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Resumo

A leishmaniose tegumentar americana (LTA) € uma doenca negligenciada amplamente
distribuida no Brasil, se tornando um desafio de saide publica. Este estudo visa analisar
distribuicdo espacial e temporal da LTA na Macrorregido de Saide de Caxias, Maranhdo, de
janeiro de 2007 a dezembro de 2022. Trata-se de um estudo ecoldgico, que utilizou dados do
Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo (SINAN). A andlise foi realizada com o
software QGIS para geracdo de mapas e o modelo de regressdao Joinpoint para tendéncia
temporal. Foram confirmados 722 casos, com a maior incidéncia em 2007 (28,98 por 100.000
habitantes). Observou-se uma redugdo geral na incidéncia de 2007 a 2020 (APC= -7,92; p <
0,01), seguida de um aumento entre 2020 e 2022 (APC= 53.74; p < 0,01). A maioria dos
casos ocorreu em homens (66%), com faixa etdria entre 40 a 64 anos (36,5%). A forma
cutinea foi predominante (95,9%). A LTA apresenta uma distribui¢cdo heterogénea na regiao
de Caxias, com grande variabilidade espacial e temporal. A aplicagdo de técnicas geoespaciais
pode ser essencial para o planejamento e implementacao de politicas publicas eficazes para o
controle da doencga, especialmente para a identificacao de regides prioritarias.

Palavras-chave: Doencas endémicas; Epidemiologia; Andlise espacial; Doencgas
negligenciadas.

Abstract

American tegumentary leishmaniasis (ATL) is a neglected disease widely distributed in
Brazil, posing a public health challenge. This study aims to analyze the spatial and temporal
distribution of ATL in the Health Macroregion of Caxias, Maranhdo, from January 2007 to
December 2022. It is an ecological study that utilized data from the Notification of
Compulsory Diseases Information System (SINAN). The analysis was conducted using QGIS
software to generate maps and the Joinpoint regression model for temporal trends. A total of
722 cases were confirmed, with the highest incidence in 2007 (28.98 per 100,000 inhabitants).
A general reduction in incidence was observed from 2007 to 2020 (APC = -7.92; p < 0.01),
followed by an increase between 2020 and 2022 (APC = 53.74; p < 0.01). The majority of
cases occurred in men (66%), with an age range of 40 to 64 years (36.5%). Cutaneous
leishmaniasis was predominant (95.9%). ATL exhibits a heterogeneous distribution in the
Caxias region, with significant spatial and temporal variability. The application of geospatial
techniques may be essential for the planning and implementation of effective public policies
for disease control, especially for identifying priority regions.

Keywords: Endemic diseases; Epidemiology; Spatial analysis; Neglected diseases.
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1 INTRODUCAO

A leishmaniose tegumentar americana (LTA) é uma doenga infecciosa, zoonética e
ndo transmissivel causada por diferentes espécies de protozodrios do género Leishmania,
sendo as mais comuns no Brasil a Leishmania (Viannia) guyanensis, Leishmania (Viannia)
braziliensis e Leishmania (Leishmania) amazonensis. Possuem ciclo de vida heteroxeno, ou
seja, completa o seu ciclo evolutivo passando pelo menos em dois hospedeiros (Costa et al.,
2022). A doenga € transmitida ao homem pela picada das fémeas de flebotomineos infectadas,
no qual se manifesta por meio de lesdes cutaneas ou mucosas (PAHO et al., 2020).

Os parasitas intracelulares do género Leishmania, infectam predominantemente as
células de Langerhans na pele, os macrofagos na mucosa orofaringea e os do sistema
fagocitirio mononuclear (Azevedo; Lima, 2023). Caracterizando o acometimento e
desenvolvimento da forma tegumentar da leishmaniose, isto €, nas suas variantes,
categorizadas clinicamente em: cutanea localizada, cutanea disseminada, cutanea difusa e
mucosa (Silveira et al., 2004). Dentre estas, a forma cutdnea localizada é a mais comum,
caracterizando-se frequentemente por uma unica ulcera indolor, com margens elevadas e
fundo granular (Guerra et al., 2015; Oliveira et al., 2020).

A LTA exige atencdo especial dos servicos de saide, uma vez que é uma doenca
negligenciada que afeta desproporcionalmente as populacdes mais pobres, explicando assim
sua maior prevaléncia em dreas de grande vulnerabilidade social, como € o caso do Maranhao
(Oliveira et al., 2023). Com a falta de tratamento adequado, o avanco da doenca pode levar ao
desenvolvimento de lesdes desfigurantes e incapacitantes, afetando significativamente a
qualidade de vida e o bem-estar social do paciente. A Organizacdo Mundial da Saide (OMS)
classifica essa patologia entre as seis infec¢cdes mais importantes do mundo devido ao seu alto
indice de incidéncia e sua capacidade de causar deformidades. A LTA também tem um
impacto psicoldgico significativo, repercutindo nas esferas social e econdmica, especialmente
por ser frequentemente considerada uma doenca relacionada ao trabalho (Brasil, 2017).

No Brasil, no periodo de janeiro de 2013 a dezembro de 2022, foram registrados
179.145 casos de LTA, segundo dados obtidos no Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificagao (SINAN) e no Sistema de Informagdes Hospitalares do Sistema tinico de Sadde
(SIH-SUS). As regides Norte, Nordeste e Centro-Oeste foram responsaveis por 46,5%, 25,1%
e 15,1% dos casos, respectivamente. Os estados mais afetados foram Pard (17,8%), Mato

Grosso (11,6%), Bahia (11,0%), Maranhio (8,4%) e Amazonas (8,3%). Dos casos relatados,



94,6% foram identificados como novos. A forma clinica predominante foi classificada como
cutanea, representando 94,1% dos casos notificados (Santos, 2023).

Entre o periodo de 2007 a 2020, o estado do Maranh@o registrou uma incidéncia alta
de LTA em relagc@o aos demais estados da regido Nordeste do Brasil, com uma taxa anual de
1,868.5 casos por 100 mil habitantes. A maior incidéncia anual bruta ocorreu no ano de 2011,
com 43,8 casos por 100 mil habitantes; enquanto a menor ocorreu em 2016, com 15,4 casos
por 100 mil habitantes, destacando o Maranhdao como um dos estados mais afetados pela
doenca nesse periodo (Oliveira et al., 2023).

A utilizacdo de ferramentas como o geoprocessamento para a identificacao de 4reas
prioritarias tem-se revelado uma importante e inovadora forma de realizar estudos agregados
de individuos, considerando as caracteristicas do espaco e do tempo, além dos aspectos da
populacdo, o que favorece a compreensdo de dados secundarios ao pesquisador, a partir do
uso de ferramentas estatisticas e espaciais, dando €nfase a um grupo de individuos enquanto
dimensao de analise (Dantas et al., 2023).

Essa andlise dos padrdes espaciais nos estudos epidemioldgicos tem demonstrado ser
de grande importancia quando se fala em planejamento territorial. A empregabilidade de
ferramentas geoespaciais, para além de possibilitar a manipulacdo de um substancial volume
de dados, possibilita a compreensdo do processo de disseminacdo das enfermidades e
proporciona resultados aptos para embasar as deliberagdes voltadas ao controle de endemias
(Dantas et al., 2023).

Desta forma, o uso de técnicas geoestatisticas para o refinamento de dados obtidos
pode ser essencial para gerar informacdes que auxiliem no desenvolvimento de politicas
publicas para o controle e prevencdo de LTA, principalmente na regido Nordeste do pais,
onde hd maior incidéncia de casos. Considerando que poucos estudos que exploram aspectos
espaciais e temporais foram realizados dentro do Maranh@o (Oliveira et al., 2023; Guimaraes
et al., 2023), porém, nenhum enfocando na ocorréncia da doenga na Macrorregido de saide de
Caxias, importante 4drea de ecossistema de transicdo do Maranhdo. Este trabalho visa analisar
a dinamica de ocorréncia espacial e temporal da LTA na Macrorregidao de Satde de Caxias,

Maranhio.
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2 FUNDAMENTACAO TEORICA

A LTA ¢é uma doenca infecciosa negligenciada, causada por protozodrios
intracelulares obrigatérios do género Leishmania, pertencentes a familia Trypanosomatidae
(Pimentel et al., 2024). Este género abrange protozodrios parasitas com um ciclo de vida
digenético (heteroxénico), alternando entre hospedeiros vertebrados e insetos vetores. Os
flebotomineos pertencem a sub-familia Phlebotominae e aos géneros Lutzomyia nas
Américas, ou Phlebotomus no Ocidente (Gontijo e Carvalho, 2003).

