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RESUMO

As espécies do género Leishmania (Kinetoplastida, Trypanosomatidae) s&o
agentes etiologicos causadores das leishmanioses que representam um complexo de
doencas com variado espectro clinico e diversidade epidemioldgica, constituindo
importante problema de saude publica. As leishmanioses sdo consideradas doengas
de notificacdo compulsoria, sendo o Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificacdo (SINAN), responsavel pelo armazenamento dos casos notificados,
proporcionando beneficios de dados epidemioldgicos concretos. O Estado de Minas
Gerais apresenta grande territério e padrGes socioecondémicos e ambientais
diversificados que proporcionam a dispersdo das leishmanioses. Sendo assim, o
objetivo da presente pesquisa foi identificar alguns fatores associados a ocorréncia
de Leishmaniose Tegumentar Americana (LTA) e Leishmaniose Visceral
Americana (LVA) em Regides de Influéncia das Cidades (REGIC) do Estado de
Minas Gerais. Foi realizado um estudo ecolégico utilizando dados agregados de
casos incidentes devidamente notificados para LTA e LVA inseridos no SINAN e
nas REGIC do Estado de Minas Gerais, no periodo de 2010 a 2017. Foram
calculadas as taxas de incidéncia e respectivos intervalos de confianca de 95% para
ambas as formas clinicas, estratificando-se por sexo, idade, ano de ocorréncia e a
REGIC. Para a obtencdo dos riscos relativos preditos, tendo como base as variaveis
mencionadas acima, foi utilizado o modelo de Regressdo Quasi-Poisson. Os
resultados mostraram maior risco em homens tanto para LTA quanto LVA nas
REGIC de maior incidéncia e surtos descontinuos e esporadicos no periodo
avaliado. Em relacdo a faixa etaria para LTA, o risco aumentou de acordo com o
aumento da idade, enquanto que para LVA o risco foi maior em criangcas menores
de cinco anos. Os resultados deste estudo mostram que o0s casos das leishmanioses
estdo amplamente distribuidos no Estado de Minas Gerais. Reconhecendo o SINAN
como meio estratégico para elaboracdo de medidas de controle, torna-se necessario
o fortalecimento da vigilancia através da melhor qualificacdo e preenchimento dos

dados de investigacdo de pacientes confirmados para LTA e LVA.

Palavras-chaves: Leishmaniose Visceral Americana, Leishmaniose Tegumentar

Americana, incidéncia, REGIC, modelagem de dados temporais.



ABSTRACT

The species of the genus Leishmania (Kinetoplastida, Trypanosomatidae) are
causative agents of leishmaniasis that represent a complex of diseases with varied clini-
cal spectrum and epidemiological diversity, constituting an important public health
problem. Leishmaniasis is considered a compulsory notification disease, and the Siste-
ma de Informacgdo de Agravos de Notificacdo (SINAN) is responsible for storing noti-
fied cases, providing benefits of concrete epidemiological data. The State of Minas Ge-
rais has a large territory and diversified socioeconomic and environmental patterns that
allow the spread of leishmaniasis. Thus, the objective of the present research was to
identify some factors associated with the occurrence of American Tegumentary Leish-
maniasis (ATL) and American Visceral Leishmaniasis (AVL) in Regions of Influence
of Cities (REGIC) in the State of Minas Gerais. An ecological study was carried out
using aggregated data of incident cases duly notified for ATL and AVL inserted in the
SINAN and REGIC of the State of Minas Gerais, in the period from 2010 to 2017. The
incidence rates and respective 95% confidence intervals were calculated for both clini-
cal forms, stratifying by variables such as sex, age, year of occurrence and REGIC. To
obtain the relative predictive risks, based on the variables mentioned above, the Quasi-
Poisson Regression model was used. The results showed that the male gender variable
had a higher incidence in both diseases, for the selected REGICs, both for ATL and
LVA in the evaluated period they had discontinuous and sporadic outbreaks. Regarding
the age group for ATL, the incidence increases according to the increase in age, whereas
for ATL the highest incidence was for individuals under five years. From the results of
this study, it can be suggested that the cases of leishmaniasis are widely distributed in
the State of Minas Gerais, requiring a strengthening of surveillance through the qualifi-
cation and filling in of the investigation data of the confirmed patient for ATL and AVL

by the SINAN form, being this strategic means for elaborating control measures.

Keywords: American Visceral Leishmaniasis, American Cutaneous Leishmaniasis,

incidence, REGIC, temporal data modeling.
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1 INTRODUCAO

As Leishmanioses Tegumentar e Visceral Americana sdo consideradas doencas
de grande impacto na satde publica ndo somente no Brasil, como em grande parte dos
continentes americano, asiatico, europeu e africano. Sua importancia levou a
Organizacdo Mundial de Saude (OMS) a inclui-la entre as doengas consideradas
prioritarias no programa de controle da referida instituicdo (WHO, 1990). A Vigilancia
em Saude é o 6rgdo responsavel por detectar qualquer risco de saude publica que possa
interferir ao ser humano, seja ao nivel coletivo ou individual, procurando notificar
doencas que causem maior impacto no processo da vida humana (BRASIL, 2010).

Para a ocorréncia de casos novos de uma doenca ou agravo, S30 necessarios
medidas preventivas e controle pelos servigos de saude. Desta forma, faz-se necessario
indicadores para avaliar quais populacdes estdo sob risco e representam ameacas a
salde publica, decidindo-se por acdes efetivas de respostas, medidas de controle e
prevencdo (BRASIL, 2018).

Dessa maneira, a investigacdo deve ocorrer logo apés a notificacdo, buscando
conhecimentos sobre como ocorreu a transmissdo, a fonte de infeccdo, os fatores
determinantes e de risco, 0s agentes biologicos, periodo de transmissibilidade, dentre
outros. Objetiva-se entdo o controle ou erradicacdo de algum evento que possa causar
surto ou epidemia na populacdo (BRASIL, 2002). Porém nao é facil avaliar a
distribuicdo dos dados de notificacdo e observa-se que a mesma se encontra em franco
processo de crescimento, tanto em magnitude como em expansdo geografica (BRASIL,
2002).

Na Epidemiologia, investigacdes de surtos ou eventos inusitados em salde
publica se ddo em situacdo na qual ha aumento acima do esperado na ocorréncia de
casos de evento ou doenca em uma area ou entre um grupo especifico de pessoas, em
determinado periodo. Ressalta-se que, para doencas raras, um U(nico caso pode
representar um surto. Epidemia é a denominagdo utilizada em situacdes em que a
doenca envolve grande numero de pessoas e atinge uma larga area geogréafica
(GARRETT, 2000).

A analise de estudos epidemioldgicos das leishmanioses tem sugerido mudancas
em seu comportamento. Inicialmente considerada como zoonose de animais silvestres
que acometia ocasionalmente pessoas em contato com florestas, a mesma comecou a

ocorrer em zonas rurais ja praticamente desmatadas e também em regides periurbanas
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(DESJEUX, 1992). Vale salientar que, na América do Sul, pode-se considerar que as
doencas apresentam dois padrdes epidemioldgicos: surtos epidémicos associados a
derrubada de matas para a construcdo de estradas e povoados em regides pioneiras, que
constitui o padrdo classico da enfermidade; e a transmissao em regides de colonizagdo
antiga, associada as formas de ocupacdo do espaco, particularmente no espaco rural,
embora também ocorra em &reas urbanas (TEODORO, 2006).

As leishmanioses constituem doencas importantes em salde publica, uma vez
que podem ocorrer de forma endémica ou em surtos dependendo basicamente das
caracteristicas do vetor, do reservatério, da populacdo exposta e da espécie de
leishmania, com significativa morbimortalidade (MS, 2007). A importancia de melhor
entendimento epidemioldgico das leishmanioses consiste ndo somente no fato de
possuir ampla distribuicdo geografica no pais, mas também compreendé-las para a
adocdo de medidas que possam minimizar a sua incidéncia e, consequentemente, 0

sofrimento daqueles que convivem com essa zoonose.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 UMA VISAO GERAL DAS LEISHMANIOSES

Os parasitos do género Leishmania pertencem a ordem Kinetoplastida, familia
Trypanosomatidae e apresentam ciclo heteroxeno, com duas fases: amastigota, quando é
parasito intracelular obrigatorio em tecidos de hospedeiros vertebrados e promastigota
quando se desenvolve no tubo digestério de hospedeiros invertebrados, 0s
flebotomineos, bem como em meio de cultura in vitro (REY, 2008; COURA, 2005).

Os agentes causadores das leishmanioses s&o transmitidos aos seus hospedeiros
através da picada de flebotomineos fémeas infectadas (Diptera: Psychodidae,
Phlebotominae), pertencentes ao género Phlebotomus Loew, 1845 e Sergentomyia
Franca & Parrot, 1920, no Velho Mundo e Lutzomyia Franga, 1924, nas Américas
(BRASIL, 2007).

Esses vetores sdo considerados o elo essencial na cadeia de transmissédo da
doenca devido a sua alta plasticidade e antropofilia, 0 que favorece sua adaptacdo em
areas antropizadas, permitindo a manutencao do ciclo de transmissdo (AMORA, 2009)
(Figura 1).

