<% UEG

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE GOIAS
CAMPUS ANAPOLIS DE CIENCIAS EXATAS E TECNOLOGICAS
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO STRICTO SENSU EM CIENCIAS APLICADAS A
PRODUTOS PARA SAUDE

“Hanseniase: o que esta sendo eliminado?”

NATALIA LOPES ALVES

ANAPOLIS - GO
2018



NATALIA LOPES ALVES

""Hanseniase: o que esta sendo "eliminado"?"

Disserta¢do apresentada ao programa de Pos-graduagio
Stricto sensu em Ciéncias Aplicadas a Produtos para
Saude da Universidade Estadual de Goids como
requisito para defesa de Mestrado.

Area de concentragdo: Pesquisa e Obtengdo de Produtos
Naturais e Sintéticos.

Linha de Pesquisa 1: Pesquisa e Desenvolvimento de
Produtos para a Saude.

Orientador: Prof. Dr. Lucas Henrique Ferreira Sampaio.

ANAPOLIS — GO
2018



Coloque aqui a

///////
///////

7/////

/7
//////////%//




Dedico este trabalho a minha mae, Luceni Lopes
e minha irma Sara Camile, pelo incalculavel
esforgo e capacidade de acreditar no meu
crescimento pessoal e profissional. A minha
querida companheira Leticia pelo amor,
compreensdo, paciéncia e inesgotavel ajuda
durante todo o processo. E a todos que

acreditaram no meu potencial.



AGRADECIMENTOS

Primeiramente, agradeco aos orgdos financiadores que viabilizaram a execucao desta
pesquisa: UEG (bolsa desenvolvimento institucional III — 8 meses) e CAPES (bolsa de
mestrado — 1 ano). Agrade¢o ao meu Orientador, Lucas Henrique, por ter aceitado mais um
desafio, e nunca ter desistido em meio as dificuldades que surgem, por ser humanamente
responsavel e atencioso. Eu ndo teria chegado até aqui sem o seu apoio € a sua esposa
Fernanda Carneiro pelas inimeras contribui¢des a pesquisa. Obrigada!

A minha mée, que é responséavel por todas as minhas vitdrias, e por todo zelo que teve
por mim durante toda a minha vida, que superou as barreiras da distancia para que este sonho
fosse realizado e que nunca perdeu a fé em mim. Que gerou uma irma maravilhosa, que
sempre me apoiou em todas as circunstancias da vida, sendo minha amiga, irma e cimplice.
Sara, devo a vocé enorme parcela de tudo que sou. A Ninha te ama muito.

Ao Paulo, Kaique, Kalebe, Quézia, Camila, Yzadora, e Iara, porque sao os melhores
amigos que alguém pode ter.

Aos colegas e parceiros do Laboratorio de Imunologia Molecular, Camila, Gabriela e
Chalita pelo companheirismo, dedicacdo e cumplicidade e principalmente pelas trocas de
conhecimentos, experiéncia. Aos colegas do laboratdrio de Ficologia, Ana Paula e Jodo Paulo,
que inumeras vezes compartilharam conhecimento e prestaram socorro nas analises
estatisticas.

A todos os professores que tive ao longo de minha jornada estudantil. A UEG campus
Ipora, meu bercario académico, onde firmei minhas primeiras raizes. A UEG campus
Laranjeiras, que esteve sempre a disposi¢do com o Laboratério de Imunologia e todos os
servidores que nos aceitaram com todo carinho e respeito. E a UEG campus Henrique
Santillo, sede do Programa de Mestrado, que desde o inicio do processo, deu todo suporte
técnico aos académicos.

Por fim e ndo menos importante, agradeco a Deus por tudo que tenho e sou, Ele que
me fortalece, me da saide e sabedoria. Sou eternamente grata a Ele por ter colocado um
grande amor em meu caminho. Amor esse que esta ao meu lado todo tempo, me ajudando em
todos os aspectos. Se nao fosse por vocé eu nao estaria aqui. Amo-te, Leticia Silva. Através
de vocé, eu pude ter uma segunda familia, e com isso ndo posso deixar de agradecer a familia

Oliveira, em especial a Sr*. Lindaura e o Sr. Bertoldo, pelo carinho sincero.



“A ciéncia sem a religido ¢ manca, a religido sem a ciéncia ¢ cega.”

Albert Einstein



RESUMO

A OMS declarou, em 2005, que a hanseniase ndo era mais um problema de saude publica
global, porém varios paises continuam sendo endémicos para a doenca. Este ¢ o caso do
Brasil. O Pais que tem maior prevaléncia mundial e o segundo maior niimero absoluto de
casos da doenca, atras apenas da India. Muitos especialistas temem que esta declaragdo da
OMS acarrete uma diminui¢do do fomento das pesquisas em hanseniase, o que,
consequentemente, levaria a reducdo da producao cientifica na area e o surgimento de um
novo descontrole epidemioldgico da doenca. Este trabalho objetivou a realizacdo de uma
analise cienciométrica das produgdes cientificas sobre hanseniase, no periodo de 1997 a 2016,
no portal de pesquisa Web of Science (ISI). Para isso, foram usados os termos de busca
“M*leprae” OR “leprosy”. As buscas foram refinadas por “tipos de documento” e “categorias
do Web of Science”. Foram encontrados e analisados 6031 trabalhos, publicados, sobre a
hanseniase no decorrer desses 20 anos. Considerando o numero absoluto de trabalhos sobre
hanseniase, se percebe uma clara tendéncia de queda ao longo do periodo. O trabalho
também mostra uma redu¢do na quantidade de trabalhos produzidos pelos EUA e paises
europeus, que eram os locais que mais desenvolviam pesquisas de ponta na area de
hansenologia. As anélises mostram que a diminui¢do do fomento realmente pode ter afetado a
produgdo cientifica da area. Uma forma de equilibrar o sucesso nos resultados de grandes
pesquisas cientificas seria definindo politicas de cunho nacional, ou mesmo internacional, de
fomento a ciéncia e a pesquisa de longo prazo. No caso da Hanseniase que tem uma longa
trajetoria, acredita-se que uma proposta nesse sentido manteria o ranking de pesquisas e
producdes sobre o tema em um patamar satisfatorio.

Palavras-chave: Cienciometria. Mycobacterium leprae. Doenga de Hansen.



ABSTRACT

Although WHO declared in 2005 that leprosy was no longer a global public health problem,
several countries remain hyperendemic for the disease. This is the case of Brazil, which has
the highest world prevalence and the second largest absolute number of cases of the disease,
behind only India. Many researchers fear that this WHO statement will lead to a decrease in
the promotion of leprosy research, which would lead to a reduction in scientific production in
the area and the possibility of new epidemiological outbreak of the disease. This work aimed
to carry out a scientometric analysis of the academic productions on leprosy, from 1997 to
2016, in the Web of Science (ISI) research portal. The search terms "M * leprae" OR
"leprosy" were used. The searches were refined by "document types" and "Web of Science
categories". GraphPad Prism 05 software was used to sort and analyze the data. They were
reported, during the 20 years analyzed, 6031 published works on leprosy. A drop in scientific
production could be observed until 2006, followed by a rise trend between 2011 and 2016.
However, when a direct relationship is made between the total amount of work available in
the ISI, year by year, and total published articles on leprosy, there is a clear downward trend
over the 20 years analyzed. The work also shows a reduction in the amount of work produced
by the US and European countries, which were the sites that most developed the leading
research in the area of leprosy. The analysis shows that the decrease in funding may actually
have affected the scientific production of the area, since a country does not only science with
financial investment in scientists and laboratories, they are necessary, but they are not enough.
One way to balance success in the results of large-scale scientific research would be to define
national or even international policies to foster science and long-term research. In the case of
leprosy that has a long history, it is believed that a proposal in this sense would maintain the
ranking of researches and productions on the subject at a satisfactory level.

Key-words: Scientometry. Mycobacterium leprae. Hansen's disease
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1. INTRODUCAO

A hanseniase ¢ uma doenga granulomatosa de carater infeccioso causada pelo bacilo
Mycobacterium leprae. A doenga acomete principalmente o sistema nervoso periférico e a
pele, porém pode agredir qualquer 6rgao do corpo (FORBES et al., 2018; SCOLLARD et al.,
2006). Este comprometimento do sistema nervoso pode provocar incapacidades e
deformidades fisicas permanentes. Lesdes de pele com perda de sensibilidade tatil, dolorosa e
térmica sdo os mais comuns e notaveis sintomas da hanseniase. Estas lesdes de pele podem se
revelar como manchas, placas, infiltragdo cutanea, nédulos (crescimentos anormais na pele ou
qualquer tecido do corpo que formam elevagdes), tubérculos (lesdes solidas, elevadas, que
deixam tecido cicatricial apds a sua melhoria), alopecia (reducdo parcial ou total de pelos ou
cabelos em uma determinada area de pele), madarose (perda ou queda de cilios), triquiase

(quando os cilios crescem com desvio para dentro do globo ocular) e lesdes de mucosa

(RIDLEY & JOPLING, 1966).

A doenga ¢ transmitida de pessoa para pessoa pelo contato proximo e prolongado com
pacientes sem tratamento. O principal meio de transmissao e porta de entrada do bacilo sdo as
vias aéreas superiores (RIDLEY, 1955). Pessoas afetadas pela hanseniase, ainda hoje, sao
vitimas do estigma e da discriminac¢do, o que surte grande efeito negativo quando se trata de
diagnodstico e acompanhamento durante o tratamento, além de criar, com isso, uma barreira
social. Todos esses fatores somados culminam no atraso do diagnostico e compila na

transmissao da infec¢ao nas familias e nas comunidades (WHO, 2016).

A hanseniase ¢ vista como uma doenca em fase de eliminacdo em vdrias partes do
mundo, como na Europa e nos Estados Unidos da América (EUA), pela diminuicdo da
prevaléncia global nos ultimos anos (WHO, 2008). Entretanto, a doenga continua a ser um
grande problema de saude publica no Brasil, pais que apresenta taxa de prevaléncia em torno
de 6,4 casos por 10.000 habitantes, somando 22.710 casos em 2017. Ou seja, taxa 6,4 vezes
maior que o recomendado pela Organizagdo Mundial de Saude (<1 caso por 10 mil
habitantes). Este alto nimero de casos, faz com que o Brasil s6 perca para a India
(prevaléncia de 88.166 casos em 2017), em numero de casos novos absolutos da doenga, em

todo o mundo (WHO, 2017).

A poliquimioterapia (PQT) ¢ o tratamento especifico para hanseniase, prescrito pela
OMS (Organizagao Mundial de Saude) e recomendado pelo Ministério da Saude. Trata-se de
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uma combinacdo de Rifampicina, Dapsona e Clofazimina, que evita a resisténcia
medicamentosa do bacilo causador da doenca (GOULART et al.,2002). O sucesso da PQT,
comprovado pela clinica durante os anos posteriores a introdugdo, culminou na aprovacao da
resolucao “Elimina¢ao da doenca de Hansen como um problema de satde publica” pela OMS
em 1991. Com afirmac¢des muito otimistas: “Para eliminar a hanseniase, precisamos detectar
todos os pacientes e cura-los com a PQT” (WHO, 2000). Resultado disso foi que, em meados
de 2004, a hanseniase passou a ser uma doenga considerada “controlada” sob o ponto de vista

da saude publica, em quase todo o mundo (WHO, 2016).

Uma nova area da ciéncia da informag¢ao vem se desenvolvendo no decorrer dos anos,
proporcionando muita facilidade para pesquisas de cunho quantitativo. Esta drea permeia
analises sobre determinados temas cujos resultados sdo obtidos por um banco de dados que ¢
capaz de fornecer inumeras informacodes através de publicagdes cientificas, de forma aleatoria
ou mesmo especificas. E conhecida como cienciometria e tem como objetivo avaliar de forma
quantitativa as informacdes resultantes de publicagdes e citagcdes entre as publicagdes (LIMA,

2007).

