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LEISHMANIOSE VISCERAL HUMANA: INDICACAO TERAPEUTICA E FATORES
ASSOCIADOS A LETALIDADE EM REGIAO ENDEMICA DO NORDESTE
BRASILEIRO

HUMAN VISCERAL LEISHMANIOSIS: THERAPEUTIC INDICATION AND FACTORS
ASSOCIATED WITH LETHALITY IN AN ENDEMIC REGION OF THE NORTHEAST
BrAZIL

Lais dos Santos Pimentel, Tedfilo Dorneles Claro dos Santos Silva,
Guilherme Martins Gomes Fontoura, Rodrigo Medeiros de Souza, Jackson Mauricio Lopes Costa,
Bianca da Silva Ferreira, Luecya Alves de Carvalho Silva, Aramys Silva Reis

RESUMO:

Objetivo: Investigar a associa¢do entre conduta terapéutica, faixa etaria e letalidade por Leishmaniose
Visceral Humana (LVH), em regido endémica. Métodos: Estudo descritivo e retrospectivo dos casos
autoctones confirmados de LVH em Imperatriz-MA, no periodo de 2007 a 2016. Resultados: O municipio
estudado apresentou letalidade de 8,4%, para a doenga, com aumento ao longo dos anos. A maioria dos
pacientes (93,9%) usou antimoniato de N-metil glucamina como medicamento de primeira escolha e 9,9%
apresentavam coinfecgdo por HIV. Identificamos importante inconformidade terapéutica, considerando
os protocolos do Ministério da Salde do Brasil, especialmente em faixas etérias e condigdes clinicas
associadas a maior letalidade por LVH. Conclusdo: O alto indice de uso inadequado de farmacos
especificos para LVH sugere a necessidade de reavaliagdo da abordagem terapéutica da LVH no
municipio e apontam indicios dessa relagdo com o aumento da letalidade em grupos especificos.

PALAVRAS-CHAVE: Leishmaniose Visceral. Taxa de letalidade. Terapéutica. Medicina Tropical.

ABSTRACT:

Objective: Investigate the association between therapeutic conduct, age group and lethality due to human
visceral leishmaniasis (LVH), in an endemic region. Methods: A descriptive and retrospective study of
confirmed autochthonous cases of LVH was carried out in Imperatriz-MA from 2007 to 2016. Results:
During the study period, the municipality presented an 8.4% lethality for the disease, with an increase over
the years. Most patients (93.9%) used N-methyl glucamine antimoniate as the drug of choice and 9.9%
had HIV co-infection. Interestingly, we identified an important therapeutic non-conformity, considering the
protocols of the Ministry of Health of Brazil, especially in age groups and clinical conditions associated
with a higher lethality due LVH. Conclusion: The high rate of inappropriate use of specific drugs for LVH,
suggests the need to reassess the therapeutic approach to LVH in the city, and point to signs of its
relationship with the increase in lethality in specific groups.

KEYWORDS: Leishmaniasis, Visceral. Lethality rate. Therapeutics. Tropical Medicine.
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INTRODUGAO

A Leishmaniose Visceral Humana (LVH) é um importante problema de saude publica mundial, especialmente em regi-
des tropicais e subtropicais, e com 90% dos casos concentrados em Bangladesh, Nepal, Sudéo, india e Brasil'. Estima-
-se que a incidéncia mundial seja por volta de 400.000 casos/ano?, com o nimero de 6bitos oscilando entre 20.000 e
40.000/anc®.

No Brasil, essa protozoonose é causada a partir da infec¢do por protozoarios da espécie Leishmania infantum
chagasi, através da picada de fémeas do inseto Lutzomya sp longipalpis®. Clinicamente, a doenga pode estar associada a
um curso assintomatico ou ao quadro mais classico, com presenga de febre de curso prolongado, hepatoesplenomegalia,
pancitopenia, perda de peso e ictericia. Em situagdes mais graves, essa enfermidade pode evoluir para 6bito, como
consequéncia de complicagdes infecciosas e hemorragicas, diagndstico tardio e conduta terapéutica inadequada®®.
Assim, a importancia da LVH reside ndo apenas na elevada incidéncia e ampla distribuicdo geografica, como também
na possibilidade de assumir formas graves, com altas taxas de mortalidade nos casos néo tratados e de coinfecgéo,
especialmente pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV)'.

