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APRESENTACAO DO CURSO

Prezados alunos, sejam bem vindos ao curso:

Abordagem e Tratamento da Leishmaniose Tegumentar Americana na Atenc¢ao Basica

A Leishmaniose é uma doenca infecciosa e nao contagiosa, causada por protozoarios que
acometem a pele e as mucosas. Ela afeta principalmente os animais, como mamiferos silvestres,
gatos e cachorros, e secundariamente o homem, sendo, portanto, considerada uma zoonose. Ela
vem acompanhando a humanidade desde a antiguidade, atingindo simultaneamente paises por
todo o mundo, inclusive o Brasil.

O principal complicador da doenca é o atraso no seu diagndstico e no inicio do tratamento, que
podem levar a complicacao dos casos e deixar sequelas irreversiveis nos pacientes. Por isso é tao
importante que os profissionais atuantes na Atencao Basica, porta de entrada do Sistema Unico
de Saude e ordenadora das redes de atencao, estejam preparados para identificar o mais rapido o
possivel os casos suspeitos, fazer o diagndstico e o manejo da doenca.

Nessa perspectiva, esse curso é destinado aos profissionais de saude de nivel superior que atuam na
Atencao Basica em todo o Brasil, com o objetivo de oferecer elementos tedricos e orientacdes praticas

para propiciar o diagnostico e o manejo de casos de Leishmaniose Tegumentar Americana (LTA).

Os objetivos de aprendizagem deste curso sao:

- Apresentar a Leishmaniose Tegumentar Americana (LTA) como doenca endémica no Brasil;

- ldentificar os elementos da cadeia de transmissao da LTA bem como suas areas endémicas ou
endémicas em potencial;

- Identificar os casos de LTA e classifica-los (segundo a procedéncia) em autéctones ou
importados;

- Identificar os casos de LTA e classifica-los segundo a procedéncia e forma clinica;

- Reconhecer a LTA como doenca de notificacdo compulsdria e como agravo sujeito a vigilancia
epidemiolégica;

- Contribuir para o cumprimento do fluxo de atendimento do doente de acordo com as diretrizes
da vigilancia epidemioldgica brasileira;

- Acompanhar o doente durante o tratamento e realizar o controle de cura;
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Os conteudos elaborados para atingir esses objetivos estao divididos em cinco Médulos de Aprendizagem,
conforme tabela abaixo:

MODULO 1 Conceitos Basicos e Aspectos epidemioldgicos

MODULO 2 | Aspectos Clinicos

MODULO 3 | Diagnéstico

MODULO 4 | Tratamento

MODULO 5 | Controle da Cura

Ao longo do texto foram utilizados marcadores para facilitar a compreensdo dos temas propostos:

| Palavras do Professor: Dicas do professor a respeito do tema.
.‘

Saiba mais: Indicacées de outras fontes de informacao sobre o

e . assunto, como livros, trabalhos cientificos, sites e outros materiais,
SAIBA MA! para aprofundamento do contetdo;

Para refletir: Perguntas disparadoras realizadas ao longo do
texto para promover a reflexdo sobre o seu cotidiano de trabalho.
O o ’ Aproveite estas questdes para refletir sobre os temas durante as
reunides de equipe.

Desejamos a todos um bom curso!



Conceitos basicos e
Aspectos epidemiologicos
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Conceitos basicos e
Aspectos Epidemiologicos

APRESENTACAO DO MODULO

Caro aluno (a), seja bem-vindo(a) ao médulo 1 do minicurso Abordagem e Tratamento da
Leishmaniose Tegumentar Americana na Atencao Basica!

Nesse modulo vamos apresentar a Leishmaniose como uma doenca endémica e transmissivel no Brasil.
O conteudo aqui abordado mostra que a Leishmaniose é uma doenca que afeta o homem desde a
antiguidade, em todo o mundo e a sua leitura deverd ampliar o seu conhecimento sobre os aspectos
epidemioldgicos da doenga, e apresentar as suas formas de transmisséo.

Unidade 1 - Panorama geral das Leishmanioses no Brasil
APRESENTAGAO DA UNIDADE

A unidade de aprendizagem que estd sendo iniciada traz a discussdo de como se deu o desenvolvimento
da Leishmaniose no mundo e a situacao epidemiolégica da doenca no Brasil. O objetivo desta unidade
é apresentar a Leishmaniose como agravo de saude no pais e descrever suas peculiaridades enquanto
doenca endémica e transmissivel.

1.1 Introducao

Certamente vocé, profissional da area da saude, ja ouviu falar em Leishmaniose, ou até mesmo ja teve
a oportunidade de atender alguém com a doenca. Mas por que este assunto é tao importante de ser
abordado na Atencao Basica?

As Leishmanioses sao conhecidas da humanidade desde muito antes do parasita ser descoberto. Na
india do século XIX, a Febre Negra ou Kala-azar, era temida por provocar a morte de criancas. Antes disso,
porém, por volta do século XV, os povos Incas na América Latina, ja esculpiam ceramicas representando
figuras humanas com mutilagdes da face, semelhantes as lesées mucosas da Leishmaniose. Parece tudo
tao distante, nao é mesmo? Vamos entao acompanhar esta linha do tempo para ver como este problema
tao antigo chegou até nés.
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Figura 1. A Leishmaniose ao longo do tempo.
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Observamos que os fatos relacionados as Leishmanioses vém ocorrendo em paralelo nos paises do Velho
Mundo e do Novo Mundo. Podemos destacar pelo menos dois fatos marcantes:

O primeiro aconteceu no Velho Mundo: a identificacdo do parasita em células do baco e do sangue de
um portador da Febre Negra indiana, em 1903. Em homenagem ao médico que atendeu o paciente e ao
outro pesquisador que confirmou o achado, o parasita novo foi denominado por Ross como Leishmania
donovani.

Outro ponto marcante nesta linha do tempo, desta vez nas Américas, foi a descoberta do medicamento
para tratar a Leishmaniose em 1912, por um brasileiro, o Dr. Gaspar Vianna. Foi ele o primeiro a introduzir
o tratamento antimonial na Leishmaniose. Os sais de antimoénio sao usados até hoje como drogas de
escolha para o tratamento das Leishmanioses.

Observe na Figura 2 abaixo como estd a distribuicdo de casos de Leishmaniose Tegumentar Americana
(LTA) no mundo atualmente. Veja que o Brasil é um dos sete paises que apresenta mais de 5.000 casos
reportados no ano de 2013.
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MODULO 1 - Unidade 1

Figura 2. Status endémico da Leishmaniose Tegumentar Americana (LTA) no mundo, 2013.
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http://gamapserver.who.int/mapLibrary/Files/Maps/Leishmaniasis_2013_CL.png

1.2 A situacao epidemiolégica da Leishmaniose Tegumentar Americana no
Brasil.

A Leishmaniose Tegumentar Americana (LTA) é a forma da doenca mais disseminada em todo o mundo.
Trata-se de uma das afeccdes dermatoldgicas que merecem atencao, devido a sua magnitude e pelo risco

de ocorréncia de deformidade no ser humano.

No Brasil o nimero de casos da doenca vem crescendo desde 1980, quando casos foram diagnosticados
em 19 estados do pais, ja em 2003, todos os estados registraram casos autdctones.

Os numeros variaram de 3.000 casos em 1980 para 35.748 em 1995. Observe a Figura 3, que mostra a
evolucao dos numeros de notificagcdes a partir da década de 1980 até o ano de 2005 (BRASIL, 2010):

Figura 3. Casos notificados de LTA, Brasil - 1980 a 2005.
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Fonte: BRASIL, 2010.



A distribuicao geogréfica dos casos de LTA se da de formas diferentes no pais. A Figura 4 mostra os casos
notificados no ano de 2015. E possivel notar que em algumas regides ha uma intensa concentracio de
casos e em outras, eles sao mais isolados.

Figura 4. Casos de LTA segundo municipio de residéncia do Brasil, 2015

B 1 ponto =1 caso

Fonte: BRASIL, 2017

Observe essas diferencas nas cinco regides do pais. A Figura 5 mostra os casos diagnosticados e
confirmados entre os anos de 2007 e 2015. Podemos notar que as regides Norte e Nordeste apresentam,
respectivamente, os maiores nimeros de casos, apesar da acentuada queda nas ocorréncias entre os anos
de 2012 e 2013 na regido nordeste. J4 a regido sul, apresenta os menores indices do pais.
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Figura 5. Casos de LTA confirmados notificados ao SINAN, nas diferentes regides brasileiras, 2007 a 2015.
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Fonte: SINAN/ TABNET, 2017
Observe as taxas de incidéncia do ano de 2012 das formas clinicas da LTA, nas diferentes regides do pais,
apresentadas na Tabela 1. Note que as taxas de incidéncia tanto da forma cutanea, quanto da mucosa na

regiao norte sao superiores as taxas das demais regides, inclusive da taxa brasileira.

Tabela 1. Taxas de incidéncia da LTA e suas formas clinicas, nas regides do Brasil, 2012.

Regiao de Forma Cutinea Forma Mucosa LTA

notificacio N= Taxa* N= Taxa* N= Taxa*
Norte 10314 63,09 590 36,09 10904 667,00
Nordeste 8601 15,96 275 5,10 8876 164,65
Sudeste 1365 1,67 259 3,18 1626 19,93
Sul 407 1,47 76 2,74 483 17,42
Centro-oeste 3087 21,40 275 19,07 3363 233,15
Brasil 23774 12,26 1475 7,60 25252 130,18

(*) Taxa de incidéncia a cada 100.000 habitantes

Fonte: SINAN/TABNET, 2017
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Vocé quer saber como é a situacao da LTA no seu estado? Consulte a Tabela 2 que mostra o nimero de
casos confirmados e notificados das formas cutanea e mucosa da LTA nos diferentes estados brasileiros,
no ano de 2015.

Tabela 2. Numero de caso confirmados e notificados das formas cutanea e mucosa da LTA nos estados
brasileiros, 2015.

Forma Forma

Estado Cutanea Mucosa To‘:l
N= N=

Rondénia 1007 132 1139
Acre 1001 180 1181
Amazonas 1670 53 1723
Roraima 501 8 509
Para 3760 88 3848
Amapa 599 16 615
Tocantins 608 45 653
Maranhdo 1736 65 1801
Piaui 80 9 89
Ceara 578 31 609
Rio Grande do
Norte 4 ) 4
Paraiba 81 4 85
Pernambuco 437 5 442
Alagoas 195 6 201
Sergipe 6 1 7
Bahia 2350 83 2433
Minas Gerais 1278 113 1392
Espirito Santo 110 34 144
Rio de Janeiro 26 4 30
S&o Paulo 409 73 482
Parana 471 60 531
Santa Catarina 11 3 14
Rio Grande do Sul 2 3 5
Mato Grosso do
Sul 118 25 143
Mato Grosso 2231 210 2444
Goias 527 46 573
Distrito Federal 51 13 64
Total 19847 1310 21161

Fonte: SINAN/TABNET, 2017

- Quais os sinais e sintomas, que nos profissionais de salude atuantes
O 5 na Atencao Basica, devemos estar atentos para nao deixar passar essa
’ hipétese? Que tal algumas dicas para ficarmos ligados?
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MODULO 1 - Unidade 1

Figura 6. Caracteristicas da Leishmaniose no Brasil.
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Z
SAIBA MAIS

Aprofunde mais os seus conhecimentos sobre a expansdo epidemioldgica da LTA no Brasil com
a leitura do artigo: Leishmaniose tegumentar no Brasil: revisdo histérica da origem, expansao e
etiologia.

Link: http://www.scielo.br/pdf/abd/v80n4/v80n4a15.pdf
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Unidade 2 - Transmissao da Leishmaniose

APRESENTACAO DA UNIDADE

Essa unidade foi elaborada para que vocé possa entender como se da a transmissao da Leishmaniose.
O objetivo é que vocé conheca os elementos que participam da cadeia de transmissdo da doenca para
poder identificar suas areas endémicas ou endémicas em potencial.

Algumavezvocéjase perguntouoque é Leishmaniose? Poisbem, a Leishmaniose é uma doenca parasitaria,
portanto é causada por um parasita. Existem vdrias espécies de Leishmania causando Leishmaniose, e nas
préximas Unidades veremos como esta informacao serd importante para definir o quadro clinico.

Nesta Unidade vocé vai compreender que reconhecer o carater parasitario da doenca pode ajudar
bastante a entender onde ela ocorre e os seus mecanismos de transmissao. Os parasitas sao seres muito
interessantes, sejam multicelulares como os helmintos (vermes) ou unicelulares como os protozoarios,
a vida deles depende da vida de outros seres vivos para abriga-los, nutrir, transportar e permitir que se
perpetuem na natureza.

O Género Leishmania é um protozoario que nao foge a esta regra. Ele habita o interior dos macréfagos
humanos e de outros mamiferos e também o tubo digestivo de flebotomineos. Esta adaptado para
sobreviver e completar o seu ciclo de vida em dois hospedeiros diferentes, passando de um para o outro.
Deste modo o protozoario circula na natureza. Esta adaptacao é fruto de centenas de anos de co-evolucao,
de modo que varias espécies de Leishmania foram surgindo, cada uma com pelo menos dois hospedeiros
especificos: um mamifero e um determinado flebotomineo.

Quando reunimos estes dados podemos construir uma relacdo composta de trés elementos basicos:

1) O parasita;
2) O inseto hospedeiro;
3) Mamifero hospedeiro.

Na natureza, seja no ambiente silvestre ou doméstico, este ciclo pode existir sem a participacao dos seres
humanos. Por isto a Leishmaniose é considerada uma zoonose, porque o parasita circula entre os animais.

Na maioria das vezes, os animais mamiferos que participam deste ciclo de transmissao zoondtico, sao
encontrados naturalmente infectados por Leishmania. Eles atuam como hospedeiros reservatério do
parasita. Os reservatérios, além de raramente adoecerem, costumam ter alta carga parasitaria, o que
facilita a infeccao dos flebdétomos. Estes por sua vez, sao também hospedeiros, mas sao considerados
vetores porque agem como transmissores do parasita.
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Bem, é possivel que neste ponto vocé ja tenha construido a cadeia de transmissdo da Leishmaniose
e compreendido que quando os seres humanos se interpdem no ciclo natural onde circula o parasita,
correm o risco de se infectar e adoecer. E neste momento que surge a Leishmaniose doenca.

