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RESUMO

DANTAS, Jordania Miranda. Mortalidade por leishmaniose visceral em menores
de 15 anos de idade atendidos no Instituto de Doengas Tropicais Natan Portela,
Teresina-Piaui. Orientador: Prof. Dr. Gislei Frota Aragdo. Dissertacdo de Mestrado.
Programa de Pdés-Graduagdo em Farmacologia. Departamento de Fisiologia e
Farmacologia, Universidade Federal do Ceara, 2016.

A leishmaniose visceral (LV), doenca grave causada por espécies
viscerotropicasde Leishmania, capazes de causarem infec¢des assintomaticas ou
oligossintomaticas até a morte, de maneira devastadora e fatal. A sindrome
frequentemente inclui febre, perda de peso, hepatoesplenomegalia e pancitopenia. Os
fatores de risco para a morte sdo pouco conhecidos, mas os sangramentos e as
infeccbes bacterianas parecem ser os fatores mais fortemente associados ao
desfecho letal. No Brasil, aproximadamente a metade dos o&bitos por LV sao
emhumanos que tem menos de cinco anos de idade,fato atribuido a associagéo
existente entre infecc&o e estado nutricional, considerada uma combinag¢ao de grande
risco no desenvolvimento da doenca. Diante dessa resultante, desenvolveu-se o
presente estudo com o objetivo de investigar os ébitos no estado do Piaui - Brasil por
Leishmaniose Visceral em menores de 15 anos de idade admitidos no Instituto de
Doencgas Tropicais Natan Portela,localizado na cidade de Teresina, correspondendo
o periodo de agosto de 2010 a julho de 2015.Utilizou-se métodos de estudos a partir
de uma pesquisa bibliografico e documental com tripla captagdo de dados, cedidos
pela Secretaria de Estado da Saude do Piaui e Instituto de Doengas Tropicais Natan
Portela, hospital publico estadual apropriado para diagnosticar e tratar doengas mais
prevalentes. Mediante tabulacao e estudos de dados, constatou-se que 13 casos de
obitos por LV foram registrados no IDTNP envolvendo menores de 15 anos de idade,
residentes no estado do Piaui, podendo-se verificar que as principais causas
associadas a morte desses pacientes foram a insuficiéncia respiratéria, choque
séptico, infeccdo bacteriana n&o-especificada, sepse, anemia, pneumonia,
insuficiéncia cardiorrespiratoria, edema agudo de pulmao e insuficiéncia hepatica. Nao
sendo encontrada nenhuma notificagdo meédica nos prontuarios sobre eventos
adversos as medicag¢des (RAM), que levassem tais pacientes a 6ébito. No final de todo
o estudo, concluiu-se que a LV é uma doencga grave associada a fatores como idade,
tempo de evolugédo da doenga e sinais clinicos inerentes a infecgdo e disturbios da
coagulagao capazes de levar o paciente a morte, principalmente quando as vitimas
sao criangas menores de cinco anos de idade.

Palavras-chave: Leishmaniose visceral, Crianga, Morte.



ABSTRACT

DANTAS, Jordania Miranda. Mortalidade por leishmaniose visceral em menores
de 15 anos de idade atendidos no Instituto de Doengas Tropicais Natan Portela,
Teresina-Piaui. Orientador: Prof. Dr. Gislei Frota Aragdo. Dissertacdo de Mestrado.
Programa de Pdés-Graduagdo em Farmacologia. Departamento de Fisiologia e
Farmacologia, Universidade Federal do Ceara, 2016.

Visceral leishmaniasis (VL), serious disease caused by viscerotropic
Leishmania species, capable of causing asymptomatic infections or oligosymptomatic
to death, devastating and fatal way. The syndrome often include fever, weight loss,
hepatosplenomegaly, and pancytopenia. Risk factors for death are unknown, but the
bleeding and bacterial infections appear to be most strongly associated with lethal
outcome factors. In Brazil, about half of deaths from LV are emhumanos that has less
than five years old, which was attributed to the association between infection and
nutritional status, considered a combination of high risk in developing the disease.
Given this result, | developed this study in order deinvestigar deaths in the state of
Piaui - Brazil for visceral leishmaniasis in children under 15 years of age admitted to
the Institute of Tropical Diseases Natan Portela, located in the city of Teresina,
representing the period August 2010 to July 2015.Utilizou-semétodos studies from a
bibliographic search and document triple data capture, assigned by the State of Piaui
Health and Institute for Tropical Diseases Natan Portela, appropriate public hospital
for diagnose and treat prevalent diseases. By tabulation and data from studies, it was
found that 13 cases of deaths due to LV were recorded in IDTNP envolvendomenores
15 years old, living in the state of Piaui, being able to verificarque the main causes
associated with the death of these patients were respiratory failure , septic shock,
unspecified bacterial infection, sepsis, anemia, pneumonia, cardiac failure, pulmonary
edema and liver failure. No nosprontuarios medical notification of adverse events to
medications (RAM), which would lead to such death to patients not being found. At the
end of the entire study, it was concluded that the VL is a serious disease associated
with factors such as age, duration of disease and clinical signs associated with infection
and coagulation disorders that can lead patients to death, particularly when victims are
children under five years of age.

Keywords: Visceral leishmaniasis, children, deaths.
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1 INTRODUGAO

As leishmanioses compreendem um complexo de enfermidades de
caracteristicas distintas, das quais 22 espécies s&o patogénicas para o homem. E uma
doenga infecto-parasitarias causadas por protozoarios do género leishmania. S&o
consideradas como grande problema de saude publica devido as dificuldades
relacionadas a prevencao e tratamento dos doentes. Sua distribuicdo compreende o
Continente Americano, Africa, sul da Europa, Oriente Médio e algumas regides do sul
da Asia (PIRAJA, 2013; FORNAZARI e LANGONI, 2014), e mais recentemente na
Oceania (Australia) (OMS 2013).

As Leishmanioses apresentam-se sob duas formas clinicas distintas: a
Leishmaniose Tegumentar (LT), que acomete pele e mucosas, e a Leishmaniose
Visceral (LV), que acomete especialmente o figado e o bago. (BATISTA et al, 2014)

A prevaléncia mundial da leishmaniose € de aproximadamente 12 milhdes de
casos, com mortalidade anual em torno de 60 mil e que, cerca de 350 milhdes de
pessoas estdo expostas ao risco de adquirir a infeccdo. Atualmente a doenca é
relatada em 98 paises, dos quais 88 sado declarados endémicos. Apenas 600 mil dao
oficialmente declarados, pelo fato de ser uma doenga de notificagdo obrigatoria em
apenas 33 paises. O Brasil é o pais de maior prevaléncia, com registro de casos em
todas as regides brasileiras, com destaque para as regides norte, nordeste e centro-
oeste como regides endémicas (ANDRADE et al., 2012; PIRAJA et al., 2013).

No Brasil, a LV inicialmente tinha um carater eminentemente rural e, mais
recentemente, vem se expandido para as areas urbanas de médio e grande porte,
sendo também conhecida por: Calazar, barriga d’agua, entre outras denominagdes
menos conhecidas. Em 19 anos de notificagdo (1984-2002) da doencga pelo Ministério
da Saude, constata-se 48.455 casos de LV, sendo que aproximadamente 66% das
notificagdes ocorreram na regido nordeste, especificamente nos estados da Bahia,
Ceara, Maranh&o e Piaui (BRASIL, 2014).

Atualmente estudos comprovam que a doenca avangou para periferia das
grandes cidades, alcangando inclusive regides brasileiras antes indenes. Acredita-se
que a urbanizacio da LV resulta das alteragdes realizadas pelo homem no ambiente
e dos fluxos migratorios das populagdes rurais para as periferias urbanas (BARBOSA
e COSTA, 2013). Dessa forma, entende-se que a importancia das Leishmanioses
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reside na alta incidéncia, ampla distribuigdo geografica, possibilidade de assumir
formas graves, altas taxas de mortalidade nos casos nao tratados de LV e a alta
morbidade nos casos de LT (SANGUINETTE, 2011).

Considerada uma doenga grave com poucas opgodes terapéuticas, a LV,
mesmo quando adequadamente tratada, tem letalidade de cerca de 5%, sendo
indispensavel o diagndstico e tratamento precoce da doenga para a redugéo das taxas
de mortalidade por meio da instituicio de medidas terapéuticas e profilaticas. Os
pacientes com LV, em geral, ttm como causa as hemorragias e as infecgbes
associadas em virtude da debilidade fisica e imunolégica (WERNECK, 2010;
OLIVEIRA, 2010).

A LV é de grande interesse neste estudo pela gravidade dos casos,
comprometimento de 6érgados internos e alta taxa de mortalidade em doentes ndo
tratados, criancas desnutridas e individuos infectados pelo Virus da Imunodeficiéncia
Humana (HIV), podendo evoluir para obito em mais de 90% dos casos. Trata-se de
uma doenga sistémica caracterizada por febre de longa duragdo, perda de peso,
astenia, anemia, dentre outras manifestagdes (PELISSARI et al, 2011; SOUZA et al,
2013).

1.1 LEISHMANIOSE VISCERAL NO BRASIL: expanséao territorial, desenvolvimento
da doenga no humano e mortalidade.

No aspecto histérico a LV era, propriamente, uma zoonose caracterizada como
doenca de carater eminentemente rural. Mas, recentemente, vem se expandindo para
areas urbanas de médio e grande porte e se tornou crescente problema de saude
publica no pais e em outras areas do continente americano, sendo uma endemia em
franca expansao geografica (BRASIL, 2014).

Dessa forma, observa-se que a mudancga no perfil epidemiologico da LV e sua
expansdo no pais devem-se ao processo de urbanizagdo do vetor Lutzomyia
Longipalpisque vem acontecendo ha cerca de 20 anos no pais, embora outras
espécies ja tenham sido incriminadas como vetores da doenga, em algumas regides
do pais (MARCONDES; ROSSI, 2013).

Verifica-se que em décadas passadas o nordeste brasileiro concentrava o
maior indice de casos de LV, podendo-se citar estudo realizado no estado do Rio
Grande do Norte, Brasil, no periodo de janeiro de 2007 a dezembro de 2011, onde foi
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diagnosticado 291 casos LV em menores de 15 anos, sendo registrados 11 &bitos,
assim distribuidos anualmente: um ébito em 2007, dois em 2008, trés em 2009, trés
em 2010 e dois em 2011 (BARBOSA; COSTA, 2013).

