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Fauna flebotominica e deteccdo de DNA de Leishmania spp. em mamiferos

de areas de mata nativa do Mato Grosso do Sul, Centro-Oeste do Brasil

RESUMO
Introducdo: A leishmaniose € uma doenca causada pelos parasitos do género Leishmania, que
sdo transmitidos pela picada de insetos (flebotomineos) fémeas infectadas. Dependendo da
espécie infectante, Leishmania pode causar a leishmaniose tegumentar (LT) ou a leishmaniose
visceral (LV). Os agentes etiolégicos compreendem protozoarios de 21 espécies do género
Leishmania e, em determinadas situacbes, cdes e equinos sdo sugeridos como
hospedeiros/reservatdtios. Objetivos: avaliar o possivel envolvimento do carrapato na
contaminacdo de um individuo em Nova Andradina, MS, Brasil; pesquisar a fauna
flebotominica e DNA de Leishmania em mata nativa de Nova Andradina (NA); investigar a
diversidade de flebotomineos e hospedeiros animais e humanos em mata nativa de area militar
de Dourados, MS, Brasil. Metodologia: Para o relato de caso foram realizadas biopsia e PCR
para pesquisa de Leishmania spp. em lesdo de pele de um individuo Foram utilizados dados
primarios coletados em area rural de Nova Andradina de mar/2019 a fev/2020 e em area militar
de Dourados de jan/2021 a dez/2021.. Quanto ao estudo da fauna flebotominica, foram
instaladas no periodo noturno armadilhas luminosas tipo Falcdo modificada em 05 pontos de
coleta em area rural de Nova Andradina por 1 dia durante 11 meses. E instaladas armadilhas do
tipo CDC (Center Disease Control), em 08 pontos de coletas na area militar de Dourados por 3
dias consecutivos durante 12 meses. Apds identificacdo das espécies o DNA extraido das
fémeas foi submetido a PCR (reacdo em cadeia da polimerase) com Multiplex-PCR com os
primers 13A/13B para pesquisa de DNA de Leishmania spp. Em Dourados foi realizada coleta
de sangue periférico em 235 militares e em 35 animais domeésticos (cavalos e cdes), 0 DNA
extraido foi submetido a PCR com os primers LITSR / L5.8S. Resultados: Na lesdo de pele
analisada, evidenciou-se a presenca de formas sugestivas de amastigotas de Leishmania e
deteccdo do DNA de Leishmania spp. na PCR. Ao todo foram capturadas 42.933 flebotomineos
em NA, razdo macho:fémea (0,3:1), com predominancia da espécie Nyssomyia neivai (96,5%),
vetor comprovado de Leishmania brasiliensis e uma taxa de detecgdo de DNA de 0,1%. Na
area militar de Dourados, foram capturados 652 exemplares pertencentes a 18 espécies
diferentes, Lutzomyia longipalps, principal vetor de Leishmania infantum (agente etioldgico de
leishamniose visceral), apesar de pouca quantidade (10;1,5%), esteve presente em metade dos

pontos de coleta (mata e peridomicilio). A taxa de deteccdo de DNA de Leishmania spp. foi de



0,31% (um pool de Psathyromyia sp. e um pool de Brumptomyia sp.). N&o foi detectado DNA
de Leishmania em hospedeiros vertebrados analisados (militares, cavalos e cdes). Concluséo:
Em ambas as areas analisadas foi observada a presenca de espécies vetores, tanto de LT quanto
de LV. Estes achados, associado ao diagnostico confirmado de LT em um paciente de NA, deve
servir de alerta para 0s 6rgaos competentes quanto a possibilidade de expanséo da LT em Nova
Andradina. Principalmente, considerando que a area analisada tem sido utilizada com
frequéncia para atividades de lazer, além da confirmacao do diagnostico de LT em um individuo
nesta mesma area. Também gera um alerta para a possibilidade de transmissdo futura do
parasito que causa LV em Dourados devido a area militar apresentar caracteristicas favoraveis
a disseminacdo do vetor, proximidade com a area urbana e circulacdo de DNA de Leishmania
spp. Esse estudo, descreve uma investigacdo que indicara acdes de controle, tanto em atividades
educativas no que tange a medidas preventivas individuais e para preservacdao do meio
ambiente, quanto na manutencdo dos locais em que os animais estdo alojados e circulam pois

séo fatores que impedem a proliferacdo de Leishmania spp. no ambiente urbano e peri-urbano.

Palavras-chaves: Epidemiologia. Leishmaniose. Diversidade de espécies. Transmissdo. Vetor.



Sand fly fauna and DNA detection of Leishmania spp. in mammals from

native forest areas of Mato Grosso do Sul, Midwest Brazil

ABSTRACT

Introduction: Leishmaniasis is a disease caused by parasites of the genus Leishmania, which
are transmitted by the bite of infected female insects (phlebotomines). Depending on the
infecting species, Leishmania can cause cutaneous leishmaniasis (TL) or visceral leishmaniasis
(VL). The etiological agents include protozoa from 21 species of the genus Leishmania and, in
certain situations, dogs and horses are suggested as hosts/reservoirs.Objectives: To evaluate
the possible involvement of the tick in the contamination of an individual in Nova Andradina,
MS, Brazil; research the sandfly fauna and Leishmania DNA in native forest of Nova Andradina
(NA); investigate the diversity of sandflies and animal and human hosts in native forest in a
military area of Dourados, MS, Brazil.Methodology: For the case report, biopsy and PCR were
performed to search for Leishmania spp. in an individual's skin lesion. Primary data collected
in a rural area of Nova Andradina from Mar/2019 to Feb/2020 and in a military area of
Dourados from Jan/2021 to Dec/2021 were used. Modified Falcdo light traps were installed at
night at 05 collection points in a rural area of Nova Andradina for 1 day over 11 months. CDC
(Center Disease Control) type traps were installed at 8 collection points in the military area of
Dourados for 3 consecutive days for 12 months. After identifying the species, the DNA
extracted from the females was subjected to PCR (polymerase chain reaction) with Multiplex-
PCR with primers 13A/13B to search for Leishmania spp. DNA. In Dourados, peripheral blood
was collected from 235 military personnel and 35 domestic animals (horses and dogs), the
extracted DNA was subjected to PCR with the primers LITSR / L5.8S. Results: In the skin
lesion analyzed, the presence of forms suggestive of Leishmania amastigotes and detection of
DNA of Leishmania spp. in PCR. In total, 42,933 sandflies were captured in NA, male:female
ratio (0.3:1), with a predominance of the species Nyssomyia neivai (96.5%), proven vector of
Leishmania brasiliensis and a DNA detection rate of 0.1 %. In the military area of Dourados,
652 specimens belonging to 18 different species were captured, Lutzomyia longipalps, the main
vector of Leishmania infantum (etiological agent of visceral leishamniosis), despite a small
quantity (10; 1.5%), was present in half of the collection points (forest and near-domestic areas).
The DNA detection rate of Leishmania spp. was 0.31% (one pool of Psathyromyia sp. and one

pool of Brumptomyia sp.). No Leishmania DNA was detected in the vertebrate hosts analyzed



(military personnel, horses, and dogs). Conclusion: In both areas analyzed, the presence of
vector species was observed, both for LT and LV. These findings, associated with the confirmed
diagnosis of TL in an NA patient, should serve as a warning to the competent bodies regarding
the possibility of expanding LT in Nova Andradina. Mainly, considering that the area analyzed
has been frequently used for leisure activities, in addition to confirming the diagnosis of TL in
an individual in this same area. It also raises an alert for the possibility of future transmission
of the parasite that causes VL in Dourados due to the military area presenting characteristics
favorable to the spread of the vector, proximity to the urban area and circulation of Leishmania
spp DNA. This study describes an investigation that will indicate control actions, both in
educational activities regarding individual preventive measures and environmental
preservation, and in the maintenance of the places where animals are housed and circulate as
they are factors that prevent proliferation. of Leishmania spp. in the urban and peri-urban

environment.

