Vol.37,n.2,pp.66-69 (Dez 2021 — Fev 2022)

Brazilian Journal of Surgery and Clinical Research — BJSCR

DIAGNOSTICO LABORATORIAL DIFERENCIAL DA
LEISHMANIOSE CUTANEA E VISCERAL

DIFFERENTIAL LABORATORY DIAGNOSIS OF CUTANEOUS AND VISCERAL
LEISHMANIASIS

GABRIELA ARTHUSO ROCHA?, LYON JOSE DA COSTA PEREIRA!, MARIA CAROLINA INACIO DA
SILVA!, MARINA EDUARDA ARRUDA FAUSTINO SILVA!, MATEUS FELIPE RODRIGUES?, VICTOR

OLIVEIRA SILVA?, VANESSA BREDER GOMES?

1. Académicos de graduacdo do curso de Biomedicina da Faculdade Unica de Ipatinga; 2. Bacharel em Fisioterapia pela Universidade Catélica de
Petropolis (2002), Mestre em Ciéncias da Motricidade Humana pela UCB (2006). Especialista em Fisioterapia Traumato Ortopédica Funcional (2004,

UCB). Docente da Faculdade Unica de Ipatinga.

* Rua Dom Pedro |1, 300, apto. 102, Cidade Nobre, Ipatinga, Gerais, Brasil. CEP: 35162-399. breder.vanessa@gmail.com

Recebido em 11/11/2021. Aceito para publicacdo em 07/12/2021

RESUMO

As leishmanioses sdo zoonoses de clima tropical, causadas
por protozodrios do género Leishmania e transmitidas
pela picada da fémea do flebotomineo Lutzomyia
longipalpis, o0 mosquito palha, tendo sua forma mais
comum a leishmaniose cutdnea e a mais rara e grave a
leishmaniose visceral. O objetivo desta revisdo é de
descrever os tipos de diagnoéstico laboratorial diferencial
da Leishmaniose Cuténea e Visceral, o exame
parasitoldgico, imunoldgico, citolégico/histoldgico e o
exame molecular. O diagnoéstico da leishmaniose varia de
acordo com os aspectos clinicos, epidemioldgicos e
laboratoriais da doenca, e a execucdo e sensibilidade de
cada exame podem variar de acordo com as formas
clinicas, assim os exames parasitolégicos e citolégicos
/histolégicos mostraram maior eficAcia para um
diagnoéstico mais simples, rapido e eficaz, mas nao se pode
esquecer dos exames imunolégicos e molecular no qual
possui grande precisdes de resultados.

PALAVRAS-CHAVE: Leishmaniose cutanea,
Leishmaniose visceral, Diagnéstico laboratorial.

ABSTRACT

Leishmaniasis are zoonoses of tropical climate, caused
by protozoa of the genus Leishmania and transmitted
by the bite of the female sand fly Lutzomyia
longipalpis, the straw mosquito, the most common
form being cutaneous leishmaniasis and the rarest and
most serious being visceral leishmaniasis. The aim of
this review is to describe the types of differential
laboratory diagnosis of Cutaneous and Visceral
Leishmaniasis, the parasitological, immunological,
cytological/ histological, and molecular examinations.
The diagnosis of leishmaniasis varies according to the
clinical, epidemiological and laboratory aspects of the
disease, and the execution and sensitivity of each exam
may vary according to the clinical forms, so the
parasitological and cytological/histological exams
showed greater efficacy for a more accurate diagnosis.
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simple, fast and effective, but one cannot forget about
the immunological and molecular exams in which it
has great precision of results.

KEYWORDS: Cutaneous  leishmaniasis,  Visceral
leishmaniasis, Laboratory diagnosis.

1. INTRODUCAO

A leishmaniose é uma doenca tropical, causada por
parasitas do género Leishmania, com maior nimero de
casos na Ameérica Latina, sendo o Brasil o pais com o
namero maior de incidéncia e presente em todas suas
regides, com énfase nas regides norte, nordeste e
centro-oeste. Pelo saneamento basico ambiental
ineficiente e a alta nos desmatamentos, a doenca tem se
propagado pelo pais’. Pode manifestar em homens e
animais, principalmente os cées, transmitindo de cées
para cdes e cdes para homens. A principal forma de
transmissdo se da pela picada de fémeas de dipteros da
familia Psychodidae, subfamilia Phlebotominae
(conhecidos como flebotomineos), infectadas com o
protozoario, quando se alimentam do sangue de uma
pessoa ndo infectada. A Lutzomyia longipalpis,
conhecido popularmente como mosquito-palha é a
principal espécie de flebotomineo transmissora da
Leishmania infantum no Brasil, principal agente
etioldgico nas Américas? 3.