Devido a expansao territorial da doenga, novos casos foram notificados de
forma rotineira nas regiées norte, centro-oeste e sudeste do Brasil. Como dado
ilustrativo, cita-se o ano de 1999, com o registro de 92,9% dos casos de LV
concentrados na regido nordeste e apenas 2,6% no sudeste, com a expanséo
territorial da doenca em 2011 a distribuicdo de casos humanos passou a ser de 47,8%
e 13% identificados, respectivamente, nas regides nordeste e sudeste (BRASIL, 2014;
MARCONDES; ROSSI, 2013).

Em estudo realizado no estado de Sao Paulo, registrou-se a ocorréncia de LV
em 100 municipios do Estado, onde 66 municipios apresentaram casos humanos e
caninos autoctones, cinco registraram casos humanos autoctones, embora sem
detecgao de autoctonia canina e, 29 municipios apresentaram somente transmissao
canina. (MATSUMOTO; LIMA; CASAGRANDE, 2013)

O estado do Piaui ja conviveu com uma epidemia de calazar, sendo registrado
no ano de 1984, em Teresina, o pico epidémico com registro de mais de 60% dos
1.509 casos de todo o Estado. Foram afetados pela doenca individuos de trés meses
até 93 anos de idade, sendo 46% menores de cinco anos. Vinte anos apds esta
epidemia, a cidade de Teresina (Pl) aparece dentre os quatros municipios com casos
de obitos por LV, assim especificado: Araguaia (TO) com 251 casos (87%); Fortaleza
(CE), Campo Grande (MS) e Teresina (Pl) com 180 (62%), 97(3,3%) e 75 (2,6%)
casos, respectivamente (COSTA et al., 1990; ALVES, 2009).

No periodo de 2004 a 2010, constatou-se que no municipio de Bom Jesus,
Piaui, foram notificados 15 casos de leishmaniose humana, sendo 78% dos casos em
criancas de até 13 anos, tendo como fator preponderante para disseminacado da
doenga as condigdes climaticas apresentadas pela regido para o desenvolvimento do
vetor que abriga o protozoario causador dessa infecgdo. Todos os casos foram
encaminhados a capital do estado, Teresina, para realizagéo do tratamento (SOARES
et al., 2011; SANTOS et al., 2014).
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1.1.1 Mecanismo de transmissao e ciclo de vida da leishmania

No Brasil a leishmaniose € causada pelo protozoario leishmania
infantumchagasie é transmitida durante a picada de insetos flebotomineos do género
Lutzomyalongipalpis sendo o cao o principal reservatorio doméstico no meio urbano.
E uma doenga grave com poucas opgdes terapéuticas e que, mesmo quando
adequadamente tratada, tem letalidade de cerca de 5%. (MARTINS; LIMA, 2013;
LISBOA et al., 2014).

O mecanismo de transmissao da leishmaniose (Figura 1) envolve complexas
interacdes entre o parasito, os vetores, os hospedeiros vertebrados e os diferentes
ecotopos (DANTAS-TORRES et al., 2012). O ciclo tem inicio com a inoculagao de
formas infectantes do parasita, os promastigotas metaciclicas, que sdo transmitidos
aos hospedeiros durante o repasto sanguineo. Na epiderme do hospedeiro, estas
formas s&o fagocitadas por células do sistema mononuclear fagocitario. No interior
dos macrofagos, no vacuolo parasitoforo, diferenciam-se em amastigotas e
multiplicam-se intensamente até orompimentodos mesmos, ocorrendo a liberagéo
destas formas que serao fagocitadas por novos macrofagos num processo continuo,
ocorrendo a disseminagdo hematogénica para outros tecidos ricos em células do
sistema mononuclear fagocitario, como linfonodos, figado, bago e medula éssea
(BRASIL,2014). A transmissao e o ciclo de vida da Leishmania podem ser observados
na Figura 1.

Estagios Flebotomineos Estagios humanos
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FIGURA 1: Ciclo de vida da Leishmaniose
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Fonte: Laboratoryidentificationof Parasites, adaptado por MARTINS e LIMA (2013).

Estudos evidenciam que a invasdo de macréfagos € uma estratégia essencial
para a sobrevivéncia da leishmania. Dentro deles o parasito esta protegido contra a
resposta imune do hospedeiro e ao mesmo tempo, esta exposto a agdo do pH acido
e enzimas hidroliticas dos fagolisossomas além de outros fatores microbicidas que
protegem o agente de um ataque bacteriano e possibilita sua multiplicagdo (CAMPOS-
PONCE et al., 2005; MONTALVO et al., 2012).

1.1.2 Manifestagdes clinicas, diagnostico e desenvolvimento da doenga no humano.

A LV é mais susceptivel em criangas, idosos e pessoas que apresentam
sistema imunologico deficiente, como os portadores de HIV, originando quadros de
dificil diagndstico e tratamento.Apresenta-se de forma grave nas criangas pela maior
vulnerabilidade da resposta imune, provocada pela imaturidade da imunidade humoral
e celular, e pela imunodepressdo induzida pela desnutricido e os idosos pela
diminui¢cdo da capacidade de resposta do sistema imunologico (BARBOSA e COSTA,
2013; GUIMARAES e ALMEIDA, 2011).

Estudos afirmam que a letalidade é maior entre criangas com menos de dois
anos de idade e entre os adultos em comparacgao as criangas em idade escolar e
adolescentes, verificando-se que na vida adulta a letalidade aumenta
proporcionalmente a idade, especialmente apdés 60 anos de idade, devendo-se
observar, também, outros fatores como o0s sociais € ambientais que concorrem para
explicar a predisposi¢ao as infec¢gées em diferentes idades.

Quanto a distribuicdo da doenca entre os sexos é semelhante durante a
infancia, mas predomina em homens a partir da adolescéncia, conforme estudos, essa
predominéncia da doenga no sexo masculino torna-se justificavel ao verificar a
presenca destes em areas que oferecem maiores riscos, por moradia, trabalho ou
lazer, porém, sabe-se que a infecgao pode ocorrer de forma igual, sem preferéncia de
sexo (COSTA e COSTA, 2014; OLIVEIRA et al., 2010).

Deve-se ressaltar que a predominancia da LV em criangas nos primeiros anos
de vida, principalmente as criangas que vivem em areas endémicas, esta relacionada
a associacao existente entre infecgdo e estado nutricional, considerados um grande

fator de risco para o desenvolvimento da doencga. Estudos mostraram que 45% das
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criangas com LV apresentaram quadro de desnutrigdo moderada ou grave antes do
aparecimento da LV (BADARO et al,1986), embora existam outros estudos que em
seus resultados n&o identificaram a desnutrigdo como fator de risco para o desfecho
desfavoravel ou ndo apresentavam clara sequéncia temporal (COSTA e COSTA,
2014).

Outros estudos afirmam que a associacdo de comorbidades como a
desnutricdo, o diagndstico tardio da doenga e a presenga de complicagbes como as
infeccbes bacterianas principalmente por Staphylococcus aureus e Pseudo
manasaeroginosa que causam otite média aguda, piodermites, infec¢cées dos tratos
urinario e respiratorio, devendo ser tratadas com medicagdes antimicrobianas, caso
contrario, o paciente podera desenvolver um quadro séptico com evolugao fatal. Além
da possibilidade do surgimento de hemorragias que concorrem para o aumento da
letalidade por este agravo (OLIVEIRA et al., 2010; BRASIL, 2014).

Relatos de estudiosos da LV, afirmam que a duracdo da doenca € maior em
adultos e que estes apresentam mais sangramento e mais linfonodomegalia, mas que
as criangas estdo em maior risco de apresentar doengas graves evidenciadas pela
maior incidéncia de hematomegalia e de anemia (COSTA e COSTA, 2014).

A LV em pacientes nao tratados progride de forma rapida levando o paciente a
caquexia e alto indice de mortalidade, cerca 90%, podendo, ainda, assumir carater
crénico. Embora as alteragdes provocadas pelo parasita possam, por si so, determinar
a morte dos pacientes, frequentemente, ela é atribuida a infecgdes secundarias (REY,
2011; NEVES, 2012; OLIVEIRA et al., 2010)

Em sintese, entende-se que as infecgbes, hemorragias e anemia grave sao
responsaveis pela maioria das mortes, além da baixa idade e a desnutricdo que séo
apontados como importantes fatores que contribuem para o 6bito (QUEIROZ et al.,
2004). Mas, aponta-se como fator primordial na redugdo da mortalidade por LV a
identificacdo precoce das caracteristicas clinicas e laboratoriais no primeiro
atendimento ao paciente (BARBOSA; COSTA, 2013).

O diagnéstico da LV baseia-se no encontro do parasita em tecido de medula
O0ssea, baco, figado ou linfonodos, sendo rotineiramente realizado com base em
parametros clinicos e epidemioldgicos, sendo necessario para um diagndstico
definitivo requerer a demonstragdo do parasita através de métodos parasitologicos,
devido a semelhanga do quadro clinico da LV com algumas doengas, por exemplo,
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Doenca de Chagas, Malaria, Esquistossomose, Febre Tiféide e Tuberculose
(GONTIJO e MELO, 2004).

Importante lembrar que o diagndstico comega com a suspeita epidemiologica a
partir de quadro clinico sugestivo, devendo-se providenciar a notificagdo imediata,
pois a LV é doencga de notificagdo compulsoria sujeita a vigilancia epidemioldgica.

1.3 TERAPEUTICA DA LEISHMANIOSE VISCERAL: limitagcdes e reacdes adversas.

No Brasil os medicamentos a base de antimoniato de metilglucamina sao
utilizados como primeira escolha na terapéutica da leishmaniose cutanea,
mucocutanea e visceral. Trata-se de um medicamento que provoca regressao rapida
das manifestagdes clinicas e hematoldgicas da doenga, bem como a esterilizagdo do
parasita. Embora os antimoniais sejam drogas de primeira linha no tratamento da LV
seu uso clinico apresenta sérias limitagdes, como a necessidade de administragao
parenteral, diariamente e por pelo menos trés semanas, dor local durante as injegoes,
efeitos colaterais como nauseas, vomitos, fraqueza, mialgia, cdlica abdominal,
diarréia, erupgdes cutaneas e hepatoxicidade, como também pode ocasionar
cardiotoxidade dose e tempo dependentes; por isso, faz-se necessario que o0s
pacientes sejam avaliados semanalmente e em caso de arritmias o medicamento deve
ser imediatamente suspenso (GUERIN et al., 2002; CONCEICAO-SILVA, 2014),
sendo desaconselhavel sua utilizacdo durante os dois primeiros trimestres de
gravidez. Devido as baixas dosagens e tratamentos descontinuos, comegaram a
ocorrer falhas na terapia e consequentemente aumento das formas resistentes de
parasitas (GONTIJO; MELO, 2004; RATH et al., 2003).