Por que isto ocorre?

No caso da Leishmaniose Tegumentar Americana (LTA) , os reservatorios sdo mamiferos silvestres, como os
roedores, edentados e marsupiais. Estes animais sobrevivem em ambiente silvestre preservado. Quando
este ambiente é degradado pela acdo humana, seja de forma lenta e gradual ou rapida e violenta como
ocorre com os desmatamentos, os reservatorios e os flebétomos séao deslocados de suas fontes naturais
de alimentacdo e abrigo. Com isso aproximam-se das pessoas, que entdo estardo sujeitas a se infectar
com o parasita.

Consequentemente, observamos que a relacdo entre os trés elementos bdsicos mencionados acima
- parasita, fleb6tomo e mamifero — depende de um quarto elemento: o ambiente. Este ambiente,
que permite a sobrevivéncia do parasita em seu ciclo de vida natural, constitui uma area endémica de
Leishmaniose ou potencialmente endémica (caso ainda ndo tenham sido registrados casos humanos
nesta regiao). O ciclo natural da LTA esta representado na Figura 7.
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Figura 7. Ciclo Natural de Transmissao da Leishmaniose Tegumentar Americana.

———aRCOWY -

O parasita no
organismo humano se
desenvolve e repoduz.

O fleb6tomo infectado
pica o homeme o

contamina. Flehotomineos

Um flebétomo pica o animal

reservatorio e adquire o parasita.

Fonte: Elaboracao prépria

Reservatorios mamiferos
(naturalmente infectados),
nos quais os fleb6tomos se
infectam ao se alimentar. O

animal reservatdrio é
fundamental para que o
parasita circule na natureza.
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- Vocé acredita que poderia haver transmissao de Leishmaniose no municipio

O onde vocé atua? Por que?
O

=

Assim como compreender o cardter parasitdrio da Leishmaniose nos ajuda a entender onde podemos
encontrar o parasita na natureza, saber um pouco mais sobre o comportamento dos vetores e dos
reservatorios pode nos ajudar a entender melhor os mecanismos de transmissao.

O que leva um fleb6tomo a picar um mamifero e transmitir o parasita?

Os flebétomos (Figura 8) ndao sao mosquitos de verdade. Ao contrario destes, criam-se em lugares
umidos e sombreados, ricos em matéria organica, como o solo onde crescem as bananeiras. Sdo muito
pequenininhos e claros, possuem o corpo e as asas cobertos de pelos e pousam com as asas ericadas sem

repousa-las ao longo do corpo, como fazem os mosquitos.

Figura 8. Fleb6étomo - Vetor da Leishmaniose Tegumentar Americana.

Fonte: https://pt.wikipedia.org/wiki/Mosquito-palha
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MODULO 1 - Unidade 2

Ofleblétomo é um inseto muito pequeno, bem menor que os pernilongos que encontramos normalmente.
A Figura 9 faz a comparacao de tamanho entre o fleb6tomo e o Aedes aegypti (conhecido popularmente
como mosquito da dengue).

Figura 9. Tamanho do Fleb6tomo em comparacao com o mosquito Aedes Aegypti.

]

\ ;
Aedes Aeg)}p ti

Flebotomo

Fonte: Elaborado pela autora.

Popularmente sdao conhecidos como “mosquito-palha” devido a sua cor e leveza ou também como “asa
dura”ou”“asaarrepiada”pelo modo como pousam. Outros nomes populares sdo encontrados dependendo
da regiao do Brasil onde ocorrem, tais como: birigui, cangalinha, tatuquira. O certo é que a populagdo os
reconhece pelo seu voo baixo em saltitos, sua picada dolorida e por nao resistirem a uma ventania.

Vale ressaltar que apenas as fémeas adultas alimentam-se de sangue, ja que é necessario para o
amadurecimento dos ovarios. Os machos sugam o néctar de plantas, logo ndo se infectam com Leishmania
e nao sao transmissores do parasita. J4 as fémeas, quando praticam a hematofagia, ingerem, junto
com o sangue, macréfagos parasitados, ficando infectadas. Os protozoarios que escapam da digestao,
se diferenciam e se desenvolvem no tubo digestivo do inseto até tornarem-se novamente infectantes,
adquirindo um formato alongado e motilidade conferida por um flagelo.

Estas formas evolutivas sdo chamadas de promastigotas (Figura 10). Elas migram para a porc¢ao anterior
do canal alimentar do fleb6tomo, formando uma rolha que dificulta a sua alimentacdo. Assim sendo, o
fleb6tomo parasitado é obrigado a regurgitar a Leishmania na pele do hospedeiro para poder ingerir o
sangue sugado. Ao penetrar no hospedeiro humano, as promastigotas sdo prontamente fagocitadas por
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MODULO 1 - Unidade 2

células fagociticas da pele. A grande maioria é destruida e, as poucas que sobrevivem, arredondam-se,
perdem o flagelo e multiplicam-se no interior de macréfagos.

Nesta etapa do ciclo, estas formas evolutivas de Leishmania sdo chamadas amastigotas e sao elas que vao
se perpetuar nos tecidos onde serao identificadas por ocasiao do diagnéstico. As formas amastigotas sao
reconhecidas pelo seu formato oval ou arredondado e por apresentarem, além do nucleo, uma estrutura
puntiforme ou em bastdo que se cora como o nucleo, chamada de cinetoplasto.

Figura 10. Formas promastigotas de Leishmania em meio de cultura.

Fonte: BRASIL, 2007.

Observe que neste estagio o parasita é flagelado, tem aspecto alongado e fusiforme. E possivel perceber
ainda o nucleo e o cinetoplasto bem préximo da saida do flagelo (Figura 10). No meio de cultura as
promastigotas tendem a se agrupar e se multiplicam por divisdo binaria.

A identificacdo de corpusculos arredondados no interior de macréfagos, contendo nucleo e
cinetoplasto é diagnéstica de leishmaniose (Figura 11).
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Figura 11. Formas amastigotas de Leishmania no interior de macréfago.

Fonte: BRASIL, 2007.

Observe a grande quantidade de formas amastigotas que ocupam quase totalmente o espaco claro,
correspondente ao citoplasma do macréfago. Chama atencdo nestas formas intracelulares o seu
tamanho diminuto e a presenca de nucleo e cinetoplasto.

- O que acontece quando uma pessoa é picada por um fleb6tomo infectado?
O Quais sdao as manifestacoes clinicas da Leishmaniose? Na préoxima unidade
O ’

falaremos sobre assunto.
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MODULO 1

CONCLUSAO

Neste mdédulo apresentamos a importancia de debatermos sobre a Leishmaniose no Brasil e também
conhecemos os elementos que participam da cadeia de transmissao da Leishmaniose para poder
identificar suas areas endémicas.

No préximo modulo vocé tera a oportunidade de conhecer os aspectos clinicos da Leishmaniose
Tegumentar Americana.
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Aspectos Clinicos
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Aspectos Clinicos

APRESENTACAO DO MODULO

Caro aluno (a), seja bem-vindo(a) ao médulo 2 do minicurso Abordagem e Tratamento da
Leishmaniose Tegumentar Americana na Atencao Basica!

Nesse médulo vamos conhecer os quadros clinicos da LTA. Vamos entender o que acontece no corpo
humano apds a infeccao pelo parasita e quais os fatores que levam ao desencadeamento da doenca, e
explorar as duas formas de manifestacdo clinica da Leishmaniose: a forma cutanea e a forma mucosa.

Unidade 1 - Classificacao clinica

Essa unidade de aprendizagem tem o objetivo de apresentar a o quadro clinico da LTA e descrever os
mecanismos fisiopatoldgicos da doenca. Aqui discutiremos sobre como se dd o desenvolvimento da
doenca apds a infeccdo pelo parasita e quais fatores sdo determinantes para a aparicdo dos sintomas.

Vimos no Médulo anterior que a Leishmaniose é uma doenca de carater endémico, ou seja, sua ocorréncia
estd relacionada a um ambiente propicio a manutencao do ciclo bioldgico do parasita. Os seres humanos
seinfectam quando se expdem a este ambiente e se interpdem no ciclo de transmissao natural do parasita
ao serem picados por um flebétomo parasitado.

Entao, o que acontece a partir dai?

Ha duas possibilidades: apenas a infeccdo ou a infeccdo seguida de doenca. Sem esquecer que a
Leishmaniose é uma doenca parasitaria, no momento que o parasita penetra no hospedeiro, ambos
lutam pela vida. O parasita busca alcancar e se instalar na célula hospedeira e o hospedeiro reage com
mecanismos do sistema imunoldgico para impedir a invasao.

Como ja foi mencionado no capitulo anterior, muitas Leishmdnias morrem e sdo destruidas pelas células
fagociticas da pele antes de conseguirem se estabelecer na sua célula hospedeira, que sdo os macréfagos.
Quando ainfeccao é abortada nesta fase, a doenca nao aparece, mas pode haver sensibilizacdo do sistema
imune.

Evidéncias de que o individuo foi infectado podem ser reveladas pela presenca de reacdo positiva ao
Teste de Montenegro ou titulos baixos de anticorpos. No capitulo sobre diagnéstico conversaremos
sobre a utilizagdo destes testes para a complementacgao diagndstica.

Vale ressaltar que nos casos onde se detecta apenas o contato com o parasita, ou seja, a infeccao

sem doenca, nao ha indicagao de tratamento.
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MODULO 2 - Unidade 1

O que determina o surgimento da doenca?

A doenca serd resultado da espécie de Leishmania infectante e do tipo de resposta imune-inflamatéria
que o hospedeiro for capaz de produzir. A resposta imune inata, mediada por neutréfilos, citocinas
pré-inflamatoérias, macréfagos e células dendriticas, é fator critico para conter o parasita e evitar a sua
disseminacao.

Estas ultimas células migram para o local da infeccao na derme e também para os ganglios linfaticos onde
apresentam o antigeno para os linfécitos T, dando inicio a formacdo da resposta imune celular. Assim
havera proliferacdo de células T CD4 e CD8, com producdo de citocinas, que vao ajudar os macréfagos a
conter os parasitas ou permitir que estes se multipliquem, produzindo doenca mais grave. As citocinas do
tipo 1 (INF-y, IL-2) sdo protetoras e as do tipo 2 (IL-4, IL-10) sdo agravadoras.

Como podemos perceber, depois que o fleb6tomo injeta as formas promastigotas de Leishmania na pele,
um silencioso processo de estabelecimento do parasitismo acontece até que a doenca se exteriorize.

Este periodo, chamado de periodo de incubacao, dura cerca de 3 a 4 semanas enquanto as células de
defesa migram para o local do inéculo e aos poucos vao se organizando em granuloma. Esse movimento
ocorre até que o processo inflamatorio seja percebido na forma da lesdo inicial.

Em principio, as espécies causadoras de LTA, ficam restritas ao local da picada, onde surgira a lesdo
cutanea. Excepcionalmente, na dependéncia da resposta imune do hospedeiro, do seu estado nutricional
ou da presenca de co-morbidades, como a infeccao por helmintos ou pelo HIV, pode haver disseminacao
hematogénica de células parasitadas, levando ao aparecimento de multiplas lesdes cutaneas ou lesao
mucosa.

Com tantas varidveis e possibilidades de interacdo entre parasitas e seus vetores e o hospedeiro
humano, as formas de apresentacéo clinica da Leishmaniose também podem ser muito variadas,
sejaem relacao aos tipos de lesdes ou quanto ao tipo de comprometimento do tegumento cutaneo
€ Mucoso.

Como o tema do nosso curso é a LTA, ndo vamos discorrer sobre a apresentacao clinica da Leishmaniose
Visceral, o que podera vir a ser objeto de outro curso.

Para organizar o raciocinio clinico e orientar a abordagem terapéutica, no momento que atendemos o
doente pela primeira vez, devemos observar a que forma clinica ele pertence. Dependendo do tipo de
comprometimento do tegumento que ele apresenta, podemos classificd-lo como pertencendo a dois
grandes grupos possiveis: forma cutanea ou forma mucosa.

Naturalmente havera dentro destas duas formas clinicas algumas subdivisdes que devemos considerar,
pois embora nao sejam muito frequentes, algumas pessoas apresentam lesdes cutaneas e lesdes mucosas
concomitantes. Vejamos na Figura 12 a representacédo desta classificacao clinica.
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MODULO 2 - Unidade 1

Figura 12. Classificacdo Clinica da Leishmaniose Tegumentar.

Forma clinica
|

| |
CUTANEA MUCOSA

LOCALIZADA DISSEMINADA CUTANEO-MUCOSA TARDIA

. .... |
b £

Leishmania (V.) braziliensis

Fonte: Elaboracao proépria
(*) Fonte: BRASIL, 2006

Leishmania (L.) amazonensis

33



MODULO 2 - Unidade 2

Unidade 2 - Forma Cutanea da LTA

Essa unidade de aprendizagem tem o objetivo de descrever os tipos de apresentac¢des clinicas da forma
cutanea da LTA. Vamos discutir também a possibilidade correlacdes entre a manifestacao clinica da
doenca e as possiveis espécies de Leishmania infectantes.

Quando classificamos os pacientes em forma cutanea ou forma mucosa, estamos também pressupondo
as possiveis espécies de Leishmania infectantes.

Observe na Figura 13 correlacdo das espécies com as formas de apresentacao clinica. As espécies de
Leishmania, presentes em diferentes areas endémicas de Leishmaniose no mundo variam de acordo
com sua distribuicdo geografica que por sua vez tem relacdo com a presenca dos vetores aos quais elas
estao adaptadas. No continente americano predominam as espécies pertencentes ao subgénero Viannia
enquanto que no Velho Mundo sao encontradas apenas espécies do subgénero Leishmania.

