LEISHMANIOSE VISCERAL

CID-10: B55.0

CARACTERISTICAS GERAIS

» DESCRICAO

Doenca croénica e sistémica que, quando nao tratada, pode evoluir para 6bito em mais de 90%
dos casos.

» AGENTE ETIOLOGICO

Protozoérios tripanossomatideos do género Leishmania. Nas Américas, a Leishmania (Leishmania)
infantum é a espécie mais comumente envolvida na transmissao da leishmaniose visceral (LV).

» RESERVATORIO

Na area urbana, o cdo (Canis familiaris) é a principal fonte de infeccéo. A enzootia canina tem
precedido a ocorréncia de casos humanos e a infecgdo em caes tem sido mais prevalente que no
homem. No ambiente silvestre, os reservatérios sdo as raposas (Dusicyon vetulus e Cerdocyon thous)
e 0s marsupiais (Didelphis albiventris).

» VETORES

Dipteros da familia Psychodidae, subfamilia Phlebotominae, sdo os transmissores das leishmanioses,
sendo Lutzomyia longipalpis a principal espécie transmissora. Sao conhecidos popularmente
como mosquito-palha, tatuquira e birigui, entre outros, dependendo da regiao geografica (Carvalho
etal, 2010).

No Brasil, além de Lu. longipalpis, a espécie Lutzomyia cruzi é considerada de importancia secundaria
em areas especificas dos estados do Mato Grosso, do Mato Grosso do Sul e de Goias. Ainda,
€ possivel que uma terceira espécie, Lutzomyia migonei (Migonemyia migonei), também participe
da transmissao de LV, em areas com auséncia de Lu. longipalpis e/ou Lu. cruzi. A competéncia
vetorial dessa espécie foi comprovada recentemente (Brasil, 2006; Salomon et al., 2010; Carvalho
etal, 2010).

A atividade dos flebotomineos é crepuscular e noturna. No intra e no peridomicilio, Lu. longipalpis
é encontrado, principalmente, préximo a uma fonte de alimento. Durante o dia, esses insetos ficam
em repouso, em lugares sombreados e umidos, protegidos do vento e de predadores naturais.
A espécie Lu. longipalpis adapta-se facilimente ao peridomicilio e a variadas temperaturas: pode ser
encontrada no interior dos domicilios e em abrigos de animais domésticos (Brasil, 2006).

» MODO DE TRANSMISSAO

A transmissao ocorre pela picada dos vetores infectados pela Leishmania (L.) infantum. N&o ocorre
transmissao de pessoa a pessoa.
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» PERIODO DE INCUBACAO

No homem, é de 10 dias a 24 meses, com média entre dois e seis meses; no cao, varia de trés meses
a varios anos, com média de trés a sete meses.

» SUSCETIBILIDADE E IMUNIDADE
Criancgas e idosos sdo mais suscetiveis.

Existe resposta humoral detectada por meio de anticorpos circulantes, que parecem ter pouca
importancia como defesa. Apenas uma pequena parcela de individuos infectados desenvolve sinais
e sintomas da doencga. Apds a infecgao, caso o individuo ndo desenvolva a doencga, observa-se que
0s exames que pesquisam imunidade celular ou humoral permanecem reativos por longo periodo.
Isso indica que a Leishmania ou alguns de seus antigenos continuam presentes no organismo
durante longo tempo ap6s a infeccdo inicial (Costa, 2009).

» MANIFESTACOES CLINICAS

Euma doenca crdnica, sistémica, caracterizada por febre de longa duracao, perda de peso, astenia,
adinamia, hepatoesplenomegalia e anemia, entre outras manifestagdes (Brasil, 2006).

» COMPLICACOES

Destacam-se otite média aguda, piodermites e infec¢des dos tratos urinario e respiratédrio. Caso
ndo haja tratamento com antimicrobianos, o paciente podera desenvolver um quadro séptico, com
evolucdo fatal. As hemorragias sdo geralmente secundarias a plaquetopenia, sendo a epistaxe e a
gengivorragia as mais encontradas. A hemorragia digestiva e a ictericia, quando presentes, indicam
gravidade do caso (Brasil, 2011a).

Identificar pacientes de LV com mais chance de evoluir para situacoes de maior gravidade e para
0 Obito é de fundamental importéncia, a fim de se adotarem acdes profilaticas e terapéuticas
adequadas e reduzir a letalidade. A decisao a respeito da realizagdo do tratamento e do
acompanhamento do paciente em nivel ambulatorial ou hospitalar sera a critério médico, mediante
a avaliacdo da gravidade de cada caso (Brasil, 2011a).

DIAGNOSTICO

O diagnostico pode ser realizado no @mbito da atencéo primaria e, por se tratar de uma doenca de
notificacdo compulséria e com caracteristicas clinicas de evolucao grave, deve ser feito de forma
precisa e mais oportuna possivel. As rotinas de diagndstico, tratamento e acompanhamento dos
pacientes necessitam ser implantadas obrigatoriamente em todas as areas com transmissdo ou
em risco de transmisséao (Brasil, 2006, 2011a).

» CLINICO

A sintomatologia pode ser variada, entretanto costuma-se observar nos pacientes suspeitos febre
por mais de sete dias, associada a palidez, esplenomegalia, hepatomegalia ou emagrecimento.



» LABORATORIAL

Imunolégico

e Testes rapidos imunocromatogréaficos: sao considerados positivos quando a linha controle
e a linha teste aparecem na fita ou na plataforma. Cabe destacar que, caso o paciente
seja diagnosticado reagente, ndo ha necessidade de realizar outro teste (imunolédgico ou
parasitolégico) para a confirmacao.

® Reacdo de imunofluorescéncia indireta (Rifi): consideram-se como positivas as amostras
reagentes a partir da diluicdo de 1:80. Nos titulos iguais a 1:40, com clinica sugestiva de
LV, recomenda-se a solicitacdo de nova amostra em 30 dias. Caso o paciente ja tenha um
diagndstico prévio com a presenca da infecgao/doenca, nao é necessaria a realizagao da Rifi.