Pesquisa mostra que os compostos terapéuticos indicados no tratamento da
LV apresentam ocorréncias de uma ou mais reagdes adversas em pacientes ao longo
do tratamento. Constatou-se em quatro hospitais de Campo Grande, Mato Grosso do
Sul, no periodo de 2003 a 2008, mediante observacdo de 32 (58,2%) pacientes em
tratamento. Desses, 21 apresentaram reagdes ao antimoniato de metilglucamina,
sendo as mais frequentes: Insuficiéncia Renal Aguda (IRA) (53,4%), insuficiéncia
hepatica (33,3%), alteragdes cardiacas (28,6%) e alteragées da consciéncia (19%).
Outras reagdes foram nausea e vOmito (5/21), alergia (exantema) (3/21), hepatite
medicamentosa (3/21) e um paciente apresentaram prurido generalizado no momento

da infusdo da droga. Reagdes a Anfotericina B ocorreram em seis pacientes, sendo
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as mais relatadas a insuficiéncia hepatica (4/6), IRA (3/6), alteragdes cardiacas (2/6),
alteragdes da consciéncia (2/6) e flebite (1/6). A Anfotericina B lipossomal ocasionou
reagcdes em cinco pacientes, com IRA (3/5), altera¢des cardiacas (2/5) e flebite (1/5)
as mais descritas (OLIVEIRA et al, 2010).

Como tratamento alternativo éutilizado no tratamento da LV a Anfotericina B e
a Pentamidina que s&o drogas administradas de forma parenteral, devendo-se
esclarecer que a medicagao pentamidina apresenta efeitos colaterais severos, como
toxicidade renal e hepatica, pancreatite, hipotenséo, disglicemia e problemas
cardiacos (MICHELETTI; BEATRIZ, 2012).

Ja a anfotericina B apresenta-se mais efetiva no tratamento da leishmaniose
visceral, com toxicidade mais baixa quando encapsulada em lipossomas, sendo a
unica opgado no tratamento de gestante e indicada como primeira escolha em
pacientes com sinais de gravidade — idade inferior a seis meses ou superior a 65 anos,
desnutricdo grave, co-morbidades, incluindo infecgbes bacterianas ou uma das
seguintes manifestagdes clinicas: ictericia, fenbmeno hemorragico (exceto epistaxe),
edema generalizado, sinais de toxemia (letargia, ma perfusdo, cianose, taquicardia ou
bradicardia, hipoventilagdo ou hiperventilagdo e instabilidade hemodinamica). Utiliza-
se, ainda, como segunda opg¢ao para os pacientes que tenham contra-indicagdes ou
tenham apresentado toxicidade ou refratariedade relacionadas ao uso dos antimoniais
pentavalentes. (BRASIL, 2006).

Pesquisa realizada em um hospital infantil, na cidade de Fortaleza, Ceara
Brasil, compreendendo os anos de 1995 a 2002, verificou que 450 casos de LV em
criangas de um ano a cinco anos de idade tratadas com antimonial pentavalente e que
apos o tratamento médio de 25 dias, 18 pacientes precisaram de anfotericina B como
tratamento da segunda linha (REY et al., 2005).

Convém enfatizar que o desenvolvimento da anfotericina B encapsulada em
lipossomas tem mostrado bons resultados, com cura de 90-95% na India. Outro
medicamento que tem sido objeto de estudo no tratamento da LV é o miltefosine,
droga desenvolvida como um antitumoral, que mostrou 95% de cura efetiva em estudo
no calazar indiano. Esta droga apresenta a vantagem de ser de uso oral e bem
tolerado, embora seja potencialmente teratogénico, o que limita sua utilizagdo por
gravidas e nutrizes (GONTIJO; MELO 2004; RATH et al., 2003). Essas novas drogas
tém mudado o perfil do tratamento da LV, mas apresenta custo elevado, o que pode
dificultar o seu uso em saude publica, levando a diferentes praticas de tratamento, de
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acordo com a condicdo socioecondmica e cultural de cada regido (MARTY;
ROSENTHAL, 2002 apud GONTIJO; MELO 2004).

Convém enfatizar que, desde 1998 a medicagdo miltefosine
(hexadecilfosfocolina) esta sendo usada com sucesso na india, em pacientes com LV
e, desde 1999, quando estudos clinicos foram iniciados na Colédmbia em pacientes
LC, verifica-se taxas de cura superior a 91% na dose recomendada de 2,5 mg/Kg/ dia
durante 28 dias consecutivos (SOTO e SOTO, 2006), mas para LV braziliensis n&o
houve eficiéncia adequada dessa medicagdo. Mas, vale ressaltar que, embora o
mecanismo bioquimico leishmanicida permaneca incerto, miltefosine tem boa eficacia
contra a leishmaniose in vitroe, com a administracéo oral, em animais (SUNDAR et
al., 2002).

De modo geral o critério de cura da LV é clinico, mediante a remissao da febre,
regressdo da hepatoesplenomegalia, recuperacdo do peso e do estado geral do
paciente. Nessa situagdo o controle parasitolégico ao término do tratamento é
indispensavel. Ao final do tratamento a presenca de eosindfilos no sangue periférico
€ um indice de bom progndstico. Recomenda-se que seja feito o acompanhamento
mensal do paciente durante 12 meses. Ao final desse periodo, se permanecer estavel,
sera considerado clinicamente curado. Os casos em que o tratamento foi irregular ou
que haja suspeita de recidiva deve-se seguir as normas de protocolo (BRASIL, 2006).

Nos quadros a seguir serdo apresentados os medicamentos utilizados para o
tratamento da LV, segundo apresentagao, dose e via de aplicagéo, diluicdo, tempo de
infusdo, efeitos colaterais e recomendagbes, conforme normas e condutas do
Ministério da Saude do Brasil. Devendo-se considerar na escolha de um deles para
tratamento a faixa etaria do paciente, presencga de gravidez, comorbidades e o perfil
de toxicidade das drogas (BRASIL, 2006).

Tabela1: Recomendagbes para o tratamento de LV grave com desoxicolato de
anfotericina B.

DESOXICOLATO DE ANFOTERICINA B

Frasco com 50mg de desoxicolato sodico liofilizado de

Apresentagao anfotericina B.

Dose e viade | 1Tmg/kg/dia por infusdo venosa durante 14 a 20 dias.
aplicacao Dose maxima diaria de 50mg.

Reconstituir o pé em 10 ml de agua destilada para injecao.
Agitar o frasco imediatamente até que a solugéo se torne
limpida. Esta diluigao inicial tem 5mg de anfotericina B por mL e
Diluicao pode ser conservada a temperatura de 2 a 8°C e protegida da
exposi¢cao luminosa por no maximo uma semana, com perda
minima de poténcia e limpidez. Para preparar a solugdo para
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infus@o, & necessaria uma nova diluigdo. Diluir cada 1mg (0,2
ml) de anfotericina B da solug¢do anterior em 10 ml de soro
glicosado a 5 %. A concentragao final sera de 0,1 mg por mL de
anfotericina B.

Tempo de 2 a 6 horas.
infusao
Febre, cefaléia, nauseas, vomitos, hiporexia, tremores,
Efeitos calafrios, flebite, cianose, hipotensao, hipopotassemia,
colaterais hipomagnesemia, comprometimento da fung¢ao renal e
disturbios do comportamento.
Monitorar fung&o renal, potassio e magnésio sérico;
Repor o potassio quando indicado;
Seguir as orientagdes quanto a diluigdo e ao tempo de infusao;
Em caso de reacgdes ou efeitos colaterais durante a infusdo do
medicamento, administrar antitérmico uma hora antes;
~ Na disfuncgao renal, com niveis de creatinina acima de duas
Recomendacgoes

vezes o maior valor de referéncia, o tratamento devera ser
suspenso por dois a cinco dias e reiniciado em dias alternados
guando os niveis de creatinina reduzirem;

Antes da reconstituigao, o po liofilizado da anfotericina B deve
ser mantido sob refrigeragao (temperatura 2 a 8°C) e protegido
contra a exposicéo a luz.

Fonte: BRASIL, 2006.

Tabela 2: Recomendacgdes para o tratamento de LV com anfotericina B lipossomal

ANFOTERICINA B LIPOSSOMAL

Apresentacgao

Frasco/ampola liofilizada com 50mg de anfotericina B
lipossomal.

Dose e via de
aplicagao

3mg/kg/dia, durante sete dias ou 4mg/kg/dia, durante cinco
dias por infusdo venosa, em dose unica diaria.

Diluicao

Reconstituir o pd em 12ml de agua estéril para injegéo,
agitando rigorosamente o frasco por 15 segundos a fim de
dispersar completamente a anfotericina B lipossomal. Obtém-
se uma solugéo contendo 4mg/mL de anfotericina B
lipossomal. Esta solugdo pode ser guardada por até 24 horas
a temperatura de 2 a 8°C. Rediluir a dose calculada na
proporcao de 1ml (4mg) de anfotericina B lipossomal para um
a 19 mL de soro licosado a 5%. A concentracao final sera de
2 a 0,2 mg de anfotericina B lipossomal por mL. A infus&o
devera ser iniciada em no maximo seis horas ap6s a diluigao
em soro glicosado a 5 %.

Tempo de
infusao

30 a 60 minutos.

Efeitos colaterais

Febre, cefaléia, nausea, vomitos, tremores, calafrios e dor
lombar.

Recomendacgoées

Monitorar fung&o renal e potassio sérico;
Seguir as orientagdes quanto a diluicdo e ao tempo de
infusao;
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Em caso de reacgdes ou efeitos colaterais durante a infusédo
do medicamento, administrar antitérmico uma hora antes;
Na disfungado renal, com niveis de creatinina acima de duas
vezes o maior valor de referéncia, o tratamento devera ser
suspenso por dois a cinco dias e reiniciado em dias
alternados quando os niveis de creatinina reduzirem;

Antes da reconstituigao, o po liofilizado da anfotericina B
lipossomal deve ser mantido sob refrigeragao (temperatura 2
a 8°C) e protegido contra a exposigao a luz.