Cienciometria, no inglés scientometrics, € no russo naukometrya, surgiu na antiga
URSS (Unido das Republicas Socialistas Soviéticas) e alcancou renome internacional com o
surgimento do periddico hungaro Scientometrics em 1977. Esta nova area € vista como a
ciéncia que estuda os niveis cientificos que aplica valores quantitativos a um periddico,
pesquisa, ou mesmo pesquisador (VANTI, 2002). Estudos desse porte tém permitido ilustrar
a amplitude e a natureza das atividades de pesquisa desenvolvidas em diversas areas do
conhecimento, em varios paises, instituicoes e pesquisadores, assim também como medir a
disseminagdo do conhecimento cientifico e o fluxo de informagdo sob perspectivas diversas.

(NORONHA et al., 2000).

Percebe-se uma importincia, cada vez maior, de trabalhos que quantifiquem a
pesquisa e a publicacdo cientifica de doengas negligenciadas. Como a hanseniase ¢, hoje, uma
doenca considerada controlada nos paises mais ricos e desenvolvidos, € possivel levantar a
hipdtese de que a producdo cientifica nesta area poderia ter sofrido uma redugdo ao passar dos
anos. Fine (2007) previu que a pesquisa cientifica acerca de hanseniase sofreria o impacto que
algumas estratégias da OMS causariam com os pronunciamentos precipitados de eliminagao
da doenga a nivel global. Paul Fine (2007), assim como Scollard (2006), diziam que ndo
haveriam financiadores, tampouco novos pesquisadores que seriam atraidos & uma doenga

oficialmente dita como "eliminada", mesmo que esta ainda circule em quase todo o mundo.
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O presente trabalho visa investigar como as pesquisas sobre hanseniase tém evoluido
ao longo dos ultimos anos, tomando como base as publicagdes cientificas da darea. O
direcionamento principal do trabalho ¢ um estudo quantitativo do comportamento da pesquisa
e da escrita acerca do tema ao longo das duas ultimas décadas. Este estudo baseia-se no
numero de publicagdes em cada tdpico especifico e também na relacdo entre eles. Isso se da
pela realizacdo de uma analise cienciométrica das produgdes cientificas sobre hanseniase, no

periodo de 1997 a 2016, no portal de pesquisa Web of Science.
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2. OBJETIVOS

2.1. Objetivo geral

Realizar estudo cienciométrico para analise do desenvolvimento das produgdes e do
conhecimento cientifico sobre hanseniase, no periodo de 1997 a 2016, por meio do portal de

pesquisa Web of Science.
2.2. Objetivos especificos

e Investigar a tendéncia da produ¢do cientifica na drea de hansenologia, ao longo dos
ultimos vinte anos, testando a hipdtese de que ha uma redugdo da producao cientifica na

area;

e Quantificar o nimero de produgdes cientificas sobre hanseniase que foram publicadas
de 1997 a 2016, com base no portal Web of Science, através dos termos de busca:
“M*]leprae” OR “leprosy”, respectivamente, e assim evidenciar os anos com maior € menor

pico de publicacdo;

e Ranquear os paises com maior indice de publicagdes sobre o tema de hansenologia

dentro do periodo de 20 anos;
e Analisar a colaboracdo entre paises;

e Realizar um levantamento sobre as agéncias financiadoras que mais contribuiram com

trabalhos publicados sobre a hanseniase nas duas ltimas décadas;
e Ranquear as revistas com maior nimero de publica¢des nas ultimas décadas;
e Ranquear autores que tiveram mais publica¢des sobre hanseniase nesse periodo;

e (alcular a Frequéncia de Palavras-Chave por meio da Andlise de Componentes

Principais;

e Ranquear as Areas de Pesquisa que mais se destacaram em numero de produgdes

cientificas acerca de hanseniase no periodo em evidéncia.
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3. REFERENCIAL TEORICO
3.1. Hanseniase: Historia e Agente Etiologico

A hanseniase ou lepra, como ¢ conhecida a doenca desde os tempos biblicos, ¢ uma
doenca milenar, cujos relatos mais antigos sao registros de mais de 4.000 anos na China e
Japdo. Também hd evidéncias de achados da doenga em esqueletos encontrados no Egito,

datando do segundo século antes de Cristo (SCOLLARD et al., 2005).

A hanseniase foi a primeira doenga da histéria descrita como sendo causada por um
microrganismo. Esta descricdo foi feita por Gerhard Amauer Hansen, um médico e
pesquisador noruegués, que identificou o M. leprae como sendo o bacilo causador da doenga
em 1873 (EIDT, 2000). No Brasil, a lepra passou ser denominada como hanseniase a partir da
década de 1980, em homenagem a Amaeur Hansen. A inten¢do da mudanca na nomenclatura
era diminuir o peso pejorativo em torno da palavra. Porém, em quase todo mundo, ela

continua sendo denominada como “/eprosy” ou lepra (FOSS, 1999 & GOMES, 2000).

No Brasil, os primeiros casos foram notificados em 1600, no Rio de Janeiro
(YAMANOUCHI et al., 1993), onde, vinte anos mais tarde, seria criado o primeiro lazareto,
para abrigar os doentes lazarentos (termo referente ao personagem biblico Lazaro) ou
leprosos. Apo6s a introducao da doenga por diversos pontos da costa brasileira, a infec¢do teria

acompanhado a marcha da coloniza¢do (EIDT, 2000).

Apesar de ser uma doenga extremamente antiga, a hanseniase continua apresentando
elevados indices de infeccdo em vérios paises do mundo, inclusive no Brasil (WHO, 2016). A
hanseniase tem tratamento e cura, entretanto, se no ato do diagndstico o paciente ja apresentar
alguma deformidade ou incapacidade fisica, estas geralmente serdo sequelas permanentes.
Isso mostra a importancia do diagnostico precoce e do tratamento adequado imediato para
preven¢do das limitacdes fisicas que a evolugdo da doenga pode causar (SCOLLARD et al,

2005).

O M. leprae ¢ uma bactéria intracelular obrigatoria, com tropismo por macrofagos de
pele e células nervosas de Schwann, responsdveis pela producdo da bainha mielinica de

nervos periféricos. E ¢ este tropismo pelas células de Schwann que acarreta a disfungdo dos
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nervos, levando a pessoa & perda das sensibilidades tatil, térmica e dolorosa. E também, uma
bactéria alcool-acido resistente, ndo cultivavel em meios de cultura artificiais, o que
impossibilita o diagndstico microbioldgico da hanseniase (OLIVEIRA et al., 2014). Seu ciclo
de geragdo acontece muito lentamente, perdurando em média 12 dias. Em compara¢ao com
outras bactérias ¢ um tempo consideravelmente longo (REES, 1976). Fato este que elucida a
impossibilidade de cultivo do bacilo em meios de cultura artificiais, somado a historia dele ser

intracelular obrigatorio (SCOLLARD et al., 2005).
3.2. Transmissao

O mecanismo de transmissdo da hanseniase ainda ndo ¢é totalmente conclusivo.
Acredita-se que as vias aéreas superiores sao a principal via de eliminacdo e a principal porta
de entrada dos bacilos no organismo (BRASIL, 2010). A hanseniase ¢ transmitida de pessoa
para pessoa pelo contato fisico proximo e prolongado com pacientes sem tratamento
(RIDLEY, 1955). Mas para que isso aconteca ¢ necessario que haja um contato constante do
individuo com aqueles infectados nas formas baciliferas de hanseniase, o que geralmente

acontece nos contatos intradomiciliares (BRATSCHI et al., 2015 & OMS, 2016).

Como em outras doencas infecciosas, inimeros fatores sdo considerados quando se
mensura as formas de transmissdao da hanseniase. Na associa¢ao dos riscos de um contato
adquirir a doenga, verifica-se a idade, sexo, fatores de predisposi¢ao genética (MIRA, 2003,
2006, 2007), condicdes adequadas de higiene, auséncia de saneamento basico, mas condigdes
de moradia e desnutricio (MOET et al., 2004 & RIVITTI, 2014). Outras possibilidades de
transmissao também sdo relatadas, como contato com hansenomas ulcerados, urina, fezes,
suor, leite materno, secrecdes vaginais, esperma e animais como tatus e chimpanzés (NEVES,

2001; TRUMAN, 2005; SUZUKI et al., 2010).

A hanseniase ainda ¢ um grande problema de saude publica no Brasil. O pais fica atras
apenas da India em numero de casos da doenca, em todo o mundo (WHO, 2017). O nimero
de casos a nivel mundial diminuiu radicalmente nas ultimas décadas. De 5.351.408 casos
registrados no ano 1980, para 210.758 casos referentes ao ano de 2016. Esta reducgdo ocorreu
principalmente pelo uso globalizado da PQT (WHO, 1996 & WHO, 2016). Dados da OMS
mostram que, em 1995, a taxa de prevaléncia mundial da hanseniase era de 2,3/10.000
habitantes (WHO, 1996). Atualmente, foi registrada em 0,29 por 10.000 habitantes. Este dado

mostra que esta drastica redugdo ocorreu especialmente na década de 1990 (WHO, 2016).
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Apesar da acentuada queda da prevaléncia, a incidéncia da doenga ndo tem acompanhado os
mesmos passos. Um total de 213.899 novos casos foi detectado no mundo em 2014 (WHO,
2015), indicando que, apesar do sucesso do tratamento, a transmissao da doenca esté ativa e a
prevaléncia ndo ¢ o parametro mais adequado para se avaliar o controle da infeccao (FINE,

2007).

Muitas pessoas se infectam em areas endémicas. Isso acontece por que o bacilo possui
alta infectividade, porém, apenas uma porc¢ao dessas adoece porque o agente causador tem
baixa patogenicidade. A infec¢do evolui de forma lenta e a incubagdo ¢é variavel, geralmente

de 3 a 7 anos (BHAT & PRAKASH, 2012; BRASIL, 2010).
3.3. Manifesta¢oes Clinicas

A hanseniase usualmente se manifesta por lesdes de pele com perda de sensibilidade
tatil, térmica e dolorosa. Estas lesdes podem se revelar como manchas ou placas
hipopigmentadas e/ou eritematosas, infiltragdes, nodulos e tubérculos. Ja as complicagdes
secundarias podem resultar em deformidades e incapacidades fisicas, como madarose,

alopecia, triquiase e lesdes de mucosa (RIDLEY & JOPLING 1966; ALVES, 2014).

As manifestacgoes clinicas da hanseniase sao muito diversificadas e t€ém relagdo com o
grau de imunidade do portador mediante o contato com bacilo causador da doenca
(SCOLLARD et al, 2006). Alguns trabalhos trazem que os primeiros sinais clinicos
eventualmente sdo regides anestésicas nas extremidades do corpo, porém, o que se observa €
que as primeiras lesdes sdo classificadas como sendo de forma indeterminada. Forma esta
caracterizada por areas bem delimitadas da pele ou maculas (manchas), com alteragcdes de
sensibilidade do tipo ramuscular (lesdo localizada nos ramos nervosos) e anidrose ou
hipoidrose (auséncia ou reducdo do suor). Nesse tipo de manifestagdo, ndo ha
comprometimento de troncos nervosos, com caracterizagdo clinica de neurite, sendo assim,
ndo ocorrem alteracdes motoras ou sensitivas que possam causar incapacidades (RIDLEY &

JOPLING 1966; LASTORIA, 2004).

As complicagdes sensitivas das lesdes podem ser causadas pela atividade bacilar do
agente etioldgico nas regides nervosas ou mesmo pela resposta do sistema imune ao bacilo.
Quando a doenga prioriza o sistema neuromotor os nervos periféricos sdo os primeiros
vitimados, apresentam espessamento, dor, formigamento entre outras manifestagdes. Em
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casos assim, onde o acometimento da hanseniase se da predominantemente por lesdes de
nervos periféricos sem a manifestacdo clinica de lesdes de pele, tém-se a chamada hanseniase

neural pura (YAWALKAR, 2009).

