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Resumo

A importancia atual da leishmaniose no Brasil estd diretamente ligada aos
aspectos bioldgicos, ambientais e sociais que favoreceram no processo de
expansao e urbanizacdo dos focos da doenca. Os métodos atuais de
diagndstico e tratamento ainda ndo apresentam a especificidade e a
sensibilidade desejaveis, ja que se trata de uma zoonose de elevado risco. A
eficacia e a aplicabilidade desses tratamentos encontram-se ainda em fase de
pesquisa. As varias lacunas encontradas, como as medidas de controle e as
novas formas de prevencao, podem ser bastante promissoras, mas ainda ha

muitos desafios a serem superados para o controle desse protozoario no pais.
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Leishmaniasis in Brazil - Importance and perspective

Abstract

The current importance of leishmaniasis in Brazil is directly linked to biological,
environmental and social changes that facilitated the process of expansion and
urbanization of the disease. Current methods of diagnosis and treatment have
not shown the sensitivity and specificity desirable, since it is a high risk of
zoonosis. The effectiveness and applicability of these treatments are still being
researched. The number of gaps found in local control measures and new
prevention methods, could be very promising, but there are still many

challenges to be overcome to control this protozoan in the country.

Introducao

A leishmaniose visceral (LV) € uma zoonose, e vem se tornando um
importante problema de Salde Publica, considerada pela® Organizagdo Mundial
da Saude uma das prioridades dentre as doencas tropicais, devido a sua
incidéncia e alta letalidade. Atualmente, a LV é endémica em 62 paises, com
um total estimado de 200 milhdes de pessoas sob risco de adquirirem a
infeccdo. Aproximadamente 90% dos casos ocorrem em 5 paises: India,
Bangladesh, Nepal, Suddo e Brasil>’. Nas Américas, a LV ocorre desde o
México até a Argentina, sendo que cerca de 90% dos casos humanos descritos
sdo procedentes do Brasil’>. As leishmanioses s3o doencas enzodticas e
zoonodticas causadas por protozodarios parasitas, morfologicamente similares,
do género Leishmania (Kinetoplastida: Trypanosomatidae), podendo acometer
o homem®™.

A LV apresentar-se como zoonose, antroponose ou antropozoonose,
estas duas ultimas, quando o homem atua como reservatério no ciclo de
transmissdo do parasito®. Existe uma grande polémica em torno da origem da
LV no Novo Mundo - se ela foi introduzida recentemente, na época da
colonizacao européia e causada pela espécie L. infantum, ou ha varios milhdes

de anos, juntamente com a introducdao dos canideos, devendo a espécie ser
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classificada como L. chagasi. Os achados de altas taxas de infeccdo em
canideos originarios da Amazo6nia sugerem a origem autéctone®. Entretanto,
estudos utilizando técnicas bioquimicas e moleculares consideram a L. chagasi
e a L. infantum uma Unica espécie e aceitam a hipétese de origem recente nas

Américas’.

Incidéncia no Brasil

No Brasil trata-se de uma zoonose endémica, que estava inicialmente
associada a dareas rurais, mas devido as diversas alteracbes no ambiente
como, desmatamentos, urbanizacdo e intenso processo migratorio, ocorreu a
expansao das areas endémicas, levando a urbanizacdo da doenga,
principalmente nas regides Sudeste e Centro Oeste do pais. Nos ultimos cinco
anos, ocorreram em média 3.500 casos humanos novos, sendo a maioria na
regiao Nordeste do pais. A partir dos anos 90, os estados Para e Tocantins
(regiao Norte), Mato Grosso do Sul (regiao Centro Oeste) e Minas Gerais e Sao
Paulo (regidao Sudeste) passaram a influir de maneira significativa nas
estatisticas da LV no Brasil®. Exemplos deste fendmeno de expanséo-
urbanizagdo sdo surtos epidémicos em diversos estados do Brasil® ° 11, Muitos
autores ja constataram a doenca instalada definitivamente em cidades de
médio e grande porte, como Teresina, Recife, Rio de Janeiro, Salvador, Belo
Horizonte, Montes Claros, Januaria, entre outras!?>. Os principais
determinantes dos niveis epidémicos da LV nos grandes centros sdo: convivio
muito préximo homem/reservatério(cdo), aumento da densidade do vetor,
desmatamento acentuado e o constante processo migrato’riol3.

