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ESTUDO TERAPEUTICO ABERTO COM SULFATO DE
AMINOSIDINE NA LEISHMANIOSE MUCOSA CAUSADA
POR LEISHMANIA (VIANNIA) BRAZILIENSIS

Gustavo A.S. Romero, Hélio A. Lessa, Vanize O. Macédo, Edgar M.
Carvalho, Aldina Barral, Albino V. Magalhies, Maria G.O. Orge,
Maria V.A. Abreu e Philip D. Marsden

No periodo de setembro a novembro de 1994 foram tratados 21 pacientes coni
leishmaniose mucosa ativa, predominantemente adultos lavradores do sexo masculino,
com sulfato de aminosidine intramusculas, 16mg/kg/dia por 20 dias. Treze pacientes
eram virgens de tratamento e 8 baviam sido tratados sem sucesso com Glucantime®".
O diagndstico baseou-se inicialimente em critérios epidemiologicos, clinicos e 110s
resultados da intrademorreacdo de Montenegro e a imunofiuorescéncia indireta para
anticoipos séricos antileishmdnia e durante o acompanbamento 1.0s resultados dos
estudos parasitologicos. Sessenta e sete por cento dos pacientes tiveram diagnostico
parasitologico confirmado sendo a inoculagdo do material de biopsia das lesdes em
hamsters 0 método mais sensivel. O tempo médio de acompanhamento foi de 12,6 meses.
A adesdo ao tratamento foi de 100%. Os efeitos colaterais foram dor no local da inje¢do
(86%), proteintiria leve (24%). elevacdo do nivel sérico de creatinina (5%) e perda
auditiva subclinica em um dos dois pacientes que realizaram audiometria. Observou-
se cura clinica em 48% dos pacientes e a percentagem acumulada de recidiva foi de
29% (4/14 pacientes) durante o acompanbamernto.

Palavras-chaves: Leishmaniose mucosa. Sulfato de aminosidine. Leishmania

(Viannia) braziliensis.

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS)
recomenda para o tratamento da leishmaniose
mucosa (LM) causada por Leishmannia (Viannia)
braziliensis [L(V)b] a utilizacio de antimoniais
pentavalentes®. Os esquemas utilizados sio
variaveis mas atualmente se recomenda a dose
de 20mg/kg/dia de SbY por 28 dias®*. Este
esquema terapéutico tem produzido resultados
diferentes em viarias regides geogrificas
apresentando falta de resposta em considerivel
nimero de pacientes®”* % fendmeno que pode
ser atribuido em parte ao aparecimento de
resisténcia ao medicamento®.
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O tratamento com antimoniais acompanha-
se de toxicidade importante que aparece mais
frequentemente quando se utiliza por tempo
prolongado®. Reconhece-se também que
estas drogas (Glucantime® e Pentostam®) sio
compostos cuja estrutura quimica nao tem sido
completamente caracterizada e a padronizagao
do contetido de Sb' em cada lote e ampola
poderia ser diferente dependendo de variaveis
ainda nio determinadas®. As alternativas nos
casos de falta de resposta aos antimoniais
pentavalentes s3o anfotericina B e pentamidina,
ambas com niveis de toxicidade elevados que
fazem impossivel a aplicacio nas condi¢des
das 4reas rurais onde se concentra a maioria
dos pacientes com LM* ™.

Na regiio sudeste da Bahia existe uma area
de transmissdo quase exclusiva de L(V)b € na
localidade de Corte de Pedra, no municipio de
Tancredo Neves, hd um centro de satde
que atende principalmente pacientes com
leishmaniose onde pesquisadores da
Universidade de Brasilia tém realizado estudos
sobre esta doenga’®? A incidéncia de LM
registrada no Centro de Saidde de Corte de
Pedra é em média de 22 casos/ano.
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O sulfato de aminosidine & um aminoglicosideo
que possui atividade leishmanicida”? e tem
sido testado com sucesso em pacientes com
leishmaniose visceral®*. Na leishmaniose
cutdnea (LC) tem sido utilizado em forma
topica e parenteral com resultados varidveis*?,
A droga apresenta toxicidade comum 4 familia
dos aminoglicosideos. Devido s limita¢des
apresentadas pelos antimoniais e as alternativas
terapéuticas disponiveis, planejou-se um
estudo aberto utilizando sulfato de aminosidine
em pacientes com LM na area endémica de
Corte de Pedra para estabelecer a eficicia do
medicamento nesta doenca e a exequibilidade
para a sua aplicagdo em uma drea rural.

