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RESUMO

OLIVEIRA, L.C. Aspectos epidemioldgicos da leishmaniose visceral humana no Brasil
e estados e cidades gémeas do pais, com enfoque no estado e na cidade gémea com maior
namero de casos. (55 f.). Dissertacdo (Mestrado em Saude Publica em Regido de Fronteira)
— Universidade Estadual do Oeste do Parana. Orientadora: Profa. Dra. Neide Martins
Moreira. Foz do Iguagu, 2021.

Introducéo: A Leishmaniose Visceral Humana (LVH), transmitida por vetores, sendo o céo
o principal reservatério, tém sido de grande importancia para a satde publica e com ampla
distribuic@o geografica, principalmente em regido de fronteira, onde vetores e ces transitam
livremente. Objetivo: Verificar o niumero de casos notificados de LVH no Brasil e estados
e cidades gémeas do pais, com enfoque no estado e na cidade gémea com maior nimero de
casos, assim como, investigar os aspectos clinicos, demogréaficos, sociais e epidemiologicos
no periodo investigado. Material e meétodos: Trata-se de um estudo transversal,
observacional, descritivo e retrospectivo, com abordagem quantitativa, desenvolvido a partir
de dados secundarios da LVVH do periodo de 2010 a 2019. Os dados foram obtidos por meio
do site de dominio publico do Departamento de Informatica do Sistema Unico de Satde. Os
dados foram apresentados em Frequéncia Absoluta e Frequéncia Relativa. As taxas de LVH
por 100.000 habitantes foram calculadas, referentes ao estado e cidade gémea com maior
namero de casos. Os dados de cada variavel, foram analisados com o teste Mann-Whitney,
nivel de significancia de 5%, programa Minitab 18. Resultados: No Brasil foram notificados
no periodo estudado 35.886 casos de LVH, destes 2834 casos em estados de fronteira
internacional, sendo 148 em cidades gémeas. O estado e cidade gémea com maior nimero
de casos foi Mato Grosso do Sul (MS) (1834 casos) e Corumba (94 casos). No MS houve
maior concentra¢do do numero de casos nos anos de 2010 a 2013 com redugdo subsequente,
0 mesmo aconteceu com a taxa de detec¢do. O municipio de Corumbé apresentou maior
namero de casos nos anos de 2014 e 2017 a 2019, sendo que 91 sdo autdctones do municipio
de residéncia e a taxa média anual de deteccdo foi de 8,3 casos/100.000 habitantes. A doenca
foi mais frequente no sexo masculino correspondendo a 64,0% dos pacientes no MS e 65,0%
em Corumba (p<0,05), sendo que, a maioria se autodeclarou pardas (p = 0,0001),
representando 52,9% e 76,7% dos pacientes. Quanto a escolaridade, no MS e em Corumbé
a maior frequéncia de casos de LVVH foi no grupo com até 8 anos de estudo 34,0% e 29,7%
(p = 0,0001). A faixa etéria variou entre menores de um ano de idade (n = 141) a maiores de
80 anos (n = 41), no MS e, entre menores de um ano de idade (n = 18) a 79 anos (n=4), em
Corumb4, estando 25,2% e 42,5% dos doentes com até quatro anos de idade e 48,1% e 33,9
entre 20 e 59 anos no MS e em Corumba (p < 0,05). Dos casos de 6bito por LVH, foram
notificados no estado do MS 7,4% o¢bitos e 16,0% 6bitos no municipio de Corumba. A
maioria dos casos ocorreu na zona urbana (p=0,0001). Concluséo: Conclui-se um elevado
namero de casos notificados de LVVH no Brasil no periodo estudado, distribuidos em 10
estados com fronteira internacional se destacando oito cidades gémeas. Entre os estados
fronteiricos e cidades gémeas, MS e Corumba foram os mais atingidos pela doenca, sendo
que a doenga foi frequente no sexo masculino, em menores de quatro anos e adultos jovens
de 20 a 59 anos, em pessoas de cor parda e com até 8 anos de estudo. A maioria dos casos
ocorreu na zona urbana e evoluiu para cura.

Palavras-chave: Leishmaniose visceral; areas de fronteira; saude na fronteira;
epidemiologia.



ABSTRACT

OLIVEIRA, L.C. Epidemiological aspects of human visceral leishmaniasis in Brazil and
border states and cities in the country, focusing on the state and the border city with
the highest number of cases. (55 I.). Dissertation. (Master’s Course in Public Health in
Border Regions). Foz do Iguagu, 2021.

Introduction: Human Visceral Leishmaniasis (HVL), transmitted by vectors, with the dog
being the main reservoir, has been of great importance for public health and with wide
geographical distribution, especially in the border region, where vectors and dogs move
freely. Objective: To verify the number of notified cases of HVL in Brazil and in the
country's twin states and cities, focusing on the state and in the twin city with the highest
number of cases, as well as investigating the clinical, demographic, social and
epidemiological aspects in the period investigated. Material and methods: This is a cross-
sectional, observational, descriptive and retrospective study, with a quantitative approach,
developed from secondary HVL data from the period 2010 to 2019. The data were obtained
through the public domain website of the Informatics Department of the Unified Health
System. The data were presented in Absolute Frequency and Relative Frequency. HVL rates
per 100,000 inhabitants were calculated, referring to the state and twin city with the highest
number of cases. The data for each variable were analyzed using the Mann-Whitney test,
with a significance level of 5%, using the Minitab 18 program. Results: In Brazil, 35,886
cases of HVL were reported in the studied period, of these 2834 cases in international border
states, 148 in twin cities. The border state and municipality with the highest number of cases
was Mato Grosso do Sul (MS) (1834 cases) and Corumba (94 cases). In MS there was a
greater concentration of the number of cases in the years 2010 to 2013 with a subsequent
reduction. The municipality of Corumb had the highest number of cases in the years 2014
and 2017 to 2019, with 91 being indigenous to the municipality of residence and the average
annual detection rate was 8.3 cases/100,000 inhabitants. The disease was more frequent in
males, corresponding to 64.0% of patients in the MS and 65.0% in Corumba (p <0.05), with
the majority self-declared to be brown (p = 0.0001), representing 52.9% and 76.7% of
patients. As for schooling, in MS and Corumba the highest frequency of cases of LVH was
in the group with up to 8 years of study 34.0% and 29.7% (p = 0.0001).The age range ranged
from children under one year of age (n = 141) to those over 80 years of age (n = 41), in MS
and, among children under one year of age (n = 18) to 79 years (n = 4), in Corumba, with
25.2% and 42.5% of patients up to four years of age and 48.1% and 33.9 between 20 and 59
years in the MS and in Corumba (p <0.05). Of the cases of death due to HVL, they were
reported in the state of MS 7.4% deaths and 16.0% deaths in the municipality of Corumba.
Most cases occurred in the urban area (p = 0.0001) Conclusion: A high number of notified
cases of VHL in Brazil during the study period is concluded, distributed in 10 states with
international borders, with eight twin cities standing out. Among the border states and twin
cities, MS and Corumba were the most affected by the disease, and the disease was frequent
in males, in children under four and young adults aged 20 to 59 years, in people of mixed
color and up to 8 years of study. Most cases occurred in urban areas and progressed to cure.

Keywords: Visceral leishmaniasis; border areas; border health; epidemiology.



RESUMEN

OLIVEIRA, L.C. Aspectos epidemioldgicos de la leishmaniasis visceral humana en
Brasil y en los estados y ciudades gemelas del pais, con enfoque en el estado y ciudad
gemela con mayor numero de casos. (55 f.). Disertacion (Maestria en Salud Publica en la
Region Fronteriza) - Universidad Estatal del Oeste de Parand. Asesor: Prof. Dra. Neide
Martins Moreira. Foz de Iguazu, 2021.

Introduccion: La leishmaniasis visceral humana (LVH), transmitida por vectores, con el
perro como reservorio principal, ha sido de gran importancia para la salud publica y tiene
una amplia distribucion geografica, especialmente en las regiones fronterizas, donde los
vectores y los perros se mueven libremente. Objetivo: Verificar el numero de casos
reportados de LVH en Brasil y en los estados y ciudades gemelas del pais, enfocandose en
el estado y ciudad gemela con mayor numero de casos, asi como investigar los aspectos
clinicos, demograficos, sociales y epidemioldgicos. en el periodo investigado. Material y
métodos: Se trata de un estudio transversal, observacional, descriptivo, retrospectivo con
enfoque cuantitativo, desarrollado a partir de datos secundarios de LVH de 2010 a 2019. Los
datos se obtuvieron a través del sitio web de dominio publico del Departamento de
Informética del Sistema Unico de Salud. Los datos se presentaron en frecuencia absoluta y
frecuencia relativa. Se calcularon las tasas de LVVH por 100.000 habitantes, refiriéndose al
estado y ciudad hermanada con mayor nimero de casos. Los datos de cada variable se
analizaron mediante la prueba de Mann-Whitney, nivel de significancia del 5%, programa
Minitab 18. Resultados: En Brasil, se reportaron 35,886 casos de LVH en el periodo
estudiado, de estos 2834 casos en estados fronterizos internacionales, con 148 en Twin
Cities. El estado y la ciudad hermanada con mayor nimero de casos fueron Mato Grosso do
Sul (MS) (1834 casos) y Corumbé (94 casos). En MS hubo una mayor concentracion del
nimero de casos en los afios 2010 a 2013 con una posterior reduccion. EI municipio de
Corumbé tuvo el mayor nimero de casos en los afios 2014 y 2017 a 2019, 91 de los cuales
son indigenas del municipio de residencia y la tasa de deteccion promedio anual fue de 8,3
casos / 100.000 habitantes. La enfermedad fue mas frecuente en el sexo masculino,
correspondiente al 64,0% de los pacientes en EM y al 65,0% en Corumba (p <0,05), siendo
la mayoria autodeclarada parda (p = 0,0001), representando el 52,9% vy el 76,7% de los
pacientes. En cuanto a la educacion, en la EM y en Corumba la mayor frecuencia de casos
de LVH fue en el grupo con hasta 8 afios de escolaridad, 34,0% y 29,7% (p = 0,0001). El
rango de edad varié de menos de un afio (n = 141) a mas de 80 afios (n = 41), en EM y de
menos de un afio (n = 18) a 79 afios (n = 4), en Corumba, con 25,2% y 42,5% de pacientes
hasta los cuatro afios y 48,1% y 33,9 entre 20 y 59 afios en EM y Corumba (p <0,05). De los
casos de muerte por LVH, el 7.4% se reportd en el estado de MS y el 16.0% en la ciudad de
Corumba. La mayoria de los casos ocurrieron en el area urbana (p = 0,0001). Conclusion:
Se concluye que hubo un alto nimero de casos notificados de LVVH en Brasil durante el
periodo estudiado, distribuidos en 10 estados con fronteras internacionales, destacando ocho
ciudades gemelas. Entre los estados fronterizos y ciudades gemelas, MS y Corumbé fueron
los més afectados por la enfermedad, y la enfermedad fue frecuente en hombres, en nifios
menores de cuatro afios y adultos jovenes de 20 a 59 afios, en personas de color mixto y hasta
8 afios. de estudio. La mayoria de los casos ocurrieron en areas urbanas y progresaron hasta
curarse.