® Ensaio imunoenzimatico (ELISA — do inglés, enzyme-linked immunosorbent assay): esse
teste nao estéa disponivel na rede publica de salde; no entanto, algumas unidades de saude
da rede privada utilizam kits de ELISA registrados e comercializados no Brasil.

Titulos variaveis dos exames sorolégicos podem persistir positivos por longo periodo, mesmo apés
o tratamento. Assim, o resultado de um teste positivo, na auséncia de manifestacoes clinicas, nao
autoriza a instituicdo de terapéutica (Van Griensven; Dino, 2019).

Parasitologico

E a técnica padrédo-ouro para a identificacéo de formas amastigotas do parasito, em material biolégico
obtido, preferencialmente, da medula 6ssea (por ser um procedimento mais seguro), ou do linfonodo
ou do bacgo. Esse ultimo deve ser realizado em ambiente hospitalar e em condic¢des cirurgicas.
E necessério examinar o material aspirado de acordo com esta sequéncia: exame direto, isolamento
em meio de cultura (in vitro) e isolamento em animais suscetiveis (in vivo), bem como novos métodos
de diagnostico (Van Griensven; Dino, 2019).

Diferencial

Realizar diagnostico diferencial com enterobacteriose de curso prolongado (associacdo de
esquistossomose com salmonela ou outra enterobactéria), maléaria, brucelose, febre tifoide,
esquistossomose hepatoesplénica, forma aguda da doenca de Chagas, linfoma, mieloma multiplo,
anemia falciforme e leucemia, entre outras (Brasil, 2006).

TRATAMENTO

No Brasil, os medicamentos utilizados para o tratamento da LV sdo o antimoniato de meglumina
(ou antimoniato de N-metil glucamina) e a anfotericina B. A escolha terapéutica devera considerar
a faixa etéria, a presenca de gravidez e as comorbidades (Brasil, 2006).

O tratamento engloba terapéutica especifica e medidas adicionais, como hidratagdo, administragao
de antitérmicos e antibidticos, hemoterapia e suporte nutricional. Exames laboratoriais e eletro-
cardiograficos deverao ser realizados durante o tratamento, a fim de acompanhar a evolugéo
e identificar possivel toxicidade medicamentosa (Brasil, 2011a).
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O antimoniato de meglumina pode ser administrado no nivel ambulatorial, o que representa uma
vantagem considerando-se que podem ser evitados 0s riscos relacionados a hospitalizagdo,
entretanto deve-se ressaltar a necessidade de acompanhamento clinico e realizagdo dos exames
recomendados nesse ambito (Brasil, 2006).

A anfotericina B lipossomal € a Gnica opgdo no tratamento de gestantes e de pacientes que tenham
contraindicacdes ou que manifestem toxicidade ou refratariedade relacionada ao uso dos antimoniais
pentavalentes (Brasil, 2011a).

Recomenda-se o antimoniato de meglumina como farmaco de primeira escolha para o tratamento
da LV, exceto em algumas situagoes, nas quais se recomenda o uso da anfotericina B, prioritariamente
em sua formulacdo lipossomal (Brasil, 2011a; Meyerhoff, 1999; Pelissari et al., 2011).

A lista de indicacdes para utilizagéo da anfotericina B lipossomal inclui pacientes que atendam
a pelo menos um dos critérios a seguir:

® idade menor que 1 ano;.

e idade maior que 50 anos;

® insuficiéncia renal;

¢ insuficiéncia hepatica;

® insuficiéncia cardfaca;

¢ intervalo QT corrigido maior que 450 ms;

® uso concomitante de medicamentos que alteram o intervalo QT;

® hipersensibilidade ao antimoniato de meglumina ou a outros medicamentos utilizados para
o tratamento da LV,

® infeccao pelo HIV,
® comorbidades que comprometam a imunidade;
® uso de medicamento imunossupressor;

e falha terapéutica ao antimoniato de meglumina ou a outros medicamentos utilizados para
o tratamento da LV,

® gestantes;
® escore de gravidade clinico 24; ou

® escore de gravidade clinico-laboratorial 26 (Brasil, 2011a).

Os Quadros 1 e 2 apresentam os resumos para o tratamento da LV utilizando antimoniato de meglumina
e anfotericina B lipossomal.



QUADRO 1 — Resumo do tratamento de leishmaniose visceral com antimoniato de meglumina

Indicacao

Apresentacao

Dose e via
de aplicagédo

Administracédo

Eventos adversos

Recomendacdes

Primeira escolha para o tratamento de casos de LV, exceto em condigoes
especificas. Na impossibilidade de uso de anfotericina B lipossomal, os pacientes
de LV com maior risco de ébito podem ser tratados com o antimoniato de
meglumina. Nesse caso, deve-se garantir rigoroso acompanhamento de possiveis
eventos adversos ou complicacdes secundérias as comorbidades, uma vez que a
sua resposta terapéutica parece ser mais demorada.

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

20 mg/Sb+5/kg/dia, por via endovenosa ou intramuscular, uma vez ao dia, por
no minimo 20 e no maximo 40 dias. A dose prescrita refere-se ao antimdnio de
meglumina (Sb+5).

Dose maxima de 3 ampolas ao dia.

Endovenosa ou intramuscular. Administrar preferencialmente por via endovenosa
lenta. A dose podera ser diluida em soro glicosado a 5% (100 mL) para facilitar a
infusao endovenosa.

Artralgias, mialgias, inapeténcia, nauseas, vomitos, plenitude géstrica,
epigastralgia, pirose, dor abdominal, dor no local da aplicagao, febre,
cardiotoxicidade, hepatotoxicidade, nefrotoxicidade e pancreatite

Monitorar enzimas hepéticas, func¢do renal, amilase e lipase sérica.

Em pacientes com idade maior que 40 anos ou que tenham antecedentes
familiares de cardiopatia, deve-se realizar eletrocardiograma no inicio, durante
(semanalmente) e ao final do tratamento para monitorar o intervalo QT corrigido,
as arritmias e o achatamento daonda T.

Fonte: Brasil, 2006; Noronha; Guilhem; Duarte, 2012.

