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Resumo 

 

As leishmanioses são doenças tropicais causadas por espécies do gênero 

Leishmania. Classificada como uma doença negligenciada, possui distribuição global, 

sendo encontrada em cerca de 89 países, acometendo 15 milhões de pessoas no 

mundo. Possuem um amplo espectro de manifestações clínicas sendo subdivididas 

em leishmaniose cutânea e visceral. A principal via de transmissão é pela picada de 

flebotomíneos fêmeas, entretanto, a infecção também pode ser adquirida por 

transfusão sanguínea, transplante de órgãos, compartilhamento de seringas e pela 

via transplacentária. Nesse contexto, a infecção durante a gestação foi primeiramente 

descrita em 1926, porém essa questão tem sido pouco abordada na literatura. Não 

há definição de percentual de transmissão congênita para a leishmaniose e ainda não 

há muitos relatos sobre as consequências da infecção sobre os bebês. 

Adicionalmente, os dados epidemiológicos são escassos e não há consenso sobre o 

tratamento recomendado. Assim, o nosso estudo teve como objetivo principal revisar 

a bibliografia sobre leishmaniose na gestação e seus efeitos sobre os bebês.  Para 

isso, foram coletadas informações sobre todos os casos de leishmaniose cutânea e 

visceral em gestantes descritos na literatura científica desde 1926 a 2020. 

Adicionalmente, foram analisadas as informações referentes ao manejo terapêutico 

das pacientes. A transmissão vetorial foi mais relacionada à forma visceral da doença, 

contudo, possíveis casos de transmissão vetorial em gestantes com leishmaniose 

cutânea também foram reportados. Após busca minuciosa nas bases de dados e 

aplicados os critérios de inclusão e exclusão definidos em nosso estudo, 82 artigos 

foram selecionados. A leitura dos artigos científicos demonstrou que os relatórios 

disponíveis claramente subestimam a escala do problema, destacando a grave lacuna 

de conhecimento sobre o tema. Além disso, as diretrizes terapêuticas vigentes sobre 

o uso de medicamentos na gravidez são guiadas por evidências insatisfatórias e 

deficientes, necessitando de atualização. Nosso estudo reitera a necessidade de 

ampliar as pesquisas relacionadas ao estudo dos efeitos da leishmaniose durante a 

gestação, visando a melhoria da assistência às gestantes infectadas e a prevenção 

da transmissão vertical da leishmaniose. 

Palavras-chave: Leishmaniose, Leishmania, Gestação, Gestante, Transmissão 

Vertical, Transmissão congênita. 
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Abstract 

 

Leishmaniasis are tropical diseases caused by species of the genus Leishmania. 

Classified as a neglected disease, it has a global distribution, being found in about 89 

countries, affecting 15 million people worldwide. They have a wide spectrum of clinical 

manifestations being subdivided into cutaneous and visceral leishmaniasis. The main 

route of transmission is through the bite of female sandflies, however, the infection 

can also be acquired by blood transfusion, organ transplantation, sharing syringes and 

the transplacental route. In this context, infection during pregnancy was first described 

in 1926, however this subject has been underexplored in the literature. There is no 

consensus of the percentage of congenital transmission for leishmaniasis and there 

are still not many reports on the consequences of the infection on babies. Additionally, 

epidemiological data are scarce and there is no agreement on the recommended 

treatment. Thus, our study aimed to review the literature on leishmaniasis in 

pregnancy and its effects on babies. For this, information was collected on all cases 

of cutaneous and visceral leishmaniasis in pregnant women described in the scientific 

literature from 1926 to 2020. In addition, data regarding the therapeutic management 

of patients was analyzed. Vector transmission was more related to the visceral form 

of the disease, however, possible cases of vector transmission in pregnant women 

with cutaneous leishmaniasis have also been reported. After a thorough search in the 

databases and applying the inclusion and exclusion criteria defined in our study, 82 

articles were selected. Evaluation of  the scientific articles showed that the available 

reports clearly underestimate the problem, highlighting the serious knowledge gap on 

the subject. In addition, the current therapeutic guidelines on the use of medications 

in pregnancy are guided by unsatisfactory and deficient evidence and need to be 

updated. Our study reinforces the need to expand researches about the effects of 

leishmaniasis during pregnancy, aiming at improving care for infected pregnant 

women and preventing vertical transmission of leishmaniasis. 