Palabras clave: Leishmaniasis Visceral: Areas Fronterizas; Salud Fronteriza;
Epidemiologia.
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INTRODUCAO

A leishmaniose visceral (LV), doenca infecciosa transmitida por vetores, tém sido de
grande importancia para a satde publica, com ampla distribuicdo geografica e epidemiologia
complexa. Apesar de diversas estratégias de controle, a doenga continua se expandindo em
todo territdrio brasileiro, tendo o cdo como principal reservatorio (BRANDAO, 2016).

No inicio do século XX, surgiram, mundialmente, novos fatores de risco favorecendo
maior contato homem-vetor, o que levou a novos cenarios epidemioldgicos e 0 aumento da
incidéncia de leishmaniose. Devido a fatores socioecondmicos, a urbaniza¢do, mudanca
epidemioldgica mais relevante para LV, e o é&xodo macigo de cdes infectados da area rural
para a urbana levaram a um aumento desordenado das méas condicfes sanitarias, onde o vetor
Lu. longipalpis se estabeleceu com sucesso (SALOMON et. al., 2015).

Nas Américas, a LV ocorre na Argentina, Paraguai, Bolivia, Colémbia, Venezuela,
Costa Rica, Guatemala, Guadalupe, Honduras, Martinica, México, El Salvador e Brasil
(CORREIA, 2015). Mesmo com grande parte dos casos de leishmaniose visceral
subnotificados, o Brasil é, atualmente, responsavel por cerca de 90% dos casos da América
Latina (MARCONDES; ROSSI, 2013).

A LV foi considerada como doenca eminentemente rural, porém, nos ultimos anos,
vem se expandindo para areas urbanas de municipios de médio e grande porte. A doenca
apresenta comportamento epidemioldgico ciclico, com elevacdo de casos em periodos
médios a cada cinco anos. Atualmente, essa epidemia atinge 20 estados brasileiros
(CORREIA, 2015). Até a década de 1990, o Nordeste correspondeu a 90% dos casos de
LVH no pais. Porém, a doenga vem se expandindo para as regides Centro-Oeste, Sudeste e
Norte, modificando essa situacdo. 1sso se deve, em parte, a alta capacidade adaptativa da
Lutzomyia longipalpis, principal vetor incriminado na transmissdo da doenca no Brasil
(MARCONDES; ROSSI, 2013).

Tendo em vista sua incidéncia e alta letalidade, principalmente em individuos néo
tratados e criangas desnutridas, é também considerada emergente em individuos portadores
da infeccdo pelo virus da imunodeficiéncia adquirida (HIV), tornando-se uma das doencas
mais importantes da atualidade (BRASIL, 2014).

Dentre os diversos fatores que podem ter contribuido para a dispersdo geografica da
LV no Brasil, observa-se a movimentacao de caes entre areas endémicas e ndo endémicas, e

mudancas na ecologia do vetor. O flebotomineo esta disseminado pelo pais e se adaptou para
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colonizar o meio ambiente, apesar das modificagcbes do homem, o que significa que a
introducdo de cées infectados em &reas ndo endémicas, onde existam potenciais vetores,
pode resultar em um novo foco da doenca (MARCONDES; ROSSI, 2013).

O tratamento da Leishmaniose Visceral Canina (LVVC)proporciona riscos para a
salide publica, contribuindo com a disseminacdo da doenga. Os cdes ndo sdo curados
parasitologicamente, permanecendo como reservatorios do parasito, além de haver o risco
de desenvolvimento e disseminacédo de cepas de parasitos resistentes as poucas medicacdes
disponiveis para o tratamento da Leishmaniose Visceral Humana (LVH) (BRASIL, 2016).

Os medicamentos utilizados atualmente para tratar a LVH ndo eliminam por
completo o parasito nas pessoas e nos caes, no entanto, no Brasil o homem n&o tem
importancia como reservatorio, ao contrario do cdo que € o principal reservatorio do
parasito em d&rea urbana. Portanto, nos cdes, o tratamento pode até resultar no
desaparecimento dos sinais clinicos, porém, esses animais ainda continuardo como fontes
de infeccdo para o vetor, e, portanto, um risco para salde da populacdo humana e canina
(BRASIL, 2014).

A recomendacdo para cdes contaminados com a Leishmania infantum chagasi € a
eutanasia, que deve ser realizada de forma integrada com as demais a¢des recomendadas
pelo Ministério da Saude (MS). Vale ressaltar que essa medida € indicada como forma de
controle por meio de inquéritos censitarios apenas para municipios com transmissao
moderada e intensa (BRASIL, 2016).

Como a doenca no cdo ndo representa cura faz-se necessario medidas preventivas
para impedir o contato do flebotomineo com o cédo infectado. Tais medidas ndo estdo
disponiveis para toda a populacdo, como por exemplo o uso de coleiras e vacinas, devido
ao alto custo que elas apresentam (BRASIL, 2017).

O tratamento da LVH engloba terapéutica especifica e medidas adicionais, tais como,
hidratacdo, antitérmicos, antibidticos, hemoterapia e suporte nutricional. Exames de
laboratério e eletrocardiograficos deverdo ser realizados durante o tratamento para
acompanhar a evolugéo e identificar possivel toxicidade do medicamento. O antimonial
pentavalente tem a vantagem de poder ser administrado em nivel ambulatorial, o que diminui
os riscos relacionados a hospitalizagdo (BRASIL, 2014).

A anfotericina B é a Unica opcdo de tratamento para gestantes e pacientes que tenham
contra indicagcbes ou manifestem toxicidade ou refratariedade relacionada ao uso de

antiomoniais pentavalentes. A droga de primeira escolha para o tratamento é o antimoniato
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de N-metil glucamina, exceto em algumas situacdes, nas quais se recomenda 0 uso da
anfotericina B prioritariamente em sua formulacédo lipossomal (BRASIL, 2017).

Né&o obstante, nas regibes de fronteira faz-se necessario a articulacao entre os paises
para desenvolvimento de medidas preventivas a doenca e controle do vetor, visto que o
flebotomineo e os cées circulam livremente entre os paises, ndo existindo, portanto, barreira
para 0s mesmos, 0 que causa a disseminacdo da doenga nestas areas (PEGO et. al., 2018).

A fronteira brasileira representa uma porc¢éo significativa do territorio nacional com
cerca de 27% do territorio, onde residem cerca de 10 milhdes de pessoas, 5% da populacéo,
distribuidas de forma heterogénea de regido para regido (BAUERMANN; CURY, 2015).

Diante do exposto os estudos epidemioldgicos podem contribuir para as atividades

sanitarias, controle e prevencdo das LVH e da LVC junto a comunidade.
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2. OBJETIVO

Verificar o nimero de casos notificados de LVH no Brasil e estados e cidades gémeas
do pais, com enfoque no estado e na cidade gémea com maior nimero de casos, assim como,

investigar os aspectos clinicos, demograficos, sociais e epidemiolégicos.

2.10bjetivos Especificos

e Verificar o nimero de casos de LVH notificados no Brasil e estados e cidades gémeas
do pais;

e Calcular a taxa de deteccdo de LVH no estado e na cidade gémea do pais com maior
namero de casos;

e Investigar fatores demogréaficos e sociais (sexo, raca/cor, escolaridade, faixa etéria,
autoctonia dos casos e local de residéncia) e, clinicos (evolugao do caso), associados
a ocorréncia de LVH no estado e na cidade gémea do pais com maior nimero de
casos;

e Verificar a distribuicdo das variaveis demogréfica e clinica segundo a ocorréncia de

LVH no estado e na cidade gémea do pais com maior nimero de casos.
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3. QUADRO TEORICO

3.1 Historico

Leishman, no ano de 1903, estudou um soldado britanico proveniente de Dum-Dum,
que estava apresentando disenteria, febre, esplenomegalia e caquexia ha sete meses, em cuja
necropsia pdde observar numerosos corpusculos arredondados, desconhecidos até entdo
(LEISHMAN, 1903). Poucos meses depois, Donovan descreveu um microorganismo
idéntico visualizado em material de puncdo esplénica de um jovem com quadro clinico
semelhante (DONOVAN, 1903). No mesmo ano, Ross entdo nomeou este parasito com
Leishmania donovani (ROSS, 1903).

O primeiro relato de caso de leishmaniose visceral (LV) no Brasil foi em 1913, em
um paciente de Boa Esperanca, Mato Grosso (MIGONE, 1913). Na sequéncia, ndo houve
relatos da doenca até 1934 quando mais casos da doenca foram relatados, através de
viscerotomia pds-morte de 41 pacientes do Nordeste, que tinha suspeita de febre amarela
(PENNA, 1934).

Em 1950, um estudo em Sobral, estado do Ceard, mostrou que de 177 pacientes
examinados, 96% tinham sido infectados em areas rurais de Pé-de-serra, boqueirbes e
grotdes. Enquanto que 4% dos pacientes haviam sido infectados em areas urbanas de Sobral,
como confirmado por casos de infeccdo canina na pesquisa (DEANE; DEANE, 1955).
Desde os anos de 1970, a urbanizacdo da doenca tem se intensificado, especialmente nas
periferias urbanas e nas chamadas zonas de transicdo de médias e grandes cidades
(ALENCAR, 1983).

Com o surgimento dos casos de LV em humanos no velho mundo, ja no inicio do
século XX, Migone (1913) diagnostica no Paraguai o primeiro caso autoctone brasileiro
proveniente do estado do Mato Grosso. Posteriormente um outro caso de um paciente
residente no Brasil, foi também diagnosticado distante do nosso pais por Franchini e
Montovani (COSTA et al., 1995).