QUADRO 2 — Resumo do tratamento de leishmaniose visceral com anfotericina B lipossomal

Indicacédo

Apresentagao

Dose e via
de aplicagao

Diluicdo

Tempo de infusédo

Primeira escolha para gestantes, criancas abaixo de 1 ano, adultos acima de

50 anos, pessoas com comprometimento prévio das fungdes cardfaca, renal e/ou
hepética para os quais o uso do antimoniato de meglumina esteja absolutamente
contraindicado. H4 preferéncia da indica¢do do uso da anfotericina b lipossomal
para pacientes com quadro de coinfec¢do Leishmania-HIV.

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

3 mg/kg/dia, durante 7 dias, ou 4 mg/kg/dia, durante 5 dias em infusdo venosa,
em uma dose diaria.

Reconstituir o p6é em 12 mL de &gua estéril para injecado, agitando vigorosamente
o frasco por 15 segundos, a fim de dispersar completamente a anfotericina B
lipossomal.

Obtém-se uma solugdo contendo 4 mg/mL de anfotericina B lipossomal. Essa
solugdo pode ser guardada por até 24 horas a temperatura de 2°C a 8°C. Rediluir
a dose calculada na proporgao de 1 mL (4 mg) de anfotericina B lipossomal para
1 mLa 19 mL de soro glicosado a 5%. A concentracao final sera de 2 mga 0,2 mg
de anfotericina B lipossomal/mL.

Ainfusdo deverd ser iniciada em, no maximo, 6 horas apdés a diluicao final.

30 a 60 minutos.

continua
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conclusao

Eventos adversos
mais frequentes

Febre, cefaleia, ndusea, vdmitos, tremores, calafrios e dor lombar.

A anfotericina B lipossomal deve ser mantida sob refrigeracéo (temperatura de 2°C
a 8°C) e protegida da exposicao direta a luz. Esses cuidados ndo sao necessarios
durante o perfodo de infusdo.

Monitorar func¢ao renal, potéssio e magnésio séricos. Repor potéssio, quando
indicado. Seguir as orientagdes quanto a diluicdo e ao tempo de infusdo. Em caso
Recomendacées de eventos adversos durante a infusdo do medicamento, administrar antitérmicos
ou anti-histaminicos meia hora antes da infuséo, evitando o uso de acido
acetilsalicilico.

Na disfungao renal, com niveis de creatinina duas vezes acima do maior valor de
referéncia, o tratamento devera ser suspenso por 2 a 5 dias, e reiniciado em dias
alternados, quando os niveis de creatinina diminuirem.

Fonte: Brasil, 2006; Noronha; Guilhem; Duarte, 2012.

Informacdes adicionais sobre o tratamento de pacientes com leishmaniose visceral podem ser
consultadas no manual Leishmaniose Visceral: recomendagdes clinicas para redugdo da letalidade
(Brasil, 2011a). Os medicamentos antimoniato de meglumina e anfotericina B liposomal sado
disponibilizados gratuitamente pelo Sistema Unico de Satde (SUS), por meio do Componente
Estratégico da Assisténcia Framacéutica e constam na Relagcdo Nacional de Medicamentos
Essenciais: Rename 2020 (Brasil, 2020).

» ABANDONO DE TRATAMENTO

Entende-se por abandono de tratamento todo caso que nao completou 20 doses de tratamento
com antimoniato de meglumina no tempo preestabelecido, ou pacientes que, ndo tendo recebido
alta, nao compareceram até 30 dias apds o agendamento, para avaliagado clinica. Quando houver
a interrupgao no tratamento, deve ser considerado o numero de doses, o estado clinico atual
e o tempo decorrido desde a Ultima dose. Caso o paciente retorne antes de sete dias de interrupgao
da droga, completar o tratamento; apos sete dias, considerar as recomendacdes do Quadro 3
(Brasil, 2006).

QUADRO 3 — Retorno ap6s interrupcao do tratamento de leishmaniose visceral

NUMERO DE DOSES CLINICAMENTE CURADO CLINICAMENTE DOENTE

Menos de 10 Reiniciar tratamento Reiniciar tratamento

10 ou mais Observar Reiniciar tratamento

Fonte: Brasil, 2006.

Organizacao dos servicos de saude para o atendimento dos casos humanos
de leishmaniose visceral

As Secretarias Municipais de Saude (SMS), com o apoio das Secretarias Estaduais de Salude (SES),
tém a responsabilidade de organizar a rede de atencdo primaria para suspeitar, assistir, acompanhar
e/ou encaminhar para referéncia hospitalar os pacientes com LV. Para tanto, é necessario estabelecer
um fluxo de referéncia e contrarreferéncia, bem como oferecer as condigdes para diagnosticar



e tratar oportunamente os casos de LV. O atendimento pode ser realizado por meio da demanda
passiva, registro e busca ativa de casos em areas de maior risco ou quando indicadas pela vigilancia
epidemiolégica; ou, ainda, onde o acesso da populagdo a rede é dificultado por diversos fatores
(Brasil, 2006; Costa, 2009).

E importante, na fase de organizacéao dos servicos de salide para atendimento precoce dos pacientes:

¢ |dentificar os profissionais e as unidades de saude de referéncia para o atendimento aos
pacientes, bem como para a execugao dos exames laboratoriais.

e Capacitar os recursos humanos que irdo compor a equipe multiprofissional das Unidades
Bésicas de Saude (UBS) ou hospitalar responsaveis pelo atendimento e pela realizagao
dos exames laboratoriais.

® Sensibilizar todos os profissionais da rede para a suspeita clinica.

e Suprir as unidades de salde com materiais e insumos necesséarios para os diagndésticos
clinico e laboratorial e para o tratamento, visando assim melhorar a resolutividade e contri-
buir para o diagnédstico e o tratamento precoces e, consequentemente, para a reducgao
da letalidade.

® Integrar as equipes do Programa Agentes Comunitarios de Saude (Pacs) e da Estratégia
Saude da Familia (ESF).