Logo, na Leishmaniose Tegumentar do Velho Mundo ndo sao encontradas formas mucosas, as quais sao
caracteristicas da Leishmaniose Tegumentar Americana (LTA).
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MODULO 2 - Unidade 2

Figura 13. Relacao das Espécies e Forma Clinica da LTA.

o

Novo mundo
L.(L.) amazonensis
L.(V.) braziliensis
L.(V.) guyanensis
L.(V.) panamensis

Velho mundo Novo mundo

L.(L.) major L.(V.) braziliensis

L.(L.) tropica

L.(L.) aethiopica L.(L.) venezuelensis
L.(V.) peruviana
L.(L.) mexicana
L.(L.) pifanoi

L.(V.) lainsoni

L.(V.) naiffi

L.(V.) shawi

Velho mundo Velho mundo
L.(L.) infantum o
L.(L.) donovani L.(L.) aethiopica

Novo mundo Novo mundo

L.(L.) infantum/chagasi L.(L.) amazonensis

A. Forma cutanea. Foto disponibilizada pela autora.

B. Forma mucosa. Foto disponibilizada pela autora.

C. Forma visceral. Imagem disponibilizada no “Manual de Vigilanca e controle da Leishmaniose Visceral — 12. edicao, 32. reimpresséo, ano 2006, pag. 24 - Brasilia-DF, Ministério da Saude”
D. Forma difusa. Fonte: Atlas didatico - ciclo de vida da Leishmania, 12. edicdo, ano 2013, pagina 8- Rio de Janeiro - Dirceu E. Teixeira et al.

Fonte: Elaboracao prépria.




A principal forma de apresentacdo clinica da Leishmaniose é a cutanea localizada e, as infeccdes por
Leishmania (V.) braziliensis sao as mais comuns no Brasil. Essa espécie de Leishmania pode produzir desde
lesbes Unicas localizadas, lesées multiplas disseminadas, até lesdes mucosas graves, responsaveis pelas tao
temidas mutilacbes e sequelas na face. Esta espécie também é a principal causadora de lesdes mucosas.

Do mesmo modo, as infec¢des por Leishmania (L.) amazonensis estao associadas a forma cutanea difusa,
a qual difere completamente da forma disseminada por cursar com lesdées nodulares ricas em parasitas,
diminuicdo da imunidade celular especifica e resisténcia ao tratamento. Esta forma de apresentacao
clinica é muito rara e a resposta ao tratamento normalmente é ruim.

A principal espécie de Leishmania causadora de LTA no Brasil é Leishmania (V.) braziliensis.

Uma vez que ja temos um panorama das possiveis formas clinicas, vamos passar entdo a descricao dos
aspectos que nos fazem suspeitar da doenca.

Ainda que a Leishmaniose possa se exteriorizar como diferentes tipos de lesdes, a sua lesao primaria é
a papula, a qual evolui para a Ulcera de bordas elevadas, regulares, eritematosas e firmes, no local da
picada. Lembrando que o processo patogénico se inicia na derme, nao devemos esperar o aparecimento
de lesdes maculares, nem lesées bolhosas.

Sendo assim, encontraremos lesdes ulcerosas, Ulcero-vegetantes, nodulares, em placa
ou papulosas com vértice ulcerado (Figura 14). E aqui vai uma dica: estas lesdes estardo
situadas nas partes do corpo, que geralmente ficam livres das roupas e sdao acessiveis ao
fleb6tomo, como os membros inferiores e superiores e a face.

Observe as fotos das lesdes nas figuras apresentadas a seguir.

Figura 14. Lesao papulosa eritematosa de vértice ulcerado, no punho direito, em paciente procedente
Florianopolis.

Fonte: Elaborado pelo autora.
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MODULO 2 - Unidade 2

A lesdo mais comum, presente em 85% dos casos de Leishmaniose cutanea é a ulcera de bordas
eritematosas elevadas, arredondada ou ovalada, de fundo granuloso seco ou com pouco exsudato
seroso, recoberto ou nao por crosta, assentada sobre uma base endurada, que algumas vezes da
continuidade a um cordao linfatico palpavel e ganglio satélite (Figura 15).

Figura 15. Leséo ulcerosa Unica de bordas eritematosas elevadas e fundo granuloso na mao esquerda.

Fonte: Elaborado pelo autora.

Figura 16. Lesdo ulcerosa rasa na regido submentoniana, com linfangite nodular palpavel e ganglio
satélite aumentado de volume, em paciente procedente de Blumenau.

Fonte: Elaborado pelo autora.
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O comprometimento ganglionar é bastante frequente e deve ser pesquisado durante o exame fisico
(Figura 16). Este conjunto costuma ser indolor, a menos que haja infeccao secundaria associada. Ai
o aspecto da lesdao se modifica, tornando-se Umida e exsudativa, com exsudato purulento sobre o
fundo ou entre as crostas (Figura 17). Nao ha drenagem profunda de pus, como nos furiinculos ou
abscessos. A histéria clinico-epidemiolégica vai ajudar a fazer o diagndstico diferencial.

Figura17. Lesdo ulcerosana pernacom bordas elevadas estendendo-se como uma placa eritematosa,
fundo recoberto por crostas espessas e exsudato purulento, em paciente procedente de Blumenau.

Fonte: Elaborado pelo autora.

Sempre pensando no modo de transmissao, vamos delineando o quadro clinico. O numero de
lesbes é outro aspecto interessante. Na Amazonia, por exemplo, Lutzomya umbratilis (espécie de
flebédtomo), principal vetor de Leishmania (V.) guyanensis, repousa no tronco de arvores. Quando
alguém os perturba, um grande numero de flebétomos ataca o individuo, produzindo vdérias picadas
e multiplas lesdes, sem relacdo com disseminacao hematogénica.

Isso ndo é o que acontece em areas urbanas. Geralmente poucas fémeas picam o individuo, de modo
que sao encontradas de 1 a 3 lesées em 80% dos casos.

Quando estivermos diante de pacientes com lesdes multiplas devemos pensar na associacdo com
outras doencas como a diabetes e a co-infeccdo pelo HIV, além de investigar possiveis lesdes mucosas.
A Figura 18 mostra a foto feita das lesdes no antebraco de uma paciente diabética. Além destas, a
paciente tinha ainda outras trés lesdes no joelho, perna esquerda e flanco.
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Figura 18. Lesdes ulcerosas multiplas na regiao do antebraco em paciente diabética procedente de Rio
do Sul.

Fonte: Elaborado pelo autora.

As lesdes cutaneas da LTA costumam ser indolores e autolimitadas, isto é, com o passar do tempo tendem
a evoluir para cura espontanea. Durante este periodo, apresentam momentos de piora e melhora com o
emprego de tratamentos inespecificos, o que costuma confundir o médico e o paciente.

Assim, tornam-se arrastadas e quando a pessoa chega para ser atendida possui em média trés a quatro
meses de evolucao. A partir do sexto més de evolugdo sem tratamento comecam a aplanar e epitelizar,
mantendo o eritema. A forma clinica apresentada na Figura 19 também deve ser considerada suspeita
de Leishmaniose nas areas endémicas. Repare que esta se formando uma cicatriz levemente deprimida,
ainda eritematosa, com descamacao e crosta central.

Figura 19. Leséo cutanea de 6 meses de evolucao na regiao frontal, que evoluiu para cura espontanea,
em uma crianga de 8 anos do municipio de Picarras.

Fonte: Elaborado pelo autora.

Veja na Figura 20 o resumo do perfil clinico da LTA cutanea no Brasil.
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Figura 20. Resumo do perfil clinico da Leishmaniose cutanea.
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Unidade 3 - Forma Mucosa da LTA

Nessa unidade de aprendizagem vamos descrever os tipos de apresenta¢des clinicas da forma mucosa da
LTA e os seus mecanismos fisiopatogénicos, principais agentes etioldgicos e complicacbes.

As lesdes mucosas da LTA sdo um desafio para o clinico: progridem lentamente, confundem-se com outras
doencas comuns do nariz, como rinites e sinusites, sdo imprevisiveis e deixam sequelas.

Ao contrario das lesdes cutaneas que aparecem no local da picada, elas estdo em locais onde o flebétomo
nao tem acesso. Portanto, o parasita se instala nas mucosas através de dois caminhos: ou pela via
linfohematogénica ou por contiguidade.

Neste ultimo caso estao as lesdes que aparecem como extensao de lesdes cutaneas, situadas proximo aos
orificios naturais revestidos por mucosa, como narinas, boca e conjuntiva ocular como mostra a Figura 21.

Observe o aumento de volume do labio que frequentemente acompanha as lesdes nessa topografia.

Figura 21. Lesao Ulcero-vegetante no labio inferior e mucosa labial.

Cedida por: Dr. Manoel Paes de Oliveira Neto INI-FIOCRUZ- RJ.

No caso de disseminacdo pela via linfo-hematogénica, as lesdes mucosas tardias e as lesdes mucosas
aparecem em pacientes imunodeprimidos.

No entanto, o principal sitio acometido é a mucosa nasal, sobretudo a regidao do septo cartilaginoso e
corneto, sendo também frequentes as lesdes no palato, nasofaringe e laringe.

Na Figura 22 observa-se a presenca de destruicao tecidual, perda do contorno medial da narina esquerda
decorrente do desaparecimento da porcdo anterior do septo cutaneo, além de perfuracdo do septo
cartilaginoso. O paciente encontrava-se sob tratamento antimonial e, nesta ocasiao, apresentava melhora
parcial do quadro clinico. Residente em Papanduva - SC, procedente do Mato Grosso.
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Figura 22. Lesao ulcerosa da mucosa do septo nasal e do introito das narinas.

Fonte: Elaborado pela autora.

Vimos na Unidade 1 deste médulo que a presenca do parasita atrai células e citocinas responsaveis pelo
processo imune-inflamatério na derme. O mesmo acontece na mucosa, sendo que neste caso as citocinas
presentes, com destaque para o INFy e o TNFaq, contribuem para a destruicao dos tecidos e dos parasitas,
mas com perpetuacao do processo inflamatorio.

Parece confuso, ndo é mesmo? Talvez seja por isso que nds tenhamos a impressdo que ndo sabemos lidar
com essa doenca, mas a verdade é que isso acontece de fato na Leishmaniose mucosa, uma confusao
imunoldgica.

Mas por qué? Ndo sabemos muito bem, mas variacdes genéticas na espécie de Leishmania envolvida e
até mesmo Leishmdnias infectadas com um virus RNA, o LRV (Leishmania RNA viruses) ja foram isolados de
les6es mucosas e implicados na génese desta forma clinica.

O certo é que o paciente com lesdao mucosa vai apresentar sintomas muito parecidos com os de uma
rinite: obstrucdo nasal, formacdo de crostas, sangramento ou coriza sero-hematica. A diferenca é que
os sintomas sao persistentes e tendem a piorar com o passar do tempo. Pode ocorrer também edema
ou aumento de volume da piramide nasal com eritema, e, em casos crénicos e mais complicados, a
perfuracao do septo. A Figura 23 mostra a foto de um paciente com aumento do volume da piramide
nasal com eritema e edema do labio superior. Repare a presenca de obstrucao nasal traduzida pelos labios
entreabertos para permitir a respiracao.
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Figura 23. Paciente com aumento de volume da piramide nasal com eritema e edema do labio superior.
Presenca de ulceracao da mucosa e da pele do introito nasal com infeccao secundaria.

Fonte: Elaborado pelo autora.

O comprometimento da mucosa nasal é o mais frequente e em casos graves associa-se a outros sitios
mucosos, como o palato, nasofaringe e laringe. A mucosa lesada Ulcera adquire um aspecto granuloso
grosseiro, muitas vezes recoberto por exsudato purulento de distribuicdo irregular, pontos hemorragicos,
crostas serosas e hematicas. Quando ha comprometimento da laringe o paciente pode apresentar voz
rouca ou abafada e dificuldade respiratéria. Raramente a lesdo laringea aparece isolada. (Figura 24).

Figura 24. Lesédo ulcero-vegetante extensa comprometendo ao mucosa do nasofaringe e palato mole.

Fonte: Elaborado pelo autora.
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O principal agente etiol6gico das formas mucosas é Leishmania (V.) braziliensis, responsavel pelos
classicos casos de lesées mucosas tardias sequidas de sequelas, conhecidos como “espundia”. Esta
forma clinica é a que mais preocupa, mas pode ser considerada uma forma rara.

Quando ocorre, é mais comum em homens e idosos e surge meses ou muitos anos depois da lesao
cutanea estar cicatrizada. A maioria dos casos revela nao ter feito tratamento especifico da lesao
cutanea na época do seu aparecimento, porém cerca de 2% das pessoas adequadamente tratadas
também pode vir a apresentar lesdo mucosa tardia. Por isso ela é imprevisivel.

Umachadoimportante do examefisico destas pessoaséa presencadaantiga cicatrizda Leishmaniose
cutanea. Devemos busca-la sempre ao fazer o exame fisico, interrogando o paciente sobre ela, pois
é um forte dado clinico-epidemiolégico para nos ajudar a formular a hipdtese diagnéstica.

A Figura 25 mostra a cicatriz de uma lesao primaria, adquirida no estado de Mato Grosso, vinte
anos antes do aparecimento da lesdo mucosa. Paciente residente em Papanduva - SC, com histéria
de 2 anos de evolucao das lesées mucosas.

Figura 25. Cicatriz da lesdo primaria adquirida vinte anos antes do aparecimento da lesdo mucosa.

Fonte: Elaborado pelo autora.

As lesdes mucosas que surgem por extensao das lesdes cutaneas podem ser causadas por outras espécies
de Leishmania que nao Leishmania (V.) braziliensis.

Veja o quadro resumo do perfil clinico da LTA mucosa no Brasil na Figura 26.
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Figura 26. Resumo do perfil clinico da Leishmaniose mucosa no Brasil.

PREDOMINA Acima de
40 a 39 anos

MODO DE SURGIMENTO

Sintomas persistentes de:

Obstrucao nasal, formacao de crostas e
sangramento discreto, surgidos Meses
OU ANOS depois da lesao cutanea, sao os
mais comuns.