Nos hospedeiros vertebrados, os parasitas infectam principalmente células do sistema
monocitico fagocitdrio em sua forma amastigota, enquanto nos flebotomineos, eles se
desenvolvem na luz do trato digestivo antes de serem transmitidos a um novo hospedeiro
durante uma picada subsequente. O homem representa hospedeiro acidental, e a doenca pode
se manifestar na forma cutdnea e mucosa, dependendo da espécie de Leishmania envolvida e
da interag@o do parasita com seu hospedeiro (Orrego Zapata, 2022).

A distribuicdo geografica da leishmaniose cutidnea tem se expandido para diversas
regides, incluindo garimpos, dreas de fronteira agricola e periferias urbanas. Sua relevéncia
epidemioldgica ndo se deve apenas a essa expansdo territorial, mas também as lesdes
causadas que, em estdgios clinicos avancados, podem incapacitar e desfigurar o individuo,

repercutindo em graves sequelas psicossociais (Santos et. al., 2020).

2.1 ASPECTOS HISTORICOS

A LTA € uma doenca antiga, tendo dados histéricos de acometimento em humanos
desde o século 1 d.C. (Lainson, 1997). Nas Américas foram encontradas esculturas feitas por
indigenas peruanos que continham lesdes em labios e narizes bem caracteristicas da doenca
(Lainson; Shawn, 1998). Além disso, por meio de estudos paleoldgicos, foram descobertas
mumias com lesdes em pele caracteristicas da LC (Santos; Coimbra, 1994).

No Brasil, Cerqueira, em 1855, identificou pela primeira vez de forma diagndstica as
lesdes caracteristicas de leishmaniose cutinea, intitulando-as de “botdo de Biskra”, apesar de
a doenga ter sido confirmada apenas em 1909 por Lindenberg, que encontrou nessas lesoes
formas da Leishmania, idénticas a Leishmania tropica do Velho Mundo, em individuos que

trabalhavam nas matas no interior do Estado de Sdo Paulo (Pessoa, 1982).
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2.2 EPIDEMIOLOGIA DA LEISHMANIOSE CUTANEA NAS AMERICAS

Em 2017, foi publicado o Plano de Ac¢do de Leishmanioses para as Américas 2017-
2022. Este Plano é um instrumento que consolida as principais linhas de agdo para a
vigilancia, atendimento ao paciente e controle da doenca nas regides do Continente. Durante
os sete anos do Plano, as metas e os indicadores de processo, epidemiolégicos e operacionais
foram monitorados e avaliados anualmente, permitindo a identificacdo dos avangos e
fragilidades em cada drea temdtica (PAHO et al., 2023)

Durante o periodo de implementagao do Plano de A¢ao de Leishmanioses de 2017 a
2022, foram notificados 252.998 casos de leishmaniose cutinea (LC) e mucosa (LM), com
uma média anual de 42.166 casos. Destes, cerca de 97% dos casos ocorreram nas seguintes

sub-regides: drea Andina (41%), Brasil (37%) e América Central (19%) (Tabela 1).

Tabela 1- Série historica do nimero de novos casos de leishmaniose cutinea e mucosa,

Regido das Américas, 2017-2022.

2017 2018 2019 2020 2021 2022

Regido das Américas 49959 46.041 41.617 39.705 37.786 37.890

Argentina 306 303 241 182 337 117
Bolivia 2.283 3.127 2.052 2.059 2.166 2.197
Brasil 17.526 16.432 15484 16432 15.023 12.878
Colombia 7.764 6.362 5.907 6.161 6.175 5.685
Costa Rica 2.224 1.247 601 528 563 492
Equador 1.632 1.237 1.104 1.047 1.251 875
El Salvador 44 50 230 39 50 39
Guatemala 775 1.044 1.167 1.121 836 1.134
Guiana 21 27 19 12 3 5
Honduras 1.854 1.636 1.985 1.467 1.119 1.580
México 842 576 1.014 324 520 1.281
Nicaragua 4.343 3.722 3.321 3.443 1.251 2.423
Panama 1.164 1.143 920 938 1.286 1.339
Paraguai 92 84 52 54 53 59
Peru 6.631 6.321 5.349 4.178 5.201 5.756
Suriname 132 118 130 122 144 -
Venezuela 2.326 2.612 2.041 1.598 1.808 2030

Fonte: Organizacdo Pan-Americana da Saude. Sistema de Informac@o Regional sobre Leishmanioses (SisLeish)

[Internet]. Washington, D.C.: OPAS; 2023 [acessado em 22 de agosto de 2024]. Adaptado.

Em um estudo feito por Vadmal ef al. (2023), baseado na identificacdo de potenciais
vetores, que se baseou nas caracteristicas ecoldgicas, comportamentais, taxonOmicas e
biogeogréificas das espécies de flebotomineos encontradas nas Américas para prever a

probabilidade de um flebotomineo ser um vetor de leishmaniose cutanea (LC), de modo geral,
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evidenciou que as caracteristicas ecoldgicas e taxondmicas de um flebotomineo sdo mais
importantes para determinar se ele tem potencial para ser um vetor, seguidas das
caracteristicas comportamentais e morfoldgicas.

Considerando que o Brasil, pais de extensdao continental, possui solo fértil para o
desenvolvimento do género Leishmania por causa de fatores como integridade florestal, altura
do dossel e variacao climadtica e de temperatura, o estudo mostrou que a maioria dos pontos de
ocorréncia de novas espécies de flebotomineos vetores identificadas foi encontrada nessa
regido. Isso pode ocorrer, talvez, porque o Brasil tem o maior nimero de estudos de
amostragem realizados em flebotomineos, mas também pode ser em funcdo da incidéncia de
LC também ser maior no pais (Vadmal et al., 2023).

Existem cerca de seis espécies de Leishmania confirmadas como vetores de

importancia epidemioldgica na regido amazonica (Tabela 2).

Tabela 2- As seis espécies de flebotomineos vetores de espécies de Leishmania de importincia

epidemioldgica na Regido Amazodnica.

Vetores / Vetores Putativos  Espécies patogénicas de leishmania

Lutzomyia longipalpis Leishmania (Leishmania) infantum
Psychodopygos davisi Leishmania (Viannia) braziliensis
Psychodopygos davisi Leishmania (Viannia) naiffi
Psychodopygos complexus Leishmania (Viannia) braziliensis
Nyssomyia antunesi Leishmania (Viannia) lidenbergi
Nyssomyia anduzei Leishmania (Viannia) guyanensis

Bichromomyia flaviscutellata Leishmania (Leishmania) amazonensis

Bichromomyia flaviscutellata Leishmania (Viannia) guyanensis

(Gongalves et al., 2016)

2.2.1 Brasil

Segundo um estudo realizado por Vargas Brasil e Ramos Franco (2022), o Brasil
apresentou 14.271 casos notificados de LC no ano de 2022, sendo que desse total a maior
notificacdo ocorreu na Regido Norte (6.860 casos), seguida da Regiao Nordeste (3.728 casos),

Regidao Centro-Oeste (1.842 casos), Regido Sudeste (1.611 casos) e Regido Sul (230 casos),
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nimeros esses capazes de demonstrar que a maior quantidade de casos notificados se encontra
na Regido Norte, com 48,06% de registros.