Os flebotomienos séo dipteros holometabolos, ou seja, possuem ciclo vital
dividido nas fases de ovo, larva (em quatro estadios), pupa e adulto. As formas imaturas
sdo terrestres, tendo seu desenvolvimento em ambiente Umido se alimentando de
matéria organica em decomposicdo. Os adultos sdo criptozoarios, apresentam pequeno
porte, entre 2 e 3 mm e tém o corpo intensamente piloso. Devido ao seu exoesqueleto
delgado e quitinoso, sdo sensiveis as variacbes do ambiente em que vivem
(FORATTINI, 1973). Ambos os sexos se alimentam de sucos vegetais oriundos de
néctar de flores ou de secrecdo de afidios ricos em carboidratos (FORATTINI, 1973;
KILLICK-KENDRICK, 1979; SOUZA et al., 1995; BRAZIL, 2003). Porém, somente
as fémeas realizam hematofagia, fundamental para a maturacdo folicular ovariana. Por
causa de suas dolorosas picadas, as vezes causadoras de reacBes alérgicas, sdo
nitidamente notados pelo homem e por animais (SHERLOCK, 2003). De acordo com a
regido geografica, esses vetores sdo popularmente conhecidos como mosquito palha,
cangalhinha, birigui, tatuquira, asa-branca, asa-dura, dentre outros.

Segundo Souza et al., 2009, a questdo da ocorréncia de algumas espécies de

flebotomineos em areas urbanas deve-se a capacidade desses dipteros de se adaptarem
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onde ocorreram profundas modificagdes nos seus habitats naturais provocando a
restricdo de espacos ecoldgicos e fonte de alimentacdo. Vale salientar que, as habitacfes
de mé qualidade e em locais inadequados, a ocorréncia de construcdo desordenada de
abrigos de animais domésticos no ambiente peridomiciliar e a caréncia de condicdes
minimas de saneamento basico podem favorecer o ciclo de vida dos vetores, ampliando

assim, a dispersédo das leishmanioses (MUNIZ et al., 2006).

Figura 1. Ciclo de transmissdo das leishmanioses.
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Fonte: www.dpd.cdc.gov

Ha diversas espécies de Leishmania das quais, pelo menos, 13 estdo associadas a
doenca humana (LAINSON, 1983; GRIMALDI et al., 1989). A depender da espécie e
da relacdo espécie-especifica com o hospedeiro, a doenca surge sob as formas: cutanea -
produzindo lesbes na pele, ulcerosas ou ndo, mas limitadas; mucocutanea - que pode se
complicar pela ocorréncia de lesdes destrutivas de mucosa nasal; cutaneo difusa - a
forma cutanea disseminada, manifestando-se em individuos anérgicos ou, tardiamente,

em pacientes tratados para leishmaniose visceral ou kalazar, forma na qual o parasito
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apresenta tropismo por células do sistema fagocitico mononuclear do baco, figado,
medula dssea e tecidos linféides (COURA, 2005).

De acordo com a Organizacdo Mundial de Sadude (WHO, 2014), as
leishmanioses sdo prevalentes em 98 paises e em trés territdrios dos cinco continentes.
Cerca de 1,3 milhdes de novos casos ocorrem anualmente, dos quais 300.000 sdo casos
de leishmaniose visceral (90% das quais ocorrendo em Bangladesh, Brasil, Etiopia,
india, Nepal, Suddo do Sul e Sudo) e 1.000.000 de leishmaniose cutanea (que ocorre
principalmente no Afeganistdo, Argélia, Brasil, Coldmbia, Republica Islamica do Irg,
Paquistdo, Peru, Arabia Saudita, Republica Arabe da Siria e Tunisia) ou mucocutanea
(que ocorrem principalmente no Brasil, Peru e no Estado Plurinacional da Bolivia). As
leishmanioses sdo classificadas como uma doenca tropical negligenciada (DTN) de
carater emergencial e imediata urgéncia de controle do vetor e disponibilidade do
tratamento (BRASIL, 2017).

2.1.1 Epidemiologia das Leishmanioses

De acordo com a Comiss@o Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no SUS, a
LTA é uma doenga infecciosa, com baixa mortalidade, ndo contagiosa, causada por
protozoario do género Leishmania, dispondo como principais espécies causadoras da
doenca no Brasil a Leishmania (Leishmania) amazonensis, Leishmania (Viannia)
guyanensis e Leishmania (Viannia) braziliensis (CONITEC, 2019). O periodo médio de
incubacdo é de dois meses, embora em alguns casos possa durar menos (cerca de duas
semanas). Um dos exames laboratoriais fundamentais para confirmacdo desse
diagnodstico € o método parasitologico, pois se trata do achado do parasita no local das
lesbes, sendo assim considerado como padrdo ouro. Todavia, o diagndstico
epidemiologico e o clinico sdo de elevada importancia, pois complementam o
laboratorial (BRASIL, 2010).

A LTA pode apresentar diferentes manifestacfes clinicas que dependem de
diversos fatores, como o status nutricional do individuo e sua resposta imune a infec¢éo,
bem como a diversidade da cepa de leishmania (NEUBER, 2008). Sendo essas
manifestacdes: a leishmaniose cutanea (LC) caracterizada por uma papula eritematosa
que evolui para uma Ulcera geralmente indolor no local da picada do vetor, podendo
evoluir para uma forma mais agressiva conhecida como leishmaniose disseminada

(LD). Essa forma é caracterizada pelo aparecimento de multiplas lesdes papulares e de
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aparéncia acneiforme que acometem varios segmentos corporais, envolvendo com
frequéncia a face e o tronco. Outra forma é a leishmaniose mucosa (LM), que consiste
em uma lesdo secundaria que atinge principalmente a orofaringe, com
comprometimento do septo cartilaginoso e demais areas associadas. Por fim, a forma
leishmaniose cutaneo difusa (LCD), que inicia de maneira insidiosa, com lesdo Unica e
ma resposta ao tratamento, evoluindo de forma lenta com formacdo de placas e
multiplas nodulagBes ndo ulceradas recobrindo grandes extensdes cutaneas (LIMA,
2017).

A forma cuténea é a manifestacdo mais comum, responsavel por mais de 90%
dos casos do Brasil, sendo uma das afeccdes dermatolégicas que requerem mais
atencdo, devido a sua magnitude, assim como pelo risco de ocorréncia de deformidades
que podem ocasionar ao ser humano transtorno psicolégico, com reflexos no campo
socioecondmico, sendo assim considerada, uma doenca ocupacional e estigmatizada
(BRASIL, 2017). Dos casos notificados, 3% a 6% apresentam a forma mucosa, no
entanto, em alguns Municipios endémicos, essa propor¢cdo pode ser superior a 25%.
Essa forma clinica é causada principalmente pela espécie e L. (V.) braziliensis. A forma
cutanea difusa € rara e seu agente causador conhecido é a L. (V.) amazonensis (LIMA,
2017).

Em algumas regides, por ocorrerem em areas onde hd desmatamentos para a
ocupacdo de novas terras, como nos Estados de S&o Paulo e Minas Gerais nas primeiras
décadas do seéculo XX, as leishmanioses sdo consideradas como uma doenca
ocupacional. Outras atividades de risco consistem em treinamentos militares e incursoes
cientificas ou de outra natureza no interior de florestas (FALQUETO; SESSA, 2002).
Nessas situacdes 0s grupos mais atingidos sdo geralmente adultos do sexo masculino. A
associacdo com atividades profissionais pode estar ausente em areas onde surgiram
condicBes para transmissdo domiciliar demonstrando nessas situacGes a falta de
correlacdo entre as variaveis: sexo e faixa etaria dos grupos expostos (GOMES, 1992).

O tratamento é realizado com o uso do antimonial pentavalente, considerado
altamente eficaz, e por isso, medicamento de primeira escolha na maioria dos pacientes,
especialmente naqueles sem comorbidades (DAVID; CRAFT, 2009). No Nordeste do
Brasil, onde a doenca é endémica, estudos demonstraram mais de 80% de resposta ao
tratamento e cura em pacientes (TURETZ et al., 2002). Vale salientar que a decisdo

terapéutica deve basear-se no risco beneficio da intervencdo para cada paciente.
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A forma visceral é um agravo na saude publica, devido a sua incidéncia e alta
letalidade. Nas Ameéricas, a LVA ocorre desde o México até a Argentina, sendo que
cerca de 90% dos casos humanos descritos sdo procedentes do Brasil (GRIMALDI et
al., 1989). Apresentando amplo espectro epidemiolégico no mundo ocorrendo em varias
areas tropicais e subtropicais do globo, a LVA é considerada uma zoonose (PASSOS et
al.,1993).

No Brasil o agente etioldgico da LVA, é a espéecie Leishmania (Leishmania)
infantum e o principal vetor é a espécie Lutzomyia longipalpis (LUTZ; NEIVA, 1912;
BRASIL, 2006), ja tendo sido registrado Lutzonyia cruzi como vetor no Mato Grosso do
Sul (MISSAWA et al., 2011). Os cdes domésticos (Canis familiaris) sdo considerados
0s principais reservatorios deste parasito em ambiente urbano (BRASIL, 2006).

A LVA passou por um processo de urbanizagdo, deixando de ser uma doenca
quase que exclusiva de areas rurais para uma distribuicdo maior em areas urbanas.
Exemplos desse fenémeno de expansdo-urbaniza¢do sdo surtos epidémicos em diversos
Estados do Brasil (CUNHA et al., 1995). Os principais determinantes dos niveis
epidémicos da LVA nos grandes centros urbanos sdo: o convivio muito proximo do
homem com o reservatorio (cdo), o aumento da densidade do vetor, 0 desmatamento
acentuado e o constante processo migratorio (MARZOCHI et al.,1994).

