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APRESENTACAO

Constata-se que a interdisciplinaridade profissional reflete diretamente no
avanco e melhoria de atendimento na populac&o. Dentro do campo interdisciplinar,
encontramos o setor saude, este que é composto por diversos profissionais que
trabalham arduamente para a melhoria dos servicos de saude, contribuindo na pratica
clinica e cientifica.

Acredita-se que registrar e divulgar o modo de trabalho, o conhecimento
cientifico e relatar experiéncias sao estratégias para o aprimoramento do avanco da
humanidade.

Sendo assim, nesta coletanea “Atengao Interdisciplinar em Saude”, o leitor tera a
oportunidade de encontrar trabalhos de pesquisa de carater nacional e internacionais
sobre saude, produzidos em lingua portuguesa, inglesa e espanhola, divididos em
quatro volumes.

Destaca-se que o volume | e Il tem-se predominantemente pesquisas de revisao
de bibliogréfica, literatura, integrativa, sistematica e estudo de caso. Ja o volume llI
e IV, encontra-se pesquisas com diferentes desenhos de estudo. Todos os artigos
trazem uma ampla visdo de diferentes assuntos que transversalizam a saude.

Acredita-se que o leitor ap6s a leitura desta coletédnea estara preparado para
lidar com a diversidade de barreiras técnicos/cientifico no setor saude. Por fim,
convido ao leitor a realizar uma excelente leitura e uma reflexdo sobre as tematicas
apresentadas, AbraSUS!

Samuel Miranda Mattos
Kellen Alves Freire
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CAPITULO 10
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TEGUMENTAR: UMA REVISAO SISTEMATICA

Pedro Walisson Gomes Feitosa

Académico de Medicina da Universidade Federal
do Cariri. Barbalha/CE, Brasil. gomesfeitosa.
walisson@outlook.com

Italo Constancio de Oliveira

Académico de Medicina da Universidade Federal
do Cariri. Barbalha/CE, Brasil. italo.constancio@
outlook.com

Rayane da Silva Moura
Académica de Medicina da Universidade Federal

do Cariri. Barbalha/CE, Brasil. rayanesilvamed @
gmail.com

Yasmin de Alencar Grangeiro

Graduada em Biomedicina pelo Centro
universitario Ledo Sampaio Juazeiro do Norte/CE,
Brasil. yasmindealencar@live.com

Elisa Hellen Cruz Rodrigues

Académica de Medicina da Universidade Federal
do Cariri. Barbalha/CE, Brasil.elisacruz24 @gmail.
com

Sally de Franca Lacerda Pinheiro

Doutora em Ciéncias da Saude pela Universidade
Descartes de Paris, professora adjunta da
Universidade Federal do Cariri. Barbalha/CE,
Brasil. sallylacerda@hotmail.com

RESUMO: Introducao: Leishmaniose
tegumentar americana (LTA) € o nome dado
ao conjunto de doencas infecciosas que
causam alteragdes imunoldgicas e alteracdes
polimorficas em pele e mucosas. Causada pela
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DA LITERATURA

contaminagdo com o0s protozoarios do género
Leishmania, a patogenia em questao pode-se
manifestar nas formas tegumentares (mucosa
e cutanea) e na forma visceral, dependendo do
parasita e do hospedeiro acometido. Objetivos:
Reunir os conhecimentos cientificos produzidos
acerca da Leishmaniose Tegumentar mucosa,
apresentando as relagbes epidemioldgicas,
clinicas, diagnésticas e terapéuticas disponiveis
na literatura pesquisada. Metodologia:
Foi aplicado o protocolo de Mufios(2002)
em artigos publicados entre 1981 e 2018 e
indexados no banco de dados da Biblioteca
Virtual de Saude(BVS) foram selecionados
para este trabalho de revisédo. A estratégia de
busca utilizada foi: "Leishmaniose Tegumentar"
e "Mucosas", sendo inclusos, também, os
seguintes limites: artigos em portugués, inglés e
espanhol, disponiveis na integra. Resultados:
Os trabalhos apresentam interfaces da
Leishmaniose Tegumentarmucosa, constatando
dados epidemiologicos, clinica, diagndéstico
e terapéutica da patologia.. Evidencia-se a
importancia da realizagdo de estudos sobre
essa tematica para o desenvolvimento de
novos tratamentos médicos. Conclusao: nota-
se que ainda ha um numero muito limitado de
pesquisas nessa area, fazendo-se necessarios
novos estudos acerca do tema.
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11 INTRODUCAO

A leishmaniose tegumentar americana (LTA) é zoonose de animais silvestres,
sobretudo de roedores, sendo transmitida por certas espécies de flebotomineos de
florestas tropicais (AMATO 1996). Esta doenca infecciosa e ndo contagiosa apresenta
manifestacdo polimérfica de pele e mucosas causada por diversas espécies de
protozoarios do género Leishmania, sendo as mais comuns no Brasil Leishmania
(Viannia) guyanensis, L. (Viannia) braziliensis, e L. (Leishmania) amazonenses
(MURBACK 2011). Estes sao transmitidos pela picada de insetos do género Lutzomya,
em quem se desenvolve na forma de promastigotas, enquanto no hospedeiro mamifero
sua morfologia corresponde a do amastigota, parasita macréfago intracelular (TELMO
2012).

A doenca pode apresentar-se nas formas cuténea localizada (LC), cuténea
disseminada (LD), cutanea difusa (LCD) e mucosa (LM), com ou sem lesdes na pele.
A leishmaniose mucosa (LM) ocorre em percentual que varia de trés a 5% dos casos
de infeccao por L (V) braziliensis, € mais grave e pode deixar sequelas (VELOZO
2006). Em ordem de frequéncia, as lesdes mucosas se manifestam, principalmente,
no nariz, palato duro, faringe e laringe, onde podem se apresentar com aspecto
eritemato-infiltrado, granuloso, ulcerado ou polipoide com superficie grosseiramente
mamelonada (NETO 2008). Podem complicar por infec¢bes como rinite, sinusite,
meningite e broncopneumonia, sendo esta ultima a principal responsavel pelo ébito
(MARSDEN 1986). Esse comprometimento pode levar a perfuracéo do septo nasal,
destruicdo da mucosa nasal, labial, do palato mole, da faringe e da laringe (SILVA
2007).

A metastase linfatica ou hematogénica de parasitas do local cutédneo de
inoculacdo para a mucosa nasofaringea é considerada a causa subjacente da
doenca da mucosa (FIGUEROA 2009). A associagao da infeccéo por L. braziliensis
com esta forma da doenca sugere que, além do hospedeiro, fatores relacionados
ao parasito sejam relevantes para o desenvolvimento da doenga mucosa (LESSA
2007). Estudos prévios tém chamado atencao de que se constituem fatores de risco
para o desenvolvimento da leishmaniose mucosa a presenca de lesdes acima da
cintura pélvica, ulceras cutaneas de grande tamanho e tratamento inadequado da
leishmaniose cutanea (CARVALHO 1994).