Keywords: Epidemiology. Leishmaniasis. Species diversity. Streaming. Vector.
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1. INTRODUCAO

As leishmanioses sdo causadas pelos parasitos protozoarios do género Leishmania, que
sdo transmitidos pela picada de insetos fémeas (flebotomineos) infectados. Dependendo da
espécie do agente etioldgico, a Leishmania pode causar a leishmaniose tegumentar (LT),
leishmaniose mucosa (LM) ou a leishmaniose visceral (LV), sendo a LT e a LV as formas
clinicas mais comuns (ALVAR et al., 2004). Para que o ciclo da doenga ocorra é necessaria a
presenca desses trés elementos, agente etiologico (Leishmania), vetor (flebotomineo) e
reservatorios (homem e/ou animais vertebrados) (GALVIS-OVALLOS et al., 2021,
OLIVEIRA et al., 2012).

Os agentes etioldgicos compreendem protozoarios do género Leishmania. No Brasil ha
oito espécies do protozoario envolvidas na transmissao das leishmanioses, sendo sete agentes
etioldgicos da LT, com destaque para: Leishmania (Leishmania) amazonensis, L. (Viannia)
guyanensis e L. (Viannia) braziliensis devido a sua abrangéncia e uma relacionada a
transmissdo da LV, Leishmania (Leishmania) infantum (LIMA et al., 2021; SANTOS SOUSA
et al., 2022). Estas espécies de Leishmania sdo transmitidas por diferentes espécies de vetores,
sendo catalogadas no Brasil 297 espécies e oito subespécies de flebotomineos
(SHIMABUKURO ET AL. 2023) destas, no Mato Grosso do Sul (MS), sdo encontradas oito
com suspeita vetorial, sendo seis de LT (Nyssomyia whitmani (Antunes & Coutinho, 1939),
Nyssomyia neivai (Pinto, 1926), Migonemyia migonei (Franca, 1920) Pintomyia pessoai
(Coutinho & Barretto, 1940), Bichromomyia flaviscutellata (Mangabeira, 1942) e Pintomyia
fischeri (Pinto, 1926)) e duas de LV (Lutzomyia longipalpis (Lutz & Neiva, 1912) e Lutzomyia
cruzi (Mangabeira, 1938)) (NEITZKE-ABREU et al., 2022).

Com relacdo aos reservatorios/hospedeiros, 20 a 30 espécies podem estar envolvidos no
ciclo das leishmanioses entre 0s quais encontramos principalmente os roedores na disseminacéo
do agente etioldgico da LT (MOKNI, 2019) e os cdes domésticos na disseminacdo do agente
etiolégico da LV. Em ambas as formas o homem atua como um hospedeiro acidental
(QUINNELL; COURTENAY, 2009).

Ao abordar o contexto sintomatologico destaca-se que a LT forma lesGes de pele e
mucosas, que podem ser unicas, multiplas, disseminadas ou difusas. As lesbes mucosas sao
mais frequentes no nariz, boca e garganta (BRASIL, 2017). O diagnostico da doencga se baseia
na avaliagdo clinico-epidemiologica e laboratorial, com base nas caracteristicas da leséo,
deteccdo do parasito ou de seus produtos em tecidos bioldgicos. Nas Americas, foram
registrados 37.786 casos em 2021, no Brasil neste mesmo periodo foram 15.023 (39,8%) casos

de LT (PAHO, 2022). De acordo com o Sistema de Informacédo de Agravos de Notificacdo
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(SINAN) no ano de 2022 foram diagnosticados 86 casos de LT em seres humanos no estado do
Mato Grosso do Sul (MS) evidenciando um incremento de 38,7% quando comparado ao ano
de 2021 (FRIAS; BARBOSA; OLIVEIRA, 2022).

Em relacdo a LV, também conhecida como calazar, é a forma mais grave da doenca e
frequentemente fatal se ndo for tratada (ALVAR et al., 2012; READY, 2014), sendo
caracterizada por episadios irregulares de febre, perda de peso, aumento do baco e do figado e
anemia, podendo ser confundida com outras doengas comuns associadas a febre, incluindo a
malaria (BANU et al., 2016; SINGH et al., 2016). O diagnéstico de LV baseia-se em
manifestacdes clinicas, dados epidemioldgicos e laboratoriais (LOPEZ-FUERTES et al., 2010).
Segundo a Organizacdo Pan-Americana da Saude (OPAS), em 2021, 93,5% dos casos de LV
das Américas foram registrados no Brasil (PAHO, 2022). No cenério nacional o MS tem a
maior incidéncia de LV dentre os estados da regido centro-oeste, com confirmacéo de 151 casos
neste mesmo ano (FRIAS; BARBOSA; OLIVEIRA, 2022).

No que se refere as &reas analisadas nesta tese, em dezembro de 2018 houve a
notificacdo de um caso em humano de LT na cidade de Nova Andradina, que nos levou a
realizar uma investigacdo entomoldgica nesta area, com o objetivo de identificar a espécie de
flebotomineo envolvida na transmissdo do protozoario. Outro local estudado se refere a
pesquisa de LV no municipio de Dourados que, embora ss taxas de infeccdo humana sejam
baixas em relacdo a realidade nacional, chama a atencdo o registro de casos em caes ha cerca
de 20 anos e a presenca confirmada do vetor. E corroborado que em regides endémicas casos
em animais precedem casos em humanos. Além disso, cabe ressaltar que condicdes
socioambientais como proximidade com a area urbana e alto fluxo de pessoas favorecem a
ocorréncia da doenca, expondo a populacéo ao risco.

A despeito das caracteristicas epidemioldgicas das leishmanioses em funcdo da
peculiaridade de cada regido brasileira, torna-se complexo o controle dessa endemia. O pouco
conhecimento sobre as leishmanioses nas areas analisadas neste estudo € um agravante a salde
publica, principalmente ao considerar sua localizacdo urbana ou sua proximidade com o
municipio. Assim, este projeto se faz necessario pois a partir do conhecimento da fauna de
flebotomineos e da detec;do de DNA de Leishmania spp. nos possiveis hospedeiros
(vertebrados e invertebrados) visa fornecer subsidios para a tomada de decisdo sobre o
monitoramento e controle da doenca, bem como ampliar os conhecimentos sobre a

epidemiologia das leishmanioses no Mato Grosso do Sul.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. Breve histdrico das leishmanioses

As doencas negligenciadas correspondem a um conjunto de doencas que acometem
principalmente grupamentos populacionais que vivem em situacdo de vulnerabilidade e
desigualdade social; é relevante considerar que estes individuos ndo sdo alvo de recursos
governamentais consideraveis, investimentos de pesquisa ou atencdo das grandes empresas
farmacéuticas, medidas de promocéo de saude, aplicacdo de medicamentos, vacinas e outras
estratégias de prevencdo (SANTOS SOUSA et al.,, 2022; WERNECK; HASSELMANN;
GOUVEA, 2011).

Dentre as principais doencas negligenciadas (DN), destacam-se as leishmanioses que
conceitualmente apresentam-se como uma antropozoonose, sendo considerada como um grave
problema de satde publica de importante espectro clinico e diversidade epidemioldgica. As
leishmanioses sdo causadas por parasitos protozoarios do género Leishmania. que de acordo
com dados da OMS, o Brasil atende aos critérios de endemicidade devido as dimenses
continentais, diversidade de fauna e flora e ainda diferencas espaciais quanto ao processo de
adoecimento. Clinicamente existem trés tipos de leishmaniose: a leishmaniose tegumentar
(LT), a leishmaniose mucosa (LM) e a leishmaniose visceral (LV) (BRASIL, 2017; DE LIMA
etal., 2021; SANTOS SOUSA et al., 2022).

Nos ultimos 20 anos, foram notificados a Organizacdo Pan-Americana da Salde
(OPAS) 1.105.545 casos de LT e LM, com uma média de 52.645 por ano e 69.665 casos novos
de LV, com média anual de 2.488 casos. Apesar de ser observado reducdo dos casos de LT
partir de 2005 e de LV a partir de 2011, os nUmeros ainda sdo muito altos, com o destaque do
Brasil tanto para LT quanto LV, figurando entre as regides do mundo com maior nimero de
novos casos diagnosticados anualmente acumulando a primeira colocacdo em ambas as formas
clinicas na regido das américas (39,8% dos casos de LT e 93,5% dos casos de LV) (PAHO,
2022).

Diante o impacto da LV e da LT no cenério epidemiolégico brasileiro é importante

destacar e ampliar conceitos sobre elas nos topicos a seguir.

