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RESUMO

Objetivo: Relatar um caso de leishmaniose cutanea disseminada, atribuida a
Leishmania (Viannia) braziliensis, com énfase na resposta terapéutica a miltefosina. Método:
Relato de caso com coleta de dados realizada por meio de entrevista clinica, registro
fotografico e andlise documental do prontuario médico. Resultados: Homem adulto
apresentou lesdo ulcerada inicial, seguida por disseminacdo de lesdes acneiformes em
multiplas regides corporais. O exame parasitologico direto foi negativo, sendo a infeccédo
confirmada por teste molecular especifico para L. braziliensis. O tratamento com miltefosina
oral, por 28 dias, foi bem tolerado e isento de efeitos adversos relatados, com seguimento
clinico mensal. Ap6s 12 meses, observou-se cicatrizacdo completa, sem sinais de recidiva.
Conclusdo: O relato evidencia a eficacia da miltefosina no manejo da leishmaniose cutanea
disseminada, sugerindo seu potencial como opcéo terapéutica de primeira linha. A auséncia
de efeitos adversos e a manutencdo da resposta clinica reforcam sua viabilidade,
especialmente em pacientes imunocompetentes, contribuindo para o avan¢o do conhecimento
sobre estratégias terapéuticas para essa forma incomum da doenga.

Palavras-chave: Miltefosina; Leishmania braziliensis; Leishmaniose cutanea disseminada;
Leishmaniose tegumentar.
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ABSTRACT

Objective: To report a case of disseminated cutaneous leishmaniasis, attributed to
Leishmania (Viannia) braziliensis, with emphasis on the therapeutic response to miltefosine.
Method: Case report with data collected through clinical interview, photographic record and
documentary analysis of medical records. Results: An adult male presented with an initial
ulcerated lesion, followed by a spread of acneiform lesions in multiple body regions. The
direct parasitological examination was negative, and the infection was confirmed by a specific
molecular test for L. braziliensis. Treatment with oral miltefosine for 28 days was well
tolerated and free of reported adverse effects, with monthly clinical follow-up. After 12
months, complete healing was observed, with no signs of recurrence. Conclusion: The report
shows the efficacy of miltefosine in the management of disseminated cutaneous
leishmaniasis, suggesting its potential as a first-line therapeutic option. The absence of
adverse effects and the maintenance of clinical response reinforce its viability, especially in
immunocompetent patients, contributing to the advancement of knowledge about therapeutic
strategies for this uncommon form of the disease.

Keywords: Miltefosine; Leishmania braziliensis; Disseminated cutaneous leishmaniasis;
Tegumentary leishmaniasis.

INTRODUCAO

As leishmanioses sdo antropozoonoses de grande relevancia em saude publica, por
representarem um complexo de doengcas com amplo espectro clinico e diversidade
epidemiologica. A doenca pode apresentar diversas formas clinicas, de acordo com a espécie
de Leishmania envolvida, bem como a relacdo do parasito com o hospedeiro. As duas mais
comuns so a Leishmaniose Visceral (LV) e a Leishmaniose Tegumentar Americana (LTA)™.

A LTA é uma doenca infecciosa, ndo contagiosa, que afeta primariamente a pele e as
mucosas. Trata-se de uma infeccdo zoonotica que acomete humanos e varias espécies de
animais silvestres e domésticos*2. Em humanos, a transmissdo ocorre por meio da picada de
fémeas de flebotomineos do género Lutzomyia, presentes no Novo Mundo®. O agente
etiologico da LTA é um protozoario da familia Trypanosomatidae, do género Leishmania,
dividido nos subgéneros: Leishmania e Viannia. No Brasil, as principais espécies envolvidas
na LTA sdo: Leishmania (Viannia) braziliensis, Leishmania (Leishmania) amazonensis e

Leishmania (Viannia) guyanensis!?.
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Pode-se classificar a LTA em forma mucosa (LM) e forma cutanea (LC). A forma
cuténea é dividida de acordo com sua apresentacdo clinica em: cutanea localizada, cutanea
disseminada, recidiva cutis e cutanea difusa’. A forma cutanea disseminada (LCD) é rara e
caracteriza-se pela presenca de dezenas a centenas de lesbes polimorficas em varias regides
do corpo, com acometimento nasal frequente!*°. Trata-se de uma forma clinica de dificil
manejo, devido ao elevado numero de lesdes, envolvimento mucoso recorrente e baixa taxa de
cura, com recidivas frequentes e necessidade de multiplos ciclos terapéuticos *.

