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PERFIL DAS CRIANCAS COM LEISHMANIOSE VISCERAL QUE EVOLUI"RAM PARA
OBITO, FALHA TERAPEUTICA E RECIDIVA EM HOSPITAL DE SAO LUIS, MARANHAO

PROFILE OF CHILDREN WITH VISCERAL LEISHMANIASIS THAT EVOLVED TO DEATH, THERAPEUTIC FAILURE AND
RELAPSE IN A HOSPITAL OF SAO LUIS, MARANHAO, BRASIL

Arlene de Jesus Mendes Caldas', Luciana Léda Carvalho Lisb6aZ, Pollyanna da Fonseca Silva3, Nair Portela Silva Coutinho*, Tereza Cristina Silvas

Resumo

Introducao: A importancia da Leishmaniose Visceral (LV) para satide publica deve-se, em grande parte, as altas taxas de letali-
dade. Objetivo: Descrever o perfil dos pacientes com LV que evoluiram para 6bito, falha terapéutica e recidiva. Métodos: Estu-
do descritivo, retrospectivo, com todos os pacientes com diagnoéstico de LV atendidos em um hospital de referéncia em Sao Luis
(MA), no periodo de janeiro de 2006 a maio de 2011, que apresentaram o desfecho de ébito, falhas terapéuticas e recidivas. Os
dados (sociodemograficos, medicacdo utilizada, e desfecho) foram obtidos a partir dos prontuarios dos pacientes. Utilizou-se a
analise descritiva. Resultados: Foram atendidos, nesse periodo, 167 pacientes com diagndstico de LVA; destes, 4,1% evoluiram
para 6bito, 3,5% para falha terapéutica, e 2,3% para recidiva. A faixa etaria predominante foi entre 6 meses a 6 anos. A maioria
dos 6bitos ocorreu entre criancas de 1 a 3 anos (71,4%), do sexo feminino (85,7%), pardas (57,1%), e tratadas com Antimoniato
de Meglumina (57,1%). As falhas terapéuticas foram em sua maioria entre criancas de 1 a 3 anos (50%), no sexo feminino
(83,3%), brancas (50%), e tratadas com Antimoniato de Meglumina (50%). As recidivas ocorreram principalmente em criancas
entre 3a 6 anos (75%), do sexo masculino (75%), 50% entre negras e 50% pardas, e todas tratadas com Antimoniato de Meglumi-
na. Conclusao: Observou-se uma elevada frequéncia de 6bitos evidenciando a importancia de um tratamento e diagndstico
precoce, bem como desenvolvimento de campanhas de orientacao e prevencao.
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Abstract

Introduction: The importance of Visceral Leishmaniasis (VL) for public health is mainly due to high rates of mortality of this
disease. Objective: To describe the profile of patients with VL who died, therapeutic failure and relapse. Methods: A descriptive
and retrospective study with all patients diagnosed with VL from January 2006 to May 2011 who were assisted in a referral
hospital in Sdo Luis, State of Maranhao, Brasil, and who died or had treatment failures as well as relapses. The data concerning
patients' socio-demographic variables, medication and clinical outcome were obtained from medical records of patients. We
used the descriptive analysis. Results: 167 patients were diagnosed with VL during the period of this study. Of all these patients,
4.1%died, 3.5% had therapeutic failure and 2.3% presented relapse. The age group of 6 months to 6 years of age was predomi-
nant. Most of deaths occurred among children from 1 to 3 years of age (71.4%), female (85.7%), brown skin (57.1%) and who
were treated with meglumine antimoniate (57.1%).Therapeutic failures were found mostly among children from 1 to 3 years of
age (50%), female (83.3%), white (50%), and treated with meglumine antimoniate (50%). Relapses occurred mainly in children
between 3 to 6 years (75%), male (75%), with black skin (50%) and brown skin (50%) and in all those treated with meglumine
antimoniate. Conclusion: We observed a high frequency of deaths, and that in turn highlights the importance of early diagnosis
and treatment as well as development of guidance and prevention campaigns.
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Introducao

A Organizacao Mundial de Saude (OMS) reco-
nhece a Leishmaniose Visceral (LV) como um importan-
te problema de saude publica. Apesar de endémica em
mais de 60 paises, india, Bangladesh, Nepal, Sudio e
Brasil sdo responsaveis por cerca de 90% dos casos
registrados no mundo'>.

Estima-se uma incidéncia de 500.000 casos
novos e 50.000 mortes a cada ano no mundo, com
nameros claramente em ascensio*’. No Brasil, a LV
assumiu um carater surpreendente nos ultimos anos,
invadindo cidades, das menores até as metrépoles,
desafiando autoridades de salde publica e pesquisa-
dores®’. Até 1990 a doenca ocorria praticamente na

regido Nordeste, que registrava 90% dos casos. Na
atualidade, a LV encontra-se amplamente difundida,
com registro de ocorréncia em 19 das 27 unidades da
Federacdo’. Epidemias sdo registradas em varios locais
e a doenca expande-se para o Norte, Centro-Oeste e
em direcdo ao Sudeste, frustrando as estratégias tradi-
cionais de controle’.

