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RESUMO: Foi descrita uma investigagcdo epidemiologica realizada na zona

urbana de Diadema, municipio da Grande Sdo Paulo (Brasil), com a finalidade de
elucidar a fonte de infec¢do e o mecanismo de transmissio de um caso de
leishmaniose visceral autdctone da drea. Foram realizados inquéritos soroldgicos
através da reagdo de imunofluorescéncia indireta na populacdo humana (591
soros) e na populagdo canina (55 soros), e levada a efeito pesquisa entomoldgica
no local da residéncia do doente e em uma drea de reserva florestal situada a

500m desta residéncia.

UNITERMOS: Leishmaniose visceral, epidemiologia. Vigildncia epidemioldgica.

INTRODUGCAO

Em agosto de 1978 as autoridades sani- ma, um dos 37 municipios da Grande Sio
tarias receberam a notificacdo de um caso Paulo (Figura 1). O diagnodstico clinico
de leishmaniose visceral em uma crianca  havia sido confirmado pela identificagdo
de 10 meses de idade, nascida no muni- da Leishmania donovani em medula o6ssea;
cipio de Sao Paulo e residente em Diade-  foram também realizadas rea¢des de imuno-
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Fig., 1

fluorescéncia indireta, hemaglutinacdo pas-
siva, fixacdo de complemento, assim como
eletroforese de proteinas, com resultados
positivos.

Efetuou-se uma investigacdo epidemiologi-
ca com o objetivo de esclarecer a fonte de
infeccdo e o mecanismo de transmissdo da
moléstia no caso notificado. O fato se
revestia de significado especial, uma vez
que a doenca, descrita em todos os Esta-
dos litoraneos do Para ao Espirito Santo
¢ Estados centrais de Minas Gerais, Mato
Grosso e (Goids, nunca havia sido identifi-
cada no Estado de Sdo Paulo. Pesquisas
entomoldgicas j& havia evidenciado a pre-
senca da Lutzemyia longipalpis, principal
transmissor da moléstia no continente ame-
ricano, em Cassia dos Coqueiros, Salto de
Pirapora e Pirapora do Bom Jesus, locali-
dades do Estado de Sdo Paulo (Forattini e
col.y, 1976). Na regido Sul do pais existe
referéncia a um dnico caso humano autoc-
tone, em Altonia, Estado do Parana (Cat
e cole, 1974).
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— Localizagio geografica dos municipios de Sdo Paulo ¢ de Diadema dentro da drea
da Grande 8Sio

Paulo.

METODOLOGIA

A investigagdo foi realizada com a parti-
cipacdo de diversas entidades: Departamen-
to Regional de Satide da Grande Sao Paulo,
através do Servico de Epidemiologia e do
Centro de Satde de Diadema, Superinten-
déncia de Controle de Endemias (SUCEN),
Instituto de Medicina Tropical, Instituto
Adolfo Lutz e Fundagdo Jardim Zoolégico
de Sdo Paulo.

As atividades desenvolveram-se na se-
qliéncia a seguir.

Depois que o material medular do doente
foi reexaminado no Instituto Adolfo Lutz
para uma verificagdo do diagnédstico, pro-
cedeu-se a um levantamento de dados no
domicilio e no hospital onde estava inter-
nada a crian¢a, através do qual se verificou
que a mesma havia nascido no municipio
de Sdo Paulo, sempre residiu em Diadema,
nunca viajou e nunca recebeu transfusdes
de sangue. Havia sido internada ha dois
meses com o diagnostico de broncopneumo-
nia, otite média aguda, anemia e distrofia.
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A presenca de esplenomegalia e a evolugéo
clinica levantaram a suspeita de outra enti-
dade morbida, o que determinou a realiza-
¢do dos exames mencionados.

A mae da crianca nasceu e sempre residiu
no Estado de Sdo Paulo. Nunca viajou para
fora do Estado e nunca recebeu transfusdes
de sangue,

A familia do paciente, pais e irmaos, mo-
ravam ha dez anos no municipio de Diade-
ma, em local urbanizado, alto, ndo arbo-
rizado, ensolarado. Em frente a residéncia
existe um canil pertencente & uma Socie-
dade Beneficiente que recebe cles da Gran-
de Sdo Paulo ou de outras procedéncias.
() local situa-se a 5300 m do limite do
Parque do Estado, drea de reserva florestal
de 5.493.156 m2, onde estdo instaladas algu-
mas instituigoes como o Jardim Zoologico
¢ o Intituto de Botanica.

O municipio de Diadema tem uma ex-
tensdo de 24 kme, altitude de 762 m, tem-
peratura média de 21,8°C no més mais
quente e 154°C no més mais frio, média
pluviometrica anual de 1.300 mm a 1.500
mm e umidade relativa de 80 HR% (Secre-
taria de Economia e Planejamento 15, 1974).