MATERIAL E METODOS

Consideraram-se como candidatos ao
tratamento com sulfato de aminosidine,
pacientes com LM ativa caracterizada por
edema, ulceragdes e/ou infiltracdo granulosa
ou vegetante nas vias dereas superiores. Foram
incluidos pacientes de ambos 0s sexos entre
10 e 65 anos de idade que aceitaram participar
voluntariamente e que assinaram o termo de
consentimento. Constituiram critérios de exclusiao
o uso de drogas com atividade leishmanicida
durante os rés meses prévios ao inicio do
estudo, o uso regular de drogas que aumentam
o risco de nefrotoxicidade ou ototoxicidade
por aminoglicosideos, doencas sistémicas
descompensadas como insuficiéncia cardiaca,
diabetes, etc; problemas auditivos ou renais
que contra-indicam o uso de aminoglicosideos,
a utilizacio de drogas desta mesma familia
durante os altimos trés meses e a suspeita de
gravidez.

A avaliacdo diagnéstica incluiu o exame
clinico detalhado das vias aéreas superiores e
da pele na procura de evidéncias de LC ativa
ou cicatrizada. Realizaram-se bidpsias da mucosa
afetada e também da pele quando houve
lesdes cutidneas ativas. Com o material obtido
por bidpsia inocularam-se hamsters e realizaram-
se impressdes em lamina por aposi¢cdo das
biopsias das lesdes cutdneas. Realizou-se ainda
o estudo histopatolégico para procura de
amastigotas?. O diagndstico imunolégico foi
realizado através da intradermorreacdo de
Montenegro (IDRM) segundo a técnica
preconizada pela OMS™ e a procura de
anticorpos séricos antileishminia pelo método
de imunofluorescéncia indireta (IFD'. O
antigeno utilizado na IDRM e na IFI foi

558

Leishmania (Leishmania) amazonensis
MHOM/BR/86/BA125, preparado segundo
técnica descrita'*. A IFI foi repetida
trimestralmente durante o seguimento.

Utilizou-se sulfato de aminosidine
(Gabbromicina®), 16mg/kg/dia divididas em
duas aplicagdes pela via intramuscular por 20
dias. Os pacientes foram seguidos por um
periodo médio de 12,6 meses (11,5 a 14
meses). As avaliagdes foram realizadas cada 10
dias durante o tratamento e trimestralmente
durante o seguimento. Realizaram-se dosagens
séricas de creatinina e uréia, densidade
urindria € exame qualitativo de urina para
detectar hemoglobina, proteinas e mediciao do
pH. Em dois pacientes realizou-se audiometria.

Para avaliar o resultado, 3 meses depois do
tratamento, estabeleceram-se 0s seguintes
critérios clinicos: remissdo parcial: diminuicéo
dos sintomas e sinais inflamatorios; remissao
completa: desaparecimento dos sintomas e
sinais inflamatorios e falha terapéutica: quando
niao houve melhora ou ocorreu piora do
quadro clinico. Definiu-se cura como o estado
de remissdo completa mantido durante o
periodo de acompanhamento de um ano e
recidiva como o aparecimento de lesdes ativas
depois de haver alcancado a remissio
completa. A queda ou negativacio do titulo da
IFI considerou-se como elemento de apoio
para diagnosticar a cura.

Nos pacientes que ndo apresentaram
remissao completa 3 meses apds tratamento foi
administrado Glucantime®, 20mg/kg/dia por
28 dias ou uma segunda série de aminosidine
dependendo da tolerdncia inicial com este
medicamento.

