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RESUMO

As leishmanioses sdo zoonoses infectoparasitarias causadas por varias espécies de parasitos do
género Leishmania. No Brasil, a sua transmissdo ocorre por meio da picada da fémea de
flebotomineos do género Lutzomyia. Dependendo da espécie de Leishmania, a leishmaniose
pode se manifestar em dois tipos: leishmaniose tegumentar americana (LTA) e leishmaniose
visceral (LV), a qual se tornou uma doenga totalmente urbanizada que afeta humanos e
canideos, causando problemas de saude publica, principalmente, em criangas menores de cinco
anos € em pessoas imunossuprimidas. A vigilancia epidemiologica da LV abrange a detecg¢ao
dos casos a sua confirmag¢ao, com o objetivo de realizar o diagnostico precoce e direcionamento
a um tratamento adequado. Por isso, o presente estudo objetivou analisar o perfil
epidemioldgico das notificagdes de leishmaniose visceral humana e canina entre janeiro de
2012 a dezembro de 2021, no estado do Ceara. Para tanto, foi realizado um levantamento
bibliografico sobre as notificagdes de LV humana e canina em plataformas cientificas e base de
dados do Ministério da Saude e Governo do Estado do Ceara, na busca de boletins
epidemioldgicos, artigos cientificos, dissertagdes e teses. No Ceard, o ano com maior incidéncia
de casos foi de 2014 para LV humana, e 2013 para LV canina, sugerindo que aumentos nos
casos de LV canina podem levar a aumentos nos casos de LV humana. Os municipios do Ceara
com maior taxa de transmissao de LV humana, entre 2018 e 2020, foram Ipaporanga, Fortaleza,
Barbalha, Crato, Granja e Assaré, os quais apresentaram também transmissdo de LV canina,
nesse mesmo periodo. Principalmente no ano de 2020, houve uma reducao das notificagcdes das
LV humana e canina, sugerindo que a pandemia de COVID-19 pode ter influenciado nessa
redugdo. No entanto, sdo necessarios mais estudos para compreender a importancia de caes
como reservatorios e seu impacto nos casos humanos, e como a pandemia impactou direta ou
indiretamente as notificacoes dos casos de leishmaniose visceral no estado do Ceara, e,

consequentemente, no Brasil.

Palavras-chave: Leishmaniose Visceral; Ceara; Epidemiologia; COVID-19.



ABSTRACT

Leishmaniasis are infectious and parasitic zoonoses caused by several species of parasites of
the genus Leishmania. In Brazil, its transmission occurs through the bite of female sandflies of
the genus Lutzomyia. Depending on the species of Leishmania, leishmaniasis can manifest in
two types: american tegumentary leishmaniasis (ATL) and visceral leishmaniasis (VL), which
has become a fully urbanized disease that affects humans and canids, causing public health
problems, mainly, in children under five and in immunosuppressed people. The epidemiological
surveillance of VL encompasses the detection of cases to their confirmation, with the objective
of performing an early diagnosis and directing an adequate treatment. Hence, the present study
aimed to analyze the epidemiological profile of notifications of human and canine visceral
leishmaniasis between January 2012 and December 2021, in the state of Ceard. Therefore, a
bibliographic survey was carried out on human and canine VL notifications on scientific
platforms and databases of the Ministry of Health and the State Government of Cear4, in the
search for epidemiological bulletins, scientific articles, dissertations and theses. In Cear4, the
year with the highest incidence of cases was 2014 for human VL, and 2013 for canine VL,
suggesting that increases in canine VL cases may lead to increases in human VL cases. The
Ceard’s cities with the highest rate of human VL transmission between 2018 and 2020 were
Ipaporanga, Fortaleza, Barbalha, Crato, Granja and Assaré, which also presented canine VL
transmission in the same period. Mainly in 2020, there was a reduction in notifications of human
and canine VL, suggesting that the COVID-19 pandemic may have influenced this reduction.
However, further studies are needed to understand the importance of dogs as reservoirs and
their impact on human cases, and how the pandemic directly or indirectly impacted notifications

of visceral leishmaniasis cases in the state of Ceard, and, consequently, in Brazil.