Fonte: BRASIL, 2006.

Tabela 3: Recomendacbes para o tratamento de LV com antimoniato de N-

metilglucamina.

ANTIMONIATO DE N-METIL GLUCAMINA

Apresentagao

Ampolas de 5ml contendo 1.500 mg (300mg/mL) de
antimoniato de N-metil glucamina, equivalentes a 405mg
(81mg/mL) de antimbnio pentavalente (Sb+5).

Dose e via de
aplicacao

A dose prescrita refere-se ao antimonio pentavalente
(Sb+5) = 20mg/Sb+5/kg/dia por via endovenosa ou
intramuscular, uma vez ao dia, durante 20 a 40 dias. Limite
maximo de trés ampolas ao dia.

Administragao

Administragéo por via endovenosa durante no minimo
cinco minutos ou intramuscular. A dose podera ser diluida
em soro glicosado a 5% para facilitar a infusao.

Efeitos colaterais

Artralgias, mialgias, inapeténcia, nauseas, vomitos,
plenitude gastrica, epigastralgia, pirose, dor abdominal, dor
no local da aplicagao, febre, arritmia cardiaca grave,
hepatotoxicidade, nefrotoxicidade e pancreatite.

Recomendacgoes

Monitorar as enzimas hepaticas, funcio renal, amilase e
lipase séricas;

Eletrocardiograma no inicio, durante e ao final do
tratamento visando monitorar o intervalo QT corrigido,
arritmias e achatamento da onda T;

Esta contra-indicado em pacientes com insuficiéncia renal,
pacientes que foram submetidos a transplante renal e em
gestantes.

Fonte: BRASIL, 2006.

No Brasil todos os supostos obitos de LV devem ser investigados para que as

causas dos mesmos sejam determinadas, mediante o uso instrumental de coleta de

dados, que no caso, € uma ficha de investigagcado de 6Obito de leishmaniose visceral,

para registro de informagdes gerais que deverdo ser consolidadas e discutidas com

todos os profissionais envolvidos (BRASIL, 2014).



23

1.3.1 Reagdes adversas a medicamentos e os farmacos empregados no tratamento

da leishmaniose visceral no humano

Segundo a Organizagdo Mundial de Saude (OMS) as Reacgdes Adversas a
Medicamento (RAM) sédo definidas como sendo qualquer evento prejudicial ou
indesejavel, n&o intencional apds a administragdo de um medicamento, que corre nas
doses usualmente empregadas no homem com finalidades terapéuticas, profilatica ou
diagnéstica (acidentais ou intencionais) (MAGALHAES e CARVALHO, 2001).

Outros entendimentos também sao abordados sobre RAM, podendo ser
entendida como reagéo nociva e desagradavel, resultante de intervengao relacionada
ao uso de um medicamento, cuja identificagcdo permite prever riscos de futura
administragdo, assegurar a prevengao e tratamento especifico, bem como determinar
alteragao da dose ou cessacgao do tratamento (EDWARDS e ARONSON, 2000).

1.3.2 Tipos, manifestagées e como avaliar as reagdes adversas a medicamentos

A classificagdo das RAM mais aceita por grande parte dos estudos é proposta
por Rawlins e Thompson (1977), que as agrupa em reagdes do tipo A ou previsiveis
e reagdes do tipo B ou imprevisiveis (LAPORTE e CAPELLA, 1993; ARONSON e
FERNER, 2003). As reagdes do tipo A sdo farmacologicamente possiveis de prever e
geralmente depende da dose. Apresenta altas incidéncias e morbidade, baixa
mortalidade e podem ser tratadas ajustando-se a dose, enquanto as reag¢des do tipo
B ndo sao farmacologicamente previsiveis e nem dose-dependentes. Tém incidéncia
e morbidade baixas e apresentam alta mortalidade, devendo ser tratadas com
suspensao do medicamento (ROZENFELD, 1998).

Em 1999, Simon Wills e David Brown propuseram oito novas categorias
alterando a classificacdo de Rawlins e Thompson, assim denominados: A, B, C, D, E,
F, G, H, conforme segue a especificagdo de Magalhdes e Carvalho (2001, p. 128-
129):

1. Tipo A: Sao reagdes adversas relacionadas com a dose do medicamento,
a qual pode ser previsivel com o conhecimento do mecanismo de ag¢ao da
droga ou excipiente. Ocorrem somente enquanto o individuo esta usando a
medicacado e desaparecem com a retirada da mesma, acontecem com alta
incidéncia. Exemplo: taquicardia com o uso de broncodilatador b agonista ndo
seletivo.
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2. Tipo B: Reagbes farmacologicamente previsiveis envolvem interagéo do
microorganismo com o hospedeiro e desaparecem com a retirada do
medicamento. Exemplos: antibiéticos selecionando cepas resistentes,
superinfecgdo, agucares contido nos medicamentos causando carie dentaria.
3. Tipo C: Causada por caracteristicas quimicas e pela concentracdo do
agente agressor e ndo pelo efeito farmacolégico da droga. Exemplos: Flebite
com injetaveis, queimadura por acidos, lesdo gastrointestinal por irritante
local.

4. Tipo D: Reagbes que acontecem em consequéncia do método de
administragdo da droga ou pela natureza fisica da preparagéo (formulagéo).
Retirada a droga ou alterada a formulagdo cessa a reagdo adversa.
Exemplos: inflamagéo ou fibrose em torno de implantes ou infecgao no sitio
de uma injegéo.

5. Tipo E: Sao reagdes adversas que se caracterizam por manifestagdes de
retirada. Ocorrem apds a suspensao da droga ou redugdo da dose, a
reintrodugdo da droga pode melhorar o sintoma, sao farmacologicamente
previsiveis. Exemplos: opidides, benzoadiazepinicos, antidepressivos
triciclicos, nicotina, beta-bloqueadores e clonidina. S&o alguns dos
medicamentos que desencadeiam alteracdes caracteristicas apds a retirada
abrupta.

6. Tipo F: Sao reagbes que ocorrem somente em individuos susceptiveis,
geneticamente determinadas. Desaparecem com a retirada do medicamento.
Exemplos: hemodlise com o uso de sulfonamidas em individuos com
deficiéncia de G6PD, porfiria.

7. Tipo G: Sao reagbes adversas genotdxicas, causadas por medicamentos
que promovem danos genéticos irreversiveis. Exemplo: talidomida
provocando focomelia.

8. Tipo H: Reacdes adversas decorrente da ativagao do sistema imune, ndo
sdo farmacologicamente previsiveis, ndo s&o relacionadas a dose.
Desaparecem com a retirada da droga. Exemplo: choque anafilatico por
penicilina.

Tipo U (ndo classificadas): Reagdes adversas por mecanismos nao
entendidos, e que nao se enquadram nas demais.

Em conformidade com a OMS, pode-se dizer que as RAMs se classificam de
acordo com o mecanismo de produgao dos efeitos adversos, segundo a gravidade,
frequéncia e em fungdo do grau de imputabilidade, ou seja, nexo de casualidade
(VARALLO, 2010). Ela ocorre frequentemente em pacientes com hipersensibilidade
ou que tiveram alguma reagao adversa anterior, ou apods a tolerancia ao medicamento
com o aumento de dose, podendo predispor um quadro de toxicidade (MENON et al.,
2005).

As RAMs podem se manifestar pelos mesmos mecanismos fisiologicos e
patolégicos de diferentes doencgas, podendo ser avaliadas conforme orientagdo da
OMS (2004, p.11), sob os seguintes aspectos:

1. Assegurar-se de que o medicamento solicitado corresponde exatamente
ao medicamento recebido e utilizado pelo paciente, na dose recomendada;
2. Verificar se o inicio da RAM suspeita ocorreu apds o medicamento ter sido
administrado, ndo antes, e discutir cuidadosamente a observacgao feita pelo
paciente;

3. Determinar o intervalo de tempo entre o inicio do tratamento com o
medicamento e o inicio do evento;
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4. Avaliar a suspeita de RAM apés descontinuidade do uso do medicamento
ou da reducdo da dose e acompanhar o estado do paciente. Se for
apropriado, reiniciar o tratamento com o medicamento e monitorar a
recorréncia de quaisquer eventos adversos;

5. Analisar as causas alternativas (outras que ndo o medicamento suspeito)
que poderiam, por si sO, causar a reagao;

6. Usar literatura relevante e atualizada, juntamente com a experiéncia de
profissional de saude que lida com medicamentos e verificar se existe
notificagbes prévias conclusivas sobre essa reagdo. O centro nacional de
farmacovigilancia e os centros de informagdes sao fontes muito importantes
para se obter informagdes sobre a RAM. O fabricante do medicamento
também pode ser fonte de consulta;

7. Notificar suspeita de RAM ao profissional designado para esse fim na sua
instituicdo ou, diretamente, ao centro nacional de farmacovigilancia.

Estudos tém mostrado que as populagdes com maiores prevaléncias de danos
ocasionados por medicamentos sdo os idosos e as criangas, sendo apontados como
os principais grupos farmacolégicos envolvidos nesses eventos os medicamentos que
atuam no sistema nervoso central, no sistema respiratorio, os anti-infecciosos para
uso sistémico e os medicamentos cardiovasculares. Como fatores de risco para
ocorréncias de morbimortalidade relacionada a medicamentos foram elencados como
os mais frequentes: a idade, presenca de morbidades e uso de mais que cinco
medicamentos concomitantemente (SOUZA et al., 2014).