A afeccéo da pele e da cartilagem auricular ocorre por ser um local de menor
temperatura, propicio para o crescimento da leishmania, além de ser uma area
exposta a inoculagéao dos vetores (ECCO 2000). A associacéo de baixa temperatura
com leishmaniose pode, em parte, ser explicada pela documentacéao in vitro de que
macrofagos cultivados na temperatura de 29°C tém menor capacidade de destruir
leishmania do que macréfagos cultivados a 33°C (SCOTT 1985). A destruicédo
especifica da cartilagem nasal também pode indicar reacdo auto-imune, o que
explicaria o porqué de alguns pacientes cursarem com intensa destruicdo tecidual
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enqguanto outros s6 apresentam o acometimento mucoso décadas depois (MARSDEN
1986). O comprometimento da cartilagem epiglote e das aritendides pode ocorrer
como no septo cartilaginoso, em maior ou menor intensidade, tornando a degluticao
extremamente dolorosa, pela pericondrite estabelecida nestas circunstancias (LESSA
1999).

O diagnéstico de leishmaniose mucosa sdo limitados pela invasividade e
sensibilidade limitada dos métodos de biopsia e histopatologia, bem como pelo fato
de que esses métodos requerem especialistas médicos qualificados (FIGUEORA
2009). Sendo assim, esse trabalho objetiva reunir os conhecimentos cientificos
produzidos acerca da Leishmaniose Tegumentar mucosa, apresentando as relagoes
epidemiolbgicas, clinicas, diagnésticas e terapéuticas disponiveis na literatura
pesquisada.

2| METODOLOGIA

Artigos publicados entre 1981 e 2018 e indexados no banco de dados da
Biblioteca Virtual de Saude(BVS) foram selecionados para este trabalho de reviséao.
A estratégia de busca utilizada foi: "Leishmaniose Tegumentar" e "Mucosas", sendo
inclusos, também, os seguintes limites: artigos em portugués, inglés e espanhol,
disponiveis na integra. Foram excluidos artigos de revisdo, bem como comentarios
de literatura, editoriais, comunicagcdes e cartas ao editor. O periodo de busca dos
artigos ocorreu entre 20 de outubro de 2018 e 01 de novembro de 2018.

A selecéao dos artigos foi realizada por dois avaliadores independentes e, no caso
de discordancias, um terceiro examinador foi convocado para o consenso final. Cada
artigo foi lido na integra e suas informacdes foram dispostas em uma planilha, incluindo
ano de publicacao, autores, base de dados e periddico. Em seguida, os trabalhos
foram submetidos a trés testes de relevancia composto por perguntas objetivas, que
analisavam a relac&o do artigo com os objetivos propostos pela pesquisa consoante
o protocolo descrito por MUNOZ et al., 2002.

O primeiro teste de relevancia consistia nas seguintes perguntas: O estudo esta
de acordo com o tema investigado? O estudo foi publicado dentro do periodo estipulado
no projeto? O estudo foi publicado no idioma estipulado no projeto? O estudo aborda
a solucao do problema que esta sendo investigado? O estudo foi incluso?

O segundo teste visava verificar a objetividade da metodologia empregada no
estudo, tendo as seguintes perguntas: O problema de pesquisa esta claro? Os objetivos
do estudo tém relacdo com a questao que esta sendo estudada? A metodologia esta
descrita com clareza e abrange todos 0s objetivos? Os resultados sao compativeis
com a metodologia empregada? Existe acuracia nos resultados empregados? O
estudo foi incluso?

No teste de relevancia final, foram extraidas informacdes detalhadas de cada

Atencao Interdisciplinar em Saude 2 Capitulo 10




artigo selecionado, distribuindo-as em uma planilha com as seguintes questdes: (a)
Tema principal; (b) Tipo de pesquisa; (c) Amostra de estudo; (d) Metodologia adotada;
(e) Andlise estatistica; (f) Resultados; (g) Concluséo. Para estudar os dados, a etapa

seguinte envolveu a divisdo das informacdes obtidas a partir da leitura de cada um

dos trabalhos em trés categorias: epidemiologia, clinica e terapéutica.

31 RESULTADOS

Dentre os 79 artigos identificados inicialmente na busca eletrénica, apenas

24 artigos foram incluidos na amostra final apds os testes de relevancia e andlise

criteriosa na integra (Figura 1). As referéncias obtidas descrevem evolucdes clinicas,

métodos terapéuticos e analises epidemiolégicas sobre lesbes em mucosas por

Leishmaniose Tegumentar (Tabela 1)

Total de estudos identifcados em
banco de dados eletrénicos

(n=79)

Identificacao

ﬂ

Triagem

Estudos triados para

avalicao de titulo e resumo

(h=79 )

l

Estudos excluidos por
duplicidade
(n=0)

Elegibilidade

Artigos de texto
completo avaliados
para elegibilidade
(n=65)

Incluido

Estudos incluidos na
sintese qualitativa
(n=24)

Artigos de texto completo excluidos
(n=41)

Estudo de revisdo (n =1)
Nao abordavam o tema central da
pesquisa (n = 4Q0)
Publicagao fora do periodo avaliado
(n=0)
Publicacidn em niitrn idioma (n = 0)

Figura 1. Diagrama com os resultados metodoldgicos da pesquisa
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Autor e ano Revista Objetivos
PADILHA; AL- Revista Avaliaradina-
BUQUERQUE; Pan-Ama- mica da ende-
PEDROSA, z6nica mia e plane-
2010. Saude jar  medidas
de controle,
objetivando
diminuir  seu
impacto sobre
a populagao.

Metodologia

Os indicadores epide-
miolégicos do Manual
de Leishmaniose Te-
gumentar Americana
do Ministério da Sau-
de, coletados numa
faixa de tempo de 10
anos, foram quantifica-
dos e avaliados.

Resultados

Houve o surgimento
de 1.338 novos ca-
sos onde dentre os
mesmos, 1.097 dos
pacientes envolvidos
possuiam idade igual
ou maior que 10 anos.
Quanto ao sexo, 525
pacientes eram do
sexo feminino e 811 do
sexo masculino. Em
2007 houve um pico da
doenca onde a mesma
foi diagnosticada em
969 pacientes em sua
forma cutanea. Reali-
zaram-se entao, 625
reacdes dérmicas de
Montenegro, obten-
do, no ano de 2008,
um valor maximo de
99.1% dos casos.

Conclusao

Em Alagoas de-
tectou-se uma
maior prevaléncia
da doenga em ho-
mens maiores de
10 anos de idade.
Ademais a forma
cutanea foi a mais
encontrada. Co-
nhecer a situacao
da Leishmaniose
em Alagoas, auxi-
lia as tomadas de
decisbes em sau-
de publica no Es-
tado.

OLIVEIRA,
2011.

Avaliar a di-
versidade
genética da
Leishmania,
analisando
diretamente
lesbes de in-
dividuos com
leishmaniose,
incluindo indi-
viduos coin-
fectados pelo
virus da imu-
nodeficiéncia
humana.

Analisou-se um total
de 38 amostras de
pacientes através de
reacOes de cadeia de
polimerase (PCR).

A presengca de DNA
do parasita foi evi-
denciada em todas as
amostras analisadas,
possibilitando o diag-
nostico especifico. Em
amostras de paciente
coletadas ao mesmo
tempo nas mucosas
oral e nasal ndo houve
divergéncia no perfil
genético encontrado,
enquanto que os perfis
genéticos de amostras
coletadas em tempos
diferentes na mesma
localizacdo foram dife-
rentes.

As analises gené-
tica e estatistica
possibilitaram afir-
mar que a diversi-
dade genética no
nivel intrapacien-
tes € menor do que
a observada entre
0s pacientes.