A anilise estatistica foi realizada utilizando
o teste exato de Fisher para comparar
proporgoes, T de Student para comparagio de
médias e comparagdes pareadas e o teste de
Kruskal-Wallis (KW-H) quando os valores das
varidveis ndo possuiram distribui¢io normal.
Para a analise dos titulos da IFI realizou-se a
transformacio logaritmica dos valores
reciprocos para a obtencao das médias
geométricas (MGT). Calcularam-se intervalos
de confianca (ICgs9,) para algumas variaveis
que razoavelmente refletem a distribui¢do das
mesmas na populacdao e em casos de dovida
sobre a aceitacio de um resultado com
significincia estatistica quando a distribui¢do
dos valores foi muito ampla.
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RESULTADOS

Durante o periodo de setembro a novembro
de 1994 foram incluidos 21 pacientes, 13
virgens de tratamento (Grupo A) e 8 tratados
previamente com Glucantime® sem resposta
clinica adequada (GrupoB). Sete dos 8
pacientes do grupo B receberam tratamento
completo com Glucantime®, 4 tinham
conseguido a remissdo da doen¢a mucosa em
algum momento do acompanhamento e 0s
outros 4 nunca apresentaram periodos de
remissao completa. Arbitrariamente consideramos
O tratamento com antimonial pentavalente
como completo quando o paciente recebeu
pelo menos 30 doses de 20mg de Sb'/kg/dia
durante um periodo ndo maior que 60 dias. A
Tabela 1 mostra a comparabilidade dos grupos
A e B no momento da inclusdo.

Tablela_l - Caracteristicas clinicas dos pacientes 1o momento da
NICLUSAC

Caracteristicas grupoa  grupob D
Média da idade-anos 36.9 338 p>010"*
Sexo-m/f 11.2 6,2 p=050*
Ocupagdo-lavrador/outra 10,3 6,2 p = 0.66*
Numero de lc-média 1.3 8.6 p = 0.08>*
Lc¢-supra/infradiafragmdricas
9,2 71 p =062

Perfuragio septal 3/13 2,8 p = 0.66**
Lm-Unica/muliipla

112 71 p=0.68*
Evolucio da Im-média meses 18,6 69.8 p=0.007*

()T de Student. (*)Teste exato de Fisher.(***) Teste de Kruskal-
Wallis para dois grupos: LC = Lesdo cutinea. LM= Lesdo mucosa.

A média das idades foi 35,7 anos (desvio
padrio=16,5 , intervalo entre 10 e 64 anos).
Dos 21 pacientes, 17 (81%) eram do sexo
masculino e 4 (19%) do sexo feminino, 16
(76,2%) eram lavradores e 19 (90,5%)
apresentaram evidéncia de LC ativa ou
cicatrizada. Destes, 12 apresentaram
exclusivamente cicatrizes tipicas; 4, lesdes
cicatrizadas e lesdes ativas e 3 exclusivamente
lesdes ativas. Em 16 (76,2%) pacientes as
lesdes cutineas localizaram-se acima do
diafragma e em 14 (66,7%) foram multiplas.
Onze pacientes (57,9%) desenvolveram a LM
no periodo compreendido entre 0 e 2 anos
ap0s o aparecimento da LC. A média foi
de 58,0 meses, (desvio padrio = 83,7,
1Cgs504 17,7; 98,3 meses). O tempo de
evolucao da doenca mucosa variou de um a
228 meses, sendo em média de 387 meses
(desvio padrio = 51,9; 1C95% = 14,50; 61,74
meses).

As lesdes mucosas foram classificadas em
Gnicas ou multiplas dependendo do nGmero
de superficies que estivessem acometidas.
Dezoito pacientes (85,7%) apresentaram lesdes
Gnicas e 3 (14,3%), lesdes multiplas. Vinte
apresentaram lesdes nasais e em 18 houve
envolvimento do septo. Observou-se perfuracao
septal em 5 pacientes.