® Estabelecer fluxo de atendimento para os pacientes, integrando as ac¢oes de vigilancia e
assisténcia.

e Oferecer as condi¢des necessarias para o acompanhamento dos pacientes em tratamento,
evitando assim o abandono e as complicagdes da doenca.

® Aprimorar o sistema de informacéo €, rotineiramente, divulgar, informar e atualizar os profis-
sionais de saude a respeito da situacao epidemiolégica da doencga, bem como sensibiliz4-los
para a suspeita clinica.

¢ Realizar atividades de educacdo em saude, visando a participacao ativa da comunidade,
para que esta busque o atendimento precoce e contribua de forma participativa para
as medidas de controle da doenca (manejo ambiental, controle vetorial, controle do reser-
vatério, entre outras).

Assisténcia ao paciente

Todo caso suspeito deve ser submetido a investigagao clinica e epidemiolégica e aos métodos
auxiliares de diagnostico. Se o caso for confirmado, inicia-se o tratamento segundo procedimentos
terapéuticos padronizados e acompanha-se o paciente mensalmente (para avaliagéo da cura clinica).

Os casos de LV com maior risco de evoluir para ébito devem ser internados e tratados em hospitais
de referéncia; e os leves ou intermediarios devem ser assistidos no nivel ambulatorial, em unidades
de salde com profissionais capacitados (Brasil, 2011a).

Qualidade da assisténcia

E comum diagnosticar pacientes com LV em fase avancgada, devido a demora deles em procurar
os servicos de salde e a baixa capacidade de deteccao dos casos pelos profissionais da atencéo
priméria. Portanto, o servico de vigilancia local deve estruturar as unidades de salde, promovendo
a capacitacao de profissionais para a suspei¢ao, o diagnostico e o tratamento precoce dos casos,

907

©
e
[}
o}
)
>
[0}
[
.9
c
©
S
e
§C0)
o)
3




[}
Ne
S

@©
wn

S

()
Ao

o

c
«©
=)
>

[
©
&

S
(@]

(]
el
o)

@©
(%]

@©
©
.0

c
‘O
o
0]
£
>

908

bem como organizar o servico para agilizar o diagnéstico laboratorial e a assisténcia ao paciente.
Deve ser definido, estabelecido e divulgado o fluxo das unidades de referéncia e contrarreferéncia
(Barbosa; Guimardes; Luz, 2016).

Nas areas de transmissdo reconhecida, bem como nas areas cobertas pela Estratégia Saude
da Familia, é recomendada a realizacao de busca ativa de casos, encaminhando os suspeitos
para atendimento médico. Todos os profissionais de saude devem ser alertados e sensibilizados
para o problema, e é importante que a populagao seja constantemente informada sobre os servigos
disponiveis e acerca da necessidade de buscar atendimento precoce (Brasil, 2006). Recomenda-se
divulgar o seguinte alerta aos profissionais de saude:

Esta é uma area com transmisséo de leishmaniose visceral (LV).
Portanto, todo paciente com febre e esplenomegalia é um caso suspeito.

O paciente deve ser notificado, investigado, diagnosticado e tratado o mais precocemente
possivel, ou encaminhado para o servigo de referéncia.

Critérios de cura

Sé&o essencialmente clinicos. O desaparecimento da febre é precoce e acontece por volta do quinto
dia de tratamento; a reducao da hepatoesplenomegalia ocorre logo nas primeiras semanas. Ao final
do tratamento, o bago geralmente apresenta reducéo de 40% ou mais, em relacao a medida inicial.
A melhora dos parametros hematolégicos (hemoglobina e leucocitos) surge a partir da segunda
semana. As alteracgoes vistas na eletroforese de proteinas normalizam-se lentamente, as vezes ao
longo de meses. O ganho ponderal do paciente é visivel, com retorno do apetite e da melhora do
estado geral. Nessa situagao, o controle por meio de exame parasitologico ao término do tratamento
¢ dispensavel. O seguimento do paciente tratado deve ser feito aos 3, 6 e 12 meses ap6s o tratamento,
e, na Ultima avaliacado, se permanecer estavel, o paciente é considerado curado. O aparecimento
de eosinofilia ao final do tratamento ou ao longo dos seguimentos & sinal de bom prognostico.
As provas sorologicas nao sao indicadas para seguimento do paciente (Brasil, 2006, 2011a).

VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA

» OBJETIVOS

Objetivo geral

Reduzir a letalidade e a morbidade por meio do diagndéstico e do tratamento precoce dos casos,
bem como diminuir os riscos de transmissdo mediante o controle da populagao de reservatoérios
e do agente transmissor.

Objetivos especificos
® Realizar o diagnostico precoce e o tratamento adequado dos casos humanos.
® Reduzir o contato do vetor com os hospedeiros suscetiveis.
® Reduzir as fontes de infecgao para o vetor.

® Promover agdes de educacao em salude e mobilizagao social.



» DEFINICAO DE CASO

Caso suspeito

Todo individuo proveniente de &rea com ocorréncia de transmissdo, com febre e esplenomegalia,
ou todo individuo de area sem ocorréncia de transmissao, com febre e esplenomegalia, desde que
descartados os diagnosticos diferenciais mais frequentes na regiao.

Caso confirmado

Critério laboratorial
A confirmacao dos casos clinicamente suspeitos devera atender a pelo menos um dos seguintes
critérios:

® Presenca do parasito no exame parasitoldgico direto ou cultura.

® Teste imunocromatografico rapido (k39) reagente.

¢ Imunofluorescéncia reagente com titulo de 1:80 ou mais, desde que excluidos outros diag-

noésticos diferenciais.

Critério clinico-epidemiolégico
Paciente de 4rea com transmiss&o de LV, com suspeita clinica sem confirmacao laboratorial, mas
com resposta favoravel ao tratamento terapéutico.

Os casos humanos confirmados podem ser classificados como:

® Caso novo: confirmacao da doenca por um dos critérios anteriormente descritos pela
primeira vez em um individuo, ou o recrudescimento da sintomatologia ap6s 12 meses da
cura clinica, desde que néo haja evidéncia de imunodeficiéncia.

¢ Recidiva: recrudescimento da sintomatologia, em até 12 meses apds a cura clinica.