Em estudos realizados no intervalo de 1998 a 2005 no estado de Mato
Grosso, a leishmaniose visceral canina foi identificada em 41 municipios, com
soropositividade de 9% em 40.000 cdes examinados. Lutzomyia longipalpis
e/ou Lutzomyia cruzi foram capturadas em 14 dos 18 municipios que
registraram simultaneamente leishmaniose visceral humana e canina. Os
resultados indicam que a transmissao da leishmaniose visceral dissemina-se

para o interior do estado, acompanhando o fluxo migratério e o processo de
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ocupacdo urbana desordenada das cidades!®. Varzea Grande, municipio da
Regido Metropolitana de Cuiaba foi classificado em 2003, pelo Departamento
de Vigildncia Epidemioldgica do Ministério da Saude, como area de
transmissdo intensa de LV no Brasil, juntamente com os municipios de Campo
Grande e Corumba, MS, Palmas, TO, Aracatuba, SP, Belo Horizonte e Montes
Claros, MG, S&o Luis, MA e Teresina, PI*> 1°,

O primeiro relato de LV no Brasil foi feito em 1934, quando foram
encontradas amastigotas de Leishmania em cortes histolégicos de figado de
pessoas que morreram com suspeita de febre amarelal’. Somente 20 anos
depois é que se registrou o primeiro surto da doenca em Sobral, no Ceara?s.
Em meados dos anos 80, constatou-se uma transformacdo drastica na
distribuicdo geografica da LV.

No Brasil, a LV classica acomete pessoas de todas as idades, mas na
maior parte das areas endémicas 80% dos casos registrados ocorrem em
criancas com menos de 10 anos. Em alguns focos urbanos estudados existe
uma tendéncia de modificacdo na distribuicdo dos casos por grupo etario, com
ocorréncia de altas taxas também no grupo de adultos jovens®®.

No Brasil, a transmissao de Leishmania chagasi, principal agente
etioldgico da LV, se da pela picada de fémeas de insetos dipteros pertencentes
a familia Psychodidae, sub-familia Phebotominae, conhecidos genericamente
por flebotomineos, tendo como principal vetor Lutzomyia longipalpis. Mais
recentemente, Lutzomyia cruzi foi também incriminado como vetor no estado
de Mato Grosso do Sul?’. A espécie L. longipalpis estd bem adaptada ao
ambiente peridomiciliar, alimentando-se em uma grande variedade de
hospedeiros vertebrados, entre aves, homem e outros animais silvestres ou
domeésticos.

O cao vem sendo apontado como reservatorio da doenca, e, como
hospedeiro doméstico, &, provavelmente, o mais importante reservatorio
natural relacionado com casos humanos. Esse hospedeiro, apresenta variagoes
no quadro clinico da doenca, passando de animais aparentemente sadios a

oligossintomaticos podendo chegar a estagios graves da doenca, com intenso
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parasitismo cutaneo?! 22, Assim, o cdo representa uma fonte de infec¢do para
o vetor, sendo um importante elo na transmissdo da doenca para o homem?3.
Os hospedeiros silvestres da L. chagasi até agora conhecidos sdao as
raposas e o0s marsupiais. Duas espécies de raposas foram encontradas
naturalmente infectadas: Lycalopex vetulus no Ceard®; e Cerdocyun thous no
Pard** e em Minas Gerais®>. L. chagasi foi isolada em marsupiais do género
Didelphis na Bahia®® e no Rio de Janeiro®’. O fato destes animais possuirem
habitos sinantrépicos poderia promover a ligacao entre os ciclos silvestre e
doméstico. No ambiente doméstico, o cdo é considerado um importante
hospedeiro e fonte de infeccao para os vetores, sendo um dos alvos nas
estratégias de controle. Entretanto, para se determinar o papel destes animais

na manutencgao da transmissao da LV, sdo necessarios maiores estudos.