Realizou-se bidpsia da mucosa nasal em 15
(71,4%) pacientes; 4 (19,0%) foram submetidos
unicamente a bidpsia das lesdes cutineas
concomitantes ¢ em 2 (9,5%) realizaram-se
bidépsias da mucosa e das lesdes cutaneas. Trés
meses depois do tratamento, um paciente foi
submetido novamente 2 bidpsia cutdnea e 7
foram submetidos a bidpsia mucosa por ndo
terem apresentado remissio completa. Seis
meses depois do tratamento, um paciente foi
submetido a bidépsia mucosa no momento da
recidiva. Quatorze (66,7%) pacientes tiveram
diagnoéstico parasitolégico confirmado. A
Tabela 2 mostra os resultados dos métodos
diagndsticos. Ndo houve diferenca significativa
na propor¢io de pacientes com diagnostico
parasitoldgico comprovado entre os grupos A
(69,3%) € B (62,5%) (Teste exato de Fisher
p = 0,56). A média do tempo de evolucdo da
doenca mucosa foi de 20,4 meses nos
pacientes que tiveram diagnoéstico parasitologico
confirmado versus 67,6 meses nos pacientes
sem confirmagdo parasitologica, porém, a
analise da diferen¢a nao mostrou significancia
estatistica (KWH = 3,315; p = 0,07).

Tabela 2 - Resultados dos métodos de diagndstico parasitologico

Método Procedimentos
positivos/total (%)
Impressio em ldmina por aposigio-lc 5/7 (71.4)
Inoculacdo em hamster 15/32 (46,9
Cultura a partir das lesdes do hamster 15/15 (1000
Presenca de amastigotas na histopatologia 12/32 (37.5)

LC=Lesdo cutinea

A IDRM tinha sido realizada durante os
Gltimos 2 anos em 8 pacientes; 6 apresentaram
reagdo positiva, alguns deles com lesoes
flictenulares, pelo que foi registrado o valor
em milimetros da reacdo prévia, realizando-se
um novo teste unicamente nos 2 pacientes
com resultado negativo. Quinze pacientes
foram submetidos ao teste; 14 apresentaram
reagdo positiva e em um a reacio foi negativa.
Neste ultimo paciente a IDRM realizada 3
meses depois foi positiva. O didmetro da IDRM
foi em média de 16,83mm (desvio padrio =5,2;
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ICos0y, = 14,4; 19,2mm). Nao houve diferenga
estatisticamente significativa entre os pacientes
dos grupos A e B (t = 0,9019; p > 0,10). Quinze
pacientes apresentaram reacdes com didmetro
maior ou igual a 15mm e ndo houve
correlagdo com a gravidade da IM. Seis
pacientes apresentaram formacdo de bolhas ¢
ulceracdo posterior e um apresentou
adenomegalia axilar dolorosa. A IFI realizada
previamente a4 terapéutica com aminosidine,
foi positiva em 66,7% dos pacientes com titulos
que oscilaram de 1/32 a 1/1024. Sete pacientes
apresentaram titulo de 1/16 considerado como
negativo. A sensibilidade do teste nos pacientes
com diagnostico parasitologico confirmado foi
de 71,4%. A média geométrica dos titulos
(MGT) foi de 64 sendo significativamente
maior nos pacientes do grupo B (t = 1,831;
p < 0,03), mas o 1C95% para a diferenga entre
as médias dos dois grupos foi [-0,22; 3,45].

Os 21 pacientes completaram o tratamento
com as 40 doses de aminosidine. A duracio
média do tratamento foi de 21,5 dias (desvio
padrdao = 2,36) e ndo houve diferenga
estatisticamente significativa entre 0s pacientes
dos grupos A e B (t = 0,433; p > 0,10). As
razdes expressas por 11 pacientes para
explicar as irregularidades no tratamento
foram: em 72, 7% dos casos, a falta de uma
pessoa capacitada para aplicar a inje¢do; em
9,1% dos casos, dor no local da injecdo e
ambas as razdes em 18,2% dos casos.

Um paciente apresentou azotemia no dia
20 do tratamento que remitiu 4 dias apos.
Cinco pacientes apresentaram proteintria leve
(+ no exame qualitativo de urina) que regrediu
depois do tratamento. Dois pacientes realizaram
testes audiométricos; um apresentou no dia 20
do tratamento, perda auditiva para os sons de
alta frequéncia e as alteragdes persistiram na
audiometria de controle 3 meses depois; no
segundo paciente o teste foi normal. Nenhum
paciente teve sinais ou sintomas de toxicidade
vestibular ou auditiva clinicamente detectaveis.
Dezessete (80,9%) pacientes queixaram-se de
dor no local da injecdo na avaliacdo realizada
no décimo dia de tratamento, 18 (85,7%) no
vigésimo dia e 5 (23,8%) até um més depois do
tratamento.

