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RESUMO

Apesar de nio haver caso autéctone na Regido Sudeste, a leishma-
niose visceral é encontrada em pacientes que migram de regioes
endémicas. Como é uma doenga que, se nao reconhecida e con-
duzida adequadamente, apresenta alta mortalidade, realizamos
uma revisao bibliogréfica e destacamos, com o relato deste caso,
a importincia de a incluirmos no diagnéstico diferencial de he-
patoesplenomegalia febril ainda na avaliagao clinica inicial, pois
o retardo no diagndstico piora o progndstico e a sobrevida do
paciente, sendo sumdria a introdugao de terapéutica apropriada
o mais breve possivel.
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ABSTRACT

Although there is no autochthonous case finding in the
Southeast Region, visceral leishmaniasis is found in patients
migrating from endemic areas. Because it is a disease that, if
not properly recognized and treated, presents high mortality, we
performed a bibliographic review and highlight, with the report
of this case, the importance of including it in the differential
diagnosis of febrile hepatosplenomegaly in the initial clinical
evaluation. The late diagnosis worsens the patient’s prognosis
and survival, and the introduction of appropriate therapeutics
should be made as soon as possible.
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INTRODUCAO

A leishmaniose visceral (LV), também conhecida como ca-
lazar, esplenomegalia tropical e febre Dundun, ¢ uma doenca
sistémica cronica, que apresenta 90% de chance de evoluir
para 6bito quando nio identificada e tratada adequadamente.™”
Segundo a Organiza¢do Mundial da Satide (OMS), a LV é uma
doenca negligenciada, tendo o Brasil 70% dos casos registrados
na América do Sul.®?

O agente etioldgico é o protozodrio tripanossomatideo, do
género Leishmania, sendo Leishmania chagasi a espécie respon-
sdvel pela transmissio da maioria dos casos de LV no pais.”
Em dreas urbanas, o cao (Canis familiaris) tem sido o principal
reservatério e fonte de infeccio.!*» Em ambientes silvestres,
os principais reservatdrios sao as raposas (Dusicyon vetulus e
Cerdocyon thous) e os marsupiais (Didelphis albiventris). No Bra-
sil, Lutzomyia longipalpis é a principal espécie relacionada com
a infeccio.®”

A L. longipalpis se adapta bem a peridomicilio,"” e a ativi-
dade do flebotomineo é crepuscular e noturna. Intra e perido-
micilio, encontra-se préxima a fontes alimentares. Os insetos sdo
conhecidos popularmente como mosquito-palha, tatuquira, biri-
gui, entre outros, dependendo da regido geogrifica. A trans-
misso ocorre pela picada dos vetores infectados pela L. chagasi,
e o perfodo de incubacio no homem ¢ de 10 dias a 24 meses,
com média entre 2 e 6 meses."”

Presenca de animais domésticos, condigbes sanitdrias pre-
cdrias e baixo nivel socioecondmico em dreas de transmissio
estio vinculados a alta densidade de flebotomineos no intra e
peridomicilio.®®

A estimativa da populagio mundial de risco para aquisicao
da LV atinge 182 milhées de pessoas, sendo considerada en-
démica em 47 paises.”” Nas Américas, o Brasil representa o pafs
de maior endemicidade para a LV, sendo responsdvel por cerca
de 97% de todos os casos neste continente. A regido nordeste
brasileira concentra 90% das notificacoes. A taxa de incidéncia
nacional foi de 7,8 por 100 mil habitantes em 1995. Dados
mais recentes do Ministério da Satide mostram que, no ano de
2014, o coeficiente de incidéncia de LV no Estado de Sio Paulo
foi de 0,3% e, na Regido Sudeste, de 0,5%; a letalidade foi de
8,3% no Estado de Sao Paulo ¢ 9,6% na Regido Sudeste; e, dos
48 ¢bitos, por LV em 2014 na Regiao Sudeste, 12 foram do
Estado de SR04
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Criangas e idosos sio mais suscetiveis & LV, e apenas uma
pequena parcela da populagio de infectados desenvolve sinais e
sintomas da doenga. Em caso de infec¢io sem desenvolvimento
da doenga, os exames de imunidade celular ou humoral permane-
cem reativos, com presenga de antigenos por longo perfodo.4!

A suspeita diagndstica da LV deve ser baseada em dados
epidemiolégicos e nos achados clinicos e laboratoriais, mas o
diagnéstico de certeza sé pode ser firmado por meio do encon-
tro do parasita em tecido infectado.

