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RESUMO

A leishmaniose visceral ¢ uma zoonose que acomete o homem de forma acidental e apresenta-se
em franca expansdo geografica com o acometimento de espacos urbanos e periurbanos de
grandes cidades brasileiras. As precérias condigdes socioecondmicas, ambientais e habitos de
vida sdo relevantes na epidemiologia da doenca e parecem favorecer a manutengdo do ciclo de
transmissdo. Realizou-se um estudo de coorte, no periodo de agosto de 2006 a janeiro de 2008,
com objetivo de investigar a ocorréncia de infec¢do assintomatica por Leishmania chagasi em
humanos nas Vilas Maresia, Pantoja e Marisol no municipio de Raposa-MA. O estudo foi
delineado em trés fases: na primeira fase, realizado o censo populacional; na segunda fase, coleta
dos dados demograficos, socioeconomicos, epidemioldgicos utilizando um questionario, como
também a realizagdo do exame fisico e de testes para detecgdo da infec¢do por Leishmania
chagasi em 1371 individuos pelo método de Ensaio imunoenzimatico (ELISA) e, em 1356
individuos pela Intradermorreacdo de Montenegro (IDRM); na terceira fase, realizagdo em 958
individuos o exame fisico bem como o teste de ELISA. Na analise estatistica dos fatores de risco,
utilizou-se a regressdo logistica e o teste Poisson no programa Stata 9.0, e, com nivel de
significancia p<0,05 (95%). A prevaléncia inicial e final, e a incidéncia da infec¢do por
L.chagasi por meio do teste ELISA foram de 19,8%, 16,6% e 8,4% respectivamente, ¢ a
prevaléncia por meio do teste IDRM de 82%. Encontrou-se associacdo com a incidéncia da
infeccdo por L.chagasi pelo teste ELISA as seguintes variaveis: idade acima de 15 anos
(p<0,001) e a presenca de mais de 4 moradores na residéncia (p=0,039); e associacdo com a
prevaléncia de infecgdo por L.chagasi pelo teste IDRM foram: idade maior que 15 anos
(p=0,003), parede de palha/taipa ou adobe (p=0,0014), presenca de galinheiro (p=0,004) e
referéncia a criadouros do mosquito no peridomicilio (p=0,026). A alta prevaléncia detectada
pelo IDRM nas localidades estudadas indica a grande exposi¢cdo dos moradores ao vetor da LV, e
a incidéncia detectada pelo ELISA demonstra a vulnerabilidade dos individuos ao risco de

contrair a doenga.

Palavras-chave: Leishmaniose Visceral. Infecgdo assintomatica. Prevaléncia. Incidéncia



ABSTRACT

Visceral Leishmaniasis is a zoonosis that attacks man in an accidental way and in the present
decade presents itself in a wide geographic expansion, attacking urban and peri-urban spaces of
large Brazilian cities. The precarious social/economic and environmental conditions, as well as
life habits are relevant to the epidemiology of the disease and seem to favor the maintaining of
the transmission cycle. A Cohort study was accomplished during the period of August 2006 to
January 2008, with the objective of investigating the occurrence of non-symptomatic infection by
Leishmania chagas in humans in the villages of Maresia, Pantoja and Marisol in the municipal
area of Raposa, MA. The study was delineated in three phases: in the first phase, a population
census was taken; in the second phase, demographic, social/economic and epidemiologic data
was collected using a questionnaire, as well as a physical examination and tests to detect the
infection by Leishmania chagasi in 1371 individuals by the immune enzymatic test (ELISA), and
in 1356 individuals by the Montenegro skin test (IDRM); and in the third phase, the physical
exam as well as the ELISA test was performed on 958 individuals. In the statistical analysis of
the risk factors, a logistic regression and Poisson test in the Stata 9.0 program was used, having a
significant level p<0,05 (95%). The initial and final prevalence and the incidence of infection by
Leishmania chagasi by means of the ELISA test was 19,8%, 16,6% and 8,4% respectively, and
the prevalence by means of the IDRM test was 82%. The following variables were found to be
associated with the incidence of infection by Leishmania chagasi by the ELISA test: over 15
years of age (p<0,001) and the presence of more than 4 dwellers in a residence (p=0,039); and
association with the prevalence of infection by Leishmania chagasi by the IDRM test were: over
15 years of age (p=0,003), straw or adobe walls (p=0,0014), a poultry-gard present (p=0,004) and
reference to mosquito-breeders in the peridomiciliar (p=0,026). The high prevalence detected by
the IDRM in the localities studied indicates a large exposure of the dwellers to the vetor of LV,
and the incidence detected by the ELISA demonstrates the vulnerability of the individuals to the

risk of contracting the disease.

Key words: Visceral Leishmaniasis. Non-symptomatic infection. Prevalence. Incidence
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1 INTRODUCAO

As leishmanioses referem-se a um conjunto de doengas parasitarias causadas por
protozoarios do género Leishmania, transmitidas ao homem por insetos vetores. Sdo
classificadas clinicamente em visceral e tegumentar e estdo entre as seis endemias mundiais
de prioridade para a Organiza¢do Mundial de Saide (OMS) devido a seu carater endémico em
88 paises de quatro dos cinco continentes. A estimativa é que aproximadamente 12 milhdes de
pessoas residentes nas areas endémicas estejam infectadas e que também aproximadamente
360 milhdes de habitantes estejam expostos ao risco de contrair a infec¢ao leishmanidtica no
planeta Terra (WHO, 2002).

A Leishmaniose Visceral (LV) foi descrita na Grécia em 1835, com o nome
“ponos” ou “hapoplinakon”. Recebeu o nome “kala-jwar” na India, em 1869, cujo significado
quer dizer febre negra em decorréncia da pele negra causada por discreto aumento da
pigmentacdo da pele ocorrido durante a doenga (KEAN; MOTT; RUSSEL, 1978). William
Leishman (1900), na India, identificou a presenga de um protozoério no bago de um soldado
quando realizava sua autopsia. Charles Donovan (1903), encontrou o mesmo parasito em
outro paciente. No mesmo ano, Bruce e colaboradores descreveram o protozodrio com o nome
de Piroplasma donovani, que depois passou a ser conhecido como Leishmania donovani, em
homenagem a William Leishman e Charles Donovan (PASCOAL, 2005).

Sua distribuicdo ¢ ampla, atingindo areas tropicais e subtropicais das Américas, Africa,
Asia e Europa e estima-se que ocorram 500.000 casos novos por ano nas areas endémicas.
Dos casos notificados nas Américas, 90% sao originadas no Brasil (DESJEUX, 1992; WHO,
2002).

O primeiro caso autdctone da doenga descrito na América foi diagnosticado no
Paraguai por Migone, em 1913, contudo era um imigrante italiano com historia de
deslocamento para a regido de Porto Esperanga, Mato Grosso (hoje, Mato Grosso do Sul),
cidade onde adquiriu a doenga. No Brasil, o primeiro caso diagnosticado foi relatado em
1936, por Evandro Chagas, e em 1937 o parasito foi denominado de L. donavani chagasi
(MARZOCHI; MARZOCHI; SCHUBACH, 2005).

A LV ¢é uma zoonose que pode acometer o homem de forma acidental quando este entra
em contato com o ciclo de transmissdo do parasito, transformando-se assim em uma
antropozoonose (BRASIL, 2006). E uma doenga cronica com a capacidade de tornar-se grave

e fatal para o homem, chegando ao alto indice de letalidade de 10%, quando ndo tratada
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adequadamente (GONTIJO; MELO, 2004). Em grandes centros, os fatores predisponentes
para a LV estdo associados a cadeia epidemioldgica em um sinergismo urbano complexo,
entretanto, a existéncia de determinantes locais permitem ndo apenas o aumento dos
coeficientes de incidéncia, morbidade e letalidade, mas a geracdo de diversos perfis de
acometimento da doenga (BORGES, 2006).

No Brasil, 20 (74,1%) dos 27 Estados da federacdo, e o Distrito Federal ja
notificaram casos de LV, principalmente na periferia de grandes cidades (BRASIL, 2009). No
periodo de 1990 a 2008 o coeficiente de incidéncia variou entre 1 a 3 casos por 100 mil
habitantes (BRASIL, 2009).

Na década de 90 a regidao Nordeste concentrou a maioria dos casos notificados no
pais (92,0%), mas na década atual tem-se observado uma mudanga neste panorama com a
reducdo da ocorréncia de casos. No ultimo ano esta regido foi responsavel por 39,8% dos
casos notificados no pais, em fun¢do da descentralizagdo e expansdo geografica da doenga,
principalmente para areas urbanas e periurbanas; porém, nesta regido o coeficiente de
incidéncia de casos no ano de 2008 variou entre 0,4-7 casos por 100 mil habitantes
(BORGES, 2006; BRASIL, 2009).

A maioria desses casos notificados se concentra nos Estados da Bahia, Ceara,
Maranhdo e Piaui (33,5%), e, embora essa situacdo seja preocupante para esses Estados, ¢
uma questdo inquietante em todo o pais, principalmente onde a doenga foi recentemente
registrada, pela possibilidade de expansdo da mesma (BRASIL, 2009). A maior ocorréncia de
notificagdes de LV em centros urbanos, quando comparada a outras parasitoses, pode ser
explicada por sua capacidade de expansao de forma muito rdpida quando introduzida em area
nao endémica (WIJEYARATNE; ARSENAULT; MURPHY, 1994).

No Estado do Maranhdo, a epidemia teve inicio na década de 80, com posterior
aumento do numero de casos a cada ano, contabilizando até 2008 um total de 9.623
ocorréncias. Nos anos de 2007 e 2008, o Estado foi responsavel, respectivamente, por 10,3%
e 13,3% dos casos notificados no Brasil, e 21,6% e 33,4% quando se refere a regido Nordeste
(BRASIL, 2009).

Na década de 80 a maioria dos casos notificados era proveniente dos municipios
que compdem a Ilha de Sao Luis, a saber, Sdo Luis, Sdo José de Ribamar, Pago do Lumiar e
Raposa (ALVIM; ALVIM; VALE, 1986). Na década atual, 67,7% dos 217 municipios
maranhenses ja registraram ocorréncia de LV, contudo a Ilha de Sdo Luis ¢ responsavel por

15,9% das notificacdes no Estado (BRASIL, 2009).
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A maior concentracao de casos na Ilha de Sao Luis que ocorreu nos anos 80 pode
ser explicada pelas grandes transformacdes sofridas na época, com a implantagao do
Consorcio Aluminio do Maranhdo (ALUMAR) e o Programa Grande Carajas controlado pela
Companhia Vale do Rio Doce (CVRD). Isto determinou grande movimentagao de familias de
lavradores que viviam na area de instalagdo do Distrito Industrial que se deslocaram para
outros bairros periféricos com condigdes precarias para moradia. Houve também um aumento
do fluxo de imigrantes provenientes de outros Estados nordestinos, assim como o éxodo de
familias que viviam na zona rural do Estado. Segundo dados do IBGE sobre a evolugao
censitaria de Sao Luis a populagdo da cidade cresceu 162% entre 1970 ¢ 1991 (SILVA et al.,
1997).

Em relagdo aos aspectos epidemioldgicos, a LV pode apresentar-se em dois ciclos
de transmissdo: o silvestre e o domiciliar ou peridomiciliar. No ciclo silvestre estdo
envolvidos o vetor Lutzomyia longipalpis e os reservatorios, as raposas (Dusicyon vetulus —
no Nordeste e Sudeste brasileiro e Cerdocyon thous na Amazonia) ¢ os marsupiais (Didelphis
albiventris — Brasil). No ciclo domiciliar ou peridomiciliar, o cdo infectado passa a ser a
principal fonte de infec¢do para o Lutzomyia longipalpis, que a transmite ao homem
(REBELO, 1999; BRASIL, 2006).

Os parasitas responsaveis pela LV sdo protozoarios da familia Trypanosomatidae
do género Leishmania, sendo conhecidas trés espécies que causam a doenga: Leishmania (L.)
donovani, Leishmania (L.) infantum responsaveis pela doenga na Europa e a Leishmania (L.)
chagasi que ¢ a espécie mais isolada em pacientes com LV nas Américas (WHO, 2002;
BRASIL, 2006)

A Leishmania é um parasita intracelular obrigatorio de células do sistema
fagocitario mononuclear com conhecida capacidade de infectar, multiplicar-se e persistir
dentro destas células, sobrevivendo aos seus potentes mecanismos oxidativos (MEDEIROS;
NASCIMENTO, 2004), determinando supressdo reversivel e especifica da imunidade
mediada por células, o que permite a disseminacdo incontrolada do parasito (WHO, 2002).

