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RESUMO

O Brasil enfrenta a expanséo e urbanizagéo da Leishmaniose Visceral Americana
(LVA), sendo a Regido Nordeste detentora da maior casuistica da enfermidade e
0 céo considerado o principal reservatorio no ambiente urbano. Dentre os Estados
da Regido Nordeste, Pernambuco registrou um total de 1.465 casos de LVA no
periodo de 2000 a 2010 e dos municipios, Petrolina vem se destacando pela
expansdo da enfermidade. Sendo assim, foi realizado um estudo transversal
retrospectivo dos casos registrados da doenca entre 2001 a 2010 em Petrolina.
Do total de 117, foram localizadas e obtidas entrevistas com 42 pacientes.
59,52% (25/42) eram do sexo masculino e 40,47% (17/42) do sexo feminino.
Criancas entre 0 e 12 anos representaram 45,60% (19/42). 100% (42/42)
relataram que os primeiros sintomas surgiram em até seis meses. 4,7% afirmaram
ter até dois integrantes da familia acometidos e 13% (2/42) relataram a eutanasia
de cdes. Apenas 33,3% (14/42) relataram ter caes no domicilio e 14,2% (6 /42)
disseram criar porcos e frangos. 95,3% (40/42) afirmaram que a atividade dos
flebotomineos era maior a noite, porém, apenas 26,1% (11/42) relataram o uso de
mosquiteiros e 2% (1/42) repelentes. A coleta de residuos sdlidos foi relatada por
90,48% (38/42) e somente 4% das casas tinham rede de esgoto. Apenas 38,09%
(16/42) afirmaram compreender o papel do acimulo da matéria organica no ciclo
da doenca, porém 95,23% (40/42) apresentava algum conhecimento sobre o
papel do cdo e do vetor. O municipio apresenta diversos fatores epidemiolégicos
que favorecem a expansao da doenca, porém o conhecimento sobre a relacdo da
matéria organica acumulada se mostrou superficial por parte dos pacientes
entrevistados, remetendo a necessidade de campanhas educativas em saude. A
utilizacado de ferramentas, como o Sistema de Informacfes Geogréaficas permite
mapear e identificar as 4reas com alto risco para ocorréncia de novos casos da
doenca. Sendo assim, foi realizado um estudo transversal dos casos humanos e
constatou-se 117 pacientes registrados com LVA. Destes, 35,89% (42/117) foram
localizados e georreferenciados. O inquérito sorolégico mostrou que dos 600 cées
avaliados, 19,16% (115/600) foram positivos para a doencga, sendo que 73,04%
(84/115) pertenciam a zona urbana. Apos andlise espacial dos casos humanos e
caninos, observou-se a presenca de Clusters, tanto na zona rural como urbana.
No entanto, em ambos 0s casos, a concentracdo foi maior na area urbana,
principalmente na regido sudoeste do mapa da cidade de Petrolina. Um grande
namero de casos foi observado em locais onde houve a diminuicdo da cobertura
vegetal e condi¢Bes precarias de moradia. No entanto, quando foi realizada a
sobreposicdo dos mapas, nenhuma associagao estreita entre casos caninos e
humanos da doencga foram encontrados. Em conclusédo, analise espacial da LVA
em Petrolina permitiu concluir que a doenga encontra-se urbanizada sem,
entretanto associacao entre a doenca humana e canina. A Leishmaniose Visceral
Canina € considerada uma doenca imunomediada e apesar da natureza
viscerotropica do parasito, a pele representa o principal 6rgdo envolvido na
progressdo da doenca. Entre as alteracdes dermatoldgicas mais relatadas séo:
dermatite esfoliativa, hiperqueratose, Ulceras e alopecia, no entanto, a
hiperpigmentacdo da pele também pode estar presente. O objetivo deste estudo
foi avaliar as alteracdes estruturais e ultraestruturais das alteracbes morfoldgicas
e pigmentares da pele de cées Leishmania infantum. Fragmentos de pele integra,
lesionada e hiperpigmentada da regido abdominal foram retirados com auxilio de
um punch, de cada um dos 11 cées avaliados e com testes positivos para
Imunoadsorcdo Enzimatica e exame parasitologico por biopsia de medula éssea.



Posteriormente, os tecidos coletados foram submetidos a técnicas de rotina
histolégica para analise em microscopia de luz e microscopia eletrdnica de
transmissdo. Apds andlise por microscopia de luz, foi constatado infiltrado de
células mononucleares na derme lesionada e formas amastigostas de Leishmania
infantum no interior dos macréfagos de 81,8% (9/11) dos cées. Paraceratose e
Hiperqueratose foram observadas na pele lesionada de 54,5% (6/11) dos caes.
Excesso de granulos de melanina foi constatado tanto na epiderme como na
derme da pele hiperpigmentada de 36,3% (4/11) dos cdes. Na eletromicrografia,
foi possivel visualizar uma grande quantidade de granulos de melanina ao redor
do nucleo dos queratindcitos da camada espinhosa. Os resultados deste estudo
sugerem uma possivel relacdo entre mediadores inflamatérios produzidos na
Leishmaniose Visceral Canina e o estimulo da melanogénese.

Palavras-Chave: Leishmaniose Visceral, Geoprocessamento, Pele e Céo.



ABSTRACT

Brazil faces the expansion and urbanization of American Visceral Leishmaniasis
(AVL), and the Northeast Region has the highest series of the disease and the dog
considered the main reservoir in the urban environment. Among the states of the
Northeast Region, Pernambuco registered a total of 1,465 cases of AVL in the
period from 2000 to 2010 and of the municipalities, Petrolina has been highlighted
by the expansion of the disease. Thus, was conducted a retrospective cross-
sectional study of reported cases of the disease between 2001 and 2010 in
Petrolina. Of the total of 117, have been located and obtained interviews with 42
patients. 59.52% (25/42) were male and 40.47% (17/42) were female. Children
between 0 and 12 years represented 45.60% (19/42). 100% (42/42) reported that
the first symptoms appeared within six months. 4.7% reported having up to two
family members affected and 13% (2/42) reported the euthanasia of dogs. Only
33.3% (14/42) reported having dogs at home and 14.2% (6/42) said they raising
pigs and chickens. 95.3% (40/42) reported that the activity of phlebotomine was
greater at night, but only 26.1% (11/42) reported the use of mosquito nets and 2%
(1/42) repellents. The collection of solid waste was reported by 90.48% (38/42)
and only 4% of homes had sewage system. Only 38.09% (16/42) said they
understand the role of the accumulation of organic matter in the disease cycle, but
95.23% (40/42) had some knowledge about the role of dogs and vector. The
county has several epidemiologic factors that favor the spread of the disease, but
knowledge about the relationship of organic matter accumulated is superficial
proved by patients interviewed, referring the need for health education campaigns.
The use of tools such as Geographic Information System allows you to map and
identify areas at high risk for the occurrence of new cases of the disease.
Therefore, was conducted a cross-sectional study of human cases and was found
117 patients registered with AVL. Of these, 35.89% (42/117) were located and
geocoded. The serological survey showed that of the 600 dogs evaluated, 19.16%
(115/600) were positive for the disease, and 73.04% (84/115) belonged to urban
area. After spatial analysis of human and canine cases, we observed the presence
of clusters in both rural and urban area. However, in both cases, the concentration
was higher in urban areas, mainly in the southwestern region of the map of the city
of Petrolina. A large number of cases were observed in places where there was a
decrease in vegetation cover and poor housing conditions. However, when it was
carried out the overlap of maps, no close association between canine and human
cases of the disease have been found. In conclusion, spatial analysis of LVA in
Petrolina concluded that the disease is not urbanized, though the association
between canine and human disease. The Canine Visceral Leishmaniasis is
considered an immune-mediated disease and viscerotropic despite the nature of
the parasite, the skin is the main organ involved in the disease progression.
Between the most dermatological alterations reported are: exfoliative dermatitis,
hyperkeratosis, ulcers and alopecia, however, hyperpigmentation of the skin can
also be present. The aim of this study was to evaluate the structural and
ultrastructural morphological changes and pigmentary skin of dogs Leishmania
infantum. Fragments of intact skin, and hyperpigmented lesions in the abdominal
region were removed with the aid of a punch, each of the 11 dogs evaluated and
tested positive for Enzyme linked immunosorbent and parasitological examination
by bone marrow biopsy. Subsequently, the tissues collected were subjected to
routine histological techniques for analysis in light microscopy and transmission



electron microscopy. After analysis by light microscopy, was found mononuclear
cell infiltrate in the dermis lesions and amastigostas forms of Leishmania infantum
within macrophages of 81.8% (9/11) dogs. Parakeratosis and hyperkeratosis was
observed in lesional skin of 54.5% (6/11) dogs. Excess melanin granules was
noted both in the epidermis and in dermis of the skin hyperpigmented 36.3%
(4/11) dogs. In the electron micrographs, it was possible to display a large amount
of melanin granules around the nucleus of keratinocytes of the stratum spinosum.
The results of this study suggest a possible relationship between inflammatory
mediators produced in Canine Visceral Leishmaniasis and stimulation of
melanogenesis.

Keywords: Visceral Leishmaniasis, Geoprocessing, Skin and Dog.
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1. INTRODUCAO

No Brasil a Leishmaniose Visceral Americana (LVA) tem como agente causal
0 protozoario da espécie Leishmania (Leishmania) infantum, sendo transmitida
pelo vetor Lutzomya longipalpis (MISSAWA; LIMA, 2006). A Regido Nordeste
detém a maior parte dos casos registrados da doenca (56%), seguidas pelas
Regibes Sudeste com (19%), Norte com (18%) e Centro-Oeste com (7%)
(BRASIL, 2009).

Dentro da cadeia epidemiologica da LVA, os canideos domésticos sdo o0s
principais reservatorios urbanos (CIARAMELLA et al., 1997; DANTAS-TORRES,
2007; VERCOSA et al., 2008) servindo como fonte de infeccdo ao inseto vetor
(MADEIRA et al., 2004; MADEIRA et al., 2009; QUEIROZ et al., 2011 e
representando uma importante funcdo no ciclo de transmissdo do parasito ao
homem (CARRILO; MORENO, 2009; QUEIROZ et al., 2010).

No entanto, a maioria dos cées infectados ndo apresenta sinais clinicos da
doenca e mesmo na pele sadia, pode haver a presenca dos parasitos
(ABRANCHES et al., 1998; MADEIRA et al., 2004; SOLANO-GALLEGO et al.,
2004; MADEIRA et al., 2009; QUEIROZ et al., 2011). Nesse contexto, a pele tem
sido apontada como o principal reservatoério tecidual de formas amastigotas de L.
infantum (CIARAMELLA et al., 1997; SOLANO-GALLEGO et al., 2004).

Na epidemiologia, a associagcdo de novas ferramentas como o Sistema de
Informacbes Geograficas (SIG) e o Sensoriamento Remoto (SR), vem se
posicionando como de fundamental importancia para o estabelecimento dos

padrées sazonais climaticos, ambientais e comportamentais da cadeia
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epidemioldgica da LVA em areas geograficas especificas (OMS, 2002; BAVIA et
al, 2005, DESJEUX, 2004).

O perfil socioecondmico e o conhecimento da populacdo sobre a doenca,
aliado a fatores de risco, como destino incorreto dos residuos solidos
(FUNDACAO ESTADUAL DO MEIO AMBIENTE, 2002) e a presenca de cies
errantes sdo importantes elementos na prevencdo e controle da doenca
(BORASCHI et. al., 2008).

Sendo assim, o objetivo deste trabalho foi avaliar a percepgdo do
conhecimento, a distribuicdo espacial da LVA e as alteracdes morfoldgicas da

pele de caes com infec¢cao natural por L. infantum.

2. REVISAO DA LITERATURA
2.1 Leishmaniose Visceral Americana
2.1.1 Aspectos gerais

Segundo a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) a LVA encontra-se
endémica em 88 paises do velho e do novo mundo, com 90% dos casos
registrados na india, Nepal, Bangladesh, Sud&o, Buthan e Brasil (KHANAL et al.,
2010), podendo apresentar-se como zoonose, antroponose ou antropozoonose,
estas duas Ultimas, quando o homem atua como reservatério no ciclo de
transmissao do parasito (MONTEIRO et al., 1994).

Na América Latina existem casos registrados no México (MONROY- OSTRIA;
HERNANDEZ-MONTES; BAKER, 2000), Honduras (NUERNBERGUER et al.,,
1975), Nicaragua (BELLI et al.,, 1999), Colémbia (CORREDOR et al.,, 1989),

Venezuela (DELGADO et al.,, 1998; ZERPA et al., 2000), Bolivia, Equador,
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Guatemala, Paraguai, Suriname (MILES et al., 1999), Argentina (SALOMON et
al., 2001) e Brasil (PASTORINO et al., 2002).

O Brasil representa o pais com maior ocorréncia da doencga, sendo
responsavel por aproximadamente 97% de todos 0s casos no continente,
apresentando a doenca de forma endémica em 70,37% (19/27) dos estados
(JULIAO et al., 2007, NUNES et al., 2007).

Fatores epidemiologicos relacionados com as alteragbes do espaco
geografico e o crescimento desordenado das cidades (COSTA et al., 2008), aliada
as acdes antropicas tém sido apontados como fatores determinantes na
ocorréncia da LVA no Brasil, favorecendo a migracdo de vetores e de animais
sinantropicos infectados para o peridomicilio (LAINSON; RANGEL, 2005).

Em associacdo a este quadro, o cdo doméstico € o reservatorio mais
importante na cadeia epidemiol6gica nos centros urbanos brasileiros (BRASIL,

2003).

2.1.2 Ciclo bioldgico

L. infantum é um parasita heteroxeno, ou seja, completa seu ciclo em dois
hospedeiros: o inseto flebotomineo que abriga a forma promastigota do parasita e
o hospedeiro mamifero, onde a forma amastigota e encontrada no interior de
macrofagos (SOLANO-GALLEGO et al., 2009; TOMAS; ROMAO, 2008). A forma
infectante também chamada promastigota metaciclica € transmitida aos
hospedeiros vertebrados susceptiveis, fechando assim o ciclo biolégico
(SOLANO-GALLEGO et al.,, 2009). No Brasil, o principal vetor da LVA é

Lutzomyia longipalpis que por ocasido do repasto sanguineo infecta os animais
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silvestres, animais domésticos e o homem (BRASIL, 2003; FEITOSA, 2006;

DANTAS-TORRES 2007).

2.1.3 Distribuicéo geografica no Brasil

O avanco populacional, destruicdo de habitats e falta de saneamento béasico
tem contribuido para avanco da LVA no Brasil (BASANO; CAMARGO, 2004). No
periodo entre 2000 e 2010 foram notificados 38.340 casos da doenca no Pais e
deste total, apenas 28 casos foram registrados na Regidao Sul, sendo nenhum
autéctone (BRASIL, 2010).