A sintomatologia apresenta, geralmente, curso prolongado, caracterizado por
febre alta intermitente, palidez, emagrecimento, hepatoesplenomegalia, aumento de
volume abdominal, pancitopenia e edema (CHAPPUIS et al.,, 2007; ROMERO;
BOELAERT, 2010). A populacdo de risco sdo geralmente criancas e adultos jovens
(BARBOSA,; BRASIL, 2015). Alem disso, criangas, idosos e pessoas que possuem o
sistema imunoldgico comprometido, como por exemplo, individuos portadores da
infeccdo pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV), tém se mostrado grupos mais
susceptiveis para desenvolverem a LVA (ALVAR et al., 1997; COTA et al., 2011).

A LVA ¢ letal quando ndo tratada a tempo, especialmente nos grupos mais
susceptiveis descritos anteriormente. O diagndstico e tratamento precoce da doenca sdo
de extrema importéncia para a reducdo da letalidade e do grau de morbidade da doenca
(CHAPPUIS et al., 2007; WHO, 2013). Sendo assim, o diagnéstico € realizado com
base em parametros clinicos, epidemiolégicos e com a complementacdo por exames
laboratoriais, especialmente parasitologicos que se baseiam na demonstracdo dos
parasitos. Diferentes técnicas podem ainda ser utilizadas para o diagnostico de

leishmaniose visceral, tais como os métodos sorolégicos (Aglutinacdo Direta - DAT,
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Reacdo de Imunofluorescéncia Indireta — RIFI, Ensaio Imunoenziméatico — ELISA e os
testes imunocromatogréaficos) e moleculares (Reagdo em Cadeia da Polimerase - PCR)
(BRASIL, 2006; BRASIL, 2009).

]Com relagdo ao tratamento, no Brasil, 0s medicamentos mais utilizados sé&o o
antimonial pentavalente (N-metil glucamina), anfotericina B desoxicolato e anfotericina
B lipossomal. O Ministério da Saude recomenda o antimoniato de N-metil glucamina
como farmaco de primeira escolha para o tratamento da LVA. No entanto, a escolha de
cada um deles devera considerar a faixa etaria, presenca de gravidez e comorbidades
(BRASIL, 2009).

2.1.2 Leishmaniose Tegumentar Americana (LTA) no Brasil

A citacdo mais antiga da existéncia das leishmanioses esta no documento da

Pastoral Religiosa Politico Geografica de 1827, referenciada na tese de TELLO (1908)
intitulada “Antiguedad de la syphilis em El Peru”. O autor descreve a viagem do frade
Dom Hipdlito Sanches Rangel de Fayas e Quiros, de Tabatinga (AM), entre o Peru e o
Brasil, até o Para. O Frade teria observado a existéncia de individuos com ulceras nos
bracos e pernas, relacionadas a picadas de insetos, tendo como consequéncias lesbes
deformantes de boca e nariz (BASANO; CAMARGO, 2004; FANTAUZZI, 2009).
Um estudo realizado em uma mumia peruana de 800 ac (antes de Cristo) comprovou a
existéncia de Leishmaniose Tegumentar Americana no novo mundo anteriormente a
entrada dos colonizadores na regido (GUILLEN; ALLISON, 2005), demonstrando
assim a sua origem nas Ameéricas.

A manifestacdo de LTA no Brasil também foi mencionada por Jackson Mauricio
Lopes da Costa (1992) que, em relatorios realizados por cronistas e viajantes entre 0s
anos 1774 - 1787, mencionou as descricdes de um médico residente no Amazonas,
Joseph Braga, ndo descrevendo claramente sobre a doenca, mas mencionando que ela se
dava através de uma praga de mosquitos cujas picadas, por vezes, apareciam as Ulceras.

No ano de 1884, na Italia, o dermatologista Achille Breda descreveu a doenca
pela primeira vez em 18 italianos vindos da cidade de Sdo Paulo no Brasil. Contudo,
ndo foi possivel reconhecer a natureza do parasito e, mais tarde, em 1910, o
dermatologista Edouard Jeanselme, considerou que Breda foi o primeiro a descrever os
aspectos clinicos da LTA (PANPIGLIONE, 1979).
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Em 1925 Eduardo Rabello, publicou um artigo intitulado "Contribui¢fes ao
estudo da leishmaniose tegumentar no Brasil" na se¢do de "Memdrias Originais"”, no
primeiro e segundo fasciculos do volume dos Anais Brasileiros de Dermatologia e
Syphilographia, em que tratava do histérico e da sinonimia da doenc¢a. O autor concluiu
que a LTA ja existia no Brasil desde muitos anos e distingue trés periodos na historia da
doenca. O primeiro, de origem incerta e baseada em referéncias vagas, foi até 1895, ano
da observacdo clinica do 'botdo da Bahia' e sua filiagdo ao 'botdo do Oriente’. O segundo
estende-se até 1909, quando foi identificado e descrito o agente etioldgico da “alcera de
Bauru”. O terceiro se iniciou em 1910 com o achado do parasito em lesdes mucosas, e
continuou a investigacdo até a época da publicacdo do artigo (RABELLO, 1925).

Verdade é que a disseminacdo da doenca por todo o territério nacional até a
década de 1950 coincide com o desmatamento provocado pela construcdo de estradas e
instalagdo de aglomerados populacionais, com maior incidéncia nos Estados de Sao
Paulo, Parana, Minas Gerais, Ceara e Pernambuco.

A partir da ultima década, a epidemiologia da doenca tem sofrido alteracdes,
sendo descritos casos em areas periurbanas de cidades de médio e grande porte
(PASSOS et al., 1993; Da SILVA et al., 2007), além das areas de colonizacdo antiga
(GONTIJO et al., 1995).

A notificacdo dos casos de leishmanioses é obrigatdria, sendo realizada, pelo
Sistema de Informacéo de Agravos de Notificacdo (SINAN), proporcionando beneficios
de dados epidemiolédgicos concretos. A partir dos dados do SINAN, foi verificado que,
no periodo de 2007 a 2014 registrou-se, no Brasil, um total de 996 Obitos de pacientes
com Leishmaniose Tegumentar Americana (LTA) (média anual de 124,5 ¢bitos) e uma
letalidade total acumulada de 0,55% (0,09% por LTA e 0,46% por outras causas)
(BRASIL, 2016). Apos a deteccdo dos casos da doenca, a investigacdo epidemioldgica
faz-se necessaria, de forma, a se conhecer as caracteristicas epidemiologicas do caso
(forma clinica, idade e sexo), assim como a atividade econémica relacionada com a
transmissdo, para que dessa forma seja possivel identificar se o paciente é originario de
area endémica, sendo um caso autdctone, ou se € um novo foco de transmissao
(MS/SVS, 2007).

A LTA é uma doenca que apresenta elevada diversidade de agentes, de
reservatorios e de vetores apresentando diferentes padrbfes de transmissdo e um
conhecimento ainda limitado sobre alguns aspectos. E importante para o seu

conhecimento e controle, a vigilancia e monitoramento em unidades territoriais,
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definidas como &reas endémicas da doenca, bem como suas caracteristicas ambientais,
sociais e econdmicas, e acdes que estejam voltadas para o diagnostico e o tratamento
adequado dos casos confirmados, além de estratégias de controle adequadas a cada
padréo de transmissdo (BRASIL, 2017). A LTA ocorre em ambos 0S sexos e em todas
as faixas etérias, entretanto, na média do pais, predominam nos individuos com idade
aproximada de 10 anos (92,5% do total de casos) e individuos do sexo masculino (74%
no ano de 2014) (BRASIL, 2017).

2.1.3 Leishmaniose Visceral Americana (LVA) no Brasil

Com relacéo a Leishmaniose Visceral Americana, sua ocorréncia foi constatada
pela primeira vez no Brasil por Penna (1934), quando investigava a presenca da febre
amarela no Brasil em fragmentos de figado provenientes de viscerotomia,
principalmente das regiGes Norte e Nordeste. Assim, Penna diagnosticou, por acaso, 41
casos de LVA, em que a maioria era criancas da regido Nordeste, com prevaléncia no
Estado do Ceard, e apenas trés casos da regido Norte, em sua totalidade do Estado do
Pard, oriundos dos Municipios de Moju e Abaetetuba. A partir desta descoberta foi
desenvolvida a primeira comitiva para investigar a real situacdo da LVA no Brasil,
presidida pelo Dr. Evandro Chagas, do Instituto de Manguinhos no Rio de Janeiro
(CHAGAS et al., 1938).

O Brasil é responsavel por cerca de 90% dos casos de LVA da América Latina,
tendo sido no ano de 2012, notificados 3.038 casos da doenca em humanos. Criangas
com até nove anos de idade foram as mais acometidas, compreendendo 41,9% dos casos
humanos no pais. Vale ressaltar a ocorréncia de coinfeccdo com o virus da
imunodeficiéncia humana (HIV), que atingiu 8,5% dos pacientes no Brasil. A LVA vem
apresentando ao longo dos anos grande expansdo territorial. De acordo com o
Ministério da Saude, dos 27 Estados brasileiros, 21 ja notificaram casos autoctones da
enfermidade em humanos, principalmente nas regides Norte, Sudeste e Nordeste, com
mais de 1.300 Municipios com casos da doenca (BRASIL, 2012).