Keywords: Visceral Leishmaniasis; Cearé; Epidemiology; COVID-19.
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1 INTRODUCAO

As leishmanioses sdo zoonoses infectoparasitaria causadas por varias espécies de
parasitos do género Leishmania (BASANO; CAMARGO, 2004; ROSS, 1903). Estes parasitos
sdo protozoarios unicelulares pertencentes a ordem Kinetoplastida e a familia
Trypanosomatidae, que necessitam de dois hospedeiros para completarem seu ciclo evolutivo
(heteroxénico). No trato digestivo dos hospedeiros invertebrados, o promastigota apresenta-se
em forma alongada, flagelada, moével e extracelular (Figura 1A), e, nos hospedeiros
vertebrados, as formas amastigotas, imoveis, com flagelo internalizado e intracelulares
obrigatdrias (Figura 1B). A transmissao dessa zoonose ocorre por meio da picada da fémea de
flebotomineos, conhecidos popularmente como mosquito palha (Figura 2), em especial das

espécies Lutzomyia longipalpis e Lutzomyia cruzi (LOPES, 2013; ALIANCA, 2012).

Figura 1 — Formas promastigota (A) e amastigota no interior de macréfagos (B) de parasitos do

género Leishmania.
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Fonte: Adaptado de Brasil (2014)
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Figura 2 — Fémea de flebotomineo adulto ingurgitada.

5

Fonte: Adaptado de Brasil (2014).

O ciclo biologico do parasito (Figura 3) ¢ heteroxénico, isto €, necessita da
alternancia entre hospedeiros vertebrados e invertebrados para completar o seu
desenvolvimento, além disso, ndo ocorre a transmissdo de pessoa para pessoa (ALIANCA,
2012; KAYE, SCOOQOT, 2011). A infec¢do do vetor flebotomineo ocorre quando a fémea ingere
o sangue do vertebrado com macréfagos infectados de amastigotas. As amastigotas seguem
para o aparelho digestorio do inseto, rompem os macrofagos e iniciam a transformacao de
amastigotas para promastigotas prociclicas, multiplicando-se por divisdo binaria. O
desenvolvimento das promastigotas prociclicas para metaciclicas (metaciclagénese) ocorre
apés os parasitos migrarem do intestino para as glandulas salivares do inseto. Apos a
metaciclagénese, o parasito apresenta mudangas morfologicas, como a reducdo do tamanho
celular e aumento do flagelo, tornando-os mais infectantes. O acumulo do parasito nas
glandulas salivares do flebotomineo o impede de sugar sangue imediatamente, desta forma, o
inseto primeiro expele o excesso de saliva infectada e, s6 apds, ingere o sangue do vertebrado.
As formas infectantes metaciclicas possuem componentes com anticoagulantes que atraem
macrofagos e neutrdfilos que, entdo, fagocitam os parasitos. Quando fagocitados, as
promastigotas dispdem de mecanismos de escape que retardam a fusdo de lisossomos das
células polimorfonucleares ao vactiolo parasitoforo formado pelo parasito. Deste modo, o
parasito retorna para a forma amastigota, reproduzindo-se rapidamente até que ocorra o

rompimento da membrana da célula hospedeira, sendo liberados no citosol e, posteriormente,
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fagocitados por outros macréfagos. As reinfecgdes podem persistir por todo o ciclo de vida do
hospedeiro, caso ndo haja tratamento, ocasionando lesdes cutaneas e/ou viscerais (REY, 2008;

CONCEICAO-SILVA; ALVES, 2014).

Figura 3 - Ciclo biolégico de Leishmania sp.
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Fonte: Adaptado de Miguelferig (2013).