A doenca se manifesta clinicamente com febre de longa data,
perda de peso, astenia, adinamia, hepatoesplenomegalia e ane-
mia, entre outras. A suspeita de LV deve ser levantada quando
o paciente apresentar febre e esplenomegalia, associada ou nao
a hepatite.”

Os diagndsticos diferenciais mais comuns da doenga sio
enterobacterioses prolongadas, maldria, brucelose, febre tifoide,
esquistossomose, doenca de Chagas aguda, linfoma, mieloma
multiplo, anemia falciforme, esplenomegalia tropical e tubercu-
lose miliar, entre outras. Existem vdrios métodos de diagndstico
laboratorial de leishmaniose, incluindo o parasitolégico, o imu-
nolégico e o molecular.!?

O tratamento deve ser iniciado apés diagndstico por con-
firmacio parasitoldgica. Porém, diante de impossibilidade de
diagnéstico sorolégico ou parasitolégico, ou em casos de de-
mora para liberagio de resultados, deve-se iniciar tratamento.”

RELATO DE CASO

JECD, 18 anos, natural do Maranhio, residente de Campi-
nas (SP), servente de pedreiro, casado, sem filhos, sem escolari-
dade. Paciente encaminhado ao Hospital Municipal Dr. Mario
Gatti com febre didria e mialgia hd 15 dias, e hipdtese diagnds-
tica de dengue. Os exames laboratoriais coletados na chegada
a0 hospital evidenciaram leucopenia e plaquetopenia. Ao exame
fisico, apresentava-se em bom estado geral, corado, hidratado,
febril (38°C), levemente dispnéico (frequéncia respiratdria de
24 rpm), aciandtico, anictérico, com figado palpdvel a 2cm do
rebordo costal direito, bago percutivel a 2cm do rebordo costal
esquerdo e palpdvel ao dectbito de Shuster, sem mais alteragoes
em outros aparelhos.

Foram solicitadas sorologias que descartaram as seguintes
patologias: dengue, AIDS, hepatites B e C, citomegalovirose, to-
xoplasmose, mononucleose e sifilis.

Diante do quadro de bicitopenia, febre e hepatoesplenome-
galia, prosseguindo na investigagio, foi realizada mielograma,
que confirmou o diagnéstico de LV pelo achado de leishmanias
em suas formas amastigota e protomastigota, conforme figura 1
e 2, respectivamente.

Iniciou-se o tratamento com anfotericina B complexo lipidico,
que permitiu boa evolugdo do paciente.

DISCUSSAO

No Brasil, apenas os Estados do sul do pais ndo apresentam
casos aut6ctones. Apesar disto, muitos pacientes deslocam-se de
regides endémicas para hospitais gerais e tercidrios das Regioes
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Figura 1. Leishmanias em forma amastigota.

Figura 2. Leishmanias em forma protomastigota.

Sul e Sudeste, onde devem ser adequadamente diagnosticados,
por tratar-se de uma protozoose sistémica grave, que pode acar-
retar a morte dos pacientes nio tratados. As leishmanioses sao
consideradas doencgas tropicais ou subtropicais, mas ocorrem
também em paises do Mediterrineo que recebem viajantes pro-
venientes de dreas endémicas.”1¥

O controle da doenga estd vinculado ao seu diagndstico e
tratamento precoces, a reducdo de vetores e 3 eutandsia de caes
com diagnéstico positivo."'” As medidas se justificam pela ele-
vada capacidade de adaptacio do vetor a diferentes ambientes,
incluindo o urbano, o que leva & constante reativagio do ciclo
de transmissio.*20

A expansio do niimero de vetores, associada ao convivio do
homem com o reservatério doméstico, aumenta o niimero de
infecgoes. Este, por sua vez, associado ao elevado fluxo migratd-
rio, explica os niveis epidemiolégicos da LV nos grandes centros
urbanos.*2)

O mielograma, que foi realizado neste paciente, e/ou a
mielocultura permanecem como os métodos diagndsticos
parasitoldgicos de escolha. Virios testes nio invasivos foram
desenvolvidos para diagnéstico da LV humana e canina, mas,
por dificuldade de acesso, nao foram realizados neste caso. En-
tre os testes, os mais utilizados sio os exames de imunodiag-

néstico para detecgio de anticorpos, pois a LV ¢ caracterizada
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por grande estimulagio policlonal de linfécitos B, que resulta
em hipergamaglobulinemia e grande produgio de anticorpos.
Os testes moleculares sio altamente sensiveis para detecgao da
leishmania e podem contribuir como um teste adicional para
esclarecimento diagnéstico.?