Na Regido Sudeste, todos os Estados registraram casos de LVA, com
destaque para Minas Gerais e Sdo Paulo (BRASIL, 2010). No Centro-Oeste, a
situacdo € semelhante a Regido Sudeste e no Estado do Mato Grosso do Sul tem
sido observada expansado da doenca e foi o Estado que registrou 0 maior nimero
de casos de LVA (OLIVEIRA et al., 2006; ANTONIALLI et al., 2007; BRASIL,
2010).

Na Regido Norte, os estados do Para, Tocantins e Roraima foram os que
apresentaram maior frequéncia da doenca e nos demais, apenas casos nao
autoctones foram notificados (GUERRA et al., 2004; BRASIL, 2010).

Entre todas as regides brasileiras, a Regido Nordeste apresentou o maior
namero de casos de LVA entre os anos de 2000 e 2010, sendo o Estado de
Pernambuco responsavel pelo total de 1.465 casos (BRASIL, 2010).

Segundo Dantas-Torres; Brandao-filho (2006) a distribuicdo geogréfica da
LVA no Estado de Pernambuco (PE), reforca a superagcdo do paradigma da
doenca tipicamente rural, pois seu ciclo zoonético encontra-se claramente

estabelecido em areas urbanas e periurbanas de varios municipios.
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No periodo de 2004 a 2008, foram registrados 415 casos de LV em PE, o que
corresponde a 5% dos casos registrados na Regido Nordeste e 2% no pais,
sendo considerado um dos 10 estados com maior registro de casos (BRASIL,
20009).

Petrolina-PE vem se destacando por ser considerado um municipio de
transmissao intensa, pois registrou uma média = a 4,4 nos ultimos cinco anos
(PERNAMBUCO, 2007; BRASIL, 2010b) e Segundo Dantas-torres; Brandao-Filho
(2006), a expansdo da doencga na referida cidade esta intimamente ligada ao

processo de ruralizacdo das areas periurbanas.

2.1.4 Geoprocessamento e Sistemas de Informacdes Geograficas

O geoprocessamento € definido como um conjunto de tecnologias voltadas
para a coleta e organizacdo de informacdes espaciais com determinado objetivo,
executadas por sistemas de softwares especificos para cada aplicacdo. Na area
da Saude, os dados ndo séo obtidos por meios remotos e sim mediante inquéritos
e censos demogréficos, ou pelos sistemas de vigilancia (KRIEGER et al., 2003).

Dentre as principais tecnologias empregadas no geoprocessamento
destaca-se a Cartografia Digitalizada, o Sistema de Posicionamento Global (GPS
- Global Position System), o Sensoriamento Remoto Orbital (SR) e os Sistemas
de Informagdes Geograficas (SIG) (CARVALHO et al., 2000).

Na area da Saude, o SIG tém se tornado uma ferramenta de grande
utilidade. Sua capacidade de integrar diversas operagbes, como captura,
armazenamento, manipulacdo, selecdo e busca de informacdo, andlise e

apresentacdo de dados, auxilia o processo de entendimento da ocorréncia de
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eventos, predicdo, tendéncia, simulacédo de situacdes, planejamento e definicdo
de estratégias no campo da Vigilancia em Saude (BARCELLOS et al., 2008).

O conhecimento sobre a distribuicdo geografica de determinadas doencas
tem sido utilizado em estudos epidemiolégicos relacionados a Leishmaniose
Visceral (LV), permitindo identificar padrdes espaciais de morbidade e/ou
mortalidade e fatores soécio-econ6micos e ambientais associados, bem como
descrever a difusdo das doencas, gerando informacdes sobre os agravos e
objetivando sua predicdo, sua prevencdo e seu controle (DANTAS-TORRES;
BRANDAO-FILHO, 2006).

Em regides endémicas para a LV, o uso desta ferramenta permite mapear e
identificar as areas com alto risco para ocorréncia de novos casos da doenca
tanto em humanos como em cées (NIETO et al., 2006) pois é possivel demonstrar
a distribuicdo dos casos no espaco geografico, e sua associacdo com relevo,
altitude, hidrografia, cobertura vegetal como fatores determinantes para a
ocorréncia da doenca (PARANHOS-SILVA et al., 1996; BAVIA et al., 2005).

O SIG mostra diversas vantagens ndo so para a deteccéo e analise de dados,
mas também para a apresentacédo visual de clusters dos casos registrados de LV
e sua real distribuicdo no espaco geografico, permitindo o direcionamento de

medidas de controle (ROTHMAN, 1990).

2.1.5 Aspectos clinicos da LV em humanos

Na LV em humanos, as principais manifestacdes clinicas sao: febre
intermitente, anemia, esplenomegalia, hepatomegalia, linfadenopatia,
pancitopenia e hipergamaglobulinemia (SINGH et al., 2006; LESLIE et al., 2006;

LAGLER et al.,, 2006; PISCOPO; MALLIA- AZZOPARDI, 2007; REITHINGER,
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BROOKER; KOLACZINSKI 2007; WEISSER et al., 2007). E importante ressaltar
que febre e esplenomegalia estdo presentes em mais de 80% dos casos (MOHAN
et al., 2007).

A LV atinge pessoas de todas as idades e sexo, no entanto, 0 sexo masculino
é proporcionalmente o mais afetado (60%) (BRASIL, 2003) e a letalidade acomete
principalmente criancas de faixa etaria de um a quatro anos de vida (PASTORINO
et al., 2002).

A gravidade da doenca depende de vérios fatores, incluindo a resposta imune
humoral e mediada por células do sistema imune do hospedeiro, a viruléncia da
espécie infectante e da carga parasitaria. (HERWALDT, 1999).

Em alguns pacientes as infec¢cdes podem curar espontaneamente ou podem
evoluir uma forma crénica, muitas vezes resultando em morte por infeccéo

secundaria (PAMPIGLIONE, 1974).

2.1.6 ALV no reservatorio canino

O céo é considerado a principal fonte de infeccdo no ambiente urbano
(LAINSON et al., 1990) em virtude da elevada susceptibilidade a infeccdo e
principalmente sua estreita relagdo com o homem (CUNHA et al., 1995). Como o
Brasil enfrenta atualmente a urbanizacdo da doenca e apresenta um grande
namero de cées positivos, o ciclo de transmissao que antes ocorria no ambiente
silvestre e rural, também se desenvolve em centros urbanos (GONTIJO; MELO,
2004).

Nos canideos a infeccdo por L. infantum é considerada uma enfermidade

cronica (TRAVI et al., 2001, LIMA et al, 2003, CARDOSO et al,
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2007), representando um grande problema de salde publica, particularmente pela
presenca de animais assintomaticos (COSTA et al., 2008).

Vale ressaltar ainda que tais animais sdo considerados a parte mais
vulneravel no ciclo de transmissdo de L. infantum, pois quando infectados,
apresentam intenso parasitismo cutaneo, fato que os torna excelentes fontes de
infeccéo para o vetor (MORENO; ALVAR, 2002).

Os primeiros sinais clinicos observados em cdes com L. infantum sdo a
hipertrofia dos linfonodos popliteos (REIS et al., 2006), hepatoesplenomegalia,
linfadenopatia (NOLI, 1999), dermatite descamante periorbital e nasal, anorexia e
caquexia (REIS et al., 2006). Onicogrifose (FEITOSA et al., 2000) e oftalmopatias
(BRITO et al., 2006) também podem estar presentes.

No entanto, cerca de 50% dos animais, mesmo na presenca de infeccédo, ndo
apresentam sinais clinicos da doenca (ALVAR et al., 2004; BANETH, 2006). E
valido salientar ainda que, apesar da natureza viscerotropica do protozodrio, as
lesbes de pele sdo as mais frequentes (FERRER et al.,, 1988, SLAPPENDEL,;
FERRER, 1990; SOLANO-GALLEGO et al., 2004), podendo representar o Unico
sinal clinico da doenca e acometendo aproximadamente 90% dos caes infectados

(KOUTINAS et al., 1992).

2.1.7 Caracteristicas morfolégicas da pele de cées infectada por L. infantum
Segundo Fondevila et al., (1997); Silva (2007), a pele € um 6érgdo importante
na determinacdo do progresso da infeccdo por L. infantum, apresentando uma
correlacdo direta entre a quantificagdo das células de Langerhans, queratindcitos,
macrofagos, células T e de formas amastigotas com diferentes aspectos

dermatolégicos em animais com sinais clinicos de LV.
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As células de langerhans estdo localizadas nas camadas suprabasais da
epiderme da pele e das mucosas, onde desempenham um importante papel na
reposta imune cutanea, pois sdo responsaveis pelo reconhecimento, captacao,
processamento e apresentacdo de antigenos sollveis e haptenos aos linfocitos T.
(HAAKE et al., 2000; NORRIS, 2004). No entanto, a manutencdo do numero de
células na epiderme depende do balanco entre proliferacdo celular e morte celular
dos queratindcitos (HAAKE et al., 2000; HAASS; HERLYN, 2005).

Além de manter a integridade da estrutura epidérmica, os queratindcitos
também estdo envolvidos na resposta imunoldgica do tecido cutaneo, uma vez
que expressam diferentes citocinas, quimiocinas e também moléculas do
complexo principal de histocompatibilidade da classe Il (MHC-II) (ROSS; REITH;
ROMRELL, 1993).

E importante destacar que o tecido cutaneo pode sofrer grandes modificacdes
estruturais tanto nos componentes da epiderme como na derme, mediadas pela
infeccdo por L. infantum e processos inflamatérios plasmohistiolinfocitarios
(SOLANO-GALLEGO et al., 2004).

Dentre as diversas alteracbes cutaneas descritas na literatura, a
hiperpigmentacdo vem sendo relatada e associadas a Leishmaniose Visceral
Canina (LVC) (AMUSATEGUI et al., 2003; CIARAMELLA; CORONA 2003). E
importante ressaltar que, em pacientes humanos a hiperpigmentacdo também
pode estar presente (NEGHINA et al.,, 2009), principalmente em criangas
indianas, sendo a mesma relacionada a xerose e estimulo de melandcitos
(SUNDAR et al., 2001; BRYCESON, 2000).

Vale salientar que a melanogénese é regulada e influenciada por diversos

fatores, geralmente via receptor-dependentes (SLOMINSKI et al., 2004).

24



Processos inflamatérios cutaneos podem estimular o aumento de melanina, tanto
na sua produgcdo como em sua transferéncia para o0s queratindcitos e se
manifesta por manchas hiperpigmentadas onde ocorreu a leséo (GARCIA, 2010).
No entanto, sdo escassas na literatura, informacdes que descrevam as
alteracdes histopatoldgicas relacionadas a melanogénese em cdes com infecgéo

por L. infantum e hiperpigmentacédo da pele.

2.1.8 Diagnéstico da LV homem e no reservatério canino

Levando-se em consideracdo os achados clinicos e epidemiolégicos, a
primeira opcédo para o diagndéstico laboratorial da LV em humanos consiste em
localizar formas amastigotas de L. infantum em material obtido de puncdo de
medula 6ssea ou baco. Essas puncdes sdo procedimentos invasivos que exigem
profissionais treinados e ambientes apropriados para a coleta (BRASIL, 2003).

Por outro lado, diversos testes soroldgicos foram desenvolvidos para o seu
diagnéstico (exemplos: fixacdo do complemento; imunofluorescéncia indireta,
teste de aglutinacéo direta; testes imunoenzimaticos — ELISA, micro-Elisa e dot-
ELISA; testes imunocromatograficos — TRALd, K39, LEISHK39, rK39), assim
como técnicas de biologia molecular, porém persistem alguns problemas quanto a
sensibilidade, especificidade, disponibilidade e custo desses testes na pratica
clinica (GONTIJO; MELO, 2004).

No reservatorio canino, devido as formas assintométicas da doenga, o
diagnostico da LVC é complexo e deve se fundamentar em informacdes relativas
ao estado clinico do animal, epidemiologia da area, achados parasitolégicos,
sorologicos e moleculares, sendo que todos os dados devem ser considerados

em conjunto (ALVAR et al., 2004).
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A confirmacéo parasitologica da infeccdo é frequentemente realizada através
da pesquisa do parasito em amostras de aspirados de medula 6ssea, baco e
linfonodos, de forma direta em exames de esfregacos ao microscopio de luz ou
indireta através de exames de cultura. No entanto a pesquisa direta de
amastigotas, nestas amostras, normalmente apresenta baixa sensibilidade
(TAVARES et al.,, 2003; ALVAR, 2004; XAVIER et al., 2006) mas que pode
melhorar quando esses materiais sdo semeados em meios de cultura (ALVAR,
2004).

Caes infectados por L. infantum, apresentam uma elevada producéo de IgG
anti-Leishmania que embora néo protetora, permite ampla utilizacdo de técnicas
soroldgicas no diagnostico da LVC (TAFURI et al., 2004; CANAVATE; CRUZ;
FLORES, 2005). Os exames mais empregados sd8o a Reacdo de
Imunofluorescéncia Indireta (RIFI) e o Ensaio Imunoenzimatico (ELISA) (GRIMA,
2005), ambos recomendados pelo Ministério da Saude na avaliagdo da
soroprevaléncia em inquéritos epidemiolégicos. (BRASIL, 2004).

A técnica da Reacdo da Cadeia da Polimerase (PCR) é considerada mais
sensivel que os testes parasitoldégicos no diagndstico da LVC, principalmente em
amostras de pele (XAVIER et al., 2006). E valido destacar ainda que segundo
Francino et al. (2006) a PCR em tempo real tem se mostrado mais sensivel que a
técnica de PCR convencional no diagnostico e monitoracdo da infeccdo canina
pois os mesmos verificaram que enquanto a PCR convencional foi negativa para
amostras que apresentaram menos que 30 parasitos por mililitro de sangue
periférico ou medula éssea, a PCR em tempo real apresentou deteccéo de 0,001

parasitos.
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Um diagnostico definitivo da Leishmaniose Visceral Canina (LVC) pode ser
baseado na deteccdo de formas amastigotas atravées do estudo
himunoistoquimico de cortes dos tecidos (TAFURI, 2001; SOLANO-GALLEGO et
al., 2004; TAFURI et al., 2004; XAVIER et al., 2006). O fato de a técnica utilizar
anticorpos imunomarcados, especificos para o0 parasito, aumenta sua
sensibilidade e especificidade (TAFURI et al., 2004).

