4) Saude

Como citar este artigo:

laniski LB, Azevedo MI, Weiblen C,
Stibbe PC, Tondolo JSM, Botton AS.
Perfil epidemiologico e terapeutico
de pacientes com criptococose
atendidos em hospital  escola
de Santa Maria/RS. Saude (Sta.
Maria). 2018; 44(2), 1-12.

Autor correspondente:

Lara Baccarin laniski

Codigo ORCID: https://orcid.
org/0000-0002-8855-9217
E-mail: larabaccarinehotmail.com
Telefone: (55) 999745079
Formacao Profissional:
Graduanda em Farmacia pela (o)
UFSM (SIGLA) que fica na cidade
de Santa Marig, estado do Rio
Crande do Sul, Pais Brasil.
Filiacao Institucional: Universidade
Federal de Santa Maria/UFSM
Link para o curriculo

Lattes: http//lattes.cnpa.

br/887 4675662403044
Endereco para correspondencia:
Rua: Coronel Niederauer n®: 814/
apto 402 Bairro: Centro Cidade:
Santa Maria Estado: RS CEP:
97015-120

Data de Submiss@o:
04/05/2018

Data de aceite:
18/08/2018

Conflito de Interesse: Nao ha
conflito de interesse

(G Bvr-Hc-nD

©
CCs

§ . CENTRODE
- CIENCIAS DA SAUDE
UFsM

Artigo Original

DOI: 10.5902/2236583432507

Perfil epidemiolégico e terapeutico de pacientes com
criptococose atendidos em hospital escola de Santa
Maria/RS*

Epidemiological and therapeutic profile of patients
with cryptococosis in the school hospital of Santa
Maria/RS

Lara B laniski, Maria Isabel Azevedo, Carla Weiblen, Paula Cristina Stibbe, Juliana S M

RESUMO

Criptococose é uma doenga flingica causada por leveduras do complexo Cryptococcus neoformans e
Cryptococcus gattii. Ainfecgéo geralmente ocorre através dainalagao dos basididsporos do fungo presente
no ambiente. Casos graves ocorrem devido & infecgéo do sistema nervoso central. A enfermidade possui
distribuicdo mundial, associada principalmente aos individuos imunocomprometidos, portadores do virus
da imunodeficiéncia humana (HIV). Este estudo objetivou verificar o perfil epidemioldgico e os protocolos
terapéuticos dos pacientes diagnosticados com criptococose no Hospital Universitario de Santa Maria
(Santa Maria, RS), no periodo de margo de 2010 a margo de 2017. Avaliaram-se 46 prontuarios clinicos,
sendo que o perfil dos pacientes observados foi predominantemente do sexo masculino, etnia branca,
faixa etaria de 31 a 50 anos, portadores de HIV, apresentando taxa de células CD4+<100 células/pL
e com forma clinica prevalente, a neurocriptococose. A associagdo de anfotericina B e fluconazol foi o
protocolo terapéutico adotado na maioria dos pacientes estudados.

Tondolo, S6nia de Avila Botton

Descritores: Cryptococcus spp.; Doengas fungicas; Diagnostico; Epidemiologia;

ABSTRACT

Cryptococcosis is a fungal disease caused by yeasts of the complex Cryptococcus neoformans and
Cryptococcus gattii. The infection usually occurs by inhaling the basidiospores of the fungus present
in the environment. Severe cases occur due to infection of the central nervous system. The disease
has a worldwide distribution, mainly associated to the immunocompromised individuals with human
immunodeficiency virus (HIV). This study aimed to verify the epidemiological profile and therapeutic
protocols of patients diagnosed with cryptococcosis at the Hospital Universitario de Santa Maria
(Santa Maria, RS), from March 2010 to March 2017. A total of 46 clinical records were evaluated,
the profile of the patients was predominantly Caucasian, aged between 31 and 50 years, with HIV,
presenting a CD4 + cell count <100 cells / L and with a prevalent clinical form neurocryptococcosis.
The combination of amphotericin B and fluconazole was the therapeutic protocol adopted in the
majority of patients studied.