De acordo com Bacetti et al. (2021), dependendo da espécie de Leishmania, a
leishmaniose pode se manifestar em dois tipos: leishmaniose tegumentar americana (LTA) e
leishmaniose visceral (LV). Clinicamente, a LTA se manifesta nas mucosas e na pele (Figura 4)
(GONTDO; CARVALHO, 2003). A LTA ¢ caracterizada por feridas indolores, de forma
arredondada ou ovalada, medindo até alguns centimetros, base eritematosa, bordas bem
delimitadas e elevadas, fundo avermelhado e granulagdes grosseiras. Essa forma cutanea pode
se manifestar de forma localizada, em que as lesdes podem formar ulceras, podendo ser do tipo
unica ou multipla, disseminada ou difusa. A forma localizada pode apresentar sintomas como
linfadenopatia regional e linfangite nodular em conjunto com as lesdes ulcerosas. A forma
cutanea disseminada ¢ rara, acometendo cerca de 2% dos casos, sendo provocada pelo parasito
Leishmania (Viannia) braziliensis. Esta forma ocorre por deficiéncias na resposta imune do
hospedeiro, que proporciona a disseminagdo do parasito por via hematogénica. Em 30% dos

casos de leishmaniose associadas a L. brasiliensis, hd o surgimento de lesdes nas mucosas,
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relacionadas a resposta inflamatdria intensa (BRASIL, 2017). A forma difusa, no Brasil, ¢
causada por Leishmania amazonensis, sendo essa manifestacdo da doenga associada a uma
resposta imunolédgica inadequada do hospedeiro, em que o parasito se replica de forma
descontrolada. No inicio, as lesdes da forma difusa apresentam macula ou placa eritematosa.

Com a evolugao da doenga, surgem placas e nodulos ndo ulcerados, sem acometer as mucosas

(SAMPAIO et al, 2021).

Figura 4 - Formas clinicas da LTA: cutinea localizada (A), mucocutanea (B), cutanea

disseminada (C) e cutanea difusa (D).

(B)

©

Fonte: Adaptado de Brasil (2017).
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A leishmaniose visceral ¢ uma zoonose que, na ultima década, se tornou uma
doenca totalmente urbanizada, causando problemas de satide publica, afetando, principalmente,
criancas menores de cinco anos € pessoas imunossuprimidas. Caracterizada entre as seis
endemias prioritarias no mundo, trata-se de uma doenca tropical negligenciada, que acomete
populagdes mais vulneraveis de paises em desenvolvimento. Nas Américas, atinge 13 paises de
forma endémica, com uma média de 3.400 casos por ano entre os anos 2001 e 2020 (OPAS,
2021).

A LV humana ¢ uma doenga que pode se manifestar de forma assintomatica, mas
na forma cléssica em humanos pode causar febre de longa duracdo, perda de peso, astenia,
adinamia, anemia, hepatoesplenomegalia, linfadenomegalia e, em casos extremos, desnutri¢ao
e perda excessiva de peso (Figura 5). Quando ndo tratada, apresenta uma alta taxa de
mortalidade (cerca de 90% dos casos) (BRASIL, 2014). No Brasil, o agente etioldgico causador
dessa forma ¢é a espécie Leishmania infantum e o vetor, o flebotomineo Lutzomyia longipalpis
(SILVEIRA; CORBETT, 2010). De acordo com Lindoso (2009), no Brasil, os principais
reservatorios silvestres de L. infantum sdo raposas (Dusicyonvetuluse cerdocyonthous) e
marsupiais (Didelphis albiventris) e o reservatorio doméstico mais importante ¢ o cao

doméstico (Canis lupus familiaris).

Figura 5 — Hepatoesplenomegalia em pacientes com LV.

_
Fonte: Adaptado de Brasil (2014).

O diagnostico laboratorial da LV pode ser realizado com a demonstragao direta do
parasito, com a observacdo das formas amastigota, ou através do cultivo do mesmo, com a
observacgao das formas promastigota, utilizando o aspirado da medula 6ssea humana. H4 ainda
exames soroldgicos, como o ensaio de imunoabsor¢do enzimatica (ELISA) e a
imunofluorescéncia indireta (IFI); testes imunologicos, como os imunocromatograficos
(anticorpos contra o antigeno K39) e a intradermorreagdo de Montenegro; e moleculares, como

a reacao em cadeia da polimerase (PCR) (LINDOSO; GOTO, 2006).