3.2Leishmaniose Visceral(LV)

As leishmanioses séo consideradas como uma zoonose, que pode acometer o homem

guando 0 mesmo entra em contato com o ciclo de transmissdo do parasito, transformando-
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se em uma antropozoonose, além de ser uma das seis endemias consideradas prioritérias no
mundo (BRASIL, 2016).

A LV, conhecida pelo nome popular de calazar, tem como agente etiologico parasitos
do complexo Leishmania donovani(CAVALCANTE; VALE, 2014),e um protozoario
pertencente & familia Trypanosomatidae, parasito intracelular obrigatorio das celulas do
sistema fagocitico mononuclear, presente em humanos e, extracelular, presente em insetos
vetores, sendo que o parasito apresenta duas formas principais: uma aflagelada ou
amastigota, observada nos tecidos dos hospedeiros vertebrados e outra, flagelada ou
promastigota, encontrada no tubo digestivo do inseto vetor (BRASIL, 2017).

Existem dois tipos de LV, que diferem nas suas caracteristicas de transmissdo: a LV
zoonotica é transmitida do animal para o vetor e em seguida para o humano; e a LV
antropondtica € transmitida do humano para o vetor e em seguida para 0 humano. Na
primeira, humanos séo hospedeiros ocasionais e animais, principalmente cées, sdo 0s
reservatorios do parasito. LV zoonética é encontrada em areas de transmissao de L. infantum,
enquanto a LV antropondtica é encontrada em areas de transmissdao da L. donovani
(CASTILHO, 2010).

Os vetores da LVsédo insetos denominados flebotomineos, conhecidos de forma
popular como mosquito palha, tatuquiras, birigui, entre outros. No Brasil, duas espécies estéo
relacionadas a transmissdo da doenca, Lutzomia longipalpis e Lutzomia cruzi, os quais, sdo
pequenos, medindo cerca de 3 mm de comprimento. Possuem corpo revestido por pelos de
coloracdo clara e sdo facilmente reconhecidos pelo seu comportamento, ao voar em
pequenos saltos e pousar com as asas entreabertas (BRASIL, 2017).

Na fase adulta estes insetos se adaptam a diversos ambientes, porém na larvaria,
desenvolvem-se em ambientes terrestres imidos e ricos em matéria organica e de baixa
incidéncia luminosa. Ambos 0s sexos precisam de carboidratos como fonte de energia e as
fémeas por sua vez alimentam-se também de sangue para o desenvolvimento dos ovos
(BRASIL, 2014).

Na area urbana, o cdo é a principal fonte de infeccdo a enzootia canina e tem
precedido a ocorréncia de casos humanos e a infeccdo em cdes tem sido mais prevalente do
que no homem. O modo de transmissdo € através da picada de insetos transmissores
contaminados, e periodo de incubagéo da doenca no ser humano, € em media, de 10 dias a

24 meses, podendo variar de dois a seis meses (BRASIL, 2014).
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3.3 Sinais e sintomas

A LV é uma doenca crénica, sistémica, caracterizada por febre de longa duracéo,
perda de peso, astenia, fraqueza muscular, hepatoesplenomegalia e anemia, dentre outras, e
quando ndo tratada apresenta alta taxa de mortalidade (BRASIL, 2017).

A doenca na sua forma classica acomete pessoas de todas as idades, mas na maior
parte das areas endémicas, 80% dos casos registrados ocorrem em criangas com menos de
10 anos de idade. Em alguns focos urbanos existe uma tendéncia a modificacdo na
distribuicdo dos casos por grupo etario, com ocorréncia de altas taxas também no grupo de
adultos jovens (SILVA; GAIOSO, 2013). Uma justificativa para a predilecéo pela infancia,
deve-se ao fato de ser este grupo particularmente suscetivel a infeccdo e a progressao para o
estado morbido, por conta da imaturidade do sistema imunologico. Todavia, a desnutri¢éo,
frequente em grupos populacionais de baixa condig¢do socioecondmica e nos quais a doenca
é prevalente, é um outro fator a contribuir nessa génese (SILVA; GAIOSO, 2013; BATISTA
et.al., 2014). A maior prevaléncia em criancas é na faixa etaria de zero a nove anos,
correspondendo a 80% dos casos detectados (BRASIL, 2016).

As manifestacdes clinicas refletem o desequilibrio entre a multiplicacéo dos parasitos
nas células do sistema fagocitico mononuclear, a resposta imunitaria do individuo e as
alteracdes degenerativas resultantes desse processo (LEMOS, 2019).

Clinicamente, a LV apresenta-se como uma enfermidade generalizada, crénica,
caracterizada por febre irregular e de longa duracédo, hepatoesplenomegalia, linfadenopatia,
anemia com leucopenia, hipergamaglobulinemia e hipoalbuminemia (JAYME, 2016),
emagrecimento, edema e estado de debilidade progressivo, levando a caquexia e, até mesmo,
ao 6bito. A evolucdo das formas clinicas é diversa, podendo o individuo apresentar desde
cura espontanea, formas oligossintomatica e assintomaéticas, até manifestacdes graves,
podendo alcancar letalidade entre 10% e 98% em casos tratados inadequadamente e néao
tratados, respectivamente (JAYME, 2016). Nas areas endémicas de leishmaniose visceral,
aproximadamente 20% das pessoas infectadas pela L. chagasi desenvolvem a doenca
classica (NASCIMENTO et.al., 2005).

Varios autores também reconheceram a ocorréncia de formas incompletas,
oligossintomaticas, com infecgéo subclinica ou assintomética/inaparente (NASCIMENTO
et.al., 2005; MARZOCHI et.al., 2009). Marzochi e Marzochi (1997) propuseram uma forma

de LV inaparente ou subclinica caracterizada pela auséncia de manifestagdes (sinais ou
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sintomas) baseado numa anamnese negativa e em um exame fisico normal, na presenca de
anticorpos e/ou teste dermatologico de hipersensibilidade tardia (TDHT), como
recomendado pela diretriz do Ministério da Saude Brasileiro. Entretanto, a presenca
exclusiva de TDHT positivo é apenas valido em areas endémicas de LV. Achados de uma
LV inaparente pode refletir um processo infeccioso inicial que pode, eventualmente, evoluir
para doenga ou involuir (MARZOCHI et.al., 2009).

A maioria dos casos é de infeccdo assintomatica ou que desenvolvem sintomas
moderados ou transitorios como diarreia, tosse seca, adinamia, febricula, sudorese e discreta
hepatoesplenomegalia, que podem evoluir ou ndo para a forma cléssica da doenga. O quadro
classico consiste de febre, hepatoesplenomegalia, com esplenomegalia volumosa, perda de
peso, tosse, diarreia, dor e distensdo abdominal. Ictericia e envolvimento renal tém sido
descritos. Na fase mais tardia da doenca, os pacientes podem desenvolver ascite e edema
(MACHADO, 2010).

As manifestacGes clinicas variam de acordo com tempo de evolucao da doenca, sendo
que, no periodo inicial, ocorre febre, hepatoesplenomegalia discreta e palidez cutaneo -
mucosa, podendo estar presentes tosse e diarreia. Se ndo tratado, o paciente evolui para o
periodo de estado caracterizado por febre, piora da palidez cutdneo- mucosa e
emagrecimento progressivo. O periodo final da doenga associa-se com infeccOes
bacterianas, desnutricdo proteico — energética grave, epistaxe, sangramentos cutaneos ou
digestivos, sendo as infeccdes bacterianas responsaveis pela maioria dos 6bitos (BRASIL,
2011a).

A leishmaniose pode evoluir para formas graves com desordens hematoldgicas
expressivas, incluindo: pancitopenia (anemia, trombocitopenia e leucopenia com
neutropenia, marcada eosinopenia e uma relativa linfocitose e monocitose), hemdlise,
fibrindlise, dentre outras (MOREIRA, 2012).

De acordo com Moreira (2012), a medula déssea é em geral encontrada com
hiperplasia e densamente parasitada, sendo que, a eritropoese e granulopoese séo normais
no inicio do processo infeccioso e durante as fases mais adiantadas da infec¢do, ocorre
desregulacdo da hematopoese, caracterizada pela diminui¢cdo da producdo celular, com
reflexo no quadro hematologico em periodos sucessivos.

Dessa forma, na LV observa-se diminuicao significativa das trés series de células
sanguineas, caracterizando-se por anormalidades comuns na doenga que Sdo: anemia,
leucopenia e trombocitopenia (NASCIMENTO; MEDEIRQS, 2010).
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A insuficiéncia renal aguda ocorre com frequéncia em pacientes com LV e esta
relacionada a morbidade e mortalidade na doenca. Além disso, infeccdes parasitérias
cronicas estdo frequentemente associadas a formacdo de imunocomplexos que podem se
depositar nos glomérulos renais e tabulo intersticiais, produzindo glomerulonefrite e nefrite
intersticial com o comprometimento da funcdo renal (OLIVEIRA et al., 2010). O
envolvimento renal, intersticial e/ou glomerular € um acometimento bem conhecido das
infeccdes produzidas pela L. donovani em animais experimentais. Em humanos, mais
raramente, glomerulonefrites e lesdes tubulo intersticiais tém sido descritas, provavelmente
como uma expressao de doencas por imunocomplexos. Na maioria dos casos apresenta uma
glomerulonefrite proliferativa e nefrite intersticial e, em decorréncia das lesdes renais
ocorrem disturbios de sua funcdo, podendo ser observados albuminuria e hematuria
(JUNIOR, 2016).

O envolvimento da fung&o renal em animais experimentais é um achado conhecido
e tem sido objeto de varios relatos. No entanto, estudos sobre repercussdo dos aspectos
clinicos da leséo renal no ser humano sdo escassos, sendo que, a maioria dos estudos tém
relatado mudancas nos achados histopatologicos, contudo, sdo poucos 0s que evidenciaram
a clinica e as alteracdes laboratoriais do dano renal antes e apds o tratamento. Na pratica
clinica, as alteracfes da funcéo renal sdo geralmente detectadas pela estimativa da filtracdo
glomerular, através da depuracdo de creatinina enddgena, das dosagens séricas de ureia e
creatinina, da analise do sedimento urinario e da quantificacdo da proteinaria, quando a
mesma se encontra em grande quantidade (JUNIOR, 2016).

Varios fatores foram implicados na maior incidéncia de processos infecciosos
bacterianos e virais durante a fase aguda da LV, destacando-se a desnutri¢cdo, a anemia, a
leucopenia e as possiveis alteracdes na funcao de neutrofilos (diminui¢doda quimiotaxia ou
de sua capacidade bactericida) ou na producdo de anticorpos contra novos antigenos
(CORREIA, 2015).