Individuos que apresentam quadro de hanseniase sdo mais predispostos aos riscos de
“acidentes domésticos”, como queimaduras e cortes, feridas que causam infecgdes e levam a
necrose tecidual e, consequentemente, de nervos ou musculos, que a posteriori pode acarretar
a amputacdo do local agredido. Isso se da pelos graves comprometimentos dos sistemas de

defesa e sensoriais, como a capacidade sensitiva, a visdo e o tato (BRASIL, 2008).

3.4. Classificacao Clinica

A hanseniase geralmente se manifesta inicialmente na forma indeterminada, com
resposta imune efetiva do hospedeiro, sem progndstico de evolucdo da doenca. Apds a
manifestagdo inicial, a hanseniase pode evoluir para cura espontanea ou para outras formas da
doenca. A caracterizagdo acerca das lesdoes nao pode ser estabelecida, sendo assim, estas
podem ser hipo ou hiperpigmentadas, lisa ou escamosa, mal definida ou ndo, ter ou nao

alteragodes de sensibilidade (RIDLEY & JOPLING 1966).

Ridley e Jopling criaram o sistema de classificacdo da hanseniase na década de 60,
sendo até¢ hoje a metodologia mais completa e prudente de qualificacdo das diversas
manifestagdes da doenca. O modelo utiliza o conceito de hanseniase espectral baseado em
procedimentos clinicos, histopatoldgicos e imunologicos (RIDLEY & JOPLING, 1969). Por
meio desse sistema, foram determinados cinco grupos que definiriam o meio de classificagao.

Sao eles, dois polares (nas extremidades do espectro) e trés intermediarios.

O polo TT (Tuberculdide) encontra-se em uma extremidade da classificacdo. Nesse
tipo, se encontram os pacientes com alta resisténcia ao bacilo e que apresentam forte resposta
imune celular. Esta que inibe a multiplicagdo do M. leprae, o que limita a doenga a poucas e
definidas lesdes (SCOLLARD et al. 2005). No outro polo, a forma LL (Lepromatosa), trata-
se da forma Multibacilar (MB), que dissemina-se para orgdos internos, tecido nervoso, €
olhos. Nessa forma, ha deficiéncia de resposta imune celular e excessiva multiplicagao
bacilar. Consequentemente, os pacientes apresentam muitas lesdes e infiltracdo extensa de
pele e nervos. Entre os polos, esta presente a forma Borderline, que se categoriza em BT
(Borderline Tuberculoide), BB (Borderline-Borderline) e BL (Borderline Lepromatosa)
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(RIDLEY & JOPLING, 1969). Essas formas acometem pacientes imunologicamente
instaveis, e pode variar, de acordo com a proximidade em relagdo aos polos, podendo ir de
moderada (BT) a baixa imunidade celular (BL) (WHO, 1988; SIELING & MODLING,
1994).

A OMS estabeleceu, no inicio da década de 90, uma forma de classificacdo
simplificada, técnica e completamente clinica, para fins de tratamento. Essa classificacao
baseia-se Unica e puramente no numero de lesdes de pele do paciente. De acordo com a
classificagdo operacional da OMS, os pacientes sdo classificados em Paucibacilares (Figura 1.

a) e Multibacilares (Figura 1.b) (WHO, 1994).

(14 0%

o

Fonte: arquivo pessoal — Lucas
Sampaio

Figura 1: Lesdes de pele em pacientes com hanseniase. 1a) Lesio de pele em placa em paciente
Paucibacilar. 1b) Lesdes de pele anelares em paciente Multibacilar.

Com essa forma de classificacdo operacional da OMS, os pacientes devem ser
classificados em Paucibacilares (PB) (com até cinco lesdes de pele). Isso inclui as formas
indeterminadas, TT e BT. J& os casos MB (com mais de cinco lesdes de pele) englobam as
formas BB, BL e LL (RIDLEY & JOPLING, 1969; WHO, 1988). A Tabela 1 ilustra de forma

simples as caracteristicas especificas de cada forma de hanseniase.

20



Tabela 1: Classificacdo da hanseniase e suas caracteristicas clinicas.

Classificacao
uadro Clinico - - .
Q Ridley & Jopling | Operacional
Areas de hipo/anestesia e/ou parestesia, manchas .
. o ; . o Indeterminada
hipocromicas e/ou eritemo hipocromicas, com ou sem I
diminuigdo da sudorese ¢ diminui¢ao de pelos. .
Paucibacilar
. . , N (PB)
Placas hipocromicas, eritematosas, até 5 lesdes de pele bem .
o . . Tuberculoide
delimitadas, hipo/anestésicas, podendo ocorrer (TT)
comprometimento de tecidos nervosos.
Mais de 5 lesoes, eritematosas, planas com o centro claro. .
~ . . . Borderline
Lesdes foveolares (eritemo pigmentares de tonalidade "
. > oo (BT*, BB, BL)
ferruginosa), apresentando alteragdes de sensibilidade. o
Multibacilar
. . - : : (MB)
Eritema e infiltragdo difusos, placas eritematosas infiltradas
. . . Lepromatosa
com bordas mal definidas, tubérculos, nodulos, madarose,
~ ~ o (LL)
lesdes de mucosa, com alteragao de sensibilidade.

*A forma BT se eqnuadra na fase Paucibacilar da classificacio operacional. Fonte: Adaptado de Brasil,
Ministério da Saude, Guia de Vigilincia em Saude (2014).

A forma clinica de hanseniase depende da resposta imune do paciente, especialmente
da subpopulacdo de linfécitos T ativos (MODLIN et al., 1986). Individuos paucibacilares
apresentam predominancia de resposta imune Thl. Esses desenvolvem um alto grau de
imunidade mediada por células. Apresentam formagdo de granuloma (ndédulo ou massa de
tecido cronicamente inflamado, com focos restritos em granulos), que destroem os bacilos
levando ao desenvolvimento de uma forma mais localizada da doenga, caracterizada por
poucas lesdes de pele. Nesses pacientes, hdA um aumento de citocinas do tipo IFN-y
(interferon-gama), IL-2 (interleucina-2) e TNF-a (fator de necrose tumoral-a) (SIELING &
MODLING, 1994; MORAES et al., 2006; SAMPAIO et al., 2012).

Por outro lado, individuos multibacilares tém predominancia de resposta Th2, com
resposta Thl fraca ou ausente (SIELING & MODLING, 1994). A fraca resposta Thl leva a
uma disfun¢ao dos macréfagos, que nao conseguem formar resposta granulomatosa. Pacientes
MB se caracterizam pela forte imunidade humoral com altas concentra¢des de anticorpos
especificos contra a hanseniase, como o anti PGL-I (BUHRER et al., 1998). Porém, esta
resposta de anticorpos ¢ indiferente ao M. leprae por ser um bacilo intracelular. Nessa fase da
doenca, ha um aumento das citocinas do tipo IL-4 (isoleucina-4), IL-5 (isoleucina 5) e IL-10

(isoleucina 10) que possibilita a sobrevivéncia e proliferacdo do bacilo, levando a doenca
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sistémica, com a presenca de muitas lesdes e infiltracdes extensas na pele e nos nervos

(DUTHIE et al., 2014).
3.5. Diagnostico

O diagnéstico da hanseniase, até o momento, baseia-se principalmente em sintomas ¢
sinais clinicos. Nos exames neurodermatologicos do paciente, analisa-se a presenga de lesdes
cutdneas com disturbios da sensibilidade térmica, tatil e dolorosa. O exame clinico também
pode identificar comprometimento de troncos de nervos periféricos, neurites, deformidades e

incapacidades fisicas (WHO, 2000).

A baciloscopia ¢ um teste complementar ao exame clinico. E um exame de baixo custo
que permite a identificagdo microscépica do bacilo. Baseia-se na escoriagdo e retirada de
raspados intradérmicos das lesdes dérmicas e de outros locais, como de regides auriculares,
cotovelos e joelhos (OMS, 2000). Entretanto, o exame, além de ser extremamente doloroso e
traumatico ao paciente, ¢ geralmente negativo para as formas paucibacilares (DUTHIE et al,

2008).

O teste soroldgico mais estudado para a hanseniase ¢ a pesquisa de anticorpos anti
PGL-I; um glicolipideo especifico do M. leprae. As técnicas mais utilizadas incluem o ensaio
imunoenzimatico (ELISA) e o teste rapido imunocromatografico e o teste LID - 1. Contudo, a
sorologia anti PGL-I, apesar de ser bastante eficaz no diagndstico da hanseniase MB, também

¢ negativa para as formas PB (STEFANI ef al. 2012; MOURA, 2008; OSKAN et al., 2003).

Recentes ensaios de clonagem génica e novas ferramentas de bioinformatica,
associados a finalizagdo do LEPROMA, que ¢ o sequenciamento gendmico do M. leprae
(COLE et al., 2002), tém possibilitado a produ¢do de proteinas recombinantes, que podem ser
avaliadas pelo potencial diagnoéstico e desenvolvimento de testes soroldgicos mais sensiveis €
especificos para todas as formas de hanseniase (REECE et al., 2006). Com isso, existe hoje
uma verdadeira “corrida cientifica” na tentativa de se desenvolver novos testes laboratoriais
aplicaveis ao diagnostico da hanseniase. Porém, ainda nao existe, até o presente momento, um
teste que seja sensivel e especifico para o diagndstico laboratorial de todas as formas de

hanseniase, especialmente, para as formas paucibacilares (DUTHIE et al., 2017).
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3.6. Prevencio e Tratamento

Ainda ndo foi criado um meio de prevengdo eficiente para a doenga. Atualmente, o
unico método utilizado como prevengdo € a imunizacdo com bactérias atenuadas do
Mycobacterium bovis (vacina BCG — Bacilo Calmette-Guérin) (RODRIGUES et al., 2007).
Porém, estudos sobre a eficacia da BCG mostram que a vacina tem baixo potencial e sua
eficiéncia varia de 0 a 80% (MERLE ef al., 2010; FINE & PONNIGHAUS 1988). Uma vez
que ndo existem vacinas eficazes que impedem a proliferacdio da hanseniase, o
desenvolvimento de uma vacina que realmente cumpra esse papel continua sendo um desafio

(SAMPAIO et al.,, 2011; DUTHIE et al., 2013).

Apesar de ser uma doenca que por séculos assolou o mundo, a hanseniase tem cura. O
tratamento consiste na administracdo de medicamentos especificos, como a rifampicina,
clofazimina e dapsona, a chamada poliquimioterapia, ou multidrogaterapia (MDT),
recomendada e distribuida pela OMS (WHO, 1994). O esquema para Paucibacilares é:
Dapsona 100 mg/dia auto-administrada + Rifampicina 600mg/més, supervisionada, durante 6
meses. JA o esquema para Multibacilares é: Dapsona 100mg/dia + Clofazimina 50 mg/dia
auto-administradas e 300 mg/més + Rifampicina 600 mg/més supervisionadas com duragao

do tratamento de 24 meses (OPROMOLLA, 1997).

Os anos 1990 se tornaram um marco revoluciondrio na historia da hanseniase para a
Organizacdo Mundial de Saude (LATOUR, 1987). A década de 90 registrou a chegada da
poliquimioterapéutica especifica para a hanseniase a todos os paises do globo. Inicialmente,
muitos especialistas acreditaram que esta grande “inovagao farmacolédgica” da PQT seria um
grande marco historico jamais visto, decretando o fim da hanseniase em todos os continentes
(DAUMERIE, 2004). Todo esse movimento vindo da teoria de sucesso da PQT transformou-
se na resolugdo: “Eliminagdo da Hanseniase como um problema de satde publica no ano
2000”. Esta resolucdo foi aprovada e anunciada pela OMS ja em 1991 (WHO, 2000; WHO,
2016).