A Leishmania ¢ transmitida pela picada de insetos fémeas da familia Psychodidae,
subfamilia Phebotaminae, e género Lutzomyia nas Américas. A espécie Lutzomyia
longipalpis é o mais importante transmissor da LV em nosso continente e constitui o elo entre
reservatorios e o homem, o hospedeiro acidental da L. chagasi (WHO, 2002; REBELO, 1999;
BRASIL, 2006). No Brasil, o Lutzomyia longipalpis era a tnica espécie relacionada a

transmissao da LV, mas outra espécie, o Lutzomyia cruzi, tem sido apontado como
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responsavel pela veiculagdo da doenga em Corumba-MS (GALATI et al., 1997; SANTOS et
al., 1998).

Os flebotomineos encontram-se adaptados ao ambiente urbano, no domicilio e
peridomicilio humano, onde se alimentam de sangue do cdo, do homem, de outros mamiferos
e aves. Os abrigos de animais domésticos sdo considerados os locais mais importantes de
criacdo e repouso desses insetos (BRUSTOLONI, 2006). Em areas endémicas as capturas de
flebotomineos em residéncias que ndo possuem animais domésticos, ndo t€ém bom resultado.
A criagdo de animais nos terrenos proximos a residéncia possibilita fonte abundante de
alimentacdo para o inseto e pode favorecer a aproxima¢dao ¢ manutengdo da populagdo de
vetores no peridomicilio (ARIAS; MONTEIRO; ZICKER, 1996; DIAS; LAROSA;
REBELO, 2003).

O Lutzomyia longipalpis possui habitos crepusculares ¢ noturnos. Sua atividade
comeca no final da tarde e alcanga o maximo entre 21 e 23 horas, desaparecendo ao
amanhecer. Somente as fémeas t€ém habitos antropofilicos, pois necessitam de sangue para
desenvolvimento dos ovos e estes sdo depositados em locais imidos e escuros, com pouca
luz. Dentro das residéncias, fémeas podem ser encontradas nas paredes sombrias dos quartos
ou sobre quadros e frestas (DEANE; DEANE, 1962; SHERLOCK; GUITTON, 1969).

Durante o repasto sanguineo sobre o hospedeiro infectado, as fémeas do
flebotomineo ingerem as formas amastigotas da Leishmania (WALTERS, 1993; WALTERS
et al, 1995; PIMENTA et al., 1997), evoluem para as formas promastigotas e localizam-se no
segmento anterior do tubo digestivo onde sofrem novas divisdes e diferenciam-se tornando-se
infectantes. Localizadas na regido anterior do trato digestivo, a cada novo repasto sanguineo,
o relaxamento dos musculos responsaveis pela succdo provoca o refluxo dos parasitas,
infectando um novo hospedeiro (LAINSON; SHAW, 1978; MARZOCHI et al., 1981).

Quando o flebotomineo infectado pica outro hospedeiro animal ou o homem,
libera as formas promastigotas infectantes, que sao fagocitadas por células do Sistema
Fagocitico Mononuclear (SMF) e transformam-se rapidamente em amastigotas. Caso estas
cé¢lulas ndo consigam destruir o parasito, este inicia sua multiplicacdo intracelular, lisa as
células infectadas e libera novos parasitos que serdo novamente fagocitados por outros
macrofagos. Esse processo continuo resulta em disseminacdo hematogénica para os tecidos
ricos em células do SMF, tais como linfonodos, figado, baco e medula 6ssea (CARVALHO;
ALMEIDA; JESUS, 1995; BRASIL, 2006).

A doenga interfere na resposta imunolégica do individuo e por esta razdo apresenta

manifestagdes clinicas variaveis, compreendendo desde formas assintomadticas ou sinais e
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sintomas discretos e moderados ou formas mais graves (BRASIL, 2006). Esta variedade de
formas clinicas reflete o equilibrio entre a multiplicagdo dos parasitos, a resposta imune dos
individuos e as alteragdes degenerativas resultantes desse processo (PASCOAL, 2005).

A infecg¢do assintomatica por Leishmania chagasi e LV subclinica foi sugerida
pela primeira vez por Leishman em 1906. Posteriormente, sua descrigdo foi feita na India,
Italia e no Quénia (NAPIER et al., 1924; PAMPIGLIONE et al., 1974; HO et al., 1982). No
Brasil, Badar6 et al. (1986) realizaram um estudo clinico ¢ epidemiologico com criangas
sorologicamente positivas na cidade de Jacobina-BA, onde as formas clinicas da LV foram
classificadas em: a) Assintomatica, b) Subclinica ou Oligossintomatica com progressao para a
cura, ¢) Subclinica ou Oligossintomatica com progressao para a forma Classica e d) Forma
Cléassica.

Baseado nos sinais e sintomas apresentados, o Ministério da Satde classifica a LV
em: a) Infeccdo Assintomatica; b) Infeccdo Oligossintomatica; c¢) Infec¢do Sintomatica. A
infeccdo sintomatica apresenta trés fases: periodo inicial, periodo de estado e periodo final
(BRASIL, 2006).

As infecgdes assintomaticas ou inaparentes sdo aquelas em que o individuo ndo
apresenta sinais clinicos da doenca. Ocorrem em pessoas provenientes de areas endémicas
onde ha evidéncia epidemiologica e imunoldgica da infecgdo. O seu diagndstico ¢ realizado
por meio de exames soroldgicos (imunofluorescéncia indireta/IFI ou enzyme linked
immmunosorbent assay/ELISA), ou pela Intradermorreacio de Montenegro (IDRM). Os
titulos de anticorpos geralmente sdo baixos e podem permanecer positivos por periodo
indeterminado (BRASIL, 2006).

As formas oligossintomaticas sdo caracterizadas pela presenca de sintomas
inespecificos, de curta duracdo e que frequentemente evoluem para a cura espontanea. Os
individuos residentes em area endémica também s3o mais susceptiveis a esta forma clinica
(BRASIL, 2006).

A forma sintomatica ¢ de instalag¢do insidiosa com quadro clinico arrastado e sinais
e sintomas mais pronunciados (BRASIL, 2006). A evolugdo da doenca ¢ influenciada por
varios fatores, entre eles a idade e o estado nutricional do individuo susceptivel (PASCOAL,
2005).

O periodo inicial € caracterizado por febre com duracdo inferior a quatro semanas,
palidez e hepatoesplenomegalia discreta. No periodo de estado o paciente apresenta febre
irregular associada a perda de peso, palidez e aumento da hepatoesplenomegalia. Caso haja

demora no diagnostico e instituicdo do tratamento adequado, a doenca evolui
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progressivamente para o periodo final com comprometimento acentuado do estado geral do
paciente e risco de infecgdes associadas (BRASIL, 2006).

Em éreas endémicas de LV, a forma sintomatica acomete predominantemente as
criangas, principalmente as menores de 10 anos, correspondendo a 80% dos casos, dos quais
60% tém até quatro anos de idade. Acredita-se que a maior suscetibilidade dessa faixa etaria
esteja associada ao estado de relativa imaturidade imunologica, o que seria agravado pela
desnutricdo, situacdo frequente nestas areas (MARZOCHI; MARZOCHI; SCHUBACH,
2005).

A LV ¢ reconhecida como uma condi¢ao na qual ocorrem significativas mudangas
no padrao da reposta imunologica do hospedeiro, alteragdes estas que representam importante
depressdo da resposta mediada por linfécitos T e macrofagos, além da ativacdo policlonal de
linfécitos B (MEDEIROS; NASCIMENTO, 2004).

As leishmanias fagocitadas pelos neutrofilos podem ser destruidas através da acao
de produtos do metabolismo oxidativo, como o perdxido de hidrogénio (H,0O,), atividade
enzimatica e producao de 6xido nitrico (NO). Os neutroéfilos infectados comecam a secretar as
citocinas que sdo substincias que tém o poder de atrair mais neutréfilos e macréfagos para o
sitio da infec¢do (BACELLAR; CARVALHO, 2005). Havendo o parasitismo dos macrofagos
pela Leishmania e o consequente comprometimento de sua fungéo, ndo ocorre a ativagao dos
mecanismos oxidativos que tém como resultado a destruicdo dos microrganismos (FREIRE et
al., 2005).

A participagao das citocinas na resposta do hospedeiro a infecgdo por Leishmania
¢ destacada por inimeras evidéncias clinicas e experimentais. O modelo murino revelou duas
subpopulagdes de linfocitos TCD4+ com habilidades funcionais distintas e reconhecidas pelo
perfil de citocinas produzido, quais sejam: o subtipo Thl capaz de produzir interleucina 2 (IL-
2), interferon y (IFN-y), fator de necrose tumoral-f (TNF-B); e o subtipo Th2 que esta
associado a producdo de IL-4, IL-5, IL-6, IL-9, IL-10 e IL-13. A citotoxicidade ¢ funcao de
células Thl, enquanto a produg¢do de imunoglobulinas, como IgM e IgG, sdo fungdes de
células Th2 (MEDEIROS; NASCIMENTO, 2004).

As disfungdes envolvendo as células TCD4+ s3o determinantes no
estabelecimento de uma resposta protetora ou nao na LV. No hospedeiro humano uma
resposta imune final com predominio do perfil Thl levaria a maior resisténcia frente a
Leishmania, enquanto que o predominio na estimulagdo Th2, com baixa ativagdo dos
macrofagos e maior producdo de anticorpos, facilitaria a manutencdo das leishmanias

presentes no interior dos macrofagos (FREIRE et al., 2005).
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Nas formas assintomaticas, observa-se a producao de IFN-y e IL-2 pelos linfocitos
TCD4+ que expressam o fendtipo Thl. Em individuos infectados por L. chagasi que
desenvolvem a forma classica da LV, observa-se a supressdo de células Thl e ativacdo de
células Th2 e outras citocinas capazes de provocar a supressdo da resposta imune na LV
(MEDEIROS; NASCIMENTO, 2004).

Estudo experimental com diferentes linhagens de camundongos com L. major
demonstrou que a linhagem suscetivel a doenca progressiva e fatal estd associada a expansao
de linfocitos TCD4+ que expressam o fendtipo Th2, enquanto na linhagem resistente ocorre
auto-resolucdo e cura da infecg¢do, caracterizando o perfil Thl, a infec¢do assintomatica
(MEDEIROS; NASCIMENTO, 2004).

Na cadeia de transmissdo da LV hd componentes epidemioldgicos ainda ndo
esclarecidos completamente, como os fatores que determinam se o individuo vai resolver
espontaneamente a infeccdo ou progredir para doenca sintomatica e potencialmente fatal.
Diferentes genes podem controlar essa resposta imunologica e determinar a propensao ao
desenvolvimento de sintomas versus infec¢do assintomatica (JERONIMO et al., 2004).

Estudos prospectivos realizados na Bahia e no Ceard demonstraram uma taxa de
individuos assintomaticos/sintomaticos de 6:1 a 18:1, respectivamente, dependendo da idade e
da localidade estudada (BADARO et al., 1986; EVANS et al., 1992). Considerando que uma
parcela de individuos assintomdticos evolui para doenca, a elucidacdo dos fatores que
contribuem para esta progressdo ¢ imperativa para o planejamento de estratégias que visem a

reducdo de sua incidéncia.
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2 JUSTIFICATIVA

Em muitas regides do mundo, ¢ preocupante o aumento do niimero de casos de
LV. Sua expansdo no Brasil ¢ um problema que vem ocorrendo nos ultimos 25 anos e ¢
acentuado pelo fenomeno da urbanizagdo, colocando em pauta a discussdo das estratégias de
controle empregadas (GONTIJO; MELO, 2004).

Fatores socio-ambientais, como o desmatamento que diminui a oferta de animais
como fonte de alimentagdo para o vetor e predispde o cdo e o0 homem como novas alternativas
alimentares, e o processo migratorio que trouxe para a periferia das cidades a populacao
humana e seus animais domésticos originarios de areas rurais onde a doenca era endémica,
tudo isto contribui para o aumento do numero de casos e para a expansdo geografica da
doenca (JERONIMO et al, 1994; MONTEIRO; LACERDA; ARIAS, 1994; SIMPLICIO et
al., 2002).

Acresce-se a esses, fatores de risco individual como a desnutricdo e outros
relacionados com a imunidade. As medidas que visam o controle da doenga ainda ndo foram
capazes de eliminar a transmissdo e impedir a ocorréncia de novas epidemias (GONTIJO;
MELO, 2004).

No Maranhao, os focos da doenga localizam-se em regides periurbanas que
resultaram de areas invadidas e ocupadas a custa de transformag¢des ambientais cuja principal
caracteristica ¢ o desmatamento, o que contribui para uma maior exposi¢ao de individuos ao
vetor da doenga (COSTA et al., 1995; NASCIMENTO et al., 2006; GAMA et al., 1998;
CALDAS et al., 2001). A LV tornou-se um problema para o Estado, especialmente para a
capital, Sdo Luis. O Estado ¢ um dos mais pobres da regido Nordeste onde a maioria da
populacdo economicamente ativa recebe menos de um salario minimo. Isto se reflete
diretamente nas condi¢des de satide e saneamento em que vivem (CALDAS et al., 2001).