As RAMs tém sido uma preocupagao constante para os gestores de politicas
publicas em saude por ocasionar mortes, como também aumento significativo dos
custos dos cuidados em saude, devido o prolongamento na permanéncia hospitalar
(NOBLAT et al., 2011).
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Investigar os 6bitos por Leishmaniose Visceral em menores de 15 anos de
idade do Instituto de Doencas Tropicais Natan Portela (IDTNP), no periodo de Agosto
de 2010 a Julho de 2015.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

v Quantificar os 6bitos por LV em menores de 15 anos de idade, admitidos
do IDTNP, no periodo de agosto de 2010 a Julho de 2015, residentes no estado do
Piaui;

v Identificaras RAMs utilizadas no tratamento da LV associada a morte,
mediante analise dos prontuarios dos pacientes;

v Realizar estudo clinico-epidemiolégico dos casos de o6bitos por LV
ocorridos no IDTNP em menores de 15 de idade, no periodo de agosto de 2010 a
julho de 2015, residentes no estado do Piaui.
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3 MATERIAL E METODO

O procedimento técnico utilizado na realizagdo desta pesquisa se iniciou com
umlevantamento bibliografico em livros, manuais, revistas, trabalhos académicos e
outras fontes que abordam a Leishmaniose Visceral no Brasil, causas, expanséo,
terapéutica e reagdes adversas a medicagdes utilizadas no tratamento especifico,
tendo delimitacdo da area de estudo o estado do Piaui. Em seguida, deu-se
continuidade com uma pesquisa de carater documental, através de sistemas de
informagdes, bancos de dados e prontuarios meédicos. Dessa forma, realizou-se uma
pesquisa de caracteristica descritiva, origem quantitativa, de corte transversal,
realizado no IDTNP, por se tratar de um hospital geral da Secretaria Estadual de
Saude do Piaui, situado na capital do estado, Teresina, com boa logistica para
captacéo de pacientes e infra-estrutura para o diagndéstico e o tratamento das doengas
mais prevalentes.

Atualmente, o IDTNP é um hospital considerado uma referéncia no tratamento
de doencas infecciosas e parasitarias para os estados do Piaui, Maranhdo, Ceara,
Para e Tocantins. Dispde de 137 leitos, sendo 27 deles destinados a pediatria. Oferece
aos pacientesservicos de pronto-atendimento e ambulatorial especializado no
tratamento de doencas infecciosas, cuidados em unidade de terapia intensiva para
adultos, como também bloco de enfermarias adaptado para receber pacientes com
LV e médicos assistentes qualificados e experientes no tratamento da doencga, além
de um laboratdrio de analises clinicas com servigcos de microbiologia, micologia e
parasitologia e outro destinado a pesquisa em leishmanioses apropriado ao estudo e
realizagdo de técnicas em entomologia, parasitologia, sorologia e biologia molecular.

Os dados referentes a pesquisa foram coletados, no primeiro momento do
Sistema de Informagao de Agravos de Notificagbes (SINAN) por meio do Setor de
Epidemiologia do Departamento de Vigilancia em Saude da Secretaria de Estado da
Saude do Piaui para coleta de informagdes sobre a frequéncia da doencga por evolugao
segundo faixa etaria e registro de 6bitos em menores de 15 anos de idade no estado
do Piaui, no periodo de agosto de 2010 a julho de 2015. Em seguida, foram coletadas
no setor de vigilancia epidemioldgica do IDTNP, informagdes contidas no banco de
dados referentes ao quantitativo de pacientes internatos para tratamento de LV,
destacando-se os menores de 15 anos de idade submetidos a tratamentoe queforam
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a obito, referente aos cinco anos de estudo.

Apos levantamento dos quantitativos, constatou-se que 13 pacientes menores
de 15 anos foram a 6bito, dando-se inicio ao estudo e analise dos prontuarios desses
pacientes, disponibilizados pelo Servigo de Arquivo Médico e Estatistico (SAME) do
IDTNP. Para registros das informacdes, utilizou-se como instrumento de coleta de
dados um questionario com perguntas abertas e fechadas (Apéndice 1), estruturado
em 12 blocos de investigagao, onde consta desde a identificagdo, diagnostico, historia
clinica, terapéutica utilizada, RAM, medidas de suporte e informagdes sobre o 6bito.
Depois dessa etapa de pesquisa, deu-se inicio a analise das 13 Declaracdes de Obitos
(DO) para confirmar a real causa da morte do paciente e as possiveis doengas
associadas.

Para realizagdo da pesquisa adotou-se dois critérios de exclusdo: todo
prontuario de pacientes com idade igual ou superior a 15 anos, com diagndéstico de
Leishmaniose Visceral e que foram a 6bito, no periodo de agosto de 2010 a julho de
2015, residentes no estado do Piaui e todo prontuario de pacientes menores de 15
anos, que tiveram diagnodstico de Leishmaniose Visceral e que foram a ébito, no

periodo de agosto de 2010 a julho de 2015 provenientes de outros estados.

3.1 ANALISE ESTATISTICA.

Utilizou-se o método epidemioldgico descritivo, que tem como base o estudo
das variaveis relacionadas a pessoa, lugar e tempo.

As variaveis estudadas foram: taxa de letalidade, faixa etaria, raga/cor, sexo,
municipio de residéncia, procedéncia, tempo de doenca, manifesta¢des clinicas na
admissao, tipo de entrada no sistema (caso novo ou recidiva), critério de confirmagéo
da doenga, comorbidades associadas, droga inicial.

Em relagdo a variavel relativa ao tempo em estudo foram os cinco anos
referentes ao periodo de agosto de 2010 a julho de 2015. Para a tabulagédo dos dados
e montagem das tabelas, utilizou-se o programa Excel.

3.2 CONSIDERAGOES ETICAS
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3.2.1 Comité de ética e pesquisa

O projeto de pesquisa e o termo de consentimento foramsubmetidos ao Comité
de Etica em Pesquisa da UFC, credenciado pelo CONEP — Conselho Nacional de
Saude/MS.

A autorizacao institucional foi assinada pelo diretor da instituicao, por tratar-se
de um estudo retrospectivo com analise documental.

O ensaio iniciou ap6s a aprovacao do protocolo escrito pelo Comité de Etica. O
pesquisador principal foi responsavel por obter a aprovagdo do Protocolo escrito e
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa.

3.2.2 Conducgéo do estudo

O Estudo foi conduzido de acordo com a declaragédo de Helsinque (1964) e as
revisdes de Toquio (1975), Veneza (1983), Hong Kong (1989), Somerset Oest (1996),
e Edimburgo (2000), assim como as regulamentacdes locais (Resolugéo 466/12 e
251/97 do CNS-MS).

Os investigadores foram responsaveis por conduzir o estudo em estrita

observagao ao protocolo aprovado.

3.2.3 Confidencialidade

Toda a informagdo obtida durante o estudo referente a pesquisa estara
disponivel aos profissionais de saude da Universidade Federal do Ceara e do Instituto
de Doencgas Tropicais Natan Portela, cuja obrigatoriedade de manutengao do sigilo é

inerente as suas funcdes.
3.2.4 Ressarcimento
Nao esta previsto ressarcimento aos participantes da pesquisa, uma vez que o

estudo sera retrospectivo, baseado em informagdes armazenadas, com obediéncia a

confidencialidade.
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3.2.5 Politica de publicagdo de dados

Os investigadores comprometem-se a publicar os resultados da pesquisa
sejam eles favoraveis ou n&o. Toda informag&o n&o publicada, relacionada a este
protocolo, € de propriedade da Universidade Federal do Ceara e do Instituto de

Doencas Tropicais Natan Portela.
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4 RESULTADO E DISCUSSAO

Constatou-se, mediante os registros documentais fornecidos pelo setor da
Vigilancia Epidemiologica do IDTNP, que os 1.469 pacientes admitidos para
tratamento da LV, no periodo de agosto de 2010 a julho de 2015, foram oriundos, n&o
somente do estado do Piaui, mas também de outros estados como, Maranhao e Para,
sendo 841 residentes no estado do Piaui, 622 residentes no estado do Maranhdo e
seis residentes no Para (Tabela 4)

Tabela 4: Pacientes admitidos no IDTNP para tratamento de LV no periodo de agosto
de 2010 a julho de 2015 por estado de procedéncia.

ANO PIAUI MARANHAO PARA TOTAL
2010 50 37 - 87
2011 145 98 03 246
2012 150 94 02 246
2013 176 192 - 368
2014 218 145 - 363
2015 102 56 01 159
TOTAL 841 622 06 1.469

Fonte: Banco de dados do setor de vigilancia epidemioldgica do IDTNP.

Diante desses resultados é possivel confirmar que o estado do Piaui em
especial, o IDTNP, é referéncia no tratamento da LV na regido nordeste, podendo-se
afirmar que anualmente média de 168 pacientes que sao admitidos no IDTNP, para
tratamento de LV sao residentes em diversos municipios do Piaui, verificando que no
periodo de agosto de 2010 a julho de 2015, a capital do estado do Piaui, Teresina,
registrou o maior numero de casos de LV (41,62%), apresentando uma média de 70
casos por ano, seguida dos municipios de Barras (13,43%), Parnaiba (10,93%) e
Miguel Alves (7,13%) (Grafico 1):
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10,93%

mTeresina mBarras Parnaiba m Miguel Alves

Grafico 1: Distribuicdo de casos por municipio
Fonte: Sistema de Informagao de Agravos de Notificagdes (SINAN), Ministério da Saude; Secretaria de
Estado da Saude Publica do Piaui

Diante dos dados mencionados que comprovam que a capital do Piaui,
Teresina, alcangou o maior numero de notificagcdo dos casos de LV, no estado do
Piaui, visualiza-sea questao da expansao da doenca para areas urbanas de médio e
de grande porte. Acredita-se que a urbanizagdo da LV resulta das alteragdes
realizadas pelo homem no meio ambiente e dos Auxos migratdrios das populacdes
rurais para as periferias urbanas (BARBOSA E COSTA, 2013).

Dando-se continuidade a andlise dos dados referentes a frequéncia por
evolugdo da LV segundo municipio de residéncia dos pacientes do estado do Piaui,
constatou-se, que foram diagnosticados no periodo de agosto de 2010 a julho de
2015, 1.140 casos de LV em todo o estado, com 153 casos no periodo de agosto a
dezembro de 2010, 206 casos em 2011, 178 casos em 2012, 179 casos em 2013, 310
casos em 2014 e 114 casos de LV no periodo de janeiro a julho de 2015. Também,
constatou-se 79 ébitos por LV no mesmo periodo, assim registrados: 12 casos de
obito no periodo de agosto a dezembro de 2010, 16 casos em 2011, 10 casos em
2012, 12 casos em 2013, 22 casos em 2014 e sete casos de Obitos no periodo de
janeiro a julho de 2015, conforme grafico 2 abaixo:
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Grafico 2: Distribuicdo de casos, 6bitos e taxa de letalidade
Fonte: Sistema de Informacgao de Agravos de Notificagdes (SINAN), Ministério da Saude; Secretaria de
Estado da Saude Publica do Piaui.