2.1.1. Leishmaniose tegumentar
A LT é considerada como uma doenca zoonética, de natureza endémica, infecciosa e

ndo contagiosa que acomete primordialmente pele e mucosas, ressalta-se a ampla diversidade



21

de aspectos clinicos e morfoldgicos. A precocidade diagndstica da LT nos servicos de salde é
dificultada, visto que suas lesdes podem ser confundidas com outras doengas de sintomatologia
clinicas similares (SANTOS et al., 2022).

Ao abordar o contexto sintomatolégico destaca-se que a LT forma lesbes de pele e
mucosas, que podem ser Unicas, maltiplas, disseminadas ou difusas. O aspecto de ulceracdo
apresenta bordas elevadas e fundo granuloso, geralmente indolor. As lesdes mucosas sdo mais
frequentes no nariz (entupimentos; sangramentos; coriza; aparecimento de crostas; feridas),
boca (feridas e crostas) e garganta (dor ao engolir; rouquidéo; tosse) (BRASIL, 2017).

O quadro sintomatolégico da LT pode incluir ainda: febre, mal-estar geral, dores
musculares, emagrecimento e anorexia. No tocante, as ulceracdes de pele pode ocorrer o
aparecimento de multiplas lesdes papulares e de aparéncia (natureza) acneiforme que acometem
varios segmentos corporais, envolvendo primordialmente a face e o tronco (BRASIL, 2017;
SANTOS et al., 2022).

Apesar da baixa mortalidade, ap6s o tratamento, a presenca de cicatrizes pode gerar
impactos negativos e ainda danos fisicos e emocionais nos pacientes com LT. Isto interfere na
construcdo da autoimagem e na qualidade de vida dos mesmos, atribuindo um componente a
leishmaniose tegumentar um patamar de doenca de repercussédo ocupacional (SILVA JUNIOR
et al., 2020).

A LT figura como um problema de saude publica em 85 paises, apresentando casos
diagnosticados anualmente em quatro continentes (Américas, Europa, Africa e Asia) e com
registro anual de 0,7 a 1,3 milhdes de casos novos. De acordo com a OMS, a LT esta inclusa
dentro do grupo de uma das seis mais importantes doencas infecciosas a nivel mundial em
virtude do alto coeficiente de deteccédo e a capacidade de produzir deformidades (BRASIL,
2017).

Em territdrio brasileiro, no periodo de 2010 a 2019 foram notificados 202.652 casos de
LT no Brasil, ainda € possivel afirmar que ha uma ampla distribuicdo com registro de casos em
todas as regides brasileiras (Tabela 1) (GOMES; FERREIRA, 2022).

Ao considerar o contexto de distribuicdo epidemioldgica por regides destaca-se que
foram registrados: 88.610 (43,7%) na regido Norte, 60.523 (29,9%) na regido Nordeste, 29.440
(14,5%) na regido Centro-Oeste, 20.494 (10,1%) na regido Sudeste e 3.585 (1,8%) na regido
Sul. O estado com maior nimero de ocorréncias de casos clinicos diagnosticados foi o estado
do Para, registrando 33.690 (16,6%) casos, seguido da Bahia com 29.400 (14,5%) registros e
Mato Grosso com 23.199 (11,4%) casos confirmados (Tabela 2) (GOMES; FERREIRA, 2022).
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Tabela 1- Numero de casos de leishmaniose tegumentar no Brasil, de acordo com o0 ano de

diagnostico, de 2010 a 2019

Ano de diagnostico

NUmero de casos

2010 23.770
2011 22.935
2012 25.198
2013 19.656
2014 21.989
2015 20.694
2016 13.936
2017 18.940
2018 17.812
2019 16.132
TOTAL DE CASOS 202.652

Fonte: Adaptado pela autora a partir de GOMES; FERREIRA, 2022.

Tabela 2- NUimero de notificacBes de casos confirmados de leishmaniose tegumentar por

Unidade Federativa entre 2010 e 2019

Unidade Federativa

NUmero de casos

Para 33.690
Bahia 29.400
Mato Grosso 23.199
Maranhao 18.869
Amazonas 17.166
Minas Gerais 15.056
Acre 10.745
Rond6nia 10.685
Amapa 7.161
Ceara 6.321
Tocantins 4,708
Roraima 4.455
Goias 4.441
Sao Paulo 3.505
Pernambuco 3.480
Parana 3.330
Espirito Santo 1.361
Mato Grosso do Sul 1.281
Piaui 1.047
Alagoas 608
Paraiba 582
Rio de Janeiro 572
Distrito Federal 519
Santa Catarina 185
Rio Grande do Norte 149
Sergipe 72
Total 202.652

Fonte: Adaptado pela autora a partir de GOMES; FERREIRA, 2022.

No acumulado de 2007 a 2022 o MS teve 1.898 casos registrados no SINAN, destes

apenas 86 casos foram diagnosticados em 2022, sendo observado um aumento de 38,7% em

relacdo ao ano de 2021. Segundo o ministério da satde, os municipios sdo classificados quanto
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a taxa de transmissdo baseada no nimero de casos, podendo ser classificada como transmissao
esporédica (abaixo de 2,4 casos), moderada (entre 2,4 e 4,4 casos) e intensa (acima de 4,4
casos). Nesta classificacdo, a capital do estado, Campo Grande, apresenta a maior taxa de
transmissdo (12,33) o que a classifica como de intensa transmissdo e a regido de Nova
Andradina é classificada como de transmissdo esporadica (abaixo de 2,4 casos/ano) (FRIAS;
BARBOSA,; OLIVEIRA, 2022; SINAN, 2023).

De todos 0s municipios apenas quatro ndo possuem caso notificado de LT sendo estes:
Paraiso das aguas, Anaurilandia, Jaraguari e Selviria, destes, somente dois ndo tinham a
presenca do vetor comprovado/suspeito (NEITZKE-ABREU et al., 2022)

2.1.2. Leishmaniose visceral

A leishmaniose visceral ¢ uma zoonose parasitaria de evolucdo cronica e com
acometimento sistémico em Orgdos como: medula éssea, baco e figado. O contexto
sintomatoldgico confere a LV o patamar de doenca sistémica infecciosa destacando-se
manifestacdes clinicas como: febre de longa duracdo, aumento perceptivel do figado e baco,
perda de peso, fraqueza, reducdo da forca muscular, palidez na pele e anemia (FRIAS;
BARBOSA,; OLIVEIRA, 2022).

De acordo com dados divulgados pela OPAS, a LV é endémica em 79 paises, com cerca
de 95% dos casos concentrados em dez paises localizados em diversos continentes: Brasil,
China, Etiopia, india, Iraque, Quénia, Nepal, Somalia, Sudio e Suddo do Sul. Em territdrio
americano é considerada como doenca endémica em 13 paises com 69.665 novos casos no
periodo de 2001 a 2021 e média de 2.488 casos por ano (FRIAS; BARBOSA; OLIVEIRA,
2022; WHO, 2021).

Em 2021, 93,5% (1.682) dos casos diagnosticados no mundo foram notificados pelo
Brasil, que concentra todos os municipios das Américas classificados com transmissao muito
intensa ou intensa (Figura 1) (WHO, 2020). Os dados informados em 2021 revelam uma
reducdo de 9,5% em relacdo ao ano anterior e 57% em relacdo a 2017. E apesar da incidéncia
de LV nas Ameéricas em 2021 ter sido de 2,19 casos por 100.000 habitantes, representando
reducdo de 30% em relacdo a linha de base, a meta estabelecida pelo plano de a¢&o do programa
Global de Leishmaniose da OMS, de 2,17 casos por 100.000 habitantes, ndo foi atingida.
Contudo, ao analisar separadamente o Brasil, observa-se que a meta foi alcangada passando de
4,53 para 2,26 (meta individual estabelecida de 2,27) (PAHO, 2022).



Casos de LV - outros paises

Figura 1- Casos de leishmaniose visceral, Regido das Américas e sub-regides, 2001-2020.
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Fonte: O

PAS, 2020.