Em relacdo a etnia dos brasileiros, no periodo de 2015 a 2020, a populacao parda foi a
mais acometida, com 89.258 casos confirmados, seguida pela populacdo branca, com 26.144
casos, amarela, com 1.026 casos e em 4.866 casos a raca foi ignorada. Quanto ao sexo, 73.467
casos correspondem ao sexo masculino, 28.664 do sexo feminino e, em 9 casos, o sexo foi
ignorado (Martins Fagunda et al., 2024). Pode-se inferir, portanto, que a causa maior dos
homens serem acometidos pela LC em relacdo as mulheres é a condicdo de trabalho em que
as pessoas do sexo masculino estdo submetidas no Pais, uma vez que os homens estdo mais
presentes em atividades agricolas, extracdo de madeira e de petréleo, constru¢cdo de estradas,

caca, pesca, mineracao, entre outros (Temponi, et al; 2018).

2.2.2 Regiao Nordeste

Na Regido Nordeste, levando em consideracdo a ultima década, 44.962 casos de LC
foram notificados, demonstrando uma incidéncia de 81,17 casos para 100.000 habitantes.
Dentre os Estados nordestinos, Maranhdo e Bahia representam, respectivamente, uma
incidéncia de 221,59 e de 134,96 casos por 100.000 habitantes. Em contrapartida, os Estados
do Nordeste brasileiro que apresentam a menor incidéncia de LC sdo Rio Grande do Norte e
Sergipe, com 2,23 e 2,8 casos por 100.000 habitantes, respectivamente. Entre 2013 e 2022,
nessa Regido, a LC acometeu, majoritariamente, homens (63,64% dos casos), pessoas pardas
(73,7%), pessoas com baixa escolaridade (73,3% das pessoas registradas tinham até o ensino
fundamental incompleto) e moradores da zona rural (67,1%) (Santana de Alencar et al.,

2023).

2.2.3 Maranhao

No Estado do Maranhdo, em 2022, foram registrados 1.814 casos de LC, sendo que
desses, 1.031 casos registrados sdo oriundos da Macrorregido Norte desse Estado
(DATASUS, 2022). No decénio de 2011 a 2021 foram registrados 18.959 casos de LC no
Maranhdo, sendo que a Microrregido de Pindaré possuiu o maior nimero de casos
confirmados, com 4.539 casos, correspondendo a 23,94% do total descrito. Além disso,
verifica-se uma alta taxa de notificacdo na Microrregido pré-amazonica do Gurupi, com 2.271

casos (11,9% do total); Imperatriz, com 2.423 casos (12,78%) e Chapadinha, com 1.649 casos
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(8,69%). Além disso, considerando a idade de 1 a 59 anos, maranhenses de etnia parda
apresentam maior incidéncia de afecc@o por essa doenga (Vital Britto Vinhas et al., 2024).
Nesse contexto, as regides pré-amazodnicas do Maranhdo apresentam um elevado
indice de LC, ja que o clima dessas regides, a variedade de flebotomineos presentes na regiao
de transicdo entre a regido amazonense € entre a regido maranhense — cujos periodos de
chuvas maranhenses propiciam o surgimento de vdarias doengas tropicais -, sdo fatores
favordveis para o acometimento a populacdo dessa problematica de satde publica (Lustosa,

2022).

2.3 MECANISMOS DE TRANSMISSAO

O género Leishmania corresponde a protozodrios parasitas com ciclo de vida
heteroxénico, ou seja, vivem em hospedeiros vertebrados e insetos, sendo esses 0s
responsdveis pela transmissdo dos parasitas de um mamifero a outro. Na luz do trato
digestivo, as formas amastigotas, ingeridas durante o repasto sanguineo, diferenciam-se em
formas flageladas, distintas das amastigotas, sendo inoculadas na pele dos mamiferos durante
uma picada. Nesse sentido, todas as espécies do género Leishmania sdo transmitidas pela
picada de fémeas infectadas de dipteros da subfamilia Phlebotominae, pertencentes ao género
Lutzomyia, no Novo Mundo, e Phlebotomus, no Velho Mundo (Gontijo, Ribeiro de Carvalho;

2003).

2.4 FISIOPATOLOGIA

Na Leishmaniose, quanto ao processo fisiopatologico, a medida que as formas
amastigotas se multiplicam no hospedeiro dentro das células do sistema monocitico
fagocitdrio, os macréfagos se rompem, liberando parasitas que sdo fagocitados por outros
macrofagos (Gontijo; Ribeiro de Carvalho, 2003).

A LC apresenta quatro manifestacdes clinicas: Leishmaniose cutinea localizada
(LCL), causada pela Leishmania braziliensis, Leishmania guyanesis, Leishmania major e
Leishmania tropica; leishmaniose cutinea disseminada (LCD), causada por Leishmania
braziliensis; leishmaniose mucocutanea (LMC), causada por Leishmania braziliensis e
leishmaniose cutanea difusa (LCDF), causada por Leishmania amazonensis (Ministério da
Saude, 2017).

A forma clinica cutinea localizada apresenta lesdes somente na pele no local da
inoculacdo das promastigotas infectantes. Essas lesdes surgem de 10 a 3 meses apos o periodo

da inoculacdo, formando uma papula eritematosa que evolui para a formacdo de nédulos ou
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regridem espontaneamente. A forma mucocutinea tem como caracteristica uma resposta
imunoldgica ineficaz e exacerbada, com o acometimento de mucosas, principalmente a nasal,
formando lesdes ulcerosas e infiltrantes. A forma cutianea disseminada € caracterizada por
lesdes ndo contiguas formadas pela disseminag@o do parasito por via linfatica e hematogénica.
Por fim, a forma cutanea difusa tem como caracteristica lesdes nodulares — geralmente, nio
cicatrizantes que podem ser alastradas por todo o corpo do individuo (de Carvalho, 2003;

Ministério da Saude, 2017).

2.5 DIAGNOSTICO
2.5.1 Diagnéstico clinico-epidemioldogico

O diagnéstico da LC pode ser clinico-epidemioldgico e laboratorial (Vasconcelos et
al., 2018). Em relagdo ao que chamamos diagndstico clinico-epidemioldgico, 0 mesmo é
exercido especificamente se o paciente procede de dreas endémicas ou esteve em lugares
endémicos de LC, além da resposta terapéutica do paciente. No entanto, o ideal é que haja
associacao entre esse tipo de diagnostico com os exames laboratoriais do paciente em virtude
do nuimero de doencas que fazem diagndstico diferencial com LC, tais como sifilis,
hanseniase, tuberculose, micobacterioses atipicas, histoplasmose, granuloma facial de linha
média, ldpus eritematoso discoide, psoriase, infiltrado linfocitico de Jessner, carcinoma

espinocelular, histiocitoma, linfoma cutaneo, dentre outros (Ministério da Sadde, 2010).

2.5.2 Diagnéstico laboratorial

Ja o diagnéstico laboratorial da LC é confirmado por vdrias nuances, como o encontro
do parasita pela pesquisa direta por aposi¢do de tecido em ladmina, como a cultura em meio
especifico, como a inoculacdo em hamster e como a reagdo em cadeia de polimerase (PCR).
Além disso, exames imunoldgicos, tais como a intradermorreacdo de Montenegro (IDRM) e
como a imunofluorescéncia indireta, podem ser utilizados como métodos indiretos de

pesquisa do parasito para impressao diagnostica (Murback et al., 2011).

2.5.2.1 Intradermorreacdo de Montenegro (IDRM)

Na intradermorreacdo de Montenegro (IDRM), também chamado de teste cutaneo da
Leishmania, o antigeno do parasita € injetado por via intradérmica, desta forma, visando
avaliar a resposta de hipersensibilidade celular tardia. E um exame de baixo custo, alta
sensibilidade (variacdao de positividade de 82% a 100%) e especificidade varidvel, visto que

pode haver reacdo alérgica ao diluente ou também reacdo cruzada com outros tipos de
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doencas, tais quais, Hanseniase, doenca de Chagas e até mesmo tuberculose. E também
comum que dé resultados falso-negativos no inicio da doenca (entre 4 - 6 semanas) ou por

incompeténcia imunoldgica. (Ferreira, 2021; Rodrigues, 2020).