¢ Infecgdo: todo individuo com exame soroldgico reagente ou parasitolégico positivo, sem
manifestacoes clinicas. Esses casos ndo devem ser notificados nem tratados.

NOTIFICACAO

A LV humana é uma doenca de notificagdo compulséria. Todo caso suspeito deve ser notificado
e investigado pelos servigos de saude, por meio da Ficha de Investigacdo da Leishmaniose Visceral
do Sistema de Informacao de Agravos de Notificagdo (Sinan).

A deteccgao de casos de LV pode ocorrer por:

® Demanda espontanea a unidade de saude.
e Busca ativa de casos no local de transmissao.
® Visitas domiciliares dos profissionais da ESF.

® Encaminhamento de suspeitos por meio da atencdo primaria.
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INVESTIGACAO EPIDEMIOLOGICA

A investigacao epidemiolégica faz-se necessaria para:
¢ |dentificar se o caso € autdctone ou importado. Caso seja importado, informar o servico de
vigilancia epidemioldgica estadual ou municipal sobre o local provével de infecgao (LPI).
® Verificar se a 4rea € endémica ou se € um novo local de transmissao.
® Conhecer as caracteristicas epidemioldgicas do caso (idade e sexo).
® Realizar busca ativa de casos novos e caracteriza-los clinica e laboratorialmente.

e QOrientar medidas de controle, conforme a situagcao epidemiolégica da area.
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A Ficha de Investigagédo da Leishmaniose Visceral contém os elementos essenciais a serem coletados
em uma investigacdo de rotina. Todos 0s seus campos devem ser criteriosamente preenchidos,
mesmo quando a informacao for negativa. Outros itens e observa¢des devem ser investigados,
conforme as necessidades e as peculiaridades de cada situacao.

Dados referentes ao vetor e ao reservatério nao constam na Ficha de Investigacao da Leishmaniose
Visceral. Quando necessario, conforme critérios de classificacdo da area, devem ser coletados
e preenchidos em planilhas especificas.

» ROTEIRO DA INVESTIGACAO

Identificacao do paciente

Preencher todos os campos relativos aos dados do paciente e residéncia.

Coleta de dados clinicos e epidemiologicos

Preencher os campos relativos aos dados complementares, além de outros relevantes a investigacdo
do caso, como: antecedentes epidemioldgicos, dados clinicos, laboratoriais e tratamento.

Estabelecer o possivel LPI do caso, de acordo com a histéria epidemiolégica e o conhecimento
de ocorréncia de outros casos em periodos anteriores. A caracterizagdo da drea de transmissao
é de fundamental importancia para o processo de investigacao e adogao de medidas de controle.
No processo de caracterizacdo do LPI, € necessério:

® Investigar se o paciente deslocou-se para areas endémicas em periodo até seis meses
anterior ao inicio dos sinais e dos sintomas.

e Caracterizar a espécie de Leishmania, caso se trate de &rea nova de transmissao.
® Realizar busca ativa de casos humanos e caninos.
® Realizar levantamento entomolégico, caso ndo tenha sido ainda verificada a presencga do vetor.

e Conhecer as caracteristicas ambientais, sociais e econdmicas da area.

Esses procedimentos devem ser realizados mediante busca em prontudrios e entrevista com
os profissionais de salde, pacientes, familiares ou responsaveis.
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Investigacao de obitos
Todos os supostos 6bitos por LV devem ser investigados a fim de determinar a causa da morte.

As fontes de informagdo para a investigacao e o monitoramento dos 6bitos podem ser o Sinan, o
Sistema de Informacao sobre Mortalidade (SIM) e a notificagao informal do servigo ou da comunidade.
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Apés a coleta de dados (junto a familia, a comunidade, ao prontuéario hospitalar, ao prontuario da
unidade de saude, aos profissionais que atenderam o paciente, entre outros), as informacdes devem
ser consolidadas, e o caso discutido com todos os profissionais envolvidos, objetivando a adogao
de medidas que possam corrigir as deficiéncias e, consequentemente, reduzir a letalidade da LV.

Encerramento de caso humano

Todo caso deve ser encerrado no Sinan, no periodo méaximo de 60 dias. Os servigos de vigilancia
epidemiolégica municipal e estadual deverao estar atentos para o encerramento de todos 0s casos
suspeitos de LV.

» VIGILANCIA E CONTROLE

Critérios para classificacao de areas para a vigilancia e o controle da LV

Municipios silenciosos: sdo aqueles em que nao ha conhecimento do registro de casos autdctones
de LV em seres humanos ou em caes.

Vulnerabilidade: ¢ definida pela possibilidade da introdugao ou da circulagao de fontes de infecgao
de Leishmania infantum. O municipio € considerado vulneravel quando cumpre pelo menos um
dos seguintes critérios:

* E contiguo a municipio(s) com transmissao de LV canina e/ou humana, considerando o
territério nacional e os paises de fronteira.

* Apresenta fluxos migratérios nacionais ou internacionais intensos.

® Integra o mesmo eixo rodoviario de outros municipios com transmissao canina e/ou humana.

Receptividade: é definida pela presenca confirmada de Lutzomyia longipalpis, ou, na auséncia deste,
de Lutzomyia cruzi ou Lutzomyia migonei (Migonemyia migonei).

Municipios em investigacao: municipios com casos humanos ou caninos suspeitos aguardando a
confirmacao do diagndstico para infeccao por Leishmania infantum.

Municipios com transmisséo: sao aqueles em que ha registro de caso(s) autéctone(s) de LV humana.
Municipios endémicos: sdo aqueles com histérico de registro de casos autoctones de LV humana.

Surto:

® Em municipio silencioso: quando ha o registro do primeiro caso humano ou canino.

® Em municipio com transmissao: quando ha um incremento no nimero de casos humanos
em relagéo ao esperado.