A maioria adquiriu nos

SRV MUNICIPIOS DE RESIDENCIA

Pode confundir-se com:

Muitas pessoas ndo se recordam ou nao fizeram Rinite alérgica lesies pelo consumo de
y

drogas inalatérias ou uso crénico de
vasoconstritores nasais.

LOCALIZACAO ETIPO DE LESAO

O septo nasal é o local mais frequentemente
acometido. O comprometimento do palato também
é bastante frequente e pode estar associado a
disseminacdo hematogénica. E necessario investigar
co-infeccao pelo HIV.

Fonte: Elaboracao propria.
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CONCLUSAO

Vocé concluiu o Modulo 2!

Aprendemos neste moédulo o que determina o quadro clinico da LTA e também sobre as duas formas de

apresentacdo da doenca: cutanea e mucosa.

Por ter formas variadas de apresentacdo, o diagndstico se torna um processo complexo. Desta forma,
vamos avancar agora para o Médulo 3 onde serdao apresentadas as principais formas de diagnostico

desta doenca.
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APRESENTACAO DO MODULO

No médulo 3 vamos detalhar como deve ser realizado o diagndstico da LTA.Vamos discutir sobre aspectos
basicos para composicao do diagndstico, que devem ser seguidos a fim de nao haver confusao e atrasos.
Abordaremos a importancia do exame fisico e da investigacdo epidemioldgica nesse contexto e vamos
apresentar os exames complementares utilizados para o diagnéstico da doenca, com destaque para a
importancia da adequada coleta e encaminhamento das amostras.

Vimos que a Leishmaniose é uma realidade no Brasil e, portanto, precisamos estar aptos a reconhecer esta
doenca. Neste modulo pretendemos apresentar alguns elementos que podem se constituir em critérios
para o sucesso do diagndstico.

Vocé quer ver? Sdo condutas bem simples, mas que quando bem empregadas conduzem de fato a
confirmacgao ou exclusdo do diagnéstico. Estamos falando de trés aspectos basicos que compde o
diagnostico:

1. Uma boa histéria clinica e epidemioldgica;
2. Nao queimar etapas na sequéncia de solicitacdo dos exames;
3. Colher e encaminhar corretamente os espécimes clinicos.

Vamos, entdo, por partes. Para fazer o diagndstico clinico de Leishmaniose precisamos interrogar sobre
o modo de inicio da lesdo, o tempo de evolucao e a epidemiologia. Como na maior parte dos casos a
pessoa apresenta uma lesao ulcerosa nos bracos, pernas ou face, precisamos saber se foi decorrente de
trauma, picada de inseto ou de origem desconhecida.

- Qual dos trés modos de aparecimento da lesdao vocé acha que é o mais

O o ’ relatado?

Os trés podem ser relatados, porém ter sido picado por um inseto ndo é o mais comum, pois entre a
picada nao percebida e a lesao passa-se pelo menos trés semanas, o tempo do periodo de incubacao.

Na maioria das vezes o paciente com Leishmaniose desconhece o que originou sua lesdo. O que o leva ao
médico é justamente a estranheza em relacao aquela ferida. Ele as vezes até supde ter sido uma picada
de inseto, pois a lesdo se inicia como uma papula pruriginosa, mas em seguida, com o desenvolvimento
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da ulcera ele ja ndo sabe “o que é aquilo’, uma ferida que ndo doéi, mas também nao fica boa.

Por isso em alguns lugares do Brasil a Leishmaniose é popularmente conhecida como “ferida brava”
Quando a pessoa relata que sofreu uma picada de mosquito, cocou o local, o qual em seguida ficou
vermelho e, em 48h surgiu uma ferida, ela ndo esta relatando a evolucao natural da Leishmaniose, mas
de uma possivel piodermite ou ectima. O relato de trauma precedendo a lesao de Leishmaniose nao
invalida totalmente a hipdtese, mas torna-a muito remota e deve remeter ao diagnéstico diferencial com
esporotricose. Podemos minimizar estas pequenas duvidas acrescentando a pergunta sobre o tempo de
evolucao.

A Leishmaniose é uma doenca que se instala lentamente, tem um periodo de incubacao e tende a
estabilizacao ou melhora depois de alguns meses. O paciente costuma chegar com 3 a 4 meses de
evolucao e frequentemente este é seu Unico problema.

Pacientes apresentando lesdes cronicas, dolorosas, de anos de evolugdo, com fundo fibrinonecrético,
contorno irregular, localizadas no terco distal das pernas, associadas a histéria de diabetes ou hipertensao
arterial, ndo devem ser submetidos a investigacdao para Leishmaniose antes da correta abordagem
terapéutica para ulceras de origem vascular.

E por ultimo, é imprescindivel que esteja registrado na ficha do doente sua histéria epidemioldgica. Sem
os dados epidemiolégicos nada do que foi dito acima tem valor. Para que haja Leishmaniose, a pessoa
tem que ter sido exposta a um ambiente onde existam as condicdes de transmissao do parasita, logo
precisamos interrogar sobre o possivel local de infeccao, isto é, onde a pessoa estava ou esteve antes do
aparecimento da doenca.

Quanto melhor for a sua capacidade de observar e colher dados clinicos e epidemioldgicos, maior serd sua
capacidade de fazer o diagnéstico. Utilize todos os seus conhecimentos sobre o modo de transmissdo da
doenca.Quando for conversar com o doente, peca que descreva onde esteve, interrogue sobre a existéncia
de outras pessoas com quadro semelhante, pergunte se ja ouviu falar de Leishmaniose. O diagnéstico
depende muito mais da clinica do que dos exames. Com uma boa histéria clinica e epidemiolégica vocé
terd mais da metade do diagndstico feito.

Além de ajudar a formular a hipdtese diagndstica, esta informacdo é fundamental para o
preenchimento da ficha de notificacao, pois é a partir dai que serao desencadeadas as medidas de
vigilancia epidemiolégica e controle. Lembrar que, nos casos de lesao mucosa, consideramos como
o provavel local de infeccao o lugar onde a pessoa adquiriu a lesao primdria da Leishmaniose, ou
seja, aquela que deixou a cicatriz suspeita. Isso porque a Leishmaniose mucosa é, na maioria das
vezes, uma lesao secundaria.
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Em continuidade ao processo do diagndstico buscamos a confirmacao
laboratorial.

No caso da Leishmaniose esta etapa costuma ser meio frustrante, pois a confirmacao parasitoldgica ndo é
facil. Por isso é imprescindivel nao queimar etapas na sequéncia de solicitacao dos exames.

Entre os exames complementares realizados para a confirmacdo da Leishmaniose, temos os testes
imunoldgicos e os parasitolégicos. Como a infeccao por Leishmania provoca no organismo uma resposta
imune celular, os testes sorolégicos nao sao recomendados para a complementacao diagndstica, pois
eles avaliam apenas a resposta imune humoral. Com excecdo dos casos de lesdes mucosas, os pacientes
de forma cutanea apresentam uma resposta de anticorpos muito fraca e irregular que em nada ajuda no
diagnéstico. Portanto, a pesquisa de anticorpos para Leishmania nao estd indicada na LTA.

1. Teste de Montenegro
O teste de Montenegro é o primeiro exame a ser solicitado em caso de suspeita de LTA.

A reacao intradérmica de Montenegro (IDRM), conhecida também como Teste de Montenegro,
é uma reacao de hipersensibilidade retardada que revela a presenca de resposta imune celular
ao parasita. Uma vez que a pessoa tenha sido infectada por Leishmania ou picada por flebétomo
contendo antigenos de Leishmania, ela pode reagir ao teste de Montenegro.

Vimos na Unidade 2 do Moédulo 1 que apds a picada infectante, muitas Leishmdnias morrem e nem
sempre o parasita se estabelece causando doencga. Entretanto o sistema imune é estimulado e o
teste de Montenegro torna-se reator.

O teste é considerado positivo ou reator quando o diametro da papula, formada em 48h no local
da injecao intradérmica, mede 5 mm ou mais. A positividade da IDRM permanece pela vida toda
nos individuos infectados e nos doentes, mesmo depois da cura da lesao.

- Que valor entdao poderia ter um teste que nao discrimina doentes de

O
© ’ infectados?

=

Os pacientes com lesbes ativas tendem a apresentar reacdes fortes, com mais de 10 mm de diametro
(Figura 27), enquanto os demais apresentam reacdes limitrofes. Destacam-se no grupo dos fortes reatores
0s pacientes com lesbes mucosas, 0s quais podem apresentar reacdes tao intensas que chegam a produzir
bolhas e area de isquemia e necrose no ponto inoculacéo.
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Figura 27. Teste de Montenegro positivo medindo 10 mm no seu maior diametro.

Fonte: Elaborado pelo autora.

Estas reacdes necrético-flictenulares corroboram o diagnéstico e evoluem com a formacdo de uma
pequenina ulceracdo que se assemelha a lesao primaria. Quando isto acontece a IDRM é dita isomorfa
(Figura 28). Nos demais casos, a interpretacdo da positividade da reacao de Montenegro deve se somar
ao quadro clinico e epidemiolégico, pois embora ela ndo confirme o diagnéstico quando positiva, fornece
um forte indicio e indica que sim, o paciente foi infectado e aquela é umalesao que pode ser Leishmaniose.

Figura 28. Reacdo de Montenegro isomorfa com lesdo ulcerada no ponto de inoculacdo do reagente
decorrente de isquemia e necrose, em paciente com lesdao mucosa e passado de Leishmaniose cutanea
ha 20 anos.

Fonte: Elaborado pelo autora.
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A reacao de Montenegro negativa torna improvavel a hipotese de Leishmaniose e outros
diagndsticos devem ser investigados. Por este motivo ela deve ser o primeiro exame a ser realizado
a partir da suspeita clinica. Existem exce¢des? Sim, pacientes co-infectados com HIV em condicdo
de baixa imunidade, outros casos de imunodepressdo e os portadores da forma cutanea difusa.

A confirmacdo de um caso de Leishmaniose pode ser feita em bases clinicas e epidemioldgicas somadas
a um teste de Montenegro positivo ou além destas, complementada por exames parasitoldgicos. A
demonstracao do parasita pode ser obtida através de exame direto, histopatoldgico, isolamento do
parasita em cultura ou por deteccao do DNA parasitario através da reacao em cadeia da polimerase (PCR).
Identificar o parasita é o ideal para o estabelecimento do diagnéstico em uma doenca parasitaria. No
entanto, no caso da LTA e, sobretudo nas infec¢des por Leishmania (V.) braziliensis, a demonstracao do
parasita é bastante dificil e fica pior ainda quanto maior for o tempo de evolucéo da leséo. Esta dificuldade
fica mais evidenciada nos casos de lesdo mucosa, que sdo infeccdes de longa duracdo e uma enorme
pobreza parasitaria nos tecidos.

Existem varios métodos para a obtencao do diagnéstico parasitolégico e vamos descrever cada um deles.

2. Exame “Raspado”

Com o raspado comeca a investigacdo parasitoldgica.

O exame mais simples para a demonstracao do parasita é o raspado. Para a sua execugao sao necessarias
duas laminas de vidro novas e limpas (desengorduradas) e uma lamina de bisturi. Depois da higienizacao
da borda da lesao, retirada de crostas e realizacdo de botdo anestésico, procede-se a raspagem com a face
nao cortante da lamina de bisturi.

Ela deve ser feita sob a borda interna da ulcera, obtendo-se linfa e algum tecido, que sdao esfregados em
lamina de vidro, corados e examinados ao microscdpio para procura de formas amastigotas de Leishmania.

Figura 29. Realizacdo do exame de rapado.

Fonte: Elaborado pelo autora.
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Nao é possivel identificar a espécie de Leishmania pelo exame direto. A identificacdo da espécie s6 pode
ser feita a partir do isolamento em meio de cultura ou pela PCR. O raspado da lesao pode ser colhido em
nivel ambulatorial e nao demanda centro cirurgico.

A simplicidade do procedimento compensa seu baixo rendimento, em torno de 43% de positividade. E,
portanto, uma boa opg¢ao quando ndo se tem condi¢oes de realizar bidpsia de pele, porém nao se aplica
aos casos de lesao mucosa.

3. Biopsia de pele

E o procedimento mais complexo, porém de grande valia para complementar o diagndstico
clinico-epidemioldgico.

O segundo procedimento para demonstracao do parasita é a biépsia da lesao, indicada em todos os casos.
A obtencdo do fragmento de biépsia nos fornece duas oportunidades basicas para a demonstracao do
parasita: o imprint e o histopatolégico.

A técnica do imprint permite utilizar o fragmento obtido na biépsia como se fosse um carimbo sobre uma
lamina de vidro. Este procedimento transfere células e parasitas para a lamina, a qual depois de corada é
examinada ao microscépio para pesquisa de formas amastigotas.

O resultado da pesquisa parasitolégica feita desta maneira é bem mais rapido do que o histopatolégico.
Seria o equivalente a um exame citoldgico do tecido. Seu rendimento nas formas cutaneas é de 82% de
positividade. Nao é possivel fazé-lo nas bidpsias mucosas, nas quais o fragmento é exiguo, sempre muito
coberto de sangue além de se caracterizar pela pobreza de parasitas.

A analise do histopatoldgico nos fornece duas informacdes importantes: permite confirmar
a presenca do parasita e conhecer o tipo de processo inflamatério presente. Como na
Leishmaniose o modo de instalacdo da doenca é lento, o tipo de infiltrado inflamatério
observado é o inflamatério cronico granulomatoso ou com esbogo de granulomas.

Este infiltrado localiza-se na derme e tende a ser mais focal do que difuso. O patologista pode ou nao,
dependendo da sua experiéncia, conseguir identificar formas amastigotas de Leishmania na amostra
(Figuras 30 e 31).
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Figura 30. Denso infiltrado inflamatério na derme sob drea de epiderme ulcerada.

Cedido por: Dr. Manoel Paes de Oliveira Neto INI-FIOCRUZ- RJ.