No Brasil, 0 estado do Maranh&o (MA) destaca-se entre os que apresentam os maiores coeficientes de deteccao
de LVH. Exclusivamente, em 2016, os casos notificados corresponderam a 20,5% do total registrado no Brasil, superando
0s niveis isolados de outras unidades federativas. Em 2017, foram confirmados 831 casos, sendo superado apenas
por Minas Gerais, com 893 casos. Em adigéo, entre 2000 e 2008, dentre os estados da Regido Nordeste, o MA foi
responsavel pelo maior nimero de notificagdes de dbito associado a esta doenga, correspondendo a 25,0% do total de
dbitos, indicando a gravidade da doenga na regiac®.

De 2000 a 2009, a Unidade Regional de Saude de Imperatriz-MA apresentou o0 segundo coeficiente de deteccao
mais elevado de LVH do estado, com 30,8 casos por 100 mil habitantes, sendo o municipio sede (Imperatriz-MA)
responsavel pelo maior nimero casos e considerado como area de transmissao intensa®. Destaca-se que essa cidade é
considerada polo de saude da regido tocantina, por atender a demanda de 43 municipios, e desponta como a segunda
economia do Maranh&o®. Apesar da gravidade da doenga para esta regido, sdo escassas as pesquisas que busquem
compreender o perfil atual da LVH, bem como os fatores associados ao dbito. Assim, este estudo objetivou descrever
a evolugao da incidéncia e a letalidade por LVH no municipio de Imperatriz, estado do Maranho, durante o periodo de

2007 a 2016, bem como avaliar os aspectos clinicos e epidemioldgicos da infec¢do relacionados com a letalidade.

METODO

Estudo realizado na cidade de Imperatriz, localizada no sudoeste do estado do Maranhao. Conforme o Instituto Bra-
sileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), o municipio possui 1.368,988 km?, com populagéo estimada de 259.337
habitantes, em que a maioria vive em area urbana. O clima é tipicamente tropical quente e itmido, com inverno seco; o
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bioma é constituido de cerrado e floresta amazénica™. A pesquisa constituiu-se de estudo descritivo, de série historica
dos casos autoctones confirmados de LVH no municipio de Imperatriz-MA, no periodo de uma década, compreenden-
do os anos de 2007 a 2016. Os dados foram obtidos no setor de Vigilancia Epidemioldgica da Secretaria Municipal de
Saude do Municipio, por meio do Sistema de Informagao de Agravos de Notificagdo (SINAN) e com auxilio do software
TabWin. Por ser de notificagdo compulséria, todo caso suspeito deve ser notificado e investigado pelos servigos de
saude, por meio da ficha de investigagao padronizada pelo SINAN, conforme a Lei 6.259, de 30 de outubro de 1997, do
congresso brasileiro. A coleta de dados foi realizada de outubro a dezembro de 2017.

Os dados foram analisados através do Software Biostat®. O Coeficiente de Letalidade (CL) foi calculado utilizando
a formula CL = (6bitos por LVH/ [numero de casos de LVH]) x 100. O Coeficiente de Incidéncia (Cl) da LVH por 100.000
habitantes foi estimado com base nos registros de casos confirmados da doenga e dbitos, anualmente, utilizando a
formula “Cl = ([nUmero de casos de LVH] / populagdo) x 100 000”. As estimativas de populagao para cada ano foram
fornecidas pelo IBGE. O total populacional em cada ano, no periodo estudado, correspondeu a: 232.864, 236.311,
236.689, 247.505, 248.806, 250.063, 251.468, 252.320, 253.123, 253.873 habitantes, respectivamente.

