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APRESENTACAO

A colecéo “Acdes de Saude e Geracao de Conhecimento nas Ciéncias Médicas”
€ uma obra que tem como foco principal a discussao cientifica por intermédio de
trabalhos diversos que trazem implicacdes praticas, alicercadas teoricamente.

A intencdo desta obra é apresentar a pluralidade de saberes e praticas por
meio de estudos desenvolvidos em diversas instituicoes de ensino e de pesquisa
do pais. O e-book reline pesquisas, relatos de casos e revisdes que transitam nas
varias especialidades e na multidisciplinaridade, constituindo-se em uma importante
contribuicao no processo de producao de conhecimento.

A coleténea esta organizada em trés volumes com temas diversos. O volume 1
contém 25 capitulos que representam acdes de saude por meio de relatos de caso
e relatos de experiéncia vivenciados por universitarios, docentes e profissionais
de saude, além de praticas de pesquisa acerca de estratégias ou ferramentas que
envolvem o escopo do livro.

O volume 2 contém 27 capitulos que tratam de pesquisas que utilizaram como
fonte varios dados obtidos no Departamento de Informatica do Sistema Unico de
Saude (DATASUS), em sua maioria, além de dados de instituicbes de saude e de
ensino e estudos experimentais. O volume 3 contém 21 capitulos e € constituido por
trabalhos de reviséao de literatura.

Deste modo, esta obra apresenta uma teoria bem fundamentada nos resultados
praticos obtidos pelos diversos autores, bem como seus registros de desafios e
inquietacdes, de forma a contribuir para a construcéo e gestdao do conhecimento. Que
estes estudos também auxiliem as tomadas de decisao baseadas em evidéncias e
na ampliacdo e fortalecimento de agcdes de saude ja em curso.

Uma étima leitura a todos!

Marileila Marques Toledo
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CAPITULO 7

ASPECTOS FUNDAMENTAIS DA LEISHMANIOSE

Data de aceite: 03/03/2020
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CUTANEA NO BRASIL

RESUMO: As leishmanioses sao doencas
parasitarias transmitidas de forma vetorial
e causadas pelo protozoario do género
Leishmania. Sao transmitidas flebotomineos do
género Lutzomya e tém carater zoondtico. As
leishmanioses se dividem de acordo com suas
caracteristicas clinicas em leishmaniose visceral
e tegumentar. A leishmaniose tegumentar, de
acordo com suas caracteristicas, pode ainda
ser cutdnea, mucocutanea, cutanea difusa,
cutanea disseminada e leishmaniose recidiva.
A doenca é considerada endémica no Brasil, se
destacando as regides norte (45,75% de casos)
e nordeste (22,62% de casos), sendo que a
doenca também ocorre nas regides centro-
oeste (12,67%), sudeste (10%) e sul (0,93%).
O diagnoéstico €& baseado principalmente
em uma ampla variedade de sinais clinicos
que necessitam de confirmagdo laboratorial
(esfregacos de pele ou biopsia). Para o
tratamento, utiliza-se antimoniais pentavalentes
e é feito o acompanhamento do paciente por
um longo periodo de tempo, para que nao
recidiva. Também s&o monitorados
casos de curados de calazar, para que nao

ocorra

ocorra leishmaniose dérmica pos-calazar. As
melhores formas de prevencéao da leishmaniose
tegumentar € o uso de repelentes, tratamento
imediato da doenca, eliminacédo de criadouros
de flebotomineo e manejo adequado das
espécies reservatorio do protozoario.
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PALAVRAS-CHAVE: Leishmaniose tegumentar; transmissdo; diagnoéstico e
tratamento; combate ao vetor.