Com base no total de casos de LV e total de Obitos no estado do Piaui, no
periodo de 2010 a 2015, verifica-se que a letalidade teve uma variagao de 5,61% a
7,84%, indice esse registrado como o maior em pouco espago de tempo, agosto a
dezembro de 2010, mostrando ser necessario estabelecer medidas de controle dessa
doenga no Piaui, uma vez que o Ministério da Saude (Brasil, 2006) preconiza que a
taxa de letalidade deve ser menor que 5%.

Ao analisar os dados de Investigagéo de LV, no que se refere a frequéncia por
evolucao segundo faixa etaria para o estado do Piaui, através do SINAN, verificou-se
que o total de pacientes menores de 15 anos investigados nos meses de agosto a
dezembro de 2010 foram 47 casos, ndo ocorrendo nenhum registro de caso de 6bito
nesse ano. Em 2011 foram registrados um total de 122 casos e ocorréncia de oito
obitos, com maior frequéncia na faixa etaria de um a quatro anos. No ano de 2012
ocorreu um total de 80 casos, com seis casos de pacientes que foram a ébito,
apresentando uma maior frequéncia de obito em menores de um ano de idade. Em
2013, ocorreram 114 casos, com registro de um maior numero de obito para o periodo
estudado, totalizando 10 ébitos com maior frequéncia de ébitos em menores de um
ano de idade. No ano de 2014, registrou-se o maior numero de casos registrados no
periodo estudado, com 145 casos confirmados, com oito 6bitos e sua maior frequéncia
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em menores de um ano de idade, e no periodo de janeiro a julho de 2015 foram
confirmados 73 casos com quatro Obitos, no qual foram registrados dois casos de
obitos em menores de um ano de idade e dois casos entre a faixa etaria de um a
quatro anos.

De acordo com esses dados, foi confirmado um total de 581 casos de LV em
menores de 15 anos de idade no estado do Piaui, no periodo de agosto de 2010 a
julho de 2015, destes casos, 36 (0,06%) evoluiram para o ébito (Tabela 5).

Tabela 5: Distribuicdo dos casos, ébitos e taxa de letalidade por LV em criangas
menores de 15 anos no estado do Piaui, no periodo de agosto de 2010 a julho de
2015.

ANO N° DE CASOS OBITOS "ETA(';/S’ADE
2010 47 - .

2011 122 08 0.065
2012 80 06 0.075
2013 114 10 0.087
2014 145 08 0.055
2015 73 04 0.054

Fonte: Sistema de Informagao de Agravos de Notificagdes (SINAN), Ministério da Saude; Secretaria de
Estado da Saude Publica do Piaui

Neste contexto, das 36 ocorréncias de Obitos por LV em menores de 15 anos,
no estado do Piaui, 13 casos foram em pacientes submetidos a tratamento no IDTNP,
conforme a distribuicdo dos dados em periodos anuais, assimdisponibilizados:
periodo de agosto a dezembro de 2010, nenhum 6bito;2011, quatro 6bitos;2012,
nenhum o&bito; 2013, trés obitos; 2014, cinco 6bitos e um 6bito no periodo de janeiro
a julho de 2015. Destas 13 criangas, oito eram do sexo feminino e cinco do sexo

masculino.

4.1 DESCRICOES INDIVIDUALIZADAS DAS TREZE CRIANCAS ATENDIDAS NO
IDTNP COM LV E QUE EVOLUIRAM A OBITO.

Caso 01:

Paciente de um ano e cinco meses de idade, sexo masculino, cor parda,
procedente do bairro parque jardim, municipio de Teresina, nao teve diagndstico de
LV em seu primeiro atendimento, sendo diagnosticado apds 20 dias do inicio dos
sintomas, tendo como principais sinais e sintomas na admissao febre, fraqueza,

palidez, vémito, aumento do bago, aumento do figado e convulsdo. N&o ha registro de
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comorbidades, evoluindo no periodo de 13 horas e 30 minutos de internagdo com
insuficiéncia respiratoria, crise convulsiva, sinais hemorragicos (vOmitos aspecto borra
de café) e oObito. N&do sendo utilizado nenhum tratamento especifico para LV.
Diagnostico confirmado pos-morte, através de pesquisa direta e cultura de
Leishmaniade aspirado esplénico e por meio de teste rapido (Kalazar Detect Rapid
Test) com soro armazenado. Realizado transfusdo como medida de suporte. O caso
foi registrado no SINAN. Data do 6bito, 08/05/2014.

Caso 02:

Paciente de quatro anos e trés meses de idade, sexo feminino, cor parda,
procedente do municipio de Parnaiba, zona urbana, através da regulagao de leitos,
com diagnostico confirmado de LV, através do teste rapido (Kalazar Detect Rapid
Test), no entanto ndo sendo diagnosticada em seu primeiro atendimento médico,
diagnosticado um més apos o inicio dos sintomas, caso novo, tendo como principais
sinais e sintomas na admissao rebaixamento do nivel de consciéncia, pancitopenia,
anasarca, septicemia, febre, fraqueza, palidez, aumento do bago, aumento do figado,
ictericia. Nao ha registro de comorbidades, evoluindo a ébito apds quatro horas e trinta
e um minutos da admissdo. Sendo utilizado Antimonial de N Metil Glucamina como
tratamento especifica por quatro dias. O caso € autdctone do municipio de residéncia.
O caso foi registrado no SINAN. Data do ébito, 16/04/2015.

Caso 03:

Paciente de 11 meses e 16 dias de idade, sexo masculino, cor parda,
procedente do hospital do satélite, residia no bairro Satélite, municipio de Teresina,
nao teve diagnostico de LV em seu primeiro atendimento, sendo diagnosticado apés
25 dias do inicio dos sintomas, tendo como principais sinais e sintomas na admissao
rebaixamento do nivel de consciéncia, febre, fraqueza, palidez, tosse seca, vomito e
aumento do bago. Ndo ha registro de comorbidades, evoluindo no periodo de cinco
horas e trinta minutos de internagdo parada cardiorrespiratoria e obito. Ndo sendo
utilizado nenhum tratamento especifico para LV. Diagnéstico confirmado pos morte,
através de teste rapido para Leishmaniose (Kalazar Detect Rapid Test). O caso é
autoctone ao municipio de residéncia. O caso foi registrado no SINAN. Data do 6bito,
18/05/2013.

Caso 04:

Paciente de seis meses e quinze dias de idade, sexo feminino, cor parda,
procedente do Hospital Lednidas Melo do municipio de Barras, residia na zona rural
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do municipio de Barras, n&o teve diagndstico de LV em seu primeiro atendimento,
sendo diagnosticado apos 14 dias do inicio dos sintomas, tendo como principais sinais
e sintomas na admissao taquepnéia, fraqueza, febre, palidez, aumento do baco,
aumento do figado, edema de MMII, disuria, irritabilidade. Ndo ha registro de
comorbidades, evoluindo apods trés dias de internagdo a obito. Sendo utilizado
Anfoterissina B liposomal durante 02 dias como tratamento especifico para LV.
Diagnostico de LV confirmado através de aspirado de medula 6ssea para pesquisa
direta. Foi realizado transfusdo como medida de suporte. O caso é autéctone do
municipio de residéncia. O caso foi registrado no SINAN. Data do 6bito, 22/102013.

Caso 05

Paciente de oito meses e quatro dias de idade, sexo feminino, cor parda,
procedente da zona urbana do municipio de José de Freitas, ndo teve seu diagnéstico
de LV em seu primeiro atendimento médico. Deu entrada no IDTNP em estado grave
com insuficiéncia respiratoria, febre, palidez, aumento do bago e convulsdo. Nao ha
registro de comorbidades, foi utilizado anfotericina B lipossomal por um dia, ndo
apresentando RAM. Foi utilizado UTI e realizado transfusdo como medida de suporte,
evoluindo no periodo de dois dias apos admissdo com obito. Diagnéstico de LV
realizado no IDNP por meio do teste rapido (Kalazar Detect Rapid Test). O caso &
autoctone do municipio de residéncia. O caso foi registrado no SINAN. Data do 6bito,
01/12/2014.

Caso 06

Paciente de 11 meses de idade, sexo feminino, cor parda,procedente da zona
rural do municipio de Unido, n&o teve seu diagndstico para LV confirmado no seu
primeiro atendimento meédico, sendo diagnosticado apds um més do inicio dos
sintomas. Diagnostico realizado no IDNP através de teste rapido (Kalazar Detect
Rapid Test). Deu entrada no IDTNP em estado grave com insuficiéncia respiratoria,
febre, palidez cutaneo, aumento do bago, aumento do figado, necessitando de
cuidados intensivos, sendo transferida para UTI pediatrica em outro hospital, a qual
apresentou no traslado, apos 20 horas e 45 minutos da admissao, PCR e o6bito. Nao
houve registro de comorbidade. Nao sendo utilizado nenhum tratamento especifico
para LV. Nao apresentou RAM. O caso é autdctone do municipio de residéncia. Caso
notificado no SINAN. Data do 6bito, 03/09/2011.

Caso 07
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Paciente de um ano e trés meses de idade, sexo masculino, cor parda,
procedente da zona urbana do municipio de Parnaiba, ndo teve seu diagndéstico de
LV em seu primeiro atendimento médico, sendo diagnosticado apdés um més do inicio
dos sintomas, tendo como principais sinais e sintomas na admissao febre, fraqueza,
edema, palidez, tosse seca, aumento do bago, aumento do figado, quadro infeccioso,
fenbmenos hemorragicos. Diagndstico confirmado no IDTNP através de teste rapido
(Kalazar Detect Rapid Test) e imunoflorescéncia. N&o ha registro de comorbidade.
Utilizado inicialmente como terapia especifica nove dias de Antimonial de N Metil
Glucamina sendo suspensa e 03 dias de anfotericina B lipossomal. Nao apresentou
RAM. Realizado transfusdo como medida de suporte. O caso é autdoctone ao
municipio de residéncia. Caso notificado no SINAN. Data do ébito, 04/02/2011.

Caso 08

Paciente de 4 meses e 17 dias de idade, sexo masculino, cor parda, procedente
do bairro Vila Operaria, municipio de Teresina, transferida do hospital Buenos Aires
para o IDTNP. N&o teve seu diagndstico de LV em seu primeiro atendimento médico,
sendo diagnosticado 20 dias apods o inicio dos sintomas. Principais sinais e sintomas
na admissao: insuficiéncia respiratoria, febre, palidez, plaquetopenia, aumento dos
leucdcitos, pneumonia, aumento do bago, aumento do figado. Diagndstico confirmado
no IDTNP através de teste rapido (Kalazar Detect Rapid Test). Apresentando como
comorbidade cardiopatia congénita. Nao foi utilizado terapia especifica para LV. N&ao
apresentou RAM. Evoluindo a o6bito nove horas apds sua admissdo. O caso é
autéctone do municipio de residéncia. Caso notificado no SINAN. Data do 6bito,
30/11/2011.