Keywords: Leishmaniasis, Pregnant woman, Vertical Transmission. 
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Siglas 

 

ELISA  Ensaio de Imunoabsorção Ligado a Enzimas 
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IFN- γ  Interferon-γ 

IL   Interleucinas 

L-AmB Anfotericina B lipossomal 

LAMP  Amplificação isotérmica mediada por loop 

LC   Leishmaniose Cutânea 

LCD  Leishmaniose Cutânea Difusa 

LCM  Leishmaniose Cutaneomucosa 

LV   Leishmaniose Visceral 

PKLD  Leishmaniose dérmica pós-Kalazar  

TNF-α  Fator de Necrose Tumoral 
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INTRODUÇÃO 

 

Histórico da doença 

 

As leishmanioses são patologias infecciosas causadas por protozoários 

intracelulares pertencentes ao gênero Leishmania. Esses, infectam numerosos 

mamíferos, incluindo os humanos. Apresenta alta prevalência em regiões tropicais e 

neotropicais, sendo transmitidas pela picada do flebotomíneo fêmea infectado. Afeta 

principalmente a população mais empobrecida e a gravidade da doença está 

associada à desnutrição, à resposta imunológica dos infectados, à migração da 

população e a condições precárias de habitação (WHO, 2014). 

A origem da leishmaniose remonta desde os tempos mais antigos, retratada em 

figuras, papiros, estátuas e cerâmicas, sendo registrada a partir da análise de restos 

humanos mumificados e achados arqueológicos (Altamirano-Enciso et al., 2003). 

No continente asiático, foi descrita uma úlcera que se cura ao longo do tempo. Por 

ouro lado, a identificação da leishmaniose do Novo mundo foi conduzida pela 

descrição de uma lesão típica da forma mucosa, comum em habitantes pré-

colombianos. Contudo, a reconstrução da história desta doença só foi facilitada pela 

coleta de DNA e amplificação de ácidos nucléicos (PCR) das múmias do Egito Antigo 

na região de Nubia. Outros estudos também foram realizados usando a PCR para 

identificar material do protozoário em fósseis paleontológicos (Zink et al., 2006). 

O primeiro fóssil semelhante a Leishmania foi encontrado na probóscide e no trato 

alimentar de uma fêmea cheia de sangue da extinta mosca de areia Palaeomyia 

burmitis, preservada em um âmbar cretáceo birmanês de 100 milhões de anos. A 

espécie Leishmania foi descrita em um novo gênero fóssil coletivo Paleoleishmania e 

denominada Paleoleishmania proterus. Essa descoberta revelou larvas da mosca de 

areia que se desenvolveram em habitats contendo flagelados de vida livre com as 

características dos tripanossomatídeos e sugeriu que esses eram ingeridos e 

provavelmente multiplicados dentro de larvas da mosca de areia. Juntamente com as 

formas promastigotas e paramastigotas, também foram encontradas amastigotas 
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indicando que a mosca da areia adquiriu o parasita do sangue de um vertebrado 

durante a alimentação. Uma vez em uma “sand fly”, os flagelados poderiam ser 

transmitidos a um vertebrado, estabelecendo assim um ciclo contínuo entre vetores 

e vertebrados (Poinar, 2007; Poinar G Jr, 2004; Poinar & Poinar, 2004;) 

Em 1756, o médico e naturalista escocês Alexander Russell (1715–1768) publicou 

um relato clínico detalhado das formas seca e úmida da ferida oriental em Aleppo 

(Russel, 1756). Ele descreveu como a população local distinguiu entre uma forma 

'masculina' e uma 'feminina' da doença, que provavelmente correspondem à 

leishmaniose cutânea zoonótica úmida causada por L. major e antroponótica seca 

causada por L. tropica, respectivamente. Ele forneceu uma descrição detalhada do 

desenvolvimento das lesões e mencionou que as doenças curam dentro de 8 meses 

a 1 ano. Com relação ao tratamento, o pesquisador observou que o gesso mercurial 

era o mais eficaz do que outros medicamentos existentes na época.  