ABSTRACT: Leishmaniasis are vector-transmitted parasitic diseases caused by
the protozoan of the genus Leishmania. Flebotomineoes of the genus Lutzomya
are transmitted and have zoonotic character. Leishmaniasis is divided according to
its clinical characteristics into visceral and cutaneous leishmaniasis. Cutaneous
leishmaniasis, according to its characteristics, can also be cutaneous, mucocutaneous,
diffuse cutaneous, disseminated cutaneous and recurrent leishmaniasis. The disease
is considered endemic in Brazil, especially in the north (45.75% of cases) and northeast
(22.62% of cases), and the disease also occurs in the midwest (12.67%), southeast
(10%) and south (0.93%). Diagnosis is based primarily on a wide variety of clinical signs
requiring laboratory confirmation (skin smears or biopsy). For treatment, pentavalent
antimonials are used and the patient is followed for a long period of time so that no
relapse occurs. Cases of cured kalazar are also monitored so that post-kalazar dermal
leishmaniasis does not occur. The best ways to prevent cutaneous leishmaniasis are
the use of repellents, immediate treatment of the disease, elimination of flebotomineo
breeding sites and proper management of protozoan reservoir species.

KEYWORDS: Cutaneous leishmaniasis; streaming; diagnosis and treatment; Vector
combat.

11 INTRODUCAO

As leishmanioses sdo doencas de cunho parasitario transmitidas de forma
vetorial e causadas por pelo menos 20 espécies do protozoario digenético do género
Leishmania. Sao transmitidas por flebotomineos flebotomineos do género Lutzomya
a hospedeiros mamiferos, e tém carater zoonético (BURZA et al., 2019).

Espécies distintas de Leishmania causam doencas com manifestag¢des clinicas
bastante distintas, com diferentes graus de gravidade - desde lesGes cutaneas com
alto indice de autocura até lesdes cutaneas muito graves e mutiladoras, ou doenca
visceral com risco de vida (WHO, 2010).

As leishmanioses dividem-se nos seguintes tipos, de acordo com seu quadro
clinico: a Leishmaniose Visceral (LV) - causada por L donovani na Asia e na Africa e
Leishmania infantum na bacia do Mediterraneo, Oriente Médio, Asia Central, América
do Sul e América Central - que € a forma sistémica mais grave que geralmente é
fatal, a menos que seja tratado; a Leishmaniose Dérmica P6s-Calazar (LDPC) que
€ uma manifestacdo cutdanea que ocorre em alguns pacientes apés o tratamento
da leishmaniose visceral; e a leishmaniose cutdnea ou Leishmaniose Tegumentar
(LT), que € geralmente caracterizada por uma ulcera que se autocura num periodo
compreendido entre 3 a 18 meses, e pode causar cicatrizes, desfiguracdo e
estigmatizacdo do paciente. Dependendo das espécies e viruléncia das cepas
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do protozoario € observado que até 10% dos casos de leishmaniose tegumentar
progridem para manifestacbes mais graves. Estas manifestacdes graves sao
conhecidas como leishmanioses mucocuténeas, difusa, disseminada e leishmaniose
recidiva (WHO, 2010), conforme mostra as Figuras 1 e 2.

Segundo Neves e colaboradores (2016), a Leishmania apresenta as seguintes
formas principais:

- Promastigotas — forma flagelada que se propaga no hospedeiro invertebrado
e infecta o vertebrado;

- Amastigotas — forma intracelular aflagelada que esta presente nos macréfagos

do hospedeiro vertebrado.

CLASSIFICAGAO SINAIS E SINTOMAS EPIDEMIOLOGIA
Lesoes cutaneas, linfoadenomegalia, ulceras nas Alta prevaléncia  de
CUTANEA areas expostas da pele, sendo capaz de provocar casos na Ameérica, Bacia
cicatrizes ao longo da vida elou alguma do Mediterraneo, Oriente

incapacidade grave Médio e Asia Central

Lesdes destrutivas que atingem principalmente

as mucosas das vias aéreas superiores (boca, Alta preyaincia o

MUCOCUTANEA nariz e garganta). A forma classica é secundaria a Boliv_ia. Etiopa, Peru e
lesdo cutanea Brasil
LEISHMANIOSE
Crises irregulares de febre, perda de peso, o .
VISCERAL astenia, adinamia, fadiga, hepatoesplenomegalia, 2:‘: 'I.';c'd?:::: nnqﬁ:‘::i:,
palidez mucocutanea devido a anemia, dentre Som':ilié eSuda.o '
outros. Fatal se nao tratada
Erupgdes cutaneas papulares, maculares e
DERMICA POS- nodulares; geralmente no rosto, bragos, roncos gfr?:;’ ’g;:m'l““"“’ -
CALAZAR e outras partes do corpo. Sequela da

Leishmaniose Visceral e

Figura 1. Principais diferencas entre as leishmanioses.Adaptado de KAPIL; SINGH; SILAKARI,
2018.