A suscetibilidade é universal, atingindo pessoas
de todas as idades e sexo. Entretanto, no Brasil a doen-
¢a atinge principalmente a populacdo infantil, predo-
minantemente nos seis primeiros anos de vida®. A
importancia da LV em nosso pais reside na sua alta
incidéncia, na ampla distribuicdo e no seu potencial de
assumir formas graves e letais quando associada aos
quadros de desnutricio e infeccdes concomitantes’. A
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letalidade média nos ultimos 4 anos foi de 6,3%°. Em
virtude das caracteristicas epidemioldgicas, as estraté-
gias de controle dessa endemia ainda sdo pouco efeti-
vas e estdo centradas no diagnostico e tratamento
precoce dos casos’.

De modo geral, o diagnostico da doenca é base-
ado no exame clinico dos sintomas e histérica do paci-
ente, com auxilio dos exames sorolégicos (Ensaio
Imunoenzimatico - ELISA, Imunofluorescéncia Indireta
- IFl) e confirmado pelo exame parasitolégico, realiza-
do por puncdo na medula 6ssea, baco ou figado. Ainda
pode auxiliar no diagnostico a analise do hemogramae
dosagem de proteinas. Dependendo da forma clinica,
pode ocorrer uma diminuicdo do numero total de
hemacias, leucopenia com linfocitose relativa e pla-
quetopenia, bem como inversao da relacao albumi-
na/globulina'®. Antes de iniciar o tratamento alguns
cuidados devem ser observados, entre eles: avaliacdo e
estabilizacao das condic¢des clinicas, tratamento das
infeccdes concomitantes.

Ha necessidade da utilizacdo de esquemas tera-
péuticos de grande eficacia para o tratamento da LV.
No entanto, temos poucas opcoes terapéuticas dispo-
niveis, e estas apresentam pelo menos um fator que
limita seu uso, dentre estes: resisténcia do protozoa-
rio, toxicidade e/ou alto custo'.

Os antimoniais pentavalentes continuam sendo
a droga de primeira escolha para o tratamento, e a
anfotericina B é a droga de segunda linha, em casos de
resisténcia ao antimoniato Nos Estados Unidos é con-
siderada droga de primeira linha, dada ao seu excelen-
te perfil de tolerancia, comparada com os antimoniais.
E a Gnica opcdo no tratamento de gestantes e de paci-
entes que tenham contraindicacdes ou que tenham
apresentado toxicidade ou refratariedade relaciona-
das ao uso dos antimoniais pentavalentes.

A Anfotericina B Lipossomal é recomendada em
pacientes com insuficiéncia renal, bem como para a
reducdo da letalidade da LV na forma grave''. Portan-
to é de extrema importancia tratar os casos confirma-
dos de e acompanha-los durante toda a evolugao clini-
ca. Essa conduta visa reduzir a letalidade, recidiva,
gravidade e outras complicacdes da doenca ou toxici-
dade do medicamento.

O conhecimento dos profissionais de saude
sobre o perfil dos pacientes com LV é de grande rele-
vancia, principalmente em se tratando de prognésticos
durante o tratamento. Tem-se como objetivo descrever
o perfil dos pacientes com LV que evoluiram para ébi-
to, falha terapéutica e recidiva, em um hospital de refe-
rénciaem Sao Luis, Maranhao.

Métodos

Estudo descritivo retrospectivo realizado por
meio da andlise de prontuarios de pacientes, com
Leishmaniose Visceral, atendidos no periodo de janei-
ro 2006 a maio de 2011 em um hospital de referéncia
em Sao Luis, Maranhao.

A populacao foi constituida por todos os pacien-
tes com diagndstico de LV,confirmado pela observa-
cao de Leishmania, em aspirado de medula 6ssea (Mle-
lograma).

Os dados foram coletados dos prontuarios,
utilizando-se como instrumento uma ficha-protocolo

com as seguintes variaveis: demografica (idade, sexo,
cor da pele), socioecondmica (local de moradia, renda
familiar, procedéncia da agua, destino do lixo e dos
dejetos), confirmacao diagndstica, tipo de tratamento,
desfecho do tratamento (6bitos, recidiva e falha tera-
péutica), ldentificacdo dos responsaveis (sexo e grau
deinstrucao).

Consideraram-se como falha terapéutica os
€asos em que ndo ocorreu cura clinica apoés a segunda
série regular de tratamento com antimonial pentava-
lente; e como recidiva, o recrudescimento da sintoma-
tologia, em até 6 meses ap6s a curaclinica.