Diagnostico

Diferentes técnicas podem ser utilizadas para o diagndstico de
leishmaniose visceral humana e canina. Muitos avangos tém ocorrido nos
ultimos anos, mas a despeito do grande niumero de testes disponiveis para o
diagndstico da LV, nenhum apresenta 100% de sensibilidade e especificidade.

Nos casos humanos, o diagndstico é rotineiramente realizado com base
em parametros clinicos e epidemioldgicos. Entretanto, um diagndstico
definitivo requer a demonstracdo do parasita através de métodos
parasitolégicos, onde a demonstracao do parasito pode ser feita em material
de bidpsia ou puncdo aspirativa do bacgo, figado, medula dssea ou linfonodos.
A especificidade destes métodos é de 100%, mas a sensibilidade é muito
variavel, pois a distribuicdo dos parasitas ndao € homogénea no mesmo tecido.
A sensibilidade mais alta (98%) é alcancada quando se utiliza aspirado do
baco?8.

Técnicas soroldgicas tém sido utilizadas no diagndstico da LV humana e
canina, porém os testes diferem em sua sensibilidade e especificidade, na sua
aplicacao pratica nas condicdes de campo e na disponibilidade de reagentes.

Os testes tém limitagdes, podem permanecer positivos durante longo tempo
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apds o tratamento em humanos, ndo permitindo avaliacao do efeito da terapia
e podendo ocorrer reagdes cruzadas com outras doencas. Como hé infeccbes
sub-clinicas, um teste positivo necessariamente nao indica doenca ativa. Os
clinicos e os epidemiologistas sempre solicitam exames soroldgicos para
confirmar o diagndstico e esperam que os resultados sejam confidveis, sendo
a especificidade e sensibilidade dos testes caracteristicas essenciais para
isto°.

Atualmente sao usados os testes de aglutinacao direta (DAT) tem
mostrado em varios estudos sensibilidade de 91 a 100% e especificidade de
72 a 100%. A técnica combina altos niveis de validade intrinseca e facilidade
de execucao, embora apresente problemas na padronizacdao e controle de
qualidade do antigeno e ndo tenha valor no progndstico da doenca®*°. Uma
variacao da DAT, o FAST (Fast Agglutination Screening Test), vem sendo
testada para aplicabilidade em situacdes epidémicas e para inquéritos
populacionais®!; reacdo de imunofluorescéncia indireta (RIFI) apresenta baixa
especificidade, exige na sua execugdo pessoal treinado, é uma reacdo
dispendiosa e ndo estd adaptada para estudos epidemioldgicos em larga
escala. Uma das principais limitacdes da técnica é a ocorréncia de reacdes
cruzadas com leishmaniose tegumentar, doenca de Chagas, malaria,
esquistossomose e tuberculose pulmonar32 ; € ensaio imunoenzimatico
(ELISA), que é o mais utilizado para imunodiagndstico de leishmaniose
visceral. E um teste rapido, de facil execucdo e leitura, sendo um pouco mais
sensivel e um pouco menos especifico que a RIFI. O teste é sensivel,
permitindo a deteccao de baixos titulos de anticorpos, mas € pouco preciso na
detecgdo de casos subclinicos ou assintomaticos*3. Funciona igualmente bem
para o diagnéstico da LV canina3®.

No Brasil, os testes mais utilizados no diagndstico de LV humana e
canina sdo a RIFI e ELISA, sendo considerados, sobretudo este ultimo, testes
de escolha para inquéritos populacionais.

