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Resumo:

A leishmaniose tegumentar americana (LTA) é uma moléstia infecciosa
cronica, ndo contagiosa geralmente reconhecida por sua forma cutanea que
causa lesOes desfigurantes, incapacitantes que leva a estigmas no campo
psicossocial do individuo. O tratamento da LTA apresenta uma série de
efeitos colaterais que muitas vezes levam ao abandono do tratamento pelo
paciente. Alternativas para o tratamento sdo estudadas, entre elas a terapia
fotodinamica (TFD). Este projeto teve como objetivo acompanhar, nos
ambitos clinico e laboratorial, os pacientes do estudo “Uso da terapia
fotodindmica para o tratamento de pacientes com leishmaniose tegumentar
americana — estudo clinico” no tratamento de LTA com TFD, que abrange
um grupo de pacientes tratados com azul de metileno e LED e um grupo
controle tratado com Glucantime.

Introducao

A leishmaniose tegumentar pode se manifestar nas formas cutanea
localizada, caracterizada por lesdes ulcerosas, indolores, Unicas ou
multiplas; na forma cutdneomucosa que é caracterizada por lesdes mucosas
agressivas que afetam as regides nasofaringeas; forma disseminada, com
multiplas Ulceras cutaneas resultantes da disseminacdo hematogénica ou
linfatica e, finalmente, na forma difusa, com lesées nodulares ndo ulceradas.
A LTA é problema de saude publica ndo s6 no Brasil, mas também em
outros paises do Novo Mundo, ndo somente por sua alta incidéncia e ampla
distribuicdo geogréafica, mas também pela possibilidade de assumir formas
que podem levar a lesBes destrutivas, desfigurantes e também
incapacitantes, com grande repercussdo no campo psicossocial do
individuo.

Segundo orientagdes do Ministério da Saude, os antimoniais pentavalentes
sao as drogas de primeira escolha para o tratamento das leishmanioses. Os
efeitos adversos dessas drogas sao frequentes e resultam da ndo completa
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eliminacdo da droga dos tecidos. Em casos mais graves de alteracoes
cardiacas, pancredticas ou renais é recomendada a suspensdo do
tratamento. Vale enfatizar que, mesmo com o tratamento adequado, a
ocorréncia de recidivas ou o comprometimento de mucosas pode ocorrer.
Além disso, é contra indicado para pessoas idosas e mulheres gravidas.
Tendo em vista as dificuldades relacionadas ao tratamento e ao rapido ritmo
de expanséo da doenca, novas alternativas precisam ser estudadas para o
tratamento da LTA. Na TFD, um farmaco fotossensibilizador é aplicado no
tecido afetado (via intravenosa, intradérmica ou tépica) e que € em seguida
foto-excitado com radiacdo luminosa de energia adequada na regidao do
visivel, na presenca de oxigénio molecular. Das reacgbes do
fotossensibilizador no estado excitado com oxigénio ou substratos
biologicos, formam-se espécies reativas de oxigénio ou oxigénio singlete
(*0,), reduzindo a viabilidade celular levando & destruicdo do tecido in situ
(Perrusi, 2007).

Os resultados promissores com o corante azul de metileno sob luz LED em
estudos, levaram a proposicdo desse projeto, visando o tratamento de
pacientes com LTA pela TFD com azul de metileno e LED vermelho e tendo
como grupo controle pacientes tratados com Glucantime. Etapas primordiais
foram a selecdo dos pacientes para inclusdo nos diferentes grupos de
tratamento e o acompanhamento laboratorial durante e pdés-tratamento, e
gue foram objeto de estudo. Trés pacientes foram tratados (1 com TFD e 2
com Glucantime) no entanto, os resultados obtidos com TDF néao foram os
esperados.

Materiais e métodos

Os pacientes com suspeita clinica de LTA encaminhados ao LEPAC
(Laboratério de Ensino e Pesquisa em Analises Clinica) no periodo do
projeto, com pedido médico, foram submetidos a realizacdo dos exames
laboratoriais rotineiros para o diagnodstico de LTA: pesquisa direta (PD) e
imunofluorescéncia indireta (IFI).

Para dos selecionados, além dos exames convencionais, foi coletada uma
amostra adicional de sangue, para realizagcdo de reagcdo em cadeia de
polimerase (PCR-S) e de lesdo (PCR-L), mediante assinatura de Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido.

Os pacientes que concordaram em participar do projeto e foram
selecionados para o grupo da TFD foram acompanhados em cada sessao
da terapia no consultério das médicas dermatologistas do projeto. Durante
as sessodes, foram realizados registros fotograficos e medi¢do da lesdo. O
paciente ainda deveria ser avaliado clinico e laboratorialmente (IFI e PCR-S)
aos 3, 6, 9 e 12 meses apobs a cura clinica, quando recebe “alta médica”.