O banco de dados foi estruturado no programa
Epi-info versdo 3.5.2, realizando andlise estatistica des-
critiva, considerando frequéncia absoluta e percentual.

O presente estudo faz parte de um estudo maior
intitulado “Marcadores Moleculares de Prognéstico na
Leishmaniose Visceral”, aprovado pelo Comité de Etica e
Pesquisado HUUFMA sob o niimero 002390/2009-20.

Resultados

No periodo de janeiro de 2006 a maio de 2011
foram atendidos 167 pacientes com diagnostico de Leish-
maniose Visceral. Destes, 4,1% evoluiram para ébito, 3,5%
para falha terapéutica, e 2,3% para recidiva. (Tabela 1).

Tabela 1 - Casos de Leishmaniose Visceral que evoluiram
para ébitos, recidiva e falha terapéutica, no periodo de 2006 a
2011,Sao Luis-MA, 2011.

Evolucao do caso n %
Obito 07 04,1
Falha terapéutica 06 03,5
Recidiva 04 02,3
Cura 150 89,8
Total 167 100,0

A faixa etaria predominante dos casos que evolui-
ram para Obito, para falha terapéutica, e recidiva foi
entre 6 meses a 6 anos. A maioria dos 6bitos ocorreu
entre criancas de 1 a 3 anos(71,4%), do sexo femini-
no(85,7%), pardas(57,1%), e tratadas com Antimoniato
de Meglumina (57,1%). As falhas terapéuticas foram em

Tabela 2 - Caracteristicas demografica dos casos de Leishma-
niose Visceral por ébitos, recidiva e falha terapéutica, no
periodo de 2006 a2011.Sao Luis - MA, 2011.

Variavel Obitos ter;;gm?cas Recidivas
n % n % n %

Faixa etaria

<1 ano 2 88,6 2 33,3 - -

1 a3 anos 5 71,4 3 50,0 1 25,0

3 a6 anos - - 1 16,7 3 75,0

Sexo

Masculino 1 14,3 1 16,7 3 75,0

Feminino 6 85,7 5 83,3 1 25,0

Raca/cor

Branca 1 14,3 3 50,0 - -

Negra 2 28,6 1 16,7 2 50,0

Parda 4 57,1 2 33,3 2 50,0

Total 7 100,0 6 100,0 4 100,0
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sua maioria entre criancas de 1 a 3 anos(50%), no sexo
feminino (83,3%), brancas (50%), e tratadas com Antimo-
niato de Meglumina (50%). As recidivas ocorreram prin-
cipalmente em criangas entre 3 a 6 anos (75%), do sexo
masculino (75%), 50% entre negras e 50% pardas, e todas
tratadas com Antimoniato de Meglumina (Tabela 2).

Com relacdo a medicacdo utilizada, destaca-se o
uso de Antimoniato de Meglumina como droga mais
utilizada entre os pacientes com LV, sendo 57,1% nos
pacientes que evoluiram para 6bito, 50% nos que apre-
sentaram falhas terapéuticas e 100% dos quadros de
recidivas. O uso de antibiéticos foi observado em
71,4% nos casos de 6bitos, 66,7% de falhas terapéuti-
cas e 75%nos casos de recidivas (Tabela 3).

Tabela 3 - Medicacdes utilizadas pelos casos de Leishmanio-
se Visceral por ébitos, recidiva e falha terapéutica, no periodo
de 2006a2011.S3a0 Luis-MA, 2011.

P Falhas .

Variavel Obitos terapéuticas Recidivas

n % n % n %
Medicacao utilizada
Desoxicolato de
anfotericina B 2 286 2 333
A_nfotericina B 1 143 1 16,7
Lipossomal
Antimoniato de
Meglumina 4 57,1 3 50,0 4 100,0
Uso de antibiéticos
Sim 5 71,4 4 66,7 3 0750
Nao 1 143 2 33,3 1 025,0
Sem informacao 1 14,3 - -
Total 7 100,0 6 1000 4 100,0

Tabela 4 - Aspectos socioecondmicos dos casos de Leishma-
niose Visceral que evoluiram para obitos, recidiva e falha
terapéutica, no periodo de 2006 a2011. Sao Luis - MA.