Embora a busca pelos agentes causadores responsáveis pelas diferentes formas 

de leishmaniose tenha começado no final do século XIX, apenas após a virada do 

século é que os parasitos do gênero Leishmania foram definitivamente descritos. O 

médico do exército russo Piotr Fokich Borovsky (1863-1932) foi o primeiro a 

reconhecer que os corpos presentes nas lesões doloridas orientais eram protozoários 

(Hoare Ca, 1938). Como ele publicou suas descobertas em um obscuro jornal russo, 

em 1898, sua observação permaneceu despercebida. 

Em novembro de 1900, o patologista escocês William Boog Leishman (1865-1926), 

que serviu no Exército Britânico na Índia, descobriu corpos ovoides em esfregaços 

retirados post mortem do baço de um soldado que morreu de emaciação e 

esplenomegalia em Dum, cidade perto de Calcutá. Posteriormente, ele encontrou 

corpos semelhantes em um rato branco infectado experimentalmente. Ele publicou 

suas descobertas em 1903 e sugeriu que os corpos ovoides eram formas 

degeneradas de tripanosomas e, portanto, propôs que a doença, que ele denominou 

'febre de Dum-dum’, fosse uma forma de tripanosomíase (Leishman, 1903).  

Os parasitos leishmaniais do Novo Mundo foram descritos pela primeira vez de 

forma independente pelo médico brasileiro Adolpho Carlos Lindenberg (1872–1944) 

e pelo médico italiano Antonio Carini (1872–1950), junto com seu colega brasileiro 
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Ulysses de Freitas Paranhos (1880–1954), em lesões de pele de pacientes com 

'úlceras de Baurú' do Estado de São Paulo, Brasil, em 1909. (Lindenberg, 1909; 

Carini, 1909) 

Anos após, pesquisadores concentraram seus esforços objetivando a 

caracterização do parasito, diferenciação de espécies, associação com as diferentes 

manifestações clínicas e tentativas de estabelecer a via de transmissão da doença 

(KILLICK-KENDRICK, 2013). Em 1921, os biólogos Edmond Sergent e Étienne 

Sergent demonstram que a exposição aos flebotomíneos causava as mesmas lesões 

observadas em pacientes infectados por Leishmania. (SERGENT; SERGENT; 

PARROT; DONATIEN, 1921).  

 Todavia, Saul Adler, em 1941, foi quem fez a demonstração mais aceita da relação 

entre o flebotomíneo e a Leishmania, quando este infectou com sucesso cinco 

voluntários, utilizando flebótomos infectados em laboratório com L. tropica (ADLER, 

1941; STEVERDING, 2017). Hoje, sabe-se que o agente etiológico das leishmanioses 

mantém o seu ciclo de vida através da transmissão entre insetos (flebotomíneos) e 

hospedeiros mamíferos (Kaye e Scott, 2011). 

Epidemiologia 

As diferentes formas clínicas da patologia podem ser agrupadas em: leishmaniose 

cutânea ou tegumentar e leishmaniose visceral, também conhecida como Calazar 

(Beattie e Kaye, 2011). São registrados 1,3 milhões de novos casos de leishmaniose 

e 20.000 a 30.000 mortes anuais (WHO, 2014). Aproximadamente 350 milhões de 

pessoas encontram-se em área de risco e 88 países e três territórios nos cinco 

continentes apresentam a endemia (Boer, Argaw e Alvar, 2011; alvar et al, 2012). 