Com a finalidade de diminuir o risco de transmissdo das leishmanioses, reduzir a taxa
de letalidade e grau de morbidade nas zonas urbanas e rurais, foi implementado no
Brasil, na década de 1950 (COSTA, 2011; MORAIS et al., 2015), o Programa de
Vigilancia e Controle da Leishmaniose Visceral Americana (PVC-LVA) e Programa de

Vigilancia e Controle da Leishmaniose Tegumentar Americana (PVC-LTA), que
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fundamentam-se em trés pilares: tratamento dos casos humanos, controle do

reservatdrio canino e controle vetorial (BRASIL, 2006).

2.2 AS LEISHMANIOSES NO ESTADO DE MINAS GERAIS

2.2.1 A Leishmaniose Tegumentar Americana (LTA)

Em Minas Gerais, a LTA ocorre desde o meio do século com surtos associados
ao desmatamento, a construcdo de rodovias, assim como 0 desenvolvimento da
agricultura (FURTADO et al., 1966). O Estado mineiro foi reportado em uma média
anual de 10,5 novos casos de LTA por 100 mil habitantes entre 1990 e 2006. Somente
na regido Metropolitana de Belo Horizonte, capital do Estado, casos autdctones de LTA
tém sido registrados por instituices de salude desde 1987, conforme os ciclos de
infeccdo que variam de acordo com fatores climaticos e sociais (LUZ et al., 2001).

Os casos notificados da doenga no periodo de 2010 e 2013 ocorreram de forma
dispersa em todo Estado, observando-se a concentragdo dessas notificagdes em regides
do Centro, Norte e Leste do Estado. A méedia de notificagdes foi de 1.478 casos por ano
como pode ser observado na figura 2 (SILVA, 2016).

Através da notificacdo de doenca por Unidades da Federacdo é possivel verificar
que Minas Gerais € 0 sexto Estado, entre as 27 Unidades Federativas, com maior
namero de registros notificados de LTA, totalizando 9.710 casos. Com este nimero o
Estado fica atrds somente do Pard com 25.448 notificacdes; Bahia com 25.396; Mato
Grosso com 19.552; Maranhdo com 15.785 e Amazonas com 13.228 casos confirmados
e notificados ao servico de saude. As Unidades da Federacdo com menor registro de
casos de LTA no pais nesse periodo sdo Rio Grande do Sul com 54 casos e Sergipe com
62 casos (SINAN, 2004).

No periodo entre 2001 e 2010, Minas Gerais ja havia registrado um total de
15.434 casos novos, distribuidos predominantemente entre os Municipios localizados
nas regides Norte, Vale do Rio Doce, Jequitinhonha e Metropolitana de Belo Horizonte.
Dos 853 Municipios mineiros, houve registro em 672 (78,7%), porém, ha regides onde
0s casos ocorrem de forma mais concentrada (TEMPONI, 2015).

Pode-se observar na figura 3 a distribuicdo de casos na regido Sudeste e em
Minas Gerais no periodo entre 2007 a 2010 registrando um total de 15.434 casos novos
da LTA, com média anual de 1.543 casos e taxa de deteccdo média de 8,1

cas0s/100.000 habitantes, demonstrando ampla distribuicdo geografica da LTA no
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Estado de Minas Gerais, apesar de heterogénea, com oscilagbes no periodo que
variaram de 1.042 casos em 2009 a 1.942 casos em 2010 (TEMPONI, 2015). O Estado
de Minas Gerais destaca-se entre os Estados da regido Sudeste (SE) com maior registro
da doenca, apresentando um percentual geral de 71% dos casos para o periodo
(DATASUS, 2014).

Figura 2. Mapeamento de notificagcbes de Leishmaniose Tegumentar Americana em
Minas Gerais com média de notificacfes entre os anos de 2010 e 2013.

Fonte: SILVA, 2016.
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Figura 3. Frequéncia de casos notificados de Leishmaniose Tegumentar Americana na
Regido Sudeste, Minas Gerais e Brasil de 2007 a 2010.
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Fonte: TEMPONI, 2015.

A doenca apresenta-se de forma endémica no Estado e com perfil focal de
transmissdo com diferencas intra ou entre Regifes de Saude, necessitando de avaliacdes
estratificadas e regionalizadas para identificar os municipios com maior registro de
casos. Nos anos de 2015 a 2017 (Figura 4) foram um total de 3.834 casos novos de
Leishmaniose Tegumentar (LT) no Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacao
(SINAN), sendo respectivamente 1.241 casos no ano de 2015, 1.039 em 2016 e 1.554
em 2017 (TEMPONI et al., 2018).
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Figura 4. NUmero de casos novos de Leishmaniose Tegumentar Americana em Minas

Gerais, segundo més de notificagéo, nos anos de 2015 a 2017.
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Fonte;: TEMPONI et al., 2018.

2.2.2 A Leishmaniose Visceral Americana (LVA)

A LVA tem sua ocorréncia descrita em Minas Gerais na regido Norte desde a
década de 1940 e no Vale do Rio Doce desde 1960. A partir de 1989, passou a ser
notificada em regides urbanas quando o primeiro caso autdctone foi registrado no
Municipio de Sabara (GENARO et al., 1990), e posteriormente em 1994 quando foi
registrado o primeiro caso autoctone em Belo Horizonte (OLIVEIRA et al., 2001).

Segundo Luz et al. (2001), o percentual de Municipios pertencentes a regiao
metropolitana de Minas Gerais com notificacdo para LVA aumentou de 6 casos, no
periodo de 1994 a 1995, para 15 no periodo de 1998 a 1999.

Esses Municipios passaram a ser considerados endémicos para LVA e diversos
estudos foram realizados na regido, como por exemplos, nos Municipios de Montes
Claros (MONTEIRO et al., 2005), Porteirinha (BARATA et al., 2004), no Norte de
Minas, Paracatu (DIAS et al., 2011) e na mesorregido Noroeste de Minas Gerais e Belo
Horizonte (LOPES et al., 2010; ARAUJO et al., 2013) na Regido Metropolitana de
Belo Horizonte (RMBH).
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O diagnostico precoce e o tratamento adequado s&o capazes de alterar o curso da
LVA. Todavia, exige a definicdo de politicas de saude, desenvolvimento de farmacos
para o tratamento, além da necessidade de tracar o perfil da popula¢do mais acometida e

das regides de maior incidéncia (Figura 5).

Figura 5. Classificagdo de transmissdo da Leishmaniose Visceral Americana em Minas

Gerais no ano de 2018.
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Fonte: MINISTERIO DA SAUDE, 2018

Segundo a Secretaria de Estado de Saude de Minas Gerais (2017), observaram
que desde o ano de 2013 ocorreu uma tendéncia crescente de casos no Estado. No ano
de 2017 foram confirmados 807 casos de LVA, no periodo avaliado encontraram
distribuidos principalmente nas URS’s (Unidades Regionais de Satde) de Belo
Horizonte (23,5%), Montes Claros (18,4%), Januaria (13,8%), Diamantina (6,6%),
Pedra Azul 30 (7,8%), Sete Lagoas (6,1%) e Coronel Fabriciano (5,4%). No periodo
avaliado a letalidade registrada foi de 11,6% (Figura 6). Os numeros URS’s que

apresentam casos de LV mostram a expansdo da doenca em Minas Gerais.
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Figura 6. Freqliéncia de casos confirmados de leishmaniose visceral humana segundo
Unidade Regional de Saude (URS) de residéncia, Minas Gerais, 2012-2017.

Ano de inicio de sintomas

Regional de Residéncia

2012 2013 2014 2015 2016 2017 Total %o
Alfenas 0 0 0 0 0 0 0 0,00
Barbacena 2 1 2 0 1 1 7 0,25
Belo Horizonte 147 102 95 108 131 190 773 27,11
Coronel Fabriciano 6 18 51 52 45 52 224 7,86
Diamantina 17 13 19 41 50 54 194 6,80
Divindpalis 20 8 13 (S 7 10 64 2,24
Governador Valadares 40 23 27 27 27 32 176 6,17
Itabira 1 2 (5 11 7 12 39 1,37
Ituiutaba 0 0 2 0 1 1 4 0,14
Januéria 8 [ 7 29 &0 112 222 7,79
Juiz de Fora 0 0 0 1 ] 1 2 0,07
Leocpoldina 0 0 0 0 0 0 0,00
Manhumirim 2 4 3 8 ] 8 34 1,19
Montes Claros 47 57 55 84 109 149 501 17,57
Passos 1] 1] 1] 0 ] 1 1 0,04
Patos de Minas 5 11 10 (= 8 16 56 1,96
Pedra Azul 15 22 17 24 32 64 174 6,10
Pirapora 3 2 3 10 1 13 42 1,47
Ponte Nova 2 0 0 0 ] 2 0,07
Pouso Alegre 1] 1 1] 1 ] 1 3 0,11
Sdo Jodo Del Rei 1 0 1 0 1 0 3 0,11
Sete Lagoas 27 19 21 16 35 50 168 5,89
Tedfilo Otoni 1 4 8 = & 9 34 1,19
Ub& 0 0 0 0 1 0 1 0,04
Uberaba 0 5 3 0 6 16 0,56
Uberlandia 1 2 4 3 3 5 18 0,63
Unai 24 19 11 6 10 16 86 3,02
Varginha 0 0 0 0 2 4 6 0,21
Total 369 319 359 439 558 807 2851 100,00

Fonte: SESMG, 2017.

