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Aspectos gerais da Leishmaniose Visceral em humanos e cées
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RESUMO

A Leishmaniose Visceral (LV) apresenta transmissdo vetorial, através do repasto sanguineo de fémeas de
flebotomineos. Trata-se de uma zoonose de ampla distribui¢do mundial, alta incidéncia e de grande impacto
para a saide publica. No Brasil, é endémica nas regifes Norte, Nordeste e Centro-oeste. Nos ultimos
tempos, houve um grande nimero de casos em diversas regides do pais, observou-se uma alta expansdo da
doenga, gerando muitos problemas para a saude publica. Assim, este estudo tem como objetivo realizar
uma revisao de literatura sobre os aspectos gerais da LV em humanos e cées.
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ABSTRACT

Visceral Leishmaniasis (VL) has vector transmission, through the blood herd of female sand flies. It is a
zoonosis with a worldwide distribution, high public probability and great impact on health. In Brazil, it is
endemic in the North, Northeast and Midwest regions. In recent times, there has been a large number of
cases in different regions of the country, there has been a high expansion of the disease, generating many
problems for public health. Thus, this study aims to review the literature on the general aspects of VL in
humans and dogs.
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INTRODUCAO

Com grande relevancia e interesse para a satde publica, a Leishmaniose Visceral
(LV) é considerada uma doenca infecciosa grave, negligenciada, de alta incidéncia e
ampla distribuicdo mundial (ALVAR et al., 2012). Popularmente conhecida como
calazar, os agentes etiologicos sdo os protozodrios da familia Tripanossomatidae, do
género Leishmania. A Leishmania infantum é a principal espécie envolvida na
transmissdo da LV nos paises da Ameérica, assim como no Brasil. Os tripanosomatideos
do género Leishmania sdo classificados como protozoarios intracelulares obrigatérios
(LOBO et al., 2013; BRASIL, 2014).

Sua transmissdo ndo ocorre atraves do contato direto com o animal infectado por
Leishmania, assim, para que aconteca a transmissao € necessario a presenca de um animal
invertebrado, o vetor flebotomineo responsavel por realizar o repasto sanguineo, este
ocorre especificamente, atraves das fémeas dos fleb6tomos infectadas (FIGUEIREDO et
al., 2017). Insetos flebotomineos envolvidos na transmissdo da LV no Brasil sdo do
género Lutzomyia e da familia dos Psychodidae. Duas espécies de Lutzomyia, Lutzomyia
cruzi e Lutzomyia longipalpis, apresentam importancia epidemioldgica no Brasil por
estarem envolvidas na transmisséo (MONTEIRO; DIAS, 2005). Animais silvestres e
animais domésticos sdo reservatorios desta doenca, dos animais domésticos, podem-se
citar os cdes e gatos, entretanto o cdo (Canis familiaris) € considerado o principal
reservatorio da Leishmania no ciclo urbano de transmissdo (BURZA et al., 2018).

Nos seres humanos, a doenca possui um periodo de incubacdo que varia entre 2
semanas a 8 meses, além disso o inicio apresenta-se de forma aguda ou insidioso, podendo
ser fatal na auséncia de tratamento. Os sinais clinicos podem se manifestar com febre
irregular, hepatomegalia, esplenomegalia, pancitopenia, perda de peso, hiperpigmentacao
na pele e até casos de desnutricdo devida a alta carga parasitaria (BURZA et al., 2018).

De acordo com o estado do animal os sinais clinicos podem variar, podendo
manifestar alopecia, leishmanioma, Ulceras, onicogrifose, émese, anorexia, apatia,
ceratoconjuntivite, lesGes cutaneas na ponta das orelhas, émese, diarreia, hiperqueratose
de focinho, apatia, coriza e intolerdncia ao exercicio, entretanto alguns cdes podem
permanecer assintomaticos. O estadiamento clinico leva-se em consideragédo os achados
laboratoriais, a sorologia e severidade das lesGes presentes no animal (BRASILEISH,
2018).
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Para a realizacdo do diagndstico da LV, as técnicas devem apresentar um bom
custo beneficio, devendo ser eficaz, de facil execucdo e baixo custo financeiro (MAIA,
2008). Em humanos é realizado através de exames laboratoriais; como os exames
soroldgicos, exames moleculares e exames parasitologicos (MIRO et al., 2017). Nos cées,
sdo utilizados métodos parasitoldgicos, sorologicos e moleculares para o diagnostico da
LV, entretanto o Ministério da Satde (MS) recomenda o teste imunocromatografico como
triagem e o Ensaio Imunoenzimaético (ELISA) como confirmatério (BRASIL, 2014).