Fonte: Os Autores, 2019.
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Figura 2. Leishmaniose cutanea. A: Leishmania na forma promastigota; B: Leishmania na forma
amastigota, dentro dos macréfagos; C, D e E: leishmaniose cutanea difusa; F e G: leishmaniose
mucocutanea, com destrui¢cdo do tecido cutaneo, labios e palato (F) e destrui¢cdo do tecido
cartilaginoso do nariz (G); H e I: leishmaniose cutanea.

Fontes: Figuras A e B - https://pfarma.com.br; http://www.fiocruz.br; Figuras C, D e E - http://www.medicinanet.
com.br; Figuras F e G - https://infectologiaemgeral.com; Figuras H e | - Velozo et al, 2006.

A OMS estima de 0 a 7 milhdes de casos anuais de leishmaniose cutdnea em
todo o mundo. Atualmente, 90% desses casos ocorrem no Afeganistdo, Paquistao,
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Siria, Arabia Saudita, Argélia, Ira, Brasil e Peru (KAPIL et al., 2019). Infelizmente,
por fatores como pobreza e guerras, as imigracdes e migracdes tém aumentado
substancialmente no mundo, € o numero de casos de leishmaniose cutanea
aumentou substancialmente, se distribuindo em paises ndo endémicos (PAVLI;
MALTEZOU, 2010). As espécies de Leishmania que causam leishmaniose cutanea
sédo comumente divididos em espécies do Velho Mundo (L. major, L tropica e L.
aethiopica), que compreende a Bacia do Mediterraneo, o Oriente Médio, o Chifre
da Africa ou o Subcontinente indiano; e espécies do Novo Mundo, como como
L. amazonensis, L. mexicana, L. braziliensis e L. guyanensis, que sao espécies
endémicas da América do Sul (OLIVEIRA et al,, 2019).

No continente americano, dada as especificidades da leishmaniose cutanea
- manifestacdes clinicas e resposta terapéutica, além de outros fatores ambientais
e ecoldgicos envolvendo o parasita e seus hospedeiros - 0 quadro acaba por se
tornar bastante complexo. Sao varias espécies de Leishmania e varias espécies
reservatorio ocorrendo na mesma area geografica, juntamente com os vetores
flebotomineos. Além disso, as relagdes envolvendo os reservatorios e o hospedeiro
humano s&o igualmente complexas.

Dada a grande importancia epidemiolégica das leishmanioses cutaneas e sua
disperséo pelo mundo, compreender um pouco mais sobre como e onde ocorre no
Brasil, seu diagnostico e tratamento se faz essencial para que se possa pensar em
formas de controle da doencga e um plano de acao eficiente a nivel nacional.

2| CICLO BIOLOGICO E TRANSMISSAO DO PARASITO

O ciclo biolégico da Leishmania comega com os vetores biolégicos, que sao
propagativos evolutivos para o parasita e pertencem a familia Psychodidae. Séo
dipteros hematéfagos pertencentes aos géneros Phlebotomus (no Velho Mundo) e
Lutzomyia (no Novo Mundo), que sé&o conhecidos por flebotomineos-palha, biriguis ou
moscas de areia, e se distribuem nas zonas de clima quente e temperado. Somente
as fémeas sdo hematéfagas e apresentam atividade crepuscular e pos-crepuscular,
mantendo-se durante o dia em lugares Umidos, sombrios e bem protegidos do vento
e intempéries. Os ovos sao postos em locais ricos em material orgénico e terra
fofa, com alguma umidade. A evolucéo do ciclo de postura, desenvolvimento de ovo-
adulto leva pouco mais de um més para se completar (4-7 semanas). A fémea adulta
do flebotomineo € mostrada na Figura 3.
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Figura 3. Mosquito-palha ou birigui (género Lutzomya).