Segundo dados do Ministério da Saude a partir do Sistema de Informacg6es Hospitalares
do Sistema Unico de Saude (SIH/SUS) no periodo de janeiro de 2010 até dezembro de 2019
foram contabilizados um total de 24.257 internagGes por LV em toda a rede de assisténcia a

salide no pais, com uma média de 2.425,7 casos por ano. O estudo detalhado a despeito dos

casos clinicos de LV por regido indica que ocorreram: 13.350 (55,03%) na regido Nordeste,
4.662 (19,21%) na regido Sudeste, 4.280 (17,64%) na regido Norte, 1.903 (7,84%) na regido
Centro-Oeste e 62 (0,25%) na regido Sul (Figura 2) (DE LIMA et al., 2021).
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mudancas na historia natural da doenca (ligadas a ecologia do vetor), & historia dos reservatérios
humanos e/ou animais e pela interferéncia antropogénica no contexto do meio ambiente (Figura
3) (FRIAS; BARBOSA,; OLIVEIRA, 2022; ROSE NAKKOUD et al., 2022).
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Figura 3- Casos de leishmaniose visceral notificados e confirmados no estado de Mato

Grosso do Sul, 2012 a 2021.
Fonte: Sistema de Informag@es Hospitalares do Sistema Unico de Sadde (SIH/SUS).

No periodo de 2012 a 2020 ao considerar o contexto dos 79 municipios do Mato Grosso
do Sul é importante ressaltar que 39 apresentaram casos clinicos diagnosticados com uma taxa
de transmissdo de trés naturezas (FRIAS; BARBOSA; OLIVEIRA, 2022): transmiss&o intensa:
acima de 4,4 casos/ano - Campo Grande (74,67), Trés Lagoas (10,67), Corumba (9,67), Coxim
(5,33) e Aquidauana (5,00); transmissao moderada: entre 2,4 e 4,4 casos/ano- Bataguassu (2,67)
e Paranaiba (2,67) e transmissdo esporadica: Abaixo de 2,4 casos/ano- Anastécio, Aparecida do
Taboado e Rio Verde de Mato Grosso (2,00); Brasilandia, Jardim e Ladario (1,67); Dourados,
Jaraguari, Ribas do Rio Pardo (1,33); Bela Vista, Ivinhema, Miranda, Sonora, Terenos (1,00);
Maracaju, Porto Mourinho e Selviria (0,67); Alcindpolis, Antdnio Jodo, Bodoquena, Bonito,
Chapadéo do Sul, Corguinho, Costa Rica, Guia Lopes da Laguna, Itaquirai, Nioaque, Nova
Alvorada do Sul, Pedro Gomes, Ponta Pord, Rio Negro e Sidrolandia (0,33).

Uma recente revisao sistematica avaliou a ocorréncia da LV humana na regido centro-

oeste do Brasil apontando que, no cenario nacional, o0 Mato Grosso do Sul tem a maior
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incidéncia dentre os estados da regifo centro-oeste (AVILA et al., 2023). Foram confirmados
151 casos no ano de 2021 e nesse periodo, 0 MS apresentou um importante aumento da taxa de
letalidade (6,62) em comparacdo com o ano de 2020 (5,38). Quanto as caracteristicas dos
individuos mais acometidos com LV compreende homens com faixa etaria entre 20 e 49 anos
(FRIAS; BARBOSA; OLIVEIRA, 2022). Acrescenta-se que Avila et al. (2023) em sua busca
ndo encontrou estudos sobre fatores associados a LV humana realizados no Mato Grosso do
Sul.

2.2. Epidemiologia das leishmanioses em areas militares

A epidemiologia das leishmanioses na populacdo militar é complexa devido ao
movimento continuo de tropas e remanejamentos e internos para diversas regides do pais. As
caracteristicas sociodemograficas que esta populacdo possui, faz com que a realizacdo de
estudos que compreendam a distribuicdo das espécies de Leishmania e sua potencial associagdo
com variaveis clinicas e demogréaficas seja necessaria (CERBINO NETO; WERNECK;
COSTA, 2009).

Observa-se que o uso de uniforme que cobre praticamente todo o corpo por durante todo
0 periodo de exposicdo, cuidado com higienizacdo do ambiente, ndo permitindo acimulo de
matéria organica, cuidados com a salude dos animais, corroboram para o controle da doenca na
area militar (DANTAS-TORRES et al., 2017; PATINO et al., 2017). No Brasil, na area militar
de Bela vista (MS) foi relatado 9 casos de LT causada por Leishmania amazonenses (DORVAL
et al., 2006), ja em &rea militar de Pernambuco,40 militares foram diagnosticados com LT
causada por L. brasiliensis (DANTAS-TORRES et al.,, 2017), e trazem que 0S casos
esporadicos de LT entre os militares estdo associados a soldados ou outros militares que se
envolvem com atividades noturnas no ambiente florestal.

Por outro lado, um estudo em &rea militar na Colémbia, observa-se a ocorréncia de
surtos de LT e outras doencas transmitidas por vetores na populacdo do exército, justificado
devido ao elevado nimero de pessoas que entram em areas endémicas com alta circulacdo do
inseto vetor, que coincidem devido ao conflito armado no pais, ao combate ao narcotrafico e ao
garimpo ilegal (PATINO et al., 2017).

Por ser uma populacdo vulneravel devido suas atividades ocupacionais (treinamentos
em mata), a analise dessas areas gera muito interesse de estudo principalmente quando se
analisa em regifes ndo endémicas, com casos autdctones escassos. O risco de infeccao
assintomatica em viajantes saudaveis de areas ndo endémicas, como militares remanejados, €

pouco compreendido. Embora casos de LT tenham sido descritos em soldados do Brasil que
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atuam em area de mata (DANTAS-TORRES et al., 2017; DORVAL et al., 2006), a pesquisa
de LV assintomética com L. infantum é pouco investigada. Nos EUA foram realizados vérios
estudos em militares que retornavam do Iraque sendo investigado a LV assintomatica, embora
imaginassem o risco, ndo esperavam encontrar 20% de positividade na coorte analisada. Ao
Concluiram que mesmo os soldados infectados, foram avaliados clinicamente e considerados
assintomaticos, devido a infec¢do intracelular persistente, existe uma ameaca potencial para
futura reativacdo da LV nessa populacdo (DE ARAUJO et al., 2023; MODY et al., 2019).

2.3. Flebotomineo

Os flebotomineos atuam efetivamente na transmissdo de protozoarios do género
Leishmania spp., causadores das leishmanioses. No Brasil, estes sdo conhecidos popularmente
como mosquito palha, tatuquira, cangalhinha e birigui (NEVES, 2016; WHO, 2020). Esses
insetos surgiram h& 250-300 milhdes de anos e durante esse periodo ocorreram muitas
mudancas, condicionando-os as variagcbes morfoldgicas e adaptativas dos diversos ambientes
(ANDRADE FILHO; GALATI; BRAZIL, 2009).

No Brasil, foram identificadas cerca de 297 espécies de flebotomineos, das quais Ny.
whitmani, Ny.neivai, Nyssomya intermedia (Lutz & Neiva, 1912), Nyssomia umbratilis (Ward
& Fraiha, 1977), Mi. migonei, Pi. pessoai, Bi. flaviscutellata, Pi. fischeri, e Psychodopygus
wellcomei (Fraiha, Shaw & Lainson, 1971) séo as principais espécies vetores de Leishmania
que causam a LT e no caso da LV foram identificadas Lu. longipalpis e Lu. cruzi (GALATI,
RODRIGUES, 2023; ROCHA, 2018; SHIMABUKURO et al., 2023).

Embora as fémeas de flebotomineos infectados sejam os vetores estabelecidos e
reconhecidos para a transmissdo da Leishmania, tem havido um interesse renovado na
investigacdo dos mecanismos secundarios de transmissdo. Dentre esses mecanismos, 0
potencial envolvimento de carrapatos (Rhipicephalus sanguineus) e pulgas (Ctenocephalides
felis) tém sido discutido como vetores alternativos para a transmisséo da Leishmania infantum
em cées (COUTINHO et al., 2005).

Sustentando a hipdtese de transmissdo vetorial alternativa na populacdo canina,
amplamente debatida pela comunidade cientifica, foi realizada uma busca no Pubmed
(descritores [(Leishmaniose) AND (Carrapatos)]) e foram encontrados 21 artigos, a maioria dos
quais tratou da deteccdo do DNA de Leishmania em carrapatos e da provavel participacédo do
carrapato na transmissédo da leishmaniose em cdes e gatos em diversas regides do Brasil
(COUTINHO et al., 2005; DANTAS-TORRES, 2011; DANTAS-TORRES et al., 2010;
DANTAS-TORRES; FIGUEREDO; BRANDAO-FILHO, 2006; MEDEIROS-SILVA et al.,
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2015; VIOL et al., 2016) e até mesmo em outros paises (MAGRI et al., 2022;
RAKHSHANPOUR et al., 2017). Os autores propdem ainda que, na auséncia de flebotomineos,
a transmissao poderia envolver indiretamente outros artropodes, como carrapatos, por meio de
picadas, copula ou ingestdo de visceras contaminadas.