A desnutricdo tem sido considerada um dos principais fatores de risco para o
desenvolvimento da forma sintomatica da doenca. Diversos autores mencionam que a
deficiéncia nutricional afeta particularmente a funcdo fagocitica, producgdo de anticorpos,
citocinas, afinidade do anticorpo para com o antigeno e o0 sistema complemento o que
aumentaria risco de morte (OLIVEIRA etal., 2010). Contudo, ainda ndo esta bem
esclarecido se a desnutricdo é um fator predisponente por fazer parte do estado geral do

paciente ou consequéncia da doenga pela acdo do parasito que atua como agente
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coadjuvante, exacerbando o quadro subnutricional pré-existente (OLIVEIRAet.al., 2010). E
possivel que a subnutricdo pode suprimir a resposta imune mediada por células e ser
responsavel pelo desenvolvimento de LV progressiva (CORREIA, 2015).

Segundo Correia (2015), a gravidade dos achados clinicos esta relacionada a demora
na assisténcia medica e a baixa idade dos pacientes e, aparentemente, quanto menor for a

duracdo da doenca, melhor sera a apresentacao clinica da LV.

3.4 Diagnostico da Leishmaniose Visceral

A suspeita diagndstica da LV deve ser baseada em dados epidemioldgicos e nos
achados clinicos e laboratoriais, mas o diagnéstico de certeza sé pode ser firmado através do
encontro do parasito em tecido infectado (SOUZA et. al., 2012).

O diagndstico baseia-se no encontro do parasito em tecido de medula 6ssea, baco,
figado ou linfonodo. Quando ndo ha possibilidade de diagndstico laboratorial, o inicio do

tratamento € baseado nos achados clinico — epidemiologicos (CORREIA, 2015).

3.4.1 Diagnostico Parasitoldgico

Os exames parasitoldgicos sdo considerados métodos de referéncia no diagndstico
da LV, embora pressuponham procedimentos invasivos, requeiram laboratoristas
experientes, sejam laboriosos e ndo apresentem sensibilidade ideal. A confirmacédo de LV
pode ser feita pela demonstracao direta em esfregacdes ou cultivo do parasito obtido do baco,
figado, medula 6ssea ou linfonodos. A sensibilidade da pesquisa direta em esfregacdes em
lamina varia de 95% a 98% para aspirado de baco, 76 a 91% para o de figado, 52 a 89% para
0 de medula 6ssea e 52 a 69% para o de linfonodos. O cultivo dos parasitos aumenta a
sensibilidade da pesquisa (acima de 80%) mas pode retardar o diagndstico em semanas
(ASSIS et.al., 2008).

A pesquisa de leishmanias ha medula 6ssea ou aspirado esplénico ainda constituem
as formas mais adequadas de se confirmar o diagnostico dessa protozoose. A aspiragdo
esplénica é considerada o método diagnostico mais sensivel, contudo ndo € uma pratica
isenta de riscos e complicacdes (inferiores a 1%). No entanto, o procedimento diagndstico

mais frequentemente utilizado para confirmacdo parasitoldgica é a aspiracdo de medula
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0ssea, que poderd ndo demonstrar a presenca de amastigotas, caso exista uma medula dssea

hipoplasica como em situagdes de imunossupressdo avangada (CORREIA, 2015).

3.4.2 Diagnostico Molecular

Nos ultimos anos, o aprimoramento das abordagens moleculares para a identificacdo
de sequéncias de acidos nucléicos especificas para determinados patégenos abriu novas
oportunidades para a identificacdo e caracterizacdo de agentes infecciosos, incluindo os
causadores das leishmanioses. Varias técnicas inovadoras estdo em desenvolvimento, entre
elas, as de amplificacdo de alvos génicos, (Uteis devido a possibilidade do DNA ou RNA
alvo, estarem presentes em quantidades minimas nas amostras clinicas), como a Reacdo em
Cadeia da Polimerase (PCR) e suas variantes (RT — PCR, nested — PCR, PCR — multiplex,
PCR quantitativo) (CORREIA, 2015).

O diagnostico molecular possibilita a deteccdo do DNA do parasito mediante reacdo
em cadeia da polimerase (polymerase chain reaction— PCR), usando-se diversas amostras
bioldgicas, tais como sangue e aspirado de medula. Na maioria das publicacdes, 0 método
apresenta elevada sensibilidade (>90%) e especificidade (100%) (ASSIS et.al. 2008).
Provavelmente, a técnica diagndstica de eleicdo sera a deteccdo de material genético do
parasito por PCR, eas principais vantagens serdo rapidez de execucdo, a isencdo de
interpretacdo subjetiva e a capacidade de monitorizacdo terapéutica (NUNO MARQUES
et.al., 2007).

A PCR é um dos métodos mais sensiveis de diagndstico de Leishmaniose visceral
em pacientes HIV positivos. Atualmente, ela pode ser vista como um método promissor,
com a potencial vantagem de utilizar amostras de sangue em vez dos convencionais
procedimentos invasivos (SOUZA, 2013). No entanto, ndo é um método facilmente utilizado
em campo, onde a confirmacdo do diagndstico clinico comumente representa um problema,
e apresenta outras limitagdes, como o custo e a necessidade da disponibilidade de reagente
e de equipamentos (CORREIA, 2015).

3.4.3 Diagnostico Soroldgico

O diagnostico soroldgico € favorecido pela expressiva resposta imune humoral que

caracteriza a doenga, entretanto, deixa a desejar no que concerne a especificidade. A reacdo
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de imunofluorescéncia indireta (RIFI) tem sido amplamente utilizada no diagnostico da LV
desde 1964, possui sensibilidade de 82% a 95% e especificidade de 78% a 92%, dependendo
da preparacdo antigénica e da espécie de Leishmania utilizadas. Sdo também utilizados
métodos imunoenzimaticos (enzyme — linkedimmunosorbentassay— ELISA), que empregam
grande variedade de antigenos. O teste de aglutinagdo direta (DAT) é umdos testes mais
simples e de baixo custo ja desenvolvidos para o diagnostico da LV, com sensibilidade de
91% a 100% e especificidade de 72 a 100%, tendo sido validado em diversas areas
endémicas (SOUZA, 2013).

Reacdes sorologicas podem produzir resultados falso negativos, provavelmente
devido a uma alteracdo na apresentacdo de antigenos pelos macréfagos ou por desequilibrio
na cooperacdo entre linfécitos T e B (JUNIOR, 2010).

Exames soroldgicos, como a RIFI, possuem boa sensibilidade, mas podem apresentar
reacOes cruzadas com antigenos de outros organismos, como Trypanosoma, Mycobacterium,
Plasmodium e Schistosoma. A pesquisa de antigenos de Leishmania pela técnica de PCR
apresenta alta sensibilidade especificidade, mas deve ser considerada com cuidado,
principalmente nos pacientes provenientes de areas endémicas, com alta exposicao
antigénica (SOUZA, 2013).

No Brasil, o Programa Nacional de Controle de Leishmanioses, coordenado pela
Secretaria de Vigilancia em Saude do Ministério da Saude, recomenda que o diagndstico da
LV seja realizado por métodos parasitoldgicos, preferencialmente o exame microscépico de
aspirado de medula e, alternativamente, usando-se técnicas baseadas na deteccdo de
anticorpos, RIFI ou ELISA (ASSIS et.al., 2008).

3.5 Tratamento da Leishmaniose Visceral

A escolha de qual droga a ser escolhida para o tratamento devera considerar a faixa
etaria, presenca de gravidez, comorbidades e o perfil de toxicidade das drogas (PELISSARI
et.al., 2011) (Quadro 1).

Desde que os antimoniais pentavalentes (antimoniato de N-metilglucamina) foram
descobertos, ha cerca de 60 anos, como agentes terapéuticos para LV, eles permanecem
como tratamento de primeira linha em todo o mundo (SUNDAR, 2001), mesmo nos
pacientes coinfectados com HIV, no entanto, rea¢Ges toxicas tém sido relatadas por varios
autores incluindo pancreatite aguda (OLIVEIRA, 2013).
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A resposta terapéutica & Anfotericina B tem sido eficaz em até 100% dos casos, em
algumas séries, embora recidivas possam ocorrer apds suspensdo da mesma (OLIVEIRA,
2013). Reacbes durante a infusdo e tromboflebites sdo, praticamente, universais com a
anfotericina e, ocasionalmente pode ocorrer hipocalemia, trombocitopenia, miocardite, 6bito
etc (BRASIL, 2010). A anfotericina B lipossomal parece ser uma alternativa no tratamento
das leishmanioses, por sua excelente tolerancia e eficacia (OLIVEIRA, 2013), entretanto,
seu alto custo a torna inviavel em paises endémicos para LV). Outras drogas tais como a
pentamidina, o alopurinol, a aminosidina e os derivados azolicos ja foram utilizados,
isoladamente ou em combinacdo, em caos esporadicos de coinfeccdo Leishmania e HIV,
com resultados varidveis (CORREIA, 2015).

A excrecdo quase totalmente renal do antimbnio pentavalente e auséncia de tabela
para uso em pacientes com insuficiéncia renal, a conhecida eliminacdo extrarenal da
anfotericina B e o fato de seus niveis séricos ndo serem afetados na insuficiéncia renal (e
apesar de sua nefrotoxicidade) levaram a indicagdo do uso, ainda que cauteloso, de
anfotericina B como droga de escolha para pacientes com LV e insuficiéncia renal. A
seguranca do uso da anfotericina B na gestacdo e a falta de estudos conclusivos sobre a
teratogenicidade de antimonio, levaram a recomendacéo de indicacdo de anfotericina B na
gestacdo (OLIVEIRA, 2013).
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Quadrol:Drogas para tratamento da Leishmaniose Visceral segundo apresentacdo, dose e

via de administracéo.

Antimoniato de N — metil glucamina

Apresentacao

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

Dose e Via de Administracdo

20mg/Sb+5/ Kg/ dia por via endovenosa ou
intramuscular, uma vez ao dia, durante 30
dias. A dose prescrita refere-se ao
antimoénio pentavalente (Sb+5). Dose

méaxima de 3 ampolas ao dia.

Desoxicolato de Anfotericina B

Apresentagéo

Frasco com 50mg de desoxicolato sédico de

anfotericiba B liofilizada.