Caracterizar
o perfil epide-
miolégico da
leishmaniose
tegumentar
americana no
municipio de
Rio Branco-A-
cre, no perio-
do de 2000 a
2008.

OLIVEIRA,
2011.

Foram analisados
2671 casos de LTA
no municipio de Rio
Branco. Os dados fo-
ram obtidos através do
Sistema Nacional de
Agravos de Notifica-
¢éo - SINAN.

Constatou-se que hou-
ve um crescimento na
ocorréncia da leishma-
niose em moradores
urbanos do municipio.
A maior ocorréncia de
casos foi nos indivi-
duos do sexo masculi-
no e a faixa etaria mais
acometida foi a econo-
micamente ativa de 15
a 49 anos com 67,0%
dos casos. A maioria
dos pacientes com LTA
apresentaram a forma
clinica cutanea.

A leishmaniose no
municipio de Rio
Branco se carac-
terizava como uma
doenca de trans-
missdo  predomi-
nantemente rural,
nos anos posterio-
res houve um au-
mento do ndmero
de notificagbes na
area urbana da ci-
dade.

MURBACK et.,
2011.

A n ais Avaliar clinica,
Brasilei- epidemiol6-
ros de gica e labo-
Dermato- ratorialmente
logia pacientes com

Leishmaniose

Tegumentar

Americana
atendidos no
Hospital  Uni-

versitario Ma-
ria  Aparecida
Pedrossian,
Universida-
de Federal de
Mato Grosso
do Sul, Brasil.

Foram avaliados da-
dos de pacientes sus-
peitos de Leishma-
niose Tegumentar
Americana , de 1998
a 2008, e encaminha-
dos ao Laboratério de
Parasitologia/  para
complementacgédo
diagnostica.

Predominaram ho-
mens de mais de 45
anos, com a forma
cutanea, com dura-
cdo0 menor que seis
meses. O comprome-
timento de mucosas
foi crescente com o
aumento da idade e
maior em pacientes
que procuraram aten-
dimento tardiamente.

A associacdo de
exame parasitolo-
gico e imunoldgico
torna mais seguro
o diagnostico labo-
ratorial.
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BRAGA, 2012.

Avaliar as fun-
¢cbes da ore-
lha média dos
pacientes com
forma mucosa

de LTA para
verificar a fre-
quéncia de

disfungéo tuba-
ria/otite média

Os pacientes fo-
ram submetidos as
avaliacdes otorrino-
laringologica e fo-
noaudiolégica  nas
consultas pré trata-
mento e até um més
apds a conclusdo do
tratamento ou até
a normalizacdo das

Foram incluidos 17
pacientes, sendo 15
do sexo masculino e
dois do sexo femini-
no. A idade variou de
30 a 77 anos. 23,5%
apresentaram  curva
B ou C no exame imi-
tanciométrico, sendo
que destes, dois apre-

Estes resultados
tornam visiveis
a importancia da
realizacdo de ava-
liagdo otoscopica e
de exames audio-
métricos e imitan-
ciométricos antes
e apods o tratamen-
to de pacientes

com efusdo e alteragdes. sentavam retracdo de com leishmaniose
descrever  0s membrana timpanica e mucosa.
fatores a elas um curva audiométrica
associadas. do tipo condutiva.
VIANA et al., Revista Conhecer o0 Realizou-se uma co- As notificagcbes foram Conclui-se que os
2012. Médica perfil dos pa- leta de dados nas de 446 pacientes, sen- casos de leishma-
de minas cientes com fichas do Sistema do 283 homens e 163 niose cuténea es-
Gerais leishmaniose Nacional de Agravos mulheres. A idade dos tdo em crescimen-
cutdnea no mu- de Notificagdo de pa- pacientes variou entre to no municipio e
nicipio de Mon- cientes com leishma- um e 90 anos. Aforma que ha necessi-
tes Claros-MG. niose cutanea, no clinica predominante dade de se criar
periodo de 2002 a foi a cutanea, tendo um programa de
2010. sido registrados de no- conscientizag¢éo
vos casos da doenga. da populagcdo so-
No diagnostico, a rea- bre a expansao da
¢do intradérmica de doenga nos Ulti-
Montenegro apresen- mos anos.
tou casos positivos em
281 pacientes em 308
testes realizados.
DORTA et al., Experi- Comparar a Fragmentos de biop- Amostras de pacientes uso de camundon-
2012. mental eficiéncia de sia de lesdes cutd- com LC tiveram uma gos geneticamente
Parasito- métodos de neas ou mucosas taxa de isolamento modificados pode
logy isolamento de foram inoculados no mais alta em culturas melhorar o isola-
parasitas ex meio de cultura ou ex vivodo que in vivo. mento de parasi-
vivo e in vivo. nas patas de ratos. No entanto, quase o tas. Isolamento e
Avaliatam-se 114 dobro do numero de estocagem de pa-
amostras usando isolados de lesbes de rasitas, séo criticos
ambos os métodos LM foi isolado usando para avaliar a di-
independentemente. o modelo de ratinho versidade genética
em comparagdo com do parasita, bem
culturas ex vivo. Iso- como estudar as
lados. interacdes parasi-
ta-hospedeiro para
identificar marca-
dores  bioldgicos
de Leishmania.
OLIVEIRA, Descrever o Foi realizado um es- A maioria da amostra A diminuicdo da al-
2013. estado  nutri- tudo com 68 pacien- era composta por ho- bumina sérica afe-
cional de pa- tes adultos e idosos mens , adultos com tou negativamente
cientes adultos com LTA no periodo grau de instrugdo fun- a cicatrizagdo das
e idosos com de 2009 a 2012. A damental incompleto lesdes, sugerindo
leishmaniose avaliagdo nutricional A forma predominante que uma interven-
tegumentar foi realizada através da LTA foi a cutdnea ¢é&o nutricional

americana.

do peso, altura, Indi-
ce de Massa Corpo-
ral e albumina sérica.

e 39% apresentaram
comorbidades,. As in-
tercorréncias clinicas
e nutricionais mais
prevalentes foram
reducdo recente na
ingestdao de alimen-
tos,obstrucéo nasal ,
Ulcera oral e anorexia.

poderia aumentar
a eficacia do trata-
mento da LTA.
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VANCONCE- Descrever a Foi realizado um O antimoniato de me- Pacientes com
LLOS, 2013. eficacia e a estudo com de pa- glumina com adminis- leishmaniose cuta-
seguranca do cientes atendidos no trado por via intrale- nea apresentaram
antimoniato Laboratério de Vigi- sional teve minimo de boa resposta tera-
de meglumina lancia em Leishma- efeitos adversos. Nao péutica ao antimo-
administrado nioses do Instituto havendo necessidade niato de meglumi-
por via intrale- de Pesquisa Clinica de mudar o farmaco na  administrado
sional, para o Evandro Chagas — para outros de mais por via intralesio-
tratamento da FIOCRUZ, de 2002 dificil administracédo e nal.
leishmaniose atéjulhode?2011,que alto custo, e sem de-
cutanea. tivessem sido trata- senvolvimento de le-
dos para leishma- sbes mucosas.
niose cutédnea com
aplicacdo intralesio-
nal de antimoniato de
meglumina.

