alé derembro de 2022 para a verficagio da incidéncia da HAMTSP como comorbidade nesia
amosira Todos o8 pacenies acompanhados no ambulaldno neste pericdo lerdo seus prontudrios slegiveis
para o estudo, desde que acompanhados no CHTLY no periodo de janeiro de 2002 a derembro de 2022,
tendo realizado wum ndmero minimo de 2 consultas de consultas.

Todas as dados oblidos a partir das pronbudrios presenies no sislema do CHTLVY serdo mantsdos em
computador pessoal & com acessa restrilo aos pesquisadones, com a garanlia do anonimato dos pacientes a
partir do uso apenas de seus numeros de registros para a identificacdo de suas informacies. Ademais,
tados os dadas serio apagados em um periodo de alé 05 anos apds o
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termina da pesquisa, conforme a narma exigida pelo Conselha. (informagio conlida ma broachura do rabalho,
rifio corsta na melodologia da PB_Informactes hisicas do projeto)

B.Critério de Exdusdoc Serdo excuidos da andlise agueles prontudnos em gue o pacienie ji havia ido o
diagndstico prévio de meslopalia, bem como pacienies porladares de HIV ou de oufras palologias gue
possam ser causa de mislopatia (lumores medulares, esderose miltipla, hipovitaminose de B12 ou folato,
rewn sifilis, legia: pas i famik ., | Iateral amiolréfica ou ainda mieliles aulcimunes ou
secundirias a infeccies por oulros virus). Ainda, aqueles pacientes gue nio apreseniam axames suficienies
para a realizagio do dagnistico de HAMTSP pelos ailérios de Castro & Cosla ndo serfo corsiderados nos
célculos de incidéncia do trabalho.

9.Tipo de andlize dos dados: A andlize de dados serd feila raves de eslude sstalizlico, descrilivo &
comparalive com os dados j@ existenles na literatura.

Confiramciio do Pescar: 8312112

Consideragbes sobre os Termos de apresentacio obrigatoria:

Folha de roslo: anexada, fobalmente preenchida, com assinatura do prol. Atson Cardos de Souza Fernandes
051 22022

Cronograma: Anexado. Inico de coleta maiaf2023

Ovpamento: firancamento proprio com valor tolal de R$1.200,00

TCLE/TALE: Propde dispensa, justificativa fa, ink gue yuisa lem cardber relrospecliva,
ratanda de um levantamento de dados junio a banco de prontudrios, os quais serdo mankidos em sigilo &
possuem a aulorizacio prévia da instiluicho onde a pesquisa serd realizada

Concluztes ou Pendéncias o Lista de Inadequacdes:

Apds a reardlise bicélica alraves da Resoluglio 466/12 CHEMS e demais documentos afins considera-se a
emenda ao projets APROVADA para conlinuidade da execugdo imediata de acordo com o aomograma
prapasta, lendo em vista que apresenta beneficios pobendciais a partir da sua sxecucio & representa risco
minime aos parfidpanies, respeitando os principios da aulonomia, da beneficénca, ndio maleficéncia, justica
& equidade.

Consideragtes Finais a critério do CEP:

O nida cumprimenio & Res. 26612 do CHN3MS relativo a0 envio de relaldios conforme transcrico implicard
ra impossibiidade de avaliacio de novos projeios desle pesquisador.
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* ¥l DO PESQUISADOR RESPOMSAVEL

1.1 = A responsabilidade do pesquisadar # indelegdvel & indeclindvel & compreende os aspecios élicos =
legais.

X2« Cabe an pasquisadar: aje bj(...)

¢ desenvol ver o projelo conforme: delineada;

d} elaborar & apresentar os relabdrios parciais & final;

&) apres=ntar dados solicitados peio CEP ou pela CONEP a qualquer mamenia;

) manter os dados da pesquisa em arquivo, fisioo ou digital, sob sua guarda e responsabikdade, por um
perioda de § anos apds o iermino da pesquisa;

@) encaminhar os resultados da pesquisa para publicagdo, com os devidos créditos aos pesquisadares
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associados & a0 pessoal lécnica inlegrante do prajelo; &
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