O povoamento recente de areas como a Raposa, por exemplo, ¢ reflexo dessa
situacdo. Neste municipio o ambiente ¢ apropriado para a proliferacdo do vetor transmissor da
Leishmania, pois tem clima quente e umido, muitas habitagdes possuem abrigos de animais,
como galinheiro, chiqueiro, além da criacdo de cdes e outros animais que constituem fontes
alimentares para o L. longipalpis (CALDAS et al., 2001).

A notificacdo crescente de casos na Ilha de Sdo Luis no periodo de 2002 a 2008,
totalizou 499 registros, dos quais 67 (13,4%) foram oriundos do municipio de Raposa, com
uma taxa de mortalidade de 8,6%, Configura-se, entdo, uma demonstracdo da gravidade da

situagdo (BRASIL, 2009).
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Vérias pesquisas foram realizadas sobre a epidemiologia da infec¢ao por L.
chagasi, mas envolveram grupos especificos que incluiram populagdes menores de 10 e de 15
anos ou familiares e vizinhos de casos de LV (GAMA et al., 1998; NASCIMENTO et al.,
2006; D’OLIVEIRA JUNIOR et al., 1997; JERONIMO et al., 1994; CALDAS et al., 2001).
Quando se trata de toda uma populagdo residente em area de transmissdo da doenga, existem
poucos dados sobre as caracteristicas da infeccdo (MORENO et al., 2005).

A necessidade de obtencdo de evidéncias sobre esse contingente de portadores
assintomaticos da infecgdo por L. chagasi em regides endémicas ¢ de fundamental
importancia, pois esta ¢ a forma clinica predominante nos adultos ¢ ha estudos que sugerem
sua participagdo na epidemiologia da cadeia de transmissdo (COSTA; PEREIRA; ARAUIJO,
1990).

As medidas adotadas para o controle da LV nido tém sido eficazes, pois os indices
de morbimortalidade no Maranhdo ainda sdo altos (BRASIL, 2009). Estudo realizado por
Silva et al (2008) demonstrou uma letalidade de 11,7% e 12,5% na Ilha de Sdo Luis nos anos
de 2002 e 2003, respectivamente. Conhecer os fatores de risco para infec¢do assintomatica
por L. chagasi ¢ fundamental para o planejamento de estratégias de controle.

Borges (2006, p. 10) afirma que “estudos que visam a identificacdo de forma
detalhada dos fatores de risco sdo de extremo valor devido a necessidade de busca de

estratégias mais eficientes e especificas de controle da LV”.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Investigar a ocorréncia de infeccdo assintomatica por Leishmania chagasi em

populagdo de area endémica de Leishmaniose Visceral no municipio de Raposa-MA.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

a) Caracterizar a populacdo quanto aos aspectos demograficos, socioecondmicos e

ambientais;

b) Estimar a prevaléncia e a incidéncia da infecgdo por L. chagasi na populagao

estudada,;

¢) Identificar os fatores associados a infec¢éo por L. chagasi.
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4 MATERIAL E METODOS

41 TIPO DE ESTUDO

Realizou-se um estudo de coorte prospectivo, no periodo de agosto de 2006 a

janeiro de 2008, no municipio de Raposa, no Estado do Maranhao, Brasil.

4.2 DESCRICAO DA AREA DE ESTUDO

A Tlha de Sdo Luis situa-se no litoral setentrional brasileiro a 2°32’S e 44 e
43°W, sendo separada do continente pelo Estreito dos Mosquitos. E constituida por terras
baixas (exceto a leste), elevando-se a uma altitude média de 4m acima do nivel do mar onde
esta localizado Sao Luis, a capital. O litoral ¢ recortado com largos estudrios e relevos
residuais de pequena altitude. Limita-se ao norte com o Oceano Atlantico, a oeste com a Baia
de Sao José de Ribamar e do Arraial, ao sul com Estreito dos Mosquitos e a leste com a Baia
de Sao Marcos. (IBGE, 2004).

A Tlha possui uma érea territorial de 905 km?”, compreendendo politicamente os
municipios de Sao Luis, Sao José de Ribamar, Paco do Lumiar e Raposa. O clima ¢ tropical
quente e imido, com duas estagdes bem definidas. A chuvosa, de janeiro a junho, onde os
meses de marco e abril s3o os mais importantes, concentrando, em média, cerca de 94% do
total anual das chuvas; a estacdo seca, de julho a dezembro, sendo os meses de setembro e
outubro, os mais secos, concentrando apenas 6% das chuvas anuais. O indice pluvidmetro ¢é
elevado e a umidade relativa do ar ¢ de + 77%. A temperatura ¢ elevada durante todos os
meses do ano, sendo a minima de 23°C e a maxima de 33,3°C (média de 26°C) (IBGE, 2004).

A érea selecionada como objeto do estudo ¢ o municipio de Raposa (Figura 1), que
se localiza na Ilha de Sao Luis, ao norte do Estado do Maranhao a uma distancia de 28 km da
cidade de S3o Luis. Apresenta uma area territorial de 65,12 Km® limitando-se ao norte e a
oeste com o Oceano Atlantico, ¢ ao sul e a leste, com o municipio de Pago do Lumiar. O
clima ¢ quente e imido, com temperatura média anual em torno de 28°C, apresentando duas
estagdes bem definidas, uma de estiagem (julho a novembro) e outra chuvosa (dezembro a

junho) (IBGE, 2004).



26

- .
i Rodoyia Ma-203%
= 3 - 2 il

Figura 1- Imagem da Raposa via satélite

O municipio possui uma populagdo de 24.201 habitantes distribuidos em 42
localidades, urbanas e rurais. A organizagao politica do municipio € representada por varias
vilas e povoados, dentre os quais se destacam Alto do Farol, Aragaji, Curupu, Vila PirAmide,
Vila Nova, Vila Bom Viver e Maresia (FUNASA, 2005; IBGE, 2007a).

A Vila Maresia ¢ uma localidade resultante de invasdo, com aproximadamente seis
anos de instalacdo. As Vilas Marisol e Pantoja surgiram posteriormente como uma extensao
da primeira, mas nelas se observa desmatamento desordenado e individuos vivendo em
precarias condi¢des sanitaria, ambiental e de moradia (Figura 2) (Figura 3). A participagdo
dessas localidades na epidemiologia da LV tem sido crescente. Em 2007 e 2008, foram

responsaveis, respectivamente, por 60% e 30% dos casos de LV registrados no Municipio

(BRASIL, 2009).
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Figura 2- Vista panoramica da Vila Marisol. Figura 3- Residéncia da Vila Marisol.

As vilas estudadas sdo cobertas pelo Programa Saude da Familia (PSF), mas ndo
possuem Unidade de Saude na propria localidade para atendimento da populagdo. O
atendimento ¢ realizado na Vila Bom Viver, bairro mais préximo, que dispde de um Posto de
Saude em convénio com a Universidade Federal do Maranhdo (UFMA) e a Secretaria
Municipal de Saude de Raposa. De acordo com os dados da Fundacdo Nacional de Satde —
FUNASA (2005), as vilas em estudo possuem 1.137 iméveis e uma populacao residente de
2.240 habitantes. O critério de escolha das localidades para a realizagdo desta pesquisa

ocorreu por serem areas endémicas de LV.

4.3 POPULACAO DE ESTUDO

O estudo envolveu todos os moradores residentes na Vila Maresia, Vila Pantoja e
Vila Marisol que atenderam aos critérios de inclusdo, a saber: ser residente da drea endémica
e ndo ter historia atual ou pregressa de Leishmaniose Visceral. Os participantes foram
divididos em dois grupos distintos de acordo com a faixa etaria: menores ou igual a 15 anos e
maiores de 15 anos. Esta divisdo foi realizada porque hé varios trabalhos na regido com a

faixa etaria abaixo dos 15 anos.

4.4 LOGISTICA DO ESTUDO

O estudo foi planejado e delineado em trés fases: a primeira em agosto de 2006
com a realizacdo do Censo Populacional (Apéndice A), quando os moradores foram
convidados a participar do estudo e tiveram o dia e o horario do atendimento agendado,

utilizando-se a ficha de aprazamento (Apéndice B).



28

A segunda fase, de maio a junho de 2007, os moradores que aceitaram participar
do estudo e atenderam aos critérios de inclusdo. Foi preenchido um questiondrio (Apéndice
C), por meio de entrevista, sobre os dados de identificacdo, condi¢des socioecondmicas,
epidemioldgicas e ambientais da familia. O instrumento foi testado em um estudo anterior,
fazendo-se pequenas reformula¢des. Realizou-se também o exame fisico, coleta de sangue
periférico para pesquisa de anticorpos IgG anti-Leishmania pelo método ELISA e aplicac¢do
do teste de Intradermorreacdo de Montenegro (IDRM). A terceira fase foi realizada no
periodo de novembro de 2007 a janeiro de 2008, com a realizacdo do exame fisico e a coleta
de sangue periférico para pesquisa de anticorpos IgG anti-Leishmania.

Durante todo o periodo do estudo os individuos que apresentaram ELISA positivo
eram clinicamente avaliados e os que apresentaram evidéncia de LV foram investigados e
referenciados para a Unidade de Satde do Municipio. Quando indicado, foram encaminhados,
de acordo com a complexidade da situacdo clinica, para o Hospital Universitario da
Universidade Federal do Maranhdao (UFMA) — Unidade Materno Infantil ou Hospital Dr.
Odorico Amaral de Matos, no caso das criangas e para a Unidade Presidente Dutra, quando se
tratava de adultos. Para o Centro de Referéncia em Doengas Infecciosas e Parasitarias foram
encaminhados os pacientes que necessitavam apenas de acompanhamento ambulatorial.

Todos esses estabelecimentos de saude estdao localizados na cidade de Sao Luis-MA.

4.5 DEFINICOES NO ESTUDO

Para o estudo foram usadas as seguintes definigoes:

Infeccdo Assintomatica por L. chagasi: individuo residente nas areas de
transmissdo de LV, sem manifestagdes clinicas, que apresentou positividade aos testes de
IDRM e/ou ELISA (BRASIL, 2006).

Doenga: individuo residente nas areas de transmissao de LV, que apresentou
historia de febre prolongada, anemia, hepatoesplenomegalia, sorologia positiva para
Leishmania, com ou sem exame parasitologico positivo, mas com resposta terapéutica
(BRASIL, 2006).

Caso Humano Suspeito: todo individuo procedente de areas com ocorréncia de
transmissdo de LV, com febre e esplenomegalia (BRASIL, 2006).

Prevaléncia inicial: calculada a partir do niimero de individuos com o primeiro

teste ELISA positivo, dividido pela populagdo total e multiplicado por cem.
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Prevaléncia final: calculada a partir do nimero de individuos com o segundo teste
ELISA positivo, dividido pela populagdo total e multiplicado por cem.

Incidéncia: calculada considerando-se os individuos que apresentaram o primeiro
teste negativo e que ficaram positivos no segundo teste, ou seja, o nimero de individuos

recentemente infectados divididos pela populagdo no periodo e multiplicado por cem.

4.6 DESCRICAO DOS EXAMES

4.6.1 Intradermorreacao de Montenegro (IDRM):

Para a realizacdo da IDRM, foi utilizado antigeno fornecido pelo Laboratorio de
Imunoparasitologia do Centro de Pesquisa Gongalo Moniz da Funda¢do Osvaldo Cruz, Bahia
(LIP-CPQGM/FIOCRUZ). O antigeno soltvel de Leishmania foi preparado a partir de uma
cepa previamente caracterizada por anticorpos monoclonais e isoenzimas com L. amazonensis
(MHOMBT1-83-BA-3). As formas promastigotas em cultura foram lavadas duas vezes com
PBS (pH 7,2) e rompidas pelo choque térmico, sonicadas (cinco periodos de um minuto a
20Kh a 4°C), centrifugadas a 10.000g por 30 minutos e do sobrenadante obtido foi
determinado o conteudo protéico pelo método de Lowry (1951). A solugdo foi ajustada a
concentragdo de 250ug/ml (REED et al., 1986).

Para a realizagdo do teste foi administrado 0,1ml do antigeno de Leishmania na
face anterior do antebraco direito a 3 cm da dobra cubital direita, e a verificacao do resultado
foi avaliado ap6s 48 a 72 horas. A leitura foi realizada pela técnica de Sokal et al. (1975), e o

teste considerado positivo quando a enduragao foi igual ou maior a Smm.

4.6.2 ELISA para detectar IgG total anti-Leishmania

O ELISA (Enzyme Linked Immunosorbent Assay) surgiu na década de 70, contudo o
teste-padrio foi evolutivamente aprimorado, assim como suas diversas varia¢des. E um teste util
e sensivel, que permite a andlise rdpida de um grande numero de amostras e varios antigenos
podem ser empregados na reacdo. Sua sensibilidade e especificidade sdo influenciadas pelo
antigeno utilizado (BRUSTOLONI, 2006).