Pesquisas indicaram a presenca de promastigotas de L. infantum em meios de cultura
apos cultivo de glandulas salivares e intestinais de R. sanguineus coletadas de cdes com
leishmaniose visceral canina (LVC) (MEDEIROS-SILVA et al., 2015). Além disso, DNA e
promastigotas de Leishmania spp. foram identificados em glandulas salivares de carrapatos
retirados de cées soropositivos (VIOL et al., 2016). Rakhshanpour et al. (2017) demonstraram
a suscetibilidade dos carrapatos a infec¢do por Leishmania, mas ndo conseguiram confirmar
seu papel como vetores.

A presenca de DNA Leishmania spp. em carrapatos coletados de cdes com anticorpos
anti-Leishmania levanta a questdo de uma possivel transmissdo através de picadas de carrapatos
ou ingestdo de carrapatos infectados (COELHO; BRESCIANI, 2013). Um estudo recente
realizado na Italia detectou DNA de Leishmania em carrapatos Ixodes ricinus. Embora o papel
dos carrapatos no ciclo silvestre da LV seja considerado menor, ele deve ser mais investigado

e ndo pode ser excluido, particularmente nas areas endémicas especificas (MAGRI et al., 2022).

2.3.1. Fauna de flebotomineos no Mato Grosso do Sul

No Mato Grosso do Sul, os casos de leishmanioses (principalmente a LV) tem se
expandido para um numero maior de municipios devido a degradacdo do meio ambiente, o
movimento migratorio rural-urbano, desorganizacao do espago urbano, aumento da densidade
demogréfica, geracdo de uma maior quantidade de residuos sélidos e o destino inadequado de
material de lixo seja este doméstico, empresarial ou hospitalar (BRASIL, 2014; FERNANDES,
2021).

Estudo entomoldgico executado no MS através de coleta de dados primarios e
secundarios comprovou que a fauna de flebotomineos é composta por 71 espécies, distribuidas
em 14 géneros com registros confirmados em 61 dos 79 municipios (BARRIOS et al., 2020).
Ressalta-se a presenca de 12 espécies de vetores comprovados e suspeitos na transmissdo do
patogeno da Leishmania: Lu. longipalpis, Lu. cruzi, Lutzomyia forattinii (Galati, Rego, Nunes
& Teruya, 1985), Lutzomyia almerioi (Galati & Nunes, 1999), Ny. whitmani, Ny.intermedia,
Ny neivai, Nyssomyia antunesi (Coutinho, 1939), Bi. flaviscutellata, Mi.migonei, Pi.fischeri e
Pi. pessoai (NEITZKE-ABREU et al., 2022).
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A anélise da fauna flebotominica do MS é bastante estudada (ALMEIDA et al., 2010,
2015; BARRIOS et al., 2020; BRILHANTE et al., 2015; DE ALMEIDA et al., 2019; DE
ANDRADE et al., 2014; DE PITA-PEREIRA et al., 2008; DUTRA-REGO et al., 2023;
FALCAO DE OLIVEIRA et al., 2016; FERNANDES, 2021; GALATI et al., 1996, 2003;
LIMA-JUNIOR et al., 2021; NASCIMENTO et al., 2007; NEITZKE-ABREU et al., 20223,
2022b; OLIVEIRA et al., 2012, 2003; SANTOS, 2010), sendo apresentado na tabela 3 um

resumo das espécies encontradas em Dourados e Nova Andradina.

Tabela 3 — Distribuicdo das espécies de flebotomineos encontradas em Dourados e Nova
Andradina estado do Mato Grosso do Sul (MS)
Espécies Dourados Nova Andradina

Bichromomyia flaviscutellata *
Brumptomyia avellari
Brumptomyia brumpti
Brumptomyia cunhai
Brumptomyia galindoi
Brumptomyia pintoi
Evandromyia carmelinoi
Evandromyia cortelezzii
Evandromyia evandroi
Evandromyia lenti
Evandromyia sallesi
Evandromyia teratodes
Evandromyia termitophila
Lutzomyia longipalpis?
Micropygomyia acanthopharynx
Micropygomyia longipennis
Migonemyia migonei
Nyssomyia antunesi
Nyssomyia intermedia
Nyssomyia neivai'
Nyssomyia whitmani®
Pintomyia christenseni
Pintomyia fischeri
Pintomyia mamedei
Pintomyia misionensis
Pintomyia monticola
Pintomyia pessoai
Psathyromyia aragaoi
Psathyromyia bigeniculata
Psathyromyia campograndensis
Psathyromyia hermanlenti
Psathyromyia lanei
Psathyromyia punctigeniculata
Sciopemya sordellii

X X X X X X X X X
X X X X x

X X X X X X X
X X X X X

X X X X X X X X X X X X X X X
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! espé_cies vetoras de Leishmania na manifestagdo cutanea. 2espécies vetoras de L. infantum. x indica presenca da
espécie.
2.3.2. A influéncia do ambiente sobre a populacéo de flebotomineos

O aumento anual de casos clinicos das doencas negligenciadas em territdrio brasileiro,
incluindo-se aqui as leishmanioses, esta relacionado principalmente a vulnerabilidade do ser
humano, baixas condi¢cdes socioecondmicas das populacbes e intervencdes desregradas da
dindmica ambiental. Ressalta-se que a efetiva e diaria execucdo das perturbacdes no contexto
do meio ambiente parecem favorecer tanto o estabelecimento quanto o aumento na densidade
dos insetos vetores (FERNANDES, 2021; RIBEIRO; ALESSIO JUNIOR; ALESSIO, 2022).

As acdes antropogénicas nocivas ao meio ambiente impactam diretamente a
biodiversidade dos flebotomineos, isto devido a pressdo executada no ambiente por agdes
antropogénicas que interferem diretamente na comunidade de diversos taxons, favorecendo a
sobrevivéncia de algumas poucas espécies e 0 posterior desaparecimento daquelas que nao se
adaptam as novas condicdes locais (DE SOUZA FERNANDES et al., 2022; OLIVEIRA,
2017).

Atitudes do ser humano na execucdo de suas atividades socioecondmicas como, uso
extensivo e sem manejo adequado da terra, 0 desmatamento acelerado, a construcdo de novas
rodovias; acumulo de lixo doméstico e a poluicdo ambiental cotidiana interferem em todo o
habitat natural bem como na estrutura de reproducdo dos flebotomineos. A restricdo do
ambiente de onde vivem estes vetores, promovem o deslocamento e a exploracdo de novos
locais reprodutivos, invadindo assim o ambiente doméstico, principalmente as areas de
peridomicilio (REBELO et al., 2019).

Além dos fatores ambientais, sociais, econdmicos e demograficos relatados
anteriormente, os fatores climaticos como temperatura, velocidade do vento, umidade e chuvas
afetam diretamente a distribuicdo dos flebotomineos e sua atividade (PARHAM et al., 2015).
Seus efeitos dependem da regido, clima e espécies analisadas. Em Corumbéa (MS) um estudo
investigou possiveis associacOes entre as espécies mais abundantes e varidveis ambientais
relacionadas a vegetacdo e ao clima, mostrando que exemplares de Lu. cruzi foram os mais
abundantes sendo encontrados em todos os meses de coleta incluindo estagdes secas e chuvosas
(FALCAO DE OLIVEIRA et al., 2016). Um recente estudo realizado na area urbana de
Dourados evidenciou a presenca de Lu. longipalps em todas as localidades analisadas
(peridomicilio e &reas de mata) e em todos os meses de coleta, com abundéncia nas estagdes

chuvosas. Sua presenca foi associada com vegetacdo nativa verdejante, matéria organica em
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decomposicéo, presenca de gado, alta pluviosidade e umidade relativa (LIMA-JUNIOR et al.,
2021).