O diagndstico clinico é complexo, pois a doenca no homem pode

apresentar sinais e sintomas que sao comuns a outras patologias presentes
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nas areas onde incide a LV, como, por exemplo, Doenca de Chagas, Malaria,
Esquistossomose, Febre Tiféide e Tuberculose. Pacientes com LV apresentam
febre prolongada, esplenomegalia, hepatomegalia, leucopenia, anemia,
hipergamaglobulinemia, tosse, dor abdominal, diarréia, perda de peso e
caquexia.

O diagnéstico clinico da LV canina é muitas vezes um problema para o
veterindrio. H& um amplo espectro de sinais clinicos, desde animais
aparentemente saudaveis, passando por oligossintomaticos, até estagios
severos da doenca. Uma caracteristica importante é a permanéncia da doenga
clinicamente inaparente por longos periodos. Nos cdes, a doenga é sistémica
cronica e pode levar o animal a morte. Dependendo da fase da doenca e das
condicOes imunoldgicas, muitos cdes infectados se apresentam assintomaticos.
Entretanto, ja foi demonstrado que cdes infectados, mesmo assintomaticos,
sao fonte de infeccao para os flebotomineos e, conseqiientemente, tém papel
ativo na transmissdo de Leishmania®®. Estudos dos fatores de risco para a LV
canina no Brasil até o momento nado evidenciaram predisposicao sexual, racial
ou etdria relacionada com a infeccao. Entretanto, acredita-se que as racas
miniaturas sejam menos afetadas por viveram dentro dos domicilios®®. Na
Europa, hd estudos mostrando resultados controversos em relagdo a estas
variaveis®’.

Novos antigenos estdo sendo pesquisados a fim de se conseguir
componentes antigénicos purificados que possam ser utilizados como
ferramenta para obtencdo de um diagndstico especifico, assegurando maior
sensibilidade e especificidade aos testes.

Varios antigenos com diferentes massas moleculares tém sido
identificados. O antigeno Anti-66KDa mostra especificidade de 100%, mas
sensibilidade de apenas 37%. Um complexo antigénico fucose-manose
ligante (FM-ELISA), descrito para o complexo Leishmania donovani foi testado
no diagndstico e progndstico do calazar humano e canino. O maior
componente do antigeno, uma glicoproteina de 36KDa-GP36, produz 100% de

sensibilidade e 96% de especificidade quando usado no teste de ELISA. Por se
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tratar de um complexo de glicoproteinas de superficie, o antigeno possui alta
estabilidade, o que o torna um bom candidato para trabalhos em larga
escala®.

Recentemente, um antigeno obtido de promastigotas de L. major-like
mostrou 100% de especificidade e 92% de sensibilidade para diagnosticar LV
humana e canina, sem reacdes cruzadas com varias doencas incluindo
leishmaniose tegumentar?®.

Um antigeno recombinante bem estudado e ja testado no Brasil é o
rk39, especifico para as espécies do complexo L. donovani. Este antigeno,
quando empregado no ELISA, mostrou 100% de especificidade e 98% de
sensibilidade®*. Uma importante caracteristica deste antigeno é que ele pode
ser empregado em pacientes co-infectados com HIV, nos quais os niveis de
anticorpos contra rk39 declinam rapidamente com o sucesso do tratamento®.

Um teste imunocromatografico simples e rapido, baseado na reacao do
soro ou sangue do paciente, foi desenvolvido utilizando-se o rK39 fixado em
papel (Teste Rdapido Anticorpo Leishmania donovani - TRALd)*. O teste
mostrou 100% de sensibilidade quando aplicado na India3® e 67% no Sud&o**.
O TRALd pode apresentar reacao cruzada com malaria, febre tiféide e
tuberculose. No Brasil, quando aplicado em cdes de area endémica, a
sensibilidade foi de 92% e a especificidade de 99,5%. Entretanto, o teste nao
foi capaz de detectar infeccdo nos animais com titulos de RIFI baixos de 1:40
até 1:320%. Apesar das limitagBes apresentadas, o teste parece ser promissor
para uso em programas de saude publica, pois requer pequena quantidade de
sangue periférico, é de rapida execucao e leitura (10 minutos) e pode ser
utilizado em condigdes de campo. Recentemente, o teste foi modificado sendo
acrescido do antigeno recombinante rK26 do complexo L. donovani, que
também reconhece anticorpos especificos para espécies deste complexo?®. Na
avaliacdo do novo TRALd foi observado que individuos assintomaticos
negativos ao rK39 mostraram-se positivos com o rk26, concluindo-se que o