Dose e Via de Administragdo

1mg/Kg/dia por infuséo venosa durante 14
a 21 dias. A decisdo quanto a duragédo do
tratamento deve ser baseada na evolugédo
clinica, considerando a velocidade da
resposta e a presenca de comorbidades.

Dose méaxima diéria de 50mg.

Anfotericina B lipossomal

Apresentacao

Frasco/ampola com 50mg de anfotericina B

lipossomal liofilizada

Dose e Via de Administragdo

3mg/Kg/dia, durante 7 dias ou 4mg/Kg/dia,

durante 5 dias em infusdo venosa, em uma

dose diaria.

Fonte: PELISSARI et. al., 2011.

Miltefosina, um fosfolipidio alcali também conhecido como hexadecilfosfocolina,

pode ser usado oralmente e seria 0 mais adequado para regides mais remotas (CORREIA,

2015). Recentemente, a formulacdo oral da miltefosina foi aprovada, pelo FDA (Food and
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Drug Administration), para o tratamento de leishmanoses em pacientes com 12 anos ou mais
(STARK; CUNHA, 2014).

No Brasil, os medicamentos utilizados para o tratamento da LV sdo o antimoniato
pentavalente e a anfotericina B. A escolha de cada um deles devera considerar a faixa etaria,
presenca de gravidez e comorbidades. As recomendacdes para escolha do medicamento para
tratamento da leishmaniose visceral devem levar em consideracgéo o perfil de toxicidade das
drogas (BRASIL, 2011b).

A anfotericina B lipossomal é recomendada em pacientes com insuficiéncia renal e,
embora ndo existam evidencias para escolha do tratamento em pacientes com mais de 50
anos de idade, transplantados renais, cardiacos e hepaticos, 0 comité assessor sugere que tais
pacientes sejam tratados com anfotericina B lipossomal (BRASIL, 2011b).

Independente da cura microbiolGgica, existe uma tendéncia para a recidiva em cerca
de 25% a 61% dos doentes coinfectados, que geralmente ocorre no primeiro ano apos o
diagndstico do primeiro episddio. Majoritariamente, resulta de uma reativacdo da
leishmaniase latente, no entanto, o desenvolvimento de mecanismos de resisténcia
farmacol6gica ndo deve ser menosprezado. As recidivas ocorreram, sobretudo, em
individuos com baixa aderéncia a HAART e sem recuperacdo imunolégica (NUNO
MARQUES et. al.,2007).

O exame fisico e a melhora nos resultados laboratoriais sdo importantes critérios de
cura eos sinais indiretos consistem na auséncia de febre, atividade fisica, recuperacdo do
apetite e ganho de peso. Uma reducdo de 50% da esplenomegalia e (em menor grau) da
hepatomegalia, e um aumento significativo na contagem de células do sangue sdo de extrema
importancia (CORREIA, 2015).

Na coinfeccdo LV/HIV, apesar do tratamento com drogas anti-leishmania poderem
resultar em uma boa resposta e numa cura inicial, recaidas podem ocorrer como regra na
maioria dos pacientes, independente do esquema terapéutico utilizado (BRASIL, 2014).

O diagnostico e tratamento dos pacientes deve ser realizado precocemente e sempre
que possivel a confirmacdo parasitologica da doenca deve preceder o tratamento. Em
situacBes onde o diagnostico soroldgico e/ou parasitologico ndo estiver disponivel ou na
demora da liberag&o dos mesmaos, o inicio do tratamento ndo deve ser postergado (BRASIL,
2014).
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3.6 Epidemiologia da Leishmaniose Visceral

Estima-se que no mundo aproximadamente 350 milhdes de pessoas residam em areas
de risco para LV, tendo sido diagnosticada em 88 paises, dos quais, 72 estdo em
desenvolvimento. Aproximadamente 90% dos casos mundiais de LV estdo concentrados na
regido da India, Bangladesh, Sud&o e Brasil (CAVALCANTE; VALE, 2014).

Os primeiros casos autoctones da doenca em humanos na Argentina foram descritos
em 1926, no entanto apenas no ano de 1934 é que foi confirmada que a doenca era autoctone
e de alta ocorréncia nas Américas. Atualmente, a LV é descrita desde o México até o norte
da Argentina, atingindo ainda Guatemala, Honduras, Nicaragua, Colémbia, Venezuela,
Brasil e Paraguai. Apesar de grande parte dos casos da doenca subnotificados o Brasil é
responsavel, atualmente, por aproximadamente 90% dos casos de toda a América Latina
(MARCONDES; ROSSI, 2013).

No ano de 2000, foi descrito o primeiro caso autoctone no Paraguai o que colocou
em risco o sul do Brasil, e em 2008 foi notificado o primeiro caso de LVC no municipio de
Sdo Borja, fronteira com a Argentina, e no come¢o do ano seguinte foi notificado o primeiro
caso autoctone de LVH no mesmo municipio, a partir de entdo deu inicio um surto da doenca
em cédes no municipio (MARCONDES; ROSSI, 2013).

As primeiras referéncias sobre a possivel existéncia da doenga no Brasil sdo de Carlos
Chagas, que no inicio do século XX, percorrendo o vale do Rio Amazonas e seus principais
afluentes encontrou pacientes com esplenomegalia sem causa conhecida, suspeitando desta
maneira da ocorréncia de LV nesta regido (MARCONDES; ROSSI, 2013).

No Brasil, a doenca é endémica nas areas rurais e muitos surtos epidémicos tém sido
relatados na regido Nordeste do Pais. Atualmente, observa-se que a doenca tem apresentado
uma expansdo para areas urbanas de médio e grande porte, tornando-se um crescente
problema de saude publica em expansdo geografica (CAVALCANTE; VALE, 2014).

3.7 Mecanismos de Prevencéo da Leishmaniose Visceral

As medidas de prevencdo da LV devem ter como finalidade alterar as condi¢des do
meio, que propiciem o estabelecimento de criadouros do vetor da doenga (BRASIL, 2014).
O controle da transmissdo vetorial da LV é trabalhoso e nem sempre apresenta

resultados satisfatorios a partir de aplicagdo Unica de inseticida, portanto, 0 manejo
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ambiental, através da limpeza de lotes e pracas publicas, sdo medidas permanentes mais
indicadas (BRASIL, 2014).

Com relacdo a LVC existem diversas medidas de controle, tais como: vacinacao
antileishmaniose visceral canina, uso de coleiras com deltametrina a 4%, uso de telas em
canis individuais e coletivos, controle da populacéo canina doente (BRASIL, 2014), controle
da populacéo canina errante e doacgdes de cdes (BRASIL, 2010).

Segundo o manual de controle da LV sdo medidas de protecdo individual aos seres
humanos o uso de telas nas janelas, mosquiteiro com malha fina em portas e janelas, uso de
repelentes, a ndo exposi¢do no periodo de maior atividade do flebotomineo (crepusculo e a
noite) e em ambientes onde o vetor é encontrado habitualmente (BRASIL, 2014).

O sucesso no controle da LV continua como um grande desafio frente o contexto das
mudancas ambientais, em que a natureza desconhecida dos impactos sobre o ecossistema
local com as complexidades da nova realidade de uma cena urbana que sugere novas
discussdes acerca da urbanizacao do vetor mais importante, o Lu. longipalpis, atualmente €
0 maior obstaculo para os programas de controle (SALOMON et.al., 2015).

Diante do exposto, pode-se observar que as medidas de prevencdo e controle da
transmisséo vetorial se compara ao controle do vetor da dengue, uma vez que 0 manejo

ambiental pode ser fator decisivo para o controle da disseminacdo dos vetores.

3.8 Fronteiras

Fronteiras sdo formadas por, no minimo, dois territérios nacionais articulados em
uma circunvizinhanca territorial controlada e confrontadas por forcas diferentes e relacfes
de poder (ARAUJO; SILVA,; JULIANO, 2017).

Os municipios fronteiricos sao definidos por territorialidades heterogéneas, tendo
interacbes de cunho econdmico, cultural, politico, social, animal, vetorial, circulacdo
atmosférica, entre outras. Por esta especificidade das areas fronteiricas e por serem
caracterizadas como regides estratégicas para o controle de agravos, estudar estas regides
faz-se necessario para melhorar e conhecer os obstaculos a integracdo dos paises, avaliar
seus resultados negativos e subsidiar a formulacdo de politicas para a melhoria de vida e
garantia de direitos sociais de satde da populacdo fronteiriga, o desenvolvimento de politicas

e acOes direcionadas para estas regifes ganham carater crucial nos programas de saude
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publica de qualquer pais (MELLO; VICTORIA;GONCALVES, 2015; ARAUJO; SILVA,;
JULIANO, 2017).

Com a diminuicéo de barreiras espaciais e temporais, tornou-se possivel viajar entre
varias partes distintas do mundo em tempo inferior ao periodo de incubacao de diversos
agentes causadores de doencas infecciosas. Neste contexto, as fronteiras dos paises
apresentam-se abertas para circulagdo e também para a entrada de doencas infecciosas
emergentes e reemergentes, assim como seus vetores (OLIVEIRA, 2015).

Face ao aumento da vulnerabilidade das fronteiras dos paises a entrada de riscos
potenciais a salde publica nacional e possivel dispersao internacional, em 2007, vigorou o
Regulamento Sanitério Internacional (RSI). Esta verséo revisada do RSI traz as seguintes
medidas: notificacdo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) de todo e qualquer evento que
possa constituir uma Emergéncia de Saude Publica Internacional (ESPI), implementacdo de
acOes recomendadas pela OMS para lidar com a emergéncia, desenvolvimento de
capacidades nacionais de vigilancia para deteccdo e resposta aos riscos de salde publica,
entre outras. Outra importante recomendacao do RSI foi que os paises que compartilham
fronteiras comuns, devem sempre estabelecer acordos de cooperacdes internacionais que
permitam o desenvolvimento ou fortalecimento de agdes conjuntas de vigilancia
epidemioldgica nessas areas especificas (OLIVEIRA, 2015).

A zona de fronteira é composta pelas faixas territoriais de cada lado do limite
internacional, caracterizadas por interacbes que, embora internacionais, criam um meio
geografico proprio de fronteira, s6 perceptivel na escala local/regional das interacGes
transfronteiricas, portanto, € importante observar suas interacbes internacionais, que
independente do reconhecimento e da existéncia de legislacdo especifica, acordos ou
arcabouco legal dos paises, ou entre os paises, ela existe, e as interacGes acontecem
(BRANCO; TORRONTEGUY, 2013).

