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APRESENTACAO

Com grande entusiasmo apresentamos o primeiro volume da colec¢ao “A Producgao
do Conhecimento nas Ciéncias da Saude”. Um trabalho relevante e solido na area da
saude composto por atividades de pesquisa desenvolvidas em diversas regides do
Brasil.

Tendo em vista a importancia dos estudos a nivel microbiologico, para o avangco
do conhecimento nas ciéncias da saude, reunimos neste volume informacdes
inéditas apresentadas sob forma de trabalhos cientificos que transitam na interface
da importancia da microbiologia a nivel clinico, patolégico, social, ergonémico e
epidemiolégico.

Com enfoque direcionado as analises, avaliagdes, caracterizacao e determinantes
ambientais, parasitologicos e econdmicos, a obra apresenta dados substanciais de
informacgdes que ampliarédo o conhecimento do leitor e que contribuirdo com a formacgao
e possiveis avanc¢os nos estudos correlacionados as tematicas abordadas.

O interesse cada vez maior em conhecer e investigar no ambiente novos focos
parasitarios tem como base transformacdes provocadas por mudancgas econémicas ou
sociais, urbanizacéo crescente, tratamentos e descartes inadequados de antibioticos,
que propiciam aparecimento de novos focos. Assim, dados obtidos em diferentes
locais sobre diferentes condicbes ambientais ou de desenvolvimento microbiano/
parasitario séo relevantes para atualizagdo do conhecimento sobre mecanismos de
acao do agente patologico assim como diagnéstico e tratamento eficaz.

Uma vez que a interdisciplinaridade tem sido palavra chave nas ciéncias da
saude observaremos aqui um fio condutor entre cada capitulo que ampliard nossos
horizontes e fomentara propostas de novos trabalhos cientificos.

Assim, o contetudo de todos os volumes € significante ndo apenas pela teoria
bem fundamentada aliada a resultados promissores, mas também pela capacidade de
professores, académicos, pesquisadores, cientistas e da Atena Editora em produzir
conhecimento em saude nas condicées ainda inconstantes do contexto brasileiro.
Desejamos que este contexto possa ser transformado a cada dia, e o trabalho aqui
presente pode ser um agente transformador por gerar conhecimento em uma area
fundamental do desenvolvimento como a saude.

Dr. Benedito Rodrigues da Silva Neto
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RESUMO: A Tegumentar
Americana (LTA) é uma doencga infecto
parasitaria, ndo contagiosa, que afeta milhdes

Leishmaniose

A Producéo do Conhecimento nas Ciéncias da Saude

de pessoas em todo o mundo. As manifestagdes
clinicas podem variar desde uma simples lesé&o
cutdnea até lesGes destrutivas da mucosa
nasal, oral, faringea e laringea. A forma mucosa
€ a mais grave manifestacdo, pois apresenta
potencial para causar deformidade, leva a
incapacidade e, em alguns casos, evolugcéao
para o Obito. O diagnéstico é feito através de
dados clinico-epidemioldgicos e laboratoriais.
A identificacdo da prevaléncia e a analise
das caracteristicas clinico-epidemioldgicas,
laboratoriais, terapéuticas e evolugédo da forma
mucosa no estado do Tocantins - Brasil, no
periodo de 2011 a 2015, foi realizada através da
coleta dos dados de notificagcdo do Sistema de
Informacéao de Agravos de Notificagcao (SINAN),
com o objetivo de tracar o perfil da doenca no
estado. Foram notificados 1450 casos de LTA
autoctones, dos quais 5,44% com a forma
mucosa. A maior parte dos pacientes sao
homens acima dos 50 anos de idade (60,75%),
pardos, com baixa escolaridade, residentes na
zona urbana, com doenca classificada como
relacionada ao trabalho. O exame direto foi a
metodologia mais empregada para confirmacéo
do diagnéstico, seguido de Intradermorrecao de
Montenegro e histopatologico. No tratamento a
droga de escolha foi 0 antimonial pentavalente,
com 86% de cura. Verificou-se 1,2% de 6bitos.
O conhecimento do perfil dos pacientes mais
acometidos pela doenca é necessario para
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melhorar a abordagem das estratégias de prevencdo e controle, além de, melhor
assistir os individuos mais susceptiveis a evoluirem para a forma mucosa.
PALAVRAS-CHAVE: Leishmaniose cutanea. Leishmania. Notificacdo de doencas.
Doencas negligenciadas.