De acordo com Limeira et al. (2019)* as doencas
parasitarias conhecidas como leishmanioses, podem ser
causadas por mais de 20 espécies diferentes de
Leishmania spp. Sua transmissdo ocorre através da
picada de um flebotomineo. J& sdo conhecidos quatro
tipos varidveis desta doenga: leishmaniose visceral (ou
kala-zar), leishmaniose dérmica (pés kala-zar),
leishmaniose cutdnea ou tegumentar e leishmaniose
mucocutanea.

Tendo sua forma mais comum a Leishmaniose
Cuténea (LC) define-se por lesdes na pele, sendo uma
ou varias, com maior frequéncia nas partes expostas do
corpol. Dentre os tipos, a mais grave a Leishmaniose

Openly accessible at http://www.mastereditora.com.br/bjscr



http://www.mastereditora.com.br/bjscr
mailto:breder.vanessa@gmail.com

Rocha et al. / Braz. J. Surg. Clin. Res.

Visceral (LV) é de evolucéo cronica que pode afetar o
corpo inteiro, prejudica tanto o homem quanto os
animais, sendo o principal hospedeiro o cdo. Tanto a
LC quanto a LV sdo de zoonoses e sdo um relevante
problema de satide publica®.

Nas Américas, as leishmanioses tém uma vasta
disseminacdo geografica e grande incidéncia atingindo
principalmente o0s paises mais pobres e menos
desenvolvidos, avancando como um problema
sanitario, para manter o desenvolvimento organizado
das acGes de vigilancia, controle e prevencdo dessas
doengas exigirdA um enorme empenho operacional,
cientifico além de governamental. Presente em 98
paises, o controle das leishmanioses e o programa de
vigilancia epidemiolégica € fundamentado na
constatacdo de casos, associado a outras acbes de
educacdo na salide?.

Os cdes sdo 0s principais animais domésticos
afetados, sendo os mesmos 0s reservatorios e
hospedeiros parasitarios principais, onde a maior
concentracdo estd em &reas urbanas, assim também se
torna um risco para as pessoas que vivem nas
redondezas®. No entanto, outros animais também
podem hospedar o parasita como, gatos e cavalos. Em
alguns paises, foram relatadas infec¢es em bovinos,
no Brasil também ha relatos, até mesmo em locais ndo
endémicos®.

O éxito do diagndstico do e tratamento da doenga
depende dos conhecimentos sobre a epidemiologia e 0s
exames complementares para sua confirmagéo.
Existem diversos exames e testes empregados no
diagnéstico da LC e LV. Sdo empregados exames
parasitoldgicos, imunoldgicos, moleculares e de
imagem, de acordo com as necessidades especificas de
cada caso’.

O objetivo desta revisdo é descrever os tipos de
diagnostico laboratorial diferencial da Leishmaniose
Cutanea e Visceral, o exame parasitolégico, o
imunolégico, o citoldgico/histoldgico e o exame
molecular.

2. MATERIAL E METODOS

Este trabalho é uma Reviséo de Literatura efetivada
qualitativo/quantitativo que resume, analisa
sistematicamente, reflete e discute informacBes sobre
um determinado assunto ja publicado. Foram coletados
25 artigos, sendo selecionados 19. As seguintes
palavras foram usadas como descritores: Leishmaniose
cutanea; Leishmaniose  visceral, Diagndstico
laboratorial. Como fonte secundaria de pesquisa
delimitou-se a Bireme (Biblioteca Virtual em Salde),
LILACS (Literatura Latino Americana e do Caribe em
Ciéncias da Salde) e o Scielo (Scientific Eletronic
Library Online). Os critérios de inclusdo utilizados na
busca e selecdo dos estudos foram: estudos que
contemplem a tematica; que sejam disponibilizados
integralmente on-line, sem restri¢des de acessibilidade,
publicados em idioma portugués, no periodo de 2002 a
2019.
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3. DESENVOLVIMENTO
Diagndstico laboratorial ampliado

Diagndstico da leishmaniose véaria de acordo com
o0s aspectos clinicos, epidemiolégicos e laboratoriais da
doenca, e a execucdo e sensibilidade de cada exame
podem variar de acordo com as formas clinicas, o
tempo de evolucdo das lesGes e as diferentes espécies
de Leishmania envolvidas®. Quando se ha o diagnostico
clinico as espécies mais frequentes sdo Leishmania
infantum, Leishmania siamensis e Leishmania
braziliensis®.

