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RESUMO

0 objetivo do estudo foi caracterizar a leishmaniose tegumentar em pacientes do Distrito Federal, investigar infec¢iio subclinica nos moradores
das localidades dos pacientes e identificar as espécies de flebotomineos e leishmanias. Foram selecionados pacientes atendidos no Hospital
Universitdrio de Brasilia de agosto de 2006 a junho de 2007. Parentes e vizinhos dos mesmos foram submetidos 2 intradermorreacio de Montenegro
e imunofluorescéncia indireta. Foram capturados flebotomineos nas localidades de origem dos pacientes e identificados quanto as espécies, bem
como foram identificadas as espécies de leishmanias encontradas nos pacientes. Foram registrados 10 casos autéctones de leishmaniose tegumentar.
Em 32 moradores, foi realizada intradermorreagiio, com positividade de 71,8%. Trinta e sete imunofluorescéncias realizadas foram negativas.
Foram capturadas Lutzomyia whitmani, inclusive no domicilio/peridomicilio e Lutzomyia flaviscutellata. O percentual de positividade das
intradermorreagdes de Montenegro sugere infeccio subclinica dos moradores. A captura do vetor Lutzomyia whitmani no peri/intradomicilio
sugere transmissao peri/intradomiciliar.

Palavras-chaves: Epidemiologia. Leishmaniose cutanea. Leishmania (Viannia) braziliensis. Lutzomyia whitmani. Distrito Federal.

ABSTRACT

The objectives of this study were to characterize cutaneous leishmaniasis in patients from the Federal District, investigate subclinical infection in people
living in the same localities as patients and identify the species of Phlebotomus and Leishmania. Patients attended at the University Hospital of Brasilia
between August 2006 and June 2007 were selected. Relatives and neighbors of the patients underwent the Montenegro intradermal test and indirect
immunofluorescence. Phlebotomines were caught at the localities where the patients came from and their species were identified. The species of
Leishmania in the patients were also identified. Ten autochthonous cases of cutaneous leishmaniasis were recorded. The intradermal test was done
on 32 local residents and 71.8% were positive. Immunofluorescence was performed on 37 individuals and all of them were negative. Lutzomyia
whitmani was caught, including in domestic/peridomestic areas, along with Lutzomyia flaviscutellata. The percentage of positive Montenegro
intradermal tests suggests that the local residents had subclinical infection. Capture of the vector Lutzomyia whitmani in domestic/peridomestic
areas suggests that domestic/peridomestic transmission was occurring.

Key-words: Epidemiology. Cutaneous leishmaniasis. Leishmania (Viannia) braziliensis. Lutzomyia whitmani. Federal District.

0 Brasil € um dos cinco paises com maior nimero de casos
de leishmaniose tegumentar nas Américas, destacando-se nele
as regioes Norte, Nordeste e Centro-Oeste. Entre 1985 e 2005, o
Ministério da Satide notificou média anual de 28.568 novos casos
de LTA com taxas de incidéncia nos estados variando entre 3,8 a
22,9 por 100.000 habitantes. A regido Centro-Oeste figurou como
aterceira em incidéncia e a primeira em crescimento de LTA'.
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No Distrito Federal (DF) hd evidéncia de transmissido
autéctone de LTA™ 5 13, Sampaio e cols” relataram em 1980 o
primeiro caso de origem do DF em crianga de 2 anos do Nicleo
Bandeirante que nunca havia saido do DE Em 1999, foram
notificados 11 casos novos' 4, Em 2004 a Universidade de Brasilia
estudou um surto na Cidade de Sdo Sebastiio, DF. De acordo com
os dados do Ministério da Satide’, 0 mimero de casos notificados,
procedentes do DF, nos anos de 2003, 2004 e 2005 foi de 31, 57
e 26, respectivamente.

A intradermorreacio de Montenegro (IDRM) detecta a
presenca de hipersensibilidade tardia aos antigenos de leishmania
e tem grande valor presuntivo no diagnéstico de LTA. Desta forma,
¢ muito util no levantamento de inquéritos epidemioldgicos de
dreas endémicas' 7%,

A reagfio de imunofluorescéncia indireta (IFI) é uma técnica
sensivel para o diagndstico de LTA, é habitualmente positiva nas
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formas cutinea difusa, mucosa, disseminada e pode ser positiva em
pacientes com lesGes cutdneas recentes. Tem também grande utilidade
em levantamento de infeccio subclinica por leishmania’ "".

Este estudo teve como finalidade aprofundar o estudo da
autoctonia LTA no DF caracterizando os casos clinicos autdctones,
investigando infecces subclinicas nas localidades onde viviam
os pacientes e capturando e identificando as espécies de
flebotomineos e leishmanias isoladas.