Caso 09

Paciente de 11 anos de idade, sexo feminino, cor parda, procedente da zona
urbana do municipio de S0 Raimundo Nonato. Admitido duas vezes no IDTNP
inicialmente apos 10 dias do inicio dos sintomas, com sinais e sintomas de vomitos,
febre, fraqueza, perda de peso, palidez, aumento do bago. Diagndstico confirmado no
IDTNP através de teste rapido (Kalazar Detect Rapid Test). Nao diagnosticado
comorbidades. Utilizado oito dias de antimonial de n metil glucamina ainda em sua
primeira internagdo no IDTNP, recebendo alta hospitalar apds 10 dias de internacéo,
retornando ao IDTNP quatro dias apds sua alta com suspeita de cdlica nefrética,
pielonefrite e pancreatite, onde foi dada continuidade ao tratamento com antimonial

de n metil glucamina até o 13° dia. Desenvolvendo durante a internagao insuficiéncia
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respiratoria (edema agudo de pulmao), altera¢des cardioldgicas, insuficiéncia renal
aguda, sepse grave. Nao sendo diagnosticado RAM. Evoluindo a ébito 17 dias apos
sua primeira admissdo. O caso é autdoctone do municipio de residéncia. Caso
notificado no SINAN. Data do 6bito, 21/04/2014.

Caso 10

Paciente de sete anos e dois meses de idade, sexo feminino, cor parda,
procedente do bairro Dirceu, municipio de Teresina, ndo teve seu diagnostico de LV
em seu primeiro atendimento médico, sendo diagnosticado apos trés meses do inicio
dos sintomas, tendo como principais sinais e sintomas na admissao febre, fraqueza,
palidez importante, tosse produtiva, ndusea, vdmito, perda ponderal, aumento do
baco, desidratac&o, dispnéia. Diagndéstico confirmado no IDTNP através de teste
rapido (Kalazar Detect Rapid Test). Nado ha registro de comorbidade associada.
Utilizado como terapia especifica cinco dias de anfotericina B lipossomal.
Apresentando crise convulsiva e episodios de hipoglicemia durante a internagao. Nao
sendo diagnosticado RAM. Realizado transfusdo como medida de suporte e aporte de
oxigénia por mascara de venture. Evoluindo a ébito seis dias apos sua admiss&o. O
caso € autdéctone ao municipio de residéncia. Caso notificado no SINAN. Data do
obito, 01/07/2013.

Caso 11

Paciente de um ano e dezenove dias de idade, sexo feminino, cor parda,
procedente da zona urbana do municipio de Piripiri, ndo teve seu diagnostico de LV
em seu primeiro atendimento médico, sendo diagnosticado apos trés méses do inicio
dos sintomas, tendo como principais sinais e sintomas na admissao febre, fraqueza,
palidez, diarréia, perda ponderal, aumento do bago, aumento do figado, dispnéia e
taquicardia. Diagndstico confirmado no IDTNP através de teste rapido (Kalazar Detect
Rapid Test). Anemia falciforme comocomorbidade. Utilizado como terapia especifica
sete dias de anfotericina B lipossomal. Apresentando lesdes cutaneas disseminadas
durante a internagdo (pseuddbmonas). Nao sendo diagnosticado RAM. Realizado
transfusdo como medida de suporte. Evoluindo a 6bito 15 dias apds sua admissao. O
caso € autdéctone ao municipio de residéncia. Caso notificado no SINAN. Data do
obito, 02/04/2014.

Caso 12

Paciente de doze anos de idade, sexo feminino, cor parda, procedente da zona
urbana do municipio de Miguel Alves, n&o teve seu diagnostico de LV em seu primeiro
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atendimento médico, sendo diagnosticado apos dois meses do inicio dos sintomas,
tendo como principais sinais e sintomas na admisséo febre, fraqueza, emagrecimento,
tosse, palidez, aumento do baco, aumento do figado, quadro infeccioso, ictericia.
Diagnostico confirmado no IDTNP através do método parasitologico (mielograma),
caso novo. O caso é autéctone do municipio de residéncia. Nao ha registro de
comorbidade. Utilizado como terapia especifica sete dias de anfotericina B lipossomal.
Realizado transfusdao como medida de suporte. Evoluindo a 6bito sete dias apds sua
admissdo. Data do o6bito, 28/03/2011. Caso notificado no SINAN.

Caso 13

Paciente de 11 meses de idade, sexomasculino, cor parda, procedente da zona
urbana do municipio de Gilbues, ndo teve seu diagndstico de LV em seu primeiro
atendimento médico, sendo diagnosticado ap6s um més do inicio dos sintomas, tendo
como principais sinais e sintomas na admisséao febre, fraqueza, palidez, aumento do
baco, aumento do figado, quadro infeccioso. Diagnostico confirmado no IDTNP
através de teste rapido imunocromatografico (Kalazar Detect Rapid Test), caso novo.
O caso é autéctone do municipio de residéncia. Nao ha registro de comorbidade.
Utilizado como terapia especifica dois dias de anfotericina B lipossomal. Realizado
transfusdo como medida de suporte. Evoluindo a 6bito quatro dias apds sua admissao.
Data do 6bito, 27/10/2014. Caso notificado no SINAN.

De acordo com as informagdes acima mencionadas a faixa etaria com maior
ocorréncia de casos de obitos foi a de menor de um ano (46,15%), merecendo
destaque também a faixa etaria de um a quatro anos que teve o percentual de 23,08%,
devendo-se evidenciar que osdados de letalidade por faixa etaria sdo semelhantes a
tendéncia que o Brasil vem apresentando, pois estudos afirmam que, no periodo de
2001 a 2008, a letalidade no pais atingiu principalmente a faixa etaria de criangas
menor de um ano de idade (BRASIL, 2011), cuja susceptibilidade € aumentada pela
imaturidade celular e pelo estado imunodepressivo agravado geralmente pela
desnutricdo, considerados grandes fatores de risco para o desenvolvimento da
doenga. (BARBOSA E COSTA, 2013).

A distribuicdo dos casos de O6bitos da LV por raca mostra que a cor
predominante das criangas foi 100% parda. Esse dado deve ser interpretado a partir
dos dados demograficos da populagdo residente por cor: segundo o IBGE, a regido
Nordeste apresenta, em sua maioria, uma populagao parda, com 61,5%, seguida da
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cor branca, com 29,5 (INSTITUTO BRASILEIRO DE GEOGRAFIA E ESTATISTICA,
2007).

Quanto ao sexo dos pacientes nos quaisa doencga evoluiu para o 6bito, 61,53%
eram do sexo feminino e 38,47% do masculino. Estudo relacionado a predominéncia
da doencga por sexo relata que € semelhante durante a infancia, enquanto na fase
adulta predomina em homens a partir da adolescéncia, sendo justificavel a presenca
destes em areas que oferecem maiores riscos, por moradia, trabalho ou lazer, porém,
sabe-se que a infec¢ao pode ocorrer de forma igual, sem preferéncia de sexo (COSTA
e COSTA, 2014; OLIVEIRA et al.,2010).

Tabela 6: Variaveis demograficas dos 13 casos de Obitos por LV em menores de 15
anos ocorridos no IDTNP no periodo de agosto de 2010 a julho

VARIAVEL NUMERO ABSOLUTO PERC(E/ON)TUA'-
Faixa Etaria
= Tano 06 46,15
1 -4 anos 03 23,08
5-9 anos 02 15.39
10 — 14 anos 02 15.39
Racal/cor
Ignorada - -
Parda 13 100,00
Branca - -
Preta _ i
Amarela - i
Indigena - i
Género
Masculino 05 38.46
Feminino 08 6154
Zona de residéncia
Ignorada 10 76.92
Urbana 03 23,08
Rural _ i
Periurbana . i

Fonte: Sistema de Informagao de Agravos de Notificagdes (SINAN), Ministério da Saude; Secretaria de
Estado da Saude Publica do Piaui

A LV apresentou-se como doenga tipicamente urbana (84,62%) acometendo
criangas muito pequenas. Segundo Basano e Camargo (2004), os principais fatores
responsaveis pelo crescente numero de casos na zona urbana sdo: |) o processo
migratério; Il) precariedades em saneamento basico; Ill) baixa condigdo

socioecondmica; 1V) desmatamento desenfreado para construgdo de assentamento,
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estradas e fabricas; V) crescimento da agropecuaria, entre outros, destruindo e
invadindo o habitat do flebotominio vetor da leishmaniose.

Apesar de ser doenca endémica no estado do Piaui desde a década de 80, o
tempo de evolugao desde os primeiros sintomas até o diagndstico foi longo, média de
36 dias, e pode ter contribuido para a morte dos pacientes.A duracdo da doencga,
desde os primeiros sintomas até a data do ébito, variou de 17 a 104 dias, com 53,
85% entre 16 a 30 dias, 23,08% entre 31 a 60 dias, 7,69% entre 60 a 90 dias e 15, 38
% com mais de 90 dias, apresentando uma média de 41 dias.

Percebeu-se a rapida evolugdo da doencga para o 6ébito apos o diagnostico. O
achado confirma o diagnostico tardio, ja mencionado por alguns autores, como um
dos principais fatores que contribuem para o aumento dessa letalidade.

Tabela 7: Distribuicdo dos 13 casos de Obitos por LV em menores de 15 anos
ocorridos no IDTNP por municipio de residéncia, no periodo de agosto de 2010 a julho
de 2015. Teresina, Piaui, Brasil.

VARIAVEL NUMERO ABSOLUTO PERC(EAN)TUAL
Municipio de origem
Teresina 04 30,77
Outros municipios 09 69,23
Procedéncia Urbana
Sim 11 84,62
Nao 02 15,38
Tempo de doenga
0 a 15 dias - -
16 a 30 dias 07 53,85
31 a 60 dias 03 23,08
60 a 90 dias 01 7,69
Mais de 90 dias 02 15,38

Fonte: Sistema de Informagao de Agravos de Notificagdes (SINAN), Ministério da Saude; Secretaria de
Estado da Saude Publica do Piaui

Com referéncia as principais manifestagdes clinicas apresentadas no momento
da admiss&o dos pacientes no IDTNP, verificou-se comofrequentes o aumento do
baco (100%), febre (92,31%), palidez (92,31%), fraqueza (76,92%), aumento do
figado (61,54%), tosse (30,78%), constatando-se, ainda, que 46,15% dos pacientes
ja apresentavam quadro infeccioso (tabela 8).