Sendo assim, aimunohistoquimica é também mais sensivel do que
a coloracdo pela Hematoxilina Eosina (HE) (MOREIRA et al.,, 2007) sendo
possivel detectar até mesmo um pequeno numero de formas amastigotas no
tecido cutaneo parasitado (ORDEIX et al., 2005), aumentando o valor preditivo do
teste quando esta técnica é associada a sorologia (QUEIROZ et al. 2010) e a

testes moleculares (XAVIER et al., 2006; QUEIROZ et al., 2010).

27



3. REFERENCIAS

ABRANCHES, P.; CAMPINO, L.; SANTOS-GOMES, G. M. Leishmaniose canina:
novos conceitos de epidemiologia e imunopatologia e seus reflexos no controle da
leishmaniose visceral humana. Acta Médica Portuguesa, v. 11, n. 10, p. 871-
875, 1998.

ALVAR, J; CANAVATE, C.; MOLINA, R.; MORENO, J.: NIETO, J. Canine
Leishmaniasis. Advances in Parasitology, v. 57, p. 1-88, 2004.

AMUSATEGUI, I.; SAINZ, A.; RODRIGUEZ, F.; TESOURO, M. A. Distribution and
relationship between clinical and biotopathological parameters in canine
leishmaniasis. European Journal of Epidemiology, v. 18, n. 2, p. 147-156, 2003.

ANTONIALLI, S. A. C.; TORRES, T. G.; PARANHOS FILHO, A. C.; TOLEZANO,
J. E. Spatial analysis of American visceral leishmaniasis in Mato Grosso do Sul
state, Central Brazil. The Journal of Infection, v. 54, n. 5, p. 509-514, 2007.

BARCELLOS, C.. RAMALHO, MW.; GRACIE, R.; MAGALHAES, M.A.F.M.;
FONTES, M.P.; SKABA, D. Georreferenciamento de dados de saude na escala
submunicipal: algumas experiéncias no Brasil. Epidemiologia e Servicos de
Saude, v.17, n.1, p.59-70, 2008.

BANETH, G. Leishmaniasis. In: GREENE, C.E. Infectious diseases of the dog
and cat. 3rd ed. Canada: Saunders Elsevier; 2006. Cap. 73, p. 685-698.

BASANO, J. A;; CAMARGO, C. M. A. Leishmaniose tegumentar americana.
Histdérico, epidemiologia e perspectiva de controle. Revista Brasileira de
Epidemiologia, S&o Paulo, v. 7, n. 3, p. 328-337, 2004.

BAVIA, M. E.; CARNEIRO, D. D.; GURGEL HDA, C.; MADUREIRA FILHO, C,;
BARBOSA, M. G. Remote Sensing and Geographic Information Systems and risk
of American visceral leishmaniasis in Bahia, Brazil. Parassitologia, v. 47, n. 1, p.
165-169, 2005.

BELLI, A.; GARCIA, D.; PALACIOS, X.; RODRIGUEZ, B.; VALLE, S.; VIDEA, E.;
TINOCO, E.; MARIN, F.; HARRIS, E. Widespread atypical cutaneus
leishmaniases caused by Leishmania (L.) chagasi in Nicaragua. The American
Journal of Tropical Medicine and Hygiene, v. 61, n. 3, p. 380-385, 1999.

BELO HORIZONTE; FUNDACAO ESTADUAL DO MEIO AMBIENTE. Manual de
Saneamento e Prote¢cdo Ambiental para os Municipios — Municipio e Meio
Ambiente. 3. ed. Belo Horizonte: Fundacédo Estadual do Meio Ambiente, 2002.
114p.

BORASCHI, C. S. S.; PERRI, S. H. V.; NUNES, C. M. Leishmaniose visceral: 0
que a populacdo de trés lagoas sabe sobre esta enfermidade? Veterinéria e
Zootecnia, v. 15, n. 3, p. 478-485, 2008.

28



BRASIL; Ministério da Saude. Secretaria de Vigilancia em Saude. Departamento
de Vigilancia Epidemiologica. Manual de controle da leishmaniose tegumentar
americana. Brasilia: Ministério da Saude, 2003. p. 7-29

BRASIL; Ministério da Saude. Secretaria de Vigilancia em Saude. Departamento
de Vigilancia Epidemioldgica. Manual de vigilancia e controle da leishmaniose
visceral. Brasilia: Ministério da Saude, 2004. p.22-25.

BRASIL; Ministério da Saude. Secretaria de Vigilancia em Saude. Sistema
Nacional de Vigilancia em Saude: relatorio de situacdo Pernambuco. Brasilia:
Ministério da saude, 2009. p. 37.

BRASIL; Ministério da Saude. Casos confirmados de Leishmaniose Visceral.
Brasil, Grandes Regides e Unidades Federadas. 1990 a 2010. Portal da Saude.
Disponivel em
http://portal.saude.gov.br/portal/arquivos/pdf/lv_casos 05 09 11.pdf Acesso em:
08 nov. 2012a.

BRASIL; Ministério da Saude. Boletim de Vigilancia e Saude. Secretaria
Executiva de Vigilancia em Saude. Disponivel em
http://issuu.com/cremepe/docs/vigilancia_em_saude Acesso em: 08 jan. 2013b.

BRITO, F. L. C.; ALVES, L. C.; MAIA, F. C. L.; SANTOS, E. S. C,; LAUS, J. L;
MEUNIER, I. M. J. Ocular alterations in dogs naturally infected by Leishmania
(Leishmania) chagasi. Arquivo Brasileiro de Medicina Veterinaria e Zootecnia,
v. 58, n. 5, p. 768-775, 2006.

BRYCESON, A. Visceral leishmaniasis in India. Lancet, v. 356, n. 9245, p. 1933,
2000.

CANAVATE, C.; CRUZ, |.; FLORES, M. Leishmaniosis canina: diagndstico.
Informacién Veterinaria, Revista oficial Del Consejo General de Colégios
Veterinarios de Espana, La Leishmaniosis canina (I parte) v.26, p.28-32, 2005.

CARDOSO, L.; SCHALLIG, H. D.; CORDEIRO-DA-SILVA, A.; CABRAL, M,;
ALUNDA, J. M.; RODRIGUES, M. Anti-Leishmania humoral and cellular immune
responses in naturally infected symptomatic and asymptomatic dogs. Veterinary
Immunology and Immunopathology, v. 117, n. 1-2, p. 35-41, 2007.

CARRILO, E.; MORENO, J. Cytokine profiles in canine visceral leishmaniasis.
Vetetinary Immunology and Immunopathology, v. 128, n. 1-3, p. 67-70, 2009.

CARVALHO, M. S.; PINA, M. F.; SANTOS, S. M. Conceitos basicos de sistema
de informacdo geogréafica e cartografia aplicados a saude. Brasilia, DF:
Organizagcdo Panamericana da Saude, 2000, p. 122.

CESSE, E. A. P.; CARVALHO, E. F.; ANDRADE, P. P.; RAMALHO, W. M.; LUNA,
L. K. S. Organizagdo do espagco urbano e expansdo do calazar. Revista
Brasileira de Saude Materna e Infantil, v. 1, n. 2, p.167-176, 2001.

29


http://portal.saude.gov.br/portal/arquivos/pdf/lv_casos_05_09_11.pdf
http://issuu.com/cremepe/docs/vigilancia_em_saude

CIARAMELLA, P.; CORONA, M. Canine leishmaniasis: Clinical and diagnostic
aspects. Compendium on Continuing Education for the Practicing
Veterinarian, v. 25, n. 5, p. 358-369, 2003.

CIARAMELLA, P.; OLIVA, G.; LUNA, R. D.; GRADONI, L.; AMBROSIO, R
CORTESE, L.; SCALONE, A.; PERSECHINO, A. A retrospective clinical study of
canine leishmaniasis in 150 dogs naturally infected by Leishmania infantum. The
Veterinary Record, v. 141, n. 21, p. 539-543, 1997.

CORREDOR, A.; GALLEGO, J. F.; TESH, R. B.; MORALES, A. DE
CARRASQUILLA, C. F.; YOUNG, D. G.; KREUTZER, R. D.; BOSHELL, J;
PALAU, M. T.; CACERES, E.; PELAEZ, D. Epidemiology of visceral leishmaniasis
in Colombia. The American Journal of Tropical Medicine and Hygiene, v. 40,
n. 5, p. 480-486, 1989.

COSTA, M. M.; LIMA, W. G.; FIGUEIREDO, M. M.; MICHALICK, M. S.; TAFURI,
W. L.; TAFURI, W. L. Cervical, mandibular, and parotid lymph nodes of dogs
naturally infected with Leishmania infantum: a histopathologic and
immunohistochemistry study and its correlation with facial skin lesions. Veterinary
Pathology, v. 45, n. 5, p. 613-616, 2008.

CUNHA, S.; FREIRE, M.; EULALIO, C.; CRITOSVAO, J.; NETTO, E.; JOHNSON,
W. D. Jr.; REED, S. G.; BADARO, R. Visceral leishmaniasis in a new ecological
niche near a major metropolitan area of Brazil. Transactions of the Royal
Society of Tropical Medicine and Hygiene, v. 89, n. 2, p. 155-158, 1995.

DANTAS-TORRES, F. The role of dogs as reservoirs of Leishmania parasites,
with emphasis on Leishmania (Leishmania) infantum and Leishmania (Viannia)
braziliensis. Veterinary Parasitology, v. 149, n. 3-4, p. 139-146, 2007.

DANTAS-TORRES, F.. BRANDAO-FILHO, S. P. Expansdo geografica da
leishmaniose visceral no Estado de Pernambuco. Revista da Sociedade
Brasileira de Medicina Tropical, v. 39, n. 4, p.352-356, 2006.

DELGADO, O.; FELICIANGELI, M. D.; GOMEZ, B.; ALVARADO, J.; GARCIA, L.;
BELLO, C. The re-emergence of American visceral leishmaniasis in an old focus
in Venezuela: present situation of human and canine infections. Parasite, v. 5, n.
4, p. 317-323, 1998.

DESJEUX, P. Leishmaniasis: current situation and new perspectives.
Comparative Immunology, Microbiology and Infectious Diseases, v. 27, n. 5,
p. 305-318, 2004.

FEITOSA, M. M. Leishmaniose visceral: facetas da doenca. In: CONGRESSO
PAULISTA DE CLINICOS VETERINARIOS DE PEQUENOS ANIMAIS, 6., 2006,
Sao Paulo. Anais... Sao Paulo: ANCLIVEPA, 2006. p. 57-58.

FEITOSA, M. M,; IKEDA, F. A,; LUVIZOTTO, M. C. R.; PERRI, S. H. V. Aspectos
clinicos de caes com leishmaniose visceral no municipio de Aracatuba- S&o Paulo
(Brasil). Clinica Veterinaria, n. 28, p. 36-44, 2000.

30


http://www.scopus.com/search/submit/author.url?author=Ciaramella+P.&origin=resultslist&authorId=6602537020
http://www.scopus.com/search/submit/author.url?author=Corona+M.&origin=resultslist&authorId=37101421100
http://www.scopus.com/record/display.url?eid=2-s2.0-0037832671&origin=resultslist&sort=plf-f&cite=2-s2.0-0037832671&src=s&imp=t&sid=HYqiKPce831nX05G5gUp_w3%3a20&sot=cite&sdt=a&sl=0
http://www.scopus.com/record/display.url?eid=2-s2.0-0037832671&origin=resultslist&sort=plf-f&cite=2-s2.0-0037832671&src=s&imp=t&sid=HYqiKPce831nX05G5gUp_w3%3a20&sot=cite&sdt=a&sl=0

FERRER, L.; RABANAL, R. M.; DOMINGO, M.; RAMOS, J. A.; FONDEVILA, D.
Identification of Leishmania donovani amastigotes in canine tissues by
immunoperoxidase staining. Research in Veterinary Science, v. 44, n. 2, p.194-
196, 1988.

FONDEVILA, D.; VILAFRANCA, M.; FERRER, L. Epidermal immunocompetence
in canine leishmaniasis. Veterinary Immunology and Immunopathology, v. 56,
n. 3-4, p. 319-327, 1997.

FRANCINO, O.; ALTET, L., SANCHEZ-ROBERT, R. E; RODRIGUEZ, A;
SOLANO- GALLEGO, L.; ALBEROLA, J. Advantages of real-time PCR assay for
diagnosis and monitoring of canine leishmaniosis. Veterinary Parasitology, v.
137, n. 3-4, p. 214-221, 2006.

GARCIA, C.G. Lesiones de |4 pigmentacion cutanea. Medicine, v.10, n.48,
p.3195-3203, 2010.

GONTHIO, C. M. F; MELO, M. N. Leishmaniose visceral no Brasil: quadro atual,
desafios e perspectivas. Revista Brasileira de Epidemiologia, v. 7, n. 3, p. 338-
349, 2004.

GRIMA, M.Z. Leishmaniosis canina panorama general de La enfermedad.
Informacién Veterinaria. Revista oficial Del Consejo General de Colégios
Veterinarios de Espana, La Leishmaniosis canina (I parte), p.14-18, 2005.

GUERRA, J.A; BARROS, M.L.B; FE, N.F.; GUERRA, M.V.; CASTELLON, E.;
PAES, M.G.; SHERLOCK, I|.A. Leishmaniose visceral entre indios no Estado de
Roraima, Brasil. Aspectos clinico-epidemiolégicos de casos observados no
periodo de 1989 a 1993. Revista da Sociedade Brasileira da Medicina
Tropical, v.37, n.4, p.305-311, 2004.

HAAKE, A.; SCOTT, G. A.; HOLBROOK, K. A. Structure and function of the skin:
overview of the epidermis and dermis. In. FREINKEIL, R. K.; WOODLEY, D. T In:
The Biology of the Skin. 1st ed., New York: The Parthenon Publishing Group,
p.15-17 , 2000.

HAASS, N. K.; HERLYN, M. Normal human melanocyte homeostasis as a
paradigm for understanding melanoma. The Journal of Investigative
Dermatology Symposium Proceedings, v. 10, n.2, p. 153-163, 2005.

HERWALDT, B. L. Leishmaniasis. Lancet, v. 354, n. 9185, p.1191-1199, 1999.

JULIAO, F. S.; SOUZA, B. M. P. S.. FREITAS, D. S.; OLIVEIRA, L. S.;
LARANJEIRA, D. F.; DIAS-LIMA, A. G.; SOUZA, V. M. M.; BARROUIN-MELO, S.
M.; MOREIRA Jr., E. D.; PAULE, B. J. A.; FRANKE, C. R. Investigacdo de areas
de risco como metodologia complementar ao controle da leishmaniose visceral
canina. Pesquisa Veterinaria Brasileira, v. 27, n. 8, p. 319-324, 2007.