Figura 31. Presenca de duas formas amastigotas de Leishmania em meio ao infiltrado inflamatério,
indicadas pela seta (imagem aumenta de 100x).

T
ﬁ’# T

Cedido por: Dr. Manoel Paes de Oliveira Neto INI-FIOCRUZ- RJ.

Observe como é dificil para o patologista conseguir visualizar o parasita que mede cerca de 3um x 6um
de didmetro. Para ter certeza que de fato se trata de uma forma amastigota é preciso ainda que ele veja o
nucleo e cinetoplasto, pois as formas amastigotas confundem-se com o fungo Histoplasma capsulatum.
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Em média o histopatoldgico fornece 49% de positividade. Porém, ainda que os parasitas ndo sejam
vistos, o infiltrado inflamatério crénico somado aos dados clinicos e epidemiolédgicos, é compativel com
Leishmaniose e pode ser utilizado para confirmacao do diagnéstico e notificacdo do caso. A presenca
de neutrofilos, polimorfonucleares, formacdo de abscessos, proliferacdo vascular, ndo é sugestivo de
Leishmaniose.

Além destas duas possibilidades de se fazer o diagnostico parasitolégico através da bidpsia, o
aproveitamento do fragmento pode ser melhor ainda se tivermos a oportunidade de isolar o parasita em
cultura ou fazer a deteccao do seu DNA.

Esta ultima técnica, conhecida como PCR, permite fazer o diagndstico nos casos em que os métodos
parasitolégicos anteriores foram negativos, estando disponivel por meio de convénio entre instituicoes
de referéncia. Verifique no Setor de vigilancia sanitaria do seu municipio ou na Secretaria Municipal de
Saude a possibilidade da realizacdo do exame ai no seu local de trabalho. O isolamento em cultura nao é
feito de rotina na rede publica e sim em instituicdes de pesquisa.

O o . - Qual seria entao a melhor abordagem diagnéstica na LTA?

[/

A melhor abordagem comeca com uma histdria clinica que contemple a histéria epidemiolégica do
doente. Havendo respaldo clinico e epidemioldgico, solicita-se a reacao intradérmica de Montenegro
(IDRM). Ela vai servir para balizar as condutas subsequentes. Se a IDRM for positiva, ha indicacdo de
continuar a investigacdo para Leishmaniose com a coleta dos exames que poderéo fazer a confirmacao
parasitoldgica - raspado e bidpsia.

Se a IDRM for negativa, investigam-se outros diagnésticos ou co-infeccdo pelo HIV. No caso de portadores
de lesdo mucosa, nos quais dificilmente se chega ao diagndstico parasitolégico, o diagnéstico de
Leishmaniose serd eminentemente clinico-epidemiolégico e por exclusao.

Nestes casos deve-se solicitar paralelamente, RX de térax e PPD para afastar tuberculose e imunodifusao
dupla para afastar paracoccidioidomicose e histoplasmose.

A realizagcao dos exames na sequéncia apresentada permite que sigamos uma légica de raciocinio
na qual acolhemos a queixa e o quadro clinico do doente (histdria epidemioldgica e exame fisico),
verificamos se houve infeccdo (teste de Montenegro), buscamos a confirmacao parasitolégica
(raspado, imprint, histopatolégico, PCR) e fechamos o diagnéstico. Fugir desta sequéncia costuma

confundir e atrasar o diagndstico e o tratamento.

O fluxograma apresentado na Figura 32 resume a sequéncia e 0s passos necessarios para realizacdo do
diagnéstico da LTA.
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Figura 32. Fluxograma para diagnéstico da LTA.

Caso suspeito

Historia epidemioldgica
e exame fisico

Tem respaldo
epidemiolégico?

Teste Montenegro

Coleta do Raspado e
envio para o Laboratdrio
de referéncia

Coleta do Imprint, histopatolégico

e PCR, e envio para o Laboratorio de referéncia

Investiga outros

diagnosticos

Fonte: Elaboracao propria.
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Como jad comentamos anteriormente, os testes diagnosticos utilizados na LTA ndo detectam 100%
dos casos positivos e por isso, o exame fisico e a investigacao epidemioldgica tem especial destaque
no diagnéstico diferencial da doenca. O Quadro 1 apresenta a porcentagem de rendimento dos testes
apresentados.

Quadro 1. Rendimento dos principais exames utilizados para o diagnéstico da LTA em SC.

Intradermorreacao de

Raspado Imprint | Histopatoldgico PCR
Montenegro (IDRM)
(68/69) (77/180) (147/179) (65/132) (172/179)
98,5% 42,8% 82,3% 49,2% 97,8%

*entre parénteses: nimero de exames positivos sobre o total de realizados.

Fonte: Elaboracao propria.

Que tal agora um passo-a-passo com dicas para evitar os principais erros
cometidos na coleta dos exames?

Comecemos pelalntradermorreacao de Montenegro. O sucesso dalDRM dependetantodaaplicacdo,como
da leitura. Como o nome indica, o antigeno utilizado deve ser injetado intradérmico e nao subcutaneo.
Injeta-se 100 ul da solucdo utilizando uma seringa de 1 ml, ou seja, injeta-se 0,1 ml intradémico na face
ventral do antebraco.

Sempre anotar em qual antebraco foi aplicado. A aplicacao correta produz uma papula esbranquicada no
momento dainjecao (Figura 33), que arde um pouco. Na figura o local foi circundado por riscos tracejados

de caneta esferografica apenas para delimitar a regido onde foi aplicado o teste e facilitar a leitura.

Figura 33. Papula palida formada logo apés a aplicacao da Intradermorreacao de Montenegro.

Fonte: Elaboracao propria.
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Deve-se orientar o paciente paranao cogarolocal nem aplicar nenhum medicamento. Esta papula vai regredir
e, em até 48h, auge da reacao, outra papula eritematosa vai se formar de intensidade variavel conforme o
sistema imune e a forma clinica. Pacientes com lesées mucosas apresentam reacdes extremamente fortes.
Existem situacdes excepcionais nas quais nao é possivel fazer a aplicacdo no antebraco, como por exemplo,
no caso de atrofia cutanea senil, em que o liquido injetado se dispersa e nao forma papula. Nesta situacao
pode ser usada a regiao escapular para aplicagcao do teste. Apds 48 h da aplicacao da IDRM o doente retorna
a unidade de saude para que seja feita a leitura da reacdo.

Ométodo maissensivel para se perceber onde comecaaenduracdo é a utilizacdo de uma caneta esferografica.
A cerca de 3 cm de distancia do eritema visivel, comecamos a riscar com a caneta, a qual rola sobre a pele
produzindo um risco de tinta em direcao a papula até que sentimos uma leve resisténcia quando comeca a
enduracéo e ela para de riscar. Sao feitos quatro riscos perpendiculares os quais vao delimitar os diametros
da papula.

Com o auxilio de uma régua milimetrada medem-se os diametros transversal e longitudinal e considerase
como resultado final o valor do maior didametro. Para registrar e arquivar este resultado pode-se fazer a
transferéncia desta leitura para o papel do pedido do exame, umidecendo-o com alcool 70% e aplicando-o
sobre os riscos da leitura por alguns segundos. Ao levantarmos o papel o desenho estara transferido,
permitindo uma futura verificacdo. Veja a demonstracao da aplicacdo e leitura na Figura 34.

Figura 34. Leitura da IDRM.

Fonte: Elaborado pela autora.

Observe como a utilizacdo da esferografica sensibiliza a leitura, revelando que a induracdo pode comecar
antes do eritema que é percebido apenas com os olhos. Vemos ainda, sobre o eritema, uma pequenina area
mais brilhosa que corresponde ao inicio de uma flictena.

Em relacado ao raspado é importante que seja realizado apds a cuidadosa retirada das crostas do local onde
sera colhido e que as laminas de vidro estejam limpas.
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No que diz respeito a coleta da bidpsia, o importante é a escolha da lesdo a ser biopsiada. Caso haja mais
de uma lesao, o ideal é escolher a mais recente e de mais facil acesso. Evitar biopsiar lesoes infectadas. Se
necessario, tratar primeiro a infeccdo secundaria para evitar complicacdées do procedimento e melhorar o
rendimento.

O fragmento deve ser obtido da borda da lesdo de modo que contenha também uma pequena amostra da
pele sadia e do fundo da ulcera. Além disto, deve ser profundo o suficiente para trazer uma boa porcédo da
derme, local do parasitismo. Ap6s a obtencao do fragmento, ele deve ser seccionado ao meio no sentido
longitudinal e esta superficie de corte é que sera carimbada sobre a lamina de vidro para fazer o imprint.

A Figura 35 mostra um imprint bem feito, onde podemos observar uma amastigota de formato ovalado,
sendo possivel identificar com clareza seu nucleo e cinetopasto. Ja a Figura 36 mostra um imprint de ma
qualidade, com a presenca de grumos de hemadcias e artefatos.

Para um bom rendimento do imprint é fundamental que a lamina seja nova e limpa para nao
prejudicar a coloracéo e, que a superficie do fragmento que toca a lamina nao esteja encharcada
de sangue.

Figura 35. Imprint bem feito.

Cedido por: Prof. Mario Steindel - MIP/UFSC.
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Figura 36. Imprint de ma qualidade, apresentando grumos de hemdcias e artefatos.

T

Cedido por: Prof. Mario Steindel - MIP/UFSC.

Depois da utilizagcdo deste fragmento coloca-lo em um frasco com formol para o exame histopatolégico.
A outra metade sera seccionada transversalmente e colocada em alcool 70 para a PCR g, quando houver
possibilidade, em salina com antibiético para cultura. Todo material obtido, inclusive as laminas de
raspado e imprint devem ser encaminhados ao laboratério de referéncia.

Vocé deve verificar junto a Secretaria Municipal de Saude e a vigilancia Sanitdria do seu municipio,
onde serdo realizados o teste de Montenegro e a coleta de amostras para os exames parasitoldgicos,
quais os procedimentos que devem ser realizados pelas unidades basicas de satide e como deverao
ser realizados os encaminhamentos dos pacientes. Os fluxos dos municipios diferem entre si,
dependendo do seu porte, estrutura disponivel e adesao ou ndao ao Programa de Controle da LTA.

-
SA\BA MAIS

Conheca o formulario para encaminhamento de amostras para exames de LTA do LACEN laboratério de
referéncia para os municipios de Santa Catarina, clicando sobre o link:

http://lacen.saude.sc.gov.br/arquivos/requisicoes/LEISHMANIOSE_Tegumentar.pdf
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No caso de lesées mucosas, orientar a limpeza das cavidades nasais com soro fisiolégico de 24 a 48h
antes do procedimento para reduzir ao maximo a presenca de crostas. Colher dois ou trés fragmentos
de mucosa, evitando areas de transicdo pele/mucosa. Se possivel, deitar o fragmento em papel seda
alinhando-o com cuidado, dobrando o papel sem dobrar o fragmento, colocando-o no formol para que
seja fixado adequadamente e facilite a analise do patologista. O outro fragmento pode ser encaminhado
para PCR em alcool 70. Nao ha necessidade de preservar a forma. Do mesmo modo que para as lesdes
cutaneas o material deve ser encaminhado ao laboratério de referéncia, como mostra o esquema da

Figura 37:

MODULO 3

Figura 37. Modo de encaminhamento dos fragmentos de bidpsia de pele e mucosa.

CUTANEA

MUCOSA

ORIENTAR
LIMPEZA COM
SORO FISIOLOGICO

24h - 48h
de antecedéncia

Imprint

HISTOPATOLOGICO

ALcooL
70%

PCR

MATERIAL ENCAMINHADO AO LABORATORIO DE REFERENCIA

Fonte: Elaboracdo propria.
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O momento da suspeita diagndéstica é também a ocasido para fazermos a notificacdo compulséria
do caso. Esta etapa é muito importante, pois é através da notificacdo que o Ministério da Saude
programam a distribuicao de insumos e medicamentos.

Portanto ndao hesite em entrar em contato com a Vigilancia Epidemiolégica do seu municipio
quando estiver diante de um caso suspeito. Quanto mais tivermos conhecimento de onde esta
havendo transmissdo melhor poderemos nos preparar para atender bem as pessoas.

Na préxima unidade vamos conversar sobre o manejo terapéutico do Glucantime®.
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CONCLUSAO

Agora vocé ja concluiu o médulo 3!

Nesse mddulo aprendemos que o diagndstico da LTA é um processo complexo, uma vez que a doenca
pode ser facilmente confundida com outras patologias. O clinico com essa atribuicdo deve estar
bem preparado para realiza-lo o mais rapido o possivel, seguindo um processo ldgico, que envolve a
investigacao clinica e a realizagao de exames complementares, possibilitando o diagndstico e inicio de
tratamento mais rapidos, que diminuem o risco de sequelas para o paciente.

No préximo médulo vamos aprender a tratar a LTA, conhecendo as abordagens terapéuticas
disponiveis.
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Tratamento
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Tratamento

APRESENTACAO DO MODULO

Chegou a hora de tratar a Leishmaniose, ou melhor, de cuidar do doente com Leishmaniose. Por onde
comecaraabordagem terapéutica? Comoobjetivode organizaracondutapodemosdividirotratamento
em duas partes: os cuidados com a ferida e o emprego do antimonial pentavalente (atualmente no Brasil
0 Unico medicamento disponivel é antimoniato de meglumina - o Glucantime®). Vamos, entdo, comegar
pelas medidas de carater geral.

1. Cuidados Gerais com a Ferida

Os cuidados gerais com a ferida sdo muito importantes para evitar a infeccao secunddria, que é o principal
motivo do desconforto relacionado a doenca. Este aspecto ganha ainda maior relevancia quando a lesdo
estd localizada na mucosa nasal, pois é comum a obstrucao dos canais de drenagem dos seios de face
com sinusite bacteriana. Em ambos os casos, seja na forma cutanea como na forma mucosa, a limpeza da
lesdo é o primeiro cuidado a ser instituido.