RUAS, 2014. Descrever as No primeiro arti- A idade média foi de Mesmo apos tra-
alteracdes vo- go foi realizado um 55 anos sendo 81% do tamentos medica-
cais na LM e estudo com 26 pa- sexo masculino. As le- mentoso da LM,
avaliar os efei- cientes com LM em sfes encontravam-se aproximadamente
tos da fonotera- atividade, acompa- distribuidas  nacavi- 70% dos pacientes
pia na reabilita- nhados no Instituto dade nasal, cavidade permanecem com
cao dadoenca. de Pesquisa Clinica oral, faringe e laringe. alteragbes vocais,

Evandro Chagas- A principal queixa re- sugerindo que o
-Fiocruz, no periodo ferida foi obstrugdo tratamento medi-
entre 2010 a 2013. nasal seguida de dis- camentoso exclu-
No segundo artigo, fonia, odinofagia e dis- sivo possa néo ser
foi realizado um es- fagia. suficiente para o
tudo de intervencao reestabelecimento
fonoaudiolégica en- davoz.

tre 2010 e 2012, em

16 pacientes que

haviam apresentado

resposta  favoravel

ao tratamento para

LM no Vigileish entre

2005 e 2009.

COSTA, 2014. Avaliar a fre- Foi realizado um es- Houve uma prevalén- Considerando os
quéncia da tudo utilizando dados cia do género masculi- piores resultados
ocorréncia de obtidos de prontua- no dentre os pacientes terapéuticos asso-
lesdes orais de rios e de exame cli- com a forma mucosa. ciados a presenca
LTAedescrever nico das mucosas Foi possivel determi- de lesédo oral, su-
suas peculiari- das vias aéreo-diges- nar que o sitio mucoso gere-e que lesdes
dades clinicas, tivas superiores de mais acometido é o nesta localizagéo
laboratoriais, e 206 pacientes com nasal, seguido do oral, representem um
terapéuticas. Leishmaniose  Mu- faringeo e laringeo. fator de pior prog-

cosa , atendidos no néstico para a LM.
IPEC-Fiocruz  entre
1989 e 2013.
GALDINO et BMC In- Avaliar a ex- A IL-32, o fator de A expressdo de RNAm Estes dados su-
al., 2014. fectious pressao de necrose tumoral e a de IL-832, em parti- gerem que a IL-32
Diseases IL-32 em le- expressdo da protei- cular de IL-32y, foi desempenha um
sbes cutdneas na IL-10 foram ava- igualmente regulada papel importante
e mucosas, liadas por imuno-his- positivamente em le- no processo infla-
bem como em toquimica em lesdes sobes de pacientes com matério causado
células mono- cutdneas e mucosas leishmaniose cutdnea pela Leishmania
nucleares do e comparadas a es- Ou mucosa. sp. ou que a IL-32
sangue perifé- pécimes saudaveis. € crucial para con-
rico  expostas trolar a infecgao
a Leishmania por Leishmania sp.
braziliensis.
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MARTINEZ-VA- P L o S Investigar para- 70 pacientes que fo- 70% dos pacientes A Leishmania
LENCIA et al., Negl Trop metros clinicos ram tratados com an- apresentaram evidén- persiste nos te-
2017. Disease e parasitoloégi- timoniato de meglu- cia de persisténcia cidos da pele e
cos associados mina ou miltefosine de Leishmania na 13* mucosa em uma
a presenca e e curados, foram in- semanas apOs o ini- alta proporcéo de
viabilidade de cluidos neste estudo. cio do tratamento. Um pacientes que al-
Leishmania A persisténcia e via- episédio anterior de cancaram a cura
apos tratamen- bilidade de Leishma- LC mostrou ser um terapéutica da LC.
to e resolugcdo nia foram determina- fator de protecédo para Este achado esti-
de LC. das pela deteccdo de a persisténcia detec- mula a avaliagéo
transcritos de DNA e tavel de Leishmania. da contribuicdo da
RNA, respectivamen- A genotipagem de infecgdo persisten-
te, antes, no final do DNA nao pode discer- te na transmissao
tratamento e 13 se- nir diferencas entre as e  endemicidade
manas apds o inicio populacdes de para- da LC, e na reati-
do tratamento em sitas que persistiram vacdo da doenca
lesdes e esfregacos e aquelas isoladas no e imunidade pro-
de mucosa nasal e diagnéstico tetora.
tonsilar.
AMATO et al Revista Avaliar a utili- 10 pacientes com A cicatrizacdo das le- O isotionato de
1995 da Socie- dade da penta- LTA, acometidos de sbes ocorreu em 9 pentamidina é efi-
dade Bra- midina quando lesdo em mucosa, (90%) dos pacientes ciente na cicatri-
sileira de ha comprome- foram tratados por que completaram o zagdo das lesoes,
Medicina timento de meio do isotionato de tratamento. Nao houve mas ha necessida-
Tropical mucosa na pentamidina na dose recidiva no periodo de de de melhor ava-
Leishmaniose de 4mg/kg, em dias acompanhamentode 1 liagcdo de seu valor
Tegumentar alternados, por via a 24 meses (média de na prevencao das
endovenosa. 7,7 meses) recidivas
Americana
BROWN, D.R. The Jour- Avaliar a ne- Utilizou-se 2 camun- Verificou-se pela imu- Os resultados indi-
et al 1996 nal of cessidade da dongoscom deficién- nizacdo com antige- cam que linfocitos
Experi- NKi1.1 Beta cia da beta 2m em nos que camundongos T dependentes de
mental 2-microglobuli- ambos backgrounds deficientes de beta 2m beta 2m ndo séo
Medicine na-dependente BALB/c e C57BL/6 desenvolveram  res- necessarios ao de-
+ linfécitos T para verificar a sua postas funcionais com senvolvimento de
nas respostas capacidade de reagir o Th 2 parecidas com Th2 in vivo
imunitarias de por células Th2 ap6s camundongos  wild-
linfocitos T tipo uma série de antige- -type
2 nos estimulados por
diversas vias.
ENCISO et al Verificar o com- Primeiro foi definido A taxa de 2,07 por le- Houve portanto
2000 prometimento um padréo patoloégi- sdes de mucosa com- uma confirmacéo
osteo-facial de co da LTA de forma paticeis com a LTA da hipétese e dos
populagdes hu- mucosa no crénio hu- pode sugerir a alta antecedentes indi-
manas do an- mano em pacientes prevaléncia em uma retos.
tigo Peru pela tratados no Centro era pré-hispanica.
Leishmania de Pesquisa Hospi-
Tegumentar de tal Evandro Chagas
forma mucosa  (FIOCRUZ), com
histérico clinico de
destruicdo do macico
facial, principalmente
a cavidade oro-nasal.
Depois, houve a revi-
sdo arqueolbgica de
241 crénios do cemi-
tério Inca de Makat-
-tampu, Lima, Peru.
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BEVENUTO,
2000

Tentar melhor
compreender a
epidemiologia
da Leishmanio-
se Tegumentar

Estudo do nimero de
casos acontecidos
no periodo de 1989 a
1998 por municipio.
Utilizando-se alguns

As incidéncias no pe-
riodo estudado variam
de 23/100.00 no ano
de 1989, aumentando-
para 33,09 em 1993,

Na série temporal
estudada, obser-
vou-se nao haver
sazonalidade defi-
nida, porém notou-