KHANAL, B.; PICADO, A.; BHATTARAI, N. R.; VAN DER AUWERA, G.; DAS, M.
L.; OSTYN, B.; DAVIES, C. R.; BOELAERT, M.; DUJARDIN, J. C.; RIJAL, S.
Spatial analysis of Leishmania donovani exposure in humans and domestic

31



animals in a recent kala azar focus in Nepal. Parasitology, v. 137, n. 11, p. 1597-
1603, 2010.

KOUTINAS, A. F.; SCOTT, D. W.; KONTOS, V.; LEKKAS, S. Skin lesions in
canine leishmaniasis (Kala-Azar): A clinical and histopathologic study on 22
spontaneous cases in Greece. Veterinary Dematology, v. 3, p. 121-130, 1992.

KRIEGER, N.; CHEN, J.T; WATERMAN, P.D.; REHKOPTF, D.H,;
SUBRAMANIAN, S.V. Race/ethnicity, gender, and monitoring socioeconomic
gradients in health: a comparison of area-based socioeconomic measures. The
public health disparities geocoding project. American Journal of Public Health,
v. 93, n.10, p.1655-1671, 2003.

LAGLER, H.; MATT, U.; SILLABER, C.; WINKLER, S.; GRANINGER, W.
Successful treatment of visceral leishmaniasis with liposomal amphotericin B.
Acta Bio-medica: Atenei Parmensis, v. 77, p. 22-25, 2006.

LAINSON, R.; DYE, C.; SHAW, J. J.; MACDONALD, D. W.; COURTENAY, O.;
SOUZA, A. A.; SILVEIRA, F. T. Amazonian visceral leishmaniasis-distribution of
the vector Lutzomyia longipalpis (Lutz & Neiva) in relation to the fox Cerdocyon
thous (linn.) and the efficiency of this reservoir host as a source of infection.
Memorias do Instituto Oswaldo Cruz, v. 85, n. 1, p. 135-137, 1990.

LAINSON, R.; RANGEL, E.F. Lutzomyia longipalpis and the eco-epidemiology of
American visceral leishmaniasis, with particular reference to Brazil: a review.
Memorias do Instituto Oswaldo Cruz, v. 100, n. 8, p. 811-827, 2005.

LESLIE, T.; SALEHEEN, S.; SAMI, M.; MAYAN, |.; MAHBOOB, N.; FIEKERT, K.;
LENGLET, A.; ORD, R.; REITHINGER, R. Visceral leishmaniasis in Afghanistan.
Canadian Medical Association Journal, v. 175, n. 3, p. 245, 2006.

LIMA, V. M.; GONCALVES, M. E.; IKEDA, F. A.; LUVIZOTTO, M. C.; FEITOSA,
M. M. Anti-leishmania antibodies in cerebrospinal fluid from dogs with visceral
leishmaniasis. Brazilian Journal of Medical and Biological Research, v. 36, n.
4, p. 485-489, 2003.

MADEIRA, M. F.; FIGUEIREDO, F. B.; PINTO, A. G.; NASCIMENTO, L. D;
FURTADO, M.; MOUTA-CONFORT, E.; DE PAULA, C. C.; BOGIO, A.; GOMES,
M. C.; BESSA, A. M.; PASSOS, S. R. Parasitological diagnosis of canine visceral
leishmaniasis: is intact skin a good target? Research in Veterinary Science, v.
87,n. 2, p. 260-262, 2009.

MADEIRA, M. F.; SCHUBACH ADE, O.; SCHUBACH, T. M.; LEAL, C. A;
MARZOCHI, M. C. Identification of Leishmania (Leishmania) chagasi isolated from
healthy skin of symptomatic and asymptomatic dogs seropositive for leishmaniasis
in the municipality of Rio de Janeiro, Brazil. The Brazilian Journal of Infectious
Diseases, v. 8, n. 6, p. 440-444, 2004.

MILES, M. A.; VEXENAT, J. A;; FURTADO CAMPOS, J. H.; FONSECA DE
CASTRO, J. A. Canine leishmaniasis in Latin America: control strategies for
visceral leishmaniasis. Canine Leishmaniasis: an update. Proceedings of the
International Canine Leishmaniasis Férum, Barcelona, Spain, 1999. p. 46-53.

32


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20459877

MISSAWA, N. A.; LIMA, G. B. Distribuicdo espacial de Lutzomyialongipalpis (Lutz
& Neiva, 1912) e Lutzomyiacruzi (Mangabeira, 1938) no Estado de Mato Grosso.
Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical, v. 39, n. 4, p. 337-340,
2006.

MOHAN, A.; VISHNUVARDHAN REDDY, E.; SAMANTARAY, J. C.; SHARMA S.
K. A rare presentation of visceral leishmaniasis without fever or splenomegaly in
an elderly person. European Journal of Internal Medicine, v. 18, n. 2, p. 158-
160, 2007.

MONROY-OSTRIA, A.; HERNANDEZ-MONTES, O.; BAKER, D. C. Actiology of
visceral leishmaniasis in México. Acta Tropica, v. 75, n. 2, p. 155-161, 2000.

MONTEIRO, P. S.; LACERDA, M. M.; ARIAS, J. R. Controle da leishmaniose
visceral no Brasil. Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical, v. 27,
n. 3, p.67-72, 1994.

MOREIRA, R. C. R.; COSTA, G. C.; LOPES, T. C.; BEZERRA, L. L.; GUERRA, N.
M.; REBELO, J. M. M.; RIBEIRO, M. N. S.; NASCIMENTO, F. R. F.; COSTA, J.
M. L. Efeito leishmanicida in vitro de Stachytarpheta cayennensis (Rich.) Vahl
(Verbenaceae). Revista Brasileira de Farmacognosia, v. 17, n. 1, 2007.

NEGHINA, R.; NEGHINA, A. M.; MERKLERC, C.; MARINCU, |.; MOLDOVAN, R;;
IACOBICIU, I. Importation of visceral leishmaniasis en returning Romanian
workers from Spain. Travel Medicine and Infectious Disease, v. 7, n. 1, p. 35-
39, 2009.

NIETO, P.; MALONE, J. B.; BAVIA, M. E. Ecological niche modeling for visceral
leishmaniasis in the state of Bahia, Brazil, using genetic algorithm for rule-set
prediction and growing degree day-water budget analysis. Geospatial Health, v.
1,n.1,p.115-126, 2006.

NOLI, C. Canine leishmanisis. Waltham Focus, v. 9, n. 2, p.16-24, 1999.

NORRIS, D. A. Structure and function of the skin. GOLDMAN, L. e ANSIELLO,
D.Textbook of Medicine, 22 ed., p. 2444-2446, 2004.

NUERNBERGER, S. P.; RAMOS, C. V.; CUSTODIO, R. Visceral leishmaniasis in
Honduras. Report of three proven cases and a suspected case. The American
Journal of Tropical Medicine and Hygiene, v. 24, p. 917-920, 1975.

NUNES, C. M.; DIAS, A. K.; GOTTARDI, F. P.; PAULA, H. B.; AZEVEDO, M. A;;
LIMA, V. M.; GARCIA, J. F. Avaliacdo da reagdo em cadeia pela polimerase para
diagnostico da leishmaniose visceral em sangue de cées. Revista Brasileira de
Parasitologia Veterinaria, v. 16, n. 1, p.5-9, 2007.

OLIVEIRA, A. L.; PANIAGO, A. M.; DORVAL, M. E.; OSHIRO, E. T.; LEAL, C. R,;
SANCHES, M.; CUNHA, R. V.; BOIA, M. N. Foco emergente de leishmaniose
visceral em Mato Grosso do Sul. Revista da Sociedade Brasileira de Medicina
Tropical, v. 39, n. 5, p. 446-450, 2006.

33



ORDEIX, L.; SOLANO-GALLEGO, L.; FONDEVILA, D.; FERRER, L.; FONDATI,
A. Papular dermatitis due to Leishmania spp. infection in dogs with parasite-
specific cellular immune responses. Veterinary Dermatology, v. 16, n. 3, p. 187-
191, 2005.

ORGANIZAQAO MUNDIAL DE SAUDE. The world health report, 2002:
reducing risks, promoting healthy life. Geneva, 2002.

PAMPIGLIONE, S.; MANSON-BAHR, P. E.; GIUNGI, F.; GIUNTI, G.; PARENTI,
A.; CANESTRI TROTTI, G. Studies on Mediterranean Leishmaniasis. 2.
Asymptomatic cases of visceral leishmaniasis. Transactions of the Royal
Society of Tropical Medicine Hygiene, v. 68, n. 6, p. 447-453, 1974.

PARANHOS-SILVA, M.; FREITAS, L. A.; SANTOS, W. C.; GRIMALDI, G.
JUNIOR; PONTES-DE-CARVALHO, L. C.; OLIVEIRA-DOS-SANTOS, A. J. A.
Cross-sectional serodiagnostic survey of canine leishmaniasis due to leishmania
chagasi. The American Journal of Tropical Medicine and Hygiene, v. 55, n. 1,
p. 39-44, 1996.

PASTORINO, A. C.; JACOB, C. M.; OSELKA, G. W.; CARNEIRO-SAMPAIO, M.
M. Leishmaniose visceral: aspectos clinicos e laboratoriais. Jornal de Pediatria,
v. 78, n. 2, p. 120-127, 2002.

PERNAMBUCO. Governo do Estado de Pernambuco. Pernambuco. Banco de
dados de casos humanos novos de Leishmaniose Visceral confirmados,
Recife, 2007.

PISCOPO, T. V.; MALLIA- AZZOPARDI, C. Leishmaniasis. Postgraduate
Medical Journal,v.83, n. 976, p. 649-657, 2007.

QUEIROZ, N. M.; ASSIS, J.; OLIVEIRA, T. M.; MACHADO, R. Z.; NUNES, C. M;
STARKE-BUZETTI, W. A. Diagnéstico da Leishmaniose Visceral Canina pelas
técnicas de imunoistoquimica e PCR em tecidos cutaneos em associagdo com a
RIFI e ELISA-teste. Revista Brasileira de Parasitologia Veterinaria, v. 19, n. 1,
p. 32-38, 2010.

QUEIROZ, N. M.; SILVEIRA, R. C.; NORONHA, A. C. Jr.; OLIVEIRA, T. M,
MACHADO, R. Z.; STARKE-BUZETTI, W. A. Detection of Leishmania (L.) chagasi
in canine skin. Veterinary Parasitology, v. 178, n. 1-2, p. 1-8, 2011.

REIS, A. B.; MARTINS-FILHO, O. A.; TEIXEIRA-CARVALHO, A.; CARVALHO, M.
G.; MAYRINK, W.; FRANCA-SILVA, J. C.; GIUNCHETTI, R. C.; GENARO, O,
CORREA OLIVEIRA, R. Parasite density and impaired biochemical/hematological
status areassociated with severe clinical aspects of canine visceral leishmaniasis.
Research in Veterinary Science, v. 81, p. 68-75, 2006.

REITHINGER, R.; BROOKER, S.; KOLACZINSKI, J. H. Visceral leishmaniasis in
eastern Africa — current status.Transactions of the Royal Society of Tropical
Medicine and Hygiene, v. 101, n. 12, p. 1169-1170, 2007.

ROSS, M. H.; REITH, E. J.; ROMRELL, L. J. Histologia: Texto e Atlas. 2. ed. Rio
de Janeiro: Médica Panamericana, 1993, p. 347.

34



ROTHMAN, K. J. Introducdo ao geoprocessamento. In: Simpdsio Brasileiro de
Geoprocessamento, Sagres, Sao Paulo, 1990.

SALOMON, O. D.; ESTANI, S. S.; ROSSI, G. C.; SPINELLI, G. R. Presencia de
Lutzomyia longipalpis y situacion de la leishmaniosis visceral em Argentina.
Medicina, Buenos Aires, v. 61, n. 2, p. 174-178, 2001.

SHERLOCK, I. A.; ALMEIDA, S. P. Observacdes sobre o calazar em Jacobina,
Bahia. V. Resultados de medidas profilaticas. Revista Brasileira de Malariologia
e Doencas Tropicais, v. 22, p. 175-182, 1970.

SILVA, F. S. Patologia e patogénese da leishmaniose visceral canina. Revista
Tropical — Ciéncias Agrarias e Biologicas, v. 1, n. 1, p. 31, 2007.

SINGH, R. K.; PANDEY, H. P.; SUNDAR, S. Visceral leishmaniasis (kala-azar):
challenges ahead. The Indian Journal of Medical Research, v. 123, n. 3, p. 331-
344, 2006.

SLAPPENDEL, R. J.; FERRER, L. Leishmaniasis. In: GREENE, C. E. Clinical
Microbiology and Infectious Diseases of the Dog and Cat. Philadelphia: W. B.
Saunders; 1990, p. 450-458.

SLOMINSKI, A.; TOBIN, D. J.; SHIBAHARA, S.; WORTSMAN, J. Melanin
pigmentation in mammalian skin and its hormonal regulation. Physiological
Reviews, v. 84, n. 4, p. 1155-1228, 2004.

SOLANO-GALLEGO, L.; FERNANDEZ-BELLON, H.; MORELL, P.; FONDEVILA,
D.; ALBEROBA, J.; RAMIS, A., FERRER, L. Histological and
immunohistochemical study of clinically normal skin of Leishmania infantum-
infected dogs. Journal of Comparative Pathology, v. 130, n. 1, p. 7-12, 2004.

SOLANO-GALLEGO, L.; KOUTINAS, A.; MIRO, G.; CARDOSO, L.; PENNISI, M.
G.; FERRER, L.; BOURDEAU, P.; OLIVA, G.; BANETH, G. Directions for the
diagnosis, clinical staging, treatment and prevention of canine leishmaniosis.
Veterinary Parasitology, v. 165, n. 1-2, p. 1-18, 2009.

SUNDAR, S.; PAI, K.; KUMAR, R.; PATHAK-TRIPATHI, K.; GAM, A. A.; RAY, M,;
KENNEY, R. T. Resistance to treatment in kala-azar: speciation of isolates from
northeast India. The American Journal of Tropical Medicine and Hygiene, v.
65, n. 3, p. 193-196, 2001.

TAFURI, W. L.; DE OLIVEIRA, M. R.; MELO, M. N.; TAFURI, W. L. Canine
visceral leishmaniosis: a remarkable histopathological picture of one case reported
from Brazil. Veterinary Parasitology, v.96, n. 3, p.203-212, 2001.

TAFURI, W. L.; SANTOS, R. L.; ARANTES, R. M.; GONCALVES, R.; DE MELO,
M. N.; MICHALICK, M. S.; TAFURI, W. L. An alternative immunohistochemical
method for detecting Leishmania amastigotes in paraffin-embedded canine
tissues. Journal of Immunological Methods, v. 292, n. 1-2, n. 17-23, 2004.