Desde a aprovacdo da resolucdo, hd cerca de trés décadas, foi observada uma
diminui¢do consideravel na prevaléncia da hanseniase em todo mundo. A doenca passou a ser
tratada em leitos de ambulatérios com atencdo médica primaria, fechando as portas dos
leprosarios. A estratégia de eliminagdo da hanseniase como problema de satide publica global

so foi alcangada uma década mais tarde, em 2000, e em grande parte dos paises s6 em 2005
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(WHO, 2016). O numero total de casos da doeng¢a diminuiu drasticamente nas ultimas
décadas, de fato. Apds o advento e adesdo da PQT por todos os paises do mundo, o nimero
de casos diminuiu de aproximadamente 5 milhdes para 200 mil (WHO, 1996; WHO, 2015).
Numeros da OMS mostraram que em 1995, a prevaléncia mundial da hanseniase era de
2,3/10.000 habitantes (WHO, 1996). Ja em 2015, a taxa de prevaléncia foi registrada em 0,31
por 10.000 habitantes (WHO, 2015).

Porém, um fator que influencia fortemente os nimeros que sao relacionados a meta
global da prevaléncia esta ligado a reducio dessa taxa na India, em meados de 2005. Com o
apoio da OMS o governo do pais assumiu em 2004 um protocolo de indicadores para a
aprovacao da identificagdo dos casos recém-detectados da doenca de forma correta, a LEM
(Leprosy Elimination Monitoring). Sua implantagdo provocou uma queda subita na taxa de
prevaléncia da hanseniase, de 2,44 para 0,95/10.000 hab. (WHO, 2005). O governo indiano
explica que essa queda se deu gragas a uma recontagem dos casos verdadeiros ou em aberto
de hanseniase, entretanto, os métodos utilizados para calcular prevaléncia na India sdo
controversos, como a ndo contabilidade de pacientes em reincidéncia ou reinfeccdo. (FINE,
2006). O protocolo adotado ndo contabiliza os casos de pacientes com unica lesdo de pele, as
reincidéncias, como também a retirada do nome das fichas de notificacdes oficial daqueles

que abandonam o tratamento (SAMY, 2007).

Com a implantacao da LEM, cerca de 96% do declinio global dos casos de hanseniase
foi registrado pela India. Entdo, abre-se o viés da davida, em que provavelmente a india e
varios outros paises ndo tenham realmente atingido a meta de prevaléncia estipulada pela
OMS (FINE, 2006). Além disso, muitos paises ndo contabilizam nem notificam oficialmente
os casos de hanseniase, como Angola, Benin, Eritréia, Canada e Granada o que enviesam a

contabilidade da OMS (WHO, 2017).

Mesmo com a notavel reducdo dos casos registrados nos ultimos vinte anos, a
incidéncia da doenga ndo tem acompanhado o mesmo ritmo (WHO 2010). A queda
apresentada na prevaléncia da hanseniase, apos a PQT, ndo acarretou um declinio simultaneo
do nimero de novos casos, indicando que a prevaléncia ndo ¢ uma métrica adequada e precisa
para avaliagdo do curso da hanseniase (FINE, 2006). Outro fator que também testa a
confiabilidade da taxa de prevaléncia se da pela contagem da populacdo, que ¢ feita na

integra, para o calculo. Porém, vérios paises ndo informam seus indices populacionais e
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mesmo assim entram nos graficos, como mostra a Figura 2 a seguir, ilustrando a exemplo da
Africa e 0 Zimbabue, paises estagnados pela pobreza com alto namero de casos, que tiveram
seu numero populacional incluido no calculo da prevaléncia, porém nao t€m os demais dados
disponiveis. O mesmo acontece com varios paises ricos, como ¢ o caso do Canada, das Ilhas

Cayman, entre outros (WHO, 2016).

Table 7 Global leprosy situation by WHO region and country or territory, 2015
Situation de la lépre au niveau mondial, par Région OMS et par pays ou territoire, 2015

No. of new No. of No. of new No. of new Cure rate (%) = Taux de
l:ases No. of new females l:ase:s ameny cases with No. of guérison (%)

Registered detected 155 of MB among children - grade-2 relapses

Region and country or territory IE;E(:?-— (2015) - |;PT:|5]'JI' new cases smbre _‘{lT::}‘lll'rtltells fz“n:?}r_
Réglon et pays ou territoir Prévalence Nombre de de |'|Ic.l|u'n.1|.x =Nombre  d'enfants nn.‘.'.'o.!;lx s : :I.-. ) PEE ME:

enregistree? IIlJ.:\-;LxIlHi ca5 de cll-‘f'-'h-m.--, parmi les ayant une rechites

L\I:.ii::!Jl stés lépre MB parmi les nouveaux ncapacité (2015)
12015) nouveaux cas cas de (ir(;n- 2
African - Afrique
Algeria — Algérie NR NR NR NR NR NR NR NR NR
Angola NR NR NR NR NR NR NR NR NR
Benin - £ in 174 143 7 20 37 0 81 9
Zambia - Zambie NR NR NR NR NR NR NR NR NR
Zimbabwe NR NR NR NR NR NR NR NR NR
British Virgin Islands — les Vierges NR NR NR NR NR NR NR NR NR
Canada NR NR NR NR NR NR NR NR NR
Cayman lslands — [l Caimans NR NR NR NR NR NR NR NR NR
Chile - C 0 0 0 0 0 0 0

Ecuador — Equateur NR NR NR NR NR NR NR NR NR
Falkland Islands - lles F NR NR NR MR NR NR NR NR NR
French Guiana — ( NR NR NR NR NR NR NR NR NR
Greenland — G NR NR NR NR NR NR NR NR NR
Grenada - Grenade NR NR NR NR NR NR NR NR NR
Guadeloupe NR NR NR NR NR NR NR NR NR
Guaternala NR NR NR NR NR NR NR NR NR

Figura 2: Tabela adaptada de: “World Health Statistics 2016, Global leprosy situation by WHO region and
country or territory, 2015” presente no boletim da OMS (World Health Organization. Weekly
Epidemiological Record 2016), que ilustra a manipulaciio dos dados para os calculos de incidéncia.

*NR: Nenhum relatério disponivel.

O tratamento pela PQT ¢ eficaz no controle da infeccdo pelo o M. leprae, porém ela
ndo ¢ capaz de reverter as consequéncias oriundas de sequelas das deformidades fisicas. A
OMS (2016) mostra dados muito otimistas como resultado do alcance da PQT, nos quais mais
de 16 milhdes de pessoas diagnosticadas com a doenca receberam o tratamento nos ultimos
30 anos. A OMS (Estratégia Global para Hanseniase 2016-2020) deixa registrado, também, as
metas e principios a serem atingidos nestes proximos 5 anos, como a diagnostico precoce
antes do surgimento de incapacidades, tratamento imediato e com duragdo reduzida de PQT,
reducdo do estigma, aprimoramento nas pesquisas de preven¢do e a inclusdo das pessoas

atingidas pela doenca. A PQT ¢ disponibilizada de forma ampla e gratuita nos centros de
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saude para os pacientes em tratamento de todos os paises endémicos de hanseniase (WHO,

2017).

Desde o século passado, tem sido crescente o interesse da comunidade cientifica em
buscar informagdes oriundas de producdes em diversas areas da ciéncia. O que tem instigado
inimeros estudos sobre publicagdes cientificas ¢ a necessidade constante de avaliacdo de
artigos cientificos, das citagdes, dos proprios autores, e dos veiculos de publicagao (WAINER
& VIEIRA, 2013). Assim como em todas as vastas areas de pesquisa, o campo da ciéncia da
saude, mais em especifico a hansenologia, ¢ de suma importancia a investigagcdo da evolugdo
de suas produgdes cientificas ao longo dos ultimos anos, tomando como base as publicagdes

cientificas da area (ALMEIDA & GUIMARAES, 2013).

O Web of Science ou Web of Knowledge, pertencente a editora Thomson Reuters, ¢ um
portal de pesquisa que possibilita a realizacdo de buscas em periddicos de maior impacto
dentro de uma gama de areas do conhecimento. Para acessar a maioria dos trabalhos ¢
necessario ter a assinatura das revistas, das quais serdo extraidos os periddicos em questdo,
nao bastando, portanto, apenas o acesso ao site. Outro modo ¢ realizar o pagamento por cada
periodico baixado, ou ainda pagar pelo tempo de login no site (UNIVERSIDADE DO
PORTO, 2005).

No Brasil, a CAPES (Coordenacao de Aperfeigoamento de Pessoal de Nivel Superior),
proporciona um cenario de privilégio aos estudantes de instituigdes publicas, uma vez que ¢
assinante de um determinado pacote de periddicos. Assim ¢ possivel a consulta de artigos e
Download dos mesmos através de computadores conectados & internet por redes de

instituicdes autorizadas pela CAPES (PERIODICOS CAPES, 2000).

O Web of Science disponibiliza também, além das buscas por periddicos, diversos
dados sobre pesquisas e pesquisadores. Esta ferramenta permite ainda a busca pela frequéncia
de palavras nos registros, a consulta de artigos relacionados e a ligacao entre artigos que citam
ou sdo citados por outros. Por meio dessas informacgdes que sdo facilmente encontradas e
podem ser extraidas da base, ¢ possivel a realizagdo de intimeras pesquisas de cunho
comparativo, probabilistico, entre varios outros. Por meio desse cruzamento de dados, ¢
possivel também a mensuragdo do fator de impacto das publicagdes periddicas, como também

de outros indicadores bibliométricos (THOMSON REUTERS, 2011).
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A Cienciometria ¢ um estudo quantitativo que identifica padrdes ou tendéncias que
possam ocorrer em publicagdes cientificas de certo dominio de investigagdo, ou quantificar o
impacto de um artigo em particular (CARVALHO et al., 2005). Ela objetiva explanacao e
maior visibilidade do desenvolvimento cientifico e tecnologico, identificando a concentragao
dos assuntos cientificos, compreendendo quando ha transi¢do de informagdes entre os
cientistas (VANTI, 2002; BARBOSA et al.; HOUWES, 2012). A cienciometria ndo sobrepde
processos analiticos sobre algum assunto especifico, por outro lado, ¢ capaz de ampliar o
campo de visdo dos dados da pesquisa de modo a corroborar de forma significativa para a
analise dos indicadores cientificos. Com isso, ¢ possivel identificar quais areas de estudos

carecem de maior aten¢do em cada campo de atuagcdo (LAURINDO & MAFRA, 2010).

Paul Fine, em seu artigo de 2007 “Leprosy: what is being eliminated?”, questionava se
a politica da OMS de “eliminacdo” da hanseniase como problema de satide publica era
realmente eficiente no controle da doenca ou se ela apenas causaria uma falsa impressao de
infeccdo “controlada”. Paul Fine defendia ainda que o pronunciamento “precipitado” de
eliminagdo da doenga causaria uma reducdo no financiamento acerca das pesquisas
envolvendo a hanseniase. Além disso, segundo Fine, o anuncio de controle da hanseniase
faria com que novos pesquisadores deixassem de se sentir atraidos por uma doenca
oficialmente dita como "eliminada". Entdo, para tentar elucidar se o antincio de controle da
hanseniase como um problema de satde publica interferiu na produgdo cientifica na area da

hansenologia, este estudo cienciométrico foi desenvolvido.

As reagdes que ocorrem mesmo anos apos o fim do tratamento sdo uma justificativa
interessante para o continuo estudo em hanseniase, j& que mesmo pacientes ja tratados
estariam sujeitos a sofrer com manifestacdes tardias da doenca. Inclusive, marcadores

preditivos destas reacdes ainda nao estao esclarecidos e seriam interessantes descobertas.
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4. MATERIAL E METODOS

Para a andlise quantitativa da tendéncia temporal do nimero de publicacdes cientificas
envolvendo a hanseniase, foi utilizada a produgao bibliografica como indicador dos resultados
obtidos nos ultimos 20 anos. O levantamento dos estudos foi feito por meio da base de dados
Web of Science, realizando uma busca de artigos por “Tépicos” usando os termos:
“M*leprae” OR “leprosy”. Foram consideradas somente as producdes classificadas como

artigos entre os anos de 1997 e 2016.