novo TRALd amplia a sensibilidade do teste®’.
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Nos testes diagndsticos para LV tem sido utilizado soro de pacientes,
enquanto a coleta de sangue em papel filtro tem sido usada em inquéritos
populacionais para estudos epidemioldgicos*®*°. Nos inquéritos caninos este é
o método de escolha, pois apresenta as vantagens de ser de coleta simples e
facil armazenamento, além de poder ser usado em larga escala.

Alguns métodos para a deteccao de antigenos na urina de pacientes com
LV de diferentes areas geograficas apresentaram bons resultados, mas a
deteccdo de casos assintomaticos ndo foi confirmada®®. Uma das vantagens
apresentadas é que os antigenos ndo foram detectados depois da terceira
semana de tratamento, sugerindo um bom valor progndstico®!. Entretanto,
nao existe ainda um sistema disponivel com comprovada aplicabilidade.

Métodos de hibridizacgdo com sondas especificas e técnicas de
amplificacdo de acidos nucléicos, incluindo a reagcdo em cadeia da polimerase -
transcriptase reversa (RT-PCR) para deteccdao de RNA e PCR para deteccdao de
DNA, estdo disponiveis para identificacdo do parasita. Diferentes tipos de
amostras bioldgicas, tais como aspirados esplénicos, de medula éssea, de
linfonodos, sangue total, camada leucocitaria, cultura e sangue coletado em
papel-filtro, podem ser utilizados como fonte de material para as reagdes’?.

A hibridizacdo do DNA foi o primeiro método de biologia molecular
desenvolvido para diagndstico. Sua especificidade ¢é alta, mas sua
sensibilidade é baixa®>>. Varios sistemas baseados em PCR tém sido
desenvolvidos para Leishmania®*. O melhor alvo para PCR e para as sondas de
DNA tem sido o DNA presente nos minicirculos do KDNA da regido conservada
ou a amplificacao do minicirculo completo.

A técnica de PCR tem sido utilizada com varias finalidades além do
diagndstico, tais como o monitoramento do tratamento e estudos
epidemioldgicos. Esta técnica tem sido descrita como um método sensivel para
a deteccao do parasita, independente da imunocompeténcia ou da histéria
clinica do paciente®. Muitos centros de pesquisas tém avaliado o uso da PCR
para o diagndstico de LV utilizando o sangue periférico, considerando que a

bidpsia esplénica e a puncdo de medula éssea ndo sao técnicas adequadas
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para uso fora do ambiente hospitalar®®>. Apesar de ser um método sensivel
para a deteccdo de Leishmania em uma variedade de materiais clinicos de
humanos e cdes, a PCR é mais usada em estudos epidemiolégicos do que no
diagndstico de rotina®. Para utilizacdo em larga escala, a PCR necessita de
ajustes para se tornar mais simples e com custo operacional mais baixo.

Na era pds-genémica ha um numero crescente de seqliéncias de
nucleotideos de DNA de Leishmania, obtidos ndo sé no projeto genoma, mas
também de trabalhos individuais. Esses dados podem ser utilizados para
estudar a funcao de diversos genes, podendo esclarecer aspectos da relacao
hospedeiro/parasita e eventualmente ser utilizados como instrumento de

diagndstico e ainda indicar possiveis alvos quimioterapicos.