3 NIVEL HIERARQUICO E CARACTERIZACAO DAS REGIOES MINEIRAS
DE PLANEJAMENTO

As Regides de Influéncia das Cidades tém por definicdo as hierarquias dos
centros urbanos e a delimitacdo das suas respectivas regides de influéncia. Assim a
proposta esta contida na relacdo dessas centralidades urbanas com os aspectos de gestao
federal e empresarial e a dotacdo de equipamentos e servigos. Foram definidas cinco
grandes hierarquias (Figura 7), subdivididas em dois ou trés niveis: Metropoles,
constituidas pela Grande Metrépole Nacional, Metrépole Nacional e Metropole. Neste
extrato, em Minas Gerais, apenas Belo Horizonte € identificada como Metrépole;

Capital Regional integram essa hierarquia trés niveis (A, B e C), que possuem relagdo
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direta com o extrato superior da REGIC. Em Minas Gerais, ha apenas os niveis B e C;

Centro Sub-Regional, constituido por dois niveis (A e B); Centro de Zona, possuindo

processos de gestdo mais elementares. Este nivel é subdivido em dois (A e B); e por

ultimo, os centros locais, nos quais o nivel de gestao e influéncia esta contido apenas no

proprio limite Municipal (IBGE, 2007).

Figura 7. Centros Urbanos — REGIC para o Estado de Minas Gerais.
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Fonte: SOARES; LOBO, 2020.
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A divisdo do territério de Minas Gerais, adotada oficialmente pelo governo
Estadual, estabelece dez Regides de Planejamento. O nimero de municipios em cada
regido de planejamento (Figura 8) correspondem ao Alto Paranaiba (31); Central (158),
Centro-Oeste de Minas (56); Jequitinhonha/Mucuri (66); Mata (142); Noroeste de
Minas (19); Norte de Minas (89); Rio Doce (102); Sul de Minas (155) e Triangulo (35)
(figura x). O governo estadual promoveu estudos regionais para congregar Municipios
ligados por caracteristicas socioecondmicas (IGTEC, 2014).

Segundo Ferreira (1996) e Santana (2002), caracterizam as regides mineiras de

planejamento das seguintes formas:

o Triangulo Mineiro, com a economia baseada na agropecuéria € em grandes
projetos agropecuarios;

o Alto Paranaiba, com a sua economia baseada na pecuaria bovina, agricultura e
extracdo minera;

o Noroeste de Minas recebe influéncia dos Estados de Brasilia e Goiania, onde a
base econbmica é formada pela atividade primaria e extrativa mineral, a densidade
demogréafica é menor quando comparada as outras regiées mineiras;

o Norte de Minas é uma regido caracterizada pelo baixo investimento tecnologico
e graves deficiéncias na sua infraestrutura social;

o Zona da Mata, area influenciada pelo Estado do Rio de Janeiro onde a atividade
econdmica é basicamente pela pecuaria, a cafeicultura e a inddstria;

o Regido Vale do Rio Doce, onde ha a presenca do complexo siderargico (Vale do
Aco), porém os demais Municipios que ndo pertencem ao complexo, ndo sdo dinamicos

economicamente;

o Regido Sul de Minas, onde a economia € baseada na producdo de leite, café e na
industria;
o Regido do Vale Jequitinhonha e Mucuri, com a economia dessa regido

basicamente na bovinicultura de corte e na agricultura de subsisténcia. E também
considerada a regido mais pobre de Minas Gerais;
o Centro-Oeste de Minas, com intensa atividade industrial, téxteis, siderdrgicas,

alimentos; construcdo civil, moveis e producdo de gravite natural,
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o Regido Central, sendo a mais desenvolvida do Estado e onde estd presente a

Capital, centralizacdo de atividades econdmicas e maior densidade de indUstrias.

Figura 8. Populagdes por regides de planejamento do Estado de Minas Gerais.
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4 JUSTIFICATIVA

A Leishmaniose Tegumentar Americana e a Leishmaniose Visceral Americana
ocorrem em diversas areas do Brasil, desde a década de 1980. Séo classificadas no
grupo das doencas tropicais negligenciadas (DTN), recebendo pouco ou nenhum
investimento da indUstria farmacéutica no desenvolvimento de tecnologias de prevencao
e tratamento. As DTN apresentam relacdo diretamente proporcional com situagdes de
pobreza, tendo sido relacionadas a populacdo de paises em desenvolvimento (HOTEZ et
al., 2008).

Por ser uma parasitose que apresenta grande diversidade clinica-epidemiolégica
com diferentes padrbes de transmissdo, sdo consideradas doencas de dificil controle,
sendo as estratégias para isso bastante especificas, conforme a situacdo epidemiolégica
de cada regido. Assim, é importante salientar, inclusive, que a presenca de animais
domésticos e silvestres no peridomicilio atrai um grande numero de vetores
(flebotomineos), que contribuem assim, para o aumento do risco de transmissédo da
doenca (FORATTINI, 1973).

O Estado de Minas Gerais apresenta grande territorio e padrbes
socioecondmicos e ambientais diversificados, além de serem escassas as pesquisas de
dispersdo, sendo necessarios estudos mais atuais, que acrescentem instrumentos
metodologicos distintos. A utilizacdo conjunta de metodologias de analise temporal para
LTA e LVA podera ajudar na compreensdo dos padrdes de agregacdo, manutencao e
dispersdo dos casos da doenca no Estado. Sendo assim, esse estudo tem por finalidade
estabelecer o padrdo de incidéncia da doenca por diferentes caracteristicas demograficas
da populagédo, demonstrando a sua relevancia para futuras analises focadas no controle

da doenca.
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5 OBJETIVOS

5.1 OBJETIVO GERAL

Analisar a tendéncia temporal das taxas de ocorréncia de Leishmaniose
Tegumentar Americana e Leishmaniose Visceral Americana em Regides de Influéncia
das Cidades do Estado de Minas Gerais no periodo de 2010 a 2017.

5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Estimar as taxas de incidéncia de Leishmaniose Tegumentar Americana no
Estado de Minas Gerais considerando sexo, idade, Regides de Influéncia das Cidades e
ano;

2. Estimar as taxas de incidéncia de Leishmaniose Visceral Americana no
Estado de Minas Gerais considerando sexo, idade, Regifes de Influéncia das Cidades e

ano.
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6 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo ecoldgico utilizando dados agregados de casos notificados
para LTA e LVA, obtidos do SINAN e nas Regides de Influéncia das Cidades (REGIC)
endémicas do Estado de Minas Gerais no periodo de 2010 a 2017.

Regibes de Influéncia das Cidades sdo areas geograficas definidas a partir da
hierarquia de certos centros urbanos brasileiros, que delimita as regides de influéncia a
eles associados. Ou seja, areas de influéncia sdo associadas a centros urbanos que
possuem determinados equipamentos e servigcos e que atraem populacdes de outras
localidades (IBGE, 2007). O Estado de Minas Gerais esta organizado em 13 regides de
influéncia: Varginha, Uberlandia, Uberaba, Teofilo Otoni, Pouso Alegre, Patos de
Minas, Montes Claros, Juiz de Fora, Ipatinga, Governador Valadares, Divindpolis, Belo
Horizonte e Barbacena (Figura 9).

Figura 9. Regides de Influéncia das Cidades (REGIC) do Estado de Minas Gerais.

Varginha
Uberlandia
Uberaba

I~ Tedfilo Otoni

I~ Pouso Alegre
Patos de Minas
Montes Claros
Juiz de Fora
Ipatinga
Governador Valadares
Dinindpolis
Belo Horizonte
Barbacena

Fonte: IBGE, 2007.
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6.1 FONTE DOS DADOS

O Sistema de Informacdo de Agravos de Notificagdo (SINAN) é alimentado,
principalmente pela investigacdo e notificacdo de casos de doencas e agravos que
constam da lista nacional de doencas de notificagdo compulséria (Portaria de
Consolidacdo n° 4, de 28 de setembro de 2017, anexo V - Capitulo I). Sua utilizagdo
permite um diagnéstico dindmico da ocorréncia de um evento na populacédo, fornecendo
subsidios para explicacbes causais dos agravos de notificacdo compulsoria,
contribuindo assim, para a identificacdo da realidade epidemiolégica de determinada
area geografica. E um instrumento importante para auxiliar o planejamento da sadde,
definir prioridades de intervencdo e permitir que seja avaliado o impacto das
intervencdes.

A notificagdo dos casos de leishmanioses é obrigatoria no Brasil (BRASIL,
2016). S&o coletadas informagdes como a unidade de saude notificadora, endereco de
residéncia do paciente, idade, sexo, ocupacdo, data de inicio dos sintomas, data de
notificacdo e manifestacOes clinicas como sinais e sintomas.

Nesse estudo, foram considerados todos os casos notificados para a
Leishmaniose Tegumentar Americana e Visceral Americana, disponibilizados pelo
SINAN nas REGIC de Minas Gerais entre 0os anos de 2010 a 2017. Os dados foram
agrupados por sexo, faixas etarias (< 5; 5-19; 20-59; e +60 anos), ano de notificacdo e
REGIC. A variavel de desfecho foi o nimero de casos agrupados pelas variaveis
mencionadas (sexo e faixas etarias).