Procedeu-se a estatistica descritiva bivariante para indicadores sociais e clinicos, como sexo, faixa etaria, etnia,
zona de residéncia, farmaco de primeira escolha e coinfecgao por HIV. Para melhor interpretagcdo dos dados descritivos,
a idade foi categorizada pelos intervalos de 10 ou 15 anos, e menores de um ano e maiores de 50 anos, de acordo
com o perfil etério de susceptibilidade a doenca e padronizagdo do método do censo do IBGE 201011. Para avaliar a
conformidade entre indicagéo terapéutica e faixa etaria, as idades foram categorizadas em menores de um ano, maiores
de 50 anos (faixas etarias com indicagéo de anfotericina B lipossomal como farmaco de primeira escolha) e de um a 49
(indicagao de antimoniato de N-metilglucamina como farmaco de primeira escolha, caso ndo esteja dentro dos outros
critérios clinicos)12. Os testes Qui-quadrado (x2) ou exato de Fisher foram utilizados para avaliar associagdes entre as
variaveis, utilizando-se do intervalo de confianga de 95%. O teste exato de Fisher foi usado quando havia menos de cinco
observagdes em pelo menos uma célula da tabela de contingéncia.

Este estudo seguiu as normas da Resolugéo 466/12 do Conselho Nacional de Saude e foi aprovado pelo Comité de
Etica da Universidade Federal do Maranhao (Plataforma Brasil: CAAE n° 70875017.0.0000.5087, parecer n° 2.249.354,
em 30 de agosto de 2017).

RESULTADOS
Com base nos dados do SINAN, entre os anos de 2007 e 2016, foram confirmados 262 casos e 22 6bitos autoctones
por LVH no municipio de Imperatriz-MA, Brasil, com prevaléncia acumulada de 105 casos por 100.000 habitantes, no

periodo analisado, e com letalidade de 8,4%. A anélise temporal dos casos indicou que entre 2008 e 2014 houve declinio
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da incidéncia de LHV, de 17,4 para 3,6 casos/100.000 habitantes, com pico isolado no ano de 2011 (16,1 casos/100.000
habitantes). A partir de 2015, a incidéncia voltou a aumentar, atingindo 9,8 casos/100.000 habitantes, em 2016. Em
relacéo a letalidade, apesar do acentuado declinio de 2007 para 2008 e seguindo tendéncia oposta a da incidéncia, a
partir de 2008, houve aumento da letalidade por LVH, alcangando o maior indice (14,3%), em 2013. O nivel declinou em
2014 e 2015, mas retomou a elevagédo no ano seguinte (Figura 1).

Figura 1 - Incidéncia e taxa de letalidade por Leishmaniose Visceral Humana no municipio de Imperatriz — MA,
entre 2007 e 2016
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Quando investigados os aspectos epidemioldgicos da LVH no municipio, evidenciou-se que a maioria dos casos
confirmados (58,8%) eram do género masculino (Tabela 1). A faixa etaria mais acometida correspondeu as criangas
com até nove anos (45,8%). Isoladamente, o percentual de menores de um ano e maiores de 50 anos, faixas etarias
associadas ao maior agravamento da doenga, foi menor, quando comparados a outras categorias (9,9% e 6,1%,
respectivamente). Quanto a etnia, observamos maior morbidade entre pessoas consideradas pardas (72,5%), seguidas
por brancas (16,8%) e negras (9,5%). Trés pessoas (1,1%) se autodeclararam amarelas. Além disso, a maioria dos
individuos com LVH (99,6%) declararam residir na zona urbana.

Tabela 1 - Perfil sociodemografico dos pacientes confirmados com Leishmaniose Visceral Humana, em Imperatriz
- MA, de 2007 a 2016.
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Variaveis n %

Sexo

Feminino 108 41,2
Masculino 154 58,8
Faixa etaria (anos)

<1 26 9,9
1-9 94 35,9
10-19 24 9,2
20 - 34 50 19,1
35-49 52 19,8
= 50 16 6,1
Etnia
Amarela 3 1.1
Branca 44 16,8
Parda 190 72,5
Preta 25 9,5
Zona de residéncia®

Rural 1 04
Urbana 2860 996

3m caso néo foi contabilizado pela falta de informacéo do pardmetro “Zona de Residéncia™

Na Tabela 2, est@o descritos os aspectos clinicos e terapéuticos dos individuos com LVH. A droga de primeira
escolha mais utilizada para o tratamento foi o antimoniato de N-metil glucamina (93,9%), enquanto o desoxicolato de
anfotericina B e a forma lipossomal possuiram uso menos expressivo (3,8% e 2,3%, respectivamente). Além disso,
verificou-se que 9,9% da populagéo estudada também estava coinfectada pelo HIV.