Os portadores de lesdes cutaneas devem ser orientados a lavar a lesdao com dgua e sabao de coco uma vez
ao dia, preferencialmente na hora do banho, podendo retirar crostas que tenham amolecido e se soltado.
Ao final do procedimento, secar com cuidado. Nao é recomendado o uso de cremes ou pomadas. A lesao
poderd permanecer descoberta ou coberta com gaze umedecida em 6leo mineral ou éleo de girassol
apenas para evitar que a gaze fique aderida ao fundo da lesdo. Alternativamente pode-se cobrir com gaze
seca e retira-la com soro fisiolégico ou 4gua corrente durante o banho.

O curativo deve ser fixado com atadura de crepom. E aconselhéavel evitar o uso de esparadrapo, pois 0 uso
prolongado, como acontece na Leishmaniose, acaba por sensibilizar a pele e provocar alergia. Em caso
de haver infeccado secundaria traduzida por dor, vermelhiddo, edema, exsudato purulento esta indicado
o uso de antibidticos por via oral.

Portadores de lesdes mucosas sofrem com a formacao de crostas no nariz e obstrucdo nasal que muitas
vezes atrapalha o sono. Quando ha lesdes no palato apresentam dificuldade para ingestdo de alimentos, o
que acarreta perda de peso. Os pacientes com lesdes mais extensas, com frequéncia apresentam infeccao
secundaria e devem ser tratados com antibidticos.

O paciente deve ser orientado a instilar, sob a forma de esguicho, soro fisiolégico 0,9%, em ambas as
narinas cerca de 4 a 6 vezes ao dia, intensificando a aplicacao a noite. A solucao que sair na garganta deve
ser cuspida. Pode-se utilizar para a instilacdo, frascos como almotolias ou seringas sem agulhas.

A limpeza abundante da cavidade nasal com soro fisiolégico é fundamental para melhorar este
quadro.
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A utilizacdo do soro morno é mais confortdvel e desloca com mais eficiéncia as crostas. O paciente
pode colocar o frasco do soro imerso em recipiente com dgua quente, como um banho-maria e testar a
temperatura no dorso da mao a semelhanca da verificacdo da temperatura da mamadeira das criancas.

Nunca permitir o uso de qualquer tipo de objeto para a retirada das crostas nasais, nem cotonetes,
nem palitinhos, grampos ou sequer a ponta dos dedos.

O soro deve ser usado sempre que o paciente sentir necessidade. Intensificar os cuidados trés dias antes
da bidpsia de mucosa.

Quando as lesées mucosas estendem-se para a nasofaringe, palato e laringe o quadro é considerado
grave e o paciente deve ser hospitalizado. A higiene com soro fisiolégico deve ser mantida e a
dieta modificada. Os alimentos devem ser bem cozidos, triturados ou liquidos, com pouco sal ou
condimentos e administrados em pequenas por¢des. Fica a critério médico a utilizacao de spray de
xylocaina 10% antes das refeicdes, caso se opte por ndo fraciona-las.

Os cuidados com as lesdes devem preceder o inicio do tratamento antimonial e devem perdurar até a
completa epitelizacdo. A Unica excecdo esta nos casos de lesdes mucosas que evoluem com perfuracao
do septo, que demandam cuidado com a higiene nasal com soro fisiolégico por toda a vida.

Veja no Quadro 2 as abordagens terapéuticas na LTA.
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Quadro 2. Abordagens Terapéuticas da LTA.

Forma cutanea Forma mucosa
1.Limpeza das les6es Lavar com dgua e sabao de coco | Lavar com soro fisiol6gico morno
1x/dia 4 a 6x /dia

Alimentos bem cozidos
ou triturados, com pouco
2. Dieta Sem restricoes condimento, quando houver
lesdes na cavidade oral e faringe.

Glucantime® 20mg Sb5+/kg/
dia por 30 dias associado a

3. Tratamento especifico Glucantime® 10 a 20mg Sb5+/ Pentoxifilina 400mg VO 3X/
kg/dia 20 dias dia / 30 dias, até no maximo 3
ampolas.

Hemograma, teste de HIV,
contagem de plaquetas, Ureia, | Idem + RX de térax, PPD, VDRL,

Creatinina, Sédio, Potdssio, TGO, Imunodifusdo dupla para
4. Rotina laboratorial TGP, gamagGT, Bilirrubina total Paracoco e Histoplasma (para
e fracdes, Amilase, Lipase, ECG, diagnéstico diferencial).

EAS, Parasitoldgico de fezes{*}

LesOes extensas,
5. Critérios de internacao Recidiva por abandono de comprometimento de laringe,
tratamento, co-morbidades; idosos, co-morbidades;

(*) O parasitolégico de fezes visa afastar co-infeccdo com helmintos, que pode interferir
negativamente na Leishmaniose.

Fonte: Elaboracao propria.

Os cuidados com as lesées devem preceder o inicio do tratamento antimonial e devem perdurar até a
completa epitelizacdo. A Unica excecdo estd nos casos de lesées mucosas que evoluem com perfuracao
do septo, que demandam cuidado com a higiene nasal com soro fisiolégico por toda a vida.
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2. Administracao do Glucantime®

O sucesso do tratamento da Leishmaniose depende da correta administracdo do Glucantime® e controle
dos seus efeitos adversos, bem como da participacdo esclarecida do paciente. Atualmente, no Brasil, o
Unico medicamento disponivel é o Glucantime®.

Existem também alguns pré-requisitos para o uso do Glucantime®. Que tal comecarmos a nos preparar
para aplicar um tratamento seguro?

O antimonial pentavalente continua sendo a droga de escolha para o tratamento da LTA. Embora seja
um medicamento com elevado poder de toxicidade, seu emprego é relativamente seguro desde que
seguidas as normas de utilizacdo. Ainda que as lesdes cutaneas possam evoluir para cura espontanea
o tratamento antimonial estd indicado em todos os casos com o objetivo de acelerar a cura e prevenir
lesbes mucosas tardias que, mesmo em pacientes tratados, podem acontecer em 1 a 2% dos casos.

Esta contraindicado para pacientes com doenca hepdtica, insuficiéncia renal, gestantes e cardiopatas
graves, principalmente aqueles com disturbio de ritmo e repolarizacdo. Pacientes acima de 50 anos
também sao mais propicios a apresentar efeitos adversos, entre os quais cardiotoxicidade. Estes
pacientes podem ser candidatos ao uso de Anfotericina B lipossomal. Mulheres que amamentam
podem receber Glucantime®, pois a excrecao no leite materno é muito baixa e a droga ndo é absorvida

pelo trato digestério.

Uma vez conhecidas as situacdes nas quais nao se deve usar o antimonial pentavalente vamos entdo
a0 passo a passo do seu manejo. Assim como fizemos para a construcdo do diagndstico, estabelecendo
prioridades na escolha dos exames solicitados, podemos também estabelecer um fluxo de a¢des para o
inicio do tratamento. Que tal relacionarmos os pontos chave?

1° Passo: O tratamento da LTA s6 deve ser iniciado apds a confirmacao do diagnéstico.

Nao cabe nalLeishmaniose tentarfazer provaterapéutica sem cumprir as etapas necessarias ao diagnéstico.
No médulo anterior vimos que o diagnéstico pode ser confirmado em bases clinicas e epidemiologicas
somado ao teste de Montenegro positivo ou através da demonstracao do parasita. A toxicidade do
Glucantime® e o custo do tratamento ndo permitem que ele seja usado sem respaldo diagnoéstico.

2° Passo: Garantir a adesao.
Este € o momento. A adesdo ao tratamento é fundamental para uma boa resposta terapéutica visto

gue o controle de cura é apenas clinico. Portanto precisamos ter a garantia de que o doente vai fazer o
tratamento corretamente para que possamos interpretar corretamente o resultado.

68



MODULO 4

Por isto, este € o momento de conversar com o paciente para explicar como sera feito o tratamento,
que cuidados ele deve ter com as ampolas, que efeitos adversos podem vir a ocorrer e o que vocé fara
para controla-los. Ele precisa se sentir seguro, e ndo ameacado por um tratamento perigoso para uma
doenca desconhecida. Lamentavelmente, as vezes é assim que ele se sente.

Aproveite paraexplicaranecessidade de tomarasinjecoes diariamente na Unidade de Saude e, juntamente
com ele, ajudar a eliminar os possiveis obstaculos para que ele consiga fazer o tratamento até o fim.

Sao dicas simples:

« Deixar para tomar as injecdes no final do dia, quando ja terminou o trabalho e pode ir para casa
descansar;

« Passar na Unidade de Saude antes de comecar o tratamento para combinar com a equipe como
deve proceder durante a semana e nos fins de semana;

« Autorizar na prescricao a mudanca da via de administracao de venosa para intramuscular para o
caso de ndo haver possibilidade de administracdo venosa nos fins de semana ou feriados.

Estas sdo apenas algumas sugestdes para os problemas mais comuns. Porém, uma conversa franca é
capaz de identificar em cada caso outras dificuldades a serem superadas para o sucesso do tratamento.

Uma vez tomada a decisao de iniciar o tratamento precisamos solicitar um check-up laboratorial minimo
para o controle de toxicidade do Glucantime®. Estes exames incluem: o hemograma e contagem de
plaguetas para o controle de anemia, leucopenia e plaquetopenia, usualmente discretas; dosagem de
transaminases que também podem apresentar ligeira elevacdao; dosagem de ureia e creatinina para
avaliar a funcdo renal antes do inicio do Glucantime®, pois a excrecao do antimonio é renal; dosagem
de amilase e lipase, para controle de possivel pancreatite transitoria e, finalmente, eletrocardiograma e
eletrolitos para o controle da cardiotoxicidade.

O tratamento s6 deve ser iniciado quando o médico estiver de posse dos resultados destes exames. Esta
rotina laboratorial deve ser repetida no meio e no final do tratamento. Em pacientes idosos o ideal é
repetir sesmanalmente.

Uma estratégia pratica, nas situacdes em que a suspeita de LTA é forte, é solicitar os exames ainda na fase
de execucao do diagnéstico, quando se esta melhorando as condi¢cdes da lesdo para bidpsia, a fim de
que ao término deste periodo os resultados ja estejam disponiveis para o comeco do tratamento. Nao
havendo nenhum impedimento ou anormalidade laboratorial, o tratamento pode ser iniciado.
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3. 0 manejo do Glucantime®. Como calcular a dose do Glucantime®?

E simples, mas é preciso atencdo. Vamos a algumas informacdes basicas. A substancia que tem efeito

sobre Leishmania é o antimdnio pentavalente (Sb5+). Ele vem solubilizado em forma de sal para poder ser
administrado.

Ao examinar o eletrocardiograma, faca a medicao do intervalo QTc. Este
ponto é crucial para a deteccdo precoce da cardiotoxicidade, portanto
/ vocé vai precisar deste valor basal. Sera acompanhando o intervalo QTc
P\ .—

que vocé sera capaz de evitar a toxicidade cardiaca do Glucantime®.

Existem no mundo duas formulacées de antimoénio pentavalente: o estibogluconato de sédio, que tem o
nome comercial de Pentostan® e o antimoniato de N-metilglucamina ou antimoniato de meglumina, cujo

nome comercial é Glucantime® (Figura 38). Este é o Unico disponivel no Brasil. Os dois agem do mesmo
modo. Observe agora as imagens abaixo.

Figura 38. Glucantine °.

1 Glucantime
1,5g/5ml

antimoniate de méglumine

solution injectable

Vole intra—mu-smlaire ou locale

ey PP P

FLtr = /‘i.‘li' "‘

e 5 ml

. les d -
R

Fonte: Elaboracao propria.

Entre as informacdes contidas na embalagem e nas ampolas, destacam-se o nome do medicamento e a
concentragao. No entanto, um olhar mais atento percebe que, em letras mitdas logo abaixo dos nimeros
em vermelho, estd o nome da substancia apresentada: o sal de antiménio antimoniato de meglumina. E aqui
que devemos prestar atencdo, pois a embalagem nao nos informa o quanto de antiménio pentavalente
(Sb5+) esta presente no sal e sim, a concentracao do sal por mililitro. O mesmo acontece com as ampolas.

Cada ampola contém 300 mg/ml do antimoniato. Veja agora qual é a recomendacao do Ministério da
Saude para o tratamento da LTA.
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O Ministério da Saude recomenda que se utilize para o tratamento das formas cutaneas, doses de 10
a 20mg de Sb5+ /kg/ dia durante 20 dias e para as formas mucosas 20 mg de Sb5+ /kg/ dia por 30
dias, até o maximo de 3 ampolas.

Para saber mais, acesse:
http://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/manual_vigilancia_leishmaniose_tegumentar_

americana.pdf

A que devemos, entao, estar atentos? Devemos estar atentos para nao confundir o sal de antiménio com
a quantidade de Sb5+ que serve de base para o célculo da dose. Cada ampola de Glucantime® tem um
volume de 5 ml, possui 1,5 g do sal e 405 mg de Sb5+, isto é, 81 mg de Sb5+/ml. Esta é a informacao
relevante para o calculo do volume a ser administrado.

Vamos fazer uma simulacao: paciente de 60 kg com leséo cutanea, dose de 10 mg de Sb5+ /kg/
dia. Qual volume deve ser administrado para a dose prescrita?

O calculo é simples, basta uma regra de trés.

Se a pessoa pesa 60 kg necessitard de 600 mg de Sb5+/dia.

Cada ampola de 5 ml contém 405 mg de Sb5+, logo a dose pretendida estara contida em 7,4 ml ou
aproximadamente 1 ampola e meia.

Passemos entdao para a escolha da via de administracao. O Glucantime® pode ser administrado tanto
por via intramuscular como por via endovenosa uma vez ao dia. Embora a via intramuscular seja mais
simples, frequentemente o volume calculado ultrapassa a capacidade do musculo. Sendo assim, a via de
administracado mais confortavel é a endovenosa.