O meio geogréafico que melhor caracteriza a zona de fronteira € aquele formado
pelas cidades-gémeas, que sdao municipios, cidades ou povoados que possuem cidades
correspondentes no pais vizinho, que dependendo do tipo de conectividade, se terrestre,
fluvial com ponte ou fluvial sem ponte, o fluxo de pessoas ou a interagdo entre as cidades se
acentua ou atenua. Como pode ser verificada na definicdo dada por Gadelha: “Sao
adensamentos populacionais cortados pela linha de fronteira, seja esta seca ou fluvial,
articulada ou néo por obra de infraestrutura” (BRANCO; TORRONTEGUY, 2013).
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O limite internacional atual é produto de uma série de acordos e arbitragens
realizadas ao longo de nossa historia. A Faixa de Fronteira, por sua vez, faz parte de uma
politica do Estado brasileiro visando proteger o territério nacional (BRASIL, 2005). Os
Arcos de Fronteira e as Sub-regides da fronteira, por sua vez, foram definidas em 2005 pelo
Ministério da Integracdo Nacional (BRASIL, 2005) para o estabelecimento de politicas de
desenvolvimento para a Faixa de Fronteira e levaram em consideracdo, em sua concepgéao,
similaridades geograficas, econdmicas e culturais.

Dos 588 municipios pertencentes a Faixa de Fronteira, 120 situam-se diretamente no
limite internacional, sendo que trinta e trés desses municipios possuem cidades gémeas, que
sdo cidades situadas no/ou préximas ao limite internacional com interac@es cotidianas com
cidades fronteiricas dos paises vizinhos. Cabe ressaltar que a maior parte dessas cidades se
localizam nos municipios do Arco Sul com 16 cidades gémeas ao todo (PEGO et. al., 2017).

As cidades gémeas, normalmente, surgem em lugares estratégicos entre paises.
Algumas nasceram nos arredores de fortificacdes militares criadas para proteger e vigiar 0s
limites do territorio, outras em lugares de passagem e rotas comerciais conectando 0s
distintos paises (PEGO, et. al., 2017).

Diante do exposto torna-se prioridade na agenda das politicas de satde a discusséao e
0 desenvolvimento de sistemas que estabelecam acdes em regides de fronteira que tem
diferentes caracteristicas socio epidemioldgicas (OLIVEIRA, 2015).
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4. PERCURSO METODOLOGICO

4.1 Tipo de estudo

Trata-se de um estudo observacional, descritivo, retrospectivo, transversal, com
abordagem quantitativa, desenvolvido a partir de dados secundarios do periodo de 2010 a
2019, referentes a0 numero de casos da LVH no Brasil com énfase no estado e a cidade

gémea com maior nimero de casos notificados.

4.2 Doenca de notificacdo compulséria

A LVH é uma doenca de notificacdo compulséria em todo o territério nacional,
conforme estabelecido pela Lei 6.259 de 30/10/1975 e Portaria GM/MS 104 de 25/01/2011.
O Ministério da Saude disponibiliza um banco de dados na internet, o Sistema de Informacao
de Agravos de Notificacdo (SINAN), o qual é alimentado primariamente pela notificacédo e
investigacdo de casos de doencas e condic¢des que constam da lista nacional de doengas de
notificacdo, conforme regulamentado pela Portaria GM/MS N° 201, de 03/11/2010.

4.3 Fonte de dados

Os dados foram obtidos por meio do site de dominio publico do Departamento de
Informética do Sistema Unico de Satde (DATASUS)http://wwwz2.datasus.gov.br.

4.4Caracterizacdo da area de estudo

A Republica Federativa do Brasil, localizada no continente da Ameérica Latina, é o
quinto maior pais do mundo e possui como caracteristica marcante a grande diversidade
biolbgica e reservas naturais, distribuidas em todo o seu territério, sendo uma delas a Reserva
Natural Amazonica. Seu territorio possui aproximadamente 8.511.996 kmz2, uma populacao
estimada em 2020 de aproximadamente 211.755.692 milhdes de habitantes e densidade
demogréfica de 22,43 hab/km? (IBGE, 2020). O pais possui 33 cidades gémeas distribuidas
nos estados do Acre, Amazonas, Amapa, Mato Grosso do Sul, Parand, Rondonia, Roraima,

Rio Grande do Sul, Santa Catarina e Mato Grosso.
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4.5 Critérios de inclusédo
Numero de casos notificados da LVVH no Brasil com énfase no estado e na cidade

gémea com maior numero de casos notificados, no periodo de 2010 a 2019.

4.6 Variaveis do Estudo

Variaveis dependentes: numero de casos notificados da LVH no Brasil com énfase
no estado e na cidade gémea com maior nimero de casos notificados.

Variaveis independentes: caracteristicas, demogréaficas: sexo, raca/cor,
escolaridade, faixa etéria, autoctonia dos casos e local de residéncia; clinica: evolugdo do

Caso.

4.7 Anélise de dados

Os dados foram coletados e sintetizados em uma planilha do Excel® (Microsoft
Office 2013, Microsoft Corporation, EUA), na sequéncia, foram organizados em tabelas e
figuras e expressos em Frequéncia Absoluta (FA) e Frequéncia Relativa (FR), para melhor
visualizagdo dos resultados.

Para uma analise mais especifica, foram calculadas as taxas de LVVH por 100.000
habitantes entre os anos de 2010 a 2019. Para tanto, foram considerados os dados
populacionais segundo censo realizado em 2010 do IBGE. As taxas foram calculadas
referentes ao estado e cidade gémea com maior niUmero de casos.

Além disso, todas as variaveis pesquisadas foram analisadas estatisticamente para
verificagdo de possivel diferenca entre si. Para tanto, inicialmente foi verificada a
distribuicdo dos dados com o teste Shapiro-Wilk. Visto que os dados apresentaram
distribuicdo ndo especificada, foi utilizado o teste ndo paramétrico de Mann-Whitney. Foi

utilizado nivel de significancia de 5% e o programa Minitab 18.

4.8 Aspectos éticos

Os aspectos éticos foram respeitados e por se tratar de dados secundarios, ndo houve
registro em Comité de Etica em Pesquisa, com dispensa de apreciacio segundo os padrdes
éticos estabelecidos na Resolugdo n° 510, de 07 de abril de 2016 do Conselho Nacional de

Saude/Ministério da Saude.
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5. RESULTADOS

De acordo com a série temporal da LVH no Brasil, compreendida entre janeiro de
2010 a dezembro de 2019, foram notificados, no SINAN, 35.886 casos de LVH, dos
quais,2834 casos em estados com fronteira internacional, sendo que, Mato Grosso do Sul,
foi 0 estado com o maior nimero de notificagfes, com1834 casos da doenca (Tabela 1).

Tabela 1: Distribuicdo dos casos notificados de Leishmaniose Visceral Humana nos estados
com fronteira internacional (2010 a 2019).

Locais de Notificacdo

Estados Namero de casos

Mato Grosso do Sul 1834
Para 347
Mato Grosso 317
Roraima 217
Parana 50
Rio Grande do Sul 34
Santa Catarina 14
Amazonas 9
Ronddnia 9
Amapa 3
Acre -
Total 2834

Fonte: Elaborado pelas autoras (2021), com dados do Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificagdo. Ministério da Saude.

Dentre os 2834 casos nos estados com fronteira internacional,148 sdo em cidades-
gémeas, (0,4% dos casos), sendo que, Corumba, foi a cidade com o maior nimero de

notificagdes, com 94 casos de LVH (Tabela 2).
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Tabela 2: Distribuigéo dos casos notificados, de Leishmaniose Visceral Humana nas cidades
gémeas em cada estado com fronteira internacional (2010 a 2019).

Locais de Notificacao

Estado Cidades gémeas NUmero de casos
Corumbé 94
Mato Grosso do Sul  Ponta Pora 14
Bela Vista 4
Parana Foz do Iguacu 23
Séo Borja 6
Rio Grande do Sul Uruguaiana 3
Itaqui 2
Roraima Pacaraima 2
Total 148

Fonte: Elaborado pelas autoras (2021), com dados do Sistema de Informagdo de Agravos de
Notificacdo. Ministério da Saude.

A partir das tabelas 1 e 2, é possivel observar que o estado e a cidade gémea mais
acometidos por LVH, no periodo de 2010 a 2019, foram Mato Grosso do Sul e Corumba.
Dessa forma, de agora em diante as analises serdo direcionadas ao referido estado e a cidade
gémea.

Na tabela 3 € possivel observar que no Mato Grosso do Sul de 2010 a 2013, 0 nimero
de casos de LVH foi maior, com reducéo subsequente. O mesmo aconteceu com as taxas de
deteccdo, 8,0; 10,0; 10,5 e 8,3casos/100.000 habitantes, sendo que a taxa média anual foi de
6,4 casos/100.000 habitantes (Figura 1).

Em Corumba, o nimero de casos de LVVH manteve-se constante durante 2010 e 2013,
oscilou com pouca variabilidade entre 2014 e 2016, e entre 2017 e 2018houve 0 maior
namero de casos com discreta reducdo em 2019 (Tabela 3), sendo que, do total de casos
notificados, 91 sdo autéctones do municipio, ou seja, a doenca foi adquirida no municipio
de residéncia da pessoa. A taxa média anual de deteccdo foi de 8,3 casos/100.000 habitantes,
sendo que, em 2017 e 2018 foi de 17,0; 13,3 casos/100.000 habitantes (Figura 1).
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Tabela3: Distribuicdo dos casos de Leishmaniose Visceral Humana segundo ano de
notificacdo, no estado do Mato Grosso do Sul e no municipio de Corumba (2010 a 2019).

Locais de notificacdo

Ano de Mato Corumba Total
Notificacdo  Grosso do
Sul

2010 225 6 231
2011 280 8 288
2012 297 5 302
2013 235 4 239
2014 170 11 181
2015 125 6 131
2016 141 9 150
2017 140 19 159
2018 110 15 125
2019 111 11 122
Total 1834 94 1928

Fonte: Elaborado pelas autoras (2021), com dados do Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificagdo. Ministério da Saude.
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Figura 1: Taxa de detec¢do da Leishmaniose Visceral Humana no estado do Mato Grosso
do Sul e Municipios de Corumbé (2010 a 2019).
Fonte: Elaborado pelas autoras (2021), com dados do Sistema de Informacéo de Agravos
de Notificagdo. Ministério da Saude.