Descriptors: Cryptococcus spp.; Fungal diseases; Diagnosis; Epidemiology.
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INTRODUCAO

A criptococose € uma infecgéo fungica oportunista de importancia mundial, sendo o seu agente etioldgico a le-
vedura Cryptococcus spp. O micro-organismo possui formato arredondado, sendo facilmente cultivado em temperaturas
de 30°C a 37°C, possuindo como principais fatores de viruléncia a presenca de capsula polissacaridica e a produgao de
melanina.’A infeccdo por esta levedura é adquirida através da via respiratdria, especialmente pela inalacdo dos basi-
didsporos infectantes, que podem causar infec¢do pulmonar e, por disseminagdo hematogénica, atingir outros érgéos.
Devido ao tropismo de cepas do agente etiologico pelo sistema nervoso central (SNC) do individuo infectado, o fungo
pode estabelecer a forma clinica de neurocriptococose, a qual é associada a elevada taxa de mortalidade.?

Os pacientes imunodeprimidos séo os mais acometidos pela doenca em relagéo aos individuos imunocompe-
tentes. A infecg@o pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV) e o estabelecimento de infecgbes oportunistas conco-
mitantes corroboram para a debilidade do sistema imunoldgico do hospedeiro, possibilitando que infecgdes graves por
Cryptococcus spp., possam se desenvolver.®

Embora o género Cryptococcus contenha muitas espécies, a maioria das infecgdes em humanos € causada por
Cryptococcus neoformans e Cryptococcus gattii. Sendo que o primeiro € associado aos habitats urbanos onde circulam
pombos enquanto que C. gattii, esta principalmente relacionado a locais com a presenca de eucaliptos. As espécies
deste micro-organismo sdo caracterizadas com base na especificidade antigénica do polissacarideo capsular, diferen-
ciando-se em cinco sorotipos existentes. C. neoformans predomina nas infec¢des em imunodeprimidos, sendo composto
pela variedade grubii (sorotipo A), variedade neoformans (sorotipo D) e um hibrido (sorotipo AD). C. gattii acomete os
individuos imunocompetentes e apresenta sorotipos B e C.*

O diagndstico da criptococose é essencialmente clinico e laboratorial. As técnicas utilizadas incluem o exame
direto, com isolamento do agente etioldgico, seguido de provas bioquimicas para identificagdo da levedura e a pesquisa
de antigenos circulantes.?® As amostras utilizadas para o diagnostico normalmente empregam o liquido céfalo-raquidiano
(LCR), urina, pungdo da medula 6ssea, fragmentos de tecidos obtidos em bi6psia, lavado bronquico e as secregdes de
lesdes cutaneas.® O diagnostico molecular auxilia a diferenciar as espécies envolvidas, porém néao é empregado na rotina
de muitos laboratorios de microbiologia, uma vez que, exige laboratorio e pessoal especializados.*

Héa poucos estudos sobre a criptococose na regido central do Rio Grande do Sul. Sendo assim, esta pesquisa
objetivou verificar o perfil epidemioldgico e os principais tratamentos empregados nos individuos acometidos por essa
relevante micose, que foram atendidos no Hospital Universitario de Santa Maria, RS. Ressalta-se que é de extrema

importancia conhecer o perfil dos pacientes acometidos por esta infec¢do grave e oportunista.
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METODOLOGIA

Estudo epidemiolégico, retrospectivo, descritivo e analitico utilizando amostras de conveniéncia, envolvendo
pacientes diagnosticados com criptococose no Hospital Universitario de Santa Maria (HUSM), no periodo de margo de
2010 a margo de 2017.

Realizou-se a pesquisa do perfil epidemiologico dos pacientes a partir da leitura exploratéria dos prontuarios
registrados no Laboratério de Micologia e dos prontuérios médicos armazenados no HUSM. Os dados coletados foram
registrados em uma ficha individual, a qual incluiu as seguintes variaveis: municipio de procedéncia, sexo, etnia, idade,
apresentacéo clinica, comorbidades, exames laboratoriais e evolugdo da doencga. Adicionalmente, registraram-se 0s
protocolos terapéuticos de cada individuo.

As informagdes foram armazenadas em um banco de dados, utilizando-se o software Excel (Windows) e subse-
quentemente foram analisadas através do teste qui-quadrado no software Sigma Plot v.12.5 para determinag&o do valor
de p e, assim, verificar a significancia estatistica (p < 0,05).