Americana no tipos de analise, fize- baixando  progressi- -se uma aparente
Estado do Es- ram-se as projecoes vamente para 8,7 em ciclicidade que
pirito Santo, em mapas, ano a 1996 e subindo nova- necessita melhor
ano categorizando mente para 20,41 em investigacéo.
de acordo com os 1998, o que indica que
parametros utilizados o estado tem se man-
pela FNS para clas- tido na maior parte
sificar Taxas Baixas, dos anos estudados,
Médias, Altas e Mui- na faixa de incidéncia
to Altas e estudar o alta.
comportamento  es-
pacial da LTA por mu-
nicipio.
CASTRO et al Revista Conhecer o0 Levantamento de Os individuos do sexo ALTAno estado do
2002 da Socie- perfil epide- 316 casos da doen- masculino (61,2 por Parana caracteri-
dade Bra- miolégico da ca em 35 municipios cento), na faixa etéria za-se como endé-
sileira de leishmaniose paranaenses, entre de 15 a 49 anos (70,8 mica. Como area
Medicina cutanea na re- 1993 e 1998 por cento) representa- de endemismo
Tropical gido Norte do ram a maioria dos ca- observa-se que as
Parana sos de LTA. 67% dos condicbes em que
pacientes apresen- ocorre a transmis-
taram lesOGes Unicas, sdo permanecem
31% lesbes mudltiplas estaveis.
e 2% lesbes de muco-
sas.
SERRA et al Caderno Descrever a Foram avaliados 83 Ulceras cutaneas e ou Discute-se a ocor-
2003 de Salde ocorréncia da caes por meio de mucosas foram obser- réncia da doenca
Publica LT em cées da exames clinico, so- vadas em 18 (n = 83; e a ocupagédo da
localidade de rolégico e parasito- 21,7 por cento) dos localidade.
Morada das logico. Os soros de animais. Leishmania
Aguias (Serra 11 (13,2 por cento) foiisolada de 11 cées.
da Tiririca), Ma- animais foram rea-
rica, Estado do gentes a imunofluo-
Rio de Janeiro, rescéncia indireta
Brasil (IF) e de 30 (36,1
por cento) ao ensaio
imunoenzimatico
(ELISA)
GARCIA et al Anais Comparar os Foram estudados Houve predominio do A IRM e a PCR
2005 Brasilei- resultados da 152 pacientes com sexo masculino, dacor foram estatistica-
ros de intradermorrea- LTA. Para a PCR branca e da profissdo mente equivalen-
Dermato- ¢do de Monte- em Bc, utilizaram-se urbana. A idade variou tes como métodos
logia negro (IRM), primers especificos de trés a 77 anos. A subsidiarios para
presenca de para seqléncia de maioria era do Estado o diagnostico da
leishmania em 120bp do kDNA do de Sao Paulo, preva- LTA, a PCR-RFLP
bibpsia  (Bc), minicirculo comum lecendo a forma cuta- e o seqiienciamen-

reacao de imu-
nofluorescéncia
indireta  (Rifi),
seqlUencia-
mento de DNA
e PCR-RFLP
(-restriction
fragment lenght
polymorphism)
para o diagnos-
tico da LTA.

a todas as espécies
de leishmanias. O
produto da PCR,
utilizado para se-
guenciamento e para
restricdo enzimatica
com Hae lll, foi com-
parado as culturas L.
(L.) amazonensis e L.
(V.) braziliensis.

nea. A IRM foi positiva
em 73,4 por cento,
e a Rifi em 59,7 por
cento, enquanto a Bc
evidenciou presenca
de leishmania em 30,6
por cento. A PCR foi
positiva em 81,6 por
cento, e a PCR-RFLP
identificou L. (V.) bra-
ziliensis como espécie
predominante, o que
também ocorreu com
0 sequienciamento.
Comparando PCR-R-
FLP e seqienciamen-
to, houve concordan-
cia entre os resultados,
mostrando significan-
cia da PCR-RFLP para
L. (V.) braziliensis.

to também o foram
na identificacdo
das espécies de
leishmania, o pri-
meiro apresentan-
do menores custo
e tempo de execu-
¢do comparado ao
seqlienciamento
de DNA.
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Revista
da Socie-
dade Bra-
sileira de
Medicina
Tropical

Propor um
esquema an-
timonial  alter-

nativo para ser
empregado na
leishmaniose
cutdnea quan-
do altas doses
de antimbnio
sdo indeseja-
veis

Emprego de uma am-
pola de antimoniato
de meglumina intra-
muscular, em dias al-
ternados, até a cura
clinica, numa série
de 40 casos. A dose
total utilizada, por
paciente, variou de
1.822,5 a 12.150mg
de antiménio penta-
valente e o tempo de
tratamento de 3 a 10
semanas com efica-
cia de 86 por cento.

Dos 40 pacientes estu-
dados, 36 ainda estdo
em acompanhamento,
com um tempo médio
de 10,7 = 7 meses e
média de 9 meses.
Nao houve recidivas
nem lesbes mucosas.

O esquema utili-
zado foi bem to-
lerado, de facil
aplicacao, eficacia
comparavel ao es-
quema oficialmen-

te preconizado
pela OMS, mos-
trando-se como

valiosa alternativa
para 0s casos com
potencial toxicida-
de ao antiménio
ou cuja aplicacao
de injecdes dia-
rias represente um
obstaculo ao trata-
mento.

Descrever os
padrdes  epi-
demiolbgicos,
clinicos, labora-
toriais, terapéu-
ticos e evoluti-
vos  (incluindo
seqlielas) das
formas mucosa
ou cutaneo-
-mucosa da
Leishmanio-
se Tegumen-
tar Americana
(LTA)

Foram selecionados
132 prontuarios de
pacientes atendidos
no Ambulatério de
Otorrinolaringologia
do Instituto de Pes-
quisa Clinica Evan-
dro Chagas (IPEC)/
Fiocruz, Rio de Ja-
neiro, entre 01 de ja-
neiro de 1989 e 31 de
dezembro de 2004.
O diagnostico foi es-
tabelecido com base
em critérios epide-
miolégicos, clinicos
e laboratoriais, in-
cluindo resposta a in-
tradermorreacdo de
Montenegro (IDRM),
sorologia para LTA,
histopatologia e cul-
tura.

As cavidades nasais
foram acometidas em
92,4 por cento dos ca-
sos. O aspecto mais
freqliente das lesbes
foi a infiltracdo das
mucosas. A Ulcera foi
a lesdo cutanea ativa
predominante na for-
ma cutaneo-mucosa.

Dos pacientes que
realizaram [IDRM,
97,4 por cento
apresentaram forte
reagdo. Os titulos
da sorologia por
imunofluorescén-
cia indireta decli-
naram progressi-
vamente ao longo
de dois anos poés-
-tratamento. Na
histopatologia, o
aspecto predomi-
nante foi o infiltrado
inflamatério croni-
co granulomatoso,
sem a presencga de
amastigotas.

OLIVEIRA-NE-
TO, MATTOS,
2006
MENESES,
2007
LINDOSO et al
2009

British
Journal of
Dermato-

logy

Descrever uma
série de pa-
cientes co-in-
fectados com
Leishmania e
HIV.