Neste item, serdo apresentadas informacdes especificas sobre a base de dados que foi
utilizada para a analise quantitativa da pesquisa, Web of Science. Posteriormente, se
encontram os critérios escolhidos como forma de inclusdo e exclusdo das publicagdes

encontradas. Bem como, a delimitacao do periodo de interesse ¢ a analise estatistica utilizada.

Para este estudo, foi realizada uma busca usando alguns termos especificos, como o
nome do agente etioldgico da doenca, seguido pelo seu proprio nome em inglés, ficando desta
forma: “M*leprae” OR “leprosy”. Foi delimitado também a ndo entrada de um tipo totalmente
diferente de doenga, por meio da “pesquisa avangada” que permite introduzir, diretamente no
“topico” de busca, expressdes numa linguagem de comandos propria da base de dados, o que
foi feito no campo “NOT” usando os termos “Canine OR Dog” e “Feline OR Cat”, o que
impede a busca por casos de “feline leprosy” e “canine leproid granuloma syndrome”, que

sao doencas diferentes desta analisada.

A base de dados nao relaciona termos generalizados, apenas busca o que for escrito
para pesquisa em si. As possibilidades de pesquisa sdo bastante abrangentes com o uso de
alguns simbolos, como ¢ o caso da truncagem, dos operadores booleanos e dos operadores de

proximidade.

Os simbolos de truncagem, asterisco (*), cifrao ($) e o sinal de interrogacao (?) t€ém o
objetivo de encontrar palavras no singular ou plural, assim como suas variagdes de escrita.
Sao trés os simbolos de truncagem disponiveis descritos para utilizacdo na base, sendo eles o
asterisco, que ¢ o mais tradicional deles, o cifrdo que pode recuperar um ou nenhum caractere,
e pode encontrar também variacdes de grafias em inglés (britanico e/ou americano). Ja o
simbolo de interrogacdo busca apenas um Uunico caractere e variagdes em grafias
(UNIVERSIDADE DO PORTO, 2005). A truncagem pode ser utilizada dentro ou ao final de
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uma palavra ou frase, porém nunca ao inicio. O operador booleano (AND) busca por todos os
termos digitados. O termo OR encontra pelo menos um dos termos digitados. Ja o operador
NOT exclui os termos digitados da pesquisa. Os operadores de proximidade, por sua vez,

[132)

deverdo ser colocados entra aspas (“”’) para busca de uma frase exata e nele pode também ser

usado a truncagem para variagao de grafia (THOMSON REUTERS, 2011).

Foi usada a ferramenta “Analise de resultados™ da propria plataforma, para Download
das planilhas de forma individualizada de acordo com cada campo especifico. Para
Download da planilha geral com todas as informagdes foi usado o campo “Salvar em outro
formato de arquivo”, este que permite a escolha do formato de tabulagdo para trabalho. Deste
trabalho foram salvos em formato de “tabulagdes win”. A plataforma s6 permite o Download

de 500 registros por vez.

4.1. Periodo

O periodo de analise foi pensando de forma a abranger a maior quantidade de anos
possivel sem prejudicar os dados obtidos, uma vez que as publicacdes comecaram a ser
indexadas a partir de 1990 e até 1995 as indexagdes ainda estavam escassas o que tendenciaria

os resultados finais, e ndo seriam por baixa publica¢@o e sim por baixa indexagao.

4.2. Critérios de Inclusao

ApoOs a obtengdo da listagem das publicacdes, foi feita uma triagem para identificar e
refinar os trabalhos irrisérios, de forma a obter as publicacdes totais na base utilizada,
considerando somente as areas de pesquisa que abrangem a temadtica e os tipos de trabalhos
desejados. A partir de entdo, foi possivel obter somente o formato desejado para os trabalhos a
serem usados na pesquisa, como traz a tabela 2. Para a realizacdo deste estudo foram

utilizados somente trabalhos que estivessem em formato de artigo.
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Tabela 2: Abordagem dos tipos de publicagdes que entraram na pesquisa, juntamente
com os termos de busca usados e o periodo em analise.

Termo de Pesquisa
Busca por Tipo de Publicac¢io Incluida q Periodo
T A an? Avancada
Topico
“M*leprae” | Article  Letter Proceedings . iew NOT
OR Paper Feline OR Cat 1997 - 2016
“leprosy” 4917 530 219 553 Canine OR Dog
Total: 6.219

4.3. Critérios de Exclusao

As buscas foram refinadas por “categorias do Web of Science” e “tipos de

documento”. Nestes dois tipos de refinamento foram extraidos onze formatos de trabalhos que

ndo se enquadravam como artigo, como mostra a tabela 2. Todas as Categorias do ISI foram

selecionadas para a pesquisa, exceto uma em especifico, a Engenharia Elétrica-Eletronica

(Engineering Electrical Electronic), que foi excluida por nao ter relagdo com o tema abordado

e ndo somar informagdes desejadas.

Tabela 3: Abordagem dos tipos de publicacées que nio entraram na pesquisa,

juntamente com os termos de busca usados e o periodo em analise.

Temode | tipnderubteagio | Cminde | Pt | gy
Editorial Material 444 | Engineering NOT
Book Review 104 gllggtt;éfi 09 | Feline OR
News Item 84 Cat
Correction 45 Canine OR
Book Chapter 15 Dog
“M*leprae” Reprint 10
« OR , Biographical Item 09 1997 - 2016
leprosy )
Software Review 01
Retracted Publication 01
Film Review 01
Fiction Creative Prose 01
Total: 724

Os tipos de publicagdes que ndo estavam em formato de artigo foram excluidos.

Partindo deste pressuposto, os demais formatos foram excluidos da pesquisa, como mostra a
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Tabela 3. De modo a ndo desmerecer nenhum tipo de formato de documento por nao
apresentar os requisitos acima mencionados, buscou-se a especificagdo para o formato Article
e suas derivacdes. Todos os formatos foram excluidos para se ter uma analise de forma mais
objetiva e conclusiva. Vale ressaltar que o método de busca foi o mesmo. Toda a pesquisa
apresenta o mesmo termo de busca com os mesmos operadores booleanos e mesmo periodo

de anos.

4.4. Analise de Origem

A informacdo sobre o endere¢o das instituicdes dos autores foi analisada para
determinar o pais de origem. Neste caso, foi considerado o pais de cada autor em particular,

independente de ser ou ndo primeiro autor.

4.5. Analise das Cooperacoes dos Paises

Uma andlise das cooperagdes internacionais foi realizada para avaliar as redes de
pesquisa. Em suma, uma cooperacgdo bilateral foi definida quando em um documento com
mais de um autor, estes representam institui¢des de diferentes paises. Uma matriz com todos
os paises identificados foi configurada e preenchida com os valores correspondentes para a

cooperacao para cada grupo de paises.

Dois critérios foram estabelecidos para a sele¢do dos artigos que entrariam na analise

de colaboragdo, como mostra a Figura 3.

6031 artigos 1711 artigos | ===———————>| 1604 artigos

Critério 01 Critério 02
- 4320 artigos - 116 artigos

Figura 3: Critérios de selecio de artigos para a analise de colaboracio.

O primeiro critério desconsidera, da andlise, artigos produzidos por autores de um
mesmo pais, que ndo possuem colabora¢do a nivel internacional. O segundo critério de
selecdo estabelece um nuimero de corte, onde cada pais deve colaborar em pelo menos 10

artigos, para que seja incluido na analise.
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4.6. Analise de Componentes Principais (PCA)

Os resultados foram apresentados em uma planilha, demonstrando todos os paises que
tiveram participacdo nas pesquisas, de modo ativo ou ndo, por meio da nacionalidade de cada
autor de modo individual. As revistas que mais publicam sobre o tema, acompanhadas pelo
seu fator de impacto (Impact Factor, IF). Os autores que tiveram mais publica¢des dentro do
periodo, estes que também foram contabilizados de forma individual, ndo seguindo ordem de
autoria. A evolucdo dos assuntos abordados ao longo dos anos através das palavras-chave,
evidenciando as mais frequentes, e excluindo da andlise aquelas com ocorréncia menor que
seis. Para esse procedimento foi usada a técnica estatistica multivariada com o propoésito de
enfatizar a variacao dos dados e revelar padroes presentes nos mesmos, através da Analise de

Componentes Principais (PCA).

As palavras-chave com significados similares foram organizadas, somando suas
frequéncias assim, facilitando as analises. Para retirar a influéncia do niumero de trabalhos que
foram publicados em periodos mais recentes as matrizes foram compostas pela propor¢ao do
numero de trabalhos com as palavras-chave e seus periodos consecutivos, pelo numero total
de publicacdes de mesmo periodo. Posteriormente, os resultados foram logaritmizados [n’ =
In (n+1)] e entdo as PCAs foram embasadas nas matrizes de correlagio (PENNA, 2007).

Fator de Impacto

Abreviado como FI, o Fator de Impacto ¢ uma medida que representa o nimero médio
de citagdes de artigos cientificos publicados em um determinado periédico. E empregado
usualmente para avaliar a importancia de uma dada revista em sua respectiva area, portanto,
aqueles com maior FI sdo considerados mais importantes que aqueles com um menor FI. O
FI das revistas onde as publicacdes foram encontradas foi incluido nas andlises. Foram
obtidos a partir do Journal of Citation Reports (JCR), publicado em 2016/17. O JCR foi
criado por Eugene Garfield, publicam o FI das revistas anualmente. E uma medida muito
usada para classificar e avaliar o desempenho dos periddicos cientificos, como também ¢ uma
ferramenta para verificar a importancia e a qualidade de trabalhos desenvolvidos por um
pesquisador individual (GLANZEL & MOED 2002; CARVALHO et al., 2005). O célculo
desta medida considera o numero de citagdes recebidas pelos artigos publicados nos dois anos
anteriores a avaliagdo, dividido pelo niimero de artigos publicados no mesmo periodo. Para

as analises do fator de impacto das revistas, foram consideradas somente as publicacdes
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indexadas no ISI. Vale ressaltar que ndo ha um “bom FI”, para se saber se um determinado
periodico tem ou ndo uma média satisfatoria basta compara-lo com outros dentro da mesma

categoria de assuntos.

Para avaliagdo da tendéncia temporal dos nimeros de trabalhos da diversidade de
revistas que publicaram produtos na area de hansenologia, em cada ano, o nlimero de artigos
obtidos em anualmente foi dividido pelo nimero total de artigos encontrados na base de dados
do Thomson-ISI e esse valor foi multiplicado por 100, removendo assim o efeito da tendéncia

geral de aumento no niimero de publicacdes cientificas.

4.7. Analise Estatistica

Para obtencdo das planilhas com os dados extraidos do Web of Science foi utilizado o
Microsoft Office Excel. Para ordenagdo, analise dos dados e criacdo de parte dos graficos
apresentados foi usado o software GraphPad Prism 05, e para o calculo e confec¢do do

grafico de coeficiente de correlacdo de Pearson foi utilizado o software R.
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5. RESULTADOS

Como resultado da busca geral sobre estudos envolvendo hanseniase foram
encontrados 6.031 registros de publicacdes cientificas no decorrer dos anos de 1997 a 2016
(Figura 4). Foi possivel observar, ao longo dos anos, uma diminui¢do no numero de
publicacdes (R=-0.75; P<0.001). A quantidade de artigos publicados sobre hanseniase
diminuiu mais acentuadamente a partir do ano 2000 (n=0,0221%). Os anos com menos
artigos publicados sobre o tema foram 2006 (n=0,0127%) e 2013 (n= 0,0135%). Nota-se uma
tendéncia de elevagdo no percentual de artigos publicados nos ultimos trés anos, 2014
(n=0,0142%), 2015 (n=0,0162%) e 2016 (n=0,0165%).