A pesquisa obteve aprovacédo da Geréncia de Ensino Pesquisa e Extensdo (GEP) do Hospital Universitario de
Santa Maria e seguiu os preceitos éticos da Resolugao 466/12 do Conselho Nacional de Satde (CNS), para a realizagéo
de pesquisa envolvendo seres humanos, com aprovagdo no Comité de Etica de Pesquisa da Universidade Federal de

Santa Maria (UFSM), sob parecer consubstanciado de n° 2.271.294 e CAAE n° 73045617.3.0000.5346.

RESULTADOS E DISCUSSAO

No periodo analisado, 74 individuos obtiveram o diagndstico para criptococose, identificados no laboratério atra-
vés das técnicas de exame direto e/ou cultura para Cryptococcus spp., ndo sendo diferenciada a espécie da levedura.
No entanto, 28 prontuarios de pacientes ndo foram incluidos no estudo, pois n&o foram encontrados nos arquivos do HUSM.
Sendo assim, um total de 46 prontuérios foi analisado nesta pesquisa. Adicionalmente, dos 46 prontuarios, avaliados
muitos apresentavam informagdes incompletas, o que limitou a anélise por completo de todos os dados.

Dos pacientes atendidos e diagnosticados com criptococose no HUSM, foi observado maior nimero de pacien-
tes naturais da cidade de Santa Maria (60,87%, 28/46) (Tabela 1). Tal fato deve estar relacionado a facilidade de acesso

ao Hospital devido a proximidade geografica desses pacientes.
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Tabela 1- Casos de criptococose (n=46) de acordo com a cidade de procedéncia de cada paciente atendido no

Hospital Universitario de Santa Maria, no periodo de margo de 2010 a marco de 2017.

Procedéncia N° de casos Porcentagem (%)
Cacequi 01 2,17
Formigueiro 01 2,17
Julio de Castilhos 02 4,35
Quarai 01 2,17
Santa Flora 01 2,17
Santa Maria 28 60,87
Santiago 02 4,35
Santo Angelo 01 2,17
Sem procedéncia definida 01 2,17
Sao Borja 02 4,35
Sao Martinho da Serra 01 2,17
Sao Pedro do Sul 01 2,17
Sao Sepé 02 4,35
Sao Vicente do Sul 02 4,35

TOTAL 46 100

A tabela 2, apresenta as variaveis analisadas as quais envolve sexo, etnia e idade dos pacientes incluidos no
estudo. Na pesquisa constatou-se que 60,87% (28/46) pacientes eram do sexo masculino, 82,61% (38/46) eram de etnia
branca, e em relagéo a idade ha o predominio entre 31 e 50 anos entre ambos 0s sexos.

Segundo dados publicados no Consenso Brasileiro de Criptococose em 2008, 78% dos casos de infec¢do estu-
dados s&@o no sexo masculino, assim como dados obtidos pelo Ibero American Cryptococcal Study Group em 2003, o qual
apresenta incidéncia de 5,1 vezes maior em homens do que em mulheres, 213 Amaior ocoréncia em homens também foi relacionada
a outras micoses sistémicas, como a paracoccidioidomicose.™ E plausivel que os hormdnios femininos tenham um papel
importante na defesa do organismo contra Cryptococcus sp. como demonstra um estudo realizado com camundongos,
no qual, as fémeas infectadas com C. neoformans produziam maiores niveis de citocinas no plasma e niveis maiores de
fator de necrose tumoral (TNF) e interferon gama (IFN-y) no sangue e no bago, quando comparadas com os machos."

Estudos realizados no Rio Grande do Sul”® concordam que ha uma prevaléncia da doenga em pessoas de etnia
branca, entretanto, estudo realizado nos Estados Unidog® descreve umpredominio da doenca emy afro-americanos. Essas divergéncias
podem ser reflexo do acesso ao sistema de saude das diferentes populagdes em que ocorreu os estudos e da discor-
dancia em relagéo a defini¢do das etnias.® Sendo assim, ainda, ndo ha uma relagéo clara entre etnias e a criptococose.

Em relagdo a faixa etaria, autores pesquisando a criptococose observaram na Franga'® individuos do sexo femi-
nino com idade de 33 anos e entre o0 sexo masculino, 36 anos. Enquanto que na Australig" ol obsevadaumamédaetdriade 36 8 gnog
entre os homens e 47,7 entre as mulheres. Os valores relatados foram semelhantes aos do presente estudo (Tabela 2).

Interessantemente, ap6s a descoberta da terapia antirretroviral (TARV), pesquisadores relataram que a média da idade
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dos pacientes diagnosticados com criptococose na Franga tem aumentado.