Desse modo, o0s inquéritos soroepidemiologicos tem como objetivo o controle
desta patologia através da identificacdo dos infectados, assim como também de avaliar a
prevaléncia da LV em humanos e cdes (ALMEIDA et al, 2009). A realizacdo de
inquéritos é imprescindivel, pois observa-se uma alta expansdo desta zoonose no Brasil,
proliferacdo e adaptacdo do inseto vetor, principalmente na zona urbana (SILVA et al.,
2021).

ETIOLOGIA

Dentre as doencas zoondticas, a LV € causada por um protozoario intracelular do
género Leishmania, pertence a classe Kinetoplastea e a familia Trypanosomatidae
(SILVA et al., 2021).

Estes sdo organismos unicelulares, eucariontes, flagelados, e possuem o
cinetoplasto, uma organela rica em &cido desoxirribonucleico (DNA). A Leishmania
apresenta as formas amastigotas e promastigotas (BRASIL, 2014). Nos mamiferos, a
forma amastigota é encontrada especificamente nos fagdcitos mononucleados, ja a forma
promastigota, encontra-se no tubo digestivo do inseto vetor, o flebotomineo (BRASIL,
2014).

Quanto ao vetor, o flebotomineo, é popularmente conhecido como mosquito
palha, birigui ou cangalhinha (Figura 1). Apresentam o comprimento que varia entre 1 a
3 mm, o corpo coberto por pelos e coloragio castanho-claro ou cor de palha (JERICO,
2014).
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Figura 1 — Inseto flebotomineo

Fonte: FIOCRUZ (2019).

EPIDEMIOLOGIA

Segundo a Organizacdo Pan-Americana de Saude (2019), a LV é uma zoonose
endémica encontrada em aproximadamente 102 paises, é considerada uma Doenca
Tropical Negligenciada (DTN), apresentando maior incidéncia em paises tropicais e
subtropicais.

Estima-se que 350 milhdes de pessoas no mundo podem ser infectados pela LV,
com registros de cerca de 90% dos casos provenientes de paises como a india, Sud&o do
Sul, Etiépia, Quénia, Sudao, Somalia e Brasil (ALVAR et al., 2012).

Sendo considerada uma questdo de saude publica em paises de algumas regides
do mundo, como € o caso do Norte e Oriente da Africa, Oeste e Sudeste Asiatico e nas
Américas (RUIZ-POSTIGO et al.,, 2021). Afetando principalmente as populacdes
vulneraveis, com algum tipo de comorbidade ou imunossuprimidos (OPAS, 2021).

Nas Ameéricas, apresenta endemicidade, numa média de 13 paises, durante o ano
de 2020, 97% dos casos oriundos das Américas, foram notificados pela Venezuela,
Coldmbia, Uruguai, Bolivia, Paraguai, Argentina e Brasil (OPAS, 2021).

No Brasil, a epidemiologia da doenca apresenta distribuicdo geografica
diferenciada entre as regides do pais, de acordo com fatores sociais, geograficos e
climaticos (BRASIL, 2014). E endémica nas regibes Norte, Centro-oeste e
principalmente no Nordeste do pais, nesta regido, a patologia apresenta grande incidéncia
nos estados do Piaui, Maranhdo e Tocantins (REIS et al., 2019). Em Sergipe,
especificamente na capital Aracaju, a anélise de distribuicdo espacial durante o periodo

de 2008 a 2014, identificou que tanto os bairros da periferia quanto a zona de expanséo

847



do municipio apresentaram grande prevaléncia para a LV, por propiciar maiores

condigdes para adaptagéo e sobrevivéncia do vetor (CAMPOS et al., 2017).