Variavel n %
Local de moradia

Urbano 03 17,6
Rural 13 76,5
Sem informacao 01 05,9
Renda familiar (salario minimo)

< 1 salario 11 64,7
1 a 2 salarios 02 11,8
Sem informacao 04 23,5
Procedéncia da agua

Rede publica 10 58,8
Poco 04 23,5
Sem informacao 03 17,6
Destino do lixo

Coleta publica 01 05,9
Queimado 01 05,9
Sem informacao 15 88,2
Destino dos dejetos

Rede de esgoto 01 05,9
Fossa séptica 03 17,6
Fossa negra 03 17,6
Mato 06 35,3
Sem informacao 04 23,5
Total 17 100,0

Caldas AJM, Lishda LLC, Silva PE, Coutinho NPS, Silva TC

Quanto as caracteristicas socioecondmicas,
76,5% eram procedentes da zonarural, 64,7% com renda
familiar menor que um salario minimo, 58,8% a origem
da agua era da rede publica, 35,3% do destino dos deje-
tos era a céu aberto (mato) (Tabela 4).

Quanto aos responsaveis pelos casos LV, 76,5%
eram do sexo feminino e 47,1% tinham primeiro grau
incompleto (Tabela 5).

Tabela 5 - Caracteristicas dos responsaveis dos casos de
Leishmaniose Visceral que evoluiram para ébitos, recidiva e
falha terapéutica, no periodo de 2006 a2011. Sao Luis - MA.

Variavel n %
Sexo

Masculino 04 23,5
Feminino 13 76,5
Grau de instrucao

Alfabetizado 03 17,6
1° grau incompleto 08 47,1
1° grau completo 01 05,9
2° grau incompleto 01 05,9
Sem informacdo 04 23,5
Total 17 100,0
Discussao

Uma importante caracteristica da LV é que,
quanto maior a incidéncia da doenca, maior o risco
para as criancas mais jovens, fato ja documentado no
Brasil, onde a preferéncia da doenca pela populacao
infantil vem se mantendo ao longo dos anos''", con-
cordando com este estudo que mostrou predominan-
cia da faixa etaria de 1 a 3 anos de idade, tanto nos
pacientes em que ocorreram falhas terapéuticas quan-
to nos Obitos. As recidivas ocorreram na faixa etaria de
menores de um ano.

O estudo revelou uma letalidade maior do que a
encontrada por Machado”, onde 3% das criancas evo-
luiram para ébito, e menor ao registrado por Queiroz
etal.,'de 10,2%, em um estudo realizado em Pernam-
buco. E provavel que a alta incidéncia da doenca e de
6bito no grupo de menores de cinco anos de idade seja
devida a maior suscetibilidade a infeccdo e adepressao
da imunidade observada nesta faixa etaria, uma vez
que a imunidade duradoura se desenvolve com a ida-
de'®. Outro fator que pode ter contribuido para essa
letalidade é que todas as criancas chegaram ao servico
de referéncia com doenca avancada (evolucao em
torno de 60 a 90 dias, dados ndo demostrados).

A literatura aponta o sexo masculino como mais
suscetivel ao adoecimento'"'*". Neste estudo, criancas
do sexo masculino e feminino foram igualmente afeta-
das. Ressalta-se que o problema da maior prevalénciada
doenca entre as pessoas do sexo masculino ainda nao
esta totalmente esclarecido, postulando-se a existéncia
de um fator hormonal ligado ao sexo ou a exposicio'.

O grau de escolaridade dos responsaveis pela
crianca exerce influencia no estado de saude infantil.
No presente estudo foi mais frequente o 1° grau incom-
pleto, o que pode interferir no baixo padrdo de renda
familiar inferior a um salario minimo, que esta direta-
mente relacionado com melhor oportunidade de
emprego e, por conseguinte, melhor nivel salarial.
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O Antimonial Pentavalente foi a droga mais utili-
zada no tratamento das criancas do presente estudo. E
continua a ser a droga mais adequada para a utilizacao
em criancas, pois causa efeitos adversos de pouca
gravidade, geralmente reversiveis; é muito eficaz'’. Em
estudos como o de Gomes®® e de Brustoloni'® o Antimo-
nial Pentavalente também foi a droga mais utilizada no
tratamento das criancas, mesmo aquelas classificadas
como pacientes graves.

No Brasil, o aumento daletalidade por LV aconte-
ce principalmente devido ao diagndstico tardio e, con-
sequentemente, a existéncia de pacientes com maior
gravidade, que tem levado o Ministério da Saude a ado-
cao de novas estratégias no tratamento. Entre elas des-
taca-se a definicao de critérios para a caracterizacao de
pacientes graves, nos quais a Anfotericina B deve ser
indicada como droga de primeiralinha, e o fornecimen-
to da dispendiosa Anfotericina B lipossomal (AmBiso-
me) em situacoes especificas de falha ou toxicidade ao
desoxicolato de anfotericina B, transplantados renais
ou pacientes com insuficiéncia renal’’. No presente
estudo esta medicacao foi utilizada somente em caso
de falha terapéutica ou gravidade da doenca. Entretan-
to, nem sempre é possivel acesso a Anfotericina B ou
lipossomal, pois é necessaria uma justificativa ao
Ministério da Saude para ser liberada a medicacao,
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