0,0240 +
=-0.75; p<0.0001

q
0,0220 T

0,0200 +

Number of Papers / Number of ISI *100
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Figura 4: Ponderac¢ao do nimero de publicacées a cada ano sobre hanseniase.

Os 6031 artigos foram publicados em 136 diferentes paises, estes que contribuiram
com as pesquisas na area de hansenologia ao longo dos 20 anos da andlise. A Figura 5 mostra
a distribui¢do dos dez paises que obtiveram mais publica¢des de modo geral. India, Estados
Unidos, Brasil, Inglaterra, Holanda, Franga, Japao, Alemanha, China e Canada destacaram-se
como aqueles com maior numero de publica¢des. Eles somaram um total de 5.885 trabalhos,
numero correspondente a 97,58% de toda a producdo mundial nesta area de pesquisa. Do total
de publicag¢des, 1,291 sdo oriundas da ndia (21,41%). Os Estados Unidos foi o segundo pais
com maior numero de estudos, com 1.244 trabalhos publicados. Na terceira colocagao se
encontra o Brasil, com 1.109 documentos cientificos publicados (18,39%) (Figura 5.a). E
importante ressaltar que as trés principais nagdes com maior publicagdo (india, EUA e Brasil),
representam 60,42% do nimero total de documentos publicados (Figura 5.a). Vale destacar,
também, que varios paises, assim como o EUA, “eliminaram” a doenca, de acordo com as

estratégias da OMS, e ainda assim ocupam importantes lugares no ranking de pesquisa e
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producdo cientifica a cerca de hanseniase, como ¢ o caso da Holanda, que teve 416
publicacdes e da Inglaterra, com 717 publicagdes, juntos, os paises somam de todo o total,
18,8% das produgdes cientificas da area. Duas poténcias cientifico-tecnoldgica que investem

em estudos voltados para doencas negligenciadas, como € o caso da hanseniase.
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Figura 5: Numero de publicacdes de acordo com cada pais. a) Indice dos 10 paises que mais publicaram
sobre hanseniase entre 1997-2016. b) Desempenho dos 4 paises com maior indice de publicacido dentro do

periodo.

Mesmo com todos esses paises produzindo sobre alguma area da hansenologia, o total
de artigos que sdo publicados na lingua inglesa ¢ a grande maioria, com 95,4% de todas as
indexacdes (5.755). Em segundo lugar, porém muito a baixo, estd a lingua portuguesa, com

99 publicagoes (1,6%). Em terceiro lugar, esta a lingua francesa, com 74 documentos (1,2%).
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Figura 6: Relacdo entre o nimero de Publicacdo e a taxas de Incidéncia de acordo com as regides do
mundo da Organizacio Mundial de Saude.

*Os dados de Incidéncia ¢ Cura foram adaptados de World Health Organization. Weekly Epidemiological
Record 2017.

O ajuste dos dados da atividade de pesquisa, organizado com base nas regides
predefinidas da OMS (Regido Africana, Regido das Américas, Regido Sudeste Asiatico,
Regido Europeia, Regido do Mediterraneo Oriental e Regido do Pacifico Ocidental) levou ao
seguinte ranking: A Regido que se destacou foi a Regido das Américas, liderou com p = 2.844
(47,16%) publicacdes atribuiveis, essa regido engloba varias poténcias cientificas, como os
EUA, Canada, Colombia e mesmo o Brasil. Ela que ocupa também a segunda coloca¢do em
nimero de incidéncia da doenga, com p = 28.763 (13,82%), tendo como paises mais
incidentes: Brasil, Venezuela, México e Paraguai. A Regido Europeia, com p = 2.756
(45,70%), ¢ a segunda Regido com maior numero de publicagdes, por ser a regido que
engloba a Inglaterra, Holanda, Franga e Espanha. Seguida pela Regido do Sudeste Asiatico
com p = 256 (4,24%), que, devido a India, lidera o ranking, das seis Regides, com maior taxa
de incidéncia com p = 155.990 (74,94%), e a terceira colocacdo em publicagdo (114) (Figura
6).

A andlise amostrada conta com contribui¢do participativa, de 136 paises diferentes,
nas pesquisas cientificas sobre hanseniase nas ultimas duas décadas. As colaboragdes mais
fortes sdo visualizadas no centro da rede de colaboragdes a seguir (Figura 7). As colaboragdes

mais significantes estdo na India, EUA e no Brasil. Estes paises que também sdo, de modo
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geral, os que mais publicaram trabalhos sobre hansenologia neste periodo. Os paises que
tiveram colaboracdo mais fraca estdo nas periferias da rede, como ¢ o caso do Kenia e

Taiwan.

Figura 7: Rede internacional de Colaboracio de paises que publicam sobre hanseniase.

Abrangendo o total de 6.031 indexagdes do ISI sobre hanseniase, observou-se que

2.137 6rgaos financiadores foram responsaveis pelo desenvolvimento dessas pesquisas.

Ministry of Health Labourand Welfare of Japan
MedicalResearch Council
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NationalNatural Science Foundation of China
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Figura 8: Demonstrativo das 10 Agéncias Financiadoras que mais contribuiram nesses 20 anos.
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A agéncia que mais financiou estudos em hansenologia foi a NIAID (National
Institute of Allergy and Infectious Diseases) com maior nimero de registros no periodo
analisado (380). Seguida pela agéncia brasileira CNPq (Conselho Nacional de
Desenvolvimento Cientifico e Tecnologico), com 119 producdes. Também foram importantes
financiadores a Welcome Trust e a American Leprosy Mission, com 50 estudos cada e a
CAPES com 45 trabalhos publicados e ocupando a quinta colocagdo, como ¢ possivel notar

na Figura 8.

Todos estes documentos contabilizados estdo distribuidos em 1.308 revistas cientificas
diferentes. A revista com maior quantitativo de publicagdes sobre o tema foi a Leprosy
Review, com 898 documentos publicados no periodo. O FI dessa revista para 1997 era de
0.607 e em 2016 foi 0.845. O International journal of leprosy and other mycobacterial
diseases (IF ndo existente para o periodo), foi a segunda revista com maior numero de
publicagdes (360). A Plos Neglected Tropical Diseases foi revista ndo especifica da area de
hansenologia, com maior nimero de artigos (135) publicados. A Plos NTD tem atualmente FI
de 3.834. Outra revista especifica de grande importancia ¢ o Inter. Journal of Dermatology,
com 154 publicagdes e FI de 1.56 para o ano de 2016. Estes periddicos contribuem com mais

de 1500 artigos relacionados a hanseniase (Figura 9).
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Fems Immunology and Medical Microbiology (IF 3.078)
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Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical (IF 1.161)
Indian Joumal of Dermatology Venereology Leprology (IF 1.948)
Journal of Immunology (IF 4.856)

Journal of Infectious Diseases (IF 6.273)

Inter. Journal of Dermatology (IF 1.560)

Plos Neglected Tropical Diseases (IF 3.834)

Inter. Journal of Leprosy and Other Mycobacterial Diseases (IF NI)

Leprosy Review (IF 0.845) | : : : : : : :
(=] (=] (=1 (=) (=3 (=) (=] (=]
w (=} wv (=} v () w
— — o o on o
Number of articles

Figura 9: Demonstrativo das 20 revistas com maior nimero de publicacées sobre hanseniase; FI
equivalente ao Fator de Impacto referente ao ano de 2016.

Demonstrando os 20 periddicos com maior producdo de artigos sobre o tema o

«“

ournal of Infectious Diseases” possui o maior FI (FI=6.273), seguido pelo “Journal of
38
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Immunology” com FI=4.856 e pela “Antimicrobial Agents and Chemotherapy” com

FI=4.302. Juntos, somam em média 350 produgdes na area de hansenologia (Figura 9).

Considerando todas as publicagdes da area em questdo, indexadas ao ISI entre 1997 e

2016, observou-se que 17.160 pesquisadores foram autores e/ou coautores desses trabalhos.

150 4
125 A
100 -

75 4

25 1

Number of articles
W
(=] (=]
Sarno EN

Nery JAC I
Lockwood DNJ

Cole ST NN

Ottenhoff THM I
Schurr E |
Oskam L |

Brennan PJ I
RichardusJH N
Van Brakel WH NN
Pessolani MCV | N
Moraes MO I
Sampaio EP NN
Modlin RL | N
Matsuoka M | EEEEE

Figura 10: Demonstrativo dos 15 autores que mais publicaram sobre hanseniase.

Os cinco autores que mais se sobressairam nesta andlise foram: Euzenir Nunes Sarno,
cientista brasileira com maior quantidade de publica¢cdes sobre hanseniase, com 143 artigos;
José Augusto Costa Nery, também brasileiro, o pesquisador possui 92 produgdes indexadas; a
cientista inglesa Diane Lockwood possui 90 indexacOes na base de dados; Com 86
publicagdes, estd o americano Patrick J. Brennan e por fim, encontra-se o pesquisador

australiano Jan Hendrik Richardus, com 83 documentos publicados (Figura 10).

Apesar de terem se passado mais de cinco séculos desde os primeiros escritos sobre
hanseniase, (ndo considerando as referéncias biblicas, como o livro de Leviticus, que aborda a
doenca de lepra 4 700 anos a.C.) os temas mais abordados nos trabalhos desta area continuam
sendo sobre formas eficientes de diagndstico, de modo a evitar os danos irreversiveis das
lesdes nervosas. As formas de classificacdo das variadas formas de hanseniase (Hanseniase
Indeterminada, Hanseniase Tuberculdide, Hanseniase Lepromatosa e Hanseniase Borderline
[BT; BB; BL]), também foram temas bastante abordados, estas que, consequentemente levam
ao tratamento adequado para cada tipo especifico, tratamento este que possibilitou a cura da
doenca. E possivel observar uma tendéncia de avango cientifico tecnologico dentro da érea,

surgindo desde a década de 90, a biotecnologia se faz presente entdo pelo uso frequente das
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palavras-chave: PGL I, Gendmica comparativa, Imunologia, Biomarcador, estas que também

sdo usadas com grande frequéncia até 2016 (Figura 11).
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Figura 11: Anailise das palavras-chave mais frequentes nos artigos sobre hanseniase, publicados entre 1997
e 2016.

E possivel identificar na organizacio das Palavras Chave a formacio de trés grupos
bem definidos dentro dos anos analisados. Os anos de 96 a 2001 sdao marcados por estudos
sobre algumas das principais formas, os sintomas e manifestacdes da hanseniase, e,
principalmente a forma mais eficaz de diagnostico. A partir do ano de 2002 houve um
crescimento no nimero de trabalhos abordando pesquisas de cunho imunogenético, o que
ainda ¢ observado nos trabalhos atuais. As palavras chave, como demonstra a Figura 11, vao

se diversificando e se relacionando com outras areas da ciéncia, como a imunologia, genética,
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gendmica, histologia, neurologia, bioquimica, dentre inumeras outras. Evidenciando que as

pesquisas desenvolvidas mais recentemente envolvem os diversos campos da hansenologia,

com tendéncia de estudos multidisciplinares.

Neste levantamento, foram ordenadas e categorizadas 95 grandes areas de pesquisa.

Do grande total, 1.728 publicacdes cientificas sobre hanseniase teve a “Medicina Tropical”

como principal area de pesquisa. A area de “Doencas Infecciosas” ocupa a segunda

colocacdo, com 1.611 documentos, acompanhada da “Dermatologia” com 1.570 produgdes

(Figura 12).
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6. DISCUSSAO

O estudo cienciométrico permite avaliar aspectos qualitativos e quantitativos, inclusive
a bibliometria (analise do fluxo de citagdes e produtividade cientifica) e a evolugdo de areas
cientificas. A cienciometria também possibilita a jungdo de indicadores cientificos, sendo
mais comumente utilizada para fins de investigacao de tendéncias de um determinado assunto,
pesquisador, area de pesquisa, periodico, disciplina, etc. (CARNEIRO et al. 2008 &
NABOUT et al. 2010). Nesta pesquisa, o estudo cienciométrico foi utilizado para avaliar as
tendéncias de publicacdo e producdo cientifica em hansenologia em todo o mundo, entre os

anos de 1997 a 2016.