Municipios com transmisséo canina: sdo aqueles em que ha registro de apenas casos caninos autdc-
tones com caracterizagao da Leishmania infantum. Esses municipios sdo considerados enzodticos.
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Estratificacao de risco dos municipios com transmissao

A estratificacao de risco baseou-se na classificagao adotada pela Organizagao Pan-Americana
da Saude (Opas), e é gerada anualmente por meio do Sistema de Informacdo de Leishmanioses
(SisLeish), sendo definida pelo célculo do indice composto da leishmaniose visceral (ICLV), com base
no numero de casos registrados no triénio, e tem como propdsito conhecer as dreas de ocorréncia
da LV, integrando a informacéao dos indicadores de casos e incidéncia. As categorias do indicador
sao utilizadas para direcionar e priorizar as a¢des de vigilancia, prevengao e controle em territérios
definidos (OPS, 2019).

Os municipios s&o estratificados segundo a intensidade de transmissao: baixa, média, alta, intensa
e muito intensa. Os municipios de transmissao alta, intensa e muito intensa devem estratificar
seu territorio em Areas de Trabalho Local (ATLs) que serdo determinadas a partir da classificagéo
de setores censitarios pelos indicadores socioecondmicos, ambientais e epidemiolédgicos.
As ATLs sdo um conjunto de setores censitarios contiguos, que apresentam a mesma classificagcao
socioecondmica, caracteristicas demograficas, barreiras fisicas e naturais e padroes de urbanizacao.
Essa estratificagao visa direcionar o municipio na priorizagado, no planejamento, na execugao e na
avaliacdo das acgodes de vigilancia e controle da LV.

VIGILANCIA ENTOMOLOGICA

O objetivo das investigacdes entomoloégicas é levantar as informacdes de carater quantitativo
e qualitativo sobre os flebotomineos transmissores da LV.

Vérias metodologias podem ser empregadas do ponto de vista operacional:

® Coleta manual com tubo de sucgdo tipo Castro.

e Coleta manual com capturador motorizado.

® Coleta com armadilhas luminosas (modelo CDC ou similar).
® Coleta com armadilhas de pano do tipo Shannon.

Consideracoes acerca das técnicas para coleta de flebotomineos estao descritas no Manual
de Vigilancia e Controle da Leishmaniose Visceral (2006).

» LEVANTAMENTO ENTOMOLOGICO

Objetivos

® Verificar a presenca de Lu. longipalpis ou Lu. cruzi em municipios sem casos humanos
de LV ou em municipios silenciosos.

® \Verificar a presenca de Lu. longipalpis ou Lu. cruzi em municipios com transmissao baixa, mé-
dia, alta, intensa e muito intensa, e onde ndo tenham sido realizadas investigagdes anteriores.

® Conhecer adisperséo do vetor no municipio, a fim de apontar aqueles sem casos autdéctones
de LV, as areas receptivas para a realizagdo do inquérito amostral canino; e, nos municipios
com transmissao da LV, orientar as a¢oes de controle do vetor.

A unidade de pesquisa para a zona rural sera a localidade e, para a zona urbana, a classificagao
epidemiolégica e/ou as ATLs previamente estabelecidas.



A coleta de flebotomineos devera ser realizada em todos os setores ou localidades do municipio,
utilizando-se de duas a até dez armadilhas em cada setor/localidade. Cada armadilha devera
ser instalada no peridomicilio, idealmente em abrigos de animais. Os domicilios selecionados
deverao ser, de preferéncia, aqueles sugestivos para a presenca do vetor, tais como residéncias com
peridomicilio que tenham presenca de plantas (arvores, arbustos), acumulo de matéria organica,
presenca de animais domésticos (caes, galinhas, porcos, cavalos, cabras, aves em geral, entre
outros). As condicdes socioecondmicas € o tipo de moradia sao critérios que podem ser levados
em consideragao para a sele¢ao da unidade domiciliar.

» INVESTIGACAO ENTOMOLOGICA

Os objetivos da investigacao entomoldgica sao: verificar a presenca de Lu. longipalpis ou Lu. cruzi
em municipios com a ocorréncia do primeiro caso de LV ou em situacdes de surto, e confirmar
a drea como de transmiss&o autoctone.

Devem-se pesquisar as paredes do intradomicilio, especialmente dos dormitérios. No peridomicilio,
deverao ser pesquisados, principalmente, os anexos e 0s abrigos de animais. A coleta manual devera
ser iniciada uma hora apoés o crepusculo e prosseguir, se possivel, até as 22 horas.

A utilizagdo das armadilhas de isca luminosa devera obedecer a mesma metodologia empregada
no levantamento entomolégico.

» MONITORAMENTO ENTOMOLOGICO

O objetivo é conhecer a distribuicdo sazonal e a abundéancia relativa das espécies Lu. longipalpis ou
Lu. cruzi, visando estabelecer o periodo mais favoravel a transmissao da LV e direcionar as medidas
de controle quimico do vetor.

E recomendado para municipios com transmisséo alta, intensa e muito intensa. Deveré&o ser
selecionados um ou mais municipios, de acordo com as regides climaticas e topograficas. Sabe-se
que a presenca e a flutuacdo estacional das populagdes de flebotomineos em uma determinada
regiao geografica estéo ligadas aos fatores climaticos, como temperatura, umidade relativa do ar
e indice pluviométrico, e aos fatores fisiograficos, como composigao do solo, altitude, relevo e tipo
de vegetacao.

O domicilio escolhido devera ser, preferencialmente, sugestivo para a presenca do vetor: residéncias
com peridomicilio, presenca de plantas (arvores, arbustos), acimulo de matéria organica, presenca
de animais domésticos (caes, galinhas, porcos, cavalos, cabras, aves em geral, entre outros).

As condigdes socioecondmicas e o tipo de moradia podem ser critérios para a selecao da unidade
domiciliar. Embora as pesquisas no ambiente intradomiciliar ndo estejam priorizadas, sabe-se que
0 monitoramento permite verificar a abundancia relativa do vetor no peridomicilio e no intradomicilio,
com a finalidade de orientar medidas de controle nesses ambientes. Para tanto, as pesquisas
no peridomicilio e no intradomicilio deverao ser concomitantes.