Dessa forma, este estudo teve como objetivo relatar um caso de leishmaniose cutanea
disseminada, causada por L. braziliensis, tratada com miltefosina, o primeiro farmaco oral

aprovado paraa LTA.

METODO

Trata-se de um estudo observacional, descritivo, do tipo relato de caso, realizado no
Centro de Referéncia em Doencas Infecciosas de Montes Claros, Minas Gerais em junho de
2023 a junho de 2024. A coleta de dados foi realizada por meio da analise do prontuério
médico, entrevista clinica com o paciente, registro fotogréafico e revisdo da literatura cientifica
atualizada. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Estadual de Montes Claros (Unimontes) conforme parecer 6.081.137, com a anuéncia do
participante mediante assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

Como critérios de inclusdo, foi selecionado um paciente com idade igual ou superior a
18 anos, com diagnostico confirmado de LTA por exame direto, histopatologico compativel
ou PCR, que concordou em participar da pesquisa mediante assinatura do TCLE. Foram
excluidos menores de 18 anos, individuos com diagndstico ndo confirmado e aqueles que ndo

concordaram em participar do estudo.
RELATO DE CASO
Paciente do sexo masculino, 56 anos, agricultor, residente em area rural de Montes

Claros, municipio localizado no norte do estado de Minas Gerais, apresentou lesdo ulcerada

de aproximadamente 02 cm na regido posterior da perna esquerda, com inicio ha cerca de um
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més. Duas semanas apds o0 aparecimento da lesdo inicial, surgiram mdltiplas lesbes com
padrdo acneiforme, distribuidas por membros superiores e inferiores, dorso dos pés, nadegas,
tronco e abdome (Figuras 1, 2 e 3). Nos primeiros dias do quadro, o paciente relatou febre e
astenia.

Considerando a histéria epidemiolégica e a presenca de lesdo ulcerada em regido
exposta, foi solicitado exame direto para Leishmania sp., cujo resultado foi negativo. Para
confirmacdo diagnostica, realizou-se bidpsia de pele, com posterior analise por Reacdo em

Cadeia da Polimerase (PCR), que identificou a espécie Leishmania (Viannia) braziliensis.

Figura 1 - Lesdo ulcerada na parte posterior da perna esquerda antes do tratamento.

Figura 2 - Lesbes em padrdo acneiformes localizadas nos membros superiores antes do

tratamento.
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Figura 3 - LesOes em padrdo acneiformes localizadas nos membros inferiores antes do

tratamento.

Exame otorrinolaringoldgico ndo evidenciou comprometimento das mucosas nasal e
oral. O paciente era previamente higido, imunocompetente e ndo apresentava comorbidades
hepaticas ou renais. Diante do quadro clinico e das condigcdes gerais de saude, indicou-se
tratamento com miltefosina, farmaco oral considerado uma alternativa terapéutica de primeira
escolha para a leishmaniose tegumentar americana, devido a sua eficacia e posologia
conveniente. O regime terapéutico adotado consistiu na administracdo de 50 mg, por via oral,
trés vezes ao dia (apds o café da manhd, almoco e jantar), durante 28 dias.

Durante o tratamento, o paciente ndo apresentou efeitos adversos. Apos o término da
terapia, passou a ser acompanhado mensalmente no ambulatério de referéncia em
leishmaniose tegumentar americana do Centro de Referéncia em Doencas Infecciosas de
Montes Claros. Apds 12 meses de acompanhamento, observou-se cicatrizacdo completa das

lesbes, sem sinais de recidiva (Figuras 4, 5 e 6).
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Figura 4 - Les&o cicatricial na parte posterior da perna esquerda apds 12 meses do término da

miltefosina.

Figura 5 - Cicatrizes com hipercromias residuais nos membros superiores apés 12 meses do
término da miltefosina.
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Figura 6 - Cicatrizes com hipercromias residuais nos membros inferiores ap6s 12 meses do

término da miltefosina.