Tabela 2 - Perfil clinico dos pacientes confirmados com Leishmaniose Visceral, em Imperatriz — MA, de 2007 a
2016.

n %%

Farmaco de primeira escolhas

Antimoniato de N-metil glucamina 245 93,9
Desoxicolato de anfotericina B 10 38
Anfotericina B lipossomal B 23
Coinfecgéo por HIV®

Sim 26 9,9
Nio 235 90,1

3Jm caso nao fol contabilizado pela falta de informacéo do parimetro “Farmaco de pnmeira escolha’
2Um caso néo foi contabilizado pela falta de informagéo do parametro “Coinfeccio por HIV™.
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Quando avaliada a conformidade entre indicacdo terapéutica e faixa etaria (Tabela 3), verificamos que,

independentemente da faixa etaria estabelecida, o farmaco de escolha mais empregado foi 0 antimoniato de N-metil

glucamina. Somente 11,6% dos pacientes menores de um ano usaram anfotericina B lipossomal durante o periodo

analisado, enquanto nao foi verificado 0 uso desse medicamento entre nenhum dos pacientes maiores de 50 anos.

Apesar de evidenciada alta associagao entre faixa etaria e farmaco indicado (p < 0,0001), este fato esteve relacionado

a populagdo menor que um ano de idade (p < 0,0001). Isoladamente, a faixa etéria superior a 50 anos néo esteve

relacionada a indicagéo terapéutica de primeira escolha (p = 0,7540), quando comparada a faixa de um a 49 anos. Em

adicdo, ndo evidenciamos associagao entre indicacao terapéutica de primeira escolha e infecg¢do por HIV (p = 0,0820).

Tabela 3 - Distribuicao da escolha do farmaco de primeira escolha, de acordo com faixa etaria e coinfecgao por
HIV nos casos confirmados com Leishmaniose Visceral Humana, em Imperatriz - MA, de 2007 a 2016.

Antimoniato de N-

Desoxicolato de Anfotericina B

metil glucamina anfotericina B lipossomal
n Y% n % n % P valor

Faixa etaria
<1 18 69,2 5 19,2 3 11,6
1-49 212 96,3 5 23 3 14 <(,0001
= 50 15 100,00 - - - -
Coinfecgdo  por
HIV
Sim 22 847 3 11,7 1 3.6 0,0820

Um caso ndo foi contabilizado pela falta de informagio do parametro “Farmaco de primeira escolha™

Apesar de nao ter sido evidenciada correlagéo entre obito e indicagao terapéutica (p = 0,6185) (Tabela 4), verificou-

se importante associagao entre dbito e faixa etaria (p < 0,0001), com maior nimero de 6bitos entre os maiores de 50 anos

(40%), bem como presenca de coinfecgdo por HIV (p < 0,0001).

Tabela 4 - Distribui¢ao da ocorréncia de dbitos por Leishmaniose Visceral Humana, de acordo com droga inicial,

faixa etaria e coinfecgdo por HIV, em Imperatriz - MA, de 2007 a 2016.

Obitos
Nio Sim

n % n % P valor
Farmaco de primeira escolha3t
Antimoniato de N-metil glucamina 221 92,1 19 79
Desoxicolato de anfotericina B 8 80,0 2 20,0 0,2996
Anfotericina B lipossomal 6 100 - -
Faixa etaria? (anos)
<1 24 92,3 2 7,7
1-49 202 93,5 14 8,5 <0,0001
> 50 9 60,0 6 40,0
Coinfecgde por HIVa:
§im 18 69,2 8 30,8
Nzo 217 94,4 13 56 0,0003

3Cinco casos nao foram contabilizados, por se fratarem de transferéncia de paciente.
BUm caso néo foi contabilizado pela falta de informacg8o do pardmetro *Farmaco de primeira escolha”.
cJm caso no foi contabilizado pela falta de informacio do parametro "Coinfecgéio por HIV.
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DISCUSSAO

Mesmo com o avango de politicas publicas direcionadas ao controle da LVH no Brasil, essa doenga ainda
representa desafio para autoridades e profissionais de saude, especialmente devido a complexidade do controle e
manejo clinico™™. Nesse contexto, a alta letalidade da doenga e indicagao terapéutica inadequada tem sido objeto de
grande preocupagao®.

