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RESUMO

A leishmaniose tegumentar ou cutanea, é uma doenca ndo contagiosa de carater infeccioso, e 0
Brasil esté entre os cinco paises com maior nimero de casos. Novos padrfes epidemiolégicos vém
surgindo, sendo possivel observar que o modelo de contagio ndo é somente aquele ligado a
exposicdo das pessoas as matas ou ao vetor que vem diretamente as residéncias. O pressuposto de
que o0 cdo € o reservatdrio e causa para propagacdo da doenca ndo tem se sustentando, sendo
observado baixa transmissibilidade em algumas areas, mesmo havendo cées infectados. De acordo
com novas pesquisas, a participacdo de roedores silvestres somados a infeccdo de roedores
sinantrdpicos, sdo os principais fatores de ampliacdo da transmissdo no peridomicilio. A linha de
tratamento utilizada até hoje é sistémica, como o antimonial pentavalente, seguidos de outros
farmacos como anfotericina B lipossomal e isetionato de pentamidina. Doses altas das medicacGes
sistémicas sdo responsaveis por diversos efeitos toxicos, casos de resisténcias e co-infeccdo. Sendo
assim, estudos recentes, vem trazendo op¢des de tratamentos tépicos com formulagdes de cremes
hidratantes, desenvolvidas para pesquisa contendo emulsdo aquosa com 10% de isetionato de
pentamidina (PI) e &cido Usnico (ACE5AU) e as emulsdes anidras com ACP (10% de PI), emulséo
anidra (ACPU) e ACU contendo &cido Usnico apresentaram bons resultados na regressao das
lesbes. O uso de extratos de Libidibia férrea em forma de hidrogel GelFrMeOH, devido suas
caracteristicas anti-inflamatorias, bactericidas, hipoglicémicos e antioxidantes, apresentou boas
chances de uso no futuro ao ser comparado com as infiltracdes intralesionais de meglumina
Glucantime® (IM), em pacientes mais velhos ou quando a via sistémica n3o esta sendo bem
tolerada. Este relato de caso apresenta um paciente com leishmaniose tegumentar em tratamento
por via sistémica.

Palavras Chaves: leishmaniose cutinea; formulacbes tdpicas; infiltracGes intralesionais;
epidemiologia.

ABSTRACT

Cutaneous or cutaneous leishmaniasis is a not contagious infectious disease, and Brazil is among
the five countries with the highest number of cases. New epidemiological patterns have emerged,
and it is possible to observe that the model of contagion is not only one related to the exposure of
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the people to the forests or to the vector that comes directly from the residences. The assumption
that the dog is the reservoir and cause for the spread of the disease is not sustained, being observed
low transmissibility in some areas, even if there are infected dogs. According to new research, the
participation of wild rodents added to the infection of synanthropic rodents, are the main factors
of transmission expansion in the peridomicile. The treatment line used to date is systemic, such as
pentavalent antimony, followed by other drugs such as liposomal amphotericin B and pentamidine
isethionate. High doses of systemic medications are responsible for various toxic effects, cases of
resistance and co-infection. Thus, recent studies have been offering topical treatment options with
moisturizing cream formulations, developed for research containing 10% aqueous pentamidine
isethionate (PI) and single acid (ACE5AU) emulsions and anhydrous ACP emulsions (10% PI),
anhydrous emulsion (ACPU) and ACU containing single acid showed good results in the
regression of the lesions. The use of gelid extracts of gelid hydrogel GelFrMeOH, due to its anti-
inflammatory, bactericidal, hypoglycemic and antioxidant properties, presented good chances of
future use when compared to the intralesional infiltrations of meglumine Glucantime® (IM) in
patients or when the systemic route is not well tolerated. This case report presents a patient with
tegumentary leishmaniasis undergoing systemic treatment.

Key Words: cutaneous leishmaniasis; topical formulations; intralesional infiltrations;
epidemiology.