TRANSMISSAO

Dos animais silvestres reconhecidos principalmente como reservatérios, estao os
canideos silvestres, marsupiais, roedores e edentados. Ja no caso dos animais domésticos,
como felinos e caninos, estes sdo considerados hospedeiros acidentais (BURZA et al.,
2018).

Quanto ao ciclo urbano de transmisséo da LV, o cdo (Canis familiaris) é altamente
susceptivel para a infeccdo, sendo considerado o principal reservatorio, tendo grande
importancia epidemiolégica para manter a doenca (CAMPOS et al., 2017).

A transmissao ocorre por meio do repasto sanguineo das fémeas do inseto vetor
da familia Phlebotominae, especificamente o Lutzomyia longipalpis, ocorre a transmissao
da LV. Este vetor pode alimentar-se de animais domésticos e animais silvestres, devido
a sua facilidade de se adaptar em ambientes antropicos (CONCEICAO-SILVA; ALVES,
2014).

Inicia-se o ciclo bioldgico, quando as fémeas do inseto flebotomineo realizam o
repasto sanguineo inoculando as promastigotas metaciclicas, a forma infectante, no
hospedeiro ou reservatorio (animais domésticos ou silvestres). Posteriormente, as
promastigotas metaciclicas presentes no animal vertebrado, sdo fagocitadas por
macrofagos, logo apds o recrutamento dos neutréfilos (KAYE; SCOTT, 2011).

Estas se replicam por divisdo binéria dentro do vacuolo parasitoforo dos
macrofagos, nos quais se diferenciam nas formas amastigotas, ha a eclosdo do macréfago
e as amastigotas sdo liberadas para o meio extracelular, causando a reinfeccdo dos
fagdcitos do vertebrado (FERREIRA, 2017). Assim, o ciclo da LV completa-se apds
outro inseto vetor realizar o repasto sanguineo, absorvendo os fagocitos infectados pelas
amastigotas, e no tubo digestivos do vetor irdo se diferenciar na forma promastigota
(KAYE; SCOTT, 2011).
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SINAIS CLINICOS
HUMANOS

Ha uma ampla apresentacdo clinica nos seres humanos, pois € uma patologia que
causa o envolvimento sistémico, podendo apresentar-se na forma assintomaética e a forma
(OLIVEIRA et al, 2010).

hepatoesplenomegalia, febre, astenia, anemia, diarreia, ictericia, perda ponderal,

sintomatica O quadro sintomdtico envolve
leucopenia, hipergamaglobulinemia, linfadenopatia e a tosse seca que é um achado
comum em criancas. Existem casos em que ha associa¢es da LV com comorbidades, o

que pode promover complicacfes no caso (FRANCA et al., 2021).

CAES

Infeccbes por Leishmania podem gerar manifestagdes clinicas que sé&o
classificadas de acordo com o estadiamento clinico do animal, conforme descrito no
Quadro 1.

Quadro 1. Estadiamento clinico baseado na sorologia, sinais clinicos e o progndstico.

ESTADIOS SOROLOGIA SINAIS CLINICOS | PROGNOSTICO
CLINICOS
Estadio | Positiva com niveis Ausentes Bom
Sem Doenca de anticorpos baixos
a médios /
parasitoldgico
negativo
Estadio 11 Negativa ou positiva Sinais clinicos Bom
Sem Doenga/ com niveis de ausentes a leves,
Doenca Leve anticorpos baixosa | como linfadenopatia
médios/ periférica, dermatite
parasitologico papular
positivo

Estadio 111
Doenca Moderada

Positiva com niveis
de anticorpos baixos
a altos/
Parasitoldgico
positivo

Sinais do Estadio I,
além de outros como
lesBes cutaneas
difusas, onicogrifose,
ulceragdes, anorexia,
epistaxe, febre,
emagrecimento

Bom a reservado

Estéadio 111
Doenca Moderada

Positiva com niveis
de anticorpos baixos
a altos/
Parasitoldgico
positivo

Sinais do Estadio II,
além de outros como
lesBes cutaneas
difusas, onicogrifose,
ulceragdes, anorexia,
epistaxe, febre,

Bom a reservado
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Emagrecimento

Estadio IV
Doenca grave

Positiva com niveis
de anticorpos médios
a altos /
parasitologico
positivo

Sinais do Estadio Ill,
sinais originarios de
lesBes por
imunocomplexos:
vasculite, artrite,
uveite e
glomerulonefrite

Reservado a pobre

Estadio V Positiva com niveis Sinais dos Estadio Pobre
Doenga muito grave | de anticorpos médios IV, além de
a altos / tromboembolismo
parasitologico pulmonar ou
positivo sindrome nefrética e
doenca

renal em estadio final
Fonte: Brasileish (2018), adaptado de Solano-Gallego et al. (2011).