Analise de prontua-
rios médicos de pa-
cientes por dados
demograficos, ma-
nifestagbes clinicas,
diagnosticos, trata-
mentos e resultados

15 casos de AIDS/LT
foram encontrados.
Varias manifestagbes
foram encontradas,
desde Ulcera a lesdes
polimorficas.  Lesdes
na mucosa estavam
presentes em 80% e
lesbes cutaneas em
73% dos pacientes.
Todos recebram tera-
pia anti-Leishmania e
53% mostraram relap-
s0s. 67% recebeu anti-
retroviral altamente ati-
vo mas nao demostrou
diferencas nos
resultados em relacao
aos que nao tomaram.

Manifestagbes cli-
nicas de LT em
pacientes com
HIV sdo diversas.
O estudo enfatiza
possiveis manifes-
tacbes usuais da
doenca em soro-
positivos, especial-
mente em casos
graves.

40% morreram  no
periodo do estudo.
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FIGUEROA et Journal of Deteccdo da Foi avaliada a pre- 2 pacientes com A presenca as-
al 2009 infectious Leishmania sencade Leishmania leishmaniose mucocu- sintoméatica  dos
diseases nas mucosas na mucosa de 26 pa- ténea e 21 de 26 pa- parasitas nas mu-
ndao afetadas cientes com leishma- cientes com leishma- cosas pode ser co-
de pacientes niose cutdnea e 2 niose cutanea tiveram mum em pacientes
com leishma- com leishmaniose o cinetoplasto (kDNA) com infec¢éo por
niose causada mucocutanea. Amos- presente nas muco- Leishmania (Vian-
por Leishmania tras das mucosas sas. O kDNA foi detec- nia)
(Viannia). nasal, tonsilas e con- tado nas mucosas dos
juntivo foram anali- pacientes com doenca
sados usando-se a cutanea.
cadeia de reacgéo po-
limerase com LV-B1
primers e hibridacéo
Southern blot.
Tabela 1. Resultados por artigo selecionado
4 1 DISCUSSAO

4.1 Epidemiologia

Aleishmaniose tegumentar americana (LTA) é uma doenca polimorfa da pele e/ou
mucosas, que provoca lesdes ulceradas, nodulares, unicas ou multiplas, causada por
protozoarios do género Trypanosomatidae. A doenca apresenta ampla distribuicao no
pais, com registro de casos em todas as regides brasileiras. (VIANA .G. et al., 2012)
A LTA constitui problema de Saude Publica. Sua importancia reside ndo somente na
sua alta incidéncia e ampla distribuicdo geografica, mas também na possibilidade de
assumir formas que podem determinar lesdes destrutivas, desfigurantes e também
incapacitantes, com grande repercussdao no campo psicossocial do individuo.
(GONTIJO E CARVALHO, 2003) A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) inclui a
Leishmaniose Tegumentar Americana entre as seis doencas infecciosas e parasitarias
prioritarias para acdes de controle.

Seres humanos sao sempre suscetiveis, ndo fazendo habitualmente parte da
cadeia de veiculacédo, podendo adquirir a doenga quando desequilibram, de modo
intencional, o ecossistema florestal primitivo, no qual coexistem os mamiferos
reservatérios, os insetos vetores e o agente etiolégico. (FURTADO, 1989) O agente
etiolégico é um protozoéario do género Leishmania, transmitido através da picada
de insetos conhecidos como flebotomineos. (MENESES, 2007) As espécies mais
prevalentes sao Leishmania (V.) braziliensis e Leishmania (Leishmania) amazonensis
(CUPOLILLO et al., 2003, GUERRA et al., 2011, LINDOSO E LINDOSO, 2009).

ApOGs a transmissado, a evolugcéo pode variar desde infec¢cées subclinicas até
formas mucosas graves e mutilantes, na dependéncia de alguns fatores. (MENESES,
2007) Otipodainfeccao é determinada pela espécie da Leishmania, fator davirulénciae
resposta imunitaria, podendo resultar em lesdo cutanea, cutdnea-mucosa ou visceral.
Os complexos Leishmania mexicana e Leishmania braziliensis s&o responsaveis
por lesdes cutaneas. A espécie Viannia subgenus é particularmente importante pela
propriedade de causar lesdes cutanea-mucosas. (AMEEN, M., 2010)
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A OMS estipula, hodiernamente, 12 milhdes de infecc¢cdes da Leishmania,
sendo cerca de 1,5 milh&o de casos de leishmaniose cutanea no mundo. A partir da
década de 80, no Brasil, verifica-se aumento no numero de casos de LTA registrados,
variando de 3.000 (1980) a 35.748 (1995). Observam-se picos de transmissao a cada
cinco anos, apresentando tendéncia de aumento do numero de casos, a partir do ano
de 1985, quando se solidifica a implantacéao das acdes de vigilancia e controle da LTA
no pais. (OLIVEIRA, 2011)

40000
35000

30000
25000
20000
15000
10000

5000

1985 1988 1991 1994 1995 1996 | 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003
Casos 13639 25153 28449 35103 35748 30030 31303 21801 32435 34639 37713 34156 31343

o

Figura 1. Numero de casos de detec¢édo de casos autdctones de LTA Brasil — 1985 a 2003;
reproduzido do Atlas de Leishmaniose Tegumentar Americana

A Leishamania prevalece em ambiente urbano do que rural, com sugestao
de maior ocorréncia em ambientes pobres e préximo as matas. (MENESES, 2007,
OLIVEIRA, 2011, VIANA A.G. et al., 2012) Deve-se salientar que a ocorréncia do
perfil periurbano de transmissao, esta relacionada com a falta de saneamento basico,
a situacdo econbmica precéria, a migracdo da populacdo para as periferias das
cidades, os materiais de constru¢ao inadequados e o convivio com animais ermos
ou mesmo domesticados que servem de novos reservatorios da doencga, aliados ao
aumento da populacéo de ratos que se concentram nos “depositos” de lixo destas
areas. (BASANO E CAMARGO, 2004) A ocorréncia de alto numero de casos de
LTA entre homens e adultos sugere mais transmissao extradomiciliar em populacéo
economicamente ativa, enquanto a ocorréncia entre mulheres e criancas sugere a
transmissao intra e/ou peridomiciliar. (VIANAA.G. et al., 2012)
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Figura 1. Grafico com a prevalénica epidemioldgica dos casos de leishmaniose estudados em
relacdo a regido, sexo e idade de acordo com os artigos incluidos nos resultados.

4.2 Clinica e diagndstico

Leishmaniose tegumentar americana (LTA) € o nome dado ao conjunto de
doencas infecciosas que causam alteragdes imunolégicas e alteracdes polimérficas
em pele e mucosas. Causada pela contaminacdo com os protozoarios do género
Leishmania, a patogenia em questdao pode-se manifestar nas formas tegumentares
(mucosa e cutanea) e na forma visceral, dependendo do parasita e do hospedeiro
acometido (OLIVEIRA, 2011; PADILHA; ALBUQUERQUE; PEDROSA, 2010).

Existe no continente Americano, mais de 11 tipos de espécies responsaveis pelo
surgimento da doenca. No Brasil as espécies dermotrdpicas mais frequentemente
encontradas sao L. braziliensis, L. amazonensis e L. guyanensis, respectivamente.
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A forma cutanea da enfermidade pode ser classificada em localizada,disseminada
e difusa, variando de acordo com o local e com a quantidade lesbGes existentes
(BRAGA, 2012).