2.5.2.2 Reagdo em cadeia de polimerase (PCR)

A técnica de PCR possibilita a amplificacio de sequéncias de DNA do parasita
presentes em amostras bioldgicas, permitindo diagndsticos altamente especificos e sensiveis
(Oliveira et al., 2007). Apesar da qualidade de diagndstico oferecido pelo exame PCR, ele ndao
estd disponivel no servico publico de sadde brasileiro, pelo alto custo e necessidade de

profissionais qualificados (Gomes, 2014).

2.5.2.3 Testes sorologicos

Estes sdo baseados na presenca de anticorpos contra Leishmania no paciente. Para o
diagnéstico de LTA, os testes mais comumente usados incluem a imunofluorescéncia indireta
(IFI) e o ensaio de imunoabsor¢do enzimdtica (ELISA). A sensibilidade desses testes é
varidvel e pode ser afetada por fatores como a espécie de Leishmania presente e o tipo de
exame realizado. Em alguns casos, podem ocorrer resultados falso-positivos devido a reagdo
cruzada com doencas como doenca de Chagas, leishmaniose visceral, hanseniase e
tuberculose. No entanto, esses métodos ndo sdo recomendados como rotina diagnéstica

(Brasil, 2017).

2.5.2.4 Exame de cultura

A técnica para confirmacgdo diagnéstica e tratamento da leishmaniose tegumentar
envolve a coleta da linfa-dérmica das bordas das lesdes por meio de escarificagdo. Além
disso, sdo realizadas bidpsias das lesdes dos pacientes para semeadura em cultura, utilizando
meios como NNN (Novy-MacNeal-Nicolle), agar sangue ¢ o meio Schnneider’s (Guerra,
2006). Para confirmagdo adicional, € feita a inoculacdo do material coletado em hamsters.
Caso o isolamento da Leishmania seja bem-sucedido, € possivel identificar as cepas
prevalentes na drea. O resultado positivo pode ser observado a partir do 5° dia de incubagdo.
No entanto, caso o resultado seja negativo, € necessario aguardar até 30 dias para confirmar a

auséncia de parasitos no exame (Rodrigues, 2020).

2.5.2.5 Exame histopatologico
O material € retirado da borda da lesdo para posteriormente ser submetido a coloragdo
e andlise. Os achados mais comuns bidpsias cutaneas e mucosas incluem infiltrado celular do

tipo linfo-plasmocitario, formagdo de granulomas, necrose e vasculite (Silva et al., 2019).
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Quando os parasitas estdo presentes, sdo localizados em vactolos intracitoplasméticos de
macréfagos ou nos espagos intercelulares, geralmente de forma isolada. O diagndstico
definitivo por histopatologia é confirmado somente quando o parasita € identificado nos
tecidos. Caso contrdrio, as alteracdes histopatoldgicas observadas sdo, no mdximo, indicativas

do diagnéstico (Costa et al., 2009).

2.6 TRATAMENTO

Existem diversos tratamentos para a LC, sendo os disponiveis pelo Ministério da
Saide os antimoniais pentavalentes (Sb5+), disponivel no Brasil apenas o antimoniato N-
metil-glucamina (Glucantime®) - sendo esse o tratamento de primeira escolha para os casos
de LC -, a Isotianatide Pentamidona e a Anfotericina B (lipossomal e desoxicolato) e
pentoxifilina (Batista; Vieira; Silva, 2015; Brasil, 2017). Em 2018, houve a insercio
da miltefosina no Sistema Unico de satide (SUS) para o tratamento da LTA como opgio
terapéutica (CONITEC, 2018), além de outros tratamentos que também foram descritos na
literatura como alopurinol, imidazdlicos, termoterapia, crioterapia, paromomicina tdpica e

imiquimode (Tuon et al., 2008; Monge-Maillo; Lopez-Velez, 2013).

2.6.1 Antimoniais pentavalentes sistémicos

Os antimoniais pentavalentes sdo as drogas de escolha para o tratamento da
leishmaniose, sendo eficazes em 80% dos pacientes (Oliveira et al., 2005). O Glucantime®
(antimoniato de meglumina) € apresentado em ampolas de 5 mL, cada uma com uma
concentracdo de 300 mg/mL de antimoniais de meglumina. Essa formulacdo corresponde
teoricamente a uma concentra¢do de 81 mg/mL do principio ativo Sb5+, totalizando 405 mg
de Sb5+ por ampola (Costa, 2021).

O regime terapéutico recomendado para adultos e criancas geralmente consiste na
administracao didria de 10 a 20 mg de Sb5+ por kg de peso, durante um periodo de 20 a 30
dias consecutivos, com o tratamento sendo feito preferencialmente por via intramuscular,
embora também possa ser intravenoso. Repeticdes do tratamento sdo indicadas se houver

necessidade (Brasil, 2017).

2.6.2 Anfoterecina B
A anfotericina B € um antibiético poli€nico com acdo antifungica, produzido pelo
Streptomyces nodosus e isolado por volta de 1955. Seu mecanismo de acdo envolve a ligagao

ao ergosterol presente nas membranas celulares, o que lhe confere propriedades lipofilicas e
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alta capacidade de atingir o local da infeccdo, o que contribui para sua eficacia (Costa, 2021).
Ela ¢é utilizada como tratamento de segunda linha para leishmaniose tegumentar,
especialmente quando hd falhas no uso de antimOnio pentavalente. A administragao de
anfotericina B, contudo, é contraindicada para pacientes com doengas cardiacas, hepaticas e,
especialmente, renais (Wyrepkowski et al., 2020).

O Ministério da Sadde do Brasil recomenda 2 a 5 mg/kg/dia, a depender da forma
clinica, sem limite de dose mdxima didria até atingir a dose total de 25 a 40 mg/kg, variando
de acordo com a resposta clinica para a forma lipossomal. As duas formulagdes lipidicas do
medicamento disponiveis no Brasil sdo o complexo lipidico de anfotericina B (Abelcept®) e a

anfotericina B lipossomal (Ambisome®) (BRASIL, 2017).

2.6.3 Pentamidina

Pentamidinas sdo diamidinas aromdticas empregadas como drogas de segunda linha
para o tratamento da LC em regides endémicas dos continentes americano, asidtico e africano.
A atividade antiprotozodria dessas substancias foi identificada durante a busca por compostos
hipoglicemiantes que pudessem afetar o metabolismo energético de parasitas (Lima, et al.,
2007). Ainda que seu mecanismo de acdo ndo tenha sido completamente elucidado, estudos
mostram que ela além de atuar na inibicdo mitocondrial de espécies de Leishmania, ela
também atua inibindo a sintese de moléculas importantes para a vida do parasita, sugerindo
atividade leishmanicida (Basselin et al., 2002; Silva-Loépez, 2010; Singh et al., 2012).

O isotionato de pentamidina € administrado por via intramuscular ou,
preferencialmente, por infusdo intravenosa, na dose de 2 a 4 mg/kg/dia em dias alternados,

com um total de duas a quatro aplicacdes. Contudo, ha relatos de tratamentos que utilizam

uma unica dose de 7 mg/kg (Wyrepkowski et al., 2020).

2.6.4 Miltefosina

Miltefosina é um éster de fosforilcolina de hexadecanol, também conhecido como
hexadecilfosfocolina e apresenta-se em forma de p6 higroscopico branco e facilmente soltivel
em 4gua e outros solventes aquosos e organicos. (Costa, 2021). E uma droga utilizada
inicialmente para o tratamento de cancer, porém que também t€ém demonstrado eficiéncia no
tratamento das Leishmanioses, tendo sua resposta clinica varidvel a depender da espécie dos

vetores, além de ser a unica droga utilizada por via oral no tratamento de leishmaniose

(Sindermann, 2006).
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Apesar de seu mecanismo de acdo ndo ter sido completamente elucidado ainda,
estudos sugerem um efeito relacionado a interferéncia na biossintese de fosfolipidios e na
atividade mitocondrial do parasita, levando-o a algo semelhante a apoptose (Ponte-Sucre,
2017). A Miltefosina foi liberada no Brasil através da NOTA INFORMATIVA N° 13/2020-
CGZV/DEIDT/SVS/MS. Segundo o que o Ministério da Saide recomenda, a administracdao
do medicamento deve ser feita de 2,5 mg/kg/dia, por via oral, dividida em 2 a 3 doses por dia,

até o limite de 150 mg/dia (3 cdpsulas/dia), durante o periodo de 28 dias (Teixeira, 2023).