DIAGNOSTICO
HUMANOS

Séo realizados nos humanos exames inespecificos como o hemograma, para
visualizar alteracbes como anemia, leucopenia ou até mesmo pancitopenia (BRASIL,
2020).

imunocromatografia, ELISA e a imunofluorescéncia indireta (RIFI). Tem-se utilizado

J& os exames especificos incluem exames sorolégicos, como a
com maior frequéncia a imunocromatografia por ser de facil execucéo, especificidade de
98% e sensibilidade que varia de 94 a 96%, RIFI por ter sensibilidade elevada e
especificidade variavel, pois pode haver reacdo cruzada com outras infecgdes, como por
exemplo a Doenca de Chagas (SANCHEZ et al., 2020). Além da realizacdo de exames
moleculares, como a Reacdo em Cadeia de Polimerase (PCR), e exames parasitoldgicos,

como a cultura, imuno-histoquimica e citologia (MIRO et al., 2017).

CAES

Com relacdo aos cées, o diagnostico € estabelecido com base nos achados clinicos
e nos exames laboratoriais, podendo ser empregadas técnicas moleculares, sorolégicas e
parasitologicas (PAZ et al., 2018). O diagndstico parasitologico é feito por meio de
exames histoldgicos, imuno-histoquimico, citologia, e cultura, com o intuito de identificar
as formas amastigotas presentes na medula dssea, linfonodos, bagco ou em escarificagbes
da pele do animal (BRASILEISH, 2018).
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Métodos soroldgicos disponiveis para o diagnostico da LV em cées séo os testes
de imunocromatografia e o ELISA. A imunocromatografia € utilizada como um teste de
triagem, e 0 ELISA como teste confirmatdrio (PEIXOTO et al., 2015). Para confirmacéo
da LV nos cédes, 0 ELISA ¢é preconizado pelo MS por apresentar alta sensibilidade, pois
o0 cdo infectado apresenta grande quantidade de anticorpos, ou seja, 0 teste expressa 0s
niveis de anticorpos circulantes (LOPES et al., 2017).

No RIFI diluicdo total, considera-se como sororreagente as amostras que
apresentem a diluicdo de 1:80. Porém, amostras com a diluicdo de 1:40 e que o animal
apresente sinais clinicos sugestivos da LV, deve-se realizar uma nova amostragem
(MAIA, 2008; FARIA et al., 2012). J& os métodos moleculares sdo usados na rotina para
confirmar a infecgdo e quantificar a carga parasitaria da Leishmania, dentre eles, pode-se
citar o PCR, o qual permite a quantificacdo da carga parasitaria em amostras bioldgicas
como sangue, pele, medula dssea e linfonodos (MARTINEZ et al., 2011; BRASIL, 2020).

TRATAMENTO
HUMANOS

No Brasil, o tratamento é disponibilizado pelo Sistema Unico de Saude (SUS),
tem-se utilizado compostos antimoniais, como o antimoniato-N-metil glucamina, este
farmaco inibe a atividade glicolitica, atuando diretamente sobre a forma amastigota do
parasita. Ainda existem tratamentos alternativos com a anfotericina B lipossomal, 0s
imunomoduladores, como o interferon gama, e as pentamidinas, a exemplo do sulfato e
mesilato (BRASIL, 2014).

CAES

Para o tratamento da LV canina, utiliza-se o medicamento registrado no Ministério
da Agricultura Pecuaria e Abastecimento (MAPA), o Milteforam, este tem como
principio ativo a Miltefosina; este farmaco ndo promove a cura clinica dos cées, no
entanto, faz o controle da doenga, evitando o aumento da carga parasitaria (BRASIL,
2016).
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VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA
Para analisar a situacdo epidemioldgica da LV, a Vigilancia Epidemioldgica (VE)
engloba acdes de vigilancia entomoldgica, dos casos humanos e também dos casos

caninos, como descrito no Quadro 2 (BRASIL, 2014).