Para a realizacdo do exame ELISA para detectar IgG anti-Leishmania em soro
humano, foram coletados 3 a 5 ml de sangue de cada participante, por meio de puncdo venosa

periférica utilizando-se seringa descartavel de Sml e scalp n° 23 ou agulha 25x7. O sangue foi
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colocado em tubo sem anticoagulante, mantido sob refrigeragdo e transportado para o Nucleo de
Patologia da Universidade Federal do Maranhao, onde foram centrifugados e processados.

O soro foi aliquotado em tubos de ependoff devidamente identificados, datados e
posteriormente enviados ao Laboratério de Imunoparasitologia do Centro de Pesquisa Gongalo
Moniz da Fundag¢do Osvaldo Cruz, Bahia (LIP-CPQGM/FIOCRUZ) onde os exames foram
realizados. Para o transporte, o material foi acondicionado em isopor com gelo seco e mantido
hermeticamente fechado.

Preparo do antigeno - A cepa (MHOMBr-83-BA-3) de L. chagasi foi cultivada em

meio LIT (infusdo de figado e triptose) com 10% de soro bovino fetal. Apds atingirem a fase

logaritmica, as leishmanias foram lavadas com PBS (pH 7.2) e centrifugadas (20.000g) a 4°C
por dez minutos. Os parasitas lavados foram ajustados para a concentragio de 5x10°
parasitas/ml para o preparo do antigeno. Os parasitas foram lisados através de congelamento

(nitrogénio liquido) e descongelamento rapido. O material foi centrifugado a 600g por 20

minutos a 4°C. O sobrenadante (solucao antigénica) foi estocado em pequenas aliquotas
(100pg/ml) e, a sua concentracao protéica verificada através do método de LOWRY et AL.
(1951).

Reagdo - As placas (microtitulagdo Limbro/Titertek — ICN BIOMEDICALS INC.
Cat. N° 76-381-4) foram sensibilizadas com antigeno de L. chagasi na concentragdo de 10ug/ml

(100pl/pogo), diluido em tampao carbonato-bicarbonato 0,06M (pH 9,6) e incubadas durante a

noite a 4°C. As placas foram lavadas 3 vezes com PBS Tween a 0,05% e incubadas em soros
diluidos 1:100 durante uma hora a temperatura ambiente. Apds lavagem com PBS/Tween -
0,05% foi adicionado o IgG anti-humano (cadeia gama especifico) conjugada a fosfatase
alcalina (Sigma Chemical Company) diluida em 1/1000. A placa foi incubada a 37°C durante 1
hora.

Apos 3 lavagens, adicionou-se o substrato (p-nitrofenilfosfato, Sigma), diluido em
tampao carbonato-bicarbonato/ MgCl, , pH 9,6. Ap6s 20 minutos a temperatura ambiente, a
reagdo foi interrompida com adi¢io de NaOH a 3M (BADARO et al., 1986). A leitura foi
realizada em um espectrofotdmetro multifocal para leitura de placas de microtitulagdo com filtro
405nm e o resultado expresso em densidade oOtica (OD). A reacdo soroldgica foi considerada
positiva quando o nivel de absorbancia (cut-off) era igual ou superior a 0,056, representando a
média mais dois desvios padroes das absorbancias de 20 soros de individuos sadios ndo exposto

a Leishmania.
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4.7 CONSIDERACOES ETICAS

Em cumprimento aos requisitos exigidos pela Resolugdo 196/96, do Conselho
Nacional de Saude, o projeto foi encaminhado ao Comité de Etica em Pesquisa do Hospital
Universitario da Universidade Federal do Maranhdo e aprovado conforme protocolo 33104-
444/2006 (Anexo A).

Apds os esclarecimentos sobre a natureza do estudo e seus objetivos, em
linguagem clara e acessivel, o morador (maior de idade) ou pais/responsaveis (menores de
idade), que concordaram em participar do estudo, assinaram o Termo de Consentimento Livre
e esclarecido - TCLE (Apéndice D) onde constam os objetivos e condutas a ser adotadas com
os participantes (seja crianga ou adulto), sendo novamente fornecidas todas as informagdes
necessarias a maiores esclarecimentos. Foi esclarecido, ainda, que a participagdo seria livre e
que poderiam sair ou retirar a(s) crianga(s) sob sua responsabilidade a qualquer momento do
estudo, sem consequéncias para a mesma. As normas da Resolucao 196 do Conselho Nacional

de Satde foram rigorosamente observadas.

4.8 ANALISE ESTATISTICA

Os dados foram digitados no Programa EPI-INFO, versdao 6.04b (CDC-Atlanta-
EUA) e transportados para o programa STATA statistic software version 9.0 (Stata
corporatin, 2003) para analise.

Para verificar se houve associacdao entre as variaveis estudadas e a incidéncia de
infeccdo assintomatica por L chagasi por meio do teste ELISA, foi utilizada a regressdo
logistica simples para todas as variaveis e regressao logistica multivariada para as variaveis
que apresentaram o valor de p< 0,20. Para a verificacdo de associacdo entre as varidveis e a
prevaléncia de infec¢ao assintomatica por L. chagasi por meio do teste Intradermorreagdo de
Montenegro (IDRM) foi utilizado o modelo Poisson simples e multivariado, por apresentar o
indice de prevaléncia alto.

Associacdo estatisticamente significante foi considerada quando o valor de p foi

menor ou igual a 0,05 e/ou intervalo de confianca que nao incluiu o 1.
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5 RESULTADOS

5.1 CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS E SOCIOECONOMICAS

O censo populacional realizado na localidade pesquisada evidenciou uma
populacdo constituida de 1715 habitantes; destes, somente 1371 (80,0%) participaram da
segunda fase e 958 (65,9%) da terceira fase do estudo. Atribui-se estas perdas a diversos
fatores, dentre os quais: grande nimero de imdveis abandonados e outros fechados porque
seus moradores estavam no trabalho e, ainda, recusa em participar da pesquisa. Foi observada
grande instabilidade na manuten¢ao da populagdo nas vilas, com frequentes mudancas de um
bairro para outro dentro do proprio municipio ou para outros municipios.

Os resultados apontaram maior freqiiéncia de individuos abaixo dos 15 anos de
idade (54,1%), o sexo feminino (62,0%) prevaleceu sobre o masculino (38,0%), ¢ a cor parda
foi a mais referida (76,4%).

No que se refere a situagdo conjugal, a variavel ndo foi aplicavel a 43,6% dos
participantes porque eram crian¢as € 31,8% tinham companheiro. Mais da metade da
populacdo (61,2%) sabia ler e escrever. As atividades predominantes foram de estudante,
dona de casa e aposentado totalizando 64,8% e a variavel ndo foi aplicavel para 15,0% dos
entrevistados porque eram criangas abaixo da idade escolar.

Aproximadamente metade das familias (47,6%) vivia com menos de um salério
minimo vigente da época (R$ 380,00), ¢ apenas 8,8% tinham renda mensal acima de trés
salarios minimos. De acordo com o local de residéncia, 84,2% residem na Vila Maresia;
9,5%, na Vila Marisol e 6,3%, na Vila Pantoja. Quando perguntados sobre o tempo de
residéncia atual, 38,1% responderam que residem na localidade ha menos de vinte e quatro

meses € 61,9% residem ha mais de 24 meses (Tabela 1).



Tabela 1 Caracteristicas demograficas e socioecondmicas da populagdo estudada.
Raposa, MA, 2008

Caracteristicas f %
Idade

< 15 anos 741 54,1

> 15 anos 630 45,9
Sexo

Masculino 521 38,0

Feminino 850 62,0
Cor

Branca 251 18,3

Preta 72 5,3

Parda 1048 7,4
Situacdo Conjugal

Com companheiro 436 31,8

Sem companheiro 337 24,6

Nao se aplica 598 43,6
Ler e escrever

Nao 196 14,3

Sim 839 61,2

Nao se aplica 336 24,5
Atividade Principal

Estudante/Dona de Casa/Aposentado 886 64,8

Pescador 44 32

Autonomo 233 17,0

Nao se aplica 204 15,0
Renda Familiar (Salario Minimo: R$ 380,00)

<1 salario 653 47,6

1 a 2 salarios 598 43,6

>3 salarios 120 8,8
Local de residéncia

Maresia 1156 84,2

Marisol 130 9,5

Pantoja 85 6,3
Tempo de residéncia

Até 5 meses 118 8,6

> 5 <24 meses 404 29,5

> 24 meses 849 61,9
NUmero de Moradores

<5 623 45,4

>5 748 54,6
Brincar/ficar no peridomicilio

Nao 411 30,0

Sim 960 70,0

TOTAL 1371 100.0
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5.2 CARACTERISTICAS AMBIENTAIS

Segundo os entrevistados, as paredes de sua casa eram de alvenaria (45,4%), o
piso predominante foi de chao batido (48,4%), seguido de cimento (42,9%) e a cobertura da
casa de 76,5% dos participantes era de telha. Quando inquiridos sobre a procedéncia da agua,
93,5% responderam que a utilizavam fornecida pela rede publica. Quanto ao destino do lixo,
em 35,2% das residéncias eram realizados pela coleta publica e 48,6% eram queimados e/ou
enterrados. Sobre o destino dos dejetos, 45,5% responderam que faziam uso da fossa séptica e
36,4% utilizavam a fossa negra ou outro destino. Quando questionados sobre borrifagdo na
residéncia, 78,4% responderam que ndo houve borrifagdo no domicilio no tltimo ano. No que
diz respeito ao local do banho, 78,5% tomavam banho fora de casa e 21,5% o faziam dentro

de casa (Tabela 2).

Tabela 2 - Caracteristicas do domicilio da populagdo em estudo. Raposa, MA, 2008

Caracteristicas f %
Parede da casa

Alvenaria 622 454

Palha/Taipa 680 49,6

Adobe 69 5.0
Piso da casa

Ceramica 119 8,7

Cimento 589 429

Chéo batido 663 48,4
Cobertura da casa

Telha 1049 76,5

Palha 307 22,4

Outros 15 1,1
Procedéncia da agua

Rede publica 1282 93,5

Pogo 89 6,5
Destino do lixo

Coleta publica 483 35.2

Queimado/Enterrado 666 48,6

A céu aberto 222 16,2
Destino dos dejetos

Rede de esgoto 248 18,1

Fossa séptica 624 45,51

Fossa negra/Outros 499 36,4
Local do banho

Dentro de casa 295 21,5

Fora de casa 821 59,9

Quintal 255 18,6
Borrifacao

Sim 296 21,6

Nio 1075 78,4

TOTAL 1371 100,0
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5.3 CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS

Segundo informacdes dos entrevistados, 40,3% negaram a criagdo de animais
domésticos, porém o cdo estava presente em 32,0% dos domicilios e 27,6% possuiam outros
tipos de animais. No peridomicilio, 90,8% dos participantes informaram a presenca de
animais, e destes, o cdo representou 73,5%. Mais da metade dos moradores (52,8%) referiram
presenca de galinheiro e 19,6% tinham chiqueiro. Questionados sobre a presenca de
criadouros do flebétomo (mata, lixeiro, terrenos alagados, esgoto a céu aberto, etc), 79,1%
responderam afirmativamente e 49,0% referiram a presenga do mosquito fleb6tomo. Houve

relatos de calazar na familia por 22,0% dos entrevistados (Tabela 3).

Tabela 3 - Caracteristicas epidemioldgicas do domicilio e peridomicilio. Raposa, MA, 2008.

Caracteristicas f %
Animais no domicilio

Nenhum 553 40,3

Cao 208 15,2

Outros 378 27,6

Cao ¢ outros 232 16,9
Animais no peridomicilio

Nenhum 126 9,2

Cio 243 17,7

Outros 237 17,3

Cao e outros 765 55,8
Galinheiro

Nao 646 47,2

Sim 724 52,8
Chiqueiro

Nao 1101 80,4

Sim 269 19,6
Referéncia a presenca de criadouros do fleb6tomo

Nio 205 15,0

Sim 1085 79,1

Ignorado 81 5,9
Referéncia a presenca do fleb6tomo

Nio 699 51,0

Sim 672 49,0
Calazar na familia

Nao 1066 78,0

Sim 301 22,0

TOTAL 1371 100.0
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5.4 PREVALENCIA E INCIDENCIA DA INFECGAO POR L. CHAGASI
DETECTADA POR MEIO DO ELISA

Na segunda fase da pesquisa foi coletado material bioldgico (sangue) de 1371
individuos, mas somente 1367 amostras foram submetidas ao teste ELISA, devido a hemolise
das mesmas. Dos 1367, 271 (19,8%) apresentaram resultado positivo. Na terceira fase, dos
958 individuos submetidos ao teste, somente 948 amostras foram aptas a realizacdo do
mesmo, sendo 157 (16,6%) soropositivos. A taxa de incidéncia de infec¢do assintomatica por
L. chagasi na populagdo em estudo foi igual a 8,4% (Tabela 4).