1 INTRODUCAO

A leishmaniose tegumentar (LT) ou cutanea (LC), € uma doenca ndo contagiosa de carater
infeccioso, do género Leishmania, com capacidade de invasdo e reproducdo dentro do sistema
imune do hospedeiro. O vetor é o mosquito fémea Lutzomyia, que inoculam as formas
promastigotas na pele humana, induzindo a proliferacdo de células fagocitarias. No interior dos
macrofagos teciduais, o parasito ndo pode ser destruido, ha diferenciacdo para a forma amastigotas
e intensa multiplicacdo. Quando esses macrdfagos se rompem, liberam as formas amastigotas na
circulacdo que serdo fagocitadas por novos macréfagos, formado um ciclo continuo.
(COMANDOLLI-WYREPKOWSKI et al., 2017).

“Atualmente, o Brasil encontra-se entre cinco paises com maior numero de casos de doenga
endémicas, representando um grave problema de salde publica. Nas ultimas décadas houve
registros de aumentos expressivos dos casos de LC, principalmente nas regides Norte, Centro-
Oeste ¢ Sudeste” (COMANDOLLI-WYREPKOWSKI et al., 2017, p.332).

Uma constatacdo importante diz respeito aos novos padroes epidemioldgicos nas diferentes
regides geograficas, que seguia o padrdo de habitacdo proximos as matas residuais e seu entorno.
Contudo, observa-se que o modelo de contagio ndo é somente aquele ligado a exposicao das
pessoas as matas ou ao vetor que vem diretamente as residéncias. E sim, as caracteristicas que
envolvem as areas de transicdo que sdo habitadas por homens e animais silvestres que veem nesses
locais fonte de alimento (SOARES et al., 2017).
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O pressuposto de que o0 cdo é o reservatorio e causa para propagacdo da doenga ndo tem se
sustentando, sendo observado baixa transmissibilidade em algumas areas, mesmo havendo caes
infectados. Estudos defendem que diversos cdes com Leishmaniose Brasiliensis tiveram niveis
hematoldgicos normais e que ndo existe reais evidéncias da participacdo canina no ciclo, e que 0s
mesmos servem de indicadores de risco para humanos, sendo o ciclo mantido por pequenos
mamiferos (FIGUEREDO et al., 2012).

De acordo com novas pesquisas, a participacdo de roedores silvestres somados a infeccao
de roedores sinantrdpicos, sdo os principais fatores de ampliacdo da transmisséo no peridomicilio.
Os cées, gatos ou outros animais domésticos, assim como o0 homem, sdo acometidos pelas mesmas
causas. (SOARES et al., 2017). Entretanto, uma vez, esse cdo encontra-se infectado, apresentando
ou ndo lesBes cutaneas, possui carga parasitaria e contamina o vetor ao ser picado (SILVA et al.,
2016).

Com relacdo ao tratamento, 0 meio mais utilizado até hoje é o tratamento sistémico, com
o antimonial pentavalente, seguidos de outros farmacos como anfotericina B lipossomal, isetionato
de pentamidina (OSPINA et al., 2014).

O tratamento para ter bons resultados, necessita de uma boa acao farmacoldgica e da adeséo
por parte do paciente. Doses altas das medicagdes sistémicas sdo responsaveis por diversos efeitos
toxicos, casos de resisténcias e co-infeccdo. Sendo assim, estudos recentes, vem trazendo opcoes
de tratamentos topicos para facilitar a adesao e contribuir com os esquemas terapéuticos (OSPINA
etal., 2014).

Destacamos aqui algumas formulagdes topicas, como cremes hidratantes, desenvolvidas
para pesquisa contendo emulsdo aquosa com 10% de isetionato de pentamidina (PI), e &cido
usnico (ACE5AU) e as emulsdes anidras com ACP (10% de PI), emulsdo anidra com 10% de Pl
e 4acido usnico (ACPU) e ACU contendo 10% de 4cido usnico (COMANDOLLI-
WYREPKOWSKI et al., 2017, p.40).