PACIENTES E METODOS

Tipo de estudo. Trata-se de um estudo clinico, laboratorial e
epidemioldgico, descritivo, prospectivo do tipo série de casos.

Geografia da regiao. O Distrito Federal estd localizado entre
paralelos 15°30" e 16°03’ de latitude sul, entre o Rio Preto, a leste,
e 0 Rio Descoberto, a oeste. Sua drea € de 5.789km, altitude média
de 1.100m, com o relevo caracterizado pela presenca de todos os
tipos de vegetacdo normalmente englobados no cerrado. O clima
da regido € do tipo tropical de savana e temperado chuvoso. A
temperatura média e de 20,5°C (69°F). A umidade relativa do ar
é baixa, variando entre 25% durante o inverno e 68% no verao.

0O Distrito Federal é dividido em 29 regides administrativas
(RA) oficiais: Plano Piloto, Gama, Taguatinga, Brazlindia,
Sobradinho, Planaltina, Paranod, Nicleo Bandeirante, Ceilandia,
Guard, Cruzeiro, Samambaia, Santa Maria, Agrovila Sdo
Sebastido, Recanto das Emas, Lago Sul, Riacho Fundo, Lago
Norte, Candangolandia, Aguas Claras, Riacho Fundo II, Varjio,
Sudoeste/Octogonal, Park Way, Setor Complementar de Inddstria
e Abastecimento (Estrutural), Sobradinho II, Setor de Industria e
Abastecimento (SAI), Jardim Botanico e Itapoa™.

Casos humanos. De agosto de 2006 a junho de 2007, foram
selecionados casos de LTA que procuraram o Hospital Universitdrio
de Brasilia (HUB), observando-se rigorosamente, o pré-requisito
de serem incluidos apenas os que informaram, por meio de sua
hist6ria, nfio haverem saido dos limites do DF por um tempo minimo
de seis meses precedentes 20 inicio da lesdo cutdnea.

0 estudo seguiu as diretrizes estabelecidas pela Resolucio do
Conselho Nacional de Satide n°196/96 (declaracio de Helsinki)
sobre normas de pesquisa envolvendo seres humanos.

0 diagnéstico de leishmaniose foi feito pela historia, exame
dermatolégico e pela positividade de, pelo menos, dois exames
diagndsticos especificos’.

Para realizar a IDRM, inoculou-se 0,1ml do antigeno
padronizado em 40ugN/ml por via intradérmica na face anterior
do antebraco esquerdo e realizou-se a leitura apds 48h,
considerando-se positiva quando houve pdpula maior ou igual
a5mm'.

Para a realizacio da IFI foram colhidos 4ml de sangue,
posteriormente centrifugados, e mantido o soro em freezer a
-80°C até o momento do exame. Considerou-se positiva a reagdo
a partir da diluigdo 1:40.

Além disto, foram realizados: pesquisa de amastigotas em
esfregaco, cultura para leishmania, exame histopatoldgico das

lestes e identificacio de leishmania por reagio em cadeia de
polimerase e anticorpos monoclonais?>°.

Estudo dos contatos nos locais provaveis de infeccao. Uma
equipe de pesquisadores e técnicos da SES, DF visitou os locais de
provavel aquisi¢iio da doenga pelos pacientes. Nestes locais, foram
realizadas IDRM e IFI em todos os parentes e moradores residentes
num raio de até 1km do local de moradia do caso-indice.

Os vizinhos moradores, voluntdrios, foram previamente
esclarecidos e orientados, quanto ao tipo de exame a ser realizado
e quanto a0 seu objetivo e participaram, livremente, apds assinatura
de termo de consentimento esclarecido, pés-informado, dentro
das disposigoes éticas ja citadas. Foram submetidos 2 coleta de
4ml de sangue para IF e 2 inoculacio do antigeno de Montenegro,
com leitura apés 48 horas, procedimentos semelhantes aos
realizados nos pacientes.

Estudo entomoldgico. No periodo de maio de 2006 a
junho de 2007, uma equipe composta por pesquisadores e
técnicos da Diretoria de Vigilancia Ambiental da Secretaria de
Saide do Governo do Distrito Federal (SES, DF) foi enviada a
drea selecionada para realizar a captura dos flebotomineos.
Esta foi realizada com armadilha luminosa tipo CDC por 3
noites consecutivas, em diferentes tipos de ambientes, em
dreas rurais das regides administrativas de Sdo Sebastido,
Gama e Planaltina (regides de origem dos pacientes), no
intra e peridomicilio (abrigo de animais) e em diferentes
fitofisionomias de cerrado.