ABSTRACT: American tegumentary leishmaniasis (ATL) is a parasitic, non-contagious,
infectious disease that affects millions of people around the world. Clinical manifestations
can range from a simple skin lesion to destructive lesions of the nasal, oral, pharyngeal
and laryngeal mucosa. The mucosal form is the most serious manifestation, since
it presents potential to cause deformity, leads to the incapacity and, in some cases,
evolution to the death. The diagnosis is made through clinical-epidemiological and
laboratory data. The identification of the prevalence and the analysis of the clinical-
epidemiological, laboratory, therapeutic and evolution characteristics of the mucosal
form in the state of Tocantins, Brazil, in the period from 2011 to 2015, was carried out
through the collection of the data of notification of the Information System of Injuries
(SINAN), with the purpose of tracing the profile of the disease in the state. 1450 cases
of autochthonous LTA were reported, of which 5.44% were mucosal. The majority
of the patients are men over 50 years of age (60.75%), brown with low schooling,
urban residents with work-related illness. Direct examination was the most used
methodology to confirm the diagnosis, followed by Intradermorrecéo de Montenegro
and histopathology. In the treatment the drug of choice was the pentavalent antimonial,
with 86% cure. There were 1.2% of deaths. Knowledge of the profile of the patients
most affected by the disease is necessary to improve the approach to prevention and
control strategies, as well as better assist the most susceptible individuals to evolve
to the mucosal form.KEYWORDS: Cutaneous Leishmaniasis. Leishmania, Disease
Notification. Neglected diseases.

11 INTRODUCAO

1.1 Agente etiolégico e formas clinicas da Leishmaniose Tegumentar Americana

As leishmanioses sédo consideradas pela Organizacdo Mundial de Saude
(OMS), uma das mais importantes antropozoonoses, com registro mundial de
aproximadamente dois milhdes de novos casos das diferentes formas clinicas ao ano. E
considerada uma doenca polimorfa, com elevados indices de negligéncia, constituindo
um problema de saude publica em varios paises. De acordo com a localizagao dos
parasitos no hospedeiro, e consequentes manifestagdes clinicas, as leishmanioses
séo classificadas como visceral ou tegumentar (WHO, 2015; BRASIL, 2017; NASSER,;
WILL, 2017; DOMINICIS et al., 2018).

No territério brasileiro, a forma tegumentar da doenca possui uma diversidade de
agentes, reservatorios e vetores, com diferentes padrdes de transmissao, requerendo
grande empenho técnico, politico e administrativo para manutengcdo de acbes
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sistematicas de vigilancia, prevencéo e controle da doenca (BRASIL, 2017; OPAS,
2018).

Do ponto de vista clinico, o conceito que se tem € que as varias espécies de
Leishmania que parasitam o homem induzem a uma doenga espectral, com uma
grande variedade de manifestacdes clinicas, que dependem da interacao entre a
resposta imune do hospedeiro vertebrado e a patogenicidade, o tropismo e a viruléncia
deste parasita (KASPER et al., 2017).

A apresentacéo da doenca é resultado de uma complexa interacdo entre o vetor,
a espécie do parasito infectante e a resposta imunolégica do hospedeiro. Assim, a
leishmaniose tegumentar americana (LTA) abrange desde a leishmaniose cutanea
localizada ou disseminada, mucocutanea e mucosa, que representam o pélo responsivo
da doenca, até a forma cutanea difusa, que representa o pélo anégico da doenca,
no qual se evidencia uma baixa ou inexistente resposta imunolégica do hospedeiro.
Esta variacéo da apresentacao clinica da LTA torna o diagnostico clinico dificil, sendo
necessario na maior parte das vezes, correlacionar os dados epidemiologicos e
laboratoriais, para se chegar a um diagnéstico definitivo (SILVEIRA et al., 2008; ALVAR
et al., 2012).

A forma mucosa é a apresentacdao mais grave da LTA, geralmente, manifesta-
se como lesao unica ou mdultipla do revestimento mucoso oral, das vias aéreas
superiores, faringe e laringe. Gera lesbes ulceradas e perfurantes ou vegetantes e
necroéticas do septo cartilaginoso, cornetos nasais, palato mole, palato duro, uvula,
faringe e laringe. Pode comprometer seriamente a estrutura 6ssea do esplacnocranio
e, consequentemente, ocasionar problemas na degluticdo, fonacao, respiracéo, queda
da piramide nasal, além de causar também uma expressiva alteracao estética na face
dos individuos gerando graves problemas sociais, psiquicos e econémicos (SILVEIRA
et al., 2008; PALHETA NETO et al., 2008).

Acredita-se que a forma mucosa da leishmaniose seja, geralmente, causada por
disseminacdo hematogénica das leishmanias inoculadas na pele para as mucosas,
e, excepcionalmente, traquéia e arvore respiratoria superior, sendo a localizagao
preferencial da doenca a mucosa do septo nasal cartilaginoso e por¢oes mais anteriores
das fossas nasais (vestibulo, as conchas nasais inferiores e assoalho nasal) (MOTA;
MIRANDA, 2011; PEARSON; SOUSA, 1996).