Os municipios devem realizar as a¢des de vigilancia entomolégica. Entretanto, caso nao tenham um
servico de entomologia organizado, as SES deverao realizar as atividades entomoldégicas de forma
complementar, buscando um trabalhado integrado com os municipios para que haja otimizacéo
dos recursos e da efetividade das a¢des de controle do vetor.
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VIGILANCIA DO RESERVATORIO

» DEFINICAO DE CASO

Caso canino suspeito

Todo céo proveniente de 4rea endémica ou onde esteja ocorrendo surto, com manifestagdes clinicas
compativeis com a leishmaniose visceral canina (LVC), como febre irregular, apatia, emagrecimento,
descamacao furfuracea e Ulceras na pele — em geral no focinho, orelhas e extremidades, conjuntivite,
paresia do trem posterior, fezes sanguinolentas e crescimento exagerado das unhas.

Caso canino confirmado

® Critério laboratorial: cao com manifestacgdes clinicas compativeis com LVC e que apresente
teste sorolégico reagente ou exame parasitologico positivo.

® Critério clinico-epidemiolégico: cdo proveniente de dreas endémicas ou onde esteja ocor-
rendo surto e que apresente quadro clinico compativel com LVC, sem a confirmagéo do
diagnéstico laboratorial.

Cao infectado

Todo cao assintomatico com sorologia reagente ou exame parasitologico positivo, em municipio
com transmissdo confirmada.

» ACOES DE VIGILANCIA

As acoes de vigilancia do reservatorio canino deveréo ser desencadeadas da seguinte forma:

® Alertar os servigos e a categoria médica-veterinaria quanto ao risco de transmisséo da LVC.

e Divulgar, junto a populagao, informacdes sobre a ocorréncia da LVC na regido e alertar a
respeito dos sinais clinicos e dos servigos para o diagnéstico, bem como informar sobre
as medidas preventivas para a eliminac¢ao dos provaveis criadouros do vetor.

® O poder publico devera desencadear e implementar as agdes de limpeza urbana em terrenos,
pracas publicas, jardins, logradouros, entre outros, destinando de maneira adequada a matéria
organica recolhida.

® Na suspeita clinica de cao, delimitar a drea para investigagédo do foco. Define-se como area
para investigacao aquela que, a partir do primeiro caso canino (suspeito ou confirmado),
estiver circunscrita em um raio de no minimo 100 cdes a serem examinados. Nessa area,
devera ser desencadeada a busca ativa de caes sintomaticos, visando a coleta de amostras
para exame parasitologico e identificagdo da espécie de Leishmania. Uma vez confirmada
a L. infantum, coletar material sorolégico em todos os cdes da area, a fim de avaliar a preva-
|éncia canina e iniciar as demais medidas.



» MONITORAMENTO

Inquérito sorolégico amostral

Deve ser realizado nos locais em que Lu. longipalpis ou Lu. cruzi forem detectados, mas onde
nao tenha sido confirmada a transmissdo da LV humana ou canina, com a finalidade de verificar
a auséncia de enzootia.

Esse inquérito permite avaliar as taxas de prevaléncia em cada setor, e, consequentemente, identificar
as areas prioritarias a serem trabalhadas. O inquérito podera ser realizado em todo o municipio ou
em parte dele, dependendo do seu tamanho e da distribui¢cdo do vetor. Deve-se utilizar amostragem
estratificada por conglomerados, podendo ser o estrato o setor do Programa de Erradicagéo do
Aedes aegypti (PEAa), bairro ou quarteirao.

Para cada setor, seré calculada a amostra de caes, considerando-se a prevaléncia esperada
e 0 numero de cdes do setor. Para os municipios que ja tenham uma estimativa de prevaléncia
conhecida, convém utilizar esse valor como parametro. Caso contrario, utilizar a prevaléncia de 2%.
Setores com populagdo canina inferior a 500 caes deverdo ser agrupados com um ou mais setores
contiguos, para o célculo da amostra. Por outro lado, em municipios com populagao inferior a 500
caes, devera ser realizado inquérito canino censitario. Para mais informagodes, consultar o Manual
de Vigildncia e Controle da Leishmaniose Visceral (2006).

Inquérito sorologico censitario

Por meio da identificacdo de cées infectados, tem por objetivo o controle para a realizagao da
eutanasia, como também para avaliar a prevaléncia. Deverd ser realizado anualmente, por no minimo
trés anos consecutivos, independentemente da notificagdo de novos casos humanos confirmados
de LV.

Para evitar sobrecarga de exames nos Laboratérios Centrais de Saude Publica (Lacen), o planejamento
das agoes devera ser realizado em conjunto com as instituicdes que compdem o Programa de
Vigilancia de LV no estado.

Técnicas de diagnostico em caes

Sao recomendadas duas técnicas diagnosticas sorologicas sequenciais para avaliagdo da prevaléncia
e identificac@o dos caes infectados em inquéritos caninos amostrais ou censitarios: o teste
imunocromatogréfico rapido (TR) e 0 ELISA. O TR é indicado para a triagem de cdes sorologicamente
negativos, e o ELISA para a confirmacao dos caes sororreagentes ao TR. A triagem com o TR podera
ser realizada a partir de amostras de sangue total, soro ou plasma. Para exame confirmatério com
ELISA, é indicada a utilizagao de amostra de soro sanguineo, ndo sendo recomendado o uso
de papel-filtro (Brasil, 2006; Faria; Andrade, 2012).

O TR poderé ser realizado em campo ou em laboratério, de preferéncia, pela esfera municipal,
enquanto o ELISA devera ser feito nos Lacen ou em laboratérios e Unidades de Vigilancia em
Zoonoses (UVZ) municipais, de acordo com a pactuacéo local. E importante que o controle de
qualidade dos exames realizados seja feito periodicamente. O Laboratério de Referéncia Nacional
realiza o controle de qualidade dos Lacen, e estes executam o controle de qualidade das respectivas
instituicdes no estado. As orientacdes quanto a periodicidade e ao quantitativo de amostras para
o controle de qualidade sao definidas pelo Laboratério de Referéncia Nacional, em conjunto com
o Ministério da Saude.