Os exemplares capturados foram transportados vivos ao
laboratério. Neste, foram armazenados em congelador para
imobilizagfo e posterior separacio dos flebotomineos dos demais
insetos. Apds fixacdo adequada, foi realizada identificacio de
sexo e espécie.

Comité de ética. O estudo foi aprovado pelo Comité de
Ftica em Pesquisa da Faculdade de Medicina da Universidade de
Brasilia (parecer nimero 046/2000).

RESULTADOS

Entre agosto de 2006 e junho de 2007, foram atendidos no
HUB 10 casos de LTA procedentes do DE Considerando as regides
administrativas, quatro pacientes procediam de Planaltina, trés
do Gama, um de So Sebastido, um do Paranod e um da Ceilandia
(Figura 1).

A razdo de género dos casos foi de 9:1, com predominio do
sexo masculino. A idade dos pacientes variou de 11 a 58 anos,
com média de 34,5+15,37 e mediana de 37 anos.

A Tabela 1 informa aspectos clinicos e os exames
laboratoriais dos 10 pacientes com LTA adquirida no Distrito
Federal. Todos os pacientes com leishmaniose cutinea
apresentaram lesdo ulcerada tinica localizada preferencialmente
nos membros superiores (seis), seguidos dos membros
inferiores (dois), cabeca (um) e abdome (um). Dos 10
pacientes do estudo, seis deles chegaram ao hospital com até
trés meses de duracio da lesdo (Tabela 1).
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TABEIA 1

Aspectos clinicos e exames laboratoriais dos 10 pacientes com leishmaniose tegumentar americana adquirida no Distrito Federal, no periodo de agosto de 2006 a junho de
2007.
REG Sexo  Idade  Local de infeccao Local Tempo (meses) IDRM IFI Cultura amastigotas Espécie de

(anos) Leishmania Viannia
286419 M 33 Planaltina MMSS* 4 + + + + braziliensis
66874 M 12 Planaltina Cabega 3 + + + braziliensis
70378 M 11 Sio Sebastido MMIT* 4 + + + néo identificada
71001 M 58 Planaltina MMII 3 + + + braziliensis
(69820 M 35 Gama MMSS 9 + + + braziliensis
76625 M 28 Paranod MMSS 1 + + - néo identificada
76631 F 44 Gama abdome 1 + + + néo identificada
76628 M 42 Gama MMSS 6 + - + + braziliensis
273189 M 39 Ceilandia MMSS 3 + + + ndo identificada
68690 M 43 Planaltina MMSS 2 + - - + ndo identificada

*MMSS: membros superiores, MMII: membros inferiores, REG: registro hospitalar, IDRM: intradermorreacio de Montenegro, IFI: imunofluorescéncia indireta.

Planaltina
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1
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n Paranoa

Eere Sebastiao 1
3 1
FIGURA 1

Distribui¢o geogréfica de 10 casos de leishmaniose cutanea atendidos no Hospital Universitdrio de Brasilia, procedentes
de cinco regioes administrativas do Distrito Federal entre agosto de 2006 a junho de 2007.

Todos pacientes tiveram IDRM positiva e seis tiveram IFI
positivas. A pesquisa de amastigotas em esfregaco foi positiva
em seis pacientes. A cultura foi positiva em sete e este resultado
coincidiu com a pesquisa de amastigotas em quatro casos. A
presenca de leishmania no exame histopatolégico foi negativa em
todos os casos. Nove, de 10 bidpsias, apresentaram infiltrado linfo-
histio-plasmocitdrio compativel com LTA. Cinco dos 10 pacientes
tiveram culturas identificadas como Leishmania (Viannia)
braziliensis (Tabela 1).

Dos 10 pacientes, oito foram tratados com N-metil glucamina
(NMG) endovenoso, 20mgSbV/kg/dia, durante 20 dias. Dois, que
apresentaram alteracio eletrocardiogrifica prévia, foram tratados
com NMG intralesional. Todos tiveram as lesdes cicatrizadas.

Foram visitados parentes, moradores da mesma casa e
vizinhos de quatro pacientes. Duas residéncias eram localizadas
no Gama, uma em Sdo Sebastido e outra em Planaltina.