Leishmaniose Cutânea 

A Leishmaniose Cutânea (LC) é uma doença de caráter zoonótico que acomete 

os humanos e diferentes espécies de animais silvestres e domésticos das regiões 

tropicais e subtropicais do Novo Mundo (Goto e Lindoso, 2012). Nos humanos, 

acomete a pele e/ou mucosas, sendo dividida em três principais tipos de 

manifestações clínicas: cutânea e mucocutânea, permanecendo os sintomas 

localizados na pele e em mucosas; e difusa, forma rara, com nódulos por todo corpo 
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e um denso infiltrado dérmico de macrófagos intensamente parasitados (Costa et al, 

2009a). 

A incidência de LC foi estimada em 600.000 a 1 milhão de novos casos ocorrem 

anualmente em todo o mundo (WHO, 2022).  Um fator que contribui grandemente 

para o surgimento de novas epidemias de LC no Novo Mundo é a urbanização. A 

doença tem se espalhado por cidades como Belo Horizonte (Brasil) e países como 

México, Venezuela, Colômbia, Bolívia e Argentina (Maroli et al, 2013).  

No Brasil, a origem da LC apresenta confronto entre achados e datas, mas uma 

indicação segura é de Eduardo Rabello, em 1925, que publicou um trabalho intitulado 

como "Contribuições ao estudo da leishmaniose cutânea no Brasil" e distinguiu três 

períodos na história da doença. O primeiro, em 1895, por meio da observação clínica 

do “botão da Bahia” e sua semelhança ao “botão do Oriente”. O segundo, em 1909, 

quando se identificou e se descreveu o agente etiológico da “úlcera de Bauru”. E o 

terceiro, em 1910, com o encontro do parasito em lesões mucosas, associando assim 

ao quadro clínico da doença (Vale e Furtado, 2005; Furusawa e Borges, 2014). A 

espécie Leishmania braziliensis foi nomeada por Gaspar de Oliveira Vianna, em 1911, 

ao descrever o parasito, causador de lesões na pele (Furusawa e Borges, 2014). No 

ano seguinte, Splendore também descreve o parasito Leishmania em manifestação 

clínica cutaneomucosa (Lainson, Killick-Kendrick e Flisser, 1988). No ano de 1922, 

Aragão, pela primeira vez, descreveu o papel do flebotomíneo na transmissão da LC 

e a primeira observação do parasito em roedores silvestres foi realizada por Forattini, 

em 1958 em áreas florestais do estado de São Paulo (Brasil, 2013a). 

Em 2020, os países que notificaram o maior número de casos foram Brasil 

(16.432), Colômbia (6.161), Peru (4.178), Nicarágua (3.443) e Bolívia (2.059), que 

juntos representaram 81% dos casos da região. A taxa de incidência regional foi de 

18,37 casos por 100.000 habitantes. Por outro lado, observou-se um grande aumento 

na taxa de incidência por 100.000 habitantes em relação aos dados de 2019 na 

Guatemala (47,65), Peru (31), Costa Rica (16,77) e Paraguai (3,8). Além disso, houve 

uma diminuição no número de unidades do primeiro nível político administrativo 

subnacional (departamentos, estados, regiões ou províncias, de acordo com a divisão 

de cada país) e do segundo nível administrativo (municípios, cantões, províncias, 
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distritos etc.), bem como uma ligeira redução na proporção de casos nas fronteiras 

internacionais em relação ao ano anterior. A figura 1 apresenta a análise regional dos 

dados de LC, desagregados por segundo nível administrativo subnacional de acordo 

com os casos de 2020. (OPAS, 2021) 

 

Figura 1: Casos de leishmaniose cutânea e mucosa, segundo nível 

administrativo subnacional, Região das Américas, 2020. Fonte: Organização Pan-

Americana da Saúde. Sistema de informação regional de leishmaniose (SisLeish) 

[Internet]. Washington, D.C.: OPAS; 2021 [acessado em 15 de outubro de 2021]. 

Acesso limitado. 