35



TAVARES, C.A.P.; FERNANDES, A.P.; MELO, M.N. Molecular diagnosis of
leishmaniasis. Expert Review of Molecular Diagnostics, v. 3, n. 5, p. 657-667,
2003.

TOMAS, A. M.; ROMAO, S. F. Biologia do parasita. In G. Santos-Gomes & I. P.
Fonseca (Eds.), Leishmaniose Canina. Lisboa: Chaves Ferreira, 2008. p. 7-26.

TRAVI, B. L.; TABARES, C. J.; CADENA, H.; FERRO, C.; OSORIO, Y. Canine
visceral leishmaniasis in Colombia: relationship between clinical and parasitologic
status and infectivity for sand flies. The American Journal of Tropical Medicine
and Hygiene, v. 64, n. 3-4, p. 119-124, 2001.

VERCOSA, B. L.; LEMOS, C. M.; MENDONCA, I. L.; SILVA, S. M.; DE
CARVALHO, S. M.; GOTO, H.; COSTA, F. A. Transmission potential, skin
inflammatory response, and parasitism of symptomatic and asymptomatic dogs
with visceral leishmaniasis. BioMed Central Veterinary Research, v. 4, p. 45,
2008.

WEISSER, M.; KHANLARI, B.; TERRACCIANO, L.; ARBER, C.; GRATWOHL, A;;
BASSETTI, S.; HATZ, C.; BATTEGAY, M., FLUCKIGER, U. Visceral
leishmaniasis: a threat to immunocompromised patients in non-endemic areas?
Clinical Microbiology and Infection, v. 13, n. 8, p. 751-753, 2007.

XAVIER, S. C.; ANDRADE, H. M.; MONTE, S. J. H.; CHIARELLI, I. M.; LIMA, W.
G.; MICHALICK, M. S. M.; TAFURI, W. L.; TAFURI, W. L. Comparison of paraffin
— embedded skin biopsies from different anatomical regions as sampling methods
for detection of Leishmania infection in dog using histological,
immunohistochemical and PCR methods. BioMed Central Veterinary Research,
v.2,n. 17, p. 1-7, 2006.

ZERPA, O.; ULRICH, M.; NEGRON, E.; RODRIGUEZ, N.; CENTENO, M,;
RODRIDUEZ, V.; BARRIOS, R. M.; BELIZARIO, D.; REED, S.; CONVIT, J.
Canine visceral leishmaniasis on Margarita Island (Nueva Esparta,
Venezuela). Transactions of the Royal Society of Tropical Medicine and
Hygiene, v. 94, n. 5, p. 484-487, 2000.

36


http://blogs.biomedcentral.com/bmcseriesblog/2012/11/22/biomed-central-at-140th-american-public-health-association-conference/
http://blogs.biomedcentral.com/bmcseriesblog/2012/11/22/biomed-central-at-140th-american-public-health-association-conference/

4. OBJETIVOS

4.1. Objetivo geral

Avaliar a percepcao do conhecimento, fatores epidemiolégicos, distribuicdo
espacial e as alteracbes morfoldgicas da pele de cdes com infec¢do natural por

Leishmania infantum.

4.2. Objetivos especificos

e Avaliar a percepcao do conhecimento e dos fatores epidemioldgicos da
Leishmaniose Visceral Americana na populagédo e no municipio de Petrolina-PE;

e Avaliar a distribuicdo espacial da Leishmaniose Visceral Americana em
humanos e caninos no municipio de Petrolina-PE;

e Avaliar as alteracfes estruturais e pigmentares na pele de cées (Canis

familiaris, Linnaeus, 1758) com infeccao natural por L. infantum (Nicole, 1908).
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RESUMO

Dentre os Estados da Regido Nordeste, Pernambuco registrou um total de 1.465
casos de Leishmaniose Visceral Americana no periodo de 2000 a 2010 e dos
municipios, Petrolina vem se destacando pela expansdo da enfermidade. Foi
realizado um estudo transversal retrospectivo dos casos registrados da doenca
entre 2001 a 2010 em Petrolina. Do total de 117, foram localizadas e obtidas
entrevistas com 42 pacientes. 59,52% (25/42) eram do sexo masculino e 40,47%
(17/42) do sexo feminino. Criancas entre 0 e 12 anos representaram 45,60%
(19/42). 100% (42/42) relataram que os primeiros sintomas surgiram em até seis
meses. 4,7% afirmaram ter até dois integrantes da familia acometidos e 13%
(2/42) relataram a eutanasia de caes. Apenas 33,3% (14/42) relataram ter cdes no
domicilio e 14,2% (6 /42) disseram criar porcos e frangos. 95,3% (40/42)
afirmaram que a atividade dos flebotomineos era maior a noite, porém, apenas
26,1% (11/42) relataram o uso de mosquiteiros e 2% (1/42) repelentes. A coleta
de residuos solidos foi relatada por 90,48% (38/42) e somente 4% das casas
tinham rede de esgoto. Apenas 38,09% (16/42) afirmaram compreender o papel
do acumulo da matéria orgénica no ciclo da doenca, porem 95,23% (40/42)
apresentava algum conhecimento sobre o papel do cdo e do vetor. O municipio
apresenta diversos fatores epidemiolégicos que favorecem a expansao da
doenca, porém o conhecimento sobre a relacdo da matéria organica acumulada
se mostrou superficial por parte dos pacientes entrevistados, remetendo a
necessidade de campanhas educativas em saude.

Palavras-chave: Leishmaniose Visceral Americana, Educagédo em saude, Fatores
epidemiologicos.
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ABSTRACT

Among the states of the Northeast Region, Pernambuco registered a total of
1,465 cases of American visceral leishmaniasis in the period from 2000 to 2010
and of the municipalities, Petrolina has been highlighted by the expansion of the
disease. We conducted a retrospective cross-sectional study of reported cases of
the disease between 2001 and 2010 in Petrolina. Of the total of 117, have been
located and obtained interviews with 42 patients. 59.52% (25/42) were male and
40.47% (17/42) were female. Children between 0 and 12 years represented
45.60% (19/42). 100% (42/42) reported that the first symptoms appeared within six
months. 4.7% reported having up to two family members affected and 13% (2/42)
reported the euthanasia of dogs. Only 33.3% (14/42) reported having dogs at
home and 14.2% (6/42) said they raising pigs and chickens. 95.3% (40/42)
reported that the activity of phlebotomine was greater at night, but only 26.1%
(11/42) reported the use of mosquito nets and 2% (1/42) repellents. The collection
of solid waste was reported by 90.48% (38/42) and only 4% of homes had sewage
system. Only 38.09% (16/42) said they understand the role of the accumulation of
organic matter in the disease cycle, but 95.23% (40/42) had some knowledge
about the role of dogs and vector. The county has several epidemiologic factors
that favor the spread of the disease, but knowledge about the relationship of
organic matter accumulated is superficial proved by patients interviewed, referring
the need for health education campaigns.

Keywords: American Visceral Leishmaniasis, health education, epidemiological
factors.
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1. INTRODUCAO

A Leishmaniose Visceral Americana (LVA), € uma antropozoonose com ampla
distribuicdo geografica no territério brasileiro, sendo a regido nordeste detentora
do maior numero de casos (SHERLOCK; ALMEIDA, 1970; GONTIJO; MELO,
2004; AGUIAR et al. 2007; ALBUQUERQUE et al. 2009).

Fatores como o perfil socioecondmico e o conhecimento da populagédo sobre
a doenca, aliado a fatores de risco, como destino incorreto dos residuos soélidos
(FEAM, 2002) e a presenca de caes errantes, sdo importantes ferramentas para a
prevencéao e controle da doengca (BORASCHI et. al. 2008).

Dentre os Estados da Regido Nordeste, Pernambuco registrou um total de
1.465 casos de LVA no periodo de 2000 a 2010 (BRASIL, 2010). Segundo
Dantas-Torres; Brandao-filho (2006) a distribuicdo geografica da doenca em
Pernambuco reforca a superacéo do paradigma da doenca tipicamente rural e seu
ciclo zoondtico encontra-se claramente estabelecido em &reas urbanas e
periurbanas de varios municipios, com destaque para Petrolina.

Entre o periodo de 2000 a 2007, mais de 100 casos de LVA foram registrados
na cidade de Petrolina (SINAN, 2008). Diversos fatores epidemiol6gicos como,
por exemplo, a urbanizacdo, condicbes precarias de moradia, caréncia de
saneamento béasico e também acumulo e destino incorreto de residuos sélidos,
tem contribuido para a expanséo e incidéncia da doenca na cidade (CESSE et al.,
2001).

Sendo assim, em funcdo dos fatos mencionados acima, objetivou-se neste
estudo, verificar a percepgdo sobre o conhecimento e fatores epidemioldgicos da

doenca no municipio de Petrolina-PE.
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2. MATERIAL E METODOS

Inicialmente foi realizado um estudo transversal retrospectivo dos casos
humanos de LVA, do periodo de 2001 a 2010, por meio de dados coletados das
fichas de investigacdo do Sistema de Informagbes de Agravos e Notificacdes
(SINAN), fornecidos pela Geréncia de Vigilancia Ambiental em Saude da
Secretaria Estadual de Saude de Pernambuco.

Posteriormente, foi realizado um levantamento na 82 Geréncia Regional de
Saude de Petrolina (82 GERES) dos nomes e enderecos de todos 0s pacientes
com registro de LVA, residentes no referido municipio. Em posse dos dados, foi
realizado uma busca ativa domiciliar dos casos humanos registrados no periodo
de 2001 a 2010. Para tanto, as pessoas foram informadas brevemente sobre a
pesquisa, convidadas a participar da mesma, confirmando sua anuéncia por meio
de assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (anexo 1). Vale
salientar que nos casos de 6bitos, familiares serviam como fonte de informacéo
sobre o referido caso.

Os dados sobre a percepcdo do conhecimento da LVA e dos fatores
epidemioldgicos envolvidos no ciclo da doenca foram obtidos através de um
questionario estruturado e nao disfarcado com perguntas fechadas, abertas e
semi-abertas (anexo 2) com 42 pessoas que tiveram a doenga ou estavam em
tratamento. Em seguida, foi realizada uma analise estatistica descritiva, obtendo-

se as atribuicbes absolutas e percentuais das respostas apresentadas.
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3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Apéds analise das referidas fichas, foi constatado que no periodo de 2001 a
2010 o municipio de Petrolina registrou 117 casos de LVA, e que 0S mesmos se
encontravam distribuidos tanto na zona rural como urbana, porém, 70% (82/117)
dos casos foram observados nesta ultima.

Tais achados concordam com uma pesquisa realizada por Xavier-Gomes et
al. (2009) no Estado de Minas Gerais, onde foi constatado que de um total de 51
pacientes avaliados, 72,5% dos casos eram originarios da zona urbana, 21,6% da
zona rural. Esses achados também corroboram com diversos outros autores que
apresentam uma forte tendéncia a urbanizacdo da LVA (COSTA et al. 2008;
LAURENTI, 2009).

Kawa e Sabroza (2002) tém mostrado que o movimento urbano tem propiciado
as condicGes necessarias para a propagacdo da doenca em focos bem definidos,
onde permitiu um contato mais préximo entre individuos suscetiveis e vetores.

As modificacdes antropogénicas sobre o meio-ambiente vem reduzindo
consideravelmente o espaco ecologico da doenca interferindo no seu ciclo
silvestre e favorecendo a adaptacdo dos vetores a outros ambientes (JERONIMO
et al.,, 1994; BEVILACQUA et al., 2001, BRASIL, 2006; DANTAS-TORRES,
2006).

Dos casos registrados, foram localizadas e obtidas entrevistas com 35,89%
(42/117) dos pacientes. Do total de entrevistados 59,52% (25/42) eram do sexo
masculino e 40,47% (17/42) do sexo feminino.

Os resultados aqui encontrados sdao concordantes com aqueles observados
em Natal (JERONIMO et al., 1994), Mato Grosso (MESTRE; FONTES, 2007),

Bahia (CUNHA et al., 1995; SHERLOCK 1996) e Belo Horizonte (BOTELHO;
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NATAL, 2009) onde a propor¢cdo de individuos do sexo masculino infectados
sempre foi superior.

Uma possivel razao para este fato deve-se a uma maior exposi¢cdo do homem
nas atividades ocupacionais (SILVA et al., 2001), aliado a uma maior exposi¢cao
corporal a picada dos vetores nos homens que nas mulheres (COSTA, PEREIRA;
ARAUJO 1990).

Com relacdo a faixa etaria da populacéo infectada observou-se que criancas
entre zero e 12 anos representaram 45,6% (19/42) de todos os casos avaliados. A
LVA tem sido reportada com frequéncia na populacéo infantil (SILVA et al., 2001,
GUERRA et al., 2004; QUEIROZ; ALVES; CORREIA, 2004) particularmente nos
individuos entre zero a 4 anos (OLIVEIRA et al., 2006).

A razdo da maior susceptibilidade das criancas é explicada pelo estado de
relativa imaturidade imunoldgica celular agravada pela desnutricdo, tdo comum
nas areas endémicas, além de uma maior exposicdo ao vetor no peridomicilio.
(BRASIL, 2003).

Vale a pena ressaltar que 15,78% (3/19) de Obitos foram registradas na
populacdo infantii na faixa etaria inferior a seis anos. Tais achados sao
semelhantes aos relatados por Queiroz; Alves; Correia (2004), onde num estudo
realizado num hospital infantil do estado de Pernambuco, constataram que 12%
das criancas atendidas com LVA apresentavam idade inferior a cinco anos, na
qual o risco de morte foi de 2,95% maior neste grupo etario.

Segundo Badar6 et al. (1986); Costa; Pereira; Aradjo (1990), a imunidade
duradoura cresce com a idade e é provavel que a maior frequéncia da doenca e
Obito no grupo de menor idade se deva a maior suscetibilidade a infecgbes e a

depressdo da imunidade observada nesta faixa etaria. Este grupo torna-se
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vulneravel ndo s6 a infeccdo pela Leishmania como também a infeccdes
bacterianas secundéarias que podem estar interferindo na sua for¢a de associacao
(QUEIROZ; ALVES; CORREIA, 2004).

Ainda, segundo a pesquisa, 100% dos entrevistados responderam ter
apresentado ou percebido os primeiros sinais clinicos da LVA num periodo de até
seis meses antes do diagnéstico, onde febre, palidez, perda de peso, moleza, e
dor na regido abdominal. Tais achados s&o concordantes com os relatados por
Silva et al. (1997) e Pedrosa; Rocha (2004) onde num estudo realizado na llha de
Sao Luiz - MA e na cidade de Maceid - AL respectivamente, constataram que
sintomas como febre, palidez, emagrecimento e dor abdominal lideraram as
gueixas dos pacientes.