O periodo de incubacao da LTA é em média, de 2 a 3 meses, podendo apresentar
periodos mais curtos (2 semanas) ou mais longos (2 anos) (BRASIL, 2017).

Apoés a manifestacéo da doenca, a forma mucosa pode ser classificada como:
Forma mucosa tardia - € a forma mais comum. Pode surgir até varios anos apés a
cicatrizacdo da forma cutanea. Classicamente, estd associada as lesdes cutaneas
multiplas ou de longa duracéo, as curas espontaneas ou aos tratamentos insuficientes
da leishmaniose cutanea (LC) (MOTA; MIRANDA, 2011); Forma mucosa de origem
indeterminada - quando a leismaniose mucosa (LM) apresenta-se clinicamente isolada,
ndo sendo possivel detectar nenhuma outra evidéncia de LC prévia. Provavelmente
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associada a infec¢des subclinicas ou a lesdes pequenas, néo ulceradas, de evolugcéao
rapida e que teriam passado despercebidas, sem deixar cicatrizes perceptiveis
(PALHETANETO et al., 2008); Forma mucosa concomitante - quando a lesdo mucosa
ocorre a distancia, porém ao mesmo tempo em que a lesdo cutanea ativa (nao contigua
aos orificios naturais) (MOTA; MIRANDA, 2011); Forma mucosa contigua - ocorre por
propagacéao direta de lesdo cuténea, localizada proxima a orificios naturais, para a
mucosa das vias aerodigestivas. A lesdo cutédnea podera encontrar-se em atividade ou
cicatrizada na ocasido do diagnostico (PALHETA NETO et al., 2008); Forma mucosa
primaria - ocorre, eventualmente, pela picada do vetor na mucosa ou semimucosa de
labios e genitais (BRASIL, 2017).

1.2 Diagnéstico da Leishmaniose Tegumentar Americana

O diagnostico da LTA é realizado através da combinacéo e analise de dados
clinico-epidemioldgicos e exames laboratoriais. O diagndéstico clinico pode ser feito
através das caracteristicas das lesées encontradas na anamnese e exame fisico do
paciente. (HENRICHSEN, 2005).

Além do diagnéstico clinico, os laboratoriais tem grande valor preditivo, sendo
o diagndstico parasitologico o mais utilizado. No diagnéstico parasitolégico tem se a
visualizacdo das formas amastigotas em esfregaco de raspado da borda da lesdo ou
em imprint, que éfeito por sobreposicao dos fragmento da bidpsia em laminas de vidro;
histopatolégico e isolamento em cultura. A reacdo em cadeia da polimerase (PCR),
técnica molecular para identificacdo de material genético, possui alta sensibilidade,
mas devido ao seu alto custo é pouco empregado rotineiramente (GONTIJO, 1997).
Na forma mucosa, normalmente encontra-se a presenca do parasito em elevada
concentracéo nos exames parasitogicos.

O diagnostico imunologico é feito pela intradermorreacéo de Montenegro (IDRM)
e reacdes sorologicas. A IDRM detecta a presenca de hipersensibilidade tardia com
enduracgao igual ou superior que 5mm de didmetro, com valor apenas diagnéstico,
pois tem-se o0 aparecimento de uma resposta celular tanto durante a doenga quanto
apds a cura da infeccdo. Dentre as reacbes sorologicas ha a imunofluorescéncia
indireta, sendo o método mais utilizado. Na forma mucosa normalmente é observado
grande area de enduracdo na IDRM e elevados titulos de anticorpos na reagéo de
imunofluorescéncia indireta (GOMES et al., 2014; BRASIL, 2017).

1.3 Linhas gerais do tratamento da Leishmaniose Tegumentar Americana

O tratamento de primeira escolha padronizado pelo Ministério da Saude do
Brasil sdo os antimoniais pentavalentes, seguido por anfotericina B ou isotionato de
pentamidina, sendo a anfotericina B o medicamento mais eficaz na terapéutica das
lesbes mucosas (BRASIL, 2017).