No Brasil, a Reacio de Imunofluorescéncia Indireta (RIFI)
e o ensaio imunoenzimdtico (ELISA) sio os testes mais utiliza-
dos no diagndstico da LV humana e canina - sobretudo, o ELISA,
que tem sido o teste de escolha para inquéritos populacionais.
Estes exames utilizam antigenos brutos, que sio limitados em
termos de especificidade e reprodutibilidade, apresentando rea-
¢oes cruzadas com outras espécies da familia Trypanosomati-
dae e mesmo com organismos filogeneticamente distantes.*’
Recentemente, uma variagio do Direct Agglutination Test (DAT),
o Fast Agglutination Screening Test (FAST), vem sendo testada
para aplicabilidade em situagdes epidémicas e inquéritos po-
pulacionais.®?

Tiburcio et al. mostraram que pacientes infectados assinto-
mdticos que apresentam conversio de baixa para alta atividade
de IgG sao portadores de infec¢io ativa, sendo um grupo de
alto risco para desenvolver a doenga sob condi¢ées de imu-
nossupressio. Do posto de vista epidemiolégico, este grupo
constitui um reservatdrio potencial de leishmania para o vetor
e outras possiveis forma de transmissiao, como a associada 2
transfusao.® Os testes de atividade de IgG sio importantes
para caracterizar as formas assintomdticas de LV.

O maior papel no controle das infec¢des para todas as espé-
cies de Leishmania spp é o mecanismo imune celular. A revisao
de Kaie e Scott, sugere que cada interagio patdgeno-hospedeiro
desperta manifestagoes diferentes ao parasita, que persiste e so-
brevive de vdrias maneira. O entendimento desta diversidade ¢ de
suma importincia para garantir o desenvolvimento de vacinas,
drogas e imunoterapéutica para a LV.?¢

Em nosso meio, o antimoniato pentavalente N-metil-gluca-
mina (Glucantime®) ¢ utilizado desde a década de 1950 e per-
manece como tratamento inicial de escolha, sendo descritos
10% de casos resistentes. Nestes casos, a anfotericina B pode ser
empregada e, mais recentemente, a anfotericina B incorporada a
particulas lipidicas artificiais (lipossomos) vem sendo utilizada,
com vantagens, na reducio de seus efeitos sistémicos e no tempo
de internagio.?”*” Neste caso, optou-se pelo uso de anfotericina B,
pela indisponibilidade da medicagio de primeira escolha.®”

Badaré et al. relataram a utilizagio de gama-interferon re-
combinante associado a antimoniato pentavalente em 17 pa-
cientes com LV, com ou sem tratamento antimonial prévio, com
falhas terapéuticas em 17% dos casos.®" Recentemente, novos
trabalhos tém utilizado imunomoduladores e imunoterapia
como candidatos ao tratamento de LV.®?

Drogas de uso oral e vacinas para a LV vém sendo desenvol-
vidas, com resultados animadores, mas, enquanto nao dispomos
destes avancos, devemos estar atentos para o diagnéstico da LV
e utilizar as formas habituais de diagndstico e tratamento. Com
cardter promissor, existe ainda um antibidtico da classe dos ami-
noglicosideos, a paromomicina, que tem demonstrado relagio
dose-eficdcia de resposta no tratamento da LV, quando adminis-
trada via intramuscular em doses de 12, 16 ou 20mg de sulfato
por peso corporal, diariamente, em um periodo de 21 dias.?**
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Apesar da LV nio ser frequente em nossa regio, ela tem gran-
de importincia no Brasil como doenca que atinge uma popula-
¢do de baixo poder socioecondmico e compromete a imunidade,
permitindo a instalagio de micro-organismos oportunistas, com
grande indice de letalidade. Ainda, ela envolve importantes gastos
na satde publica, por exigir tratamento com internagio prolon-
gada. Demonstra-se, assim, a necessidade de ampliar os conhe-
cimentos quanto aos mecanismos de transmissdo e identificar os
grupos populacionais de maior risco, para que se possa otimizar o
diagndstico e, consequentemente, o controle desta doenca.

O presente relato alerta aos clinicos que atuam em regioes
de baixa incidéncia de LV para a importincia de sua inclusio no
diagnéstico diferencial de pacientes com achados epidemiold-
gicos, clinicos e laboratoriais caracteristicos, ou mesmo nos pa-
cientes oligossintomdticos, especialmente se apresentarem febre
e visceromegalia, devido a constantes deslocamentos populacio-
nais que ocorrem em nosso pais.

Destacamos que, diante de achados sugestivos, a terapéutica
deve ser instituida de imediato, caso haja atraso nos resultados
confirmatérios, tendo em vista a gravidade da doenga com risco
de 6bito.
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