O namero de pesquisas envolvendo hanseniase, de modo geral, sofreu um leve
aumento, durante o periodo de 1997 a 2000 como mostra a Figura 4. Este fato provavelmente
relaciona-se a aprovacao da resolu¢ao “Elimina¢ao da doenca de Hansen como um problema
de saude publica no ano 20007, anunciada pela OMS (WHO, 2000). A resolucdo foi
considerada um marco na area médica, devido a inédita utilizagdo do termo “Eliminagdo”, que
nunca havia sido usada em satde publica anteriormente. Consequentemente, seu conceito
careceu ser desenvolvido e divulgado. Até entdo apenas dois conceitos de base
epidemioldgica eram wusados: FErradicagdo e Controle (PENNA, 2007). Ademais,
possivelmente ha aspectos pertinentes a descentralizagdo do conhecimento cientifico e a
formacao de grupos de pesquisa interessados em algum ponto especifico dentro da gama de
areas que a hansenologia abarca. Esse tipo de interesse consolida a criagdo de programas de
pesquisa, como os de pds-graduagdo, por exemplo, que resulta no crescimento de pesquisas e
producdes em epidemiologia, especialmente em paises em desenvolvimento como o Brasil e a
india, que na tltima década aumentaram de forma significativa suas produgdes cientificas. E,
consequentemente, uma parcela destas pesquisas se destina a doenca de Hansen (ABRASCO,

1995; BARATA, 2006; COUTINHO, et al., 2012).

Revistas especificas da area, como a Hanseniase Internationalis e a International
Journal Of Leprosy And Other Mycobacterial Diseases, que foi entre os anos de 1933 a 2005
o principal jornal a publicar sobre a hanseniase em todo o mundo, deixaram de existir. E
outras revistas especificas da area, como a Leprosy Review, por exemplo, teve consideravel

queda em seu fator de impacto, oscilando de 0.952 em 2008 para 0.845 em 2017. Estes
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eventos demonstram claramente que a “eliminacdo da hanseniase”, realmente afetou a

producdo cientifica da hansenologia (RESEACHGATE, 2017).

As “estratégias globais de combate a hanseniase” colaboram para a ilustragao do nivel
de “equilibrio” das produg¢des publicadas entre os anos de 2007 a 2016. Desde o ano 2000, a
cada quinquénio ¢ langcada uma estratégia, sendo a mais recente a de 2016 a 2020. A
estratégia de esforgo final para a eliminacao da hanseniase (2000-2005) se concentrou na PQT
e na detecgao passiva de casos (quando o proprio paciente procura a unidade de satde para
atendimento). A estratégia global para aliviar a carga da hanseniase ¢ manter as atividades de
controle da hanseniase (2006-2010) consolidou os principios de detec¢do oportuna (detec¢ao
ativa de casos entre os contactantes, a partir do diagnostico do paciente) e quimioterapia
efetiva no contexto de servigos integrados de combate a hanseniase (OMS, 2009). A estratégia
global aprimorada para redugdo adicional da carga da hanseniase (2011-2015) aperfeicoou
acdes conjuntas e alinhou esforgos globais para ilustrar os estimulos encontrados no controle
da hanseniase com énfase no diagnostico precoce com objetivo de reduzir e minimizar
incapacidades decorrentes da doenca. A Estratégia Global para Hanseniase de 2016-2020 tem
0 mesmo proposito da anterior, somado ao tratamento imediato e reducdo da transmissao da

infec¢do na comunidade (WHO, 2016).

Observando a distribuicdo geografica sobre as redes de colaboragdo cientifica, os EUA
assumem um papel predominante. Com o maior nimero de institui¢gdes de pesquisa, a nagao
estadunidense conta com uma infraestrutura, que nao s6 leva a maior taxa de publicacao, mas
também a maior e mais intensa colaboracdo a nivel nacional e internacional. Varias
publicagdes sugerem o dominio dos EUA na comunidade cientifica (LASTORIA, 2004;
PENNA, 2007; NABOUT,2010). Assim como os EUA, o Reino Unido também eliminou a
doenga, entretanto sofreu queda nos indices de publicacdao na area, como foi com a Inglaterra.
Porém, mantiveram alta a taxa de colaboracdo cientifica, o que evidencia a qualidade de suas
pesquisas e pesquisadores, mesmo em areas que nao lhes atingem diretamente. Desse modo
também, pode ser destacado os paises da Europa, que atingiram a meta da OMS para
prevaléncia abaixo de 1/10.000 hab. e ocupam o centro da rede de colaboragdo, indicando ser
os paises com maior indice de colaboracdo (SCOLLARD, 2006; OPROMOLLA, DALBEN,
CARDIM, 2006; GLOBAL RESEARCH REPORT. INDIA, 2009).
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A India, por outro lado, reflete outro cendrio. Um pais emergente, que vem crescendo
sua economia, toda via ha forte concentragdo de renda, gerando uma maioria atingida por
baixos salarios e exaustivas horas de trabalho. Os 6rgaos de Saude do pais anunciaram que
tinham alcancado a meta de eliminagao da doenca em toda sua regido territorial, mas os
nimeros ocultam uma grande parcela que ndo ¢ alcancada pelos céalculos (WHO, 2000, 2005).
Mas, mesmo com essa realidade, a india conseguiu o centro da rede de colaboragdo, sendo um
dos paises que mais publicam e mais colaboram com a pesquisa em hanseniase em todo

mundo.

O gradiente de produgdo cientifica sobre hanseniase acompanha, de certo modo, as
produgdes nas demais areas das ciéncias. Este estudo mostra a india como principal produtor
de conhecimento cientifico sobre hansenologia. Ela que ¢ o pais mais endémico em
hanseniase, também estd nos ultimos anos se tornando uma das grandes poténcias cientifico-
tecnolégicas. Nos ultimos 10 anos, a India apresentou crescimento consideravel em sua
producdo de publicagdes cientificas, um aumento de 80% de 1998 até 2007 (16.500 para
30.000, aproximadamente). O pais entdo lidera o ranking de publicacdes sobre hanseniase.
Este mérito pode ser ilustrado por um estudo (Global Research Report: India, 2009) que
mostrou aos orientadores de politicas publicas a colocagdo atual na ci€éncia mundial a respeito
do potencial de contribuicio e pesquisas da India. Com isso, é possivel notar que o pais esta
bem equipado e preparado para ser um dos lideres da ciéncia no mundo, uma vez que
desenvolve iniciativas, diversificando e expandindo suas bases de pesquisas. A nacao
estabeleceu parcerias solidas e crescentes com varios paises que se destacam, como, Estados
Unidos, Reino Unido, Alemanha, e o Japao. Parcerias essas que enriquecem e abrangem o
conceito cientifico tecnoldgico indiano e, consequentemente, refletiu diretamente na producao

em hansenologia do pais (Figura 5.b).

Os EUA, por sua vez, estd sempre a frente nos rankings de desenvolvimento e
pesquisa cientifica, em praticamente todos os campos do conhecimento. Os EUA continuam
sendo um enorme produtor de conhecimento em hansenologia. Mesmo sendo um dos paises a
atingir a meta de prevaléncia da OMS, os EUA se manteve como segundo pais com maior
numero de artigos publicados em hansenologia. E o pais com maior pontuagdo no indice de
producdo cientifica, divulgado pela Nature Index Global (2015). Isso acontece também em
quantidade de artigos publicados nas revistas de maior impacto mundial. Ou seja, os EUA nao

r

¢ apenas um dos lideres na producdo cientifica sobre hanseniase, ¢ o maior produtor de
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trabalhos cientificos em todas as areas do conhecimento, e isto também se reflete na

hansenologia.

Fatos assim, ndo sdo notados no Brasil, por exemplo, um pais com altas taxas de casos
da doenca, em basicamente toda sua expansao territorial. Um pais em desenvolvimento, que
ainda ndo atingiu seu apogeu nos centros de pesquisa e desenvolvimento tecnologico, sequer
em doencas negligenciadas, como ¢ o caso. Entretanto, o Brasil ocupa uma colocacao
consideravel na rede de colaboragdo, o que denota a quantidade e a qualidade de suas
pesquisas na area de hansenologia (NABOUT, 2010; PENNA, 2007, CARNEIRO,
NABOUT, BINI, 2008).

O Brasil ¢ o segundo pais mais endémico e o terceiro que mais produz artigos
cientificos sobre a hanseniase (Figura 5.b) (IZQUIERDO, 2001). O pais consegue ocupar a
terceira colocagcdo nas produgdes cientificas sobre hansenologia, em propor¢do mundial
(Figura 3.b). Entretanto boa parcela dos trabalhos ndo atinge o grande publico e nem as
renomadas revistas de maior impacto (CARNEIRO & NABOUT, 2008). Essa desvantagem
em comparacdo aos demais paises se da pelo ndo reconhecimento de suas producdes em
grande escala, estas produgdes sdo publicadas em revistas menos expressivas (FI menor),
entretanto apresentam alto indice de citacdo devido a qualidade e expressividade dos

resultados (Lawrence, 2003).

E possivel visualizar um pardmetro de pesquisa entre os paises que mais publicaram
de acordo com suas respectivas produgdes. Ao extrair as palavras-chave de todos os artigos
publicados nos ultimos dois anos (2015 e 2016), desses paises, através da frequéncia com que
cada palavra é expressada, nota-se que, a India concentrou suas pesquisas em estudos de
sintomas e sinais clinicos diversos que sao acometidos pela hanseniase, mais especificamente,
em criangas. O EUA se concentra em desenvolvimento de ferramentas com potencial
comercial, como diversos estudos sobre métodos diagnosticos, em pesquisa aplicada, como
estudos do LEPROMA, testes com proteinas e diversos outros estudos de cunho genético e
tecnologico. Por outro lado, o Brasil manteve o foco de suas pesquisas na Estratégia de
Eliminagdo da hanseniase. Grande maioria dos artigos publicados por esse pais aborda os

indices de prevaléncia e incidéncia da doenga, objetivando alcangar a meta da OMS.

Muitas producdes, de qualidade, ndo sdo aceitas apenas devido ao anonimato ou

influéncia do autor e ndo pela qualidade da pesquisa. O que de certa forma degrada o
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progresso da ciéncia, principalmente nos paises em desenvolvimento, onde o investimento em
pesquisa ¢ menor (BARCINSKI & GIMBA, 2003). Contudo o Brasil ainda consegue atingir o
terceiro lugar no ranking de maior produtor cientifico sobre hanseniase em todo o mundo

(NOVAES, 2008).

Ja ¢ disseminado o conhecimento de que o “inglés é a lingua internacional das
ciéncias”. (IZQUIERDO, 2001). Comumente conhecido como ‘“idioma universal”, sabe-se
que, documentos cientificos publicados em inglés t€ém maiores chances de serem vistos por
pessoas do mundo todo, diferentemente dos que sdo publicados nos demais idiomas,
atingiriam somente uma pequena parcela do publico pesquisador. Consequentemente, paises
que ndo o tém como lingua nativa ou mesmo ndo dominam a lingua inglesa tém menores

indices de publicacdo cientifica (BIOMED, 2016).

A pesquisa, em qualquer lugar do mundo, carece de incentivos financeiros para seu
desenvolvimento, portanto a parceria com agéncias financiadoras ¢ fundamental. O Instituto
Nacional de Alergia e Doencas Infecciosas (NIAID) se destaca em relagdo a doenca de
Hansen (Figura 8) por ser uma agéncia governamental do departamento de Satde e Servigos
Humanos dos USA, ligado ao NIH (National Institutes of Health). O NIAID apoia pesquisas
basicas e aplicadas de prevencao, diagnostico e tratamento de doencas infecciosas e alérgicas.
Atualmente, os estudos do NIAID, relacionados a hanseniase, estdo focados nas areas de
deteccao precoce, prevencao de danos nervosos, vigilancia de areas onde ha a resisténcia a

medicamentos e epidemiologia molecular (NIAID, 2017).