2.4. Reservatdrios/Hospedeiros vertebrados

A interacdo reservatorio-parasito € considerada como um sistema complexo, na medida
em que detém um carater multifatorial, imprevisivel e de natureza dindmica por formar uma
unidade biologica que pode estar em constante mudanca devido a influéncia das alterac6es do
meio ambiente por a¢cdes humanas impensadas e desregradas (BRASIL, 2017).

Devido a multiplicidade das espécies dos agentes etiologicos, 0s reservatorios das
leishmanias incluem uma ampla variedade de vertebrados, principalmente animais silvestres
bem como também animais domésticos. No tocante dos mamiferos das ordens
Didelphimorphia, Pilosa, Cingulata, Rodentia, Carnivora, Primata e Chiroptera apresentam-
se como espécies comprovadas ou suspeitas de participarem como reservatérios das
leishmanias (BRASIL, 2017; ROQUE; JANSEN, 2014).

As espécies responsaveis pela transmissdo da LT apresentam como reservatorios
hospedeiros tanto espécies silvestres quanto sinantrépicas como preguicas, tamanduas,
marsupiais, edentados, quirdpteros e canideos silvestres, principalmente roedores (BRASIL,
2017). Para L. amazonensis, destaca-se roedores de dois géneros: Proechimys e Oryzomys;
enquanto para L. guyanensis tém sido apontadas como reservatérios: preguicas do género
Choloepus, tamanduas do género Tamandua e gambas do género Didelphis. A despeito da L.
braziliensis uma lista maior de reservatérios tem sido descrita destacando-se principalmente
roedores (ROQUE et al., 2010), porém inclui também animais peridomésticos como equinos
(Equus) e animais domésticos como caes (Canis lupus familiaris) e gatos (Felis catus) podem
atuar como hospedeiros acidentais (GALVIS OVALLOS et al., 2020).

Para os agentes etioldgicos da LV, os cdes domésticos se apresentam como o principal
reservatorio de Le. infantum, sendo fonte de infeccdo aos vetores e fator de risco para a
ocorréncia de casos em humanos. No entanto, o papel epidemioldgico de outros animais
domeésticos, como gatos, ainda precisa ser mais bem elucidado e comprovado cientificamente.
As raposas das espécies Cerdocyon thous e Dusicyum vetulus podem atuar como reservatorios
silvestres do parasito, enquanto o papel epidemiologico dos gambas, incluindo as espécies
Didelphis marsupialis, D. albiventris e D. aurita, necessita de mais esclarecimentos quanto sua
atuacdo como hospedeiro primitivo da LV (FRIAS; BARBOSA; OLIVEIRA, 2022; GALVIS
OVALLOS et al., 2020).
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Alguns estudos sugerem que os cavalos podem ser usados como fonte alimentar para
Lu. longipalpis, mesmo que ndo de forma preferencial, mostrando que frequentemente esses
animais podem ser isca para os flebotomineos, sugerindo a necessidade de investigar esta
espéecie como um possivel reservatdrio ou hospedeiro acidental (MISSAWA; LOROSA,; DIAS,
2008; OLIVEIRA-PEREIRA et al., 2008; PRADELLA et al., 2020). Apesar do seu potencial
na transmissédo das leishmanioses, o seu papel natural ainda ndo foi demonstrado e o impacto
desses animais no ciclo epidemiolédgico das leishmanioses permanece incerto (OLIVEIRA-
PEREIRA et al., 2008).

Em estudos feitos sobre a proliferacdo de flebotomineos e disseminacdo das
leishmanioses foi evidenciado que os galinheiros, quando bem iluminados e distantes do
domicilio, podem ser atrativos aos insetos. Isto poderia ajudar a reduzir a presenca de
flebotomineos no peridomicilio e intradomicilio, por outro lado, aumentam o risco de
transmissdao por servirem como criadouro, principalmente devido ao acimulo de matéria
organica, umidade, especialmente se tiverem baixa iluminacdo (CELLA et al., 2011,
TEODORO et al., 2007).

2.5.  Diagnostico laboratorial

Na presenca de lesdes sugestivas de LT, o diagndstico engloba critérios clinicos,
epidemioldgicos e laboratoriais. A aplicacdo de métodos de diagndéstico laboratorial busca nao
somente a confirmacdo dos achados clinicos, mas também o fornecimento de importantes
informacBes de natureza epidemioldgica, sendo os dados sobre a identificacdo da espécie de
Leishmania circulante essencial para a orientacdo quanto as medidas a serem adotadas para 0
controle do agravo (BRASIL, 2017; FRIAS; BARBOSA; OLIVEIRA, 2022).

O diagnéstico laboratorial da LT engloba trés grupos de exames: exames imunoldgicos
como Intradermorreacdo de Montenegro e sorologia para pesquisa de anticorpos; exames
parasitoldgicos para demonstracao direta do parasito; isolamento em cultivo in vitro em meios
de cultivo; Isolamento in vivo em animais de experimentacédo; reacdo em cadeia da polimerase
(PCR) e exames histopatoldgicos (BRASIL, 2017).

A LV tem sua confirmacdo diagnoéstica centrada na combinacdo da historia clinica do
paciente e nos aspectos epidemioldgicos; entretanto, o conglomerado sintomatologico da LV €
inespecifico e semelhante a outras patologias, sendo necessdria a execucdo de
exames complementares para o estabelecimento do diagndéstico diferencial dentre as suspeitas
patoldgicas elencadas pela equipe médica (ARTHUSO ROCHA et al., 2021). A assertividade

do diagndstico da LV deve vincular os seguintes métodos clinicos: parasitologico (avaliacdo da
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presenca das formas amastigotas do parasito em material bioldgico obtido preferencialmente
da medula 6ssea); sorologicos e imunoldgico (representados principalmente por ELISA e
imunofluorescéncia indireta) e exames de natureza inespecifica como hemograma e dosagem
de proteinas (ARTHUSO ROCHA et al., 2021; FRIAS; BARBOSA; OLIVEIRA, 2022). E
ainda diagnosticos baseados em &cidos nucléicos como a PCR que é 0 método mais sensivel
para detectar a presenca de parasitas em amostras clinicas (ADAMS et al., 2018; KHAN et al.,
2012). Portanto, o diagndstico rapido e preciso de LV € importante para que 0s pacientes
recebam tratamento imediato, determinem a cura ou uma indicacdo de recaida (SINGH et al.,
2016).

2.6. Medidas de prevencéo e controle das leishmanioses

O Ministério da Saude considera que as estratégias efetivas de controle da leishmaniose
centralizam se na reducdo da: incidéncia, mortalidade, letalidade e no grau de morbidade;
entretanto é importante reafirmar que quaisquer atitudes preventivas e ou de controle da mesma
envolvem componentes individuais e coletivos decorrendo de uma atuacgéo significativa de toda
a sociedade (BRASIL, 2014, 2017).

Todo o planejamento e a implementacdo de politicas publicas para o controle da
leishmaniose devem considerar a diminuicao das desigualdades sociais como ponto chave, isto
porque grande parte da populacéo brasileira vive em condic¢Ges precarias de saneamento basico
e dificuldade no acesso pleno e efetivo aos servigos de satde (RIBEIRO et al., 2021). Neste
sentido, as principais estratégias objetivando a reducdo dos casos clinicos das leishmanioses
devem ser centralizadas em trés pilares: precocidade diagndstica, manejo eficaz do paciente e
a sensibilizacdo dos individuos da sociedade (independente de raga, cor, orientacdo sexual e
patrimdnio econémico (WHO, 2021; WIJERATHNA et al., 2017).

Wijerathna et al. (2017) analisou varios fatores de risco para leishmanioses e entre 0s
fatores paisagisticos, a presenca ou auséncia de lixo em decomposicao, cupinzeiros, areas pouco
claras, areas com solo Umido e areas de jardinagem diferiram significativamente entre os grupos
caso e controle evidenciando que a presenca de lixo em decomposi¢do aumenta em quatro vezes
0 risco de infeccgéo.