O antimoniato de N-metil glucamina apresenta-se em frasco de 5ml (1 ampola),
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correspondente a 405 mg de Sb+5 e cada ml contém 81mg de Sb+5, para cada forma
clinica tem-se um esquema terapéutico preconizado. Nas formas cutaneas, a dose
€ de 10 a 20 mg/Sb/kg/dia. Sugere-se 15 mg/Sb/kg/dia durante 20 dias seguidos,
intramuscular ou endovenoso. Se nao houver cicatrizacdao completa até 3 meses apds
o tratamento, o esquema devera ser repetido com duracao de 30 dias. Se nao tiver
sucesso, opta-se pela droga de 2% escolha: anfotericna B ou isotionato de pentamidina.
Na forma difusa, a dose é de 20 mg/Sb/kg/dia durante 20 dias seguidos.As formas
mucosas apresentam maior possibilidade de recidiva, assim, terapia maxima &
recomendado, sendo usado a dose € de 20 mg/Sb/kg/dia durante 30 dias consecutivos.
Se nao houver cicatrizacéo apds 3 meses do término do tratamento, deve ser repetido
0 esquema apenas 1 vez. Caso nao seja obtida resposta, deve utilizar uma das drogas
de 2% escolha (BRASIL, 2017).

Além da cardio, nefro e hepatotoxicidade o antimoniato pentavalente possui os
efeitos colaterais: fadiga, dores pelo corpo, elevacdo dos niveis de aminotrasferase,
pancreatite, artralgia, mialgia, anorexia, nauseas, vomitos e cefaléia (ALVES, 2001).

A anfotericina B é um antibidtico que é mais eficaz nas lesées mucosas. A dose
inicial é de 0,5 mg/kg/dia, aumentando gradativamente até 1 mg/kg/dia. Deve-se
administrar em dias alternados, com maximo de 50 mg por aplicacéo, até a dose total
de 1,0—-1,5gparaLC e de 2,5-3,0 g para LM ou LCM (BRASIL, 2017).

A anfotericina B classica é efetiva na forma mucosa de leishmaniose, mas muito
toxica e também passivel de recidiva. Seu uso € limitado por suas reagdes adversas,
incluindo anafilaxia, trombocitopenia, dor generalizada, convulsdes, calafrio, febre,
flebite, anemia, anorexia, diminuicdo da funcéo tubular renal e hipocalcemia em um
terco dos pacientes (SAMPAIO et al., 1971).

A vantagem do uso da anfotericina B associada a lipossoma fundamenta-se no
fato dos lipossomas serem fagocitados pelos macrofagos, sitio da infecgéo intracelular,
interagindo diretamente com o ergosterol do parasita e reagindo menos com o colesterol
da célula do hospedeiro, aumentando a eficacia da droga e sua tolerabilidadee
assim reduzindo efeitos colaterais, inclusive em pacientes sem resposta terapéutica
aos antimoniais pentavalentes. Seu uso é limitado pelo alto custo e administracao
endovenosa (OLIVEIRA et al., 2011; BLUM et al., 2014).

Existem outras drogas utilizadas no tratamento da leishmaniose, como:
cetoconazol, itraconazol, dopsona, alupurinol, pentamidina, mefloquina e sulfato de
aminosidine. Contudo, muitas destas ndao possuem resultados clinicos consistentes e
garantidos (BLUM et al., 2014; ARONSON et al., 2017).

1.4 Epidemiologia da Leishmaniose Tegumentar Americana

No ano de 2003, foi confirmada a autoctonia da leishmaniose em todas as
unidades federadas do Brasil, e, apesar das falhas na notificacdo compulséria, entre
os anos de 1991 e 2010 houve uma média anual de 27.374 casos registrados no
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pais, revelando a ocorréncia de expansao geografica da doenga no territorio nacional
(BRASIL, 2002; BRASIL, 2009).

O Brasil, no ano de 2016, foi o pais 0 que apresentou maior nimero de casos de
LC e LM dentre os paises das Américas, com registro de 12.690 casos, seguido da
Colémbia (10.966 casos) e Nicaragua (5.423 casos) (OPAS, 2018).

Observa-se ainda que, no periodo de 2011 a 2015, houve um registro médio
anual 20.571 casos. As regides Norte e Nordeste contribuem com as maiores taxas
de notificacdo de LTA, com 45,25% e 30,82% dos casos notificados no periodo,
respectivamente, ja a regido Sul contribui com os menores indices de notificacéo
(BRASIL, 2016; NEVES, 2017).

No Tocantins, a taxa de incidéncia da LTA em 2012 foi de 31,18 por 100.000
habitantes, contrastando com a incidéncia brasileira, cuja taxa foi de 11,86 por 100.000
habitantes no mesmo ano. Os municipios do Tocantins com maiores nUmeros de casos
de LTA notificados no ano de 2017 foram Palmas (30 casos), Araguaina (16 casos) e
Lavandeira (9 casos) (BRASIL, 2012).