Trés meses apbds o tratamento com
aminosidine, 13 (61,9%) pacientes encontravam-
se em remissao completa, 5 (23,8%), em remissio
parcial; em 2 (9,5%) pacientes houve falha
terapéutica e um (4,8%) apresentou recidiva 8
semanas depois de ter conseguido a remissao
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completa. A propor¢io de pacientes que
alcancaram a remissao completa foi 87,5% no
grupo B e 53,8% no grupo A, contudo, esta
diferenca nio mostrou significancia estatistica
(Teste exato de Fisher p = 0,13). Cinco dos 7
pacientes com LC ativa concomitante
apresentaram cicatrizacdo completa destas
lesdes e 2 apresentaram remissao completa do
comprometimento mucoso mas persistiram
com uma lesdo cutdnea ativa. Durante o
acompanhamento estabeleceu-se a cura em 10
(47,6%) pacientes (Figura 1). A proporgio de
pacientes curados foi de 75% no grupo B
versus 30% no grupo A, porém, esta diferenca
ndo foi estatisticamente significativa (Teste
exato de Fisher p = 0,06). A média do tempo
de evolucdo da doenga mucosa foi maior no
grupo de pacientes curados (50,9 meses)
versus 0s pacientes que ndo curaram (26,5
meses) (KWH = 1,454; p = 0,23). Ndo houve
diferencas significativas entre pacientes
curados ou ndo curados quanto as médias dos
titulos da IFI inicial € 2 IDRM (1t = 1,528; p >
0,05; t = 0,17; p > 0,10, respectivamente).

O acompanhamento soroldgico mostrou
que 3 meses depois de completado o
tratamento com aminosidine houve uma queda
nos titulos da IFI em 18 (85,7%) pacientes e
permaneceram inalterados em 3 (14,3%), 2
destes com titulo de 1/16. As comparagdes
entre titulos das avaliacbes realizadas a partir
dos 3 meses de acompanhamento excluiram os
resultados dos pacientes que receberam
tratamentos alternativos; assim compararam-se
os resultados de 13 pacientes entre 3 e 6 meses,
11 pacientes entre 6 e 9 meses e 10 pacientes
entre 9 ¢ 12 meses. A variacio dos titulos foi
analisada de forma pareada evidenciando-se
uma queda significativa entre 0 e 3 meses de
acompanhamento (t = -3,627; p < 0.005). Houve
uma queda nao significativa entre 3 e 6 meses
(t=-0,495; p > 0,10), entre 6 e 9 meses e entre 9|
e 12 meses, houve um aumento nao significativo
t = 0,750; p > 0,10; t = 0,647, p > 0,10
respectivamente) (Figura 2).

DISCUSSAO

As caracteristicas gerais da casuistica
estudada sio semelhantes ds dos pacientes
previamente descritos na area™ > exceto pela
baixa frequéncia de perfuracio septal. Esta
diferenca poderia ser explicada pela procura
mais precoce de atendimento médico. A média
do tempo de evolucio da lesio mucosa em
pacientes com perfuragao septal foi 83 meses
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Figura 1 - Pacientes em remissdao completa e indice acumulado de recidiva durante o periodo de acompanhamento.
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Figura 2 - Distribuicdo dos titulos da IFI ao redor da mediana durante o seguimento.
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versus 24 meses em pacientes sem esta
caracteristica mas o nimero reduzido de
pacientes com este achado impediu a
aplicacdo de provas estatisticas para analisar a
significancia da diferenga. A dnica paciente
que ndo desenvolveu lesdo nasal apresentou
uma lesdo no labio inferior. Trés pacientes
apresentaram lesdes mucosas multiplas que
em dois casos envolveram o laringe. O
aumento do processo inflamatério, atribuido a
morte dos parasitos, descrito com o uso de
antimonial pentavalente neste tipo de
pacientes” nao foi observado durante o
tratamento com aminosidine. O tempo de
evolugdo da LM foi significativamente mais
prolongado nos pacientes do grupo B o que
era esperado ja que a possibilidade de um
paciente ser tratado aumenta proporcionalmente
a0 tempo de doencga.