Tratamento

Por mais de sessenta anos, o tratamento das leishmanioses vem sendo
realizado com antimoniais pentavalentes: antimoniato de N-metil glucamina-
Glucantime® e estibogluconato de sddio-Pentostan®, que sdo os
medicamentos de primeira escolha para o tratamento. Estas drogas sao
toxicas, nem sempre efetivas, e na LV sdo usadas em esquemas prolongados.
O principal efeito colateral do glucantime é sua acdo sobre o aparelho
cardiovascular, sendo desaconselhavel sua utilizacdo durante os dois primeiros
trimestres de gravidez. Como tratamentos alternativos no Brasil, sdao utilizadas
a anfotericina B e suas formulagdes lipossomais (anfotericina B - lipossomal e
anfotericina B - dispersao coloidal), as pentamidinas (sulafto e mesilato) e os
imunomoduladores ( interferon gama e GM-CSF) . Com excecao das duas
primeiras drogas, as demais se encontram ainda em fase de investigacao. A
utilizacdo destas drogas sé deve ser realizada em hospitais de referéncia®’.
Dados recentes indicam que a resisténcia aos antimoniais tem se tornado um
problema na India e no Suddo. No entanto, a quimioterapia das leishmanioses
estd mais promissora atualmente do que ha alguns anos, com novas drogas e
novas formulacdes para as drogas que ja vinham sendo utilizadas®®. O

desenvolvimento de anfotericina B encapsulada em lipossomas (AmBisome)
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tem mostrado bons resultados, com cura de 90-95% na india. O miltefosine,
uma droga desenvolvida como um agente antitumoral, mostrou 95% de cura
efetiva em estudo no calazar indiano. Esta droga apresenta a vantagem de ser
de uso oral e bem tolerada, embora seja potencialmente teratogénica, o que
limita a sua utilizacdo por gravidas e nutrizes®®. As novas drogas,
principalmente AmBisome e miltefosine, tém mudado o perfil do tratamento da
LV, mas o custo das novas terapias leva a diferentes praticas de tratamento,

de acordo com a condicdo socioecondmica e cultural de cada regido®°.

Perspectiva atual

O Brasil enfrenta atualmente a expansao e urbanizacdao da LV com casos
humanos e grande numero de cdes positivos em varias cidades de grande e
médio porte. O ciclo de transmissdo, que anteriormente ocorria no ambiente
silvestre e rural, hoje também se desenvolve em centros urbanos. Duas
décadas apés o registro da primeira epidemia urbana em Teresina, no Piaui®!,
o processo de urbanizacdo se intensificou com a ocorréncia de importantes
epidemias em varias cidades da regido Nordeste (Sao Luis, Natal e Aracaju),
Norte (Boa Vista e Santarém), Sudeste (Belo Horizonte e Montes Claros) e
Centro Oeste (Cuiaba e Campo Grande)®.

Belo Horizonte, capital do estado de Minas Gerais, ilustra claramente o
processo de urbanizacao da LV nas cidades brasileiras. Desde 1993, a cidade
convive com a leishmaniose visceral, introduzida a partir de um municipio
vizinho. Pelo fato da urbanizagdo ser um fen6meno relativamente novo, pouco
se conhece sobre a epidemiologia da LV nos focos urbanos. As relagdes entre
os componentes da cadeia de transmissdo no cenario urbano parecem ser bem
mais complexas e variadas do que no rural.

De acordo com a Portaria GM/MS N©°. 2.472 de 31 de agosto de 2010,
todo caso de LTA é de notificacdo obrigatéria as autoridades locais de salde.
Deve-se realizar a investigacao epidemiolégica em até 48 horas apds a
notificacdo, avaliando a necessidade de adocdo de medidas de controle

63

pertinentes” . Mesmo assim os dados disponiveis sao baseados na detecgao
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passiva de casos. O numero de pessoas expostas a infeccao ou infectadas sem
sintomas é em algumas d&reas muito maior do que o numero de casos
detectado®. A ocorréncia nas &reas urbanas de infeccdes subclinicas
decorrentes da permanente exposicdo do homem as picadas infectantes
prenuncia um grave problema associado a circulacdo do virus HIV, podendo
transformar a LV em parasitose oportunista®®. Realmente, a LV apresenta
comportamento diferente na co-infeccao com HIV, que se reflete
principalmente na resposta irregular ao tratamento e alteracdao do padrao
diagndstico. Tem sido constatado o crescente nimero de casos de co-infecgdo
Leishmania/HIV em &reas urbanas do Brasil, levando ao aparecimento de nova
forma de transmissao pelo compartilhamento de agulhas contaminadas, com
risco de instalagdo do ciclo antroponético artificial®?.