Segundo o Ministério da Saude € comum o diagndstico de pacientes com
leishmaniose visceral em fase avancada, podendo ser atribuido a demora com que os
doentes procuram os servicos de saude, e por outro lado, a baixa capacidade de
detecgao dos casos pelos profissionais da rede basica de saude. Em zona endémica,
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todo quadro clinico que se apresente com hepatoesplenomegalia febril deve ser
investigado como quadro suspeito de LV.

Tabela 8: Manifesta¢gdes clinicas em menores de 15 anos com LV no momento da
admissao no IDTNP, no periodo de agosto de 2010 a julho de 2015. Teresina, Piaui,
Brasil.

MANIFESTACOES . PERCENTUAL
CLINICAS NUMERO ABSOLUTO (%)
Febre 12 92,31
Fraqueza 10 76,92
Edema 04 30,78
Emagrecimento 04 30,78
Tosse 04 30,78
Diarréia 01 7,69
Palidez 12 92,31
Aumento do Baco 13 100,00
Quadro Infeccioso 06 46,15
Fendmeno Hemorragico 02 15,38
Aumento do Figado 08 61,54
Ictericia 02 15,38
Qutros 10 76,92

Fonte: Sistema de Informagao de Agravos de Notificagdes (SINAN), Ministério da Saude; Secretaria de
Estado da Saude Publica do Piaui.

Verificou-se que 100% eram casos novos dos municipios de residéncia. Quanto
ao critério de confirmagdo, todos utilizaram o critério laboratorial, incluindo o
diagnostico parasitolégico em 30,77% e critério imunologico 69,23%.

A droga inicial utilizada foi a anfotericina b lipossomal em 38,46%, seguida do
antimoniato N-metil glucamina em 30,76%, n&o sendo utilizada em nenhum paciente
do estudo, a anfoterissina convencional. Do total de pacientes estudados,15,38% nao
chegou a utilizar nenhuma das medicag¢des especificas para o tratamento, devido a
demora no diagnéstico.Segundo a Organizagdo Mundial de Saude, o inicio tardio da
terapéutica especifica é um fator que piora o progndstico, e quanto mais
precocemente for estabelecido o diagndstico e instituido o tratamento, maior a chance
de recuperacgao do paciente.

Para os pacientes que usaram medicamentos especificos no tratamento da LV,
nao foi possivel identificar RAM, mesmo elas sendo consideradas drogas muito

toxicas.
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Tabela 9: Caracteristicas clinicas e laboratoriais de 13 casos de pacientes que foram a
obito por LV, menores de 15 anos, ocorridos no IDTNP, Teresina, Piaui, Brasil.Agosto
de 2010 — julho de 2015

VARIAVEL NUMERO ABSOLUTO PERC(E/STUAL
Tipo de entrada no
sistema
Caso novo 13 100,00
Recidiva - -
Critério de confirmacao
Laboratorial 13 100,00
Clinico-epidemioldgico - -
Comorbidade
Associada 02 15,38
Sim (Cardiopatia Congénita e
Anemia Falciforme)

11 84,62
N&o
Droga Inicial
Antimoniato de N-Metil 04 30,77
Glucamina
Desoxicolato de - -
anfotericina B
Anfotericina B Lipossomal 05 38,46
Nenhuma 04 30,77
Diagnéstico
Parasitologico
Positivo 04 30,77
Negativo ou ndo realizado 10 76,92
Diagnéstico
Imunolégico (IFI)
Positivo 01 7,69
Negativo ou ndo realizado 12 92,31
Diagnéstico
Imunolégico (Outro)
Positivo 08 61,54
Negativo ou ndo realizado 05 38,46

Fonte: Sistema de Informagao de Agravos de Notificagdes (SINAN), Ministério da Saude; Secretaria de
Estado da Saude Publica do Piaui.

Em relacdo ao diagndstico parasitolégico, no Brasil a positividade da
microscopia direta em pacientes pediatricos tem sido de 69,3% a 81,2%. A
demonstracao do parasito pode ser feito em material de biopsia ou puncgao aspirativa
do baco, figado, medula 6ssea ou linfonodos. A especificidade desses métodos é de
100%, mas a sensibilidade € muito variada, pois a distribuicdo dos parasitos nao &
homogénea no mesmo tecido. Neste estudo a positividade do exame parasitologico
foi de 38,46%.
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5 CONCLUSAO

A LV é uma doenca grave, que nos ultimos vinte anos vém se expandindo em
territério brasileiro, fazendo como vitimas frequentes criangas e idosos. No estado do
Piaui, no periodo de agosto de 2010 a julho de 2015, 69,23% das criangas menores
de quatro anos, especialmente as lactentes, foram a ébito.

O risco de morte esta associado a idade das criancgas, ao tempo de evolugao
da doenga e a presenga de sinais clinicos associados a infeccdo e disturbios da
coagulagéo.

A letalidade por LV em menores de 15 anos no IDTNP, residentes no estado
do Piaui, apresentou-se elevada, com maior incidéncia em menores de um ano de
idade, acometendo principalmente criangas do sexo feminino. Evidenciou-se que o
diagnéstico tardio, a associagao de comorbidade e a presenga de complicagdes, com
infeccédo bacteriana e hemorragias, concorreram para o aumento da letalidade.

Os fatores que contribuiram para o 6bito neste estudo foram: insuficiéncia
respiratoria, choque séptico, infecgdo bacteriana nao-especificada, sepse, anemia,
pneumonia, insuficiéncia cardiorrespiratoria, edema agudo de pulmao, insuficiéncia
hepatica.

Os resultados encontrados no decorrer da pesquisa sdo semelhantes aos
descritos por outros autores brasileiros, demonstrando que, apesar do conhecimento
prévio das principais causas imediatas de 6bito, estas persistem ao longo dos anos.
Ressaltam também, a necessidade de profissionais capacitados para o
reconhecimento precoce da doenca, bem como do monitoramento clinico e
laboratorial dos pacientes durante o tratamento da LV para que sejam identificadas,
precocemente, possiveis complicagdes.

Nao foram encontrados notificacbes ou relatos nos prontuarios de eventos
adversos as medicacodes, foram considerados possiveis em 23,07% dos pacientes. A
notificacdo dos eventos adversos as medicacgdes € precaria em todos os sistemas.

Deve-se enfatizar a importéncia de maior agilidade no diagndstico laboratorial
ja no primeiro atendimento clinico e do desenvolvimento de novas drogas com baixa

toxicidade para que seja reduzida a letalidade por este agravo.
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APENDICE |

QUESTIONARIO DE COLETA DE DADOS EM CASO DE OBITO EM MENORES

DE 15 ANOS COM LEISHMANIOSE VISCERAL NO INSTITUTO DE DOENCAS

TROPICAIS NATAN PORTELA, NO PERIODO DE AGOSTO DE 2010 A JULHO
DE 2015.

1 IDENTIFICAGAO:

NUMERO DO PACIENTE NA PESQUISA:
NUMERO DO PRONTUARIO NO IDTNP:
SEXO:M () F( ) IDADE:
PROCEDENCIA: TERESINA/PI ( )  ZONA URBANA ( ) ZONARURAL ( )
OUTRO MUNICIPIO (PI) ()
2 O PACIENTE TEVE O SEU DIAGNOSTICO DE LV NO PRIMEIRO
ATENDIMENTO?

()SIM  ()NAO

EM QUANTO TEMPO FOI DIAGNOSTICADO?

3 HISTORIA CLINICA

3.1 CONDIGOES DO PACIENTE NA INTERNAGAO.

()Febre ( )Emagrecimento ( JAumento do bago ( JAumento do figado
()Fraqueza ()Tosse e/ou diarreia ( )Quadro infeccioso ( )lctericia

( )Edema ( )Palidez ( )JFendmenos hemorragicos ( )Outros

3.2 REGISTRO DE CO-MORBIDADE APRESENTADA :

HIV / AIDS ()

USO DE DROGAS IMUNOSSUPRESSORAS. ( )

CANCER ()

TRANSPLANTE ()

DOENGCA RENAL CRONICA ( )

DOENGCA HEPATICA CRONICA ( )

OUTRA:

3.3 CONDIGOES DESENVOLVIDAS DURANTE A INTERNAGAO
SINAIS HEMORRAGICOS: ( )SIM ( )NAO SE SIM QUAL?
INSUFICIENCIA RESPIRATORIA ( )SIM () NAO
ALTERACOES CARDIOLOGICAS ( )SIM () NAO
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INSUFICIENCIA RENAL AGUDA ( )SIM () NAO

PRESENCA DE CO-INFECCAO: ( )SIM  ( )NAO SE SIM, QUAL?
4 TERAPEUTICA ESPECIFICA UTILIZADA E PERIODO.

() ANTIMONIAL DE N METIL GLUCAMINA. PERIODO DE USO
() DESOXICOLATO DE ANFOTERICINA B. PERIODO DE USO
() ANFOTERICINA B LIPOSSOMAL. PERIODO DE USO
( )MILTEFOSINA. PERIODO DE USO .
5 APRESENTOUREAGOES ADVERSAS A MEDICAMENTO?
( )SIM ( )NAO
SE SIM, QUAIS?
6 PRECISOU INTERROMPER O TRATAMENTO?

7 MEDIDAS DE SUPORTE

DIALISE ( )SIM ( )NAO
NEBULIZACAO ( )SIM ( )NAO
HEMODIALISE ( )SIM ( )NAO
TRANSFUSAO ( )SIM ( )NAO
ENTUBACAO ( )SIM ( )NAO

8 OUTROS EVENTOS ADVERSOS NAO A MEDICAMENTOS:
( )SIM, QUAL

( INAO

9. OBITO:

DATA:

CAUSA MORTIS.

COMENTARIOS:

10 ESTE PACIENTE FOI NOTIFICADO NO SINAN?
( )SIM

( NAO

11 QUAL FOI A CAUSA ESTABELECIDA NO SISTEMA DE MORTALIDADE-SIM?

NOME DO RESPONSAVEL PELA INVESTIGACAO
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