 

Encontrada em todos os estados brasileiros, a LC constitui uma afecção 

dermatológica que merece atenção pelo risco de deformações e agravos 

psicológicos, com reflexos no campo social e econômico dos portadores (Reis e 

Franco, 2010). Pelo seu caráter zoonótico, inicialmente, a transmissão das 
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leishmanioses era apenas silvestre, limitada a áreas rurais. Contudo, mudanças no 

padrão de transmissão ocorreram devido a modificações socioambientais, como 

desmatamento e processo migratório (OPAS, 2006; Brasil, 2011b). 

Leishmaniose Visceral 

A LV, é uma doença crônica grave, caracterizada por febre, emagrecimento, 

hepatoesplenomegalia, citopenias e algumas vezes, é fatal aos humanos quando 

não é tratada corretamente (Romero e Boelaert, 2010). Em média de 50.000 a 

90.000 novos casos de LV ocorrem em todo o mundo anualmente (WHO, 2022). 

Casos de LV humanos são relatados em Honduras, na Venezuela, no Paraguai e 

na Argentina. Casos esporádicos em humanos e em cães são descritos no Chile, 

no Equador, na Bolívia, no México, em Costa Rica e na Guiana Francesa (Romero 

e Boelaert, 2010). A endemia é presente em doze países do Novo Mundo (Maroli et 

al, 2013).  

Pela falta de sistemas eficientes de vigilância epidemiológica e controle da 

LV nas Américas, a incidência da doença não é exatamente conhecida e, embora 

o sistema de vigilância brasileiro seja considerado melhor que em outros países 

Latino-americanos, a incidência de LV no Brasil também é subestimada (Belo et al, 

2013). 

Migone, em 1913, foi o primeiro a observar e a descrever um caso positivo 

para LV em necropsia de indivíduo oriundo do município de Boa Esperança, Mato 

Grosso. Anos depois, em 1934, Pena relatou outros achados. Durante estudo sobre 

febre amarela, foram observados 41 casos positivos para Leishmania a partir de 

viscerotomia de indivíduos das regiões Norte e Nordeste, a maioria em crianças. 

Após a descrição do flebotomíneo Lutzomyia longipalpis como importante espécie 

vetor, também foram descritos os primeiros casos de infecção em cães no Brasil 

(Brasil, 2013b). 

Os relatórios das primeiras investigações sobre LV na região Amazônica, em 

1937, permitiram: classificar a doença como autóctone, identificar a espécie L. 

infantum, estabelecer o caráter silvestre da infecção e determinar a sua incidência, 

pelos aspectos clínicos, pelos processos patogênicos e terapêuticos. Essas foram 

as primeiras investigações realizadas no Brasil sob a nova moléstia e contribuíram 

para conhecimento da terapêutica (Chagas et al, 1938). 
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Inicialmente no Brasil, a LV era concentrada em áreas rurais da região 

Nordeste, mas, desde os anos 1980, epidemias vêm ocorrendo em cidades como 

Belo Horizonte, Campo Grande e Natal (Romero e Boelaert, 2010). A intensa 

urbanização resultou em crescimento desordenado com formação de favelas com 

más condições sanitárias e a presença de Lutzomyia longipalpis em tais áreas levou 

ao estabelecimento de ciclos domésticos e peri-domésticos da doença (Maroli et al, 

2013). No ano de 2009, foram registrados no Brasil 3.693 casos autóctones de LV 

em diferentes estados, evidenciando a expansão geográfica da doença para as 

regiões Norte, Sudeste, Centro-Oeste e Sul. Contudo, as maiores endemias são 

registradas nos estados do Nordeste (Brasil, 2011a). Em média, cerca de 3.500 

casos são registrados anualmente e o coeficiente de incidência é de 2,0 

casos/100.000 habitantes. Atualmente, a LV é registrada em todos 26 estados 

brasileiros e Distrito Federal (Brasil, 2020). 