Tabela 2 — Sexo, faixa etaria e etnia dos pacientes com criptococose (n=46) atendidos
no Hospital Universitario de Santa Maria, no periodo de margo de 2010 a margo de

2017.
Feminino Masculino
N° de Porcentagem (%) N° de Porcentagem (%)
pacientes pacientes
Sexo 18 39,13 28 60,87
Faixa
etaria(anos)

<20 00 00 01 3,57
21-30 04 22,22 06 21,43
31-40 03 16,67 10 35,71
41-50 07 38,89 09 32,14
51-60 01 5,55 02 7,15
61-70 03 16,67 00 00
TOTAL 18 100 28 100

Etnia
Amarelo 01 2,17 00 0,00
Branco 15 32,61 23 50,00
Negro 00 0,00 01 2,17
Pardo 02 4,35 02 4,35
Nada consta 00 0,00 02 4,35
TOTAL 18 39,13 28 60,87

Qui-quadrado 6,09; p= 0,28.

Com relagao aos sinais clinicos, na figura 1 & possivel verificar a presenga dos principais sinais clinicos reporta-
dos pelos pacientes com criptococose atendidos no HUSM. No que se refere a presenca de comorbidades, nos prontua-
rios dos pacientes analisados foi possivel evidenciar o relato da ocorréncia concomitante de HIV (84,78%, 39/46), infec-
¢Oes bacterianas (26,09%, 12/46), neurotoxoplasmose (10,87%, 05/46), insuficiéncia renal (10,87%, 05/46), hiptensao
arterial sistémica (8,70%, 04/46), hepatites (8,70%, 04/46), diabetes mellitus (6,52%, 03/46), carcinomas (4,35%, 02/46)
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e convulsdes (4,35%, 02/46).

Neste estudo foi possivel verificar que 65,23% (30/46) dos pacientes apresentaram cefaléia e 36,96% (17/46)
febre (Figura 1). Os sinais reportados estdo de acordo com o Consenso de Criptococose de 2008, o qual, referéncia
estes sinais clinicos em 76% e 65% dos casos. 2Na Espanha, no Hospital Universitario Virgen Del Rocio, Sevilla, uma
investigacao realizada no servigo de neurologia também constatou como sinais clinicos mais frequentes cefaléia (88%)
e febre (68%) nos individuos com diagndstico de criptococose.

O conhecimento dos principais sinais clinicos apresentados torna-se importantes na criptococose, uma vez que,
isolados deste fungo possuem afinidade pelo SNC, provavelmente pela alta concentragdo de nutrientes assimilaveis,
falta de atividade do sistema complemento e fraca ou ausente resposta inflamatoria no tecido cerebral. A abundancia de
catecolaminas no cérebro pode ser utilizada pelo fungo para sintese de melanina, fator de viruléncia associado a este
micro-organismo. "’

Em relagdo as comorbidades associadas a criptococose, os pacientes imunodeprimidos, principalmente HIV
positivos, devem receber uma atengéo redobrada em relagdo aos sintomas apresentados, uma vez que, sinais clinicos
como confusdo mental e alteragdes cognitivas podem ser sinal de meningite.” Observou-se nos pacientes estudados,
17,39% (08/46) relatos de confusdo mental. Sendo importante salientar que episddios de neurocriptococose podem oca-

sionar importantes e graves sequelas.

M Porcentagem (%) & N° de casos

Vomito EEpp— 28,26
Tosse g 17,39
Tontura e 6,52
Niusea S 23,91
Fraqueza [y 6.52
Febre ™77 4 36,96
Emagrecimento [sgesd 10,87
Dores musculares —[—— 19,57
Dispneia [ 13,04
Confusdo mental gl 17.39
Cefalela T 10 $ 65,23
Alteragio visual ey 8.7

Figura 1: Sinais clinicos apresentados pelos pacientes (n=46) com diagndstico de criptococose atendidos no

Hospital Universitario de Santa Maria, no periodo de margo de 2010 a margo de 2017.
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Previamente, outros estudos descreveram a criptococose como pleomorfica, possuindo acentuado tropismo pelo
SNC, normalmente manifestando-se como neurocriptococose em humanos, sendo a imunossupressao celular o principal
fator predisponente.’ A relagdo entre neurocriptococose e HIV é descrita, e enfatiza a imunossupressao do paciente
como um importante fator na determinacéo da forma clinica da doenca.'