O processo de expansdao geografica e urbanizacdo da LV conduzem a
necessidade de se estabelecer medidas mais eficazes de controle. Na maior
parte dos estudos sobre epidemias urbanas tem sido relatado o encontro de
cdes infectados®®, e em algumas &reas foi possivel observar que a LV canina
precedeu o aparecimento da doenca humana®l. Entretanto, ha
questionamentos sobre se a LV canina é realmente um fator de risco para a LV
humana. Ndo ha concordancia entre os pesquisadores de que a LV canina seja
causa necessaria para a LV humana, embora a maioria dos estudos até agora
realizados apontem nessa direcdo. Esta é uma questdo que necessita de
maiores estudos para ser inteiramente esclarecida.

O inicio do programa de controle no Brasil remonta a década de 50 e
tinha como objetivo quebrar os elos epidemiolégicos da cadeia de transmissao
da doencga. Entretanto, diante da falta de evidéncias de que as medidas até
entdo empregadas conduziam a um impacto positivo na reducdo da incidéncia
da doenca humana no pais, o Ministério da Saude/FUNASA convocou em 2000
um comité de especialistas para, juntamente com a Geréncia do Programa,
reavaliar as estratégias de controle empregadas e redirecionar as acoes de
controle visando a racionalizacdo da atuacdo®. Este aprimoramento vem

sendo realizado com base em evidéncias encontradas na literatura cientifica e
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de ordem operacional, dentre elas: falta de padronizacdao dos métodos de
diagndstico da infeccdo humana e canina; discordancia entre os estudos que
avaliam o impacto da eliminacdo de caes soropositivos na prevaléncia da
infeccdo humana; demonstragdo de que outros reservatérios podem ser fonte
de infeccdo da L. chagasi, como os canideos silvestres e os marsupiais;
escassez de estudos sobre o impacto das acdes de controle dirigidas contra os
vetores.

Um programa de controle foi proposto para ser aplicado nas areas
consideradas de risco, aglomerados urbanos ou rurais, onde critérios
epidemioldgicos, ambientais e sociais servirdo de base para a delimitacdo da
area a ser trabalhada, tendo como indicador a ocorréncia de casos humanos.
O controle integrado dard énfase a atengcao ao homem, com capacitacao de
pessoal técnico e profissionais de salde para diagnéstico e tratamento,
lembrando que as demais medidas de controle devem estar sempre integradas
para que possam ser efetivas. A vigilancia epidemiolégica é um dos
componentes do Programa de Controle da Leishmaniose Visceral (PCLV) que
visa reduzir as taxas de letalidade e o grau de morbidade através do
diagndstico e tratamento precoce dos casos humanos, bem como da
diminuicao dos riscos de transmissao mediante controle da populagao de
reservatorios e vetores. O novo enfoque do PCLV incorpora dareas sem
ocorréncia de casos humanos ou caninos da doenca nas acoes de vigilancia e
controle, objetivando evitar ou minimizar a expansdo da doenca’.

Teoricamente, as estratégias de controle parecem adequadas, mas na
pratica a prevencao de doencas transmissiveis por vetores bioldgicos é
bastante dificil, ainda mais quando associada a existéncia de reservatorios
domeésticos e silvestres e aos aspectos ambientais, incluindo aspectos fisicos
de utilizacao do espaco habitado.

O entendimento das interacdes entre mudancas do meio ambiente
urbano e os flebotomineos vetores constituem um pré-requisito para o
desenvolvimento de acOes apropriadas de prevencao e estratégias de controle.