O medicamento deve ser infundido lentamente, de preferéncia diluido em 100 ml de dgua destilada ou
soro glicosado 5%, em 10 a 15 minutos. Pode também ser aplicado por via intramuscular, respeitando o
volume maximo permitido para as massas musculares correspondentes, ou seja, até 3 ml para o deltoide
e até 5 ml para o gluteo.
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Se necessario, o volume calculado pode ser fracionado e distribuido por massas musculares diferentes
de modo que o paciente receba a sua dose didria num mesmo momento. Ainda que esta opcao nao seja
muito confortavel para ser mantida durante os 20 ou 30 dias de tratamento, pode vir a ser uma alternativa
perante a impossibilidade da utilizacao da via endovenosa por um dia ou outro.

E recomendavel fornecer ao doente um cartio para controle do tratamento. Este consiste numa espécie
de formulario onde além dos dados de identificacdo do paciente e dose de antimonio em uso, ha
também um campo onde o técnico que aplicou a medicacao atesta diariamente que o medicamento
foi feito. Na outra coluna ha espaco para anotar os efeitos adversos observados, os quais se encontram
relacionados ao pé da pagina. A utilizacdo deste formuldrio permite checar a regularidade do tratamento.
Veja na Figura 39 um modelo de cartdo que pode ser utilizado por vocé na sua unidade de saude.
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Figura 39. Modelo de cartao para acompanhamento das aplicacdes de Glucantime®.

CARTAO DE TRATAMENTO ANTIMONIAL

Nome:

Inicio: / /

Dose: Via : Duracio:

data Local injetado | Rubrica

OO || || B[ =

Queixas / efeitos adversos/ data
intercorréncias

1. mialgia; 2. artralgia; 3. rigidez muscular; 4.
astenia; 5. hiporexia; 6. ndusea; 7. vOmito; 8. dor

abdominal; 9. palpitag@es; 10. tontura; 11. febre; 12.

cefaléia; 13. dor local; 13. prurido local; 14. rash;
15. herpes zoster; 16. alteragdo laboratorial
(especificar); 17. Alteragio eletrocardiografica
(especificar); 18. suspensdo da medicacgdo; 19.
outras (especificar)

Fonte: Guia de Orientacao da LTA, DIVE-SC.
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-
SAIBA MAIS

Acesse o cartdao para acompanhamento das aplicacdes de Glucantime® na pagina 32 do Guia de

Orientag¢des da LTA da Diretoria de Vigilancia Epidemiolégica de Santa Catarina:
http://www.dive.sc.gov.br/conteudos/zoonoses/publicacoes/Manual_de_Orientacao_de_
LTA_revisado.pdf

Aos pacientes de forma mucosa, o Ministério da Saude recomenda associar ao Glucantime®, um
comprimido de Pentoxifilina 400 mg, via oral, trés vezes ao dia, com objetivo de potencializar a resposta
terapéutica e reduzir o tempo de cura.

7

Consulte a Nota Informativa no.5 de 2016/CGDT/DEVIT/SVS/MS em:
https://infectologiaemgeral.files.wordpress.com/2016/03/nota-informativa-nc2ba-5-de-
2016-cgdt-devit-svs-ms.pdf

Vale a pena lembrar que os portadores da forma mucosa tardia costumam ser idosos ou maiores de
50 anos, o que aumenta o risco de cardiotoxicidade do Glucantime®. Qutro efeito do Glucantime®,
comumente observado neste grupo, é a piora clinica nos trés primeiros dias do inicio do tratamento.
Os pacientes apresentam febre, cefaleia, edema das lesdes, aumento da exsudacdo e dor. Este
quadro pode ser responsavel por obstrucao respiratéria transitéria nos casos de lesdes extensas,
sobretudo quando ha comprometimento da laringe. Pode ser prevenido e controlado por corticoide
(hidrocortisona 100mg ev de 6/6h) e regride abruptamente apds o terceiro dia de tratamento. Por
este motivo, pacientes com lesées mucosas extensas tém indicacao de internacdo hospitalar.

A propadsito, quais sao os critérios de internacao na LTA?

O tratamento da LTA deve ser preferencialmente ambulatorial, ndo havendo necessidade de afastar a
pessoa do trabalho ou da escola. E recomendado que descanse depois de receber o Glucantime® e evite
exercicios fisicos extenuantes.

Tém indicacdo de internacao hospitalar pessoas com dificuldade de acesso aos servicos de saude, com
dificuldade de compreensdo ou adesdo ao tratamento, recidivas por abandono terapéutico, grandes
lesdes dos membros inferiores, idosos, portadores de lesdes mucosas graves, co-infeccao com HIV e
outras co-morbidades a critério clinico.


http://www.dive.sc.gov.br/conteudos/zoonoses/publicacoes/Manual_de_Orientacao_de_LTA_revisado.pdf
http://www.dive.sc.gov.br/conteudos/zoonoses/publicacoes/Manual_de_Orientacao_de_LTA_revisado.pdf
https://infectologiaemgeral.files.wordpress.com/2016/03/nota-informativa-nc2ba-5-de-2016-cgdt-devit-svs-ms.pdf
https://infectologiaemgeral.files.wordpress.com/2016/03/nota-informativa-nc2ba-5-de-2016-cgdt-devit-svs-ms.pdf

Agora que temos o nosso paciente recebendo Glucantime®, que efeitos
adversos devemos esperar?

Os efeitos adversos do Glucantime® sdo dose e tempo dependentes e relacionados a faixa etaria.
Quanto maior a idade, maior a frequéncia de efeitos adversos e a ocorréncia de efeitos graves, como a
cardiotoxicidade.

Neste ponto é preciso assinalar que a atencao deve ser redobrada com os pacientes de forma mucosa,
idosos na sua maioria.

Os principais efeitos adversos do Glucantime® sao mialgias, artralgias e astenia. Normalmente sao
de intensidade leve ou moderada e surgem depois da primeira semana de tratamento, pois estao
relacionados ao acimulo do antiménio no organismo. Como sao muito frequentes, todos os pacientes
devem ser alertados sobre eles. Nao constituem indicativo para interrupcao do tratamento. Orienta-se a
aumentar a ingesta hidrica e, se necessario, prescrevem-se analgésicos.

Algumas vezes o doente reclama de rigidez articular, sobretudo pela manha. Sdo comuns dores na coluna
lombar,ombros e joelhos. Ha casos raros de dores incapacitantes. Nestes casos ainterrupc¢ao do tratamento
se faz necesséria, podendo ser retomada mais adiante. Os efeitos adversos devidos ao Glucantime® sao
reversiveis e costumam durar no maximo até duas semanas apos a interrupcao do tratamento.

Ao examinar o eletrocardiograma, faca a medicdo do intervalo QTc. Este ponto é

crucial para a deteccao precoce da cardiotoxicidade, portanto vocé vai precisar

/ deste valor basal. Sera acompanhando o intervalo QTc que vocé sera capaz de
.—

- evitar a toxicidade cardiaca do Glucantime®.

Além destes, que sdo os efeitos adversos mais frequentes, outros sintomas podem aparecer, como
hiporexia, ndusea e dorabdominal. Independentemente da intensidade, quando estes sintomas aparecem
devemos investigar pancreatite e repetir a dosagem das transaminases. Se tiver havido uma elevagao
superior a cinco vezes os valores basais, o tratamento deve ser interrompido e pode ser reintroduzido
mais tarde apds a normalizacdo dos exames.

Reacdes alérgicas sao raras, mas podem ocorrer. Manifestam-se por rash eritematoso maculo-papular
pruriginoso (Figura 40), que responde a suspensao da medicacao e ao uso de antihistaminicos. Uma
ocorréncia pouco comum é o aparecimento de herpes zoster ao término do tratamento antimonial
(Figura 41). Apesar de poder estar relacionado ao Glucantime®, recomenda-se pesquisar co-infeccao pelo
HIV caso isto nao tenha sido feito durante a etapa do diagnéstico e instituir o tratamento especifico.
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Figura 40. Rash eritematoso maculo-papular observado na ultima semana de uso do Glucantime®

Fonte: Elaborado pela autora.

Figura 41. LesOes de herpes zoster em fase de regressdo, na hemiface esquerda, surgido logo apés o
término do tratamento.

Fonte: Elaboracao propria.

O efeito adverso mais preocupante de todos e que se instala insidiosamente, sem manifestacoes clinicas,
é a cardiotoxicidade. Esta precisa ser detectada precocemente, pois pode evoluir para arritmias com
risco de morte. A realizagao de eletrocardiograma semanal ou a cada trés ou cinco dias em pacientes
idosos ajuda a evitar este problema. Os primeiros sinais eletrocardiograficos de cardiotoxicidade sao

o prolongamento do intervalo QT e alteracdes da repolarizacao ventricular como o achatamento e
inversaodaondaT.
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Que tal relembrar como medir e interpretar o intervalo QT em rela¢ao ao uso
do Glucantime®?

Este deve ser medido a partir da onda Q até o final da onda T, variando entre 0,36 a 0,44 segundos de
duracao.

Figura 42. Representacdo esquematica do complexo QRS do eletrocardiograma indicando o intervalo QT.

r
t

> |

a 1 _A
s
q |
Intervalo QT

Fonte: Elaborado pela autora.

Cada quadradinho pequeno no papel do eletrocardiograma vale 0,04 segundos para os tracados
padrao, que normalmente sao obtidos na velocidade de 25 mm/s.

O intervalo QT varia de acordo com a frequéncia cardiaca de modo que, ao analisar o eletrocardiograma,
é necessario medir também a frequéncia cardiaca e corrigir o valor do QT em funcao deste aspecto.

Assim obteremos o QT corrigido ou QTc. Isto porque quando o coracao bate mais rapido o intervalo QT
diminui e, com bradicardia aumenta. Assim, para saber se o Glucantime® esta provocando aumento do
intervalo QT precisamos calcular o QTc do eletrocardiograma inicial e dos demais. Para fazer este célculo
medimos a distancia entre duas ondas“R”do complexo QRS, ou seja, o intervalo RR que reflete a frequéncia
cardiaca e usamos a seguinte formula:

QTc= QT

JRR
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Agora, com o auxilio de uma calculadora, inserimos os valores na férmula e pronto. Fazemos o célculo.
Se estiver havendo aumento progressivo do QTc, com valores iguais ou maiores do que 0,44 segundos, 0

tratamento com Glucantime® deve ser suspenso. Ele sé podera ser reintroduzido quando o QTc voltar ao
normal.

Percebe como é importante s6 comecar o tratamento de posse dos exames preliminares? Sao eles
que servirdo de base para o controle de toxicidade.
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CONCLUSAO

Com a conclusao do Médulo 4 vocé agora estd preparado para prescrever e controlar o uso do
antimonial pentavalente. No préximo moédulo vamos conversar sobre como fazer o controle de cura da

Leishmaniose e avaliar a resposta terapéutica.
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Controle da Cura

APRESENTACAO DO MODULO

Agora que vocé conhece os tratamentos da Leishmaniose Tegumentar apresentados no Médulo 4,
continuaremos os estudos no Médulo 5 onde vocé aprendera a identificar parametros clinicos que
sirvam para nortear o acompanhamento da resposta terapéutica do tratamento conduzido, bem como a
estabelecer a cura clinica.

Uma vez instituido o tratamento antimonial precisamos controlar seus efeitos adversos e avaliar a
resposta terapéutica. Seria muito bom se para a Leishmaniose Tegumentar existisse algum exame que
pudesse indicar que esta havendo resposta ao tratamento. Entretanto, nenhum dos métodos utilizados
para o diagndstico da LTA serve para o controle de cura.

O teste de Montenegro permanece reator por quase toda vida, o parasita pode ser encontrado em lesdes
cicatriciais de até 10 anos de evolucéo, a pesquisa de anticorpos nao reflete a clinica, como entéo saber
se o0 paciente esta curado?

A cura na Leishmaniose é uma constatacao clinica e uma questdao de tempo. Deste modo, o
acompanhamento do controle de cura comecga com a instituicao do tratamento antimonial e permanece
depois da cicatrizacao da lesao, por pelo menos seis meses. Por isto, para encerrar o caso junto a Vigilancia
Epidemioldgica, espera-se 180 dias para comunicar o desfecho alcancado, ou seja, cura clinica, recidiva
ou abandono do tratamento.

Como fazer o acompanhamento clinico?

Ha dois elementos muito importantes no controle de cura da Leishmaniose, o aspecto clinico da lesao
e o tempo. Este Uultimo vem corroborar o que diz a cultura popular “Nao ha mal que o tempo nao cure”
Deste modo podemos perceber que o acompanhamento em longo prazo é a melhor maneira de avalizar
a cura. Isto implica em repetir a observacao clinica em varios momentos até a conclusao do processo
cicatricial e a formagdo de uma cicatriz completa, sem nenhum sinal de atividade e estavel.

Na LTA espera-se que trés meses apos o término do tratamento a cicatriz tenha atingido a condicao
acima descrita. Se ela se mantiver estavel, sem sinais inflamatérios ou lesdes satélites por mais trés
meses, entdo podemos dizer que o paciente alcangou a cura clinica.

No entanto ndo é possivel garantir que ndo surgirdo lesdes mucosas tardias ou recidivas, muito
embora estas condi¢des sejam rarissimas. Por isto, sempre que possivel € bom marcar uma
ultima revisao um ano apds o tratamento para que a alta seja dada depois de uma avaliagcdo por
otorrinolaringologista, atestando auséncia de lesdo mucosa.
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As primeiras reacdes ao inicio do Glucantime® ocorrem logo nos trés primeiros dias de tratamento.
Estes primeiros sinais de resposta terapéutica sdo percebidos com maior clareza nos casos de lesdes
mucosas e consistem em aumento da exsudacado e do edema, dor, febre e cefaleia, conforme ja descrito
na Unidade anterior. As lesdes cutaneas também podem passar por uma piora transitoria, porém poucas
vezes relatada pelos doentes. O que se observa com bastante frequéncia é que passados estes trés dias
o edema regride e aquela lesao que parecia turgida, projetada para cima, torna-se mais seca e menos
“inflada”.

Aos poucos, por volta do décimo dia de tratamento, ACOMPANHAMENTO CLIiNICO
a lesdo ja estd mais rasa e seu fundo mais elevado.