Os fatores que contribuem para a evolugcéo de uma doenca inicialmente cutanea
para uma forma mais grave, como a mucosa, com possibilidade de deixar sequelas
deformantes e/ou funcionais e até mesmo ser fatal, ndo é de todo conhecido, mas,
sabe se que, a demora no diagnéstico, na cicatrizacao da lesao primaria e tratamento
inicial inadequado podem estar associados. Assim, a investigacdo da prevaléncia e
das caracteristicas da forma mucosa da LTA no estado do Tocantins € importante
para montar estratégias que possam evitar que lesdes destrutivas, desfigurantes
e incapacitantes, com grande repercussédo psicossocial do individuo continuem
acontecendo.

2 | MATERIAIS E METODOS

Trata-se de um estudo retrospectivo e descritivo. Foi realizada uma analise
quantitativa dos dados referentes aos casos notificados da forma mucosa de LTA
no estado do Tocantins — Brasil no periodo de 2011 a 2015. Realizou-se ainda uma
avaliacdo das caracteristicas clinicas, epidemioldgicas, laboratoriais, terapéuticas e
evolutivas dos pacientes. As informagdes foram coletadas das fichas epidemiolégicas
notificadas no Sistema de Informacéo e Notificacao de Agravos (SINAN) durante o
periodo de abrangéncia do estudo.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

No periodo de 2011 a 2015 foram notificados 1450 casos de LTA autoctones do
estado do Tocantins, dos quais, 79 (5,44%) foram diagnosticados com a forma mucosa
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da doenca. Foram crescentes os registros de notificagdo dos casos entre os anos de
2011 (10 casos) e 2014 (22 casos), com reducdo nas notificagcbes em 2015 (12 casos)

(Tabela 1).
B TOTAL
ANO DE NOTIFICACAO
N %
2011 10 12,6
2012 14 17,7
2013 21 26,5
2014 22 27,8
2015 12 15,1
TOTAL 79 100

Tabela 1- Distribuicao dos casos de LTA com forma mucosa no estado do Tocantins — TO,
Brasil, no periodo de 2011 a 2015.

Estudo realizado no estado do Tocantins verificou reducéo das notificacdes de
LTA no ano de 2015 no estado. Os autores atribuiram esse achado a intensificacao
das acbes referentes a vigilancia epidemioldgica a partir do ano de 2014, com
implementacéo de capacitagdes técnicas realizadas nos municipios com maior numero
de casos notificados e a realizacéo do Il forum de leishmanioses no estado (GOSCH
et al., 2017). Essas a¢des foram fatores que contribuiram para reducéo do risco de
exposicao e infeccao ao agente etioldgico da leishmaniose, que, secundariamente,
também poderiam ter gerado impacto positivo resultando em uma menor evolucao dos
casos de LC para LM em 2015.

Em relac&o as caracteristicas sécio-demograficas (Tabela 2), verificou-se que
a maior parte dos pacientes sdo homens (78,4%), da raca parda (68,3%), com idade
entre 51 e 70 anos (45,5%), baixa escolaridade, residentes na zona urbana, porém
com atividade profissional ligada a zona rural.

. TOTAL
CARACTERISTICAS
N %
Sexo
Masculino 62 78,4
Feminino 17 21,5
TOTAL 79 100
Raca/Cor
Branco 12 15,1
Preta 8 10,1
Parda 54 68,3
Indigena 8 &7
Ignorada 1 1,2
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N/D* 1

TOTAL 79
Idade

1-10 anos

1
11 — 20 anos

5
21— 30 anos

12
31 — 40 anos

10
41 — 50 anos

5
51 - 60 anos

16
61— 70 anos

20
71 —80 anos

7
81 —90 anos

2
> 90 anos

1
TOTAL

79

Escolaridade
Analfabeto 4
Ensino Fundamental Incompleto 30
Ensino Fundamental Completo 5
Ensino Médio Incompleto 1
Ensino Médio Completo 10
Ignorado/Branco 10
N&o se aplica 2
Vazia 17
TOTAL 79
Ocupacéo
Trabalho relacionado a zona rural 17
Trabalho relacionado a zona urbana 11
Dona de casa 4
Estudantes 1
Aposentados 10
Ignorado/Branco 36
TOTAL 79
Zona de Residéncia

Rural 31
Urbana 43
Vazia 5
TOTAL 79

Tabela 2 — Distribuicdo dos casos notificados de LTA com forma mucosa segundo aspecto
socio-demografico, no estado do Tocantins - TO, Brasil, no periodo de 2011 a 2015. *N/D =Nao
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determinado.

Existe forte correlagdo entre o género masculino e 0 aumento no coeficiente de
incidéncia da leishmaniose. Fatores hormonais e aqueles relacionados a exposicéo
vetorial (atividades laborais masculinas) sdo apontados na literatura como agentes
responsaveis por aumentar o risco da doenca na populacéo adulta do sexo masculino
(GOES et al., 2012). Alguns autores complementam ainda que, além dos niveis mais
elevados de testosterona na populacdo masculina, ha ainda a influéncia de fatores
relacionados ao cromossomo Y, que reforcam a associagcao entre o género masculino
e carga parasitaria (GIEFING-KROLL et al., 2015).