Tabela 4- Prevaléncia inicial e final, e incidéncia da infec¢do assintomatica por L. chagasi
detectada pelo ELISA* na populagdo estudada. Raposa/MA, 2008.

ELISA Prevaléncia inicial Prevaléncia final Incidéncia

f % f % f %
Positivo 271 19,8 157 16, 6 65 8,4
Negativo 1096 80,2 791 83,4 708 91,6
Total 1367 100,0 948 100,0 773 100,0

* Enzyme Linked Immunosorbent Assay

Analisando-se a prevaléncia inicial e final e a incidéncia da infec¢do assintomatica
por L. chagasi detectada pelo teste ELISA por faixa etaria, observou-se que a maior taxa de
positivos ocorreu na faixa etaria acima de 15 anos de idade, correspondendo a 22,8%, 22,8% e
12,8% respectivamente (Tabela 5).

Tabela 5- Prevaléncia inicial e final e incidéncia da infec¢@o assintomatica por L. chagasi
detectada pelo ELISA* na populagdo estudada. Raposa/MA, 2008.

ELISA Prevaléncia inicial Prevaléncia final Incidéncia
Faixa etaria f % f % f %

< de 5 anos 51 15,9 16 7,1 7 3,6
5—10 anos 42 16,7 22 11,5 6 3,7
10 — 15 anos 35 21,1 28 21,5 12 11,5
> 15 anos 143 22.8 91 22,8 40 12,8

*Enzyme Linked Immunosorbent Assay



37

55 PREVALENCIA DA INFECCAO ASSINTOMATICA POR L. CHAGASI
DETECTADA POR MEIO DO IDRM

O teste de IDRM foi realizado somente na segunda etapa, em 1371 individuos,
sendo a leitura do mesmo realizada em apenas 1356 participantes porque os demais nao
retornaram e/ou ndo foram encontrados em tempo habil para a leitura. Destes, o indice de

positividade foi elevado, correspondendo a 82,3% (Figura 4)

Figura 4- Prevaléncia da infecg¢do assintomatica por L. chagasi detectada pela
Intradermorreacao de Montenegro em 1356 habitantes. Raposa/MA, 2008.

18,0%

M Positivo
Negativo

A prevaléncia de infec¢do assintomatica por L. chagasi detectada pelo teste IDRM,
de acordo com a faixa etaria, apresentou maior freqiiéncia de positivos nos individuos entre

10 e 15 anos (87,9%) e maior que 15 anos (86,0%) (Tabela 6).

Tabela 6- Prevaléncia da infecgdo assintomatica por L. chagasi detectada pelo teste
Intradermorreagdo de Montenegro, de acordo com a faixa etaria. Raposa/MA, 2008.

IDRM positivo negativo
Faixa etari f %o f %
< 5 anos 244 75,8 78 242
5—10 anos 194 77,9 55 22,1
10 — 15 anos 145 87,9 20 12,1
> 15 anos 533 86,0 87 14,1

Total 1116 240
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5.6 FATORES ASSOCIADOS A INFECCAO

5.6.1 ANALISE NAO AJUSTADA

As varidveis que apresentaram o p-valor menor ou igual a 0,20 na andlise ndo
ajustada tendo como variavel resposta a incidéncia de infec¢do assintomatica por L. chagasi
detectada pelo teste ELISA foram idade (p<0,001), local de residéncia (p=0,166), nimero de
moradores da residéncia (p=0,087), tempo de moradia na localidade (p=0,090), destino dos
dejetos (p=0,157), presen¢a de animais no peridomicilio (p=0,122), presenga de galinheiro
(p=0,144), referéncia a presenca do flebotomo no peridomicilio (p=0,064) e uso de repelente

(p=0,168) (Tabela 7).



Tabela 7- Andélise nao-ajustada das

variaveis

demograficas,

socioecondmicas
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€

epidemiologicas e a incidéncia de infecgdo assintomatica por L. chagasi
detectada pelo teste ELISA*. Raposa/MA, 2008.

Caracteristicas f % RR IC 95% p-valor
Idade (anos) <0,001
<15 anos 460 5,4 1
> 15 anos 313 12,8 2,55 1,51 - 4,30
Sexo 0,737
Masculino 259 8.9 1
Feminino 514 8,2 0,91 0,54 - 1,55
Local de residéncia 0,166
Maresia 665 8,7 1
Marisol 56 8,9 1,03 0,40 -2,70
Pantoja 48 2,9 0,22 0,30 - 1,60
Ndmero de moradores 0,087
na casa
< 4 moradores 328 6.4 1
>4 moradores 445 9,9 1,60 0,90 -2,75
Tempo de moradia 0,090
1 — 5 meses 46 2,2 1
6 - 24 meses 217 6,9 3,34 0,43-25,95
> 24 meses 510 9,6 4,78 0,64-35,46
Parede da casa 0,827
Alvenaria 356 9,3 1
Palha/taipa 351 8,0 0,84 0,50 - 1,43
Outros 45 8,9 0,95 0,32 -2,83
Destino dos dejetos 0,157
Rede Publica 156 12,2 1
Fossa séptica 349 8,0 0,63 0,34 -1,16
Fossa negra/outros 268 6,7 0,52 0,26 — 1,00
Animais domésticos 0,588
Nenhum 322 8,1 1
Cao 129 6,2 0,75 0,33 -1,70
Outros 191 10,5 1,33 0,72-245
Cao e outros 131 8,4 1,04 0,50 -2,20
Animais préximos 0,122
Nenhum 73 6.9 1
Cio 138 5,1 0,72 0,22 -2,37
Outros 139 13,0 2,02 0,70 — 5,70
Cao e outros 423 8.3 1,22 0,46 — 3,24
Galinheiro 0,144
Nio 361 10,0 1
Sim 412 7,0 0,70 0,40-1,13
Presenca do fleb6tomo 0,064
Nio 371 6,5 1
Sim 402 10,2 1,64 1,00 - 2,80
Uso de Repelente 0,168
Nao 693 7,90 1
Sim 80 12,5 1,65 0,80 — 3,40

*Enzyme Linked Immunosorbent Assay
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As variaveis que apresentaram o p-valor menor ou igual a 0,20 por meio da
analise nao ajustada, tendo como variavel resposta a prevaléncia de infec¢do assintomatica
por L. chagasi, detectada pelo teste Intradermorreacdo de Montenegro, foram idade
(p<0,001), renda (p=0,092), cobertura da casa (p=0,162), parede da casa (p=0,003), piso da
casa (p=0,016), destino do lixo (p=0,177), destino dos dejetos (p=0,034), presenca de animais
domésticos (p=0,1061), presenga de chiqueiro (p=0,092), presenca de galinheiro (p=0,001),
presenca de criadouros do flebotomo (p=0,019) e uso do mosquiteiro (p=0,032) (Tabela 8).
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Tabela 8- Analise ndo-ajustada das variaveis demograficas, socioecondmicas e epidemioldgicas e a
prevaléncia de infec¢do assintomatica por L. chagasi detectada pelo teste IDRM*.
Raposa/MA, 2008.

Caracteristicas f % RR 1C 95% p
Idade 0,001
<15 anos 736 79,2 1
> 15 anos 620 86,0 1,08 1,00— 1,06
Renda 0,092
<1 SM 642 83,6 1
1-2 SM 593 82,6 0,99 0,97 - 1,01
>3 SM 120 74,2 0,95 0,90 - 1,00
Cobertura 0,162
Telha 1042 81,3 1
Palha 299 85,6 1,02 0,99 — 1,04
Outros 15 86,7 1,03 0,94-1,13
Parede 0,003
Alvenaria 614 78,8 1
Palha/taipa 644 84,6 ,0 1,00 - 1,05
Outros 70 90,0 , 1,00 - 1,10
Piso 0,016
Ceramica 114 81,6 1
Cimento 570 78,9 0,98 0,94 -1,03
Chao batido 664 85,2 1,02 0,98 — 1,06
Lixo 0,177
Coleta publica 478 80,3 1
Céu aberto 219 85,8 1,03 0,99 — 1,06
Queimado/enterrado 658 82,7 1,01 1,00 -1,03
Destino dos dejetos 0,034
Rede de esgoto 248 75,9 1
Fossa séptica 624 83,7 1,04 1,01 — 1,10
Fossa negra/outros 499 83,7 1,04 1,01 — 1,10
Animais domésticos 0,106
Nenhum 548 83,4 1
Cao 207 85,5 0,97 0,92 -1,03
Outros 372 81,5 1,02 0,97 - 1,07
Cao e outros 229 78,2 1,04 0,99 -1,11
Chiqueiro 0,092
Nao 1089 83,3 1
Sim 266 78,6 0,97 0,94 - 1,00
Galinheiro 0,001
Nao 638 86,0 1
Sim 717 79,1 0,96 0,94 — 0,98
Presenca de criadouros 0,019
Nao 204 87,2 1
Sim 1073 81,2 0,97 0,94 - 1,00
Uso de mosquiteiro 0,032
Nao 902 84,0 1
Sim 453 79,0 0,97 0,95 -0,99

* Intradermorreacdo de Montenegro
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5.6.2 ANALISE AJUSTADA

As variaveis que se mostraram associadas a incidéncia de infecgdo por L. chagasi
detectada pelo exame ELISA foram idade acima de 15 anos (p<0,001) e a presenga de mais

de 4 moradores na residéncia (p=0,039) (Tabela 9).

Tabela 9- Analise ajustada da idade, nimero de moradores na residéncia e destino dos dejetos e
a incidéncia de infecgdo assintomatica por L. chagasi detectada através do teste
ELISA*. Raposa/MA, 2008.

Caracteristicas RR IC 95% p
Idade <0,001
<15 anos 1
> 15 anos 2,8 1,65 —4.,85
Numero de moradores 0,039
< 4 moradores 1
> 4 moradores 1,8 1,03 - 3,04
Destino dos dejetos 0,080
Rede de esgoto 1
Fossa séptica 0,6 0,32-1,12
Fossa negra/outros 0,46 0,23 -0,92

* Enzyme Linked Immunosorbent Assay

As variaveis que se mostraram associadas a prevaléncia de infec¢do assintomatica
por L. chagasi detectada pelo exame de Intradermorreacdo de Montenegro (IDRM) foram a
idade maior que 15 anos (p=0,003), parede da residéncia de palha/taipa e adobe (p=0,001), a
presenga de galinheiro (p=0,004) e a referéncia a criadouros do mosquito no peridomicilio

(p=0,026) (Tabela 10).
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Tabela 10- Andlise ajustada da idade, parede da casa, destino dos dejetos, presenga de
galinheiro, presengca de criadouros do mosquito e a prevaléncia da infecgdo
assintomatica por L. chagasi detectada através do teste IDRM*. Raposa/MA, 2008.

Caracteristicas RR IC 95% p
Idade 0,003
<15 anos 1
> 15 anos 1,04 1,01 — 1,06
Parede da casa 0,001
Alvenaria 1
Palha/taipa 1,04 1,01 -1,06
Adobe 1,07 1,02 -1,11
Galinheiro 0,004
Nao 1
Sim 0,97 0,94 - 0,99
Criadouros do fleb6tomo 0,026
Nao 1
Sim 0,99 0,94 — 1,00

* Intradermorreacdo de Montenegro



44

6 DISCUSSAO

As doengas transmissiveis tém sido um dos focos de grave preocupacdo para a
Organizacdo Mundial de Satde (OMS) nos tltimos anos, pois o grande nimero de individuos,
dividindo espagos cada vez menores, resulta em alto grau de adensamento populacional e,
consequentemente, o aumento de casos de doencas infecciosas (GONTIJO; MELO, 2004).

A importancia da LV reside ndo s6 no fato de sua ampla distribuicdo e alta
incidéncia, mas também pelo risco de ocorréncia de formas graves e letais. A hipotese de que
o homem portador da infeccdo assintomadtica seja fonte de infeccdo conduz a uma maior
complexidade na rede de transmissdo da mesma. Para que a doenca se instale basta apenas a
presencga do vetor e um hospedeiro/reservatorio susceptivel (GONTIIO; MELO, 2004).

Segundo o Ministério da Saude (BRASIL, 2006) os dados relativos as condigdes
socioeconOmicas, ambientais ¢ de vida sdo relevantes na epidemiologia da LV, pois estas
caracteristicas tornam-se um agravante para que a doenga seja mais frequente nas zonas rurais
e perirurbanas, muito embora a expansio e a urbanizagdo sejam um fendmeno crescente nas
ultimas décadas.

As Vilas Maresia, Pantoja e Marisol se encaixam na descrigdo de ambientes
propicios a ocorréncia de LV, pois seus habitantes possuem baixos indices socioecondmicos e
a convivéncia destes com animais domésticos ¢ elevada, o que resulta em acimulo de matéria
organica no peridomicilio, favorecendo a permanéncia do vetor nas proximidades e
consequentemente o risco de transmissdo da doenga.