S

. - . T

Em seguida as bordas vao se aplanando e deixando

esmaecer o eritema a medida que o fundo vai se 29 30 0 e e 4 5
: > @

tornando menos granuloso, mais liso, forrado por 6 7 1 12
tecido de granulacdao de um vermelho vivo e brilhante. 13 14 15 16 17 18 19
Comeca entdo a brotar a epitelizacdao de fora para @ 1 - - 4 - 26
dentro até recobrir toda area ulcerada de uma fina

o 27 28 29 30 1 2 3
camada de epitélio. { )

Por volta do vigésimo dia de tratamento é possivel que algumas lesdes ja estejam epitelizadas ou quase
totalmente epitelizadas, como é o caso de lesdes situadas na face, térax ou membros superiores. As lesdes
localizadas abaixo dos joelhos demoram mais tempo para cicatrizar, podendo levar até quarenta e cinco
dias ou um pouco mais, a contar do inicio do tratamento. E fundamental acompanhar o processo de
epitelizacao a cada visita, fazendo a medida do diametro da Ulcera nos seus maiores eixos, sempre pelo
contorno interno.

Para todos os casos, principalmente para aqueles nos quais a lesao nao se encontra epitelizada, o passar
do tempo revelard como o doente esta respondendo ao tratamento. A melhora clinica continua lenta e
progressiva mesmo depois de interrompido o Glucantime®, sendo esperado que a cicatriz esteja completa
e sem sinais inflamataérios trés meses apds o término do tratamento.

A auséncia de epitelizacdo completa da lesdo ao final do tratamento néao
/ significa faléncia terapéutica. Excecdo a esta regra sao as lesées mucosas,

o @ as quais devem estar epitelizadas quando o tratamento terminar.

Repare que dar uma chance ao tempo equivale a permitir um novo equilibrio da resposta imune para
consolidagdo da cura. Os primeiros trés meses pos-tratamento sao vulneraveis a mudancas na evolugao.
A medida que o tempo passa, a lesdo cicatricial se torna mais estavel.

E recomendavel que os pacientes ndo abusem de bebidas alcodlicas e que tenham se abstido
durante o tratamento, para ndo somar fatores de toxicidade hepatica ao Glucantime®.
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- Se certo é que a constatacdo de cura na LTA é uma questdo de tempo,
certo é também que precisamos de parametros clinicos indicativos de

cura. Vocé consegue imaginar algum?

O o ’ - Considerando a tlcera como a lesao classica da Leishmaniose e o que
lg ja foi dito até aqui, qual seria o primeiro critério de cura a ser levado em

consideracao?

Parabéns! Se vocé respondeu epitelizacao da lesao, acertou. A epitelizacdao vai ocorrer em resposta ao
tratamento tanto nas formas cutaneas como nas formas mucosas. Este é o principal parametro. Quando a
lesdo estd epitelizada ao final do tratamento a chance de cura aumenta em mais de dez vezes.

Outro critério importante é a presenca de eritema, seja em toda a borda ou em algum segmento desta,
ou em toda a cicatriz. Em resposta ao tratamento, a borda da lesdao que antes era eritematosa, torna-se
eritemato-acastanhada e aos poucos adquire tonalidade castanha ou levemente hipercromica em relagao
a pele sadia, demarcando a cicatriz, que tem o centro mais claro e reflete o tamanho da ulcera original.

Mais tardiamente ainda, a cicatriz pode ganhar uma tonalidade uniforme, seja da mesma cor que a pele
normal, mais clara ou mais escura, mas na maioria das vezes atréfica, podendo ser raiada como roda de
bicicleta. Raramente adquire aspecto hipertréfico.

Observe na Figura 43 o processo de cicatrizacdo de uma lesdo cutanea. A figura | mostra uma lesao ainda
nao epitelizada ao final do tratamento, com o fundo recoberto por tecido de granulacdo. Trés meses

depois, a figura Il, mostra a cicatrizacdo completa da leséo.

Figura 43. Evolucao de lesao nao epitelizada no final do tratamento.

()] (m

Fonte: Elaborado pela autora.
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O aspecto cicatricial apresentado na Figura 43 é o esperado para todos os casos que apresentam boa
resposta terapéutica e, nestes casos, a cura clinica é provavel.

Quanto as lesées mucosas, podemos observar traves fibrosas, areas claras e lisas e retragao cicatricial. O
edema e o eritema da piramide nasal também desaparecem e podem ser vistas as sequelas, como por
exemplo, a perfuracdo do septo, deformidade das narinas, tombamento da ponta do nariz ou destruicao
da avula, quando ha comprometimento do palato mole, como podemos observar nas Figuras 44 e 45.

Figura 44. Perfuracdo de septo nasal e retracdo cicatricial da narina esquerda com deformacao do orificio

nasal esquerdo, em paciente procedente do Parana, apds tratamento de recidiva de lesdo mucosa.

Fonte: Elaborado pela autora.

Figura45.Lesao de mucosaeintroito nasal que cicatrizou com destruicdo do septo cutaneo e cartilaginoso,
resultando em tombamento da piramide nasal e formacao de uma cavidade nasal Unica.

Fonte: Elaborado pela autora.
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O eritema é um bom marcador prognéstico. Sua persisténcia indica que algo nao vai bem mesmo
quando a lesao ja esta epitelizada, sobretudo se toda cicatriz estiver eritematosa. Ele pode significar
que em breve ela poderd ulcerar de novo ou dara origem a recidivas. A conduta nestas situacoes é
observar.

Mas observar por quanto tempo?

Dissemos no comeco deste modulo que o passar do tempo define o estado de cura. Assim é na
Leishmaniose, a medida que o tempo passa a lesdao se modifica de modo que esperamos que ao final do
tratamento lesdes acima dos joelhos estejam epitelizadas ou em processo de epitelizacao o que quando
acontece é sinal de bom prognéstico.

Um més depois, espera-se que todas as lesdes ja estejam epitelizadas, inclusive as localizadas nos membros
inferiores. Entretanto, para estas Ultimas podemos ter certa tolerancia se estiverem demonstrando boa
evolucdo com reducio do tamanho, em relacdo a ultima avaliacéo. E conveniente recomendar o repouso
com elevacao dos membros inferiores.

Trés meses depois todo eritema ja deve ter desaparecido, sem induracdo e com a cicatriz bem formada.
Este é o tempo chave. E neste momento que devemos considerar a possibilidade de refazer o tratamento
caso a lesao demonstre ainda sinais de atividade, ou seja, auséncia de epitelizacdo, induracao e/ou
eritema.

Veja na Figura 46 um exemplo de boa resposta terapéutica. Observa-se que, apesar do tamanho e do
aspecto ulcero-vegetante, a lesao encontra-se totalmente cicatrizada sem sinais de atividade, trés meses

apods o término do tratamento.

Figura 46. Exemplo de boa resposta terapéutica.

e

Fonte: Elaborado pela autora.
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Observe o tamanho da cicatriz, correspondendo ao tamanho da lesdo inicial, a auséncia de pelos e as
bordas hipercromicas, constituindo uma verdadeira sequela que marca para sempre a histéria da pessoa.
Percebemos também que a cicatriz é atréfica, por isto deprimida, possuindo o fundo acrémico, mas que
ainda estd em processo de pigmentacao.

A revisao seguinte é seis meses depois do tratamento. A partir de seis meses a um ano podem surgir
lesdes a distancia ou lesdo mucosa. O esperado nesta fase é que a cicatriz ja se mostre definitiva e que ndo
tenham surgido lesées satélites nem lesao mucosa, devendo ser informado a Vigilancia Epidemiolégica o
status de curado ou nao curado do paciente.

Neste momento deve-se explicar ao paciente que procure novamente o servico de saude se notar
alguma mudanca na cicatriz ou o aparecimento de sintomas nasais persistentes, como obstrucao
nasal, sangramentos e formacao de crostas e marcar uma ultima revisdo quando completar um ano do
tratamento.

Figura 47. Epitelizacdo completa da lesdo ao final do tratamento, com regressdo do eritema e, no sexto
més pds-tratamento a presenca de pequena papula encimada por crosta, na borda da cicatriz, sugerindo
recidiva.

Fonte: Elaborado pela autora.

Eis um exemplo de porque nao se deve deixar de acompanhar o doente por tempo prolongado
mesmo quando a lesao parece curada.

Os pacientes da forma mucosa devem ser acompanhados por pelo menos dois anos apds o tratamento.
Aqueles que evoluem para cura espontanea devem ser encaminhados ao otorrinolaringologista para
afastar lesdo mucosa e seguidos do mesmo modo como se tivessem sido tratados, sem intervencao
terapéutica, até o terceiro més apos a verificacdo da epitelizacdo da lesdo. Se depois deste periodo ainda
houver sinais de atividade de doenca, proceder como nos casos de recidivas e introduzir o tratamento.
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Figura 48. Cicatrizacao espontanea de lesao localizada préximo ao cotovelo, apés um ano de evolucao

sem diagndstico. Montenegro positivo.

Fonte: Elaborado pela autora.

Repare nas imagens acima a cicatriz recém-formada, ainda descamativa e eritematosa.

Além da epitelizacao e do eritema, outro parametro clinico que ajuda a perceber a resposta terapéutica é
a presenca de induragdo na borda e base da lesao.

A tendéncia é que, em resposta ao tratamento, haja reducdo do processo inflamatério e com isso,
tanto as bordas da lesao como a sua base, mostrem-se menos induradas a palpacao. Isto vale para os
nédulos subcutaneos, ganglios e cordao linfatico palpaveis na fase ativa da doenca, que aos poucos vao
desaparecendo, nao sendo mais esperados a partir do terceiro més pés-tratamento. A Figura 49 mostra
um paciente que desenvolveu a cura espontanea, com uma lesdo com 5 meses de evolugao. Os nédulos
subcutaneos sé foram encontrados porque houve a busca ativa durante o exame fisico.

Figura 49. Paciente em cura espontanea, com lesao de cinco meses de evolucao quase totalmente
epitelizada.

Fonte: Elaborado pela autora.
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Repare na Figura 50 que ao final do tratamento a lesdo encontra-se totalmente epitelizada porém ainda
se observa acentuado eritema de toda a cicatriz e edema da hemiface (a). Um més depois o eritema
encontra-se discreto e restrito as bordas, havendo o edema desaparecido (b). No sexto més pds tratamento
a cicatriz ja se mostra atréfica e sem sinais de atividade, denotando cura clinica (c). Um ano ap6s, a sequela
é permanente (d).

Figura50. Aspectoevolutivo dacicatrizde lesdo cutanea naface, que apresentou boaresposta terapéutica.

Fonte: Elaborado pela autora.

O que vocé faria ao receber um paciente com suspeita de recidiva da LTA? Naturalmente tratar. No entanto,
a melhor conduta é re-investigar, para afastar a possibilidade de ter havido erro no primeiro diagnéstico.
E preciso confirmar o diagnéstico antes de refazer o tratamento.

Use com perspicacia seu espirito clinico. Se o paciente nao tiver sido submetido ao teste de Montenegro,
aplique-o. Verifique se houve confirmacao parasitolégica no primeiro tratamento. Repita a bidpsia e/ou o
raspado se for o caso. Confira os dados epidemioldgicos. Cheque o tempo de uso e a dose de Glucantime®
utilizada.
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Tudo isto pode ajudar bastante para a compreensdo desta nova situacao clinica. Converse com seu
paciente. Explique a ele o comportamento da doenga, a possibilidade de estar havendo uma recidiva, a
necessidade de nova investigacao, peca paciéncia para um novo tratamento e, sobretudo, explique que
tudo isto esta dentro do esperado embora nao desejado.

Ha indicacdo de novo tratamento? Entao repita o tratamento antimonial com as mesmas doses e tempo,
se esta for a primeira recidiva. Se houver duivida quanto a regularidade do uso do Glucantime®,
interne o doente para tratamento. Observe na Figura 51 o aspecto das lesdes recidivas em dois
pacientes diferentes.

Figura 51. Aspecto de lesGes de recidiva em dois pacientes procedentes do Mato Grosso.

Fonte: Elaborado pela autora.

Estas lesdes costumam ser papulosas e surgem nas bordas ou na periferia da cicatriz primaria de
Leishmaniose, podendo evoluir com ulceracao. Repare a presenca de cicatriz clara e deprimida sob as
varias papulas na imagem a direita.

Pacientes co-infectados pelo HIV tendem a recidivar e a apresentar lesées mucosas. Em todos os pacientes,
sintomaticos ou ndo, examine as mucosas. Eles devem receber Anfotericina B como droga de primeira
escolha devido ao carater leishmanicida deste farmaco e precisam estar em uso correto dos antirretrovirais.

Se houver nova falha terapéutica a internacdo é obrigatéria e o Glucantime® deve ser substituido
por Anfotericina B desoxicolato ou Anfotericina B lipossomal, respectivamente nas doses de Tmg/
kg/dia até 50mg/dia em dias alternados e 1 a4mg/kg/dia diariamente até um total acumulado de
1,5g a 3g, sendo as maiores doses para os casos de forma mucosa.
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7

Para saber mais sobre o modo de utilizacdo da Anfotericina B consulte o Manual de Vigilancia
da Leishmaniose Tegumentar Americana, edicao de 2010, pagina 84, do Ministério da Saude,

disponivel em:

americana.pdf

http://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/manual_vigilancia_leishmaniose_tegumentar_
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Unidade 5

CONCLUSAO

A Leishmaniose é uma doenca que deixa sequelas. Seja na pele, como cicatrizes de tamanho variado, em
areas do corpo que geralmente ficam descobertas; seja nas mucosas, cuja cicatrizacdo pode resultar em
retracdes e deformidades.

Alguns casos chegam a demandar reparacao plastico-cirdrgica. Quando for o caso, é importante aguardar
pelo menos dois anos apos o tratamento, para intervencgao sobre as formas cutaneas e, cinco anos apds o
tratamento para a correcdo das sequelas da forma mucosa.

Parabéns! Vocé concluiu o curso. Agora vocé ja esta preparado para mais este desafio presente na

ABS em todo pais.
Bom trabalho e boa sorte!
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