2.6.5 Pentoxifilina

A pentoxifilina € uma metilxantina que possui efeito hemorreolégico, onde aumenta a
deformidade das hemadcias e, consequentemente, reduzindo a viscosidade sanguinea e o
potencial de agregacio plaquetdria (Ward; Clissold, 1987). E um firmaco utilizado
primariamente no tratamento de doencgas oclusivas arteriais periféricas, mas mostrou-se como
uma opg¢do terap€utica mais seletiva no tratamento de afec¢des dermatoldgicas (Minelli,
2006). Na LC esta droga atua bloqueando a transcricdo de TNF pelo RNA-m dos macréfagos,
diminuindo a expressdo da molécula de adesdo intracelular ICAM-1) in vivo e in vitro (Brito,
2013).

Um estudo da Bahia mostrou que a associacdo da pentoxifilina ao antimonial no
tratamento da forma cutidnea da leishmaniose reduz o tempo de cura e as taxas de falha
terapéutica (Barreto, 2019). Outros estudos sugerem que a adi¢do de pentoxifilina ao Sb5+ na
LC reduz significativamente o tempo de cicatrizacdo e evitando a necessidade de novos
cursos de Sb5+, justificando sua associacdo com os antimoniais durante o tratamento (Lessa,

2021).

2.6.6 Imidazdlicos

O fluconazol, pertencente a classe dos imidazélicos antifiingicos, cujo nome quimico
segundo o padrao IUPAC ¢ 2-(2,4-difluorofenil)-1,3-bis(1H-1,2,4-triazol-1-il) propan-2-ol,
age de forma especifica na inibi¢do da sintese de esterdis em organismos suscetiveis, através
da inibi¢do de enzimas que dependem do citocromo P450 (Emad et al., 2011).

Em um estudo brasileiro realizado, justificou-se a eficicia da droga na dose de
8mg/kg/dia como uma alternativa eficaz para o tratamento de LTA em funcao dos fungos e as
leishmanias sintetizarem o ergosterol para a composi¢do de sua membrana celular, através da
enzima 14-o-demetilase. Os imidazoélicos inibem justamente esta enzima, tornando a hipétese

de tratamento da leishmaniose com estes farmacos algo plausivel (Oliveira, 2014).
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2.6.7 Alopurinol

E um inibidor da xantino-oxidase, que evita a priori a formacao do 4cido urico, isto é,
inibe a oxidacdo da purina a 4cido urico na gota (Oliveira, 1986). E por usa vez, também se
incorpora ao &cido nucleico do parasita. No tratamento de leishmaniose visceral (LV) e
cutanea (LC), seu uso isolado mostrou-se ineficaz, pois o alopurinol inibe a xantina oxidase e
a producdo de espécies reativas de oxigénio, elementos cruciais para a eliminagcdo dos
parasitas. Contudo, ele apresenta uma acdo sinérgica quando associado ao antimoniato de
meglumina (Lima, 2007).

Na Colombia, estudos demonstraram que a combinag¢do de alopurinol com NMG
aumentou a eficdcia no tratamento da LC, com uma taxa de sucesso de 74%, em comparacao
aos 36% observados com NMG isolado. Em outros estudos realizados na América do Sul,
foram obtidas taxas de cura inferiores a 44%. Isoladamente, o alopurinol teve cura de 33% na
Colombia. Na dose de 20mg/kg/dia durante 15 dias, foi eficaz para L. (V.) panamensis (80%)
(Lima, 2007).

2.6.8 Tratamento local

2.6.8.1 Termoterapia

Existem também tratamentos terapéuticos através de mecanismos fisicos, como é o
caso da termoterapia e crioterapia. Em 2015, uma revisdo com oito ensaios clinicos
controlados foi publicada sobre o uso da termoterapia para tratamento da leishmaniose
cutanea (LC) no Velho e Novo Mundo. Nesse estudo, 622 pacientes foram submetidos a
termoterapia, obtendo uma eficicia de 73,2%, enquanto 667 pacientes receberam tratamento
sist€émico com antimoniato pentavalente, com eficicia de 70,6%. A termoterapia demonstrou
eficadcia compardvel ao tratamento de referéncia e foi recomendada como primeira escolha
para LC em 4reas com baixa prevaléncia da forma mucosa e para pacientes que apresentam
contraindicacdo a terapia sisttmica (CARDONA-ARIAS; VELEZ; LOPEZ-CARVAJAL,
2015).

2.6.8.2 Crioterapia

Uma meta-andlise de 2016, do mesmo pesquisador da eficdcia da termoterapia no
tratamento da LC, avaliou a eficicia e seguranca da crioterapia, abrangendo oito ensaios
clinicos e um total de 470 pacientes. Os resultados mostraram que a crioterapia tem eficacia

comparavel a dos antimoniatos pentavalentes administrados por via parenteral, com taxas de
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sucesso de 67,3% e 67,7%, respectivamente. No entanto, a andlise enfrentou limitagdes
metodoldgicas, incluindo o nimero limitado de estudos e participantes, bem como o desenho
inadequado de alguns estudos, o que pode afetar a veracidade dos resultados encontrados

(LOPEZ-CARVAIJAL et al., 2016).

2.6.8.3 Imiquimode (IMIQ)

A imidazoquinolina tépica, um composto aprovado para o tratamento de verrugas
genitais, atua estimulando os linfécitos T helper 1 (Thl), o que eleva a produgdo de TNF-alfa,
IFN-gama e IL-12, promovendo uma resposta imunolégica do tipo Th1. Em estudos in vitro,
essa substancia estimula os macréfagos a produzirem 6xido nitrico, o que resulta na redugdo
do nimero de parasitas. Essa atividade antileishmania ocorre por meio da ativacdo dos
macréfagos, conforme demonstrado em estudos experimentais (Lima, 2007).

Em um estudo brasileiro, um paciente que recusou o tratamento sistémico contra
Leishmania mexicana, foi tratado com imiquimod creme a 5%, obtendo uma resposta
favoravel apds 12 semanas e sem recidiva no acompanhamento de 2 meses, embora a
literatura estabeleca que o imiquimod ndo apresenta efeito terapéutico significativo, mesmo

quando combinado com antimoniatos (Fuentes-Nava et al., 2021).

2.6.8.4 Paromomicina topica

A paromomicina originalmente era um antibidtico da classe dos aminoglicosideos,
utilizado contra infec¢des bacterianas e a partir de 2006 foi aprovada para o tratamento da
leishmaniose, tendo eficdcia préxima ao dos antimoniais e da anfoterecina, e apesar dos
efeitos colaterais como a hepatotoxicidade, tem como vantagens o baixo custo e a
possibilidade de associa¢des (Blanco, 2017).

Estudos mostram que a paromomicina age ligando-se a um esterol, uma cadeia lipidica
que possui atividade bioldgica, semelhante a componentes presentes em hormodnios e sais
biliares do parasita. Esse mecanismo resulta na ruptura da membrana plasmaética do parasita,
comprometendo sua maquinaria metabdlica e a permeabilidade essencial para a sobrevivéncia
do organismo. Sua aplica¢do consiste em 11 mg/kg por 21 dias, podendo ser estendida a

critério médico (Tiburcio et al., 2022).