As populacdes sob risco foram calculadas a partir das projecdes fornecidas pela
Rede Interagencial de Informacdes para a Saude (RIPSA) no periodo de 2010 a 2017.
As populacbes foram estratificadas por sexo e idade para cada municipio de Minas

Gerais e entdo agregadas por REGIC.

6.2 Aspectos éticos

Os bancos de dados utilizados para o desenvolvimento do presente estudo sdo
publicos. Ademais, as Unicas variaveis que tiveram acesso para as analises foram sexo,
faixa etaria e ano de notificacdo, ndo incluindo nenhum tipo de identificacdo dos

pacientes.
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Dessa forma, ndo foi necessaria a apresentacio desse estudo ao Comité de Etica

em Pesquisa da Escola Nacional de Satde Publica Sergio Arouca — CEP.

6.3 Analise dos dados

As taxas de incidéncia das leishmanioses por 100 mil habitantes foram
calculadas dividindo-se o namero de casos pelo total da populagdo. Foram calculadas as
taxas e respectivos intervalos de confianca (IC) de 95% de Leishmaniose Tegumentar
Americana e Leishmaniose Visceral Americana por sexo, idade, ano de ocorréncia e
REGIC.

O modelo de regressdo Quasi-Poisson foi utilizado para obter os riscos relativos
e taxas preditas para leishmanioses associados a cada uma das variaveis do estudo. As
populacdes sob risco foram consideradas como offset nos modelos. As possiveis
interaces entre as variaveis foram testadas. Para os modelos foram consideradas
somente as REGICs com maior incidéncia (acima de 5%) de LVA e LTA no periodo
considerado no estudo

Para comparacdo dos modelos, foi utilizado o teste da razdo da maxima
verossimilhanca ao nivel de significancia de 5%. As analises foram realizadas utilizando

o software R versao 3.4.4.
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7 RESULTADOS

Os casos foram mais incidentes em homens tanto para LVA (60,5%) quanto para
LTA (62,2%,). Para a variavel idade, o maior percentual em ambos os agravos foi na
faixa etéria de 20-59 anos (LVA 50,4%; LTA 58,6%). As demais faixas etarias variaram
de acordo com o agravo. Para LVA na faixa etaria menor de cinco anos a proporcéo foi
de 19,3% dos casos, seguido das faixas etérias de 5-19 anos (15,2%) e mais de 60 anos
(15,1%). Para LTA, 21% dos casos ocorreram em maiores de 60 anos, seguidos da faixa
etaria de 5-19 anos (17%) e menores de cinco anos (3,3%) (Tabela 1).

O maior percentual para LVA ocorreu na REGIC de Belo Horizonte com 47,2%
dos casos, seguidos pelas REGICs de Governador Valadares (12,1%), Montes Claros
(11,1%), Patos de Minas (8,8%) e Tetfilo Otoni (8,3%). As demais REGICs apresenta-
ram percentual de casos abaixo de 5% no periodo considerado. Para a LTA houve maior
percentual de casos na REGIC de Montes Claros com 27,2% dos casos, seguidos pelas
REGICs de Tedfilo Otoni (16,6%), Belo Horizonte (13,8%), Ipatinga (11,9%), Juiz de
Fora (9,4%) Patos de Minas (7,9%), e Divinopolis (5,1%). As demais REGICs apresen-
taram percentual de casos abaixo de 5% para LTA. Nao houve grande variabilidade dos
percentuais para LVA no periodo de 2010 a 2014, contudo nos anos de 2015 a 2016
teve um aumento para 13%, e no ano 2017 o aumento foi para 17,1%. Para a LTA o
maior percentual de casos foi no ano de 2010 (17,8%), seguido dos anos de 2011
(16,8%), 2017 (14,7%), 2015 (12%) e percentual abaixo de 11% foram nos anos de
2014 (10,5%), 2016 (10,3%), 2012 (9,8%) e 2013 (8,1%).
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Tabela 1. Distribuicdo absoluta e relativa (%) de casos no Estado de Minas Gerais,
segundo sexo, idade, REGIC e ano, pelos agravos de LVA e LTA no periodo de 2010 a
2017.

Caracterizacéo dos Casos LVA LTA

N % N %
Sexo Femini-no 4832 39,5 4131 37,8
Masculino 7397 60,5 6798 62,2

<5 2360 19,3 360 3,3

dade 5-19 1858 15,2 1861 17
20-59 6162 50,4 6408 58,6

60+ 1849 15,1 2300 21

Barbacena 79 0,6 120 1,1
Belo Horizonte 5777 47,2 1512 13,8

Divinopolis 407 3,3 557 51

Gov. Valadares 1475 12,1 367 3,4
Ipatinga 603 4,9 1296 11,9

Juiz de Fora 264 2,2 1022 9,4
REGIC Montes Claros 1352 111 2969 27,2
Patos de Minas 1074 8,8 864 7,9

Pouso Alegre 18 0,1 100 0,9
Tedfilo Otoni 1014 8,3 1761 16,1

Uberaba 48 0,4 74 0,7

Uberlandia 70 0,6 117 11

Varginha 48 0,4 170 1,6
2010 1403 115 1944 17,8
2011 1432 11,7 1837 16,8

2012 1272 10,4 1067 9,8

2013 1408 11,5 884 8.1

Ano

2014 1439 11,8 1152 10,5

2015 1595 13 1313 12
2016 1589 13 1124 10,3

2017 2091 17,1 1608 14,7
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As Tabelas 2 e 3 apresentam a Razdo de Taxas (RT) de incidéncias brutas e
ajustadas respectivamente para LTA, pelo modelo Quasi-Poisson considerando as
varigveis: sexo, idade, REGIC e ano de ocorréncia. Foram consideradas somente as
REGICs com maior nimero de casos com freqliéncia maior que 5%. Para a LTA as
REGICs Divinopolis, Ipatinga, Juiz de Fora, Montes Claros, Patos de Minas e Teofilo
Otoni.

As taxas brutas de LTA (Tabela 2) foram maiores no sexo masculino (RT =
1.69; p-valor < 0.001) quando comparado ao sexo feminino. Para a idade a maior RT foi
na faixa etaria 60 anos ou mais (RT = 3,14; p-valor < 0.001) quando comparado as
outras faixas etarias. A maior RT ocorreu nas REGICs de Montes Claros (RT = 7,23; p-
valor < 0.001) e Tedfilo Otoni (RT =5,77; p-valor <0, 001), seguidos de Ipatinga (RT =
5,17; p-valor <0,001) e Patos de Minas (RT = 4,32; p-valor = <0,001), quando
comparados a REGIC de Belo Horizonte. Houve maior risco em 2010, 2011 e 2017.
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Tabela 2. Razbes de taxas de incidéncia bruta para Leishmaniose Tegumentar
Americana em areas endémicas de Minas Gerais nos anos de 2010 a 2017 por sexo,

idade, REGIC e ano, através do modelo Quasi-Poisson.

Razdes de taxa de

Preditores IC P
incidéncia

sexo [M] 1,69 1,37 - 2,08 <0,001
idade [20-59] 1,99 1,18 - 3,69 0,017
idade [5-19] 1,50 0,85 - 2,86 0,185
idade [60+] 3,14 1,80 - 5,97 <0,001
nome_rgint.x [Divinopolis] 1,78 1,29-2,41 <0,001
nome_rgint.x [Ipatinga] 5,17 4,08 - 6,55 <0,001
nome_rgint.x [Juiz de Fora] 1,78 1,38 - 2,29 <0,001
nome_rgint.x [Montes Claros] 7,23 5,95 - 8,83 <0,001
nome_rgint.x [Patos de Minas] 4,32 3,30 - 5,63 <0,001
nome_rgint.x [Teofilo Otoni] 5,77 4,63 -7,18 <0,001
ano [2011] 0,95 0,68 -1,34 0,790
ano [2012] 0,54 0,36 - 0,80 0,003
ano [2013] 0,43 0,28 - 0,65 <0,001
ano [2014] 0,57 0,39-0,84 0,005
ano [2015] 0,67 0,46 - 0,96 0,033
ano [2016] 0,57 0,38 -0,84 0,005
ano [2017] 0,80 0,56 - 1,13 0,207
Observacdes 448

R % Nagelkerke 0,814

As taxas ajustadas para LTA (Tabela 3) foram maiores no sexo masculino (RT =
1,69; p<0, 001), para variavel idade a maior taxa foi na faixa etaria, maiores 60 anos ou
mais (RT = 3,51; p<0,001), seguido da faixa etaria, de 20 a 59 (RT = 2,20; p<0,001) em
comparacdo com as outras faixas etarias. As REGICs de Montes Claros (RT = 7,32;
p<0, 001), Tedfilo Otoni (RT = 5,77; p<0,001) e Ipatinga (RT = 5,13; p<0,001) tiveram

taxas superiores as demais REGICs. Houve maior risco em 2010 e 2011.
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Tabela 3. Razdes de taxas de incidéncia ajustada para Leishmaniose Tegumentar
Americana em areas endémicas de Minas Gerais nos anos de 2010 a 2017 por sexo,

idade, REGIC e ano, através do modelo Quasi-Poisson.