Os casos notificados no estado do Tocantins predominaram na populacado néo
branca, isso pode ser justificado pelo elevado percentual de pessoas de raga parda no
norte do Brasil. Além disso, até o momento, ndo ha estudos que demonstrem resisténcia
de alguma raca contra a Leishmania, ademais, o vetor ndo € capaz de diferenciar ou
selecionar a etnia a ser contaminada (CARDOSO et al., 2015; VALADAO et al., 2016).

A faixa etaria mais acometida pela forma clinica mucosa foi a da populacédo com
idade acima de 50 anos. Estudos realizados nos estados do Tocantins (TO), Goias
(GO) e Alagoas (AL) apontam que a populagéao de adultos economicamente ativa (20-
59 anos) é a mais acometida pela LTA (GOSCH et al., 2017; GRAZIANI; OLIVEIRA;
SILVA, 2013; ROCHA et al., 2015).

O predominio da forma mucosa nas faixas etarias mais elevadas esta atrelado
ao carater de complicagdo secundario da doenca (NUNES et al., 2011). O numero
elevado de casos na faixa etaria acima dos 50 anos é condizente com as evidéncias
gue sugerem que, entre os pacientes com LC que evoluem para LM, 90% ocorrem
dentro de 10 anos. Pode haver, também, lesdo mucosa sem lesédo primaria na pele,
principalmente com a diminuicdo da resposta imunolégica do hospedeiro com o
avancar da idade, entretanto, a auséncia de lesdo primaria na pele é descrita em
apenas 15% dos casos, nos quais especula-se ainda a existéncia de lesao primaria
abortiva (MOTA; MIRANDA, 2011; BRASIL, 2017).

Observou-se maior registro de casos de LM na populacdo com baixa escolaridade,
com predominio naquela com ensino fundamental incompleto (37,9%). Os indices
encontrados nessa variavel ja haviam sido documentados em outros estudos, que
apontam ser comum o0 acometimento da populacédo com baixo poder aquisitivo, cujo
nivel de escolaridade geralmente é reduzido, estando mais passiveis a aquisicao de
doencas consideradas negligenciadas (SILVA; MUNIZ, 2009; SANTOS, 2018).

Embora 21,5% dos casos notificados com a forma mucosa da doenga tenham
atividade profissional relacionada ao ambiente rural, a maioria (54,4%) sao pacientes
gue residem na zona urbana do estado do Tocantins, sugerindo também a possibilidade
dainfeccdo ocorrer no ambiente urbano, uma vez que é a adaptagéo dos vetores da LTA
nesse ambiente ja foi identificado, fato bastante relacionado a processos migratorios e
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desmatamentos (SILVA; CUNHA, 2007; GOSCH et al., 2017).

Esse achado é compativel com dados literarios que apontam que, nas ultimas
décadas, ocorreram mudancgas no comportamento epidemioldgico da leishmaniose no
Brasil. Inicialmente a LTA estava ligada as atividades florestais, aos desmatamentos e
gueimadas da vegetacao nativa primaria, tendo animais silvestres como reservatorios
e 0 homem acidentalmente era infectado, no entanto, cada vez mais tem sido
observados casos de LTA em zonas rurais praticamente desmatadas, em areas de
colonizagao antiga, peri-urbana e centros urbanos, estando a doenca relacionada a
adaptacéo dos parasitas e vetores as alteragdes ambientais e aos animais domésticos
como novos reservatoérios (VALE; FURTADO, 2005; NEGRAO; FERREIRA, 2014).

Embora tenhamos encontrado uma relagdo entre a LM e a atividade profissional
ligada ao ambiente rural, é preciso levar em consideracao que, em 45,5% dos casos o
registro da profissao na ficha de notificagao foi ignorado, e isso compromete a realidade
dos resultados encontrados nessa variavel.

Quanto as caracteristicas clinicas (Tabela 3), o critério de confirmacao diagnostico
mais utilizado foi o laboratorial (81%).

i TOTAL
CARACTERISTICAS
n %
Critério de Confirmacao
Laboratorial 64 81,0
Clinico-epidemiologico 15 18,9
TOTAL 79 100
Exame Parasitoldgico Direto
Positivo 32 40,5
Negativo 8 10,1
N&o Realizado 39 49,3
TOTAL 79 100
Intradermorreacao
de Montenegro (IRM)
Positivo 28 35,4
Negativo B 6,3
N&o realizado 46 58,2
TOTAL 79 100
Histopatologia
Encontro do parasite 6 7,5
Compativel 12 15,1
N&o compativel 4 5,0
Nao realizado 57 72,1
TOTAL 79 100
A Producao do Conhecimento nas Ciéncias da Saude Capitulo 17 m




Tabela 3 — Distribuicdo dos casos notificados de LTA com forma mucosa, segundo
caracteristicas clinico-laboratorial no estado do Tocantins — TO, Brasil, no periodo de 2011 a
2015.