Assim adocdo de medidas de protecdo (conscientizacdo do uso de repelente e roupas
adequadas) e de medidas ambientais como, preservacdo do meio ambiente, com presenca de
vegetacdo nativa, manutencdo dos locais em que os animais ficam alojados e circulam, séo
fatores importantes para o controle e disseminacdo das leishmanioses, por inviabilizar a

migracao do flebotomineo, impedindo a proliferacdo de Leishmania spp. no ambiente urbano
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para as areas de ocupagdo do homem e animais domésticos (COSTA et al., 2005; RIBEIRO et
al., 2013; WHO, 2010). Além das atividades de sobre medidas de protecdo (conscientizacdo do
uso de repelente e roupas adequadas) e melhoria das condi¢cdes ambientais (reflorestamento,
saneamento basico e higienizacdo) ao implementar as principais atividades de controle, como
controle de vetores, controle de hospedeiros de reservatorios (deteccdo precoce e tratamento e
administracdo preventiva de imunomoduladores) e gestdo eficaz de casos (identificagdo de
assintomaticos e tratamento adequado) (FRIAS; BARBOSA; OLIVEIRA, 2022; SANTOS et
al., 2022).

Toda e quaisquer agdes de controle da leishmaniose (independente da tipologia) a serem
executadas por 6rgdos municipais e estaduais buscam: protecdo da populagdo como um todo,
controle de vetores e dos reservatorios, manejo ambiental e desenvolvimento de préaticas de
educacdo em saude; destaca-se as seguintes as ferramentas de prevencdo e controle da
leishmaniose (FRIAS; BARBOSA; OLIVEIRA, 2022); Inquérito entomoldgico objetivando:
conhecer, capturar e identificar os fleb6tomos; Realizacdo de borrifacdo de inseticida nas areas
de riscos (areas com elevado numero de casos, principalmente em municipios de transmissédo
intensa (indice de transmissibilidade média de acima de 4,4) e moderada (acima de 2,4) ou em
surto; Estudo e controle da acdo dos vetores e dos reservatdrios; Compreensdo sobre a ecologia
comportamental das populacfes de flebotomineos: visando executar a quebra da cadeia de

transmissao.

3. OBJETIVOS

GERAL
Realizar investigacdo entomologica, epidemioldgica, soroldgica e molecular das leishmanioses
nos potenciais hospedeiros animais, humanos e vetores em duas regides de mata nativa do Mato

Grosso do Sul.

ESPECIFICOS
1. Avaliar o envolvimento do carrapato hum caso humano de leishmaniose tegumentar em
regido de mata nativa de Nova Andradina Relatar;
2. Estudar a composicao da fauna flebotominica das areas de mata nativa de Dourados e

de Nova Andradina;
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3. Investigar deteccdo de DNA de Leishmania spp. em flebotomineos nas regibes
estudadas (Dourados e Nova Andradina);

4. Investigar possiveis hospedeiros humanos na area militar de Dourados, levando em
consideracdo os fatores demogréaficos (faixa etaria, sexo) e ocupacionais (tempo de
permanéncia, transferéncias, contato com animais);

5. Analisar possiveis hospedeiros animais (cées e cavalos) que habitam a area militar de
Dourados, quanto ao estado de saude;

6. Pesquisar DNA de Leishmania spp. em hospedeiros vertebrados (humanos e animais)

na area militar de Dourados.
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Artigo 1: Aceito na “Interbio” (Qualis B2)
https://www.unigran.br/dourados/interbio/normas.php

Ocorréncia de leishmaniose tegumentar em prévia picada de carrapato: um relato de

Ccaso

Occurrence of tegumentary leishmaniasis in a previous tick bite: a case report

lara Beatriz Andrade de Sousa?, Kamily Fagundes Pussit, Walderson Zuza Barbosa?, Juliane Barbosa Pessoa?,

Jhoy Alves Leite®, Manoel Sebastido da Costa Lima Junior*, Herintha Coeto Neitzke-Abreu®®.

1 Universidade Federal da Grande Dourados, Programa de Pés-Graduagdo em Ciéncias da Satde, Dourados,
Mato Grosso do Sul, Brasil.

2Empresa Brasileira de Servigos Hospitalares (EBSERH), Hospital Universitario da Universidade Federal da
Grande Dourados, Dourados, Mato Grosso do Sul, Brasil.

3 Centro de Controle de Zoonoses (CCZ), Nova Andradina, Mato Grosso do Sul, Brasil.

4 Fundagédo Oswaldo Cruz (Fiocruz), Instituto Aggeu Magalhdes (IAM), Laboratério de Imunopatologia e
Biologia Molecular, Recife, Pernambuco, Brasil.

S Universidade Federal da Grande Dourados, Faculdade de Ciéncias da Salde, Dourados, Mato Grosso do Sul,

Brasil.

*Autor correspondente: lara Beatriz Andrade de Sousa. E-mail: iara.doutoradoufgd@gmail.com

Resumo
Neste relato, descreve-se o caso de um individuo do sexo masculino, que relata ter sido picado
por um carrapato na mao e apds a sua remocao, no exato ponto surgiu uma lesdo. O paciente
foi submetido a bidpsia da lesdo que evidenciou a presenca de formas sugestivas de amastigotas
de Leishmania e na analise de PCR houve deteccdo do DNA de Leishmania spp. Apds o
tratamento com Antimoniato de Meglumina observou-se cicatrizagdo completa da lesdo. A
hipdtese sobre a participacdo do carrapato no ciclo da LTA néo pode ser confirmada, porém,
sugere-se que sejam realizadas pesquisas adicionais para avaliar a possivel participacdo do

carrapato na transmisséo da Leishmania para o hospedeiro vertebrado.

Palavras-chaves: Leishmaniose. Vetor. Lesdo.
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Abstract
In this report, we describe the case of a male individual, who reports having been bitten by a
tick on his hand and after its removal, an injury appeared at the exact point. The patient was
submitted to a biopsy of the lesion, which showed the presence of forms suggestive of
Leishmania amastigotes and the PCR analysis showed detection of Leishmania spp DNA. After
treatment with Meglumine Antimoniate, complete healing of the lesion was observed. The
hypothesis about the tick's participation in the ATL cycle cannot be confirmed, however, it is
suggested that additional research be carried out to evaluate the possible participation of the

tick in the transmission of Leishmania to the vertebrate host.

Keywords: Leishmaniasis. Vectors. Transmission.

Introducéo

A Leishmaniose Tegumentar Americana (LTA) é uma doenca parasitaria causada por
protozoarios do género Leishmania. No Brasil, 0s agentes etiolégicos predominantes séo
Leishmania (Viannia) braziliensis e Leishmania (Leishmania) amazonensis, que podem causar
lesGes cutaneas e/ou mucosas (GOMES; FERREIRA, 2022). Entre 2010 e 2020, um total de
202.652 casos de LTA foram notificados no Brasil, colocando o pais entre as regides com maior
incidéncia anual da doenca. Além disso, apresenta casos autoctones em todos os estados, com
diferentes padrdes de transmissdo, justificado pelas modificacdes socioambientais sofridas ao
longo dos anos (GOMES; FERREIRA, 2022).

Embora as fémeas de flebotomineos infectados sejam os vetores estabelecidos e
reconhecidos para a transmissdo da Leishmania, tem havido um interesse renovado na
investigacdo dos mecanismos secundarios de transmissdo. Dentre esses mecanismos, 0
potencial envolvimento de carrapatos como vetores alternativos para a transmissdao da
Leishmania infantum em cdes (COUTINHO et al., 2005) tem sido discutido nos ultimos anos3.

Sustentando a hipdtese de transmissdo vetorial alternativa na populagdo canina,
amplamente debatida pela comunidade cientifica, foi realizada uma busca no Pubmed
(descritores [(Leishmaniose) AND (Carrapatos)]) e foram encontrados 21 artigos, a maioria dos
quais tratou da deteccdo da leishmania em carrapatos, a provavel participacdo do carrapato na
transmisséo da leishmaniose em cées e gatos em diversas regides do Brasil (COUTINHO et al.,
2005; DANTAS-TORRES, 2011; MEDEIROS-SILVA et al., 2015; VIOL et al., 2016) e até
mesmo em outros paises (MAGRI et al., 2022; RAKHSHANPOUR et al., 2017). Os autores

propdem ainda que, na auséncia de flebotomineos, a transmissdo poderia envolver
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indiretamente outros artrépodes, como carrapatos, por meio de picadas, cpula ou ingestdo de
visceras contaminadas. Até onde sabemos, apenas um estudo na Africa relatou um caso de
contaminacdo humana por LTA e febre rickettsial causada por picada de carrapato africano
simultaneamente (SCHWARTZ et al., 2012).