Razdes de taxa

Preditores IC P
de incidéncia

sexo [M] 1,69 1,62-1,76 <0,001
idade [20-59] 2,20 1,97 - 2,46 <0,001
idade [5-19] 1,51 1,35-1,70 <0,001
idade [60+] 3,51 3,13 - 3,95 <0,001
nome_rgint.x [Divinopolis] 1,75 1,58-1,92 <0,001
nome_rgint.x [Ipatinga] 5,13 4,76 - 5,52 <0,001
nome_rgint.x [Juiz de Fora] 1,74 1,60 -1,88 <0,001
nome_rgint.x [Montes Claros] 7,32 6,88 - 7,79 <0,001
nome_rgint.x [Patos de Minas] 4,29 3,95 - 4,67 <0,001
nome_rgint.x [Teofilo Otoni] 5,77 5,38 - 6,18 <0,001
ano [2011] 0,95 0,89 - 1,02 0,140
ano [2012] 0,54 0,49 - 0,58 <0,001
ano [2013] 0,43 0,39-0,46 <0,001
ano [2014] 0,57 0,52 - 0,61 <0,001
ano [2015] 0,65 0,61-0,70 <0,001
ano [2016] 0,56 0,52 - 0,60 <0,001
ano [2017] 0,78 0,72-0,83 <0,001
ObservacGes 448

R ? Nagelkerke 1000

A Figura 10 apresenta as taxas para LTA por sexo, idade e REGIC ao longo do
periodo 2010 a 2017, apds ajuste pelo modelo Quasi-Poisson. Para ambos 0s sexos
ocorreu um aumento das taxas nos periodos de 2010 e 2011 e em 2017 houve um
aumento na taxa do sexo masculino quando comparado ao sexo feminino. Em relacdo a
faixa etaria, observou-se que as taxas nos individuos aumentaram de acordo com o
aumento da idade independente do ano. Sendo que na faixa etaria igual ou mais de 60

anos, foram observadas taxas elevadas nos periodos de 2010 e 2011. Nos anos de 2010



40

nas REGICs lIpatinga, Montes Claros e Patos de Minas apresentaram tendéncia no
aumento das taxas quando comparadas ao mesmo periodo as demais REGICs. Em 2011
as taxas apresentaram-se elevadas nas REGICs Ipatinga, Montes Claros e Tedfilo Otoni
quando comparado ao mesmo periodo as demais REGICs. Nos anos de 2012 a 2017 as
taxas das REGICs apresentaram instabilidade.



41

Figura 10. Taxas ajustadas da incidéncia de Leishmaniose Tegumentar Americana,
estratificadas por sexo (Painel A), idade (Painel B) e REGIC (Painel C) no periodo de

2010 a 2017.
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As Tabelas 4 e 5 apresentam a Razdo de Taxas (RT) de incidéncias brutas e
ajustadas respectivamente para LVA, por modelo Quasi-Poisson considerando as
varigveis: sexo, idade, REGIC e ano de ocorréncia. Foram consideradas somente as
REGICs com maior nimero de casos com freqiiéncia maior que 5%.

Para a LVA foram consideradas as REGICs Belo Horizonte, Governador
Valadares, Montes Claros, Patos de Minas e Teo6filo Otoni. As taxas brutas para LVA
(Tabela 4) foram maiores no sexo masculino (RT = 1.60; p-valor < 0.001) quando
comparado ao sexo feminino, para a idade o maior RT foi na faixa etaria 60 anos ou
mais (RT = 0.42; p — valor < 0.001) quando comparado as outras faixas etarias. A maior
RT ocorreu nas REGICs de Governador Valadares (RT = 2.01; p-valor < 0.001) e Pato
de Minas (RT = 1. 41; p-valor = 0.019), seguidos de Te6filo Otoni (RT = 0.87; p-valor
= 0.345) e Montes Claros (RT = 0. 86; p-valor = 0.261), quando comparados a de Belo
Horizonte. No ano de 2017 teve maior taxa bruta (RT = 1,29; p-valor = 0, 127) quando
comparado aos anos anteriores. Seguido dos anos de 2015 e 2016 séo respectivamente
RT=1, 01 (p-valor =0, 964) e RT = 1,01 (p-valor = 0.952).
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Tabela 4. Razbes de taxas de incidéncia bruta para Leishmaniose Visceral Americana

em &reas endémicas de Minas Gerais nos anos de 2010 a 2017 por sexo, idade, REGIC e

ano, através do modelo Quasi-Poisson.

Razdes de taxa de

Preditores o ) IC p
incidéncia

sexo [M] 1.60 1.34-1.91 <0.001
idade [20-59] 0.30 0.26 —0.36 <0.001
idade [5-19] 0.22 0.18 -0.27 <0.001
idade [60+] 0.42 0.34-0.51 <0.001
nome_rgint.x [Governador Valadares] 2.01 1.55-2.56 <0.001
nome_rgint.x [Montes Claros] 0.86 0.66 -1.11 0.261
nome_rgint.x [Patos de Minas] 1.41 1.05-1.85 0.019
nome_rgint.x [Tedfilo Otoni] 0.87 0.64-1.15 0.345
ano [2011] 0.99 0.69-141 0.947
ano [2012] 0.87 0.60 - 1.26 0.459
ano [2013] 0.94 0.65-1.35 0.730
ano [2014] 0.91 0.63-1.31 0.613
ano [2015] 1.01 0.71-1.44 0.964
ano [2016] 1.01 0.71-1.44 0.952
ano [2017] 1.29 0.93-1.80 0.137
ObservacGes 320

R? Nagelkerke 1.000

As taxas ajustadas (Tabela 5) foram maiores no sexo masculino (RT = 1,60;

p<0,001), para variavel idade a maior taxa foi na faixa etaria, maiores 60 anos ou mais

(RT = 0,42; p<0,001) em comparacdo com as outras faixas etarias. As REGICs de
Governador Valadares (RT = 1,98; p<0, 001) e Patos de Minas (RT = 1,38; p<0,001)

tiveram taxas que foram superiores as demais REGICs. No ano de 2017 teve maior taxa

(RT =1,27; p-valor = 0, 001) quando comparado aos anos anteriores. Seguido dos anos
de 2015 e 2016 sdo respectivamente RT= 1, 00 (p-valor =0, 981) e RT = 1,00 (p-valor =

0.968).
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Tabela 5. Raz0es de taxas de incidéncia ajustada para Leishmaniose Visceral Americana
em &reas endémicas de Minas Gerais nos anos de 2010 a 2017 por sexo, idade, REGIC e

ano, através do modelo Quasi-Poisson.

Razdes de taxa

Preditores o ) IC p
de incidéncia

sexo [M] 1.60 154 -166 <0.001
idade [20-59] 0.31 0.29-0.32 <0.001
idade [5-19] 0.22 0.21-0.24 <0.001
idade [60+] 0.42 0.39-0.45 <0.001
nome_rgint.x [Governador Valadares] 1.98 1.86-2.09 <0.001
nome_rgint.x [Montes Claros] 0.84 0.79-0.89 <0.001
nome_rgint.x [Patos de Minas] 1.38 1.30-1.48 <0.001
nome_rgint.x [Tedfilo Otoni] 0.84 0.79-0.90 <0.001
ano [2011] 0.99 0.92-1.07 0.769
ano [2012] 0.87 0.80-0.94  0.001
ano [2013] 0.94 0.87-1.01  0.099
ano [2014] 0.91 0.84-0.98 0.014
ano [2015] 1.00 0.93-1.08 0.981
ano [2016] 1.00 0.93-1.08  0.968
ano [2017] 1.27 1.18 -1.37 <0.001
ObservacGes 320

R? Nagelkerke 1.000

A Figura 11 apresenta as taxas ajustadas para LVA por sexo, idade e REGIC ao
longo do periodo de 2010 a 2017, pelo modelo Quasi-Poisson. Homens tiveram maiores
taxas que as mulheres em todos os anos do estudo, de um modo geral, observou-se um
declinio das taxas ao longo do periodo, exceto para 0s anos de 2015 a 2017. Em relacéo
a idade, observou-se maiores taxas em individuos pertencentes a faixa etaria menores de
cinco anos em relacdo as demais faixas de idade, exceto na faixa etaria de 60 anos ou
mais, em que as taxas se mantiveram crescentes a partir dos anos de 2015 a 2017. Sobre
as REGICs, Belo Horizonte apresentou taxas mais elevadas nos anos de 2010 e 2011, as

mesmas mantiveram-se instaveis durante os anos de 2012 a 2016, apresentando em
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2017 um aumento novamente das taxas. Em Governador Valadares, em 2012, ocorreu
um aumento significativo nas taxas, seguido de declinio a partir dos anos de 2013 a
2016 e em 2017 as taxas mantiveram um aumento relevante. Em Montes Claros as taxas
permaneceram baixas durante os anos de 2010 a 2014 e em 2015 e 2016 as taxas
comegaram a subir novamente, com aumento significante em 2017. Em Patos de Minas,
as taxas se apresentaram elevadas em 2010 e 2011, nos anos seguintes 2012 a 2014
permaneceram instaveis, e durante os anos de 2015 a 2017 mantiveram-se com taxas
estaveis. E em Teofilo Otoni, as taxas mantiveram um comportamento crescente durante
0s anos de 2014 a 2017.
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Figura 11. Painel de modelo Quasi-Poisson por taxas ajustadas estimadas para

Leishmaniose Visceral Americana, estratificadas por sexo (Painel A), idade (Painel B) e
REGIC (Painel C) no periodo de 2010 a 2017.
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8 DISCUSSAO

O presente estudo permitiu a analise temporal da incidéncia de Leishmaniose
Tegumentar e Leishmaniose Visceral Americana nas Regides de Influéncia das Cidades,
além da caracterizagdo epidemioldgica dos casos de LTA e LVA em Minas Gerais no
periodo de 2010 a 2017.