2.6.8.5 Antimonial pentavalente intralesional
Apesar de a N-metil-glucamina ser considerado o fairmaco de primeira escolha para

tratamento da LC, ele possui alta toxicidade, podendo trazer impactos negativos para a satde
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do paciente (LUCIA; 2016), como: dores musculoesqueléticas, alteracdes gastrointestinais,
cefaleia leve a moderada, prolongamento do intervalo QT, alteracdo da repolarizacdo
ventricular, alteracdes isquémicas, extrassistoles bigeminadas, aumentos leves a moderados
das enzimas hepdticas e pancredticas (Lyra, 2013).

Em face dos efeitos adversos, em 2013, a Organizacdo Pan-Americana da Sadde
(OPAS) incluiu a injecdo intralesional de N-metilglucamina (IL-NMG) entre as terapias
alternativas para leishmaniose cutanea (LC), ressaltando o baixo nivel de evidéncia cientifica
disponivel. O protocolo recomendado indicava a aplicagdo intradérmica de 1 a 5 ml de
Glucantime® por sessdo, com o tratamento variando entre 1 a 5 sessdes, realizadas em
intervalos de 3 a 7 dias (PAHO, 2013).

Ja em 2017, o Ministério da Saude (MS) passou a permitir a escolha da IL-NMG como
op¢do de primeira linha no tratamento de casos de leishmaniose cutanea localizada (LCL),
incluindo situacdes de recidiva, desde que o paciente ndo apresente imunossupressao e que a
lesdo seja unica, com até 3 cm de didmetro, excetuando-se lesdes em dreas da cabeca ou
regides periarticulares. O esquema recomendado consiste em 1 a 3 infiltragdes, utilizando
cerca de 5 ml de Glucantime® por sessdo, com intervalos de 15 dias entre elas (Brasil, 2017).

O fator que determina a cura do paciente com LC € clinico, sendo definido pelo
Ministério da Satide como “epitelizagdo das lesdes ulceradas, regressdo total da infiltracao e
do eritema até trés meses apos conclusdo do processo terapéutico” (Lucia, 2016). Apds
término do esquema terapéutico, o paciente devera fazer trés meses consecutivos de consulta
médica para atestar cura clinica. Caso a cura clinica seja atestada, o paciente terd ainda que
fazer um acompanhamento bimestral com o médico responsdvel pela implementacdo do
tratamento para excluir a possibilidade de recidiva da doenga (Murback et al., 2011).

No caso de insucesso no tratamento, novos medicamentos, que funcionam como
tratamento de segunda linha, serdo incrementados para o tratamento do paciente, a serem a

anfotericina B ou a pentamidina (Lucia, 2016).

2.7 TECNICA DE GEOPROCESSAMENTO

Historicamente, a geografia € uma ciéncia consolidada hd muito tempo, enquanto o
Processamento Eletronico de Dados é uma drea de conhecimento mais moderna. Dentro desse
cendrio, as areas da Geografia, Processamento de Dados e Comunicagdo sdo conectadas pelos
Sistemas de Informagdes Geograficas (SIGs). O progresso na capacidade de realizar célculos
matematicos com o uso de computadores tornou possivel a andlise de grandes quantidades de

dados, especialmente os espaciais, facilitando o armazenamento e tratamento de informagdes
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censitdrias. No final dos anos 1950, profissionais como meteorologistas, geofisicos e gedlogos
passaram a utilizar mapas gerados por computadores em suas préticas cotidianas (Zaidan,
2017).

Sobre o advento da internet e sua relacio com os SIGs, € possivel apontar pontos
positivos e negativos. Alguns beneficios sdo: facilidade de contato entre usudrio e produtor,
agilizando a resolucdo de problemas; maior divulgacdo de dados e antincios nos SIGs;
acessibilidade para uma maior populacdo, o que ajuda no planejamento dela. Como
maleficios, aponta-se que: com o maior nimero de pessoas colaborando nos SIGs, hd mais
informacdes falsas; pessoas t€ém sua privacidade mais vulnerdvel pela maior dispersdo de
dados coletados (Longley et al., 2013). Por isso Lahr e Kooistra (2010) alertam que a escala
de um mapa de risco deve ser cuidadosamente escolhida a fim de evitar a invasdo de
privacidade.

As geotecnologias englobam um conjunto de ferramentas voltadas para a coleta,
armazenamento, edi¢do, processamento, andlise e disseminacdo de dados geograficamente
referenciados. Essas tecnologias incluem solucdes em hardware, software, peopleware e
dataware. Entre as principais geotecnologias estdo o geoprocessamento, os SIGs, a cartografia
digital, o sensoriamento remoto por satélites, os sistemas de posicionamento global (como
GPS), a aerofotogrametria, a geodésia e a topografia cldssica. O geoprocessamento, em
especial, € essencial para a criacdo e operagdo dos SIGs (Zaidan, 2017).

O geoprocessamento por sua vez, pode ser definido como um conjunto de tecnologias
que tem como finalidade a coleta e a andlise de dados espaciais tendo em vista um objetivo
especifico. E as atividades onde o geoprocessamento estd envolvido sdo executadas pelos
SIGs, que processam informagdes espaciais e sdo capazes de criar representacdes digitais da
realidade, gerenciar e armazenar dados de forma eficiente, identificando as melhores relacdes
entre varidveis espaciais e permitindo a geracdo de relatorios e mapas para entender esses

relacionamentos (Rodrigues, 2023).

2.8 GEOPROCESSAMENTO EM SAUDE

Um dos desafios iniciais na aplicacdo das técnicas de geoprocessamento na saude
publica era a caréncia de bases de dados que contivessem informagdes geograficas,
socioecondmicas, demogréficas e relacionados a agravos e servi¢os de saide (Chiaravalloti-
Neto, 2017). No Brasil, essa limitagdo tem sido superada apos a criagdo e disponibilizacio
dessas bases para consulta ou download na internet. O Instituto Brasileiro de Geografia e

Estatistica (IBGE) disponibiliza em seu site mapas dos estados e municipios brasileiros, além
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de divisdes internas como setores censitarios e areas de ponderacdo, acompanhadas de bancos
de dados com informacdes censitdrias e amostrais para todos esses niveis.

Os Sistemas de Informagdo em Satide, como o Sistema de Informacao de Mortalidade
(SIM), o Sistema de Nascidos Vivos (SINASC) e o Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificagdao (SINAN), também sdo fontes valiosas de dados sobre nascimentos, Obitos e
doencas de notificacdo compulséria. Esses dados podem ser importados para um SIG e
associados as suas respectivas representacoes geograficas. Como Svenningsen (2016) relata,
hoje, dados espaciais e mapas digitais formam o principal componente de dados
administrativos na gestdo e regulacdo de quase todas as atividades relativas ao espaco na
Dinamarca, o que mostra a utilidade do geoprocessamento na elaboragdo e andlise de politicas
publicas, incluindo a area da saude.

Lahr e Kooistra (2010) defendem que o uso de SIGs em avaliagdes de risco a saude
humana € benéfico, mas o pesquisador também € responsdvel por divulgar as mensagens da
maneira certa, pois quando cientistas produzem mapas para informar o publico geral,
formuladores de politicas e leigos, eles entram na darea das ciéncias sociais, mais
especificamente a da propria ciéncia da comunicagdo. Assim, os autores indicam como
fundamentos para uma boa comunicac¢do sobre riscos, a formulacdo clara do objetivo do
mapa, o reconhecimento de como 0s riscos sao percebidos, a identificacdo do publico-alvo e
das partes interessadas, a transparéncia na metodologia, o uso adequado de escala, cores e
simbolos nos mapas, a oferta de contexto e conhecimento bésico para a interpretacdo do mapa

e o uso de canais de comunicacdo adequados.
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3 OBJETIVOS
3.1 OBIJETIVO GERAL
Analisar a distribuicio espago-temporal da ocorréncia de LTA na Regional de Sadde

de Caxias, estado do Maranhao, Brasil, 2007 a 2022.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
e Determinar a distribuicdo espacial da ocorréncia da LTA na Regional de Sadde de
Caxias.
e (Caracterizar a tendéncia temporal da incidéncia da LTA na Regional de Saide de
Caxias;
e Descrever as caracteristicas sociodemograficas e clinicas dos pacientes afetados pela

LTA durante o periodo do estudo.
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4 METODOLOGIA

4.1 AREA DE ESTUDO

Este ¢ um estudo ecolégico com abordagem espacial e temporal realizado na
Regional de Saide de Caxias (Afonso Cunha, Aldeias Altas, Buriti, Caxias, Coelho Neto,
Duque Bacelar, Sdo Joao do Séter), localizada no estado do Maranhao, Nordeste do Brasil

(Figura 1). A populacdo total estimada é de 279.679 habitantes, com uma drea territorial total

de 11.723,81 km? e uma densidade populacional total de 165,41 habitantes/km? (IBGE, 2022).