915

©
e
[}
o}
)
>
[0}
[
.9
c
©
S
e
§C0)
o)
3




[}
Ne
S

@©
wn

S

()
Ao

o

c
«©
=)
>

[
©
&

S
(@]

(]
el
o)

@©
(%]

@©
©
.0

c
‘O
o
0]
£
>

916

E importante ressaltar que, em situagdes nas quais o proprietario do animal exija uma contraprova,
esta devera ser uma prova sorolégica, realizada por um laboratério da rede de referéncia. O tempo
estimado para a liberagao do resultado dependera do tempo de deslocamento da amostra até
as referéncias, sendo a média esperada de 15 dias. Os resultados liberados pelos laboratérios
de referéncia serdo considerados oficiais para fins de diagndstico da infeccao e da doenca (Brasil,
2006, 2011b).

Os laboratérios particulares ou pertencentes a universidades e clinicas veterinarias que realizem
o diagnostico da LVC deverao participar do programa de controle de qualidade preconizado pelo
Ministério da Saude, enviando os soros para os laboratérios de referéncia (nacional ou estaduais).
Agueles laboratérios poderao ainda estar oficializados dentro da rede de laboratérios estadual
ou municipal, por meio de atos normativos.

MEDIDAS DE PREVENCAO E CONTROLE

» MEDIDAS DE PREVENCAO

Dirigidas a populacao humana

Medidas de protecao individual, tais como uso de mosquiteiro com malha fina, telagem de portas
e janelas, uso de repelentes, nao exposicao nos horéarios de atividade do vetor (crepusculo e noite)
em ambientes onde ele habitualmente pode ser encontrado.

Dirigidas ao vetor

Manejo e saneamento ambiental, por meio da limpeza urbana, da eliminacdo e do destino adequado
dos residuos soélidos organicos; eliminacao de fonte de umidade; ndo permanéncia de animais
domésticos dentro de casa; entre outras a¢des que reduzam o numero de ambientes propicios para
a prolifera¢do do inseto vetor.

Dirigidas aos caes

Realizacdo de exame sorolédgico para LV antes da doagao de animais, uso de telas em canis individuais
ou coletivos, uso de coleiras impregnadas com deltametrina a 4%, entre outras medidas para
o controle da doenca.

Ainda nao ha estudos que avaliem o uso das vacinas para LVC como ferramenta de controle no
ambito da saude publica.

» MEDIDAS DE CONTROLE

Em virtude das caracteristicas epidemiolégicas e do conhecimento ainda insuficiente sobre
0s varios elementos que compdem a cadeia de transmissdo da LV, as estratégias de controle dessa
endemia ainda sdo pouco efetivas, estando centradas no diagndstico e no tratamento precoces
dos casos humanos, na reducéo da populacao de flebotomineos, na eliminacéo dos reservatérios
e em atividades de educagao em saude.

Vale destacar que as acoes voltadas para o diagnéstico e o tratamento dos casos € as atividades
educativas devem ser priorizadas em todas as situagoes. As medidas de controle necessitam estar
sempre integradas para que possam ser efetivas.



Orientacoes dirigidas ao controle do vetor

A indicacao das atividades voltadas para o controle vetorial dependera das caracteristicas
epidemiolégicas e entomolégicas de cada localidade. As recomendacodes propostas para cada
area estao descritas conforme a classificacao epidemiolégica. Para mais informacoes, consultar
o Manual de Vigiléncia e Controle da Leishmaniose Visceral (2006). As a¢oes de controle deverdo
sempre ser realizadas de forma integrada.

Orientacdes dirigidas ao controle do reservatério canino

Eutanasia de caes

Recomendada a todos os animais com sorologia reagente ou exame parasitolégico positivo que ndo
sejam submetidos ao tratamento. Cabe destacar que o medicamento utilizado para o tratamento
de cdes com a doenca deve estar registrado no Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento
para esse fim, e ndo ser de uso em humanos.

A realizacdo da eutandsia deve basear-se na Resolugao n.© 1.000, de 11 de maio de 2012,
do Conselho Federal de Medicina Veterinaria, que dispde sobre os procedimentos e os métodos
de eutanasia em animais e da outras providéncias, entre as quais merecem destaque (Conselho
Federal De Medicina Veterinaria, 2012):

® Os procedimentos de eutanasia sao de exclusiva responsabilidade do médico-veterinario,
que, dependendo da necessidade, pode delegar sua pratica a terceiros, que os realizara sob
sua supervisao.

® Na localidade ou no municipio onde nao existir médico-veterinario, a responsabilidade sera
da autoridade sanitéria local.

® Aslegislacdes municipal, estadual e federal devem ser observadas no que se refere a compra
e ao armazenamento de drogas, a salde ocupacional e a eliminacao de cadaveres e carcacas.

Coleiras impregnadas com inseticida

A coleira impregnada com inseticida € a base de deltametrina 4%, e tem acao de repeléncia contra
os flebotomineos responsaveis pela transmissao da Leishmania infantum (Camargo-Neves, 2006).

Recomendamos que os animais diagnosticados ndo reagentes para leishmaniose visceral ou em
tratamento para doenga devem utilizar as coleiras impregnadas com inseticida, a fim de evitar
o contato direto entre o vetor e o céo.

Recentemente, as coleiras impregnadas com inseticida foram incorporadas ao programa como
ferramenta de controle da leishmaniose visceral, sendo a sua distribuicao realizada pelo Ministério
da Saude aos municipios estratificados segundo a intensidade de transmisséo, em alta, intensa
€ muito intensa.

As coleiras sao de uso exclusivo em cdes e promovem lenta liberagao do principio ativo na derme do
animal. Em média, apds duas a trés semanas do uso da coleira, 0 animal apresenta uma distribuicao
do inseticida por todo o corpo, protegendo do contato direto com o vetor.

As coleiras devem ser substituidas a cada seis meses. E qualquer reacao de hipersensibilidade
identificada no animal, deve-se entrar em contato com o médico-veterinario da Unidade de Vigi-
lancia em Zoonoses da Secretaria Municipal de Saude para mais esclarecimentos e recomendacdes.
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