Trinta e dois moradores foram submetidos a intradermorreacao
de Montenegro, sendo 59,3% provenientes da RA Gama, 21,8%
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da RA Sdo Sebastido e 18,7% da RA Planaltina. Destes, 71,8%
apresentaram IDRM positiva (> 5mm), sendo 60,8% individuos do
sexo feminino e 39,2% do sexo masculino, com idade entre 7 e 45
anos, média de 21,16+14,01 e mediana de 19 anos. Detectou-se 21,7%
das IDRM positivas pertenciam a criangas com idade menor ou igual
10 anos. O percentual de positividade da IDRM foi de 71,4% na RA Sao
Sebastido, 68,4% na RA Gama e 83,3% na RA Planaltina (Figura 2).

Foram realizadas IFI em 37 contatos, sendo 64,8%
provenientes da RA Gama, 16,2% da RA Planaltina e 21,8% da
RA S70 Sebastido. Todas IFI foram negativas.

Quanto as capturas de flebotomineos realizadas durante o periodo
de maio 2006 a junho 2007, as duas espécies encontradas foram
Lutzomyia whitmani e Lutzomyia flaviscutellata. Lutzomyia
whitmani foi a espécie encontrada com maior frequéncia no DE,
distribuindo-se nas regides administrativas S3o Sebastido (60,4%),
Gama (27,8%) e Planaltina (11,8%) (Tabela 2). Quanto a0
local de coleta, 59,2% foram coletadas no peridomicilio, 4,1% no
intradomicilio e 36,7% no cerrado. A Lutzomyia flaviscutellata
s6 foi encontrada na vegetacio (Tabela 3).



Sampaio RNR cols

TABEILA 2

Distribuicdo das espécies de flebotomineos vetores da leishmaniose tegumentar, no
Distrito Federal, no perfodo de maio de 2006 a junho de 2007.

Lutzomyia Lutzomyia
Regides whitmani Sflaviscutellata Total
Administrativas ne % n® % n®
Sdo Sebastido 154 60,4 0 0,0 154
Gama 71 27,8 3 100,0 74
Planaltina 30 11,8 0 0,0 30
Total 255 100,0 3 100,0 258
% 98,84 - 1,16 - 100
TABEIA 3

Distribui¢do das espécies de flebotomineos, vetores da leishmaniose tegumentar, por
local de coleta. Distrito Federal, no periodo de maio de 2006 a junho de 2007.

Locais de coleta Intradomicilio Peridomicilio  Vegetacdo Total

Espécies n° % n° % n° % n° %
Lutzomyia whitmani 10 41 145 592 90 36,7 245 100,0
Lutzomyia flaviscutellata 0 0 0 0 3 100 03 100,0

Percentual de Positividade das IDRM
83,3%

71,4% 68,4%

[
Sio Sebastido Gama Planaltina

FIGURA 2
Percentuais de positividade encontrados nas intradermorreacoes de Montenegro
de moradores da mesma casa e vizinhos de quatro pacientes atendidos no Hospital
Universitdrio de Brasilia, de acordo com a regido administrativa estudada, no periodo
de agosto de 2006 a junho de 2007.

DISCUSSAO

Observou-se rigorosamente o pré-requisito de incluir apenas
os pacientes com LTA que informaram nfo terem saido dos
limites do DF por um tempo minimo de seis meses, anteriores
a0 aparecimento da lesdo de pele. Admitindo que o periodo de
incubacdo da doenga varie de 18 dias a 4 meses' "', acredita-se,
portanto, que se trate de casos autoctones.

A maioria dos pacientes portadores de LTA atendidos no DF
procede de outros Estados, predominando Goids, Minas Gerais,
Bahia e estados do Nordeste e Norte'> 6,

0 Distrito Federal sofreu crescimento populacional descontrolado
e exagerado. Segundo dados de 1996, a populagio que era de
1.817.000 habitantes, em 2006 totalizava 2.383.784 (IBGE). Isto
representa um crescimento de 30,2% em 10 anos. Grande parte

desta populagdo veio de outros estados, sobretudo da Regido
Nordeste, e se instalou em condi¢oes inadequadas de habitacio e
saneamento, causando grandes alteracdes sociais. Fazendo parte
desta populacio, podem ter migrado pacientes com leishmaniose
que aqui se instalaram, inclusive com seus animais de estimaco,
numa convivéncia com potenciais transmissores da doenca,
facilitando, desta forma, a infec¢o peridomiciliar. Além disso,
deve ser considerado que o DF estd localizado dentro do estado
de Goids e faz fronteira com Minas Gerais, estados com alta
incidéncia de LTA’'° 1,

Houve predominincia da incidéncia de LTA em homens,
faixa etdria entre 11 e 58 anos, dados semelhantes aos estudos
realizados em outros estados***?' e, em periodo anterior, no DF',
Foram acometidas duas criangas até 12 anos de idade. Levanta-se
a hipétese de transmissdo peri/intradomiciliar refor¢ada pelos
achados de flebotomineos no peri/intradomicilio e 21,7% de
positividade de IFI em criangas até 10 anos.