Tendo em vista os dados levantados, a
equipe envolvida desenvolveu os trabalhos
abaixo enumerados:

1 — Realizacdo de exame fisico e reacghes
imunologicas para diagnostico de leishma-
niose visceral (imunofluorescéncia indireta,
fixacdo de complemento e hemaglutinagio
passiva) na mde do doente, de forma a
excluir a possibilidade de ter ocorrido trans-
missdo congénita da moléstia. O exame
fisico foi normal e as reac¢des sorologicas
negativas (soros nao reagentes).

2 — Inquérito sorolégico em populagdo
humana através da reacdo de imunofluores-
céncia indireta. Foram examinados 5 so-
ros de familiares da paciente, 542 soros de
residentes em um raio de 200 m em torno
da casa do doente, na faixa etaria de 6
meses a 15 anos, e 44 soros de pessoas
que moram dentro do Parque do Estado;
trata-se de funciondrios do Instituto de Bo-

tanica que residem com suas familias em
casas isoladas situadas junto & mata ali
existente.

Em todos os casos investigados com
queixa clinica atual procedeu a exame
fisico realizado por médico. Foram tam-
bém pesquisados dados de naturalidade,
tempo de residéncia, locais de residéncia
anterior, antecedente de leishmaniose vis-
ceral ou tegumentar, moléstia de Chagas,
malaria, esquistossomose, hanseniase e tu-
berculose de 419 pessoas investigadas.

Nos soros reagentes foram realizadas
reacdes de fixacdo de complemento e hema-
glutinacdo passiva para Leishmania dono-
vani e imunofluorescéncia indireta para Try-
panosoma cruzi e Leishmania brasiliensis.

Em 5 criancas com titulo 3> 80 peia
prova de imunofluorescéncia, realizou-se
exame direto e cultura de material da me-
dula Ossea esternal. Procedeu-se a intra-
dermoreacdo de Montenegro e eletroforese
de proteinas nestas criangas e em 4 irmaos
do doente.

Para as reac¢hes de imunofluorescéncia
foi utilizada a técnica de Duxbury e Sadun?
(1664) empregando-se como antigeno for-
mas promastigotas de L. donovani cultiva-
das em meio de NNN e como conjugado
fiuorescente antigeno anti-IgG marcado com
fluoresceina. Os soros e eluatos foram
ensaiados em dilui¢fes dobradas, a partir
de 1:20, atribuindo-se resultados positivos
a partir de 1:40.

Para a reacdo de hemaglutinacdo passtva
utilizaram-se hemacias humanas, formoliza-
das e tratadas por acido tanico e em seguida
sensibilisadas por extratos totais de formas
promastigotas de L. donovani. O reagente
de hemaglutinagdo foi preparado de modo
semelhante ao utilizado para o dignostico
de moléstia de Chagas, conforme descrito
por Camargo e col® (1973). Atribuiram-se
resultados positivos & hemaglutinacdo com
soros a partir de 1:80.

A reacdo de fixacdo de complementzrcom
antigeno  de Mycobacterium tuberculosis
preparado conforme descrito por Nussenz-
weig 10 (1958), foi realizada em micropla-
cas plasticas como descrito por Camargo
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(1976), com soros nao diluidos e dilui¢oes
duplas suce:sivas. Atribuiram-se resultados
positivos a fixacdo de complemento em
diluicoes 2 vezes maiores do que os niveis
de anticomplementariedade do soro, ensaija-
dos em paralelo.

3 — Inquérito sorolégico na populagdo
canina através de reacdo de imunofluores-
céncia indireta.

Foram coletadas 10 amostras de soros
dos 12 c8es presentes no canil, do céo
da casa do doente e de 6 cAes da vizinhanga
proxima, incluindo o cdo das criangas vizi-
nhas que apresentaram soro reagente para
L. donovani; 22 amostras de soros de todos

pargue
0l0gico

0s cdes pertencentes a familias que residem
no Parque do Estado e [4 amostras de
soros de canideos silvestres pertencentes ao
acervo do Jardim Zoologico (7 Canis lupus,
5 Chrysocion brachyurus ¢ 2 Cerdocyon

trous).
4 — Pesquisa entomoldgica no canil e no
Parque do Estado — foi estabelecida uma

linha hipotética ligando a residéncia do
doente ao ponto central do Parque do Esta-
do, distante 2.000m. As capturas foram rea-
lizadas em 4 pontos eqiiidistantes ao longo
desta linha (Fig. 2), utilizando isca humana
e armadilha luminosa (Barraca tipo Shan-
non), no crepusculo e & noite,

mata

m Casa do doente
» canil
@ pontos de coleta

Fig. 2 — Posicdo da residéncia do caso humano de leishmaniose

visceral e do canil vizinho em

do Estado e localizacdo dos

pontos onde se

relago a 4area florestal do Pargue

realizou coleta de

flebotomineos.
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RESULTADOS

Relativos a popula¢do humana

Uma proporgdo de 27,8% dos investiga-
dos é natural de outros estados brasileiros,
em alguns dos quais existem areas onde o
calazar ¢ endémico. Porém, sé 10,1% desta
populacdo migrou para a Grande Sio
Paulo h&d menos de um ano.