DISCUSSAO

A historia natural da leishmaniose disseminada inicia-se com uma ou varias lesdes
localizadas, apresentando caracteristicas classicas de Ulceras de fundo granuloso e bordas
elevadas®. Aproximadamente 02 a 06 semanas apds a formacdo da lesdo ulcerada inicial,
ocorre um quadro de erupcdo e disseminacdo das lesbes, acompanhado frequentemente de
febre, astenia, calafrios, mal-estar e nauseas, sugerindo um processo de disseminacao
parasitaria, preferencialmente por via hematogénica*?.

Diversos protozoarios parasitas do género Leishmania spp., causadores de
leishmaniose tegumentar, podem ser agentes etiol6gicos da LCD; no entanto, a maioria dos
casos documentados nas Américas ¢ atribuida a Leishmania (Viannia) braziliensis®. Entre os

principais fatores de risco associados ao desenvolvimento da LCD em comparagdo a forma
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cutanea localizada, destacam-se o sexo masculino, a idade inferior a 19 anos e a ocupagéo
agricola®.

O diagnostico da LCD baseia-se nas caracteristicas clinicas tipicas e é confirmado por
métodos laboratoriais como exame direto, histopatolégico e PCR. A sensibilidade desses
exames pode variar de acordo com a experiéncia do servico, a qualidade dos equipamentos e
insumos utilizados, bem como o tempo de evolugio das lesdes®!. Essas limitagdes podem
dificultar o diagnostico precoce e adequado da doenga.

O tratamento da LCD é particularmente desafiador. O antimoniado de meglumina,
considerado a primeira escolha para pacientes menores de 50 anos e sem comorbidades, é
administrado por via parenteral e apresenta efeitos adversos significativos, incluindo
toxicidade cardiaca, hepatica, renal e hematoldgica'*’. Além disso, a maioria dos pacientes
com LCD necessita de multiplos cursos de tratamento para alcangar a cura, processo que pode
se estender por varios meses*. Outra alternativa terapéutica ¢ a anfotericina B lipossomal,
indicada principalmente para pacientes com mais de 50 anos, com insuficiéncia renal,
cardiaca ou hepética, e gestantes. Apesar de sua eficacia, seu uso restrito a ambiente
hospitalar e seu alto custo limitam seu acesso em populacdes de baixa renda**.

A miltefosina representa um avanco no tratamento da LTA, sendo o primeiro
medicamento oral aprovado para essa finalidade e recentemente incorporado ao SUS. Seu
mecanismo de acdo envolve a inibicdo da biossintese de fosfolipideos e esterdis da membrana
celular do parasito, interferindo nas vias celulares de sinalizacdo e na permeabilidade da
membrana, levando a morte celular por apoptose em promastigotas e amastigotas de varias
espécies de Leishmania®. Embora ainda existam poucos relatos de sucesso no uso da
miltefosina especificamente para a LCD, seu perfil farmacoldégico e a facilidade de
administracdo oral indicam que poderd se tornar uma importante alternativa terapéutica,
principalmente em contextos de dificil acesso a medicamentos parenterais®%1,

Apesar das promissoras perspectivas relacionadas ao uso da miltefosina, sao
necessarias mais pesquisas para estabelecer sua eficacia e seguranca no tratamento da LCD. A
andlise critica do presente caso contribui para o crescente corpo de evidéncias sobre 0 uso da
miltefosina em formas disseminadas da doenca, ressaltando tanto as possibilidades

terapéuticas quanto as limitacdes atuais.
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CONCLUSAO

A LCD é uma expressdo incomum de LTA que pode ser observada em até 2% dos
casos. As duas principais espécies reconhecidas como causadoras desta sindrome sdo
Leishmania (Viannia) braziliensis e a Leishmania (Leishmania) amazonensis, embora a
maioria dos casos relatados na literatura seja infeccdo por Leishmania (Viannia) braziliensis.
Em relacdo a resposta ao tratamento especifico, pode-se afirmar que apresenta resultados
variaveis com o uso de antimoniato de meglumina e anfotericina B lipossomal. A maioria dos
pacientes necessita de tratamentos adicionais para alcancar a cura clinica. Considerando a
dificuldade terapéutica da LCD, o presente relato de caso é uma perspectiva importante de
bom resultado com a miltefosina em paciente com LCD causada por Leishmania (Viannia)

braziliensis.
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