Um dos fatores de risco mais importantes na aquisicdo da LV é a exposicdo ao
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inseto vetor. Lutzomyia longipalpis é uma espécie que se perpetua em
diferentes bidétopos e nenhuma outra espécie de flebotomineo do Novo Mundo
é t3o0 sinantrépica®. O controle do vetor tem sido baseado no uso de inseticida
direcionado para as formas adultas, uma vez que os criadouros da espécie sao
pouco conhecidos.

Com acao residual o inseticida é aplicado no interior das casas e abrigos
de animais, medida esta considerada eficaz para reduzir a populacdao de
flebotomineos, como também os niveis de transmissdo®’. Também foram
tentadas experiéncias baseadas no controle do vetor e centradas no
reservatdério canino, como os experimentos recentes com coleiras impregnadas
com deltametrina, que tém mostrado resultados promissores na protecdao dos
animais, com conseqiiéncias na transmiss30°8.

O impacto do controle canino através da remocdo e sacrificio dos caes
soropositivos tem sido discutido por se mostrar trabalhoso e de eficacia
duvidosa®.

A realizacdo de inquéritos soroldgicos caninos (amostrais ou
censitarios), além de sua funcao de controle do reservatério canino em
extensas areas, tem papel fundamental na deteccdo de focos silenciosos da
doenca e na delimitacdo de regides ou setores de maior prevaléncia, onde a
execucao das medidas de controle se faz mais necessaria.

Tendo em vista que os métodos até agora utilizados tém sido somente
parcialmente efetivos na prevencao e controle da doenga, novas estratégias de
controle devem ser desenvolvidas. A prevencao da doenga nos cdes através da
imunoprofilaxia aparece como uma das poucas alternativas para o controle.
Além disso, ndo existe tratamento eficaz ou profilatico para o cdo infectado’®.

As perspectivas para vacinas contra LV humana e canina foram
recentemente revistas’!. Ndo ha até o presente uma vacina humana eficaz, e
as duas vacinas ja descritas na literatura para cdes ndao mostraram eficacia no
campo.

Uma nova vacina desenvolvida na Universidade Federal do Rio de

Janeiro, e ja testada em campo, foi capaz de proteger 92-95% dos caes
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vacinados contra LV’2. Considerada uma vacina de segunda geracdo, a vacina
FML, com o aval do Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento, esta
sendo industrializada e comercializada com o nome de Leishmune, pela Fort
Dodge® Saude Animal a partir de 2004. Mas o Ministério da Saude nao
autoriza a utilizacdo desta vacina como medida de controle da leishmaniose
visceral no Brasil, por entender que os estudos até agora realizados referem-
se a eficacia vacinal canina, e por ndo ter sido ainda realizado estudo com
relacdo ao impacto na incidéncia humana e canina, assim como estudos de
custo/efetividade e custo/beneficio’>.

A Fundagdo Nacional de Saude e Sociedade Brasileira de Medicina
Tropical, em conjunto com varias universidades estdo trabalhando a fim de
entender melhor a complexidade do problema, através de seminarios e
trabalhos cientificos, onde durante esses encontros, os érgaos operacionais e a
comunidade cientifica identificam as dificuldades técnicas e operacionais,
discutem as estratégias de intervengao e tentam definir as areas prioritarias
de pesquisa. De fato ha que se valorizar e incentivar novas investigacbes e
pesquisas aplicadas como fontes importantes de informacgdes para subsidiar o

Programa de Controle da LV no Brasil.

Consideracgoes Finais

Em virtude das caracteristicas epidemioldgicas da leishmaniose, as
estratégias de controle devem ser flexiveis, distintas e adequadas a cada
regiao ou foco em particular. A diversidade de agentes, de reservatorios, de
vetores e a situacdo epidemioldgica dessa zoonose, aliada ao conhecimento
ainda insuficiente sobre varios aspectos, evidenciam a complexidade do

controle desta endemia.
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