Figura 1. Localizacdo geogréfica da Regional de Saide de Caxias, Maranhao.
a) Brasil d) Regional de Saude de Caxias

C{ 0 300 600km [ ¥+

¢) Maranhio
L Ameérica do Sul
e 7 Brasil

| Nordeste
[ Maranhdo
[ Regional de Salde de Caxias

Sistema de Coordenadas Geograficas
DATUM: SIRGAS 2000

0 150300 km |Fonte: IBGE, 2022

e [Elaboragio: Pimentel, 2024; Da Silva, 2024
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4.2 TIPO DE PESQUISA
Trata-se de um estudo ecoldgico, transversal, retrospectivo com andlise espacial e

temporal dos casos de LTA na Regional de Saide de Caxias do estado do Maranhio.

4.3 FONTE DE DADOS

Foram obtidos casos confirmados de LTA no periodo de janeiro de 2007 a dezembro
de 2022 notificados e confirmados no Sistema de Informagdo de Agravos de Notificagdo
(SINAN), segundo ano e més, dos municipios que compdem a Regional de Saide de Caxias.
Serdo analisadas as seguintes varidveis:

a) Sociodemogréficas: sexo (masculino, feminino, ignorado/branco), faixa etaria
em anos (< 1 ano, 1 a 9 anos, 10 a 19 anos, 20 a 59 anos, 60 ou mais, ignorado/branco), raca
(branca, parda, preta, indigena, amarela, ignorado/branco), escolaridade (analfabeto, ensino
fundamental completo/incompleto, ensino médio completo/incompleto, educacdo superior
incompleta/completa, ndo se aplica.

b) Varidveis clinicas: forma clinica (cutanea, mucosa, ignorado/branco), critério
de confirmacgdo (clinico-laboratorial, clinico-epidemiolégico, ignorado/branco) evolucdo do
caso (cura, abandono, 6bito por LTA, 6bito por outra causa, transferéncia, mudanca de
diagnéstico, ignorado/branco).

Os dados populacionais foram obtidos do Instituto Brasileiro de Geografia e
Estatistica (IBGE), com base nos dados do censo populacional (2010 e 2022) e nas
estimativas populacionais para os anos intercensais (2007 a 2009 e 2011 a 2021). As
informacdes foram armazenadas em um banco de dados construido utilizando o Microsoft

Office Excel 2016.

4.4  ANALISE DOS DADOS

Uma anélise descritiva das varidveis do estudo foi realizada, empregando tabelas de
frequéncia absoluta e relativa (percentagem). O cdlculo da taxa anual de incidéncia média
para a Regional de Satde de Caxias e seus municipios foi realizado pela média da razdo entre
o total de novos casos de ATL por ano e a populacio total residente na regido de saude,
multiplicada por 10.000. Para a construcdo de mapas de andlise espacial, foi utilizada a base
cartogrifica da Regional de Saide de Caxias, considerando os municipios como unidades
analiticas, e os mapas foram gerados utilizando o software QGIS 3.22.13, com o formato

shapefile disponivel no Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE). Para analisar a
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tendéncia da taxa de incidéncia, foi utilizado o modelo de regressdo Joinpoint por meio do

software Joinpoint Regression Program 4.5.0.1.

4.5 ASPECTOS ETICOS
Neste estudo, os dados analisados s@o de acesso publico, sem acesso a informagdes de
casos individuais. As resolucdes 466/2012 e 510/2016 do Conselho Nacional de Saide foram

respeitadas, e a submissao ao Comité de Etica em Pesquisa nao foi necessaria.
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S RESULTADOS

De janeiro de 2007 a dezembro de 2022, foram confirmados 722 casos de LTA na

Regional de Saide de Caxias. O ano de 2007 registrou o maior nimero de casos, com 77

ocorréncias, correspondendo a uma taxa de incidéncia de 28,98 por 100.000 habitantes. Em

contraste, o menor ndmero foi registrado em 2017, com 13 casos e uma taxa de incidéncia de

4,3 por 100.000 habitantes (Figura 2).

Figura 2 — Nuimero de casos registrados de leishmaniose tegumentar americana na
Regional de Saide de Caxias, Maranhao, 2007-2022.
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Fonte: Ministério da Saide. Departamento de Informatica do Sistema Unico de Satde, 2024.

Casos por 100.000 habitantes

A andlise de regressdo de ponto de juncdo mostrou uma redu¢do na incidéncia de

LTA de 2007 a 2020, com uma Variacao Percentual Anual (APC) de -7,92 (p < 0,01). A

partir de 2020, foi identificada uma inversao na tendéncia de ocorréncia, com um aumento

na incidéncia até 2022 (APC = 53,74; p < 0,01) (Figura 3).

30



Figure 3 — Tendéncia temporal segundo a andlise de ponto de jun¢do da taxa de incidéncia
de leishmaniose tegumentar americana na Regional de Saide de Caxias, Maranhao,

2007-2022.
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Fonte: Ministério da Satde. Departamento de Informética do Sistema Unico de Satde, 2024.

Em relacdo as caracteristicas sociodemograficas e clinicas, o maior nimero de casos
foi registrado em individuos do sexo masculino (477; 66,0%). A faixa etaria mais afetada
foi a de 40 a 64 anos (172; 36,5%), enquanto a maioria dos pacientes se autodeclarou parda
(367; 77,8%). A forma cutanea foi predominante (456; 95,9%), com evolucdo para cura
ap6s o tratamento (318; 67,1%). Observou-se uma associacdo significativa entre baixos

niveis de escolaridade e maior prevaléncia da doenca (p < 0,001) (Tabela 1).
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Tabela 1 — Caracteristicas demograficas e clinicas analisadas de acordo com o género
(masculino e feminino) em pacientes com leishmaniose tegumentar americana na

Regional de Saide de Caxias, Maranhao, 2007-2022.

Sexo
Variaveis Masculino Feminino Total p-valor
Nivel de Educacao <0.01
Analfabeto 82 49 131
Ensino fundamental 237 33 270
Ensino médio 41 130 171
Ensino superior 11 20 31
Ignorado 100 5 105
N3ao se aplica 6 8 14
Raca 0.62
Branco 45 22 67
Preto 56 22 78
Amarelo 5 4 9
Pardo 367 195 562
Ignorado 4 2 6
Idade 0.22
0-19 anos 62 44 106
20-39 anos 161 75 236
40-64 anos 172 92 264
65 anos ou mais 82 34 116
Forma Clinica 046
Cutanea 456 237 693
Mucosa 21 8 29
Evolucao 0.56
Cura 318 167 485
Abandono 1 2 3
Morte por outras causas 8 2 10
Mudancga de diagnéstico 2 2 4
Ignorado 148 72 220

Fonte: Ministério da Satide. Departamento de Informatica do Sistema Unico de Satide, 2024.



De acordo com a Tabela 2, o municipio de Caxias registrou o maior nimero de
casos (293), seguido por Buriti (170) e Aldeias Altas (139). Entre 2011 e 2014, os
municipios de Afonso Cunha, Aldeias Altas, Caxias e Coelho Neto registraram uma
diminui¢do no nimero de casos. Buriti apresentou um aumento de casos durante o

periodo de 2019 a 2022.

Tabela 2 — Distribui¢do dos casos de leishmaniose tegumentar americana por
periodo de estudo e municipios da Regional de Sadde de Caxias,

Maranhao, 2007-2022.