Na presente pesquisa a populacdo foi constituida, em sua maioria, pelo sexo
feminino, o que estd de acordo com dados do IBGE (2007b) que afirma que no Brasil a
populacdo feminina supera a masculina, em 5,2%. A faixa etdria predominante foi a de
individuos menores de 15 anos, entretanto ¢ importante salientar que o municipio estudado
estd situado no litoral e tem como uma de suas principais fontes de renda a atividade
pesqueira. No periodo da pesquisa os homens adultos estavam em alto-mar e ndo puderam
participar do estudo, o que pode estar relacionado a predominancia de menores de 15 anos e de
mulheres.

O maior indice de pessoas que se autodeclararam de cor parda estd em
conformidade com os dados do IBGE (2007c). Para este 63,1% da populagdo nordestina se
identificam sendo de cor parda devido a grande miscigenacao das ragas nessa regido.

As atividades profissionais mais encontradas foram as de estudante, donas-de-casa

e aposentados, seguidas de atividades pouco remuneradas tais como pescador e autdbnomos
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que vivem de “bicos”, profissdes caracterizadas por um baixo indice de escolaridade
justificada por quase um quinto da populagdo local que referiram ndo saber ler e/ou escrever.
Esse fato refletiu na renda salarial mensal das familias que apresentaram grande percentual
sobrevivendo com menos de um saldrio minimo, quadro semelhante ao encontrado por
Oliveira e Maciel (2003) em Jodo Pessoa-PB onde a renda familiar de 47,8% dos
entrevistados foi de um salario minimo. Segundo Borges (2006), uma pessoa que nunca
freqlientou a escola ou se classifica como analfabeta tem oito vezes mais chance de ser
acometida pela LV do que um individuo alfabetizado.

Estudo realizado por Caldas et al.(2001) com a populac¢do das Vilas Nova ¢ Bom
Viver, localizadas no mesmo municipio, evidenciaram que 89% dos chefes de familia
recebiam renda inferior a dois salarios minimos. Este fato deve-se provavelmente a que
muitos dos entrevistados daquela pesquisa informaram o recebimento de beneficios
fornecidos pelo governo, contribuindo para o aumento da renda da familia. Segundo o IBGE
(2006), a extrema pobreza na regiao Nordeste foi reduzida em 61,4% por conta dos beneficios
da Assisténcia e Previdéncia Social.

Neste estudo foram encontrados 2,17% de infectados que residiam hd menos de 5
meses nas vilas, e ndo houve associacdo estatisticamente significante entre tempo de moradia
e infec¢do, em concordancia com o estudo de Moreno et al. (2005), que nao observaram
associacdo entre tempo de residéncia e doenga. Entretanto, Rebello (1999) afirma que
individuos residentes ha menos de 5 meses em area endémica tém 1,91 vezes mais chances de
se infectar com a L. chagasi e Teodoro et al. (1999) ratificam o fato, observando que a taxa de
incidéncia de infec¢ao aumenta em bairros de urbanizagao recente.

As familias residentes nas vilas foram constituidas em sua maioria por mais de 5
moradores (54,6%), o que, segundo Gontijo e Melo (2004), juntamente com a maior
proximidade entre as habitag¢des, contribui para a rapida expansao da LV no ambiente urbano.

No presente estudo, observou-se que as residéncias apresentavam condi¢des
fisicas regulares, havendo pouca diferenca entre o nimero de casas de parede de alvenaria e
palha/taipa, o piso de cimento e chao batido. A cobertura da casa que predominou foi de telha.
O estudo de Caldas et al. (2001) verificaram a predominancia de casas com cobertura de
palha, paredes de taipa e o piso de chao batido, o que leva a crer que, nos ultimos anos, houve
melhora nas condigdes fisicas das moradias das familias. Ressaltamos que sdo areas
diferentes, mas as vilas constituem o mesmo tipo de populagdo do segundo estudo.

Para Gama et al. (1998), a casa de parede de taipa e cobertura de palha ¢ mais

susceptivel a entrada e permanéncia do flebotomo no domicilio. Deane & Deane (1962),
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relacionam a presenca de frestas e ranhuras das paredes como locais de repouso do flebotomo.
Moreno et al. (2005) relatam que, em casa de alvenaria, ha a possibilidade de redu¢ao do risco
de infecgdo por L. chagasi em 30%.

A maioria dos domicilios possui dgua encanada, concordando o achado com o
IBGE (2006), segundo o qual 83,3% dos domicilios sdo atendidos por rede geral de
abastecimento de agua, porém a coleta publica de lixo e a rede de esgoto ainda se encontram
em um nivel baixo. Para Pessoa (1972) o lixo ndo coletado pode se transformar em um foco
potencial do vetor em periodos de chuva, pois o acumulo de 4dgua possibilita a postura dos
ovos de flebotomineos. Moreno et al. (2005) encontraram um aumento de quatro vezes maior
o risco de infeccao em ambientes com matéria organica.

O lixo queimado/enterrado e o destino final dos dejetos em fossa negra estdo
abaixo dos valores encontrados por Caldas et al. (2001), onde 71% do lixo era queimado e
93% do destino final dos dejetos eram a fossa negra, demonstrando-se também pequena
melhora nas condigdes sanitarias da populagdo local. Borges (2006) observou, em Belo
Horizonte, que o uso da rede de esgoto publica reduz em 13,4% a chance do risco de
desenvolver-se LV. Convém ressaltar que seu estudo foi realizado em 4rea urbana e este
estudo contempla area com caracteristicas rurais.

Nas vilas Maresia, Marisol e Pantoja mais da metade da populagdo informou que
ndo houve borrifagdo nos domicilios nos ultimos 12 meses. Uma das medidas preventivas
estabelecidas pelo Ministério da Saude (BRASIL, 2006) para o controle de transmissdao da LV
¢ a aplicagdo de inseticidas de acdo residual destinada a protegdo coletiva, visando evitar e/ou
reduzir o contato entre o inseto transmissor ¢ a populagdo humana. Isto sugere que esta
medida de controle de transmissdo da doenga ndo estd sendo realizada regularmente nas
localidades; portanto, ndo ¢ efetiva.

Caracteristicas do ambiente sdo de grande importancia na epidemiologia da LV,
entre elas a presenca de animais no intra e peridomicilio, favorecendo a permanéncia do vetor
nas proximidades. Nessas vilas foi grande o nimero de moradores que referiram presenca de
animais domésticos em casa ou na vizinhanca, sendo que alguns tinham apenas o cdo, cdo e
outros tipos de animais, e ainda chiqueiro e/ou galinheiro.

Os animais sdo atrativos como fonte de alimento, e o chiqueiro e o galinheiro podem
servir de abrigo para o vetor. Neste panorama, o cdo tem maior importancia epidemioldgica
porque € reconhecidamente um reservatorio. Segundo Souza (2005) a Leishmaniose Visceral
Canina coexiste com a doenga humana em todos os focos conhecidos, porém ¢ mais

prevalente. Wijeyaratne, Arsenault ¢ Murphy (1994) afirmam que nao s6 a criagdo de caes
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mas também a permanéncia de quaisquer animais em casa no periodo noturno mantém o vetor
no peridomicilio, aumentando sua densidade populacional, além de favorecer o ciclo de
transmissdo. Moreno et al. (2005) encontraram 2,9 vezes mais risco de contrair LV em
individuos que residem em casas com galinheiro.

Neste estudo quase a metade dos participantes referiu a presenga do flebotomo e
muitos afirmaram a existéncia de seus criadouros no peridomicilio, situacdes estas que
favorecem a manuteng@o do vetor nos arredores das residéncias e que estdo em conformidade
com os dados encontrados por Caldas et al. (2001), quando 63,8% e 67,4% dos moradores das
Vilas Nova ¢ Bom Viver, respectivamente, relataram a presenca do mosquito e 29,7% e
42,0% afirmaram a existéncia de criadouros do vetor. A diferenca existente sobre criadouros
entre os dois estudos realizados no mesmo municipio, mas em locais diferentes, deve-se
provavelmente ao fato de as vilas Maresia, Marisol e Pantoja possuirem caracteristicas mais
rurais que as estudadas por Caldas et al. (2001).

A prevaléncia inicial (19,8%), a prevaléncia final (16,5%) e a incidéncia (8,4%)
encontradas por meio do teste ELISA foram diferentes dos achados de Caldas et al. (2001),
que apresentaram a prevaléncia inicial de 13,5%, a final de 34,4% e a incidéncia de 28,0%,
onde apenas a prevaléncia inicial foi menor que a encontrada no primeiro estudo. O presente
estudo incluiu toda a populagdo da area ¢ o de Caldas et al. (2001) envolveu apenas criangas
de zero a cinco anos de idade.

Quando estratificados estes resultados por faixa etaria, os maiores indices
ocorreram nos individuos acima de 10 anos, semelhantemente ao encontrado por Nascimento
et al. (2006) no municipio de Sdo José de Ribamar/MA com menores de 16 anos, que
demonstrou uma prevaléncia de 17,1% com anticorpos anti-Leishmania IgG, com predominio
na faixa etaria de 10 a 15 anos (46,6%). Ryan et al. (2006), estudando duas aldeias no Quénia,
encontrou associacdo linear entre aumento de soroprevaléncia de LV e aumento da faixa
etaria.

A prevaléncia de infeccdo detectada pelo IDRM foi de 82,0%, taxa elevada
quando comparada a outros estudos realizados com o mesmo teste. Caldas et al (2001)
encontrou 18,6% ¢ Nascimento et al. (2006) estudando area endémica na Ilha de Sdo
Luis/MA, com criangas menores de 15 anos, demonstraram uma prevaléncia de 61,7%.

Estudos epidemiolédgicos realizados por Badard et al. (1986) no municipio de
Jacobina/ BA, observaram a prevaléncia pelo IDRM de 34,1%, Rosas Filho e Silveira (2007)
estudando area endémica de Bacarena/PA encontraram 11,2% e Werneck et al. (2008) na

cidade de Teresina/PI, 36,7%.
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A diferenca entre os valores encontrados nestas taxas de prevaléncia pode ser
explicada pela participagcdo em nosso estudo de todos os individuos moradores da localidade e
o elevado niimero de maiores de 15 anos infectados. Gontijo e Melo (2004) observaram que a
ocorréncia de infec¢des assintomaticas ¢ decorrente da permanente exposicdo do homem as
picadas infectantes e o nimero de pessoas expostas ou infectadas sem sintomas ¢ em algumas
areas muito maior do que o numero de casos detectados.

Esta disparidade também pode estar associada aos diferentes tipos de antigenos
utilizados no teste, provocando uma variabilidade na especificidade e, consequentemente, a
ocorréncia de reagdes cruzadas com outras patologias.

Ressaltamos que a alta prevaléncia de infec¢do pelo IDRM demonstra maior
contingente de individuos com carater de resisténcia imunologica, ou seja, protecdo na
evolugdo clinica para doenca, contrastando com o teste ELISA que, estando positivo, significa
anticorpogénese ¢ maior susceptibilidade a doenca (ROSAS FILHO; SILVEIRA, 2007). O
ELISA ¢ capaz de detectar baixos titulos de anticorpos, mas € pouco preciso na deteccao de
casos subclinicos ou assintomaticos (GONTIJO; MELO, 2004).

Quando foi estratificada por faixa etdria a prevaléncia da infec¢do pelo IDRM foi
elevada nos individuos acima dos 10 anos de idade, semelhantemente aos achados de
Nascimento et al. (2006), que observou que a positividade ao teste tende a aumentar com a
idade devido ao tempo de exposi¢ao do individuo ao vetor. D’Oliveira Junior et al. (1997),
utilizando o IDRM, demonstraram em seu estudo a prevaléncia de 39,7% em individuos
maiores de 13 anos e 22,8 % com idade igual ou menor de 13 anos e sugeriram que a infec¢ao
assintomatica acomete mais frequentemente os adultos.

Nesta pesquisa observou-se que o aumento da faixa etdria mostrou-se associada a
infec¢do pelos dois testes, semelhante a de Borges (2006) que observou o aumento de 0,95
vezes o risco de ocorréncia de leishmaniose visceral quando aumentava a idade.

As casas de parede de palha/taipa e adobe também se mostraram significantes
durante a analise confirmando o que fora dito nos estudos de Deane & Deane (1962) sobre a
possibilidade de manutengao do vetor dentro do domicilio. Como Caldas et al. (2001), foi
verificada a associagdo entre a presenca de flebotomineos na localidade e infec¢do por L.
chagasi. O L. longipalpis ¢ uma espécie que esta bem adaptada ao espaco humano e ao
convivio com animais domésticos porque necessita deles para o seu repasto sanguineo.