Por muitos anos, o estado do Maranh&o foi responsavel pelo maior nimero de casos de LVH dentre os estados
brasileiros, ainda sendo o maior da Regi@o Nordeste8. Entre 2000 e 2009, o municipio de Imperatriz destacou-se como
um dos de maior incidéncia de LVH do estado®. Contudo, sdo escassos os estudos que avaliam os fatores associados
aos Obitos por LHV nessa importante regidao metropolitana do estado.

Neste estudo, mesmo com o declinio do coeficiente de deteccao durante o periodo analisado (2007 a 2016),
0 municipio de Imperatriz, no estado do Maranh&o, continua com indices consideraveis de casos LHV, ainda sendo
classificado como zona de transmissao intensa®. Por outro lado, durante o mesmo intervalo de tempo, houve aumento da
letalidade associada a faixa etaria e a coinfecgéo com HIV.

Aredugao do coeficiente de deteccdo segue tendéncia nacional, principalmente associada ao aumento das medidas
de controle vetorial e do reservatdrio urbano (cdo), bem como desenvolvimento de imunidade nas populagdes afetadas™.
Por outro lado, a permanéncia de modifica¢des antrdpicas do ambiente para constru¢do de avenidas e moradias, cultivo
de soja e extragao de madeira, ao longo dos anos, podem ter contribuido para persisténcia do municipio como zona de
transmiss&o intensa, uma vez que favorece a disperséo do vetor e crescimento populacional desordenado9. Apesar dos
esforgos do Programa de Vigilancia e Controle da Leishmaniose Visceral na reducéo da transmiss&o e morbimortalidade,
ha obstaculos que dificultam a plena execucao das agdes, como a cronica deficiéncia de insumos, recursos humanos e
financeiros; resisténcia social a permitir o acesso as residéncias pelas equipes; baixa prioridade da LVH frente a outras
doengas, particularmente a dengue; o baixo impacto das agdes de educagdo em saude e problemas de saneamento
ambiental®'” Acrescido a isso, as dificuldades de atuagdo de um programa que necessita aliar agilidade com alta
cobertura devem ser potencializadas nas grandes areas urbanas'.

No periodo avaliado, evidenciamos predominio da doenga entre individuos do sexo masculino. Propde-se
que fatores hormonais e exposicdo em areas de maior contato com o vetor, seja por trabalhos agricolas, projetos de
engenharia ou assentamentos rurais em areas de desmatamento, podem justificar esses achados. Além disso, a hipotese
fisiologica sugere que, nas idades em que os hormdnios sexuais estdo fisiologicamente ativos (inféncia, puberdade e
periodo reprodutivo), hé predilecao da incidéncia de algumas doengas pelo sexo masculino, entre elas, a LVH, devendo-

se, principalmente, a interacdo entre fatores hormonais e sistema imune. Destaca-se, ainda, a atuagédo néo totalmente
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esclarecida de fatores genéticos nesse processo. A despeito disso, esse padrao ainda ndo é consenso, visto que outros
estudos tém indicado a inexisténcia da relagéo entre sexo e morbidade da infecgdo™ 2.

Também, constatamos maior prevaléncia da infeccdo entre criangas menores de nove anos. A baixa maturidade
do sistema imunolégico nesta faixa etaria acarreta maior suscetibilidade a infecgédo™ '8, o que poderia justificar esses
achados. Além disso, ma nutri¢do, outro fator de risco para imunossupressao, muito frequente entre criangas do Nordeste
brasileiro®"', pode contribuir para maior morbidade nessa faixa etaria. Enfatiza-se que a predominancia nessa faixa etaria
ainda reitera o alerta de difusao de transmissao da LVH cada vez maior no ambiente intradomiciliar e peridomicilar®.