Sete das oito familias que residem dentro
do Parque do Estado moram no local h&
mais de 2 anos, cinco das quais entre 5 e
25 anos.

O inquérito sorolégico (591 soros exa-
revelou a presenca de 6 soros

reagentes, pertencentes a 2 irmios do doen-

minados)

te, a 3 criancas residentes bem préximo ao
doente (30 m aproximadamente) e a uma
moradora do Parque do Estado. As 5 pri-
meiras criangas sdo nascidas na QGrande
Sao Paulo, tendo ja viajado para Santos e
Aparecida do Norte, localidades do Estado
de Sao Paulo. A moradora do Parque do
Estado nasceu em Sabard, Minas Gerais,
mora ha 9 anos no Parque do Estado e so

viajou para Sabara.

Uma série de exames foi realizada nestas
pessoas, cujos resultados estdo expressos

nas Tabelas | e 2.

Observa-se que as 3 criancas vizinhas do
doente apresentaram soros reagentes nas 3

reagdes utilizadas para diagnostico da leish-
maniose visceral (Tabela 1). Chamam a
atencéo os titulos altos da reagido de fixacdo
de complemento. Em duas destas criangas
a intradermoreacdo de Montenegro foi posi-
tiva. O exame fisico das 3 criancas foi
normal; ndo tinham antecedente de tuber-
culose ou hanseniase e haviam sido vaci-

nadas com o BCG intradérmico.

Todos os soros examinados ndao foram

reagentes ao T. c¢ruz pela imunofluores-

céncia.

Os resultados da eletroforese de proteinas
(Tabela 2) mostram em RM., LM, S.S. e
S.S. discretas alteraghes: diminuicdo na fra-
¢do albumina e alfa 1 globulina e aumento
na fracdo gama globulina. W.M,, irmio do
doente que apresentou intradermoreacdo de
Montenegro positiva, apresenta aumento das
proteinas totais e das globulinas.

Relativos a populag¢do canina

Todos os 55 soros examinados por imuno-
fluorescéncia indireta ndo foram reagentes

3. Pesquisa entomologica

Nos pontos de captura, assinalados na
Fig. 2, foram identificados os seguintes fle-
botomineos:

Local de coleta Espécie de Flebotomineo Numero de
exemplares
Ponto 1 (limite do Parque do Pintomyia fischeri 5
Estado) Psychodopygus morticolus 1
Lutzomyia cortelezzii 1
Ponto 2 (Canil) nenhum flebotomineo
Ponto 3 (centro do Parque Pintomyia fischeri 7
do Estado) Psychodopygus monticolus 4
Ponto 4 (intermediario entre Pirtomyia fischeri 78
o limite e o centro do Psychodopygus monticolus 6
Parque do Estado) Lutzomyia migonei 1
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TABELA 2
Resultados da eletroforese de proteinas de familiares e vizinhos de um caso de leishmaniose
visceral de Diadema (1978).
! |
| ipa¥
Proteinas Aelb\;i?;nal alfa 2 ‘ beta | gama
Nome | totais clobulina globulina 1 «lobulina | globulina
i o R3] o o i
\: (g% (2%) g9 ‘ (2%) 1 (2%
; |
R.M. 7.4 3.84 0.86 0,89 1.&1
I.M. 7.6 4,02 0,96 0.88 1.74
W.M. n 5,77 0,88 1.65 2,00
S.8. 7.3 4,13 1,65 0,84 1.68
S.8. 7.1 3.87 0,68 71 1,84
AS. 6.9 4,00 0,69 .82 1.30
Fonte: Instituto Adolfo Lutz
por problema técnico ndo foi possivel separar a fra¢do albumina da alfa 1 globhulina,
COMENTARIOS E CONCLUSOES tiva. Embora cxista possibilidade de ocor-
réncia de falsos positivos na reacdo de

A pesquisa realizada ndo permitiu escla-
recer a fonte de infeccdo e o mecanismo
de transmissdo da L. donovani em Diadema.