17

O tratamento em pacientes humanos apresenta resultados variaveis com o uso de
antimoniato de meglumina (KRUSCHEWSKY; FALQUETO; PECANHA, 2021). Quando nao
ha resposta ao uso desse medicamento ou ocorre contraindicagdes, na maioria dos casos, 0
medicamento utilizado ¢ a anfotericina B (SESA, 2021; RAMALHO et al., 2018).

Clinicamente, a leishmaniose visceral canina (LVC), apresenta como principais
sintomas a emaciagdo, linfadenopatia, sinais de insuficiéncia renal, neuralgia, poliartrite e
poliomiosite. Nas manifestacdes cutaneas, que sao comuns na LV canina, ocorre a alopecia € o
crescimento excessivo de unhas frageis (onicogrifose), sendo um importante indicador da

zoonose (Figura 6) (SANTOS et al., 2021).

Figura 6 — (A) Cao com LV, apresentando apatia, alopecia e lesdes no corpo; (B) Cao com

onicogrifose.

(A)

Fonte: Adaptado de Brasil (2014).

O diagnoéstico da LVC ¢ semelhante ao diagnostico humano, sendo empregados o
teste imunocromatografico e o teste imunoenzimatico (ELISA), além de exames moleculares
como o PCR (ROCHA; SHIOSI; FREITAS, 2020). Conforme Siebra e Lima (2021), o
medicamento Miltefosina (associado ou ndao ao alopurinol) ¢ o Unico de uso veterinario
autorizado pelo governo para tratamento da LVC. Entretanto, apesar de ndo recomendados para
uso veterinario, nota-se o uso de anfotericina B e antimoniais pentavalentes. A vacinacdo ¢
método utilizado de forma preventiva, mas ainda ¢ um recurso pouco utilizado, devido a baixa
disponibilidade do produto nas clinicas veterindrias (SANTOS, 2021). Para Abreu, Segata e
Lewgoy (2020), o uso de coleiras antiparasitarias em caes ¢ uma forma de prevencao que reduz
a transmissao dessa zoonose.

O Programa Nacional de controle da LV se baseia na detec¢do, através de

notificacdes compulsoérias, e controle dos casos humanos, dos reservatorios domésticos



18

(principalmente cdes domésticos) e dos vetores (WERNECK, 2010). Entretanto, para Leal-
Lima (2021), a estratégia de controle do reservatério doméstico ¢ ineficaz, e deve-se utilizar
uma nova abordagem neste plano de controle, utilizando os caes domésticos como uma espécie
sentinela da zoonose. De acordo com SESA (2021), a vigilancia epidemiologica da LV abrange
a deteccdo dos casos a sua confirmagdo, com o objetivo de realizar o diagnostico precoce e
direcionamento a um tratamento adequado dos casos humanos. Além disso, objetiva-se reduzir
o contato dos hospedeiros com os vetores, através de controles quimicos, reduzir as fontes de
infecg¢do para o vetor e promover projetos educativos em saude para a populagao. Por isso, ¢ de
extrema importancia o acompanhamento das notificacdes dessa zoonose, tanto em humanos,

quanto em caes.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Analisar o perfil epidemioldgico das notificagcdes de leishmaniose visceral humana

e canina entre janeiro de 2012 a dezembro de 2021, no estado do Ceara.