Sugere-se que menor nivel socioecondmico entre pessoas negras e pardas predispde a vulnerabilidade social
e, assim, a mais suscetibilidade a doengas como a LVH'™. Entretanto, o expressivo nimero de individuos que se
autodeclararam negros ou partos pode ser, simplesmente, reflexo do perfil étnico da populagéo de Imperatriz-MA.

No periodo estudado, 99,6% dos pacientes relataram residir na zona urbana. De fato, por volta de 1980, iniciou-se
processo de urbanizagdo dos municipios brasileiros, que tem se intensificado ao longo dos anos®. Com isso, ocorreram
importantes alteragdes do meio ambiente, principalmente associadas a movimentos migratérios, ocupagdo urbana
desordenada e deficiéncia de saneamento basico. Soma-se a isso o fato do principal vetor da doenga, o L. longipalpis,
ter se adaptado ao peridomicilio, sobretudo, na presenga dos caes domésticos, principais reservatérios urbanos, aliado
a0s PouCos recursos sanitarios nesses ambientes, o que auxilia na atragdo e manutengao do vetor no ambiente®?'.

Mesmo com a queda da incidéncia da LVH na regi@o, houve expressivo aumento da letalidade, o qual foi superior
a média nacional nos anos de 2006 a 2009, de 5,8%, e a de S&o Luis - MA, em 2004 a 2006 (3,7%)8. Como evidenciado
em outros estudos, isso poderia estar relacionada as estratégias de manejo da doenga, como diagndstico tardio e
acometimento de pacientes com comorbidades® 6.

A conduta terapéutica também possui papel central na evolugao clinica dos pacientes com LHV. O Ministério da
Saude do Brasil preconiza o antimoniato de N-metil glucamina como farmaco de primeira escolha para o tratamento
de LVH, sendo a anfotericina B lipossomal a principal alternativa a esse farmaco™. O desoxicolato de anfotericina B
era destinado aos casos sem indicagao a forma lipossomal e refratarios ao antimonial, porém, cada vez mais, tem sido
pouco usual sua utilizagdo”'??2, Seguindo essa tendéncia, o farmaco mais utilizado no decorrer do periodo estudado
foi 0 antimoniato de N-metil glucamina. Apesar de ser sabidamente toxica, essa droga € a mais utilizada nos paises
endémicos, principalmente pelo baixo custo em relagdo as anfotericinas’?. Contudo, a resisténcia ao antimoniato de
N-metil glucamina esta emergindo em alguns locais, como na india e Nepal, passando a miltefosina e a anfotericina B
lipossomal a serem consideradas alternativas de escolha”'5%,

No Brasil, até 2013, a anfotericina B lipossomal era considerada como primeira escolha ao tratamento de pacientes
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acima dos 50 anos, portadores de insuficiéncia renal ou transplantados cardiacos, renais e hepaticos. Apds esse periodo,
houve ampliagao das indicagdes desse medicamento como primeira escolha para tratamento de pacientes com LVH, como
menores de um ano de idade, coinfecgéo por HIV, gestantes, comorbidades que comprometem a imunidade, insuficiéncia
cardiaca, escore de gravidade clinico > 4 ou clinico-laboratorial > 6%, ou seja, pacientes com maior gravidade e risco
de bbito por LVH23. Ademais, demonstramos que somente 11,6% das criangas menores de um ano e nenhum paciente
maior de 50 anos fizeram uso de anfotericina B lipossomal como droga de primeira escolha. Ressalta-se que indicagao
prioritaria @ menores de um ano somente foi estabelecida em 201312 e este estudo abrange de 2007 a 2016. Contudo,
mesmo sendo preconizado antes de 2007, a indicagao terapéutica aos maiores de 50 anos ndo estava ocorrendo como
preconizado pelo Ministério da Saude. Nesse caso, 100% dos pacientes estavam em uso de antimoniato de N-metil
glucamina, que apresenta maior risco de toxicidade para essa faixa etaria. Tem sido estabelecido pelo Ministério da
Saude que, na impossibilidade da utilizagdo da anfotericina B lipossomal nos grupos indicados, a administragéo de
antimoniato de N-metil glucamina pode ser realizada, desde que se garanta acompanhamento rigoroso do paciente,
condigao dificil de ser assegurada em todas as instituicdes hospitalares.