Os resultados mostraram que dentre as 13 REGICs do Estado de Minas Gerais,
no periodo de 2010 a 2017, a LTA apresentou distribuicdo espaco-temporal heterogénea
com significAncia estatistica (Belo Horizonte, Divindpolis, lIpatinga, Juiz de Fora,
Montes Claros, Patos de Minas e Te6filo Otoni). Essas apresentaram um aumento
relevante nas taxas de incidéncia da doencga durante os anos de 2010 a 2011 (Ipatinga,
Montes Claros, Patos de Minas e Te6filo Otoni), no ano de 2012 (Montes Claros e
Tedfilo Otoni) e durantes os ano de 2014 a 2017 as taxas mantiveram instaveis
(Ipatinga, Montes Claros, Patos de Minas e Teofilo Otoni). Em relagdo ao sexo a maior
incidéncia observada foi no sexo masculino, e quanto a variavel faixa etaria a maior
taxa foi nos maiores de 60 anos, e também mostrando uma tendéncia de crescimento ao
longo dos anos quanto ao aumento de idade.

Esses resultados sdo corroborados pelos estudos de Sa (2017) em que ao
caracterizar os individuos acometidos por LTA segundo o sexo, observou que no
periodo de 2010 a 2015 no municipio de Ubaporanga (pertencente a REGIC de
Ipatinga), a maior incidéncia dos casos eram em homens, com 62% e 38% mulheres. No
mesmo estudo foi observado em relacdo a faixa etaria, o maior percentual foi para
individuos com idade economicamente ativa.

Em harmonia com Temponi (2015), foi possivel analisar que este resultado em relacao a
faixa etaria pode ser explicado por serem idades consideradas como produtivas, e,
portanto, sujeitas a maior exposicao ao vetor.

Magalhdes e Moura (2015) também observaram que nos anos de 2010 e 2012
houve um aumento na ocorréncia de casos notificados para LTA, e no ano de 2013
ocorreu a reducdo dos casos demonstrando a prevaléncia da doenca que ndo mantém
indices constantes de reducdo no periodo, em Municipio de Montes Claros (pertencente
a REGIC Montes Claros). No mesmo estudo foi analisado também que a grande maioria
dos casos de LTA foi crescendo gradativamente em consonancia com a evolucdo da

idade do individuo, concentrando se entre as faixas etarias economicamente ativas. No
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estudo verificaram também o nimero de casos da LTA por sexo, maior em individuos
do sexo masculino.

Aradjo et al. (2020) tiveram em seus estudos também como resultados, o
acometimento acentuado da LTA ao sexo masculino, entre a faixa etaria de 20-59 anos,
moradores da zona urbana em Paracatu (pertencente a REGIC Patos de Minas). Foi
visto uma alta incidéncia em 2010, sendo que apds este surto houve diminuicdo das
notificacdes, principalmente no ano de 2012. Sobre a idade, a faixa etaria dominante no
estudo foi de 20 a 59 anos, seguindo a prevalente de 60-69 anos.

Vieira et al. (2019) demonstraram em seu estudo um total de 122 pacientes com
diagnostico de LTA no municipio de Tedfilo Otoni (pertencente & REGIC Tedfilo
Otoni), entre os anos de 2008 e 2017 com numero de incidentes no sexo masculino
abrangendo 67,21% dos casos, enquanto 32,79% eram do sexo feminino. Ja para a
variavel faixa etaria, observaram que os individuos menores de 10 anos corresponderam
a 4,10% dos 122 individuos analisados, enquanto 95,9% tinham idade superior a 10
anos.

A LVA apresentou distribuicdo espago-temporal heterogénea com significancia
estatistica (Belo Horizonte, Governador Valadares, Montes Claros, Patos de Minas e
Tedfilo Otoni). As REGICs que apresentaram um aumento relevante nas taxas de
incidéncia da doenca durante os anos de 2010 a 2012 foram Governador Valadares e
Patos de Minas, enquanto que no ano de 2017 foram Governador Valadares, Montes
Claros e Tedfilo Otoni. Durante os demais anos as taxas se mantiveram estaveis (Belo
Horizonte). Em relacdo ao sexo a maior incidéncia foi no sexo masculino, e quanto a
variavel faixa etaria a maior taxa foi em menores de cinco anos, seguido de maiores de
60 anos.

O presente estudo para LVA apresentou distribuicdo espaco-temporal
heterogénea com significAncia estatistica (Belo Horizonte, Montes Claros, Patos de
Minas e Tedfilo Otoni). Essas apresentaram um aumento relevante nas taxas de
incidéncia da doenca durante os anos de 2010 e 2011 (Governador Valadares e Patos de
Minas), no ano de 2012 (Governador Valadares) e durantes os ano de 2010 a 2017 as
taxas se mantiveram estaveis (Belo Horizonte). Nos anos de 2010 a 2017 as taxas se
mantiveram instaveis (Patos de Minas) e em 2014 a 2017 houve uma tendéncia de
crescimento das taxas (Teofilo Otoni). Em relacdo ao sexo a maior incidéncia foi no
sexo masculino, e quanto a variavel faixa etaria a maior taxa foi em menores de cinco

anos.
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Esses resultados sdo corroborados pelos estudos apresentados no Boletim
Epidemioldgico, Leishmaniose Visceral Humana, em Minas Gerais no periodo 2010-
2015 (SESMG, 2017), em que a distribuicdo dos casos novos foi de 7.788, dos quais
2.456 foram confirmados, sendo encontrados principalmente distribuidos nas URS’s
Belo Horizonte (36,9%), Montes Claros (13,7%) e Governador Valadares (8,6%). No
mesmo estudo observou-se que pacientes em sua maioria os acometidos foram do sexo
masculino (63,5%), com idade inferior a cinco anos (24,0%) ou compreendida entre 20
e 64 anos (50,8%).

Em relacdo a idade, o Guia de Vigilancia em Salde do Ministério da Salde
ressalva a incidéncia de casos em menores de 10 anos, em que explica a razdo da maior
suscetibilidade em criangas ser devido ao estado de relativa imaturidade imunoldgica
celular, agravado pela desnutricéo, tdo comum nas areas endémicas, além de uma maior
exposi¢do ao vetor no peridomicilio (BRASIL, 2017).

Nos estudos de Fonseca et al. (2019) em Tedfilo Otoni, os individuos do sexo
masculino representaram 79% dos casos confirmados, em relacéo a faixa etaria também
foi encontrado que a populacdo infantil afetada foi superior a de adultos. Segundo
Borges et. al. (2008) essa grande incidéncia na populacao infantil pode estar relacionada
com contato que criangas tem com animais, além de em alguns casos apresentarem
caréncia nutricional e debilidade do sistema imunolégico que ainda esta em
desenvolvimento.

Os estudos de Ortiz e Anversa (2015) e Barbosa (2016) mostraram que a
incidéncia de casos de LV no sexo masculino, esté relacionada a atividade ocupacional
e proximidade a fonte de infeccao.

O aumento da incidéncia dos casos de LTA e LVA no periodo da analise pode
ser sugerido pela caréncia de recursos humanos capacitados e de outros fatores, como a
ndo realizacdo das medidas de prevencdo e controle das leishmanioses em Minas

Gerais.
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9 CONCLUSAO

As leishmanioses apresentam ampla distribuicdo em Minas Gerais, porém,
existem areas cuja transmissdo possui maior relevancia epidemioldgica de acordo com
Regides de Influéncia das Cidades — REGIC.

o Ocorreu uma distribuicdo heterogénea dos casos de LTA e LVA ao longo do
periodo avaliado, com focos descontinuos e surtos epidémicos perceptivel nas REGICs
avaliadas;

. As taxas para LTA e LVA acometeram ambos 0s sexos com aumento dos casos
no sexo masculino;

o Para a LTA quando se fez a avaliacdo por faixas etarias, observou-se que as
taxas nos individuos aumentaram de acordo com o aumento da idade independente do
ano;

o Para a LVA a avaliacdo por faixas etarias, demonstrou que a maior incidéncia foi
nos individuos menores de cinco anos;

o Para LTA as REGICs com significancia estatistica foram Belo Horizonte,
Divinopolis, Ipatinga, Juiz de Fora, Montes Claros, Patos de Minas e Tedfilo Otoni;

o Para LVA as REGICs com significancia estatistica foram Belo Horizonte,
Governador Valadares, Montes Claro, Patos de Minas e Tedfilo Otoni.

Considerando que a LTA e LVA sdo doencas de grande relevancia
epidemiologica para saude publica, de elevada endemicidade, com diferentes perfis
epidemiologicos de transmissdo, complexas e de carater focal, € necessario um
fortalecimento da vigilancia através da qualificacdo e preenchimento dos dados de
investigacdo do paciente confirmado para LTA e LVA pela ficha do SINAN, sendo este

meio estratégico para elaboracéo de medidas de controle.
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