Outra pesquisa recente foi por meio da utilizacdo de extratos de Libidibia férrea em forma
de hidrogel, chamada GelFrMeOH, devido suas caracteristicas anti-inflamatorias, bactericidas,
hipoglicémicos e antioxidantes. (COMANDOLLI-WYREPKOWSKI et al., 2017, p.331). Ha
também tratamento com injecdes intralesionais de antimoniato de meglumina Glucantime® (MA),
em doses baixas que trazem bons resultados (VASCONCELLOS et al., 2014).

O objetivo deste trabalho € relatar um caso de LC e apontar os novos levantamentos sobre

os perfis epidemioldgicos dos reservatdrios mostrando os estudos que vem sendo feito na tentativa
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de se chegar a um tratamento tdpico eficaz para ser usado de forma isolada ou associada ao

tratamento sistémico.

2 RELATO DE CASO

A.E.P, 57 anos, branco, masculino, agricultor ndo aposentado, residente no corrego
Indaiagu, zona rural de Alto Jequitibd — MG.

Portador de hipertenséo arterial sisttmica, e em uso do medicamento Captopril (25mg pela
manha). Afirma ser etilista, dizendo ingerir um copo de cachaca diariamente no almoco e jantar,
ex-tabagista tendo fumado durante 26 anos.

Admitido na Unidade de Pronto Atendimento de Manhuagu no dia 22 de novembro de
2017 devido ao surgimento de lesdes que comecaram aproximadamente ha trés meses. Na
admissdo havia 08 lesdes infiltrativas e algumas ulcerativas, com leve odor fétido, sendo cinco
localizadas no terco inferior da perna esquerda e trés na face lateral externa do nariz, associadas a
dor, relatando ter feito aplicacdo de Glucantime® intralesional no més passado sem obter melhora,
e sem outras queixas. Foi transferido para o Hospital César Leite de Manhuacu no dia 23 de
novembro onde realizou o teste Montenegro, tendo o resultado (4,0x4,5mm). Foi realizado
raspagem da lesdo para pesquisa de amastigota e o resultado confirmatério veio dia 28 de
novembro. Estd evoluindo bem, com melhora, visto que até o presente momento, dia 01 de
dezembro, houve total regressdo das lesdes da face lateral do nariz e reducao do tamanho das lesGes
do terco inferior da perna esquerda.

Paciente segue internado com prescricdo de dieta oral hipossodica, Anfotericina B
lipossomal 50mg 8 amp. + 250ml de SG 5% (D2), Omeprazol 20mg 01 comp. VO em jejum pela
manha, Captopril 25mg % VO pela manha e a noite, heparina de baixo peso molecular 40mg/0,4
ml SC de 24/24h, dipirona 500mg/ml 01 amp. +10ml de AD IV de 6/6h se dor ou febre,
metoclopramida 5mg/ml 01 amp. +10ml de AD IV de 8/8h se nausea ou vémito, O2 sob CN, se
SpO2 < 92% e sinais vitais de 6/6h

3 DISCUSSAO

De acordo com o padrdo de infeccéo, sugere-se que 0s reservatorios estejam em constante
movimento, e que é dificil definir o padrdo de propagacéo pelo transporte de humanos, caes, gatos
e roedores sinantropicos. Acredita-se que 0s sinantropicos sejam os principais fatores de ampliacao
da transmissdo no peridomicilio (SOARES et al., 2017).
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Em outro estudo, foi acompanhado 13 cdes, em relagéo ao grau de infecciosidade, e o
resultado foi de 76,92% de carga parasitaria em cachorros com lesao de pele. Com isso, o cachorro
que é um hospedeiro acidental, torna-se meio de contaminacdo para o flebtomo (SILVA et al.,
2016).

Com relacao ao tratamento sistémico, o grau de adesao esta ligado a uma duracgdo curta,
que ndo altere muito a atividade de vida diaria do paciente, o que € quase impossivel, visto que
tratamento é realizado a nivel de internacdo. O tratamento com antimoniato de meglumina foi mais
bem tolerado em doses baixas, 0s antimoniais pentavalente sdo drogas de primeira linha,
entretanto, causa toxicidade e s&o de dificil manejo. Esquemas intermitentes trouxe mais aceitacao
em relacdo ao uso continuo (RIBEIRO et al., 2014).