Em consonéncia com esses resultados, verificamos alta associagao de 6bitos entre maiores de 50 anos, 0 que
pode estar correlacionado a indicagéo incorreta da droga, j& que nessa faixa etéria é indicada como primeira escolha a
anfotericina B lipossomal™, o que néo foi verificado entre os menores de um ano. De fato, ja esta estabelecido que esta
idade, bem como menores de um ano, sdo consideradas fatores associados ao 6bito por LVH™'®, uma vez que o risco
aumenta pela imaturidade do sistema imunoldgico em criangas e pelo declinio do sistema imune nos maiores de 45 anos,
pela toxicidade dos farmacos empregados e associagdo com comorbidade nos adultos'®. Contudo, mais estudos devem
ser realizados para confirmar esta evidéncia.

Outra condigao associada aos agravamentos da LVH, a coinfecgéo por HIV, esteve presente em 9,9% dos pacientes,
nivel semelhante ao encontrado em outras localidades18. Dados nacionais do SINAN informam que a associagdo dessas
doengas tem se tornado mais frequente e o0 Maranh&o é um dos estados que mais se destaca, com taxa de 16,5%8. Isso
reforca que €, cada vez mais, presente a superposi¢ao de areas de risco para HIV e LVH.

Assim como a condicao etaria descrita anteriormente, é recomendéavel que pacientes com LVH coinfectados com
HIV iniciem o tratamento com anfotericina B lipossomal, devido a menor toxicidade’'2'. Contudo, neste estudo, 84,7%
dos pacientes com HIV estavam usando antimoniato de N-metil glucamina, farmaco que possui toxicidade muito maior do
que a anfotericina B lipossomal, que estava sendo usado somente por 3,6% dos infectados. Adicionalmente, também se
verificou potencial correlagdo entre os 6bitos e essa condi¢ao clinica. A associacao desses dois diagnosticos requer cada

vez mais atengao. Inclusive, 0 aumento na incidéncia e mortalidade da LVH na faixa etaria adulta pode ser decorrente da
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infecgdo por HIV, que acomete principalmente adultos jovens?. A concomitancia das duas doengas favorece os efeitos
toxicos das drogas requeridas para o tratamento da LVH, eleva taxas de mortalidade e associa-se a resisténcia ao

antimoniato de N-metil glucamina™, o que pode justificar os resultados encontrados.

CONCLUSAO

O estudo apresenta importante visdo clinica e epidemiolégica da LVH em Imperatriz-MA, zona de intensa
transmisséo da doenga. Destaca-se a elevada taxa de dbitos na regido. Além disso, ha forte associagao de 6bitos grupos
especificos de pacientes, como coinfectados com HIV, menores de um ano e maiores de 50 anos.

Constatou-se alto indice de uso inapropriado dos farmacos leishmanicidas, o que sugere a necessidade de
reavaliacao da abordagem terapéutica da LVH na cidade. Esse uso inapropriado esta especialmente evidente nos grupos
especificos que tiveram relagdo com o dbito, contudo, ndo foi possivel afirmar relagao causa-efeito entre a inadequacao
terapéutica e a elevada taxa de dbitos nesses grupos especificos. Para melhor compreender a relagé@o entre esses
fatores, s@o necessarios estudos que busquem entender o impacto da néo observancia dos protocolos terapéuticos do
Ministério da Saude para o tratamento da doenca, na evolugdo do quadro clinico do paciente com LVH. Ademais, 0s
dados do estudo podem auxiliar o planejamento de politicas integradas de saude publica voltadas para prevencao de

LVH, detecgéo precoce e manejo dos pacientes, buscando reduzir a alta taxa de letalidade da doenga na regiéo.
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