Do total dos entrevistados, apenas 4,7% (2/42) relataram ter até dois
integrantes da familia acometidos por LVA. Segundo Nascimento et al. (2006)
membros de uma mesma familia que compartilham hébitos de vida em comum na
area endémica submetem-se a um risco de infeccdo semelhante. Entretanto,
Bradley (1977) postula que possa existir uma suscetibilidade genética a infeccéo
por L. infantum em determinadas familias.

Em relacdo ao percentual de individuos que relataram a eutanasia de cées
com sintomas sugestivos da LV, apenas 13% (5/42) declararam té-lo feito.
Segundo Camargo-Neves (2007), a infeccdo canina por LV precede 0s casos
humanos. No entanto, Shaw (1999) e Gontijo; Melo (2004) ressaltam que o
entendimento das interagdes entre mudangas do meio ambiente urbano e os
flebotomineos vetores constituem um pré-requisito basico para o desenvolvimento

de acdes apropriadas de prevencao e estratégias de controle.
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Durante a realizacéo do trabalho, 33,3% (14/42) afirmaram possuir caes em
suas residéncias. Porém, é importante ressaltar ainda que embora a maioria
tenha relatado ndo serem proprietérios de cées, verificou-se tanto na zona urbana
como rural de Petrolina, a presenca de caes errantes, semidomiciliados nas ruas
e/ou nas vizinhangas com sinais clinicos sugestivos de LV.

Tais resultados discordam dos relatados por Cesse et al. (2001) onde num
estudo anterior no referido municipio, constatou que apenas 12% dos
entrevistados criavam cées na residéncia, no entanto, concordam no que
concerne a presenca dos mesmos com O0s sinais sugestivos de LV no
peridomicilio.

Embora o cédo seja considerado o principal reservatério domiciliar (ARIAS
1996; LANGONI et al., 2005) no ambiente urbano (FEITOSA et al., 2000),
Nascimento et al. (2005) ressaltam que o controle vetorial tem se mostrado ser
mais efetivo no controle da LVA.

No que diz respeito aos horarios de maior presenca dos flebotomineos, 95,3%
(40/42) dos entrevistados se queixaram de uma grande quantidade no periodo da
noite e 4,7% (2/42) no fim da tarde, principalmente a partir das 16:00h, onde
inclusive, alguns dos entrevistados souberam descrever as caracteristicas gerais
do vetor, mesmo aparentando desconhecimento sobre a relacdo deste com a
LVA. Porém, quando questionados se usavam alguma prote¢cdo contra os insetos
vetores, apenas 26,1% (11/42) afirmaram usar mosquiteiros e 2% (1/42)
repelentes.

Tais resultados corroboram com os observados por Gama et al. (1998), que

num estudo semelhante em areas endémicas do estado do Maranhéo

constataram 79,9% da populagéo se queixava dos mosquitos no periodo da tarde.
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No que concerne a coleta de lixo, 90,48% (38/42) afirmaram ocorrer o
recolhimento de residuos domésticos pelo menos duas a trés vezes por semana,
porém, no distrito de Izacolandia, zona rural do municipio, 100% dos
entrevistados relataram morosidade no recolhimento com consequente geracao
do acumulo de residuos solidos em terrenos baldios. Ainda sobre residuos
sélidos, foi observado que apenas 28,57% (12/42) afirmaram compreender o
papel da mesma no ciclo da LVA.

Tais resultados corroboram com os achados de Costa (2005), que avaliou a
influéncia dos servicos e saneamento basico da cidade de Teresina - Pl e
constatou um maior risco de infeccdo humana onde ndo ha rede de esgoto e
coleta de lixo regular. Também concordam com os achados de uma pesquisa
realizada em Portugal por Cortes et al. (2007) que confirmaram um aumento da
prevaléncia da doenca (19,2%) nos locais com grande acumulo de lixo. Os
mesmos ressaltam ainda que, o desenvolvimento urbano mal planeado, pode
levar ao aumento de residuos solidos e condi¢cbes higieno-sanitarias deficientes,
atraindo caes vadios e vetores infectados para o peridomicilio.

No entanto, quando perguntado sobre o papel do cdo e dos insetos vetores no
ciclo da doenca, 95,23% (40/42) apresentava algum grau de conhecimento sobre
esses fatores e muitos sabiam descrever alguns sinais clinicos sugestivos de LV
nos cées e também caracteristicas externas do flebétomo.

Segundo os entrevistados, o razoavel conhecimento sobre o papel dos cées e
dos vetores, devia-se principalmente as campanhas promovidas com entregas de
panfletos educativos e visitas de agentes de salde nas residéncias. Porém, no

gue concerne aos vetores, os achados da presente pesquisa difere de Borges et
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al. (2008), que em Minas Gerais constataram que apenas 1,2% conheciam o
mesmo.

Segundo Brasil, (2006) atividades de manejo ambiental e orientacdo da
populacdo sobre a importancia de manter quintais limpos, podar as arvores,
acondicionar e destinar corretamente residuos solidos sdo exemplos de medidas
que podem contribuir para o controle vetorial. Borges et al. (2008); Magalh&es et
al. (2009) ressaltam ainda que, programas de educacdo em saude sao atividades
essenciais para melhoria das acfes de controle da doenca, pois além de menos
dispendiosas, apresentam resultados eficazes e duradouros no combate a LV.

Com relacdo a criagcdo de animais, observou-se na zona urbana e rural, a
presenca de caes semidomiciliados, aves (galinhas domésticas), suinos e
equideos nas proximidades e, as vezes, nos quintais das casas, principalmente
em locais onde havia lixo acumulado. No entanto, quando questionados sobre a
presenca de galinheiros e chiqueiros na residéncia, apenas 14,2% (6/42)
afirmaram té-los. Os achados diferem de Cesse et al. (2001) que num estudo
anterior no referido municipio, constatou no periodo entre 1992 a 1997, que 37%
da populacéo afirmou criar animais.

Embora as galinhas ndo sejam consideradas reservatorios de L. infantum ,
estas representam uma fonte de alimentacdo para a multiplicagdo dos
flebotomineos (ALEXANDER et al., 2002; SARAIVA et al., 2011). Ainda segundo
Alexander et al. (2002), a presenca destes animais no domicilio foi correlacionada
com a presenca da infeccdo em caes, demonstrando o papel das aves como
promotores de densidades elevadas do vetor.

Com relacéo a presenca de banheiro 95,3% (40/42) afirmaram possui-los em

casa, porém, destes, apenas 78,2% (33/42) relaram ter fossa. Mesmo assim,
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92,4% (39/42) dos moradores se queixavam da caréncia de rede de esgoto e
saneamento bésico.

No que concerne a presenca de banheiro, os achados do presente estudo,
diferem de Cesse et al., 2001) pois estes verificaram que apenas 69% dos
entrevistados o possuiam. No entanto, concordam em relacdo a caréncia de
redes de esgoto, onde apenas 4% relataram té-la. No que remete a existéncia de
fossa, os dados obtidos diferem dos relatados por Caldas et al. (2001) em Séao
Luis — MA onde se constatou 93%.

E vélido destacar ainda, que os achados descritos acima, remetem e
concordam com um importante levantamento feito por Boraschi; Nunes (2007),
que verificaram um predominio da leishmaniose visceral na populacdo com
precarias condicdes sanitarias de moradia em varias cidades do Brasil, sugerindo
uma provavel relacdo entre estes parametros e um maior risco de desenvolver a
doenca.

Sendo assim, foi constatada a presenca de diversos fatores epidemiolégicos
gue contribuem para expanséo da LVA em Petrolina-PE, bem como uma caréncia
de informacdes sobre o papel os residuos sdlidos no ciclo da doenca por parte da
populacdo. Dentro desse contexto, se faz necessaria a necessidade ndo apenas
de medidas de controle dos reservatorios, mas também a uma campanha de
educacdo ambiental e acdes que visem melhorar as condicdes de saneamento

bésico da populacdo em geral.
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RESUMO

O Brasil enfrenta a expanséao e urbanizacao da Leishmaniose Visceral Americana,
sendo a Regido Nordeste detentora da maior casuistica da enfermidade e o céo
considerado o principal reservatorio no ambiente urbano. A utilizacdo de
ferramentas, como o Sistema de Informac8es Geograficas permite mapear e
identificar as areas com alto risco para ocorréncia de novos casos da doenca.
Sendo assim, o objetivo deste trabalho foi analisar a distribuicdo espacial da
doenca em humanos e cdes no periodo de 2001 a 2010 na cidade de Petrolina-
PE. Foi realizado um estudo transversal dos casos humanos e constatou-se 117
pacientes registrados com LVA. Destes, 35,89% (42/117) foram localizados e
georreferenciados. O inquérito sorolégico mostrou que dos 600 cdes avaliados,
19,16% (115/600) foram positivos para a doenca, sendo que 73,04% (84/115)
pertenciam a zona urbana. Apés analise espacial dos casos humanos e caninos,
observou-se a presenca de Clusters, tanto na zona rural como urbana. No
entanto, em ambos 0s casos, a concentracdo foi maior na area urbana,
principalmente na regido sudoeste do mapa da cidade de Petrolina. Um grande
namero de casos foi observado em locais onde houve a diminuicdo da cobertura
vegetal e condi¢cdes precarias de moradia. No entanto, quando foi realizada a
sobreposicdo dos mapas, nenhuma associagdo estreita entre casos caninos e
humanos da doenca foram encontrados. Em concluséo, anéalise espacial da LVA
em Petrolina permitiu concluir que a doenca encontra-se urbanizada sem,
entretanto associagéo entre a doenca humana e canina.

Palavras-chave: Epidemiologia, Geoprocessamento, Zoonoses.

56


mailto:ninascanoni@yahoo.com.br

ABSTRACT

Brazil faces the expansion and urbanization of American Visceral Leishmaniasis,
and the Northeast Region has the highest series of the disease and the dog
considered the main reservoir in the urban environment. The use of tools such as
Geographic Information System allows you to map and identify areas at high risk
for the occurrence of new cases of the disease. Therefore, the objective of this
study was to analyze spatial distribution of the disease in humans and dogs in the
period from 2001 to 2010 in the city of Petrolina-PE. We conducted a cross-
sectional study of human cases and was found 117 patients registered with AVL.
Of these, 35.89% (42/117) were located and geocoded. The serological survey
showed that of the 600 dogs evaluated, 19.16% (115/600) were positive for the
disease, and 73.04% (84/115) belonged to urban area. After spatial analysis of
human and canine cases, we observed the presence of clusters in both rural and
urban area. However, in both cases, the concentration was higher in urban areas,
mainly in the southwestern region of the map of the city of Petrolina. A large
number of cases were observed in places where there was a decrease in
vegetation cover and poor housing conditions. However, when it was carried out
the overlap of maps, no close association between canine and human cases of the
disease have been found. In conclusion, spatial analysis of LVA in Petrolina
concluded that the disease is not urbanized, though the association between
canine and human disease.

Keywords: Epidemiology, Geoprocessing Zoonoses.
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1. INTRODUCAO

O Brasil enfrenta a expansdo e urbanizagdo da Leishmaniose Visceral
Americana (LVA), em decorréncia das alteracbes ambientais e da intensa
migracdo de populacdes rurais as periferias urbanas (SANTA-ROSA; OLIVEIRA,
1997; LAURENTI, 2009).

No ambiente urbano, o cédo € considerado o principal reservatorio (COSTA et
al.,, 2008) e por se tratar de uma enfermidade dinamica, cujos padrbes de
transmissdo vém sendo alterados continuamente em relagdo ao ambiente,
demografia e acbBes antropicas (FRANKE et al.,, 2002; GURGEL; FERREIRA;
LUIZ, 2003 GRAMICCIA; GRADONI, 2005; BAVIA et al., 2005) a utilizacdo de
ferramentas, como o Sistema de Informacdes Geogréficas (SIG), permitem
mapear e identificar as areas com alto risco para ocorréncia de novos casos da
doenca (DESJEUX, 2004; BAVIA et al., 2005).

No Brasil, a regido Nordeste concentra a maior casuistica da enfermidade,
sendo registrados 1.465 casos no periodo de 2000 a 2010 somente no Estado de
Pernambuco (BRASIL, 2010). Dentre os municipios que o compde, Petrolina vem
se destacando pela incidéncia de casos da LVA (SINAN, 2008) e segundo
Dantas-Torres; Brandao-Filho (2006), a doenca esta em expansao no referido
municipio, pois no periodo de 1990 a 2001, foram registrados 42 casos.

Sendo assim, o objetivo deste estudo foi avaliar a distribuicdo espacial da LVA
em humanos e cdes domiciliados no municipio de Petrolina, Estado de

Pernambuco, através do mapeamento dos casos no periodo de 2001 a 2010.
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2. MATERIAL E METODOS

2.1 Area de estudo

O municipio de Petrolina (-9° 23' 55" de latitude sul e 40° 30' 03" de longitude
oeste) esta localizado na mesorregido Sao Francisco e na Microrregido Petrolina
do Estado de Pernambuco ocupando uma &rea de aproximadamente 4.558 Km?.
O municipio possui clima tropical quente seco, chuvas escassas e mal
distribuidas, com temperatura maxima de 32,1°C e minima de 20,5°C, com
indices pluviométricos médios de 541,1 mm/ano e umidade relativa do ar em

média d e 65,9% (IBGE, 2010).

2.2 Populacéo estudada
2.2.1 Casos humanos de LVA

Inicialmente foi realizado um estudo transversal retrospectivo dos casos
humanos de LVA, do periodo de 2001 a 2010, por meio de dados coletados das
fichas de investigacdo do Sistema de Informacdes de Agravos e Notificacoes
(SINAN, 2010), fornecidos pela Geréncia de Vigilancia Ambiental em Saude da
Secretaria Estadual de Saude de Pernambuco.

Em posse dos dados, foi realizada uma busca ativa domiciliar dos casos
humanos registrados e em seguida, efetuado o geoprocessamento dos dados dos

enderecos localizados.

2.2.2 Casos caninos de Leishmaniose Visceral (LV)
Nos quarteirbes proximos aos casos humanos de LVA registrados, foi

examinado um total de 600 caninos de ambos os sexos, de racas e idades
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variadas. Para o diagnéstico soroldgico da LV em cades foi utilizado o kit
ELISA/S7', segundo as instrucées do fabricante.

No entanto, antes de realizar os procedimentos acima mencionados, no
momento da visita, 0s proprietarios eram inicialmente informados sobre a doenca,
o papel do cdo na mesma e sobre a importancia da pesquisa. ApOs o
preenchimento do termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) (Anexo 3)
por cada um, foi preenchida uma ficha individual (Anexo 4) contendo dados do

proprietario e informacdes clinicas do animal.