A inoculag¢do de material de biopsia em
hamsters novamente mostrou que é o método
de escolha para o isolamento em estudos de
campo com positividade de 46,9%. A razao
para ndo aplicar a IDRM nos pacientes com
reacdes positivas recentes foi a de evitar
formacido de bolhas e adenomegalia satélite
dolorosa. A IDRM foi francamente positiva
sendo que 28,6% dos pacientes apresentaram
formac¢io de bolhas com posterior ulceragdo
que em alguns casos deixou cicatriz. Estes
achados obrigam a considerar que a IDRM niio
deveria ser repetida em pacientes com LM com
historia de um teste positivo prévio.

Os relatos de pacientes com LM tratados
com aminosidine s30 escassos.Quatro pacientes
gque ndo tinham tido resposta adequada com
Sb¥ foram tratados em ambiente hospitalar,
obtendo cura em 3 e observando falha
terap&utica em um paciente que apresentou
doenga prolongada ¢ mostrou falta de resposta
a multiplas drogas® Um paciente foi tratado
com aminosidine em Corte de Pedra no ano de
1992 devido a falha terapéutica com
Glucantime®, conseguindo entrar em remissio
completa mas tendo recidiva meses depois.
Com estes antecedentes a presente casuistica é
a primeira a ser tratada em 4rea rural com
nGmero maior de pacientes o que permite
estabelecer dados sobre a eficacia do
medicamento em condi¢des de campo.

A adesio ao tratamento foi de 100%. Um
paciente prolongou a aplica¢do do medicamento
por 30 dias por apresentar dor intensa no local
da injecdo que impediu o tratamento regular. A
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dor no local da injecdo, como efeito colateral
mais comum, deve ser considerada como
problema potencial em uma droga que
poderia ser aplicada de maneira ampla em
condigbes de campo ja que influi de modo
negativo na adesio ao tratamento. O paciente
que apresentou alteracdes nos niveis séricos
de creatinina e uréia tem 64 anos de idade e
recebeu uma dose adequada a sua funcdo
renal. Embora tenha sido uma elevacio
transitoria e reversivel, € prudente recomendar
que em pacientes acima de 50 anos 08
controles de creatinina e uréia sejam mais
frequentes. Dos pacientes que realizaram
estudos audiométricos, um apresentou
audiometria normal e’0 outro apresentou, no
dia 20 de tratamento, perda auditiva bilateral
nas altas frequéncias (3000-4000Hz.) que
persistiu até 3 meses depois de terminado o
tratamento. Pelos relatos de ototoxicidade com
aminoglicosideos, pode-se assumir que esta
perda sera permanente. Todos 0s pacientes
foram assintomdticos em relagdo 4 potencial
ototoxicidade mas, com o achado de um
paciente com evidéncia de perda auditiva, ndo
se pode descartar que outros pacientes tenham
tido o mesmo problema em nivel subclinico.

O grupo B apresentou uma propor¢ao
maior de pacientes em remissao completa aos
3 meses e curados aos 12 meses de
acompanhamento. As diferencas com o grupo
A ndo possuem significAncia estatistica mas
provavelmente este fenémeno deve-se ao
nimero reduzido de pacientes. A tendéncia
observada no grupo B poderia ser explicada
pela evolucdo mais prolongada da doencga e o
uso prévio do antimonial pentavalente que
poderiam ter levado a um estado onde a carga
parasitiria fosse menor e por isso
potencialmente mais facil de tratar. Vale
ressaltar que os episodios de recidiva
aconteceram nos pacientes do grupo A
especialmente naqueles com comprometimento
de maultiplas superficies mucosas.