O diagnostico clinico de LTA pode ser feito através das caracteristicas das lesbes
encontradas na anamnese e exame fisico do paciente. Na anamnese, explora-se, por
exemplo, o local onde vive o paciente, a profissado, presenca de outros individuos com
lesbes similares, presenca de animais domésticos ou no ambiente peridomiciliar. O
critério clinico-epidemiolégico foi utilizado apenas para a classificacéo de 15 pacientes
(18,9%) notificados no Tocantins, provavelmente, pela dificuldade em fazé-lo em razéao
as divergéncias quanto as formas de manifestacao da LTA, dependendo de fatores
ligados a espécie e cepas do parasito, habitos do vetor, fatores ligados a resposta
imune do hospedeiro e de fatores resultantes da interacao parasito-hospedeiro, assim,
o diagnoéstico clinico algumas vezes pode nao ser suficiente (HENRICHSEN, 2005;
CARVALHO, 2012).

Dentre os exames laboratoriais realizados para confirmag¢do diagnostica, o
parasitologico direto foi 0o mais empregado, seguido da intradermorrecéo de Montenegro
e histopatoldgico. O exame parasitologico direto revelou resultado positivo em 32 casos
(40,5%). A intradermorreacdo de Montenegro foi positiva em 34,5% dos pacientes
e no exame histopatolégico o parasita foi encontrado em 7,5% dos exames. Sabe-
se que para um diagndéstico definitivo de leishmaniose é fundamental o encontro do
parasito ou seus produtos nos tecidos ou fluidos biol6gicos do hospedeiro. Aumenta
também a veracidade diagnostica a associagao entre dados clinicos, epidemioldgicos
e laboratoriais (GRIMALDI; TESH, 1993).

Observou-se ainda elevada frequéncia de nado realizagdo dos exames
laboratoriais em grande parcela dos casos notificados, isso pode ser resultado da falta
de qualificacao dos profissionais da saude e/ou falta de recursos dos laboratérios de
saude publica e particular em determinadas localidades no estado do Tocantins.

O tratamento dos pacientes seguiu as recomendagdes padronizadas pelo
Ministério da Saude do Brasil, sendo 69,7% dos pacientes tratados com antimoniato
pentavalente, a droga de primeira escolha (Tabela 4).

3 TOTAL
CARACTERISTICAS
n %
Droga inicial
Antimonial Pentavalente 55 69,7
Anfotericina B € 11,3
Na&o utilizado 4 5,0
Outras 4 5,0
N/D* 7 8,8
TOTAL 79 100
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Evolucao
Cura 68 86,0
Mudanca de diagnostico 1 1,2
Obito 1 1,2
Obito por outras causas 2 2,5
Transferéncia 1 1,2
Vazia 6 7,5
TOTAL 79 100

Tabela 4 — Distribuicao dos casos notificados de LTA com forma mucosa, segundo terapéutica
empregada e evolugao do caso, no estado do Tocantins — TO, Brasil, no periodo de 2011 a
2015. *N/D =Né&o determinado.

Para a forma mucosa ou as cutaneas que apresentam resisténcia ao tratamento
e consequentemente, maior possibilidade de evolucao ou recidiva, € recomendado 0
uso de uma terapia maxima (20mg/kg/30dias), se ndo houver cicatrizagdo completa
em trés meses (12 semanas) apos o término do tratamento, 0 esquema devera ser
repetido apenas uma vez. Nos casos em que o0 paciente nao responde bem a essa
droga, opta-se por drogas de segunda escolha como a anfotericina B, que é mais eficaz
nas lesdes mucosas e foi utilizada por nove pacientes (11,3%) no periodo analisado
(PELISSARI et al., 2011; BRASIL, 2017).

Sabe-se que pacientes que recebem tratamento com antimoniato de
N-metilglucamina para LM apresentam elevados indices de recidiva, principalmente
no primeiro ano apos o tratamento, sendo fundamental um seguimento sistematizado,
preferencialmente com acompanhamento especializado (FANTAUZZI et al., 2012).