A ocorréncia de pacientes com HIV/AIDS e neurocriptococose encontradas nesta pesquisa (39/46, 84,78%) foi
estatisticamente significativa (Qui-quadrado 9,019; p=0,01), uma vez que, 82,05% (32/39) pacientes HIV positivo apre-
sentam a neurocriptococose como forma clinica predominante (Tabela 3).

Tabela 3 - Distribuigéo dos casos de criptococose diagnosticada em pacientes (n= 46) testados para o virus da

imunodeficiéncia adquirida (HIV) atendidos no HUSM durante o periodo de margo de 2010 a margo de 2017.

HIV Diagnostico
Criptococose Neurocripto- Criptococose Pulmonar
Disseminada cocose
Negativo (n=07) 04 02 01
Positivo (n=39) 05 32 02
TOTAL (n=46) 09 34 03

Qui-quadrado 9,019; p = 0,01.

Doengas oportunistas como a criptococose tém importéncia mundial, concomitante com a disseminagdo do HIV.
Ressalta-se que os pacientes acometidos com HIV/AIDS e criptococose nasceram e cresceram na mesma época do
surgimento e expansao desta doenga imunossupressora. Porém, ao longo dos anos, observa-se que ocorreram mudan-
¢as no comportamento da populagao, no contexto de sexualidade e relacionamentos, crescendo o numero das doengas
oportunistas.®

Dados da Secretaria de Saude do Estado do Rio Grande do Sul de 2016, mencionaram que 30,8% dos habitan-
tes de Santa Maria sdo portadores do virus do HIV.% E oportuno ressaltar que, na maioria das vezes, os individuos ndo
procuram os servigos de saude por medo ou desconhecimento da doenga. Neste estudo pode-se inferir que a neurocrip-
tococose € uma doenga fortemente relacionada a imunossupressao do paciente HIV soropositivo. Desta forma, torna-se
importante que o diagndstico da HIV/AIDS seja realizado de forma rapida e precisa, para que se possam evitar sequelas
e até mesmo a morte do individuo devido as infecgdes oportunistas.

Apesar do diagnéstico laboratorial poder ser realizado utilizando diferentes amostras clinicas;® no corrente estu-
do observou-se que 78% (36/46) dos prontuarios informavam o diagnéstico laboratorial de Cryptococcus sp., realizado

através de cultivo de liquor. Além disso, em 22% (10/46) dos individuos foram utilizados amostras oriundas de sangue
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periférico, urina, biopsia de tecidos ou lavado bronquio alveolar para anélise clinica e confirmagéo do diagndstico.
Pacientes com baixos niveis de células CD4* geralmente apresentam maior nimero de recidivas de criptococose,
uma vez que, a imunidade encontra-se reduzida.'®?' Entretanto, no presente estudo observou-se que 66,67% (26/39) dos
pacientes apresentavam baixos niveis de células CD4*<100 células/uL, 53,85% (21/39) n&o utilizavam terapia antirretro-
viral (TARV) e apresentaram 15,38% (06/39) de recidivas (tabela 4), discordando dos dados da literatura encontrada.'s?'.
A neurocriptococose apresenta uma estreita relagdo com o HIV/AIDS, uma vez que a AIDS leva a um imunocomprome-
timento, apresentando niveis de células CD4*<100 células/uL, sendo este fator predisponente para a instalagéo desta
forma clinica. Os sete pacientes HIV/AIDS negativos da presente pesquisa, apresentavam outras doengas de base como
carcinoma e Diabetes mellitus que também s&o fatores predisponentes para a infecgdo oportunista por Cryptococcus sp.
Numa pesquisa anterior foi demonstrado que pacientes imunocompetentes apresentaram criptococose pulmonar como
principal forma clinica.?? Todavia, neste estudo, foi possivel evidenciar 57,14% (04/07) de casos reportando a presenca

da criptococose disseminada (Qui-quadrado 9,019; p = 0,01).

Tabela 4 — Descrigao das caracteristicas clinicas de pacientes portadores de HIV/AIDS
com criptococose (n=39) atendidos no HUSM no periodo de margo de 2010 a margo

de 2017.