2.2 Objetivos especificos

e Analisar a frequéncia de notificacdes dos casos de leishmaniose visceral humana, no
periodo de janeiro de 2012 a dezembro de 2021.

e Analisar a frequéncia de notificagdes dos casos de leishmaniose visceral canina, no
periodo de janeiro de 2012 a dezembro de 2021.

e Comparar a frequéncia de notificagdes dos casos de leishmaniose visceral humana e

canina, no periodo de janeiro de 2012 a dezembro de 2021.
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3 METODOLOGIA

Foi realizado um levantamento bibliografico sobre as notifica¢des de leishmaniose
visceral humana e canina, no periodo de janeiro de 2012 a dezembro de 2021, em plataformas
cientificas e base de dados do Ministério da Saude e Governo do Estado do Ceara, na busca de
boletins epidemiolodgicos, artigos cientificos, dissertacdes e teses que fornecessem atualizagdes
sobre a tematica em questao.

As plataformas cientificas utilizadas foram: Google académico, Science Direct,
Scielo, bases de dados do governo federal e do estado do Ceard. Logo, realizou-se um
levantamento bibliografico e posterior andlise dos dados, utilizando em conjunto as palavras-
chave: Leishmaniose Visceral; Ceard; e Epidemiologia. Os critérios de inclusdo foram
publicacdes que mencionam a leishmaniose visceral humana e canina, no periodo de janeiro de
2012 a dezembro de 2021. Os critérios de exclusdo foram publicacdes de estudo de caso e
resumos do congresso, publicagdes sobre leishmaniose tegumentar e publicacdes anteriores ao
ano de 2012. Foram encontrados 96 artigos, dos quais 42 trabalhos foram descartados apos
serem lidos os resumos.

Com os dados obtidos, foi realizada a analise dos contetuidos, com o auxilio do
software Microsoft Excel 15.0 (2013) e os resultados foram organizados nas categorias
“notificacdes de leishmaniose visceral humana” e ‘“notificagdes de leishmaniose visceral

canina”.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

De acordo com os dados disponibilizados nos boletins epidemiologicos da SESA-
CE (2021), durante os anos de 2012 ¢ 2021, no estado do Ceara, foram notificados 3227 casos
de LV (Grafico 1) e 106340 casos de LVC positivados com o teste ELISA (Grafico 2). O ano
com maior incidéncia de casos e deteccdo de LV humana foi 2014, apresentando 498 casos
notificados, com tendéncia de queda para os anos seguintes. O ano de maior incidéncia de casos

de LV canina foi registrado em 2013, com 20915 diagndsticos positivos.

Grafico 1 — Numero de casos LV, no estado do Cear4, no periodo de 2012 a 2021.
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Fonte: CEVET/COVAT/SEVIR/SESA (2021).
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Grafico 2 — Numero de cdes testados e percentual de positividade, no estado do Ceara, no

periodo de 2012 a 2021.
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Fonte: CEVET/COVAT/SEVIR/SESA (2021).

Percebe-se, portanto, que a maior incidéncia de casos humanos ocorreu um ano
apods a maior incidéncia de casos caninos, o que pode sugerir uma correlagdo, na qual o aumento
de casos de LVC pode resultar em aumentos de casos de LV (Grafico 3 e Tabela 1). Essa
observagado ¢ corroborada por Werneck et al. (2007), que, em seus estudos, mencionaram que,
além das mas condi¢des socioecondmicas, aspectos como a alta incidéncia de casos de LVC
precedem um alto nimero de casos de LV humana. Por isso, ¢ de extrema importancia a
vigilancia epidemiologica dos reservatorios para que ocorram as medidas profildticas para a

reducdo dos casos caninos e, consequentemente, humanos dessa zoonose.
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Grafico 3 - Comparacdo entre casos de LV e LVC, no estado do Ceard, no periodo de 2012 a

2021.
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Fonte: Elaborado pelo autor. Adaptado de SESA (2021).

Tabela 1 - Comparagao entre o numero de casos de LV e LVC, no estado do Cear4, no periodo

de 2012 a 2021.

2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2015 2020 2021
alliv 336 402 498 453 302 330 316 264 177 94
allive 7815 20975 14152 13923 8735 7452 94497 10891 6308 6925

Fonte: Elaborado pelo autor. Adaptado de SESA (2021).