A presenca de galinheiro no peridomicilio, outra varidvel que se apresentou
estatisticamente significante em nosso estudo, ndo representou fator de risco a infec¢do, mas,

sim, de protegdo, fato constatado no Quénia por Ryan et al. (2006), onde as aves
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representaram fator de prote¢do em uma das aldeias estudadas. Moreno et al. (2005) afirmam
que frangos ¢ aves sdo refratarias a infeccdo por Leishmania, mas podem manter o vetor
proximo as residéncias.

No presente estudo nao foi observada associagdo entre a presenga do cdo no intra e
peridomicilio com a infecgdo, embora se saiba que, nas Américas, a transmissao da L. chagasi
¢ predominantemente peridomiciliar (WHO, 2002) e o cdo ¢ o reservatdrio mais frequente
(ALENCAR, 1961). No entanto, varios estudos falharam ao determinar que o exterminio de
caes diminui a soroconversao e a incidéncia de LV, indicando que outros reservatérios podem
estar envolvidos na transmissdo de L. chagasi (DEANE & DEANE, 1962; LAINSON;
SHAW, 1978; EVANS et al., 1985).



50

7 CONCLUSOES

A populacdo convive com vérios aspectos relevantes que contribuem para
aumentar o risco de adquirir LV, pois todos os elementos da cadeia epidemioldgica estao
presentes nas localidades estudadas, sendo necessario a implantagdo de acdes que possam
romper esta cadeia, bem como um processo de educagdo em saude para que a transmissao do
agente etioldgico seja controlada;

O elevado indice de infec¢do por L. chagasi detectada pela IDRM demonstra um
carater de resisténcia temporaria dos moradores em desenvolver a doenga clinicamente
manifesta. Por outro lado, as taxas de prevaléncia e incidéncia detectadas pelo ELISA
expressam a vulnerabilidade dos individuos ao risco de evoluir para doenca; neste caso,

sugere-se acompanhamento clinico para um diagnostico precoce e tratamento adequado;
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APENDICE A
FICHA PARA CENSO

Infeccdo por Leishmania (L.) chagasi em area de ocupacdo recente num municipio endémico de
Leishmaniose Visceral, no Estado do Maranhao, Brasil.

Coordenadora: Profa. Dra. Arlene de Jesus Mendes Caldas. UFMA

N° da ficha: Data do preenchimento: / /
Localidade: Agente de Saude da familia
Chefe da familia Apelido:

Endereco (rua, n°, quadra, n® da FNS, etc)

Ponto de referéncia

Total de moradores da casa:

DADOS DOS MORADORES:

01 — Nome D.N. / /
02 — Nome D.N. / /
03 —Nome D.N / /
04 — Nome D.N / /
05 — Nome D.N / /
06 — Nome D.N / /
07 —Nome D.N / /
08 — Nome D.N / /
09 — Nome D.N / /
10 — Nome D.N / /
11 — Nome D.N / /
12 — Nome D.N / /

EXISTEM CAES NA CASA? SIM (1) NAO (2) QUANTOS?
RESPONSAVEL PELO CENSO:
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Ficha de aprazamento
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Infeccdo por Leishmania (L.) chagasi em area de ocupacdo recente num municipio endémico de

Leishmaniose Visceral, no Estado do Maranhao, Brasil.

Coordenadora: Profa. Dra. Arlene de Jesus Mendes Caldas. UFMA

N° da ficha: Agente de Saude da familia

Chefe da familia: Apelido:

Enderego (rua, n°, quadra, n® da FNS, etc)

Ponto de referéncia

Atendimento Nome dos participantes Retorno

Data |Horario Data Horario

N° de registro
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Infeccao por Leishmania (L.) chagasi em area de ocupagdo recente num municipio endémico de

Leishmaniose Visceral, no Estado do Maranhao, Brasil.

Coordenadora: Profa. Dra. Arlene de Jesus Mendes Caldas. UFMA

Fichan.° Data do preenchimento  /  /

I. IDENTIFICACAO DO CHEFE DA FAMILIA

1. Nome: Apelido

2. Data de nascimento  / / Idade (0) Nao registrada Idadechefe
3. Sexo (1) Masculino  (2) Feminino Sexochefe
4. Grau de instrucao (1) Analfabeto (2)1°Grau incompleto (3)1° Grau

completo (4) 2° Grau incompleto (5) 2° Grau completo (6) 3° Grau

incompleto (7) 3° Grau completo  9*) Néo se aplica (10) Nao registrado | Gichefefam

5. Residéncia atual (1) Maresia (2) Marisol (3) Pantoja (4) Nao registrado | Residatual
6. Ponto de referéncia Pref

7. Tempo de residéncia na localidade (1) < de 1més (2) 1-5 meses (3) 6-24 | Tempatual
meses (4) 25-70 meses (5) 71- 180 meses (6) 181 meses ou mais

8. Ultima procedéncia (1) Capital (2) Municipios da Ilha de Sao Luis (3) | Ultiproced
Outros municipios do estado (4)Outros estados (5) Outros bairros da

Raposa (6) Néo registrado (7) Nao se aplica

9. Ha quanto tempo (1) < de 1més (2) 1-5 meses (3) 6-24 meses (4) 25-70 | Tempproced

meses (5) 71- 180 meses (6) 181 meses ou mais

II. DADOS SOCIOECONOMICOS, EPIDEMIOLOGICOS E AMBIENTAIS DA FAMILIA

10. Niimero de pessoas residentes na casa N° pessoas
11. Quantas pessoas trabalham na casa (1) uma (2) duas (3) trés (4) quatro | Pessoatrab
ou mais (5) ndo se aplica(nenhuma) (6) ndo registrado

12. Renda familiar mensal em salario minimo (SM):

()<ISM (2)um a dois SM (3)trés a quatro SM  (4) >4 SM (5)Nao Rendafam
registrado)

13. Numero de comodos da residéncia (1)Um (2) Dois (3)Trés (4)

Quatro (5) Cinco (6) Mais de cinco (7) ndo registrado Comodos
14. Cobertura da residéncia (1) Telha (2) Palha (3) Laje (4)Outro (5) Cobertura
Telha e palha (6) Telha e laje (7)Nao registrado

15. Tipo de parede da residéncia (1) Alvenaria (2) Palha (3) Taipa (4)

Adobe (5) outro (6) Alvenaria e taipa (7) Alvenaria e adobe (8) Palha e Parede
taipa (9) Nao registrado

16. Tipo de piso da residéncia (1)Ceramica (2)Cimento (3)Chao batido

(4) Outro (5) Cimento e chao batido (6) Ceramica e chao batido (7) Ndo | Piso
registrado

17. Luz elétrica na residéncia (1) Sim  (2) Nao (3) Nao registrado Luz

18. Procedéncia da dgua usada para beber (1)Rede publica (2)Pogo

(3)Rio, riacho (4)Outros (5) Nao registrado Agua

19. Destino do lixo (1)Coleta piblica (2)A céu aberto (3)Queimado

(4)Enterrado  (5)Queimado e enterrado (6) A céu aberto e queimado (7) A | Lixo

céu aberto e enterrado (8) Nao registrado

20. Destino dos dejetos (1)Rede de esgoto (2)Fossa séptica (3)Fossa

negra (4)Vala (5)Mato  (6)Outro (7) Nao registrado Dejetos
21. Borrifagao do domicilio (1)Sim (2) Nao Quando (1) <de 1més (2) |Borri__ Qdo
2-15 meses (3) 16 meses ou mais (4) Nao se aplica (5) Nao registrado

22. Criacdo de animais domésticos na casa (1)Sim (2)Nao (3) Néo Anidom

registrado

23. Tipo de animal criado (1)Cao (2)Gato (3) Cao e gato (4) Cao e

Tipanimal
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outros' (5) Gato e outros? (6) Outros (7) Nao registrado (8) Nenhum (9)
Cao, gato e outros
Obs: 1-exceto 0 gato; 2- exceto 0 cdo

24. Presenga de animais proximo de sua casa (1)Sim (2)Nao (3) Nao Aniprox
registrado
25. Tipo animais proximo a casa (1)Cao (2)Gato (3) Cao e gato (4) Caoe
outros?! (5) Gato e outros? (6) Cao, gato e outros (7) Outros (8) Nao Tipaniprox
registrado (9) Nao se aplica
Obs: 1-exceto o gato; 2- exceto 0 céo
26. Presenca de chiqueiro proximo a casa (1)Sim (2)N&o (3) Nao Chiqueiro
registrado
27. Presenca de galinheiro proximo a casa (1)Sim (2)Nao (3) Nao Galinheiro
registrado
28. Arrupiado (flebotomineo) dentro/fora da casa (1)Sim (2)N&o (3) Nao | Arrupiado
registrado
29. Presenca de criadouros de mosquito (1)Sim (2)Nao (3)Ignorado (4) Criamosq
Nao registrado
30. A residéncia proximo a (1)Terrenos alagados (2)Esgoto a céu aberto
(3)Rio, lago (4)Lixeiro (5)Mata (6)Criacdo galinhas (7) Citou mais de | Locresid
uma opc¢ao (8) Nao registrado (9) Criagdo de porcos
31. Casos de Calazar na familia (1)Sim (2)Nao (3)Ignorado (4) Nao Calazarfam
registrado
32. Casos de calazar na vizinhanga no tltimo ano (1)Sim (2) Nao (3) Nao | Calazarvizin
registrado
III. DADOS DO PARTICIPANTE
33. Nome

Apelido
34. Ultima procedéncia (1) Capital (2) Municipios da Ilha de Sdo Luis (3) |Proced
Outros municipios do estado (4)Outros estados (5) Outros bairros da
Raposa (6) Nao registrado (7) Nao se aplica
35. Local de residéncia (1) Maresia (2) Marisol (3) Pantoja (4) Ndo Locre
registrado
36. Tempo de residéncia na area (1) < de 1més (2) 1-5 meses (3) 6-24 Temporesid
meses (4) 25-70 meses (5) 71- 180 meses (6) 181 meses ou mais
37. Sexo () 1.Masculino 2.Feminino Sexo
38. Cor () 1.Branca 2.Preta 3.Parda 4. Nio registrada Cor
39. Data do nascimento ~ / / Idade (0) Nao registrada Idade
40. Costuma brincar/ficar ao redor da casa no final da tarde ( 1)Sim Brincar/ficar
(2)Nio (3) Nao registrada
41. Usa mosquiteiro para dormir (1)Sim (2)N&o (3) Nao registrada Mosquiteiro
42. Utilizacao de produtos tradicionais como repelentes: (1)Sim (2)Nao | Repelentes
(3) Nao registrada
43. Lugar do banho (1) Banheiro dentro de casa (2)Banheiro fora de casa
(3)Quintal (4)Outro Banho
44. Horario do banho (1) 6—12hs (2) 13—-18 hs (3) 19 -24 hs. Horabanho
(4) Todos os horarios (5) Manha e tarde (6) Manha e Noite (7) Tarde e
noite (8) Nio registrado
45. Atividade principal (1) Estudante (2) Dona de casa (3) Pescador Ativprinc

(4) Autonomo (5) Aposentado (6) Desempregado (7) Outros (8) Nao se
aplica (9) Nao registrado

46.Situacdo conjugal (1)Solteiro (2)casado (3)Mora junto (4)Separado
(5)Vitvo (6)Nao se aplica (7) Nao registrado

Situconj
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47. Sabe ler e escrever (1)Sim (2)Nao (3) Nao se aplica (4) Nao Leresc
registrado

IV. PRIMEIRO EXAME FiSICO

48.Data  / /

49. Peso (0) Nio registrado Pesol

50. Altura (0) Nao registrado Altural

51. Linfonodos palpaveis () 1.Sim 2.Nao 3. Ndo registrado Linfonodosl
52. Localizagao linfonodos (1) Cervical (2) Axilar (3) Inguinal (4) Loclinfol
Cervical e axilar (5) Cervical e inguinal (6) Axilar e inguinal (7) Néo se

aplica (8) Cervical, axilar e inguinal (9) Néo registrado

53. Hepatomegalia () 1.Sim 2.Nao (3) Nao registrado Hepatol
54. Tamanho da Hepatomegalia RCD AX Thepal
()la2cm(2)3a4cm(3)5a6cm(4)7 cm ou mais (5) Nao se aplica

(6) Nao registrado

55.Esplenomegalia () 1.Sim 2.N@o 3. Néo registrado Esplenol
56. Tamanho da esplenomegalia RCE TesplenoRCE1
()la2cm(2)3a4cm(3)5a6cm(4)7 cm ou mais (5) Nao se aplica

(6) Nao registrado

57. Febre () 1.Sim 2.Nao 3. Nao registrado Febrel

58. Duragdo da febre (1) 1 dia (2) 2 a 3 dias (3) 4 a 10 dias (4) 11 dias ou | Durafebrel
mais (5) Nao se aplica (6) Néo registrado