Com base nessas hipdteses, pode-se deduzir que nosso conhecimento cientifico atual
sobre a epidemiologia e o papel de vetores alternativos na transmisséo da leishmaniose ainda
estd em seus estagios iniciais, faltando evidéncias substanciais para avaliar minuciosamente o
significado epidemiologico desses mecanismos de transmissdo em humanos (DANTAS-
TORRES, 2011). Portanto, o objetivo deste relato é apresentar um caso em que uma leséo
caracteristica de LTA surgiu justamente no local de uma picada prévia de carrapato.

Relato de caso

Individuo do sexo masculino, 41 anos, trabalhador e residente na area rural do municipio
de Nova Andradina, localizada na mesorregido do Leste do Mato Grosso do Sul. Relatou que,
em um dia de trabalho, avistou um carrapato na mao esquerda e imediatamente removeu-o.
Alguns dias depois identificou uma lesdo indolor na méo, no mesmo local da picada, que
aumentou gradualmente de tamanho, tornando-se uma dUlcera (Figura 1A). Procurou
atendimento médico no Centro de Especialidade Médica de Nova Andradina, onde foi realizado
biopsia da lesdo. Ao exame anatomopatolégico, o achado foi de dermatite cronica
linfohistiocitaria intersticial acentuada associada a deteccdo de estruturas ovoides sugestivas
para amastigota de Leishmania spp. (Figura 2). O material da biépsia foi encaminhado para o
Laboratdrio de Pesquisa em Ciéncias da Salde da Universidade Federal da Grande Dourados
(UFGD) e foi realizada a Reacdo em Cadeia da Polimerase (PCR) com os primers 13A e 13B,
que identificou o DNA de Leishmania spp. Mediante aos achados laboratoriais, as
manifestacdes clinicas e as alteragcdes histopatoldgicas estabeleceram-se o diagndéstico de LTA.
Devido ao fato de o individuo trabalhar e residir em municipio endémico para LTA,
inicialmente foi realizada pesquisa do vetor na residéncia, mas ndo foi encontrado e 3 meses
depois iniciamos a coleta proximo a mata. que foi encontroado presenca de vetores
(flebotomineos) com deteccdo de DNA de Leishmania spp. (comunicacdo pessoal). Foi
instituido tratamento com Antimoniato de Meglumina (60 ampolas), uma vez ao dia (trés
ampolas + 250 mL de soro fisioldgico 0.9% via endovenosa) por 21 dias consecutivos,
conforme recomendacdo do Ministério da Salde. Ap6s o tratamento, a lesdo diminuiu

gradativamente até completa cicatrizacdo (Figura 1B-C).
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a b c

Figura 1. Mé&o esquerda mostrando a lesdo formada no local da picada do carrapato.
Legenda: a - Lesdo inicial ap6s a picada do carrapato. b- Lesdo durante o tratamento. c- Leséo cicatrizada apds
0 tratamento.

Discussao

Mato Grosso do Sul € um estado endémico para LTA, sendo os flebotomineos do género
Lutzomyia a principal via de transmissdo. No entanto, em varios municipios do estado, j& foram
identificadas espécies conhecidas como transmissoras de Leishmania braziliensis, agente
causador da LTA. Essas espécies incluem Nyssomyia neivai, Nyssomyia whitmani,
Bichoromyia flaviscutellata, Pintomyia pessoai, Pintomyia fisheri e Migonemyia migonei
(BARRIOS et al., 2020; NEITZKE-ABREU et al., 2022). No municipio de Nova Andradina
ocorre transmissao esporadica de LTA, sendo encontradas quatro espécies vetoras: Ny. neivai,
Ny. Whitmani, Pi. pessoai e Pi. fischeri. Entre estes, Ny. neivai é considerada a principal espécie
responsavel pela transmissdo da LTA (NEITZKE-ABREU et al., 2022).

Enquanto o vetor primario para L. braziliensis é a fémea do flebotomineo, vetores
alternativos como carrapatos (Rhipicephalus sanguineus) e pulgas (Ctenocephalides felis) tém
sido discutidos (COUTINHO et al., 2005). R. sanguineus, comumente conhecido como
carrapato marrom, é altamente prevalente entre cdes urbanos e conhecido por transmitir varios
patogenos como Ehrlichia canis e Babesia canis. Embora faltem evidéncias conclusivas sobre
a capacidade dos carrapatos de transmitir Leishmania, estudos sugerem uma possivel
associacdo entre R. sanguineus e a epidemiologia da Leishmaniose Visceral Canina (LVC)
(COUTINHO et al., 2005; OLIVEIRA; ALVES; SILVA JUNIOR, 2015).
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Pesquisas indicaram a presenca de promastigotas de L. infantum em meios de cultura
apos cultivo de glandulas salivares e intestinais de R. sanguineus coletadas de cdes com LVC
(MEDEIROS-SILVA et al., 2015). Além disso, DNA e promastigotas de Leishmania spp.
foram identificados em glandulas salivares de carrapatos retirados de caes soropositivos (VIOL
et al., 2016). Rakhshanpour et al. (2017) demonstraram a suscetibilidade dos carrapatos a
infeccdo por Leishmania, mas ndo conseguiram confirmar seu papel como vetores.

A avaliacdo do crescimento, multiplicacdo e transmissdo transestadial do parasito em
carrapatos nao foi realizada, mas a presenca de Leishmania spp. O DNA em carrapatos
coletados de cdes com anticorpos para Leishmania levanta a questdo de uma possivel
transmissao através de picadas de carrapatos ou ingestdo de carrapatos infectados (COELHO;
BRESCIANI, 2013).

Um estudo recente realizado na Italia detectou DNA de Leishmania em carrapatos
Ixodes ricinus. Embora o papel dos carrapatos no ciclo silvestre da leishmaniose seja
considerado menor, ele deve ser mais investigado e ndo pode ser excluido, particularmente nas
areas endémicas especificas em estudo (MAGRI et al., 2022).

A hipoétese de os carrapatos atuarem como vetores da Leishmania vem sendo discutida
ha algum tempo (DANTAS-TORRES, 2011). No entanto, ao analisar uma série de estudos que
investigaram a capacidade e competéncia vetorial de carrapatos, foram identificados limitagdes
e vieses quanto a selecdao da amostra, periodo de coleta, tipos de analise e métodos diagnosticos
disponiveis. Como resultado, as deficiéncias metodoldgicas desses estudos reduzem a
confiabilidade da interpretacdo dos dados, mas ndo descartam completamente a hipétese do
envolvimento do carrapato no ciclo de transmissdo da leishmaniose (DANTAS-TORRES,
2011).

Além disso, deve-se levar em consideracdo a afinidade limitada dos carrapatos pelos
humanos. Mesmo que pesquisas futuras estabelecam os carrapatos como potenciais vetores de
L. infantum em cées, a transmissédo para humanos ainda permaneceria incerta. Os estudos
publicados sobre este tdpico ndo fornecem evidéncias claras sobre se os carrapatos podem
sustentar o ciclo de vida natural da Leishmania em areas endémicas por longos periodos na
auséncia de flebotomineos (DANTAS-TORRES, 2011; DANTAS-TORRES; FIGUEREDO;
BRANDAO-FILHO, 2006).

O paciente relatou atividades frequentes de pesca em uma area da fazenda onde foram
instaladas armadilhas para flebotomineos, e foi confirmada a presenca de flebotomineos,

incluindo DNA de Leishmania com taxa de positividade de 0,1% (comunicagéo pessoal). Isso
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esta de acordo com a observacgéo geral no Brasil, onde a concentracdo de casos de LTA é maior
na populagdo masculina (GOMES; FERREIRA, 2022).

Considerando os detalhes apresentados neste relato de caso, a deteccao de Leishmania
spp. na lesdo confirma o diagndstico de LTA. No entanto, € impossivel determinar se a picada
do flebotomineo ocorreu antes ou depois da picada do carrapato. Portanto, a hipotese do
envolvimento do carrapato no ciclo da LTA ndo pode ser confirmada. Mais pesquisas sao
recomendadas para investigar se a Leishmania pode sobreviver, replicar e se desenvolver em

uma forma infecciosa para o hospedeiro vertebrado dentro do intestino do carrapato.
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