Periodo de Estudo
Municipios 2007-2010  2011-2014  2015-2018  2019-2022 Total
Afonso Cunha 5 2 2 0 9
Aldeias Altas 31 49 31 28 139
Buriti 71 37 16 46 170
Caxias 89 86 54 64 293
Coelho Neto 32 12 13 8 65
Duque Bacelar 1 3 1 5 10
Sao Joao do Soter 9 9 13 5 36
Total 238 198 130 156 722

Fonte: Ministério da Sadde. Departamento de Informatica do Sistema Unico de Satde, 2024.

A Figura 3 mostra a distribui¢do espacial da incidéncia média de LTA, onde os
municipios de Buriti e Aldeias Altas relataram as maiores taxas de incidéncia (1,26 a 3,88
casos por 10.000 habitantes), enquanto Duque Bacelar e Afonso Cunha apresentaram taxas
intermedidrias (0,58 a 0,98 casos por 10.000 habitantes). O municipio de Buriti registrou a
menor incidéncia (0,57 casos por 10.000 habitantes), destacando a heterogeneidade

espacial da doenca na regido.

Figura 3 — Distribui¢do espacial da incidéncia média (por 10.000 habitantes) de leishmaniose

tegumentar americana nos municipios da Regional de Satde de Caxias, Maranhdo, 2007-2022.
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Fonte: Ministério da Saide. Departamento de Informatica do Sistema Unico de Satide, 2024.

6 DISCUSSAO

A andlise da distribuicdo da LTA na Regional de Saide de Caxias revela um padrio
espacial heterogéneo, com uma tendéncia de reducdo da incidéncia até 2020, seguida por um
aumento significativo entre 2021 e 2022. Esses dados destacam os desafios enfrentados na
vigilancia e controle da doenga na regidao. O aumento da incidéncia sugere uma necessidade
urgente de intensificar as acdes de prevencdo e controle pelos servicos de satde,
especialmente no que diz respeito a atencdo primdria, secunddria e tercidria (Neto et al.,
2022).

Os casos de LTA afetaram predominantemente homens, corroborando os achados de
um estudo realizado na regido pré-Amazonia do Maranhao, que relatou uma prevaléncia de

71,7% entre os homens. Essa predominincia pode ser atribuida a maior exposicao
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ocupacional, uma vez que os homens estdo frequentemente envolvidos em atividades como
agricultura, extracdo de madeira e minerag¢do, que ocorrem em dreas florestais, aumentando o
contato com os flebétomos. Além disso, a falta de medidas de protecdo pessoal, como
repelentes e roupas adequadas, contribui para essa vulnerabilidade aumentada (Alencar;
Figueiredo, 2019).

Quanto a educacdo, observou-se que a maioria dos individuos infectados havia
completado apenas o ensino fundamental, representando 37,3% dos casos. Esses achados sdao
consistentes com estudos de Oliveira et al. (2023) e Campos-Oliveira et al. (2023), que
identificaram uma maior prevaléncia de infec¢Oes entre individuos com baixa escolaridade,
especialmente em dreas rurais onde o contato com o vetor € mais intenso.

A distribui¢do etaria dos casos revela que a maioria dos individuos infectados estd na
faixa etdria de 40 a 64 anos (264 casos; 36,5%). Esse padrao é semelhante ao observado por
Lopes e Ferradoza (2024), que relataram prevaléncias nas faixas etdrias de 20 a 39 e 40 a 59
anos, indicando que as atividades laborais em dreas rurais contribuem significativamente para
a exposicdo a LTA. A andlise demografica também revela que a maioria dos casos foi
registrada entre individuos de raca parda (562; 77,8%). Esses dados alinham-se aos estudos de
Silva et al. (2024) em Alagoas e Abrado (2020) no Pard, que também identificaram uma
predominéncia de individuos pardos na populagdo afetada. Além disso, a pesquisa realizada
por Oliveira et al. (2020) no Maranhdo reforca a correlacio entre raga/cor e vulnerabilidade a
infeccdo, particularmente em regides endémicas, refletindo disparidades socioecondmicas e
dificuldades de acesso aos servicos de satde.

A LTA se manifesta principalmente na forma cutinea. Neste estudo, essa forma
clinica foi observada em 95,9% dos casos, situacdo também evidenciada no estudo de Abrado
(2020), que relatou uma ocorréncia de 97,39%. De forma semelhante, Vinhas et al. (2024)
indicaram que, entre 2011 e 2021, 96,02% dos casos confirmados envolviam lesdes cutineas,
com a forma mucosa representando apenas 3,98% dos casos. Além disso, Campos-Oliveira et
al. (2023) corroboram essa tendéncia, indicando uma predominancia da forma cutinea em
75,8% dos casos analisados. Esses achados reforcam a predominancia da forma cutanea de
LTA em vérios contextos epidemioldgicos.

A evolugdo clinica da doenga apresenta geralmente um bom progndstico, com baixa

letalidade. No presente estudo, 67,1% dos casos tratados evoluiram para a cura, um achado
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consistente com os relatados por Santos et al. (2020) e Abrado (2020), que também
observaram altas taxas de recuperacdo entre os pacientes. Da mesma forma, Campos-Oliveira
et al. (2023) relataram uma taxa de cura de 63% entre os individuos afetados.

Entre 2017 e 2019, observou-se um aumento na incidéncia de LTA, seguido de uma
subida acentuada a partir de 2020. Esse crescimento inicial é consistente com tendéncias
registradas em outras regides do Brasil. No entanto, a discreta reducdo no nimero de casos em
relacdo aos anos anteriores pode ser atribuida a sobrecarga e fragilidade das redes de
vigilancia e assisténcia a satide durante a pandemia de COVID-19, bem como a diminuic¢ao da
demanda pelos servicos de saide (Santos et al., 2021). Esses achados ressaltam a necessidade
de fortalecer a vigilancia epidemioldgica, especialmente durante crises de saude publica, para
prevenir subnotificacdes e garantir a continuidade do atendimento a doencas endémicas.

O controle da LTA na édrea de estudo envolve o aprimoramento das atividades de
educagdo em satde, com foco em préticas de protecdo individual e coletiva contra a exposicao
aos fleb6tomos, especialmente entre os homens. Campanhas continuas promovendo o uso de
repelentes, roupas apropriadas e incentivando a utilizagdo regular dos servigos de saude para
diagnodstico e tratamento precoces sdo essenciais. Melhorar a infraestrutura sanitdria e o
controle ambiental para reduzir a proliferacio do vetor também sdo medidas prioritdrias.
Além disso, € crucial fortalecer as redes de vigilincia e assisténcia a saude, com capacitacao
continua para os profissionais e integracao entre os niveis de atencdo primadria, secunddria e
tercidria, para garantir respostas rdpidas e eficazes a LTA, mesmo em contextos de crises de
saude.

Embora este estudo tenha limitacdes, como a falta de informagdes detalhadas sobre
aspectos socioecondmicos € ocupacionais, classificadas como ignoradas ou em branco, essas
auséncias ndo comprometeram a qualidade dos resultados obtidos. Visto que os dados
disponiveis foram suficientes para tirar conclusdes robustas e identificar padrdes importantes

da ocorréncia de LTA na Regional de Satude de Caxias, Maranhao.
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7 CONCLUSAO

A ocorréncia de Leishmaniose Tegumentar Americana (LTA) na Regional de Satde
de Caxias, Maranhdo, entre 2007 e 2022, demonstrou uma distribuicdo heterogénea,
destacando a relevancia e a urgéncia de fortalecer a vigilancia epidemioldgica e as estratégias
de prevengdo em populagdes/grupos mais vulnerdveis. A implementacio continua de acdes de
educacdo em satide é essencial para garantir um controle eficaz da doenca, promovendo a
conscientizacdo publica sobre préticas preventivas e incentivando o uso apropriado dos
servicos de sadde para o diagndstico precoce e tratamento em tempo hébil, prevenindo assim

a progressao desfavoravel dos casos identificados.
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