59. Perdeu de peso () 1.Sim 2.Néo 3.Ignorado 4. Néo registrado Ppesol
60.Peso perdido (1) 1 a3 kg (2) 4 a 7kg (3) 8 a 10 kg (4) 11kg ou mais (5) | Pesoperdl
Nao se aplica (6) Nao registrado

61.IDRM 1 () 1.Positivo 2.Negativo 3. Nao registrado IDRM1

62. ELISA anti-leish 1 () 1.Positivo 2.Negativo 3. Néo realizou

ELISAa-leish 1

63. ELISA anti-salival () 1.Positivo 2.Negativo

ELISA a-saliva 1

64. LVA () 1.Sim 2. Nao 3. Nao registrado

LVAI

65. Quando LVA?

QdoLVAl

66. Outras alteracdes

67. Conduta

V - EXAMES REALIZADOS

Exames Data realizagdo Data do resultado

Resultado

ELISA (anti- Leishmania) 1

IDRM 1

ELISA (anti -Saliva) 1

OBS:




VI. SEGUNDO EXAME FiSICO
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68. Data [

69. Peso (0) Nao registrado Peso2

70. Altura (0) Néo registrado Altura2
71. Linfonodos palpaveis () 1.Sim 2.Nao 3. Nao registrado Linfonodos?2
72. Localizagdo linfonodos (1) Cervical (2) Axilar (3) Inguinal Loclinfo2
(4) Cervical e axilar (5) Cervical e inguinal (6) Axilar e inguinal (7) Nao

se aplica (8) Cervical, axilar e inguinal (9) Nao registrado

73. Hepatomegalia () 1.Sim 2.Nao 3. Nio registrado Hepato2
74. Tamanho da Hepatomegalia RCD AX Thepa2
(HDla2cm(2)3a4cm(3)5a6cm(4)7 cm ou mais (5) Nao se aplica

(6) Nao registrado

75. Esplenomegalia () 1.Sim 2.N3o 3. Nao registrado Espleno2
76. Tamanho da esplenomegalia RCE TesplenoRCE2
(HDla2cm(2)3a4cm(3)5a6cm(4)7 cm ou mais (5) Nao se aplica

(6) Nao registrado

77 Febre () 1.Sim 2.Nao 3. Nio registrado Febre2
78. Duragéo da febre (1) 1 dia (2) 2 a 3 dias (3) 4 a 10 dias (4) 11 dias ou | Durafbre2
mais (5) Nao se aplica (6) Néo registrado

79. Perdeu de peso () 1.Sim 2.Ndo 3.Ignorado (4) Nao registrado Ppeso2
80.Peso perdido (1) 1 a3 kg (2) 4 a 7kg (3) 8 a 10 kg (4) 11kg ou mais (5) | Pesoperd2
N3o se aplica (6) Néao registrado

81.IDRM 2 () 1.Positivo 2.Negativo IDRM?2

82. ELISA anti-leish2 () 1.Positivo 2.Negativo (3) Nao realizou

ELISAa-leish 2

83. ELISA anti-saliva2 () 1.Positivo 2.Negativo

ELISA a-saliva 2

84. LVA ( ) 1.Sim 2.Nao 3.Nio registrado

LVA2

85. Quando LVA?

QdoLVA2

86. Outras alteragoes

87. Conduta

VII - EXAMES REALIZADOS

Exames Data realizagdo Data do resultado

Resultado

ELISA (anti- Leishmania) 2

IDRM 2

ELISA (anti-Saliva) 2

OBS.:
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APENDICE D - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Infecgdo por Leishmania (L.) chagasi em area de ocupagdo recente num municipio endémico de
Leishmaniose Visceral, no Estado do Maranhao, Brasil.

Coordenadora: Prof2 Ms. Dorlene Maria Cardoso de Aquino. UFMA

O objetivo desta pesquisa ¢ estudar, em adultos e criangas a infec¢@o por Leishmania (L) chagasi. A

infeccdo pode evoluir para o calazar, doenga comum onde vocé reside e que pode ser fatal se ndo

tratada. Nos estamos convidando vocé e a sua familia para participarem deste estudo, porque vocés

residem em uma regido onde o calazar é comum. Nos acompanharemos sua familia com visitas

domiciliares, com objetivo de identificar se alguém da familia foi infectada pelo parasita que causa

calazar. Para isto, solicitamos que vocé doe um pouco de sangue (aproximadamente uma colher de

sobremesa = 5cc) que sera usado para avaliar a resposta imune ao parasita que causa o calazar. Nos

também realizaremos o teste intradérmico para determinar exposi¢do ao parasita que causa a doenga.

Se alguém apresentar algum sinal de doenca sera encaminhado a um centro de satde ou hospital para

realizagdo de exames laboratoriais especificos e tratamento, caso seja necessario.

PROCEDIMENTOS

Abaixo estdo descritos os procedimentos a serem seguidos para aqueles que concordarem em

participar do estudo:

1. Responder um questionario referente as condigdes de sua moradia e de sua saude;

2. Realizagdo de exame fisico;

3. Doagdo de sangue. Nos faremos a limpeza do seu bragco com alcool e em seguida usaremos o
torniquete. Nos coletaremos sangue do seu brago utilizando técnica estéril.

4. O teste intradérmico sera realizado através da colocagdo dos antigenos de leishmania (teste de
Montenegro) na face anterior do antebrago, utilizando seringas de 1cc. Vocé devera retornar apos
48 horas para avaliar a resposta. Nesse mesmo dia lhe entregaremos o resultado do teste. Os dos
demais exames serdo entregues apos quatro semanas pelo agente de satide que visita a sua casa.

RISCOS

Os riscos possiveis associados a participagao neste estudo:

- relacionados a coleta de sangue sdo sangramentos ou equimoses, infeccdo e desmaio que sdo

extremamente raros;

- relacionados ao teste cutaneo sdo infeccao e uma area grande de enduracao cujo tratamento sera feito

utilizando medicagdo em creme.

BENEFICIOS

Os beneficios em participar deste estudo sdo que vocé e os membros de sua familia serfo

monitorizados para avaliar se apresentam algum sinal de infec¢ao ou de calazar. Infec¢do significa que

vocé entrou em contato com o parasita (identificado pelo exame de sangue e/ou teste intradérmico

positivos), mas ndo apresenta sinais ou sintomas da doenga. No Calazar, o teste intradérmico esta

negativo, o exame de sangue positivo e a pessoa apresenta sinais e sintomas da doenga.

Para os doadores de sangue, ndo ha beneficio aparente. No entanto, espera-se que o resultado desde

estudo ajude a planejar medidas mais efetivas para o controle do calazar.

Se vocé apresentar algum problema simples de saude, sera tratado pelos médicos do projeto ou

encaminhado a um servigo de satde, se o problema for mais grave. Nao havera 6nus para vocé em

decorréncia dos testes que realizaremos. Este estudo ndo o reembolsara por sua participagao.

TEMPO DE PARTICIPACAO NO ESTUDO.

A sua participagdo no estudo serd de 18 meses a contar do primeiro dia dos exames. Vocé sera

examinado a cada seis meses € na ocasiao, coletaremos nova amostra de sangue e realizaremos o teste

intradérmico. Se vocé apresentar sinais e/ou sintomas de calazar, faremos outros exames para saber se

vocé desenvolveu a doenca. Se o diagnostico for positivo, vocé sera encaminhado 4 um servigo de

referéncia para tratamento e acompanhamento. Toda medicagdo para o tratamento do calazar sera

fornecida gratuitamente.

CONFIDENCIALIDADE DO ESTUDO
O registro da participacdo neste estudo sera mantido confidencial. Nos guardaremos os registros de
cada individuo, em sala trancada, e somente os profissionais trabalhando na equipe terdo acesso a estas
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informagdes. Cada individuo recebera um nimero para ser utilizado no laboratério. Se qualquer
relatério ou publicagdo resultar deste trabalho, a identificagdo do paciente ndo sera revelada.
Resultados serdo relatados de forma sumarizada e o individuo ndo sera identificado.
PARTICIPACAO VOLUNTARIA

Toda participagdo € voluntaria. Nao ha penalidade para alguém que decida ndo participar neste estudo.
Ninguém também sera penalizado se decidir desistir de participar do estudo, em qualquer época. O
tratamento para calazar ndo serd diferente caso vocé decida participar ou ndo desta pesquisa.
ESCLARECIMENTOS

Estimulamos que vocé faga perguntas a respeito da pesquisa, sempre que vocé achar necessario. Se
vocé quiser mais esclarecimentos a respeito da pesquisa ou se surgir alguma duvida, entre em contato
com as Prof* Dorlene Aquino ou Arlene Caldas, no Depto. De Enfermagem da Universidade Federal
do Maranhdo- UFMA, pelo telefone (3231-5789).

Nome da pessoa (letra de forma):

Responsavel Testemunha

Impressao digital para aqueles que
nao sabem escrever.

COMPROMISSO DO INVESTIGADOR

Eu discuti as questdes acima apresentadas com os individuos participantes no estudo ou com o seu
representante legalmente autorizado. E minha opinido que o individuo entende os riscos, beneficios e
obrigacdes relacionadas a este projeto.

Sdo Luis-MA, de de 2006.

Assinatura do Pesquisador
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ANEXO A- PARECER CONSUBSTANCIADO

_ e'et'\ca e'b
AL UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAO iy kY
A HOSPITAL UNIVERSITARIO £ £
b ] COMITE ETICA EM PESQUISA ) &
i‘@:@ww; HU-UFMA

PARECER CONSUBSTANCIADO
Parecer N°. 249/06

Pesquisador (a) Responsavel: Arlene de Jesus Mendes Caldas
Equipe executora: Arlene de Jesus Mendes Caldas

Tipo de Pesquisa: Projeto de Pesquisa

Registro do CEP: 192/06 Processo N°. 33104-444/20606
Institui¢io onde sera desenvolvido: Municipio de Raposa
Grupo: III

Situa¢io: APROVADO

O Comité de FEtica em Pesquisa do Hospital Universitario da Universidade Federal do
Maranhio analisou na sessdo do dia 21.08.2006 o processo N°. 33104-444/2006, referente ao projeto de
pesquisa: “Infecgdo por L. chagasi em drea de ocupacio recente num municipio endémico de
Leishmaniose Visceral no Estado do Maranhio, Brasil”, tendo como pesquisadora responsavel
Arlene de Jesus Mendes Caldas, cujo objetivo geral é “Avaliar se aspectos relacionados com
exposicio humana aos fleb6tomos, variabilidade genética de moléculas chave e a resposta
imune da popula¢ic humana interferem na progressio infeccio para doenca na leishmaniose
visceral humana. Na metodologia: Trata-se de um estudo prospectivo do tipo coorte. Tendo
apresentado pendéncias na época de sua primeira avaliagfo, veio em tempo habil supri-las adequada ¢
satisfatoriamente de acordo com as exigéncias das Resolugdes que regem esse Comité. Assim, mediante a
importéncia social e cientifica que o projeto apresenta, a sua aplicabilidade e conformidade com os requisitos
éticos, somos de parecer favoravel a realizacio do projeto classificando-o como APROVADO, pois o
mesmo atende aos requisitos fundamentais da Resolucdo 196/96 ¢ suas complementares do Conselho
Nacional de Saude/MS.

Lembramos a V.S que o sujeito da pesquisa tem a liberdade de recursar-se a participar ou de
retirar seu consentimento em qualquer fase da pesquisa, sem penalidade alguma e sem prejuizo ao seu
cuidado, e deve receber uma copia do TCLE, na integra, por ele assinado. O pesquisador deve desenvolver a
pesquisa conforme delineada no protocolo aprovado e descontinuar o estudo somente apés analise das razdes
da descontinuidade pelo CEP que o aprovou, aguardando seu parecer, exceto quando perceber risco ou dano
ndo previsto ao sujeito participante ou quando constatar a superioridade de regime oferecido a um dos grupos
da pesquisa que requeiram agio imediata. O CEP deve ser informado de todos os efeitos adversos ou fatos
relevantes que alterem o curso normal do estudo. E papel do pesquisador assegurar medidas imediatas
adequadas frente a evento adverso ocorrido (mesmo que tenha sido em outro centro) e enviar notificacdo ao
CEP e a ANVISA, quando for o caso, junto com seu posicionamento. Eventuais modificagdes ou emendas ao
protocolo devem ser apresentadas ao CEP de forma clara e sucinta, identificando a parte do protocolo a ser
modificada ¢ suas justificativas. Em caso de projetos do Grupo I ou II apresentados anteriormente 3
ANVISA, o pesquisador ou patrocinador deve envia-las também & mesma, junto com o parecer aprovatorio
do CEP, para serem juntadas ao protocolo inicial.

Relatérios parciais ¢ final devem ser apresentados ao CEP, inicialmente em 21/08/2007 e ao
término do estudo, gravado em CD ROM.
S&0 Luis, 21 de agosto de 2006.
WTdobertn Prticks Grrgel
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