Quadro 2. Vigilancia epidemioldgica da Leishmaniose Visceral.

Vigilancia Epidemioldgica

Vigilancia @) objetivo das investigacOes entomoldgicas é levantar
Entomoldgica as informacOes de cardter quantitativo e qualitativo sobre os
flebotomineos transmissores da LV.

Vigilancia de | Quanto a vigilancia do caso humano, realiza-se a definicdo do caso
Casos Humanos (suspeito ou confirmado) , a notificacdo, investigacdo epidemioldgica,
classificagdo dos casos, evolugdo do caso, a investigacdo dos dbitos e
encerramento de casos humanos no Sistema de Informacédo de Agravos
de Notificagdo (SINAN).

Vigilancia de | Quanto a vigilancia do caso canino, realiza-se a definicdo do caso
Casos Caninos (suspeito ou confirmado) e agdes de vigilancia, como 0 monitoramento
(inquérito sorol6gico amostral e/ou inquérito soroldgico censitario).

Fonte: BRASIL (2014).

PREVENCAO

Devem ser adotadas medidas estratégicas que envolvam os reservatorios
domeéstico e/ou silvestre e o inseto vetor, como o uso de produtos repelentes e inseticidas,
mosquiteiros e coleiras impregnadas com inseticida, manejo do ambiente, acdes de
educacdo em saude e a vacinacdo de cdes (BRASIL, 2020).

Existem avancos no uso de repelentes inseticidas em areas endémicas, o uso de
inseticidas e repelentes interrompem o ciclo de transmissao da Leishmania. A utilizacdo
de coleiras impregnadas com inseticida em cdes é uma medida importante para a
prevencdo da LV, diminuem a prevaléncia e a incidéncia da infeccdo, uma vez que atuam
como um repelente eficaz contra o vetor, promovendo a mortalidade destes, sendo a
coleira um protetor também para humanos (SEVA et al., 2016). Mosquiteiros
impregnados com inseticida tem se mostrado uma alternativa eficaz, em estudo realizado
por Mondal et al. (2013) em Bangladesh, para avaliar o efeito de uma intervencao

comunitaria com impregnacédo de inseticidas de mosquiteiros, notou-se uma reducéo da
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incidéncia da LV de 37,6 casos por 10.000 pessoas (43/11.426) para 2,6 (3/11.426) casos
por 10.000 pessoas.

Outra medida preventiva importante é a vacinacdo de cdes, a vacina promove
protecdo contra a infeccdo pelo protozoario, entretanto, ndo é considerada uma medida
de salde publica, pois promove a protecédo apenas do céo e reduz a infec¢do em humanos
(BRASIL, 2020).

Durante muitos anos, a eutanasia dos cées foi considerada por 6rgdos de salde,
como uma medida de satde publica para minimizar a incidéncia da doenca, porém essa
pratica ndo se mostrou eficaz na reducao dos casos humanos (DANTAS-TORRES et al.,
2020).

Cuidados com o ambiente sdo imprescindiveis, como o manejo do ambiente,
evitando o acumulo de lixo, pois ambientes com matéria organica em decomposicao sdo
propicios para a reproducdo do vetor, além disso, ha também a utilizacdo de inseticidas
ambientais nos locais em que o cdo vive (COSTA, 2011).

Acdes de educacdo em salde que envolvam trabalhos educativos com a
comunidade, abordando informac6es epidemioldgicas sobre a doenca, podem auxiliar no
controle de doengas zoondticas, como a LV, pois muitas pessoas desconhecem

informacdes béasicas e 0s riscos as quais estdo expostas (SILVA et al., 2020).

CONCLUSAO

Portanto, a LV € uma zoonose de grande preocupacdo na saude publica por afetar
humanos e animais que tem estreito vinculo, como o caso dos cées, entretanto apesar de
ser considerado o principal reservatorio da doenca, este animal ndo é o Gnico reservatorio.
Assim, medidas preventivas e acGes educativas de promocao a salde sdo fundamentais

para prevencao e controle desta patologia.
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