Fonte: http://revistaplanetapet.com.br/conteudo/orlandia-confirma-leishmaniose-em-caes-e-marilia-tem-surto-em-
humanos.html

A fémea adulta ao picar um hospedeiro vertebrado (reservatdério ou nao)
infectado com Leishmania se infecta com macrofagos abarrotados de leishmanias
na fase amastigota (fase intracelular aflagelada em que se apresentam dentro
de fagolisossomos, no interior de macroéfagos do hospedeiro vertebrado). Entéo,
estas leishmanias entram no intestino médio do flebotomineo, se transformam em
promastigotas (formas flageladas com corpo alongado) e se multiplicam por fissdo
binaria. Logo, esses promastigotas migram para as glandulas salivares do vetor
e ja na forma de promastigotas metaciclicos sao inoculados em novo hospedeiro
vertebrado durante o repasto sanguineo da fémea de flebotomineo.

O homem e os demais hospedeiros que constituem os reservatorios silvestres ou
domésticos das leishmanias (geralmente canideos, podendo felideos eventualmente
também servir de reservatorio) serdo infectados e terdo seus macrofagos localizados
na pele ou nas mucosas servindo de “ambiente de multiplicacdo” para os protozoarios,
gue acabam por matar a célula hospedeira.

A manutencéo da infeccédo no hospedeiro ocorre em consequéncia da ruptura
dos macréfagos altamente infectados, quando os amastigotas livres sao fagocitados
por novos macrofagos e propagam a infeccdo. O ciclo biolégico esta representado
na Figura 4.
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Figura 4. Ciclo biol6gico e de transmissédo de Leishmania.
Fonte: Os Autores, 2019.

Nos reservatorios silvestres a infeccéo tende a ser benigna, tendendo para
o equilibrio da relacédo parasito-hospedeiro, sendo que muitas vezes a infec¢ao é
inaparente. A infeccao natural pode ocorrer num grande numero de espécies de

mamiferos, como marsupiais, edentados, roedores, primatas, etc.

3| EPIDEMIOLOGIA DA DOENCA

A Leishmaniose cutanea € um problema de salde publica com ampla
distribuicdo mundial, estando presente em continentes como as Américas, Africa,
Europa e Asia, em aproximadamente 89 paises e com cerca 1 a 1.5 milhdes de
casos registrados anualmente em todo o mundo segundo dados da World Health
Organization - WHO (2016).

No Brasil em média s&o registrados cerca de 21.000 casos/ano em todas as
regides do pais, mas no ano de 2018 foram registrados 16.432 casos, havendo uma
predominéncia na regido norte, correspondendo a aproximadamente 45,75% do
nuamero total de casos registrados no ano citado. A regido nordeste fica em segundo
lugar com cerca de 22,62%, seguida pela regido centro-oeste com 12,7%, regiéao
sudeste com 10%, sul com 0,93% e Unidades Federativas ignoradas com 8%.

De acordo com o Manual de Vigilancia de Leishmaniose Tegumentar (BRASIL,
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2017), verifica-se que a LTA estd amplamente distribuida por todo o pais, havendo
grande expansao geografica, sendo confirmados casos autoctones em todos os
estados brasileiros e existindo alguns com intensa concentracao e outros com casos
isolados (Figura 5).

Casos de Leishmaniose
tegumentar por estado

[ ] 1-500
I s01-1000

- 1001 - 5000

Figura 5 - Disperséo dos casos de Leishmaniose tegumentar por estado no territério nacional
em 2018 de acordo com dados do SINAN.

Fonte: Os Autores, 2019.

Estes dados quando comparados com os 33.720 casos registrados no ano
2000, mostram que a regiao predominante era a nordeste com 38,78%, seguida da
regido norte com aproximadamente 33% e 28,22% das demais regides, de acordo
com dados do Sistema de Informagcdo de Agravos de Notificacdo (SINAN), e da
Secretaria de Vigilancia em Saude (SVS) do Ministério da Saude (MS), segundo
Brasil (2019).

O numero de casos pode ser bem maior, uma vez que esses sao aqueles que
foram registrados pelos servicos de saude, existindo aqueles que s&o subnotificados
devido ao paciente nao buscar atendimento médico ou, pois de acordo Xavier (2016)
as unidades de saude ainda apresentam dificuldades para diagnosticar a LTA, muitas
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vezes devido ao despreparo na busca do parasita em esfregacos ou até mesmo pela
auséncia do antigeno Montenegro em determinados servigcos de saude.