A leishmaniose cutanea localizada (LCL) é caracterizada pelo aparecimento de
papulas com evolucéo para lesées indolores de bordas altas bem delimitadas, que
aparecem geralmente em locais de facil acesso ao inseto transmissor. Além disso,
a ulcera comumente apresenta aspecto arredondado e avermelhado com aspecto
granuloso grosseiro e pode regredir na auséncia de tratamento num periodo de até
15 meses apo6s seu surgimento (OLIVEIRA et al., 2016 ; MURBACK et al., 2011).

Ja na leishmaniose cutanea disseminada (LCDi), as lesbes aparecem em maior
quantidade e se espalham por toda a superficie cutdnea de forma desordeira,
simulando assim um aspecto de lesédo unica. A leishmaniose cutanea difusa (LCD)
se diferencia das outras formas cutaneas pois além de ser mais rara, vai apresentar,
juntamente das lesbes disseminadas, a presenca de infiltragcdes e tubérculos em
areas corporais muito extensas. Ademais, a LCD possui uma péssima resposta aos
tratamentos existentes, diferentemente da LCL e da LCDi (COSTA, 2014; DORTA et
al., 2012).

De acordo com Martinez-Valéncia et al. (2017) e com Gomes et al. (2014), a
caracteristica mais importante da leishmaniose mucosa (LM) é o aparecimento
de lesBes invasivas na vias respiratorias. Estas, geralmente, sdo associadas a
deformidade e destruicdo de estruturas faciais, principalmente septo nasal e mais
raramente mucosas da boca,faringe e laringe. A LM tende a afetar individuos que néo
trataram corretamente a LC e esta associada a disseminacao linfatica do parasita.Os
pacientes comumente se queixam de sintomas como obstru¢do nasal, sensibilidade
local, epistaxe, disfagia, entre outros. Vale salientar que as lesdes existentes na forma
mucosa da doenga sao progressivas e muito raramente regridem espontaneamente.

O diagnéstico da leishmaniose e & caracterizado como laboratorial, clinico e
epidemiolbgico, visto que no processo de diagnose devem-se observar, além dos
sinais clinicos e laboratoriais, se o paciente reside ou frequentou recentemente areas
endémicas da doenca. A confirmacédo da doenca se da através da realizacéo de
exames parasitologicos que permitem observar a presenca do parasito (RUAS, 2014).
Existe uma grande quantidade de exames laboratorias empregados atualemnete do
diagnéstico da LTA como € possivel observar na Tabela 1.
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Diagnoéstico Laboratorial

Exame

Principio

Metodologia

Eficacia

Reacéo Cruzada

Bidpsia

Parasitologico

Retirada de material celu-
lar ou de um fragmento de tecido
de um ser vivo para analise.

89%

Ausente

Cultura

Parasitologico

Cultura in vivo.

95%

Ausente

ELISA

Sorolégico

Teste imunoenzimatico
que permite a deteccéo de anti-
corpos especificos.

90%

Comum

IFI

Sorolégico

Técnica que possibilita a
visualizagcdo de antigenos por
meio da utilizacdo de anticorpos
especificos marcados com fluoro-
cromo, capazes de emitir luz num
determinado comprimento de
onda, permitindo sua observagéo
ao microscopio de fluorescéncia.

90%

Comum

PAAF

Parasitologico

O profissional insere uma
agulha fina na regiéo e retira al-
gumas células que serdo envia-
das para o laboratério e analisa-
das.

89%

Ausente

PCR

Molecular

Amplificacdo do DNA do
parasito em diferentes tipos de
amostras.

94%

Ausente

Raspado
de lesao

Parasitologico

Visualizagdo microscopica
das formas evolutivas do parasito
apos raspado de lesao.

80%

Ausente

RIDM

Imunolégico

Resposta imunolégica de-
senvolvida apds o contato com o
protozoario.

80 %
-100"%

Ausente

Western-
-Blot

Sorolbgico

Essa técnica usa eletro-
forese em gel para separar as
proteinas nativas do parasito.

100%

Incomum

Tabela 1: Exames laboratoriais mais utilizados, especificando seus principios, metodologias,
percentual de eficacia e ocorréncia de reagéo cruzada (Ministério da Saude, 2017).

Vaconcellos (2013) afirma que o diagnéstico fundamental da leishmaniose

consiste na realizacdo de exames parasitolégicos, imunolégicos e moleculares.

Dentre os testes parasitologicos mais comumente realizados, destacam-se biopsia

acompanhada de histopatolégico convencional ou imunohistoquimica, raspado de

lesédo e aspirado por agulha fina (PAF), estes permitem a visualizacdo direta do

parasita e por isso sao os testes d eprimeira escolha.

Jaostestesimunolbgicos, atuam de formaindireta pois possibilitam a visualizagao

da resposta imunoldgica existente na doenca. A reacéo intradérmica de Montenegro

(RIDM) é o exame mais conhecido e mais realizado, seguido dos exames soroldgicos

de ELISA e imunofluorescéncia indireta. A RIDM permite a visualizagcdo da resposta

de hipersensibilidade tardia contra os antigenos da Leishmania, enquanto que os
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testes sorolégicos evidenciam os anticorpos existentes contra o parasita em questao
(CERUTTI et al., 2017 ; MENEZES-SOUZA et al., 2015).

O diagndstico molecular feito pela reacdo em cadeia de polimerase (PCR) é
considerado o mais sensivel e eficaz, entretanto seu alto custo e metodologia mais
complicada nao permitem que ele seja amplamente realizado (FERREIRA; GOMES;
PEREIRA-CHIOCCOLA, 2015).

4.3 Terapéutica

No tratamento da LTA com acometimento de mucosas o0s antimoniais
pentavalentes sdo o tratamento de primeira escolha indicada pelo Ministério da
Saude. Os pacientes com les6es mucosas devem utilizar 20mg Sb5+ /Kg/dia por 30
dias, respeitando o limite maximo de 3 ampolas diérias. O uso destes farmacos tem
sido associado a efeitos adversos, principalmente nas faixas etarias mais elevadas, e
na forma mucosa. Como medicamentos de segunda linha s&o indicados Anfotericina
B e Pentamidina quando n&o ha a possibilidade do uso dos antimoniais ou quando a
resposta com a utilizagao deste nao é satisfatéria. Costa et al. (2014).

Estudos de Velozo et al. (2006) abordou um relato de caso de uma crianca com
idade de 5 anos acometida com LTA e lesdes na mucosa nasal e oral, submetida ao
tratamento inicial com antiménio pentavalente de 20mg SbV/kg em dias alternados (23
dias) pela Pediatria. Com o surgimento de novas lesdes, foi administrada anfotericina
B lipossomal na dose total de 517mg, apresentando aumento da uréia e creatinina,
queda do estado geral e agravamento das lesbes, atingindo nariz, labios, palato
duro e mole, regides perioral e malar esquerda. A paciente acabou sendo atingida
por infec¢cdes secundarias, sendo levada a sepse e ébito. O autor ndo considerou
satisfatorio o tratamento com antiménio pentavalente, apesar de ser a primeira linha
de tratamento mais utilizada, pois as cicatrizagbes das lesdes séo incompletas, sendo
documentados recidivas mesmo apo6s tratamento padronizado. Quanto a anfotericina
B, ele considerou, mesmo com adequadas doses aplicadas, que ha muitas falhas
terapéuticas.