O CNPq, Conselho Nacional de Pesquisa, que atualmente ¢ chamado de Conselho
Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnoldgico, ¢ um 6rgdo publico que atribui
fomento a pesquisa cientifica e tecnologica e incentiva a formacdo de pesquisadores
brasileiros, que também estd em destaque entre os trabalhos financiados na éarea de
hansenologia nos ultimos 20 anos. Diferentemente do NIAID, o CNPq nao ¢ voltado para as
areas da saude, tampouco para as doencas infecciosas. Entdo, vale ressaltar a importancia
dessa agéncia pela representatividade nas pesquisas de cunho cientifico (CNPq, 2017).
Semelhante a essas agéncias, existe também o American Leprosy Missions (ALM) que € uma
organizagdo global que atende a populagdo que sofre de alguma forma com a hanseniase. A

ALM se destaca das demais por ser a mais antiga € maior organizagao sem fins lucrativos nos

46



EUA, que financia exclusivamente trabalhos cientificos relacionados a hanseniase

(AMERICAN LEPROSY MISSIONS, 2017).

A Leprosy Review ¢ o periddico com maior nimero de publicagdes na area. Com
lancamentos trimestrais, a Leprosy Review ¢ um periddico de lingua inglesa, impresso,
especifico sobre hanseniase. E uma revista académica que inclui artigos originais sobre todos
os aspectos da hanseniase. As publicacdes incluem pesquisas médicas, fisicas e sociais da
doenga de Hansen, bem como informagdes relevantes para seu controle. Fato que merece ser
evidenciado ¢ que a revista ¢ de acesso aberto, todo seu conteudo esta disponivel sem custo
para os usuarios, sem a necessidade de solicitacdo de permissdo prévia do editor ou do autor
(LEPRA, 2016). Em contrapartida, esse periddico, que ainda ¢ o mais influente em relagdo a
pesquisa cientifica sobre hanseniase vem perdendo, cada vez mais, seu renome, tendo em
2016, FI equivalente a 0,845. Esta que é uma das variaveis avaliadas mais importantes pelos

pesquisadores antes de submeterem suas produgoes.

Porém, dentro do periodo analisado, revistas especificas da area como International
Journal Of Leprosy And Other Mycobacterial Diseases e a Hanseniase Internationalis
deixaram de existir ou tiveram o FI muito reduzido, prejudicando a relevancia dos trabalhos
publicados nestas. Esses detalhes mostram que a diminui¢do do fomento realmente pode ter
afetado a producado cientifica da area (Figura 9). O impacto causado pela auséncia da forte
influéncia que essas revistas tinham em ¢€pocas atrds, teve reflexo no indice geral de
publicacdes indexadas no ISI, podendo-se concluir que a maior queda na produgao cientifica
em hansenologia entre os anos de 2005 e 2006 (Figura 4) se deu por esses processos. As
indexacdes, no geral, sofrem alteracdes por varios motivos que podem ser vistos como
desafios ou desvantagens. Outro fator que atinge diretamente o resultado final de producdes
de determinada area, ¢ o grande dilema que h4 entre continuar a exceléncia cientifica em areas
obsoletas ou seguir as novas tendéncias garantindo o realce da ciéncia nas areas emergentes
(JOHNSTON et al.2012), o que definitivamente ¢ o caso da hanseniase, uma doen¢a milenar

que assombra o mundo inteiro ainda hoje (WHO, 2016).

Um periddico que se sobressai em numeros de publicagdo sobre hanseniase ¢ a A4
PLOS Neglected Tropical Disease, ndo especifica da drea que mais publica sobre hanseniase.

As producdes variam entre os diversos campos da area, por exemplo, aspectos
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epidemioldgicos, respostas imunes, estudos sobre novas drogas, elimina¢do da doenga e satde

publica (PHILLIPS et al., 2013).

Euzenir Nunes Sarno ¢ a maior pesquisadora sobre hanseniase de todo o mundo. A
Euzenir ¢ médica, professora de patologia, fisiopatologia, pesquisadora e coordenadora do
Laboratério de Hanseniase do Instituto Oswaldo Cruz. Com grande experiéncia em
imunopatologia de doengas infecciosas, nos ultimos anos ela tem se dedicado as pesquisas na
area de imunopatologia e neuropatologia da hanseniase (JOURNAL OF EMERGING
INFECTIOUS DISEASES, 2017). O segundo pesquisador, com maior nimero de artigos
publicados, ¢ o, também brasileiro, Jos¢ Augusto da Costa Nery. Também trabalha na
FIOCRUZ e ¢ pesquisador associado em Satde Publica do Laboratéorio de Hanseniase
(LAHAN) do Instituto Oswaldo Cruz. E um profissional com experiéncia em pesquisa clinica
e teraplutica, na areca de doencas infecciosas, atuando principalmente nas seguintes

patologias: Hanseniase; Doengas Sexualmente Transmissiveis e HIV.

Outro nome que nao poderia ficar de fora do ranking de maiores pesquisadores em
hanseniase dos Ultimos anos € a cientista inglesa Diana Lockwood, professora, leprologista e
especialista em medicina tropical, doenca infecciosa e ciéncia clinica. Atualmente, coordena
equipes de pesquisa na London School of Hygiene and Tropical Medicine buscando aspectos
moleculares de danos nervosos da hanseniase com o objetivo de melhorar a qualidade de vida
dos pacientes com lesdes € danos nos nervos causados pela infeccao. Lockwood também foi
editora da Leprosy Review, de 1996 a 2012 (Figura 10) (LONDON SCHOOL OF HYGIENE
& TROPICAL MEDICINE, 2017)

O pesquisador Jan Hendrik Richardus € outro cientista que entra nesta lista de maiores
autores da area por contribuir grandiosamente para a ciéncia da hanseniase. Suas pesquisas
objetivam o estudo das doengas infecciosas e suas consequéncias na saide publica, além de
avaliar a relagdo custo-eficicia do controle destas doengas. Richardus e sua equipe trabalham
em conjunto com organizacdes internacionais, como a OMS, contribuindo amplamente para o
desenvolvimento de novos programas de controle dessas doencas nos paises em
desenvolvimento (ERASMUS, 2017). Assim também ¢ o professor e pesquisador da
Colorado State University, Patrick Brennan. Ele trabalha com hanseniase e tuberculose,
respectivamente, no caso da hanseniase se concentra em: diagndstico, epidemiologia

molecular, resisténcia medicamentosa, defini¢ao de genoma e proteoma, parede celular de M.
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leprae, fornecimento de materiais e conhecimentos especializados e também desempenha o

papel de lideranga global na pesquisa (COLORADO STATE UNIVERSITY, 2018).

Os estudos de hansenologia mais recentes direcionados a imunogenética sao,
provavelmente, reflexos dos grandes avancos que aconteceram e continuam a acontecer na
ciéncia. Novas areas de pesquisa surgem, novos mecanismos, as modernizagdes da tecnologia
somada com a ciéncia tém muita influéncia mediante as conquistas ja alcangadas. Um
exemplo claro ¢ a biotecnologia. Tudo isso se une a necessidade de desenvolver técnicas
eficientes e eficazes de diagnodstico precoce e tratamento (Figura 11). Como € o caso do o
consorcio IDEAL (Initiative for Diagnostic and Epidemiological Assays for Leprosy), criado
em 2004 (Aseffa ef al. 2005) e Sampaio, 2011. (pode ser observado no segundo quadrante da
Figura 11), foi uma for¢a tarefa internacional que tinha como objetivo desenvolver em
laboratérios, distribuidos em diversos paises pelo mundo, testes laboratoriais que
possibilitassem o diagnostico precoce da hanseniase e a identificagdo de marcadores

moleculares que elucidassem o entendimento da epidemiologia e transmissdo da doenca

(Dockrell et al. 2011).

As indexagoes, no geral, sofrem alteracdes por varios motivos que podem ser vistos
como desafios ou desvantagens. Outro fator que atinge diretamente o resultado final de
producdes de determinada area, ¢ o grande dilema que hd entre continuar a exceléncia
cientifica em areas obsoletas ou seguir as novas tendéncias garantindo o realce da ciéncia nas
areas emergentes (PIERRO 2014). Definitivamente € o caso da hanseniase, uma doenca
milenar que assombra o mundo inteiro ainda hoje (OMS, 2016). O perfil da produgado
cientifica mundial tende a se alterar conforme novas areas do conhecimento vao surgindo.
Todavia, o fator de maior influéncia no niimero final de producdo cientifica ¢ o fator
econdémico. O Briics (Brasil, Rissia, India, Indonésia, China e Africa do Sul), por exemplo,
que ¢ um grupo de paises emergentes com grande peso politico-econdmico, que tem também
aumentado de forma significativa suas produgdes cientificas. A agéncia FAPESP (Fundagao
de Amparo a Pesquisa do Estado de Sao Paulo) relaciona crise econdmica mundial, entre
2008 e 2013, a uma crise cientifica, e realca dizendo que os investimentos mundiais em
pesquisa nesse periodo correspondem a metade do investido entre 2001 e 2008. Uma solucao
apontada por Carlos Henrique de Brito Cruz, diretor da FAPESP, foi que a producao
cientifica gere inovagdes e conhecimentos que colaborem para o crescimento econdmico,

gerando entdo um ciclo, onde a ciéncia colabora com a economia que contribui com a ciéncia,
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respectivamente. Carlos Henrique acredita ainda que para o Brasil, especificamente, os
resultados serdo ainda piores no periodo apds 2013, pois houve uma reducdo ainda mais

drastica do fomento para a pesquisa brasileira (FAPESP, 2014).

Como todo fluxo de documentos cientificos produzidos, as publicacdes sao
categorizadas de acordo com determinadas “Areas de Pesquisa”. Os artigos analisados
estavam em sua maioria concentrados na area de pesquisa “Medicina Tropical”. Essa area se
dedica as doencas infecciosas e parasitarias, cuja incidéncia € maior nos tropicos e que
costumam ser endémicas de determinadas regides. Outra area que se destacou foi “Doengas
Infecciosas”. Um campo que abrange grande parte dos trabalhos do tema em discussdo, uma
vez que, a hanseniase ¢ uma das doencas infecciosas mais antigas ja conhecida. A érea de
pesquisa “Dermatologia” tem maior énfase sob o tema discutido, uma vez que ¢ o ramo da
medicina com especialidade no diagndstico e tratamento clinico-cirargico das doengas que
acometem a pele. A hanseniase ¢ uma doenga infecciosa, que acomete principalmente a pele e
os nervos das extremidades do corpo. Estes sinais clinicos de pele sdo usados como forma de
classificagdo diagnéstica ainda hoje (MINISTERIO DA SAUDE, 2013). Por isso, o grande
quantitativo de trabalhos de hansenologia na 4rea de medicina tropical, doengas infecciosas e

dermatologia.
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7. CONSIDERACOES FINAIS

Considerando o nimero de publicagdes encontradas no periodo de 20 anos da
pesquisa, € possivel observar que os 6rgaos de fomento influenciam diretamente na pesquisa
cientifica. Nos anos que permearam as respostas do uso da PQT, observou-se a reducao do
indice de doentes por hanseniase, e aparentemente esta redugao parece ter afetado o niimero
de publicagdes. E possivel observar isso em consequéncia das grandes revistas especificas da
area que perderam importancia ou deixaram de existir. E preciso que os 6rgdos publicos,
especialmente a OMS, se atentem para a real gravidade dos nimeros da hanseniase, que ainda
atingem varias nagdes do mundo, especialmente os paises em desenvolvimento, como Brasil,
india e Indonésia. Os incentivos de politicas publicas sdo fundamentais para a devida atengdo

e controle dessa doenga, que continua vitimando uma grande parcela populagao global.
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