Os dados da eficdcia do tratamento da LM
com aminosidine foram comparados com os
resultados do tratamento com antimonial
pentavalente. Onze pacientes tratados em
ambiente hospitalar com 20mg Sb¥/kg/dia por
30 dias tiveram uma taxa de cura de 92%,
resultado sensivelmente melhor que o obtido
com aminosidine embora o tempo médio de
acompanhamento fosse de 8 meses®. Onze
pacientes que inicialmente apresentaram falta
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de resposta ao antimonial pentavalente na
dose padrio foram tratados com 40mg de
Sb¥/kg/dia por 30 dias ¢ a taxa de cura. nos 8
pacientes que completaram o esquema, foi de
62,5%”. Outro estudo que utilizou 20mg de
Sh¥/kg/dia por 28 dias mostrou que os
pacientes com doenga grave, considerada
como aquela que acometeu outras superficies
mucosas além da nasal, tinham uma resposta
inadequada e recidivas freqiientes®,
Posteriormente, 0s mesmos pesquisadores nio
conseguiram reproduzir os resultados do
estudo inicial® comparando 2 esquemas de
tratamento com SbY, apesar de terem tratado
pacientes com acometimento mucoso maltiplo™.
No presente estudo o ntmero de pacientes
com lesdes multiplas foi muito pequeno para
se obter conclusdes vilidas sobre o
comportamento deste tipo de apresentacio
mas todos os pacientes inicialmente
conseguiram entrar em remissao completa e
dos 4 pacientes que apresentaram recidiva, 2
eram portadores de lesdes miltiplas. A
variabilidade dos resultados com antimoniais
pentavalentes pode ser explicada em parte
pela utilizacdo de diferentes lotes do
medicamento que poderiam ter quantidades
varidveis de SbY e Sb"™. Esta limitacio ndo
permite comparacodes de eficicia com outras
drogas sendo ainda mais dificil quando os
estudos disponiveis para anilise s6 podem ser
considerados como controles histéricos.

Os resultados obtidos com aminosidine
colocam esta droga como mais uma alternativa
disponivel para o tratamento da LM
evidenciando que possui limitacoes importantes
como a elevada freqiiéncia de dor no local da
injecdo e a necessidade de ser administrada
em duas doses por dia o que influi
negativamente sobre a adesio ao tratamento.
O risco de toxicidade renal e auditiva,
principalmente em pacientes maiores de 50
anos, tem particular importincia devido que
até uma quarta parte dos pacientes encontram-
se nessa faixa etdria o que requer vigildncia
clinica e laboratorial estrita que nem sempre €
possivel nas condicoes de trabalho nas dreas
rurais. Provavelmente o papel reservado ao
aminosidine na terapéutica da LM seja o de
droga alternativa em casos de falha ou
contra-indica¢io para o uso de antimonial
pentavalente. Enquanto se espera o
desenvolvimento de drogas leishmanicidas de
administracdo pela via oral e de baixa toxicidade

a demonstracio da eficacia de aminosidine
contribui para incrementar as possibilidades
terapéuticas contra uma das manifestagdes
mais rebeldes da leishmaniose tegumentar
americana.
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SUMMARY

From September to November 1994, 21 patients
with active mucosal leishmaniasis were treated with
aminosidine sulphate 16mg/kg/day by intramuscular
injection for 20 days. They were principally adult
male agricultural workers. Thirteen patients bad not
received specific treatment and eight bad failed to
respond to Glucantime® therapy. Diagnosis was
based on clinical and epidemiological observations,
a search for the parasite, leishmaninin skin sensitivity
and indirect fluorescent antibody serological tests.
Sixty seven percent of patients bad Leishmania
parasties isolated from inoculated hamslers or
visualized in imprints or bistopatbological sections.
The mean follow-up period was 12.6 months. All
patients completed treatment. Side effects were pain
at the injection site (86%), mild proteinuria (24%),
elevated serum creatinine (5%) and subclinical
bearing loss in one of two patients who did
audiometric tests, Clinical cure was achieved in
48% and the accumulated relapse rate was 29%
(4/14).

Key-words: Mucosal leishmaniasis. Aminosidine
sulpbate. Leishmania (Viannia) braziliensis.
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