Programas de combate ao fleb6tomo buscam estratégias para diminuir o nimero
de casos, no entanto faz-se necessaria uma medida adequada para cada regiao.
Dentre as medidas, pode se citar o controle quimico com a utilizac&o de inseticidas
de acéo residual para protecao coletiva, como os conhecidos popularmente como

AN

“fumacé” e a utilizacdo de mosquiteiros com ou sem agao repelente.

Brasil (2019), ressalta que esse tipo de acdo s6 é utilizado em regides com
mais de um caso de LT em 6 meses e em casos de criangas com menos de 10 anos
de idade afetadas pela doenca.

Outra medida de combate a doenca inclui o controle de hospedeiros e
reservatorios, que podem ser animais silvestres (aos quais nao se incluem medidas
de controle) e animais domésticos como cées e gatos, em que estes podem vir a
ser eutanasiados se detectado sofrimento do mesmo decorrente da doenca. Nao é
recomendado o tratamento do animal com medicamentos a base de antimoniato de
meglumina, a fim de se evitar a resisténcia do agente etiologico (BRASIL, 2019).

Uma grande diminuicdo do numero de casos registrados por exemplo entre os
anos de 2014 (20.296 casos) e 2016 (12.690 casos), pode estar relacionada com
uma grande implementa¢do com bons resultados das medidas de combate ao vetor,

bem como a¢des de Educacao e Saude de programas de atencao primaria a saude.

41 DIAGNOSTICO E TRATAMENTO

O diagnéstico de leishmaniose tegumentar &€ baseado principalmente em
uma ampla variedade de sinais clinicos, mas requer confirmacao laboratorial, pois
esses sintomas nao sao muito especificos. Os métodos de diagnéstico laboratorial
visam a confirmag¢do dos achados clinicos bem como identificacdo da espécie de
Leishmania circulante, por meio de esfregacos de pele ou bidpsia com métodos de
deteccéo baseados em microscopia direta (parasitolégico). Recomenda-se ainda a
confirmacéo do diagnostico por método soroldgico antes do inicio do tratamento
(BRASIL, 2017).

Os medicamentos atuais de primeira linha para o tratamento para leishmaniose
tegumentar incluem Antimoniais pentavalentes, os quais e apresentam-se, no
mercado internacional em duas formulacbes: antimoniato de meglumina e o
estibogluconato de sédio (KAPIL; SINGH; SILAKARI, 2018; BRASIL, 2017). O
antimoniato de meglumina é comercializado no Brasil e apresenta-se em frascos
de 5 ml, contendo 1,5 g do antimoniato bruto. A dose desse medicamento, segundo
as recomendacdes da Organizacao Mundial da Saude (OMS), deve ser calculada
em miligramas de antiménio pentavalente (Sb+5) por quilograma de peso corporal
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por dia (mg Sb+5/kg/dia) (BRASIL, 2017). Além do antimonial, outras drogas
tém sido utilizadas no tratamento de varias formas de leishmaniose, dentre as
quais destacamos: Pentamidina, Anfotericina B, Miltefosina e Paromomicina
(COMANDOLLI-WYREPKOWSKI et al., 2017).

51 CONSIDERACOES FINAIS

A leishmaniose tegumentar é uma doencga que, apesar de ser potencialmente
grave e mutilante possui tratamento eficaz e pode ser monitorada. E necessario
que haja acompanhamento e uma maior notificacdo dos casos apresentados,
pois a falta de informacdes a respeito do seu desenvolvimento na populacéao
prejudica enormemente o controle desta doenga no Brasil e no mundo. Condi¢des
socioeconOmicas insatisfatérias, mas condicées de moradia, depredacdo do meio
ambiente e a falta de politicas de controle do vetor ainda sdo um grande problema
ao redor do mundo, e fazem com que esta doenca ainda esteja entre as principais
doencas negligenciadas do mundo. Somente com politicas publicas efetivas e
intervencionistas que visem a melhoria na qualidade de vida da populacdo e um
maior controle da depredagdo do meio ambiente, doengas como a leishminiose
cutanea poderao ser controladas. Também é necessario que haja programas de
Educacdo em Saude para que a populacdo seja informada sobre a doenca, sua
forma de transmisséo, diagnostico, tratamento, de forma simples, direta e clara.
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