Todos pacientes do DF apresentaram lesdo cutdnea tinica
com predominio de lesdo ulcerada, semelhante a dados obtidos
em estudos anteriores, nos quais predominavam pacientes de
outros estados'’. No que se refere a localizagio das lesdes,
houve predominio destas em membros superiores (6 de 10
doentes) quando, normalmente, sio os membros inferiores mais
atingidos. Talvez isto possa ser justificado por hdbitos no modo
de vestir dos pacientes ou peculiaridades da altura do voo dos
transmissores? !4, Quanto 2 RA de procedéncia dos pacientes, em
1999, houve maior incidéncia na RA Planaltina®. Em 2003, houve
relato de surto na RA Sdo Sebastido'. Neste estudo, a maioria
procedia da RA Planaltina (DF).

Dos exames utilizados para confirmacio de diagndstico,
a IDRM teve o maior percentual de positividade, como ji
esperado. A positividade das culturas e pesquisa de amastigotas
foi relativamente elevada (80% e 70%, respectivamente). Isto
pode ter acontecido porque a maioria (80%) dos casos tinha até
6 meses de evolugio de doenga?'*1%,

A positividade das culturas, na maioria dos casos, foi
coincidente com a positividade da pesquisa de amastigotas em
esfregaco (70% x 60%), havendo concordancia entre os exames
parasitoldgicos.

Nos testes realizados entre familiares e vizinhos dos
pacientes, o elevado (71,9%) percentual de positividade das
IDRM sugere infeccio subclinica por leishmania, acreditando-
se na possibilidade de transmissdo local. As IFI foram 100%
negativas em exames repetidos duas vezes. Em estudo anterior,
foi encontrado percentual de 33,3% de positividade®.

0 maior nimero de familiares e vizinhos de pacientes foi
encontrado na RA Gama, seguido da RA Sio Sebastido e Planaltina.
Aregido administrativa Planaltina contribuiu com o maior mimero
de pacientes com LTA e o maior percentual de positividade das
IDRM realizadas em moradores. O percentual de positividade das
IDRM da RA Planaltina foi seguido pela RA Sdo Sebastido e pela
RA Gama, respectivamente. O menor percentual da RA Gama pode
ser pelo predominio de criangas, menos expostas as atividades
de risco para contrair a doenga.
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Cinco culturas isoladas foram identificadas, por PCR e anticorpos
monoclonais, como Leishmania (Viannia) braziliensis. Isto
confirma resultados anteriores com predomindncia deste parasito"”,
corroborado por aspectos clinicos, resultados laboratoriais e do
tratamento dos pacientes e os achados da fauna flebotominica.

Houve boa resposta do tratamento a0 NMG endovenoso, como
esperado na doenca recente causada pela Leishmania (Viannia)
braziliensis, e também, de maneira mais surpreendente, boa
resposta de dois casos a0 NMG intralesional.

Lutzomyia whitmani, representou 98,9% das espécies
vetoras capturadas e foi encontrada nas trés regides administrativas
estudadas. Sua presenca foi maior (59,2%) no peridomicilio.
0 achado no intra/peridomicilio € um indicativo de que estd
ocorrendo transmissdo de LTA no DE também, em ambiente
domiciliar. Lutzomyia flaviscutellata foi identificada apenas na
regido administrativa Gama em ambiente de cerrado tipo vereda
com 1,2 % do total dos flebotomineos vetores (Tabela 2).

Estas duas espécies de flebotomineos encontradas
correspondem a registros feitos anteriormente de espécies
encontradas no DF', constituindo preocupacio, hoje, a presenca
de flebotomineos no peri/intradomicilio®,

Houve boa interacio entre a equipe da UnB e a da SES, DE Isto
facilita o envio dos dados dos pacientes 2 Secretaria, permitindo
acdes mais precoces de controle nas dreas de maior risco de
transmissdo da doenca e prevenindo futuras infecgdes.

Conclui-se que devehaver transmissao daLTAno DE provavelmente,
envolvendo o peridomicilio e as espécies predominantes de
flebotomineo e leishmania sio Lutzomia whitmani e Leishmania
(Viannia) braziliensis, respectivamente.

Além de aprofundar no estudo de todos os fatores que envolvem
a transmissdo de LTA no DF é necessdria a conscientizacio da
populacio sobre a transmissdo, de procurar tratamento precoce
para feridas que ndo se cicatrizam com a participagio ativa da
populacio para o efetivo controle da doenca.
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