Farmacos de segunda linha como Pentamidina e Anfotericina B, sdo utilizadas nos casos
ndo resolutivos ao tratamento convencional, além disso, mesmo com o tratamento adequado pode
haver recidivas e/ou comprometimento mucoso (BASANO et al., 2004).

Devido ao fato de que o tratamento para LC basear-se a forma sistémica, alguns
pesquisadores estdo em busca de alternativas topicas para serem usadas de forma isolada ou
associadas ao tratamento convencional. Foram utilizados 60 hamsters dourados experimentais,
sendo monitorados durante 21 dias até o aparecimento de lesdes. A partir disso, foram divididos
em grupos controle (que ndo recebeu tratamento), grupo que utilizou creme hidrante, ACE5AU,
(figura 02) e um terceiro grupo que usou emulsdes anidras com ACP, ACPU e ACU, veja (figura
01). Observa-se que o uso de ACE5AU trouxe maior potencial de reducdo do tamanho médio total
das lesdes, entretanto, em todos os grupos houve presenca de amastigotas. (COMANDOLLI-
WYREPKOWSKI et al., 2017, p.40).
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Figura 1. Resultado do tratamento tépico no crescimento da lesdo com uso de emulsdes anidras (COMANDOLLI-
WYREPKOWSKI et al., 2017, p.41).
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Figura 2. Avaliacdo do desenvolvimento da leishmaniose cuténea, sendo C - grupo controle e D - ACE5AU, imagem
do 35° dia de tratamento (COMANDOLLI-WYREPKOWSKI et al., 2017, p.43).

s G

Para a avaliagdo do extrato de Libidibia férrea em forma de hidrogel, chamada
GelFrMeOH, foram usados foram 36 hamsters dourados que ficaram em observacdo durante 22
dias até o surgimento das lesdes. Os animais foram dividivos em quatro (04) grupos, sendo aqui
destacado os seguintes grupos: 1, grupo controle n&o tratado, 2 tratados com GelFrMeOH e grupo
3 que utilizou Glucantime®, intramuscular (IM). Os resultados podem ser observados na (figura
03) e (figura 04), sendo satisfatorio o aspecto das lesGes tratadas com o extrato em comparacéo
com o0 Glucantime® (COMANDOLLI-WYREPKOWSKI et al., 2017, p.335-336).
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Figura 3. Resultado tratamento topico sobre a lesdo de hamsters dourados e do uso de Glucantime (IM)
(COMANDOLLI-WYREPKOWSKI et al., 2017, p.335)
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Figura 4. A - Animal tratado hidrogel de extrato de Libidibia ferrea. C - Animal tratado com Glucantime® IM e D -
grupo de controle, todas as imagens sdo com trinta dias de tratamento.
S

4 CONSIDERACOES FINAIS

E de suma importancia entender a epidemiologia da doenga para relacionarmos as possiveis
causas. O paciente do relato narrou ser o terceiro caso de LC na cidade onde reside, mostrando a
importancia da notificagdo para levantamento de dados. Ainda hoje, a principal via de tratamento
para LC € sistémica, tendo em vista que se obtém as melhores respostas e as maiores chances de
cura, sendo essa forma de tratamento que esta sendo aplicada ao paciente do relato. As injecdes
intralesionais podem trazer boas respostas, principalmente quando associadas ao tratamento
padrdo, apesar do paciente do caso ndo ter obtido éxito com essa forma de terapia. Além disso, foi
aventado nesse estudo as novas possibilidades que estao por vir para uso tépico, reduzindo efeitos
toxicos e reagdes adversas dos farmacos. Vale lembrar que apesar das pesquisas estarem apenas
em fase de estudos, significa um avanco na area que podera trazer uma opcao de tratamento menos

onerosa e invasiva.
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