Pode-se conjecturar que, em vista dos
resultados, a probabilidade maior é que a
fonte de infeccdo tenha sido um clo do
canil vizinho a residéncia do doente. No
local ha grande rotatividade de animais,
procedentes algumas vezes de outros Esta-
dos, trazidos por familias que se deslocam
para Sao Paulo. O cdo teria estado no
canil nos 3 ou mais meses anteriores a data
da investigagdo e possivelmente ndo apre-
sentou sintomatologia evidente. A presenca
de cdes infectados sem lesdes aparentes
tem sido mencionada por Deane e Deane®
(1955), Nussenzweig e col.® (1957), Alencar
e Cunhat! (1963), Torrealba'> (1970),
entre outros.

A transmissdo ocorrida parece ter se
constituido num evento raro, atingindo o
doente ¢ pelo menos duas das criancas
vizinhas, que além dos soros reagentes
apresentaram reacdo de Montenegro posi-

fixacdo de complemento com M. tubercu-
losis, ja assinalada por Nussenzweig'"
(1958) em 9,49 dos doadores de sangue
da cidade de Sao Paulo, os soros sdo fraca-
mente reagentes, o que ndo é o caso das
criancas em estudo.  Além disso, a nao
ocorréncia de falsos positivos nas reagoes
de imunofluorescéncia para L. donovani, em
portadores de anticorpos para tuberculose,
torna muito significativa de infec¢do leish-
ménica a concomitincia de positividade nos
testes de imunofluorescéncia com L. dono-
vani e de fixacdo de complemento com M.
tuberculosis. Além do mais, a intradermo-
reacdo de Montenegro ¢ dotada de muita
sensibilidade e especificidade. O municipio
de Diadema nado é area endémica de leish-
maniose tegumentar e as criangas ndo
apresentavam lesOes ou cicatrizes de lesGes

cutdneas. Torrealba ' (1970), Pampiglio-
ne e coliv1z 1974, 1975) observaram
positividade desta reacdo em doentes de
calazar apés a cura. Tém sido também

encontradas reaghes positivas em assinto-
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maticos residentes em regido onde o calazart

¢ endémico e onde ndo se encontra
leishmaniose tegumentar (Pampiglione e
col.it1z 1974, 1975; Teixeira 14, 1977).

Presume-se, em razdo do acima exposto,
que as criancas de Diadema tenham tido
uma infeccdo leishméanica sub-clinica. Em-
bora ndo seja um achado especifico, as
discretas alteracdes observadas no protei-
nograma plasmdtico destas criancas sdo as
encontradas de forma mais nitida nos doen-
tes de calazar, que apresentam hipergama-
globulinemia, com tendéncia & hiperprotei-
nemia global e diminuicdo mais ou menos
acentuada da albumina.

Os resultados dos soros dos canideos
silvestres do Jardim Zoolégico invalidam a
hipotese que estes canideos possam ter
introduzido a infeccdo de outras 4reas.
Porém, ndo pode ser afastada a hipdtese,
embora remota, que a moléstia exista em
um ciclo enzodtico silvestre no interior da
mata do Parque do Estado.

A pesquisa entomologica ndo revelou a
presenca da Lutzomyia longipalpis. Deve
ser considerado que as capturas ndo foram
realizadas em época em que a temperatura
e umidade favorecessem uma densidade
maior de flebotomineos. Impde-se uma
vigilancia entomoldgica no local, que per-

mita observacdes em um periodo bem maior
de tempo. Entre os flebotomineos captu-
rados a partir de 500 m da casa do doente,
predominou a Pintomyia fischeri, espécie
dotada de antropofilia e domesticidade, a
qual se atribui provdvel responsabilidade na
transmissdo de casos esporadicos de leish-
maniose tegumentar nos arredores da cida-
de de Sdo Paulo (Barreto® 1943). Resu-
mindo, os dados levantados ndo permitem
conclusdo sobre a responsabilidade de flebo-
tomineos na transmissdo ocorrida.

Recomenda-se manter a vigildncia epide-
miologica na area, abrangendo a populacdo
humana, os reservatorios animais e os ve-
tores bioldgicos. A continuidade da pesquisa
aqui descrita forrecera melhores elementos
para elucida¢do do problema.
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IVERSSON, L. B. et al. [Epidemiological survey of one case of autochthonous visceral
leishmaniasis] Rev. Sanide publ., S. Paulo, 13:159-67, 1979.

ABSTRAT: Description of an epidemiological survey carried out in the urban
area of Diadema, a district of Great S. Paulo (Brazil), with the aim of
elucidating the source of infection and the mechanism of transmission of one case

of visceral leishmaniasis in the area.

Serological surveys were carried out

(imunofluorescent test) in the human population (591 serums) ard in the canine

population (55 serums).

Also an entomological survey was dove in the neigh-

bourhood of the patient’s house and in a florest reserve 500m from the house.

UNITERMS: Leishmaniasis, visceral, epidemiology. Epidemiologic surveillance.
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