Nas pesquisas de Amato et al. (1996) feitas com 10 pacientes acometidos com
lesGes mucosas, sendo cinco pacientes com comprometimento das fossas nasais,
quatro das fossas nasais e orofaringe e um do palato causadas por LTA, internados na
Divisao de Moléstias Infecciosas e Parasitarias do Hospital das Clinicas, da Faculdade
de Medicina da Universidade de Sao Paulo e no Hospital do Servidor Publico Estadual
“Francisco Morato de Oliveira”, e tratados com isetionato de pentamidina na dose de
4 mg / kg em dias alternados pela via intravenosa, 90% dos pacientes que finalizaram
o tratamento tiveram completa cicatrizacdo das lesées sem recidivas no periodo de
acompanhamento de 1 a 24 meses. O isotionato de pentamidina € bem absorvido
e fica, depois de dose Unica, detectavel no sangue apenas durante periodo muito
curto, sendo excretado lentamente pelos rins, apresentando restricoes apenas com
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relacdo a tolerancia dos pacientes. Diante das precérias repostas dos antimoniais
com relagcdo ao acometimento de mucosas referidas pelo autor, ele ressaltou ser
necessario melhor avaliacdo da pentamidina no tratamento das lesbes mucosas da
LTA, principalmente, para verificar se produz menos recidiva do que os antimoniais.

Aaplicagao do tratamento com antimoniais pentavalentes em 4 casos relatados de
pacientes da costa equatoriana com LTA e lesdes nas mucosas, principalmente nasal
e oral, por Ronquillo et al. (2012) mostrou- se satifastorio, sendo a resposta avaliada
com o desaparecimento de sinais de atividade, ulceracdo, eritema e, finalmente,
cicatrizacéo fibrosa com sequelas permanentes. Os antimoniais pentavalentes foi
considerado, assim,a terapia de escolha.

Nos estudos de Costa et al. (2014), 78 pacientes acometidos por LTA e mucosa
oral afetada foram avaliados, sendo 93,7% tratados com antimoniato de meglumina,
3,4% com anfotericina B e 2,9% com outras drogas. Foi observado maior numero de
recidivas e menor frequéncia de finalizacao e cicatrizacéo do tratamento até um ano
apos o tratamento nesses pacientes com comprometimento bucal. Apresenca de leséo
oral na LTA também esteve associada a um alto déficit alimentar, com consequente
desnutricao e dificuldade de cicatrizacdo das lesdes. O uso de pequenas doses de
antimoniato de meglumina apresentou-se eficiente no tratamento de pacientes com a
localizag&o oral. Porém, os resultados desse estudo sugeriram que o envolvimento oral
na LTA estéa relacionado com piores resultados terapéuticos e pode ser considerado
como um fator de pior prognéstico em sua forma mucosa.

Meneses et al. (2007) relatou um estudo com 128 pacientes, que realizaram
tratamento no Centro de Referéncia em Leishmanioses — IPEC/ Fiocruz, com forma
mucosa de LTA, sendo 92,4% dos casos com as cavidades nasais acometidas. 86%
dos pacientes foram tratados com baixa dose de antimoniato de meglumina (5 mg
Sb5+/kg/dia), com boa resposta ao tratamento e menos efeitos adversos, inclusive
nos casos re-tratados por recidiva e falha terapéutica, sendo 79 pacientes submetidos
ao esquema continuo de tratamento, aplicacao por 30 dias sem interrupgdes, e 31 ao
esquema em séries de 10 dias com igual intervalo sem aplicagao. A maioria dos efeitos
adversos foi leves e transitdrios ou ausentes, principalmente nos pacientes submetidos
ao tratamento continuo. Sugere-se que 0 uso de altas doses para tratamento da
forma mucosa de LTA, como é regulamentado pela OMS, é responséavel pelos eventos
adversos mais problematicos, pois nesse estudo a maioria dos pacientes submetidos
a baixas doses n&o apresentaram efeitos colaterais significativos.

Nos estudos de Ruas et al. (2014) no Instituto de Pesquisa Clinica Evandro
Chagas (IPEC) com 16 pacientes tratados da LTA associada a lesbes mucosas
diversas, principalmente nasais (93,8%), 11 pacientes foram acometidos com
alteracOes vocais, sugerindo que o tratamento medicamentoso exclusivo pode néao
ser suficiente para o reestabelecimento da voz. O numero de sessdes de fonoterapia
dos 11 pacientes variou de 1 a 18, sendo que 81% frequentaram entre duas e 10
sessdes. 6 pacientes apresentaram melhora geral significativa, os restantes dos
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pacientes permaneceram com alguma alteracéo funcional embora com menor grau
de intensidade. A fonoterapia reabilitou 71% das sequelas dos pacientes. Destaca- se
a necessidade da implantacéo de estratégias de intervencao fonoterapica no pos-
tratamento dos pacientes com lesbes mucosas de acordo com este estudo.

Estudos de Guedes et al. (2014) com camundongos BALB/c imunizados
intranasalmente com proteases de serina parcialmente purificadas a partir de extratos
de promastigotas soluveis (LaSP-Sol) e extracelulares (LaSP-Ex) de Leishmania
amazonensis antes da infeccao por L. amazonensis, considerando uma forma eficaz
e nao invasiva de induzir a imunidade ativa contra agentes infecciosos, que entram
no corpo através da mucosa, a tolerancia local e a periférica a antigenos, mostraram
gue um antigeno mais definido, serina proteases extracelulares de L. amazonensis
, € protetor por via intranasal, incentivando pesquisas adicionais nessa vacina de
segunda geragao. Ja nos relatos de Seyed et al. (2016) a vacinologia reversa mostra-
se como forma de profilaxia mais promissora pois por meio de genémica comparativa
ou subtrativa ela reduz o tempo para o desenvolvimento de vacinas atenuadas vivas
atenuadas, uma vez que ha a disponibilidade das sequiéncias genémicas de cepas
patogénicas e néo patogénicas.

Pesquisas de Hugentobler et al. (2012) realizadas com camundongos BALB/ ¢
utilizando a imunizacgéo oral com Lactococcus lactis vivos co-expressando LACK e IL-
12 mostrou protecao contra a Leishmania major subsequente. Essa vacinagao induziu
a producao de anticorpos nas mucosas e respostas T H 1 especificas e sistémicas de
LACK . Esta protecao mostrou-se como forma profilatica promissora por relacionar-
se com a geracgao de resposta T H 1 especifica contra a Leishmania.

51 CONCLUSAO

A Leishmaniose Tegumentar representa um expressivo problema de saude
publica mundial. Nesse viés, os estudos epidemioldgicos descritos referem que a
prevaléncia de LT esta notoriamente relacionada as condicbes socioeconémicas das
populacdes, expressando a necessidade do desenvolvimento de jurisprudéncias que
intensifiquem os cuidados com a saude publica.

Destarte, é indispensavel a concepc¢ao e aplicagcdo de medidas que fortalecam
0 acesso universal aos servicos publicos de saude e o progresso de projetos de
educacao em saude. Além disso, a padronizagao de procedimentos terapéuticos
com a eleicao de quimioterapicos de facil administracdo e de baixo risco e custo
para o doente. S&0 apropriados também a intensificacado de auxilios governamentais
para a pesquisa e para o desenvolvimento de novas drogas antiparasitarias, além de
estudos de andlises epidemioldgicas que possibilitem o planejamento e a atuacéao
profissional frente a LT.
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