2.3 Georreferenciamento dos dados

A marcacdo e 0 armazenamento dos casos de LV em humanos e caninos
foram realizados utilizando-se as coordenadas planas obtidas através do
georreferenciamento por meio do Sistema de Posicionamento Global (GPS), o
qual foi configurado para fornecer as posicbes com coordenadas planas na
projecdo do Sistema Universal Transversa de Mercator (UTM), no Sistema
Geodésico Regional para America do Sul 69 (SAD-69), correspondente ao
sistema de coordenadas da Base Cartografica do Municipio de Petrolina-PE.

Posteriormente, os dados foram distribuidos geograficamente com auxilio do
software ArcGIS 9.2 e o AutoCAD Map, considerando-se 0s aspectos ambientais
e a espacializacdo das zonas rural e urbana de Petrolina-PE, através da
introducéo de simbolos circulares e triangulares em pontos com as coordenadas
obtidas pelo GPS. No final, foi realizada a sobreposicéo dos resultados humanos
e caninos no espaco estudado e utilizado o estimador de Kernel segundo Bailey e

Gatrell, (1995) para indicar as areas de risco da doengca em humanos.

b Kit para diagnostico do Calazar canino ELISA/S7, Biogene Ind. e Com. Ltda, Recife/PE
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2.4 Analise estatistica
Para verificar a associacdo entre as varidveis categoricas e a positividade
da infeccéo, foi utilizado o teste Qui-quadrado de independéncia. O software

utilizado para analise dos dados foi o BioEstat 5.0.
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3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Dos 117 casos registrados de LVA em humanos no periodo entre 2001 e
2010, foram localizados e georreferenciados 42. ApGs andlise espacial dos casos,
constatou-se a presenca de clusters tanto na zona rural como na zona urbana
(Figura 1). Contudo, um maior numero de casos foi evidenciado nesta Ultima area
(Figuras 1, 2).

Tais achados discordam dos relatados por Almeida, Mendoncga; Sousa, (2010)
em estudo semelhante realizado na cidade de Cuiaba - MT, afirmando que a
maior parte dos casos de LV em humanos esteve concentrada na zona rural e
regides de loteamentos. Vale salientar que, nesta area, o Bioma predominante € o
cerrado, com clima Tropical Sazonal, sendo favoravel a biologia do vetor L.
longipalpis (LEMOS et al., 2004; MISSAWA,; LIMA, 2006).

Apesar do municipio de Petrolina esta inserido na depressdo sertaneja que
representa a paisagem tipica do semi-arido nordestino, ou seja, 0 Bioma
Caatinga, com clima predominante Semiérido Tropical (ROCHA, 2009), L.
longipalpis é adaptado a tais condi¢des, independentemente da sazonalidade e,
por esta razdo a LV é amplamente distribuida no interior e nas regiées do
semiarido (DANTAS-TORRES et al. 2010).

L. longipalpis ocorre nas regides norte, nordeste, centro oeste e sudeste
(BRASIL, et al., 2003), e sua presenca em Petrolina ja foi confirmada, através da
caracterizagdo do ciclo zoonético da LV em areas periurbanas e urbanas deste
municipio (CESSE et al., 2001).

Por outro lado, durante a andlise espacial, foi constatado um grande namero
de casos da doenca nos locais onde houve perda da cobertura vegetal no referido

municipio, concordando com Cesse et al. (2001), que observaram uma
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concentracéo de casos de LV nos bairros proximos a areas onde houve aumento
do desmatamento.

Diversas pesquisas indicam que as a¢fes antropicas com transformacdes das
paisagens naturais, particularmente a substituicdo da vegetacdo original por
atividades agropecuérias, e a ocupacado desordenada do espaco geografico
urbano vém modificando profundamente o espaco ecoldgico da doenca, com
ampliacdo das areas de ocorréncia da LV.

Segundo Taura et al. (2011), Petrolina registrou uma perda de 17,74% da
cobertura vegetal para areas de agropecuéria e um aumento de 162 km? em
areas irrigadas, entretanto ndo houve reducéo da ocorréncia do L. longipalpis.

Os dados aqui georreferenciados corroboram com Bavia et al. (2005) que
constataram em diversas regides do Brasil, que quanto menor a cobertura
vegetal, maior a frequéncia da enfermidade.

No que concerne a pesquisa de anticorpos IgG anti- Leishmania infantum em
caes, o presente estudo mostrou que 73,04% (84/115) dos animais com LV foram
provenientes da zona urbana (Tabela 1) e foi constatada uma diferenca estatistica

significante de (p < 0,05).

Tabela 1. Resultado do inquérito sorolégico em cades na cidade de Petrolina

segundo a procedéncia.

Variavel Caninos sororeagentes ao ELISA p-valor
Area Frequéncia absoluta Frequéncia relativa
(%)
Urbana 84 73,04
Rural 31 26,96 0,0026
TOTAL 115 100,00

‘p-valor do teste de independéncia (se p-valor < 0,05 as variaveis s&o
independentes).
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Os dados obtidos diferem dos achados de Amoéra et al. (2006), que na
cidade de Mossor6-RN constataram que apenas 34% dos cdes soropositivos
eram provenientes da area urbana.

Na andlise espacial dos casos caninos, confirmou-se a distribuicdo
predominantemente urbana e, de forma semelhante aos casos humanos, ou seja,
com presenca de clusters, especialmente na regido sudoeste do mapa de
Petrolina (Figura 3). Tais achados corroboram com os descritos por Almeida;
Mendonga; Sousa (2010), que relataram que 0S casos caninos estavam
distribuidos na zona urbana da cidade de Cuiaba-MT.

Dentre os diversos locais analisados espacialmente, o distrito de Izacolandia
também concentrou um grande numero de casos de LV humana (Figura 4) e
canina. Enquanto a referida area era georreferenciada, observou-se precariedade
nas condi¢cdes socioeconémicas e caréncia de saneamento basico, fatores estes
desencadeadores da instalacdo da doenca (SHERLOCK 1996; GONTIJO; MELO,
2004; QUEIROZ et al., 2004; MONTEIRO et al., 2005; NUNES et al. 2007).

A criacao de aglomerados populacionais sem a minima infra-estrutura sanitaria
e a destruicdo dos ecoétopos naturais do vetor (REBELO, 2001) faz com que as
pessoas figuem expostas aos fatores de risco responsaveis pela disseminacéo da
LV. Além da precariedade do local, constatamos também uma imensa quantidade
de caes errantes com sinais sugestivos de LV (SALTOS; LOPES, 1999).

Quando realizada a sobreposicdo dos mapas com o0s casos humanos e
caninos da doencga, ndo foi constatada a associacdo entre a doenca humana e

canina, sendo clara a maior ocorréncia de ambos o0s casos na zona urbana

(Figuras 5, 6).
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Esse ultimo achado revela a urbanizacdo da enfermidade no municipio
estudado e as areas de risco (Figura 7), corroborando assim com o processo de
expansdo da LVA em varias regifes brasileiras, sendo registrados casos
humanos e caninos em areas totalmente urbanizadas (BRASIL, 2006).

Sendo assim, os resultados da analise espacial da LVA em Petrolina permitem
concluir que a doencga encontra-se urbanizada sem, entretanto associacao entre a

doenca humana e canina.
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RESUMO

A Leishmaniose Visceral Canina € considerada uma doenca imunomediada e
apesar da natureza viscerotrépica do parasito, a pele representa o principal érgao
envolvido na progressdo da doenca. Entre as alteracbes dermatologicas mais
relatadas sao: dermatite esfoliativa, hiperqueratose, Ulceras e alopecia, no
entanto, a hiperpigmentacdo da pele também pode estar presente. O objetivo
deste estudo foi avaliar as alteracdes estruturais e ultraestruturais das alteracdes
morfologicas e pigmentares da pele de cdes Leishmania infantum. Fragmentos de
pele integra, lesionada e hiperpigmentada da regido abdominal foram retirados
com auxilio de um punch, de cada um dos 11 cdes avaliados e com testes
positivos para Imunoadsorcdo Enzimatica e exame parasitoldgico por biépsia de
medula 6ssea. Posteriormente, os tecidos coletados foram submetidos a técnicas
de rotina histologica para analise em microscopia de luz e microscopia eletronica
de transmissao. Apds analise por microscopia de luz, foi constatado infiltrado de
células mononucleares na derme lesionada e formas amastigostas de Leishmania
infantum no interior dos macréfagos de 81,8% (9/11) dos cées. Paraceratose e
Hiperqueratose foram observadas na pele lesionada de 54,5% (6/11) dos cées.
Excesso de granulos de melanina foi constatado tanto na epiderme como na
derme da pele hiperpigmentada de 36,3% (4/11) dos cées. Na eletromicrografia,
foi possivel visualizar uma grande quantidade de granulos de melanina ao redor
do nucleo dos queratindcitos da camada espinhosa. Os resultados deste estudo
sugerem uma possivel relacdo entre mediadores inflamatérios produzidos na
Leishmaniose Visceral Canina e o estimulo da melanogénese.

Palavras-chave: Leishmaniose Visceral Canina, Pele, Hiperpigmentacao.
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ABSTRACT

The Canine Visceral Leishmaniasis is considered an immune-mediated disease
and viscerotropic despite the nature of the parasite, the skin is the main organ
involved in the disease progression. Between the most dermatological alterations
reported are: exfoliative dermatitis, hyperkeratosis, ulcers and alopecia, however,
hyperpigmentation of the skin can also be present. The aim of this study was to
evaluate the structural and ultrastructural morphological changes and pigmentary
skin of dogs Leishmania infantum. Fragments of intact skin, and hyperpigmented
lesions in the abdominal region were removed with the aid of a punch, each of the
11 dogs evaluated and tested positive for Enzyme linked immunosorbent and
parasitological examination by bone marrow biopsy. Subsequently, the tissues
collected were subjected to routine histological techniques for analysis in light
microscopy and transmission electron microscopy. After analysis by light
microscopy, was found mononuclear cell infiltrate in the dermis lesions and
amastigostas forms of Leishmania infantum within macrophages of 81.8% (9/11)
dogs. Parakeratosis and hyperkeratosis was observed in lesional skin of 54.5%
(6/11) dogs. Excess melanin granules was noted both in the epidermis and in
dermis of the skin hyperpigmented 36.3% (4/11) dogs. In the electron
micrographs, it was possible to display a large amount of melanin granules around
the nucleus of keratinocytes of the stratum spinosum. The results of this study
suggest a possible relationship between inflammatory mediators produced in
Canine Visceral Leishmaniasis and stimulation of melanogenesis.

Keywords: Canine Visceral Leishmaniasis, Skin, Hyperpigmentation.
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1. INTRODUCAO

A Leishmnaiose Visceral Canina (LVC) é uma enfermidade sistémica severa e
em alguns casos fatal (ALEXANDRINO, 2001). Causada pelo protozoario L.
infantum e transmitida pelo vetor Lutzomya longipalpis (MISSAWA; LIMA, 2006) &
considerada uma doenca imunomediada devido as alteragBes na atividade das
células T e B, o que provoca uma grande formacdo de imunocomplexos
circulantes que se depositam nas paredes dos vasos sanguineos, causando
vasculite, uveite, glomerulonefrite e artrite (GARCIA; ALONSO et al., 1996;
NOLI,1999).

Os cées infectados por L. infantum apresentam um amplo espectro de sinais
clinicos que varia do aparente estado sadio a um severo estagio final (FERRER,
1999). Apesar da natureza viscerotrépica do parasito, a pele representa o principal
orgao envolvido na progressao da doenca (SILVA, 2007), pois, 90% dos cdes com
LVC apresentam lesfes de pele (SOLANO-GALLEGO et al., 2004) e esta, ainda
gue integra, concentra uma elevada carga parasitaria (SANTOS et al., 2010).

Entre as alteracbes dermatologicas mais relatadas sao: dermatite esfoliativa,
hiperqueratose, Ulceras e alopecia (SCOTT et al., 2001; TORRES-NETO et al.,
2008). No entanto, a hiperpigmentacdo da pele (SLAPPENDEL, 1988;
AMUSATEGUI et al., 2003) também pode estar presente, mas sua descricao
histologica e associacdo com a LVC sdo poucos abordados na literatura.

Sendo assim, o objetivo deste trabalho foi avaliar as altera¢cdes morfologicas e
ultraestruturais da pele integra, lesionada e hiperpigmentada de caes (Canis
familiaris, Linnaeus, 1758) com infeccdo natural por Leishmania infantum (Nicolle,

1908).
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2. MATERIAL E METODOS

Foram retirados fragmentos cilindricos (punch 4 mm) de pele integra,
lesionada e hiperpigmentada da regido abdominal, da pele de cada um dos 11
cées avaliados. Os animais apresentavam racas e idades variadas, ambos os
sexos e foram procedentes de diferentes municipios do Estado de Pernambuco.

Todos os cées utilizados no presente estudo, eram naturalmente infectados
por L. infantum, apresentaram lesGes de pele, positividade no teste de
imunoadsorcao enzimatica (ELISA) e no exame parasitologico de medula éssea.

Para o processamento do material a ser observado por microscopia de luz, os
fragmentos de pele foram inicialmente fixados em formalina tamponada 10%.
Apoés 24h de fixacdo, as amostras foram desidratadas em solucfes crescentes de
alcool, clarificadas com xilol, impregnadas e incluidas em parafina.
Posteriormente, os blocos obtidos foram cortados em micr6tomo ajustado para
espessura entre 5um e 3 ym e montados em laminas de vidro untadas com
albumina de Meyer. Em seguida as laminas foram coradas com Hematoxilina-
Eosina (HE) e montadas com laminula e resina entellan.

Para o estudo ultraestrutural por microscopia eletrbnica de transmisséo
(MET) dos fragmentos de pele, os mesmos foram inicialmente fixados em solucao
de glutaraldeido 4%, em tampao cacodilato 0,1M, pH 7,4. Posteriormente, foi
realizada a pré-infiltracdo em mistura de Oxido de propileno e meio de inclusdo
(resina Epon-812). O material foi colocado numa estufa a 60°C durante 72 horas
para a polimerizacao da resina.

Os blocos obtidos foram aparados e secionados em ultramicrotomo com a
utilizacdo de navalhas de vidro, obtendo-se cortes semi-finos com espessura de

0,5 um. Depois, esses cortes foram corados por uma mistura de partes iguais de
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AZUR Il 1% em &gua destilada e azul de metileno 1%, logo em seguida foram
lavados em &gua e ap0s secagem, examinados em microscopio comum éptico.
Apbs selecdo da area a ser estudada, os blocos foram confeccionados em
cortes ultrafinos com espessura de 40 a 80 nm, com a utilizagdo de navalhas de
diamante. Os cortes obtidos foram colocados em grades de cobre e contrastados
com solucéo alcodlica de acetato de uranila 2% e tratamento final com citrato de
chumbo. Apds esses procedimentos, as telas foram levadas ao MET e foram

obtidas as eletromicrografias.