A doenca demonstrou ser mais frequente no sexo masculino (n = 1175) e (n = 61)
correspondendo a 64,0% dos pacientes no Mato Grosso do Sul e 65,0% em Corumba

(p<0,05). Em relagdo a variavel etnia, 8,7% e 1,0% das fichas de investigagdo (n = 160) e (n
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= 1) apresentaram o campo em branco/ignorado, com uma maior propor¢do de pessoas
autodeclaradas pardas (p = 0,0001), representando 52,9% (n = 972) e 76,7% (n = 72) dos
pacientes. Ndo houve diferenca na comparacéo entre o nimero de pessoas autodeclaradas
pardas e brancas (n = 972/547 - p>0,05) para o0 Mato Grosso do Sul (Tabela 4).

Quanto a escolaridade, no Mato Grosso do Sul e em Corumba 26,8% (n = 492) e
45,7% (n = 43) foram incluidos, no momento da notificagdo, no grupo “ndo se aplica”,
possivelmente pelo alto nimero de casos da doenca em criangas menores de quatro anos,
totalizando 25,2% e 42,5%. Verificou-se que 2,0% (n = 37) e 2,1 (n = 2) dos pacientes se
autodeclaram analfabetos, 34,0% (n = 624) e 29,7% (n = 28) possuirem até 8 anos de estudo
e 13,9% (n = 256) 12,7% (n = 12) mais de 8 anos de estudo. Em 23,3% (425) 9,8% (n = 9)
das fichas o preenchimento desta variavel foi ignorado. Observou-se um maior nimero de
casos de LVH no grupo que possuia até 8 anos de estudo (p = 0,0001) (Tabela 4).

A faixa etaria das pessoas acometidas variou entre menores de um ano de idade (n =
141) a maiores de80 anos (n = 41), no Mato Grosso do Sul e, entre menores de um ano de
idade (n = 18) a 79 anos (n= 4), em Corumba, estando 25,2% (n = 461) e 42,5% (n= 40) dos
doentes com até quatro anos de idade e 48,1% (n = 884) e 33,9 (n=32) entre 20 e 59 anos (p
< 0,05). N&o houve diferenca na comparacao entre o numero de pessoas com idade entre 1-
4 anos e entre 40-59 anos (n = 320/469 - p>0,05) e entre menores de 1-4 anos (n = 18/22 e
entre 20-59 anos (n = 17/15) para o respectivo estado e municipio (Tabela 4).

Em relacdo a evolucdo clinica, a maioria dos casos evoluiu para cura, representando
no estado do Mato Grosso do Sul 81,0% de cura e 72,0% no municipio de Corumba (p =
0,0001) (Tabela 5).

Dos casos de 6bito por LVH, foram notificados no estado do Mato Grosso do Sul
7,4% Obitos e 16,0% Obitos no municipio de Corumba (p = 0,0001) (Tabela 4).
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Tabela 4:Caracteristicas das pessoas com Leishmaniose Visceral Humana, no estado do
Mato Grosso do Sul e no Municipio de Corumba (2010 — 2019).

Locais de Notificacao

Variaveis Mato Grosso do Sul Corumba
FA* FR (%)* p-valor FA* FR (%)* p-valor
Sexo 0,014 0,039
Feminino 658 36,0 33 35,1
Masculino 1175 64,0 61 65,0
Raca/Cor 0,0001 0,0001
Branca 5472 30,0 16 17,0
Negra 123 6,7 5 53
Parda 9722 52,9 72 76,7
Indigena 17 0,9 - -
Amarela 15 0,8 - -
Ign/Branco 160 8,7 1 1,0
Escolaridade 0,0001 0,0001
Analfabeto 37 2,0 2 2,1
Até 8 anos de estudo 624 34,0 28 29,7
Mais que 8 anos de 256 13,9 12 12,7
estudo
Ignorado/branco 425 23,3 9 9,8
N&o se aplica 492 26,8 43 45,7
Faixa etaria 0,0001 <0,05
<l ano 141 7,6 182 19,1
1-4 3202 17,6 228 23,4
5-9 75 4,0 3 3,1
10-14 45 2,8 4 4,2
15-19 83 4,5 4 4,2
20-39 415 22,6 172 18,0
40-59 469° 25,5 152 15,9
60-64 79 4,3 5 5,3
65-69 69 3,7 2 2,1
70-79 94 51 4 4,2
>80 41 2,2 - -
Ignorado/ 3 0,1 - -
branco
Evolucéo clinica 0,0001 0,0001
Cura 1484 80,9 72 76,5
Abandono 25 1,3 - -
Obito por LVH 124 6,7 15 15,9
Obito por outra 100 5,7 5 5,3
doenga
Transferéncia 42 2,2 2 2,1
Ignorado/branco 59 3,2 - -

“FA = frequéncia absoluta; “FR = frequéncia relativa; p = valor de significancia. ==Dados com letras
iguais ndo representam diferenca estatistica (p>0,05); Teste de Mann-Whitney.

Fonte: Elaborado pelas autoras (2021), com dados do Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificagdo. Ministério da Saude.



39

Quanto a zona de residéncia, verificou-se que a maioria dos casos ocorreram na zona
urbana, o que representou 93,3% (n = 1.711) do total, no estado do Mato Grosso do Sul e
85,1% (n = 80) do total, no municipio de Corumba (p = 0,0001) e, apenas 4,1% (n = 76) e

3,1% (n = 3) ocorreram na zona rural (Tabela 5).

Tabela 5: Frequéncia da leishmaniose visceral humana por zona de residéncia, no estado do
Mato Grosso do Sul e no Municipio de Corumba (2010 — 2019).

Locais de Notificacao

Residéncia Mato Grosso do Sul Corumba

FA* FR (%)* p-valor FA* FR (%)* p-valor
Zona 0,0001 0,0001
Rural 76 4,1 3 3,1
Urbana 1.711 93,3 80 85,1
Periurbana 3 0,2 2 2,1
Ignorado/branco 44 2,4 9 9,5

“FA = frequéncia absoluta; “FR = frequéncia relativa; p = valor de significancia. =Dados com letras
iguais ndo representam diferenca estatistica (p>0,05); Teste de Mann-Whitney.

Fonte: Elaborado pelas autoras (2021), com dados do Sistema de Informagdo de Agravos de
Notificacdo. Ministério da Saude.
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6. DISCUSSAO

A LVH é a forma mais grave da leishmaniose e quase sempre fatal, se nao
diagnosticada e tratada, sendo endémica em 12 paises das Americas. Durante os anos de
2001 a 2017 foram registrados nestes paises 59.769 casos novos, com uma média de 3.516
casos por ano (MAIA-ELKHOURY et al., 2019). Aproximadamente 96% (57.582) dos casos
estavam concentrados no Brasil, 0 que corrobora com o nimero elevado de casos notificados
no presente estudo, no periodo de 2010 a 2019, com média anual de 3.588 casos. Porém,
observa-se uma expansdo geografica nos paises Sul Americanos como Argentina, Colémbia,
Paraguai e Venezuela (MAIA-ELKHOURY et al., 2019).

De acordo com Lemos, Sousa e Silva (2019), o elevado percentual de casos em
regibes brasileiras é decorrente do progressivo aumento urbano, visto que a leishmaniose
estd associada as transformagfes ambientais antropicas, proporcionando a adaptacdo e
formagdo de criadouros do mosquito, incentivado por fatores socioecondémicos que
direcionam a um expressivo contingente da populacdo a migrar para as periferias urbanas
em condicBes precarias de habitacdo e de infraestrutura sanitaria. O desmatamento e as
grandes queimadas também favorecem o deslocamento do vetor para os centros urbanos e,
em consequéncia, a populacéo fica exposta a transmissao do vetor (ORTIZ; ANVERSA,
2014).

Outrossim, as areas de fronteira internacional podem gerar situacfes de
vulnerabilidade a saude das populacGes, pois o limite internacional acaba criando
dificuldades técnicas, operacionais e burocraticas a vigilancia e ao controle de doencas, ao
tratamento de doentes e a oferta dos servicos de salde, apesar da constante circulacdo e
encontro de pessoas nessas areas (PEGO et al., 2018).

Por outro lado, as informacdes epidemiol6gicas geralmente ndo sdo compartilhadas
regularmente entre os paises limitrofes. O mesmo ocorre com 0s equipamentos e servicos de
salde e o direito de acesso ao sistema de saude é negado aos estrangeiros, cessando, dessa
forma, no limite internacional. Além disso, 0s vetores e 0s microrganismos, por sua vez,
atravessam livremente esse limite (PEGO et.al., 2018). Estes fatores justificam o nimero de
casos notificados nos estados brasileiros com fronteira internacional e cidades-gémeas,
detectados no presente estudo.

Apesar do Programa de Vigilancia e Controle da LV, o qual, é baseado na detec¢do

de casos e tratamento da doenca, associado a outras medidas de educacdo em salde e
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medidas direcionadas ao vetor e reservatério, quando indicadas (BRASIL, 2016), a doenga
ainda é endémica em paises das Americas, sendo o Brasil com o maior nimero de casos
registrados (MAIA-ELKHOURY et al., 2019), o que requer a necessidade de estudos no
intuito de verificar a distribuicdo da LVVH no Brasil, com enfoque nos estados com fronteira
internacional e cidades gémeas dos estados, assim como, investigacéo de aspectos clinicos,
demograficos, psicossociais e epidemioldgicos nas cidades gémeas com maior numero de
casos.

Assim sendo, tendo em vista que no presente estudo, o estado com fronteira
internacional e cidade gémea mais atingidos foram Mato Grosso do Sul e Corumb4, de agora
em diante a discussdo seré direcionada a essas regioes.

Segundo Oliveira (2017) no Mato Grosso do Sul a LV tem sido um problema de
salde publica desde 1980, quando ocorreu a primeira confirmacdo da doenca. Segundo
evidéncias epidemioldgicas, o parasito veio da Bolivia seguindo a constru¢do de uma
ferrovia, uma rodovia, construidas entre Trés Lagoas e Corumba e, um gasoduto (via de
transporte de gas natural), construida entre a Bolivia e o Brasil (SILVA, 2015; LOPES et al.,
2021).