Os demais pacientes que foram alocados no grupo do Glucantime, foram
acompanhados durante as 3 semanas de terapia. Apos o término do
tratamento todos os pacientes foram avaliados clinicamente e orientamos
retornar mensalmente, durante trés meses para avaliacdo clinica e
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laboratorial (IFl e PCR-S) e também aos 6, 9 e 12 meses ap0s a cura clinica,
para receber “alta médica”.

Resultados e Discusséo
No periodo de 01/08/2016 a 31/07/2017, 3 pacientes foram acompanhados:
1 do Grupo TFD e 2 do grupo Glucantime. Os dados do acompanhamento

dos pacientes estao resumidos na Tabela 1.

Tabela 1 — Acompanhamento dos pacientes durante o tratamento

| PACIENTE1 | PACIENTE2 | PACIENTE 3
TEMPO — SEMANA 1

IFI 1/80 1/40 nao reagente

PD positivo positivo positivo

PCR-S negativo negativo negativo

PCR-L positivo positivo positivo

Medida da lesdo | 3,8 x3,5cm 3,0x1,5cm 2,5x1,0cm
TEMPO — SEMANA 2

Medida da lesdo | 3,8 x3,5cm 2,8x1,5cm 2,0x0,7 cm
TEMPO — SEMANA 3

Medida da lesdo | 3,8 x3,5cm 1,5x1,0cm 1,0x1,0cm

TEMPO — SEMANA 4
Medida da lesédo | 4,0 x3,5cm
TEMPO - 30 DIAS POS TERMINO DO TRATAMENTO

IFI néo reagente

PD negativo

Medida da lesdo 4,0x1,5cm
TEMPO - 60 DIAS POS TERMINO DO TRATAMENTO

Medida da leséo 40x1,4cm

O paciente 1 foi alocado no grupo da TFD, com IFI, PD e PCR-L positivos
como critérios de inclusdo. Durante o acompanhamento da medida de sua
lesdo, observou-se tamanho constante, com aumento da dor e sinais
flogisticos na quarta sessao de tratamento (semana 4). Como o paciente ndo
apresentou regressao da lesdo, conforme estabelecido pelo projeto, foi
entdo suspenso, passando para o tratamento convencional ofertado pelo
CISAMUSEP (Consorcio Publico Intermunicipal de Saude do Setentrido
Paranaense).
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O paciente 2 fez parte do grupo Glucantime, sendo incluido com IFl, PD e
PCR-L apresentando resultados positivos. Sua lesdo mostrou redugcao de
tamanho, como esperado, ja& com sinais cicatriciais no ultimo dia de
tratamento (semana 3). No retorno 30 dias apds o término do tratamento, a
medida de sua lesdo era maior porém ja apresentava area de cicatrizacao
ampla com cor violacea, além de exames negativos, representando boa
evolucdo. Com 60 dias ap0s o término, sua lesdo ja estava completamente
cicatrizada, com area hipercrémica residual. O paciente deveria ter sido
acompanhado até 1 ano, mas ausentou-se dos demais retornos.

O paciente 3 também foi alocado no grupo Glucantime, com apenas PD e
PCR-L positivos. Durante o acompanhamento, sua lesdo apresentou
regressdo, jA& com aspecto cicatricial no ultimo dia de terapia (semana 3),
porém ausentou-se dos retornos.

Os pacientes também tiveram suas lesdes fotografadas e as fotos
arquivadas. Aléem disso, estava prevista a dosagem de citocinas em cada
retorno porém devido a desisténcia do acompanhamento dos pacientes,
estas amostras ainda nao foram analisadas.

Conclusodes

O objetivo do projeto consistia em avaliar a eficacia da TFD como terapia
alternativa ao tratamento convencional (Glucantime), que apresenta uma
série de restricOes e efeitos colaterais. Como nosso namero amostral foi
restrito, ndo foi possivel fazer uma andlise estatistica. No entanto, no
paciente tratado pela TFD (paciente 1) observamos que a terapia nao foi
eficaz, sendo necessério passa-lo para a terapia convencional proposta pelo
Ministério da Saude, assim como determinado no projeto. Os outros dois
pacientes, que foram tratados pelo Glucantime, evoluiram satisfatoriamente,
assim como esperado, apresentando regressdao da lesdo no tempo
acompanhado. Os resultados foram Ilimitados pela baixa adesao de
pacientes ao projeto.
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