Para execugdo do experimento, os procedimentos invasivos com a utilizagéo
do punch foram realizados apés aprovacdo da Comissdo de Etica para Uso de
Animais (CEUA) da Universidade Federal Rural de Pernambuco segundo licenca

010/2011.
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3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Na derme da pele abdominal lesionada de 81,8% (9/11) dos cées foi
constatado infiltrado inflamatério composto por macréfagos, linfécitos e
plasmacitos (Figura 8A) e também formas amastigotas de L. infantum no interior
dos macrofagos (Figura 8B).

Os dados referentes ao infiltrado de células mononucleares descritas
acima, sao concordantes com Costa et al. (2008) e Calabrese et al. (2010) que
observaram o mesmo padréo inflamatério na pele lesionada de caes com LV.
Entretanto, diferem dos resultados encontrados por Torres-Neto (2008) e Ferrer et
al. (1988) que encontraram reacao piogranulomatosa predominante e eosinoéfilos
no processo inflamatério tecidual, respectivamente.

JA4 na epiderme da pele lesionada de 54,5% (6/11) as alteracdes
observadas foram paraceratose, caracterizada pela presenca de ndcleos na
camada cornea (Figura 8C) e hiperqueratose, podendo-se constatar ainda
iniumeros granulos queratos-hialinos no citoplasma dos queratinécitos da camada
granulosa (Figura 9D).

Os achados descritos no paragrafo acima, corroboram com Santos et al.
(2004); Solano-Gallego et al. (2004); Giunchetti et al. (2006) onde os mesmos
afirmam que além da acantose e hiperqueratose, a paraceratose e degeneragdes
celulares séo alteragdes histopatolégicas comumente observadas na pele de cées
com LVC. No entanto, discordam dos relatos de Luvizotto (2006) onde 0 mesmo
afirma que animais infectados por LV apresentam microscopicamente na
epiderme uma hiperqueratose ortoceratética que pode estar associada a

hiperplasia e hiperpigmentacéo.
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Quando comparados fragmentos de pele abdominal integra e com
hiperpigmentacéo corados pela H.E, foi visualizado na epiderme de 36,3% (4/11)
dos cdes com LVC, uma maior quantidade de granulos de melanina nos
queratinécitos das camadas basal e espinhosa (Figura 8E, 8F) e na derme foi
constatada a presenca de muitos melanofagos.

Os achados acima remetem aos relatos descritos por Pandya; Guevara
(2000) e Garcia, (2010) sobre os diversos processos inflamatérios cutaneos que
podem estimular a melanogénese causando hiperpigmentacdo na pele. Ainda
segundo Alvar et al. (2004); Amusategui et al. (2003); Baneth (2006) na LVC, a
hiperpigmentacdo esta relacionada as lesbes inflamatérias. Kupper; Grove,
(1995); Busca (2000); Slominski et al. (2004) acrescentam ainda que, diversos
mediadores quimicos liberados durante o processo inflamatério podem estimular
a melanogénese como, por exemplo, o 6xido nitrico, a IL-1 e o TNF.

No cdo, as manifestacdes clinicas estdo basicamente relacionadas ao tipo
de resposta imunolégica desenvolvida (EZQUERRA, 2001; MARCONDES et al.,
2011). E importante destacar que, na imunopatogénese da LVC, os linfocitos Thl
ativam os macréfagos que produzem Oxido nitrico (NO) e este, por sua vez,
promove a apoptose das células parasitadas (HOLZMULLER et al., 2006) mas
também estimulam a melanogénese na pele (BUSCA, 2000; SLOMINSKI et al.,
2004) .

No entanto, em seres humanos, algumas melanodermias séo
caracterizadas pelo aumento de melanéfagos na derme, com consequente
hiperpigmentac&o da pele como resposta a um processo inflamatério cronico. E
provavel que a resposta inflamatéria local observada na pele dos animais com

LVC, inicialmente mediada por neutrdéfilos, eosindfilos, macrofagos, células
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“natural killer” (NK) e linfocitos (DAY, 1999) ocasionem um quadro clinico
semelhante.

Na eletromicrografia foi possivel constatar os granulos (melanossomos)
organizados ao redor dos nucleos nos queratindcitos da camada espinhosa de
cdes com hiperpigmentacédo (Figura 8G, 8H). No que concerne a essa
organizagdo, tais observagbes sdo semelhantes em cdes saudaveis, pois
segundo Banks (1992), Monteiro-Riviere et al. (1993); Bal (1996), os
melanossomas acumulam-se no citoplasma dos queratinécitos, principalmente ao
redor do nucleo.

Sendo assim, nossos achados sugerem que mais estudos sejam realizados
para verificar a existéncia de uma possivel relacdo entre mediadores inflamatoérios

produzidos na LVC e o estimulo da melanogénese.
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Figura 08. Fotomicrografias de pele abdominal de cdo com LV. A. Derme (De) apresentando
infiltrado de células mononucleares. H-E. B. Formas amastigotas de L. infantum no interior
de macréfagos na derme (seta vermelha). H-E C. Epiderme apresentando paraceratose com
presenca de nlcleos na camada cornea (Cc). H-E D. Epiderme apresentando hiperqueratose
e granulos querato-hialinos na camada granulosa (Cg). H-E
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Figura 08. E. Fotomicrografia de pele abdominal integra de cdo com LV. Observa-se pouca
quantidade de granulos de melanina (marrons) nas camadas basal e espinhosa da
epiderme. H-E. F. Fotomicrografia de pele abdominal com hiperpigmentacdo de cdo com
LV. Observam-se muitos de granulos de melanina nas camadas basal e espinhosa da
epiderme. H-E. G. Eletromicrografia de pele abdominal de cdo com hiperpigmentacao.
Observa-se queratindcitos da camada espinhosa repletos de grénulos de melanina. H.
Observam-se granulos de melanina organizados ao redor do nucleo no queratindcito.
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2. CONCLUSOES GERAIS

Diante dos resultados obtidos, constatamos a presenca de fatores
epidemioldgicos da LVA no municipio de Petrolina-PE e uma caréncia de
informacdes sobre o papel dos residuos solidos no ciclo da doenca por
parte da populacdo. Tais elementos contribuem para expansdo da
enfermidade e nos remete a necessidade ndo apenas de medidas de
controle dos reservatorios, mas também a uma campanha de educacdo em
saude e acdes que visem melhorar as condicfes de saneamento basico da

populacdo em geral.

Os resultados da analise espacial da LVA em Petrolina permitem concluir
gue a doenca encontra-se urbanizada sem, entretanto associagao estreita

entre a doengca humana e canina.

As alterac6es morfologicas e pigmentares observada na pele de cdes com

LV sugerem uma possivel relacdo entre mediadores inflamatérios

produzidos na doenca e o estimulo da melanogénese.

90



ANEXO 1

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO PARA OS CASOS
REGISTRADOS DE LV EM HUMANOS

Prezado (a) Senhor (a) PARTICIPANTE,

Esta pesquisa é sobre a Leishmaniose Visceral Americana (LVA) e
estd sendo desenvolvida por cinco alunos dos Cursos de GRADUACAO em
MEDICINA VETERINARIA e CIENCIAS BIOLOGICAS DA UNIVERSIDADE
FEDERAL RURAL DE PERNAMBUCO, sob a orientacdo do Prof. Dr. LEUCIO
CAMARA ALVES.

O objetivo do presente estudo é verificar a percepcdo sobre o conhecimento e
fatores epidemiologicos da LVA no municipio de Petrolina, Pernambuco.

Para tanto, sera aplicado um questionario estruturado e nao disfarcado com
perguntas fechadas, abertas e semi-abertas sobre os fatores envolvidos no ciclo
da doenca.

A finalidade deste trabalho é contribuir na orientacdo dos pacientes registrados
com LVA bem como auxiliar na vigilancia epidemiol6gica da doenca.

Solicitamos a sua colaboragcéo para realizacdo das atividades descritas
no tépico objetivo, como também sua autorizacdo para apresentar os resultados
deste estudo em eventos da area de salde e publicar em revista cientifica.

Por ocasido da publicacdo dos resultados, seu nome e de todos os
participantes serdo mantidos em sigilo. Informamos que essa pesquisa nao
oferece riscos, previsiveis, para a sua saude.

Esclarecemos que sua participacao no estudo € voluntaria e, portanto,
o(a) senhor(a) nao é obrigado(a) a fornecer as informacdes e/ou colaborar com as
atividades solicitadas pelo Pesquisador(a). Caso decida néo participar do estudo,
ou resolver a qualquer momento desistir do mesmo, ndo sofrera nenhum dano.

Os pesquisadores estardo a sua disposicdo para qualquer esclarecimento

que considere necessario em qualquer etapa da pesquisa.

Espaco para rubrica
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Caso me sinta prejudicado (a) por participar desta pesquisa, poderei
recorrer a Comisséo de Etica em Pesquisa no Uso de Animais (CEUA) da
Universidade Federal Rural de Pernambuco, localizada no endereco: Rua Dom
Manoel de Medeiros s/n, Dois Irméo, Recife— PE CEP 52171-900 - Telefone: (81)
3320.6051 - ceua@prppg.ufrpe.br/.

Diante do exposto, declaro que fui devidamente esclarecido (a) e dou
0 meu consentimento para participar da pesquisa e para publicacdo dos

resultados. Estou ciente que receberei uma cOpia desse documento.

Assinatura do Participante

Espaco para
impressao
Assinatura da Testemunha dactiloscopica

Caso necessite de maiores informagfes sobre o presente estudo, favor entrar em contato com o
Pesquisador (a) Responsavel pelo telefone (81) 9924-7493 ou pelo e-mail
ninascanoni@yahoo.com.br ; Endereco (Setor de Trabalho): Rua Dom Manoel de Medeiros, S/n,
Dois Irméos-PE; Departamento de Medicina Veterinaria, Laboratorio de Doengas Parasitarias.

Atenciosamente,

Assinatura do Pesquisador Responsavel

Assinatura do Pesquisador Participante

Espaco para rubrica
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ANEXO 2

QUESTIONARIO PARA OS CASOS HUMANOS REGISTRADOS DE LV

DATA / /

NOME

SEXO

IDADE ENDERECO BAIRRO

1 — Quando foi percebido os sintomas do calazar?

2- Foi feito o devido tratamento?

3- Quantas pessoas tiveram a doenca na familia?

4- Algum céo foi sacrificado com calazar? SIM () NAO ( )

5- As pessoas se queixam de mosquitos? SIM ( ) NAO ( )

6- Qual o periodo de maior queixa? MANHA ( ) TARDE ( ) NOITE ( )

7- Uso de alguma protec&o contra 0s mosquitos para as pessoas? SIM () NAO ( )
8- Existe coleta de lixo no municipio? SIM( ) NAO ( )

9- Qual o destino do lixo coletado? LIXAO ( ) ATERRO ( ) RUA( ) CANAIS( )

10-Quantas vezes por semana o lixo é coletado? ( )JUMA ( )DUAS ( )TRES( )
OU DIARIAMENTE ( )

11-Ha galinheiros/ chiqueiros na residéncia? ( ) SIM ( ) NAO

12- Vocé saberia explicar qual a relacdo entre a matéria organica acumulada (lixo,

fezes de animais ) e o calazar?

13- Vocé sabe qual é o papel do cdo e do mosquito na

doenca?

14-Ha banheiro na residéncia? ( ) SIM( )NAO TEMFOSSA?( ) SIM ( )
NAO
15-Existe saneamento basico? ( ) SIM () NAO

16-No local de estudo existe lixo nas ruas? ( ) SIM () NAO
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ANEXO 3

TERMO DE LIVRE CONSENTIMENTO ESCLARECIDO PARA OS
PROPRIETARIOS DE CAES

Eu: residente em

Portador do RG n° abaixo assinado e

atesto que entendi o conteludo deste consentimento informado. E concordo de
livre e espontanea vontade, em participar do Projeto de Pesquisa Intitulado:
LEISHMANIOSE VISCERAL AMERICANA : PERCEPCAO DO
CONHECIMENTO, DISTRIBUIC;AO ESPACIAL E AVALIACAO MORFOLOGICA
DA PELE DE CAES COM INFECCAO NATURAL POR Leishmania infantum
(NICOLE, 1908). Através da doacdo do animal de nome para

coleta de sangue e medula 6ssea. Declaro, ainda, que esclareci todas as minhas
davidas com os profissionais pela pesquisa e autorizo a publicacdo dos dados

e/ou as fotos que sejam retirados do meu animal.

Assinatura do Proprietario

Data / /
Testemunha
Data / /

Assinatura de uma dos responsaveis pela pesquisa

Data / /
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ANEXO 4

FICHA INVIDUAL DE INVESTIGACAO DA LV EM CAES

Data: Horario: Responséavel:

Inicio da sintomatologia:

1. FICHA DE IDENTIFICACAO

Nome do proprietario:

Nome do animal:

Idade: Sexo: F() M()

Raca:

Porte: ( )pequeno ( )médio ( )grande

( )dourada  ()cinza

Procedéncia:

Pelagem: ( )curta ( )média ( )longa

Cor: ( )branca ( )preta ( ) marrom

Viagens: ()sim ()nao

Endereco:

Bairro:
Fone:
Médico
Fone:

Veterinario

2. AVALIACAO DO ANIMAL

Responséavel:

3. MATERIAL COLETADO

Vermifugado: ()sim
Apetite normal: ()sim
Perda de peso: ()sim
Oftalmologia presente: ()sim
Miccdo normal: ()sim
Epistaxe: ()sim
Problema articular: ()sim
Aumento de linfonodo: ()sim
Grifose: ()sim
Ulcera cutanea: ()sim

4. DADOS SOBRE O VETOR

Presenca de mosquito: ( )sim ( )nao

6. LOCALIZACAO DAS LESOES

Puncéo de medula: ( )sim ( )ndo

()ndo Esternal: ( )sim () lliaca
8228 Raspado/pele integra:  ( )sim ( )n&o
()ndo Raspado/pele lesionada: ( )sim ( )nao
()ndo Soro: ( )sim ( )ndo
()nao . «
()ndo Plasma: ( )sim ( )néo
()nédo
()nédo
()nédo

5. EXAME REALIZADO/ RESULTADO

( ) Parasitologico de medula

Esternal: () lliaca: ()

( ) Parasitolégico/pele integra:

( )Parasitolégico/pele lesionada:

( )Sorologia/ELISA:
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