Desde entdo, a LV se urbanizou devido a mudanga de comportamento do vetor,
decorrentes das modificacdes socioambientais, especificamente o desmatamento e o
processo migratorio. O desmatamento diminuiu o acesso de animais que eram fonte de
alimentacdo para o inseto transmissor, dessa forma, o cdo e o ser humano surgem como as
alternativas mais acessiveis, e a migracdo levou para a periferia das cidades populacdes
humana e canina originérias de &reas rurais onde a doenca era endémica (Brasil, 2021).
Consequentemente, o estado do Mato Grosso do Sul passou a ser considerado uma nova
regido endémica brasileira para LV (LOPES et al., 2021).

De acordo com o boletim epidemioldgico de LVH, no estado do Mato Grosso do Sul,
entre 0 ano de 2011 e julho de 2020, foram confirmados 1.741 casos da doenga com media
anual de 174,1 casos e 124 6bitos ao todo (BOGIANI; DE OLIVEIRA, 2021). Em um
municipio do Mato Grosso do Sul, Campo Grande, no periodo de 2001 a 2018, foram
relatados 1.855 casos de LVH, com média anual de 103,0 casos e uma taxa de incidéncia
média anual de 13,23 casos por 100.000 habitantes, mostrando a rapida transicdo de
epidemia para endemia (OLIVEIRA et al., 2020).

Estes dados corroboram com os achados do presente estudo, visto que durante os

anos de 2010 a 2019, a média anual verificada foi de 183,4 casos com taxa de detecgdo
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variando entre 3,9 e 10,5 casos/100.000 habitantes no estado. De 2010 a 2013, o nUmero de
casos de LVVH foi maior, com redugéo subsequente.

Quanto a cidade gémea Corumba, no presente estudo a média anual verificada foi de
9,4 casos com taxa de deteccdo variando entre 3,5 e 16,9 casos/100.000 habitantes na regido,
sendo que, 0 numero de casos manteve-se constante durante 2010 e 2013, oscilou com pouca
variabilidade entre 2014 e 2016, e entre 2017 e 2018 houve 0 maior numero de casos com
discreta reducdo em 2019. A realizacdo da taxa de deteccdo de casos segue sendo uma
importante ferramenta para a vigilancia, visto que proporciona um melhor conhecimento
sobre a LVH e direciona os gestores e profissionais da saude na adogdo de a¢Bes a serem
realizadas (MAIA-ELKHOURY et al., 2019).

No que diz respeito as variacdes da taxa de deteccdo evidenciadas no presente estudo,
ndo ha uma explicacdo especifica, visto que o parasito Leishmania apresenta uma
complexidade da dindmica de transmissdo (COURTENAY et al., 2017). Um conjunto de
fatores e hipoOteses podem estar envolvidos, inclusive a natureza ciclica da doenca,
particularidades de sua patogénese como periodo de incubacdo indeterminado e formas
assintomaticas e subclinicas (TOLEDO et al., 2017; ZUBEN et al., 2016) e a interrup¢éo das
medidas de controle recomendadas pelo Ministério da Saude do Brasil (Brasil, 2016), tais
como eutanasia de caes infectados e a borrifacdo de inseticidas de a¢do residual. Outrossim,
a alta capacidade de adaptacdo do inseto vetor, responsavel pela transmissdo da doenca
(ROCHA, 2019).

A LVH é transmitida pela picada de fémeas de flebotomineos infectadas, em
especial, das espécies Lutzomyia longipalpis e Lutzomyia cruzi (ROCHA, 2019). Em
concordancia, um estudo realizado em Corumba avaliando a distribuicdo sazonal de
flebotomineos ao longo de um periodo de 2 anos (abril de 2012 a marco de 2014), observou
mensalmente durante o periodo experimental que a distribuicdo mensal de flebotomineos foi
de 93,94% para Lu. cruzi (OLIVEIRA et al., 2016).

Além disso, Lopes et al., (2021) ao realizarem uma investigacdo epidemiologia da
leishmaniose visceral no municipio de Trés Lagoas-Mato Grosso do Sul, considerando o
periodo de 2000 e 2019, entre 2016 e 2019, 6,469 cées foram investigados para LV canina,
sendo que 52.6% apresentaram positividade. Corumba por ser regido de fronteira, com o
Paraguai e a Bolivia (DADOS GEOGRAFICOS, 2021), flebotomineos e cées circulam
livremente entre as fronteiras, ndo existindo, portanto, barreira para 0S mesmos, 0 que

contribui para a disseminacdo da doenca nessas areas (PEGO et al., 2018).
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Com relagdo aos aspectos sociodemogréaficos, Bogiani e de Oliveira, (2021)
observaram que no Mato Grosso do Sul a faixa etaria mais atingida foi de 35-49 (22,9%)
anos, seguido de criancas de 1-4 anos (17,1%), sendo a maioria do sexo masculino (65,0%).
Em Campo Grande, a faixa etaria foi de criancgas até 5 anos e adultos acima de 40 anos e a
maior incidéncia foi registrada no sexo masculino (OLIVEIRA et al., 2020), enquanto que
no presente estudo, no Mato Grosso do Sul e em Corumb4, a faixa etaria foi até 5 anos e
adultos de 20-59 e a maioria também era do sexo masculino (p<0,05).

A frequéncia de casos em criangas pode estar relacionada ao fato de que, em
comparacao aos adultos, as criangas tém mais contato com animais reservatorios e vetores,
apresentam imunidade imatura e constantes deficits nutricionais (OLIVEIRA et al., 2014).
Ja o predominio no sexo masculino, pode ser devido a diferencas de comportamento em
relacdo ao sexo feminino tendo em vista a presenca de homens em areas com maior risco de
picadas de flebotomineos (ARAUJO et al., 2016).

Quanto a variavel raga/cor, a maioria dos casos notificados em pessoas pardas no
estado do Mato Grosso do Sul e no municipio de Corumba (p=0,0001), vai de encontro com
0 observado no municipio de Palmas-Tocantins, Brasil, entre 2002 a 2013, sendo que 71,4%
das pessoas se autodeclararam pardas (SILVA et al., 2017).

Sobre a escolaridade, no presente estudo, no Mato Grosso do Sul e Corumba o fato
da maioria das pessoas possuirem até 8 anos de estudo (p=0,0001), indica vulnerabilidade
socioeconémica usualmente associada a LV (LUZ et al., 2018), mostrando que a baixa
escolaridade pode influenciar no conhecimento e praticas em saude relacionadas a prevencao
(MENEZES et al., 2016).

Quanto ao perfil clinico-epidemioldgico, no presente estudo, no Mato Grosso do Sul
e Corumba, a frequéncia de casos de cura acima de 81,0% e 72,0% e a frequéncia de casos
de Obito de 7,4% 16,0% (p=0,0001), evidenciadas vai de encontro ao observado em um
estudo sobre epidemiologia da leishmaniose visceral no municipio de Trés Lagoas-Mato
Grosso do Sul, sendo que, de 211 casos humanos diagnosticados entre 2000 e 2019, 84,8%
evoluiram para cura e 10,4% para ébito (LOPEZ et al., 2021).

Em relacdo ao local de residéncia, a ampla distribuicdo LVH evidenciada na zona
urbana (p=0,0001),n0 Mato Grosso do Sul e Corumba, tém sido uma realidade
epidemioldgica (BARBOSA, 2016; CARDIM et al., 2016; CAVALCANTI, et al., 2017;
SILVA et al., 2017), que requer uma nova racionalidade para os sistemas de vigilancia e de

controle da doenga. Os resultados aqui obtidos corroboram com outras pesquisas realizadas,
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onde o predominio de casos de LV também se deu em &reas urbanas, existentes a partir da
destruicdo de bidtopos naturais do vetor e das condi¢cGes ambientais favoraveis a dispersao
da doenca, como infraestrutura sanitaria precaria e alta densidade populacional com menor
poder aquisitivo (BARBOSA, 2016; CARDIM et al., 2016; CAVALCANTI, et al., 2017,
SILVA etal., 2017).
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7. CONCLUSAO

O presente estudo permitiu identificar um elevado numero de casos notificados de
LVH no Brasil, no periodo de 2010 a 2019, com distribuicdo em 10 estados de fronteira
internacional, com destaque em oito cidades-gémeas. Dentre os estados fronteiricos e
cidades-gémeas, Mato Grosso do Sul e Corumbé, foram os mais atingidos pela doenca no
periodo investigado.

No Mato Grosso do Sul de 2010 a 2013, os casos de LVH foram maiores, assim
como, e a taxa de detecgdo por 100.000 habitantes, com reducdo subsequente. Em Corumba,
0 namero de casos foi maior entre 2017 e 2018, sendo que a taxa de deteccdo por 100.000
habitantes de LVH também foram maiores.

A doenca demonstrou ser mais frequente no sexo masculino em criangas menores de
quatro anos e em adultos entre 20-59 anos, sendo que, a maior frequéncia foi em pessoas de
cor parda e que possuem até 8 anos de estudo.

A maioria dos casos de pessoas com LVH evoluiu para cura, mostrando que a meta
de tratamento da LV, proposta pelo Programa de Vigilancia e Controle da doenca, vem sendo
cumprida, com reducdo da letalidade da doenca. No entanto, o elevado nimero de
notificagdo da doenca observado, requer maior atencao dos programas integrados de gestao
da doenga, visto que a LV é dificil de controlar e prevenir e tem rapida dispersao geografica,
principalmente em regido fronteirica.

As limitagbes do presente estudo referem-se ao uso de dados retrospectivos e
secundarios, sobretudo a qualidade das informacdes registradas nas fichas de notificacdo e a
possivel ocorréncia de subnotificacdo. Além disso, pouco séo os estudos evidenciados em
regido de fronteira nos Gltimos anos, nessa tematica, o que requer a necessidade de mais
pesquisa no intuito de contribuir para a melhoria da satde da populacéo.

Como contribuicdo, o estudo auxilia no conhecimento do perfil da LVH no Brasil,
estados com fronteira internacional e cidades gémeas, o que pode ajudar no desenvolvimento
de agBes de controle, por meio de esforcos conjuntos das diversas areas do conhecimento
cientifico e dos servicos de Saude Publica, no sentido de potencializar a eficacia das a¢fes
de vigilancia e controle da LVH. A propria populacdo deve estar constantemente agregada
nesse dificil exercicio de prevencéo e controle da doenga, por meio de atividade educativas

em saude e meio ambiente. Outrossim, por se tratar de regido fronteirica, constante fluxo de
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pessoas, de animais e do proprio inseto transmissor, os resultados apontam para a

necessidade de agdo conjunta dos paises nas a¢des de vigilancia e controle da doenga.
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