Verificou-se que 86% dos pacientes evoluiram para cura ap6és o término da
terapia medicamentosa, e em apenas um caso (1,2%) houve mudanca de diagnéstico.
Entretanto o percentual de cura é ainda maior (92,1%) quando desconsiderados 0s
casos com mudanca de diagnostico, transferéncias e Obitos. A evolugéo para cura
na maioria dos casos notificados também foi observada em estudo realizado no
estado do Maranhao (MA) e permite sugestionar que o protocolo de tratamento e
acompanhamento da LTA esta sendo apropriado (SANTOS, 2018).

Embora o acompanhamento para controle de recidivas dos casos de LM seja
uma recomendacao do Ministério da Saude, sabe-se que essa néo é a realidade na
maioria dos municipios brasileiros e ndo se tem conhecimento se 0s pacientes que
evoluiram para cura tiveram um seguimento adequado para verificar a ocorréncia de
recidivas (BRASIL, 2017).

Os critérios de cura clinica estabelecidos na atualidade para LTA séo falhos, pois
as leishmanias podem persistir mesmo nas lesdes de pele cicatrizadas. Para LC, a cura
clinica consiste na epitelizagcdo completa de todas as lesdes, com desaparecimento da
crosta, descamacao e eritema em até 180 dias ap6s o término do primeiro esquema
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de tratamento. Ja na LM, deve-se verificar a regresséo de todos os sinais em até seis
meses apos o término do tratamento (de PAULA, 2010; BRASIL, 2017).

Cerca de 3 a 5% dos casos de LC desenvolvem lesédo mucosa, e destes, 1%
pode evoluir para 6bito em virtude da cronicidade ou complicagdes como infeccéo
respiratoria (NUNES et al., 2011). Em nosso estudo, o percentual de casos de LM foi
de 5,44% e de evolugao para obito de 1,8%, ambos acima da média nacional.

Classicamente, a LM surge de maneira secundaria, manifestando-se apds cura
clinica de doenca com lesdo cutanea. Estudo realizado no ano de 2011 verificou que a
presenca de leséo cutanea prévia foi mencionada por 71% dos pacientes, e 37,5% dos
acometidos afirmaram histéria de tratamento anterior contra LC (Nunes et al., 2011).

No Tocantins 79,7% dos pacientes apresentaram LM sem presenca de lesao
cutanea associada, além disso, em 67% dos casos notificados ndo havia a presenca
de cicatriz cutanea referente a ocorréncia de LTA no passado (Tabela 5).

, TOTAL
CARACTERISTICAS
n %
Forma mucosa com presenca de lesao

cutanea
Sim 16 20,2
Nao 63 79,7
TOTAL 79 100

Forma mucosa com presenca de cicatriz

cutanea
Sim 21 26,5
Nao 53 67,0
Vazia 5 6,3
TOTAL 79 100

Tabela 5-Associacao entre LTA forma mucosa e presenca de alteracdes cutédneas nos casos
notificados no estado do Tocantins — TO, Brasil, no periodo de 2011 a 2015.

Alguns pacientes podem apresentar envolvimento da mucosa nasal sem
comprometimento cutédneo prévio. Nesses casos, nem sempre € possivel determinar
o sitio de penetracéo da Leishmania, ou estabelecer se o paciente possuia uma forma
subclinica da LC antes do desenvolvimento da lesdo mucosa. Em situagcbes como
essas é possivel que a penetracao da Leishmania tenha ocorrido ao nivel da transicéo
cutédneo mucosa do nariz (LESSA et al., 2007).

Além disso, um estudo realizado verificou que, em areas endémicas, a presenca
de cicatriz cutdnea ou histéria prévia de LC nao foram bons marcadores clinicos com
intuito de triagem de LM em pacientes com queixas nasais (Fantauzzi et al., 2012).

A mucosa nasal € a localizagao preferencial para instalacao de lesdes mucosas
da LTA, entretanto os labios, boca, faringe e laringe sao localidades que também
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podem ser atingidas. Os sinais e sintomas mais precoces da LM s&o obstrucéo nasal,
epistaxe e a presenca de granuloma no septo nasal anterior (LESSA et al., 2007;
MOTA; MIRANDA, 2011).

41 CONCLUSAO

Diante do perfil epidemiolédgico da leishmaniose mucosa no estado do Tocantins,
nota-se que essa é uma doenca que ainda persiste na populacédo. A parcela de
pacientes atingida necessita de melhor assisténcia a saude e mobilizacdo constante
de recursos para colocar em pratica planos de acao e controle, a fim de, evitar o
ciclo de transmisséo e evolugcéo da doenca para formas incapacitantes, deformantes,
recidivantes e 6bito. Apesar da maioria dos casos terem evoluido para cura no periodo
da pesquisa, € importante ressaltar sempre a necessidade de um diagnostico oportuno,
tratamento adequado e acompanhamento sistematizado como bases fundamentais
para o controle da LTA.
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