O diagnéstico da Leishmaniose Cutanea é feito em
conjunto com analise clinica, epidemiolégica e exames
laboratoriais, devido sua semelhanca com outras
doencas, tais como a hanseniase. Na analise clinica é
notada a presenca de erupcdes na pele, além de
espessamento neural ademais perda de sensibilidade,
posteriormente é feita a biopsia de mucosas nasais e
pele na regido onde se encontra a lesdo, coletando
entdo a amostra da borda da lesdo e posteriormente
corando a partir da técnica de Ziehl-Neelsen, sendo na
atualidade considerado padrdo ouro. Tendo como
diferencial o diagndstico histopatoldgico®.

Baseado em padrdes clinicos e epidemiolédgicos é
realizado o diagnéstico da Leishmaniose Visceral,
entretanto enfrenta dificuldades, entre elas a principal é
a similaridade com o diagndstico de outras doencas,
tais como esquistossomose. Portanto para a formagéo
do diagndstico da LV é necessario vincular os métodos
clinicos aos imunoldgicos e parasitologico compondo
assim o diagndstico. O requisito basico para o
diagndstico é localizar o parasita'® .

Exame parasitolégico

Considera-se o teste de exceléncia para LV o0 exame
parasitolégico. A eficacia desse exame depende
diretamente do grau de parasitismo do individuo
infectado, podendo chegar a 100%. Com base em
variadas formas de amostras bioldgicas, pode-se
observar em B (Figura 1) a forma amastigota do
parasito, tais como esfregagos de pele, sangue, medula
6ssea, aspirado de linfonodo, figado, sangue e bago. A
realizacdo da coleta do material para fazer o
diagnostico pode gerar incobmodo ao paciente, devido a
complexidade de alguns deles. Em seguida, a coleta do
material através da puncdo, as amostras sdo dispostas
em meios de cultura para leishmania com NNN (Neal,
Novy, Nicolle) com solucéo salina estéril ou uma fase
liquida de LIT (Liver Infusion Triptose) onde formas
amastigota do parasita, existente no material biolégico,
converte em forma de promastigota em A (Figura 1),
apo6s é feita a coloracdo por Giemsa, Panético ou
Leishman sendo uma forma rapida, simples, além de
barata e confidvel, sendo capaz de visualizar os
parasitos no microscépio. Entretanto, durante o
processo da coleta do material havendo a falta de
adequacdo na esterilidade ou na semeadura, podera
ocorrer o crescimento de fungos e bactérias que
poderdo impedir o crescimento de Leishmania,
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reduzindo assim, a exatiddo do
teste!?,
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Figura 1: Formas de Leishmaniose., onde (A) apresenta a forma

promastigota, em (B) a forma amastigota sendo indicada pelas setas.
Fonte: (GONGALVES, 2018)*

Exame Imunolégico

A reacdo intradérmica realizou-se pela primeira vez
em 1926 em Montenegro, sendo o antigeno feito em
forma de cultura de Leishmania spp., este teste ainda é
bastante usado e € denominado Reagdo Intradérmica de
Montenegro (IDRM). O procedimento consiste na
injecdo de 0,1ml de antigeno padronizado com a
concentracdo de 40mg de nitrogénio proteico por mi,
aplicado na face flexora do antebragco. Quando na
leitura de 48 a 72 horas for detectado endurecimento
igual ou superior a 5mm, a reagdo é tida como positivo.
O teste torna-se positivo por volta de quatro meses
depois do inicio do ferimento cutdneo, mas ndo
comprova se a doenga recente ou passada, nem
diferencia infeccdo de doenga, sendo normalmente
negativo nos pacientes imunodeprimidos e nas formas
cutaneas difusas. O teste de IDRM tem grande
importancia nos casos em que 0s parasitas ndo estdo
presentes ou em pequenas quantidades, além de ser
muito Gtil em &reas endémicas e nas averiguacOes
epidemiologicas®®.