E importante destacar que houve uma forte queda no numero de casos de LV em
2020 e 2021 e uma redugdo significativa de testes em caes para detecgdo de LVC, no ano de
2020. Esse periodo coincidiu com o ano em que o coronavirus (Coronavirus Disease 2019 -
COVID-19) chegou ao Brasil. Segundo Sallas (2022), a pandemia ocasionada pela Covid-19
impactou de modo geral as notificagdes de doengas compulsorias no Brasil. Desta forma, ¢
possivel que as notificagdes de LV e LVC tenham sofrido impacto nesses anos, devido a
pandemia.

De acordo com SESA (2021), entre 2018 e 2020, o estado do Ceara possuia 103
municipios com baixa transmissao de LV e 33 municipios prioritarios. Dos municipios
prioritarios, dois com transmissdo muito intensa (Ipaporanga e Fortaleza) e quatro com

transmissdo alta (Barbalha, Crato, Granja e Assar¢). Ademais, referente aos casos de LV canina
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nos municipios do Ceard, nos anos de 2017 e 2018, ¢ possivel verificar que a maior parte dos

municipios com alta incidéncia de casos de LV possuem transmissdo de LVC (Figura 7).

Figura 7 — Municipios com (em vermelho) e sem (branco) transmissdo de LV canina, no estado

do Ceara, nos anos de 2017 (A) e 2018 (B).

[ Wuricipuos sem varsrussdo de LVC 99183, [] Warsciocs sem rarsmissdio da LVC 101 (54.3%)

I 100 com tarmemaaio 8 LVC 35 45, - Wuricipes com ransnissio g2 LVC 63 45,1%)

Fonte: Adaptado de SESA (2018).

Ao analisar as notificagdes apresentadas de LV humana nos municipios do estado
do Ceard, entre os anos de 2018 a 2021, ¢ possivel observar que cidades com historico de
notificagdes da zoonose, como Jijoca de Jericoacoara, apresentaram forte redugdo no
coeficiente de incidéncia de LV humana nos anos de 2020 e 2021, sendo necessarios mais
estudos para verificar se esta reducdo se deve a politicas publicas de combate a endemia ou se

estas cidades sofreram subnotificagdo de casos de LV, devido a pandemia de Covid-19.
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Figura 8 — Distribui¢do espacial dos coeficientes de incidéncia de LV humana (por 100.000

habitantes), no estado do Ceard, no periodo de 2018 a 2021.

2018

Coef. Incidéncia LV
[] Sem Registro
[10,01-6,20

[ 6,21 -11,16

B 11,17 - 20,22

0 100 200 300 km I > 20,23

Fonte: CEVET/COVAT/SEVIR/SESA (2022).

Para D’andrea e Guimaraes (2018), o padrao espacial de ocorréncia de casos de LV
canina permite inferir a alta de ocorréncias nestes mesmos locais com relacao a LV humana.
Por isso, ¢ possivel identificar municipios prioritarios que necessitam de vigilancia e controle
constante da zoonose. Portanto, estudos epidemiologicos que apontam a correlagdo entre casos

de LV humana e canina sao de extrema importancia.
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5 CONCLUSAO

No Ceard, o ano com maior incidéncia de casos foi de 2014 para leishmaniose
visceral humana, ¢ 2013 para LV canina, sugerindo que aumentos nos casos de LV canina
podem levar a aumentos nos casos de LV humana. Os municipios do Ceard com maior taxa de
transmissdo de LV humana, entre 2018 e 2020, foram Ipaporanga, Fortaleza, Barbalha, Crato,
Granja e Assaré, os quais apresentaram também transmissao de LV canina, nesse mesmo
periodo. Principalmente no ano de 2020, houve uma redugdo das notificacoes das LV humana
e canina, sugerindo que a pandemia de COVID-19 pode ter influenciado nessa redugdo.

No entanto, sdo necessarios mais estudos para compreender a importancia de caes
como reservatorios e seu impacto nos casos humanos, € como a pandemia impactou direta ou
indiretamente as notificacoes dos casos de leishmaniose visceral no estado do Ceara, e,

consequentemente, no Brasil.
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