Niveis de Células N° de pacientes Porcentagem (%)
CD4" (células/uL)

>100 07 17,95
<100 26 66,67
Nada consta 06 15,38
TARV*

Sim 15 38,46
Nao 21 53,85
Nada consta 03 7,69
Recidivas

Sim 06 15,38
Nao 33 84,62

*Pds a terapia antirretroviral (TARV)
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Logo apos a confirmacao do diagndstico, o tratamento de criptococose baseia-se no emprego, principalmente,
de farmacos antifungicos da classe dos azois, anfotericina B e anfotericina B lipidica, de uso isolado ou em combina-
coes."” A administragdo de anfotericina B esta associada a neurotoxicidade, nefrotoxicidade e hepatotoxicidade, além
de outros efeitos adversos.” A realizagdo de combinagdes entre anfotericina B e 5-flucitosina ou azéis demonstraram
uma reducéo na toxicidade, contudo, a 5-flucitosina néo se encontra mais disponivel no Brasil devido a sua mielotoxici-
dade.?*#Q fluconazol tem sido a droga de escolha no tratamento de criptococose com sinais clinicos leves e moderados.
Entretanto, a resisténcia a esta droga ¢ possivel sobretudo durante tratamentos supressivos prolongados."? No presente
estudo, verificou-se que a associagao de anfotericina B e fluconazol (61%) foi o tratamento com maior prescri¢éo para 0s
pacientes (Figura 2), corroborando com dados da literatura, que independente da espécie de Criptococcus encontrada,
o tratamento para criptococose invariavelmente é o mesmo. Para 11% (23/46) dos pacientes ndo obtivemos dados sobre
o tratamento utilizado, devido ocorréncia de ébito no dia da realizagdo do exame ou o paciente ndo aceitou a internagao

para o devido tratamento.

11%

m Anfotericina B
m Fluconazol
61% Anfotericina B +

Fluconazol
Nada consta

Figura 2: Tratamentos antifingicos prescritos nos casos de criptococose (n= 46) atendidos no HUSM durante o

periodo de margo de 2010 a margo de 2017.

A criptococose sob as suas variadas formas clinicas, possui elevada taxa de mortalidade, devido seu agente
etiologico apresentar rapida multiplicagdo e quadro clinico semelhante a diversas enfermidades. De acordo com alguns
estudos, cerca de 50% da mortalidade de pacientes com HIV/AIDS tem associagéo direta com a criptococose.?

De acordo com o desfecho clinico, 23/46 (50,0%) pacientes receberam alta hospitalar em condi¢des de melhora
clinica, visto que, permaneceram realizando o tratamento por no minimo um ano. Dos prontuarios analisados, 83,33%
(15/18) que evoluiram a ébito eram imunodeprimidos, ou seja, possuiam uma doenca de base, principalmente HIV/AIDS,

concordando com estudos previamente publicados. '#2Em 10,87% (05/46) dos pacientes estudados, ndo se obtiveram
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informagdes do seu desfecho clinico. Infelizmente, nesta pesquisa, nédo foi possivel identificar a espécie de Cryptococcus
que acometeu os pacientes, desta forma permanecemos impossibilitados de afirmar qual espécie causou a infecgao

fungica e qual estaria relacionada ao maior numero de 6bitos.

CONCLUSAO

Na populagao estudada, houve um maior predominio da criptococose na forma clinica de neurocriptococose, em
pacientes oriundos de Santa Maria, do sexo masculino, etnia branca, correspondendo a faixa etaria adulta e HIV posi-
tivos. Independente da espécie da levedura e do estado clinico do paciente, o tratamento utilizado foi o mesmo, sendo
empregado o uso de anfotericina B e associagdes.

Por se tratar de um estudo retrospectivo, ao realizar a busca por informagdes nos prontuarios clinicos percebeu-
se que parte dos elementos foram ignorados no momento da coleta de dados. Estes inviabilizaram a analise de parte das
informagdes que poderiam ser significativas para a pesquisa, visto que, ndo € possivel intervir nos dados disponiveis.
Assim, realizar treinamento dos profissionais para preenchimento adequado das fichas e dos prontuarios, afim de
que futuramente, outros pesquisadores possam obter dados completos e fidedignos é de extrema importancia. Essas
informagdes podem possibilitar agdes de salide que minimizem os agravos, além de possibilitar estratégias de combate

e prevengado, uma vez identificadas as populagdes vulneraveis e os fatores de risco.
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