ReacOes soroldgicas: O mais utilizado dentre os
métodos soroldgicos é a reagdo de imunofluorescéncia
indireta (RIFI), € uma técnica que se percebe com
clareza, porém pode ser confundida com algumas
doencas, como a Doenca de Chagas. Frequentemente
negativa na Leishmaniose Cutanea Difusa, sua
sensibilidade é em torno de 100% do tipo mucosa e
71% do tipo cutdnea localizada. E constante a
negatividade soroldégica em paciente com lesdes
recentes (de um a seis meses de evolugdo). Nos casos
positivos, naqueles que tem multiplas lesdes, os titulos
médios sdo de modo consideravelmente mais elevados,
destacando a maior antigenicidade induzida pelo maior
nimero de parasitas. Ademais, € maior o nimero de
reacbes sorolGgicas negativas dentre o0 exame
parasitolégico positivo no momento que comparado
aqueles em que a pesquisa direta do parasita indica
negativa4,

Exame molecular

Sao utilizadas técnicas de biologia molecular para
diagnosticar infeccdo por Leishmania a fim de
quantificar a carga de DNA do parasita em amostras
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clinicas do sangue do paciente através do exame
Reacdo em Cadeia da Polimerase (PCR). Esta
metodologia consiste na separagdo de uma regido do
DNA do parasita, em seguida e feito um molde do
mesmo para os iniciadores utilizados durante o PCR,
deste modo, o teste garante uma maior taxa de
sensibilidade ao parasita’®.

Para a leishmaniose é usado um composto de
moléculas chamadas de mini circulos, com tamanho de
0,5-1,5kb e sdo empregados nas metodologias
moleculares de diagnostico®®. Além disso, como forma
de diagndstico pode-se ser wusado um cultivo
microbioldgico das cepas em forma de promastigotas
utilizando em meio agar-sangue. Ha também anélise do
genoma do parasita em amostras bioldgicas®’.

Exame de imagem citolégico e histoldgico

Para um diagnostico facil, pelo exame direto, na
forma de LCD, é o exame citologico. Permitindo no
esfregaco ver inimeros amastigotas no interior de
macrofagos ou livres (Figura 2). Com isso, € de vital
importancia realizar o estudo anatomopatolégico para
dar o resultado, e fazer o diagnoéstico diferencial entre
outros géneros de Leishmaniose. E necessario prestar
uma ligacdo aos achados histologicos, levando em
conta o quadro clinico e imunoldgico do paciente, para
assim fazer a diferenciacéo da LCD polar da subpolar e
dimorfa. Para que a histologia ndo gere problemas no
diagnéstico diferencial, é preciso biopsias das lesfes
mais excessivas, esquivando-se das lesBes em
evolucdo. E sugerido que continuamente seja avaliado
biopsias de lesGes em agdo®®.

O diagnostico diferencial da LCD é um indicativo
da quantidade parasitaria no teste direto e
histopatoldgico. As lesdes de LCD podem por outro
lado apresentar infiltracdo linfoplasmocitario e menor
fluxo de macréfagos parasitados, especialmente
quando estdo em involugdo espontanea ou perante acao
de tratamento imunolégico. Também pode ser
verificado, proliferagdo vascular nas lesdes evoluidas.
Em todo caso, o diagnostico diferencial deve embasar
se também, na avaliacdo clinica e na historia pregressa
do paciente?®,

Figura 2: Imagem de dlagnostlco citoldgico e histologico. Fonte:
(SILVA, 2002)%8,
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O exame histopatolégico tem pontos que precisam ser
vistos com mais importancia para denominar formas de
LC que sdo a frequéncia do parasitismo e a presenca ou
caréncia de reacdo granulomatosa. A todo o momento,
é essencial fazer a cultura do material obtido nas lesbes
desses pacientes, na razdo de isolar o parasita e
identifica-lo. A identificagdo do parasita pode assim
como “in situ”, em cortes de blocos de parafina de
biépsias fixadas em formol, formando-se a
imunomarcada com anticorpos anti-L8

4. CONCLUSAO

A leishmaniose é considerada uma zoonose que tem
um aumento gradativo, pelo fato de o saneamento
basico ambiental ser ainda muito deficiente. O seu
diagnéstico pode ser variado. Tanto a LC quanto a LV
por serem semelhantes com outras patologias, sao
necessarios que os diagnosticos necessitam ser feito em
conjunto com analise clinica, epidemioldgica e exames
laboratoriais, podendo variar de acordo com as formas
clinicas, o tempo de evolucdo das lesGes e as diferentes
espécies de leishmania.

Os estudos mostram que os exames de maior
eficicia no diagndstico foram os exames parasitologico
que é considerado o teste de exceléncia para a LV e
ainda tem as vantagens de ser um exame rapido,
simples, barato e confiavel e o exame citologico e
histolégico para o LC, onde temos um diagndstico
facil, pelo exame direto. Apesar de 0 exame
parasitolégico e o de imagem serem as melhores
formas de diagnosticar, ndo se exclui que os exames
imunolégicos, como o IDRM e o RIFI e o exame
molecular, o PCR também séo boas formas de
diagnosticar.
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