Manifestações Clínicas 

Os indivíduos infectados podem ser assintomáticos ou sintomáticos e as 

diversas manifestações clínicas associadas à LC ou à LV são observadas há anos 

em várias partes do mundo. A LC recebia diferentes denominações populares pela 

gravidade da lesão e permaneceu sem o conhecimento da etiologia por muito 

tempo. Assim, as lesões menos destrutivas eram conhecidas como uta, buba, 

úlcera de Baurú, ferida brava, botão do oriente, forest yaws entre outros, e as lesões 

mais destrutivas recebiam as denominações de espundia, nariz de tapir, tiacarana, 

gangosa e ferida esponjosa. Já a LV, no Brasil, era conhecida como barriga d’água, 

pela dilatação anormal do abdômen (Lainson, 2010). 

A divisão para as diferentes manifestações clínicas da patologia agrupadas 

como LC são: cutânea, cutaneomucosa, difusa e cutânea disseminada borderline. 

Nestas, os sintomas permanecem localizados na pele ou superfícies mucosas 

(Kaye e Scott, 2011). Para LV, as manifestações clínicas podem variar de 

assintomática a formas viscerais graves e dérmica pós-Kalazar, achado raro após 

o tratamento que apresenta sintomas na pele, mas não é considerado um tipo de 

LC (Belo et al, 2013). 
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Leishmaniose Cutânea (LC) 

 

No amplo espectro clínico e imunopatológico, a leishmaniose cutânea (LC) é 

a manifestação clínica mais frequente. A característica da lesão é exclusivamente 

cutânea, benigna e tende à cicatrização. São arrendondadas, únicas ou em 

pequeno número, apresentando aspectos variados. Quando presente infecção 

secundária, tornam-se inflamadas, doloridas e com presença de pus (Brasil, 2013a). 

Encontram-se próximo ao local da picada, normalmente face, antebraço, pernas e 

regiões descobertas do corpo, evoluindo ao longo de semanas a meses. Alguns 

indivíduos podem chegar à cura espontânea ou, se causada por espécies como L. 

braziliensis, L. guyanensis ou L. panamensis, pode ocasionar leishmaniose 

cutaneomucosa (McGwire e Satoskar, 2014). 

As lesões cutâneas podem apresentar algumas diferenças dependo da 

espécie que as causam. Lesões causadas por L. braziliensis e por outros 

subgêneros Viannia são ulceradas, com ligeira infiltração nas bordas e com poucos 

parasitos e macrófagos. Em contraste, os linfócitos são frequentes no infiltrado, 

apresentando características de granuloma epitelióide (Silveira, Lainson e Corbett, 

2004). Já a lesão produzida por L. amazonensis também tem característica 

ulcerosa, mas com grande infiltração nas bordas (Silveira et al, 2009). A 

histopatologia da lesão por esta espécie apresenta denso infiltrado de macrófagos 

vacuolizados na derme, cheios de amastigotas, que dão ao infiltrado a aparência 

de granuloma macrofágico. Na LC, os amastigotas se reproduzem na derme e não 

são disseminados para além do local da picada do vetor. Em um pequeno número 

de indivíduos, além das lesões ulceradas, podem surgir lesões verrucosas, pápulas, 

nódulos e infiltrações na pele que levam a considerar a LC como uma doença 

polimórfica (Silveira, Lainson e Corbett, 2004). 

A resposta imunológica se dá principalmente pela presença e pela ação dos 

linfócitos Timo-dependentes, T CD4+ e T CD8+, e pela produção de citocinas como 

Interferon-γ (IFN- γ), Tumor Necrosis Factor - Fator de Necrose Tumoral (TNF-α) e 

Interleucinas-12 (IL-12) e IL-2. Os linfócitos T CD4+ com perfil T auxiliar subtipo 1 - 

T helper (Th1), desempenham um papel importante na resistência do hospedeiro, 
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já os T CD4+ subtipo 2 - T helper (Th2) - estão associados à suscetibilidade da 

infecção. As respostas imunes para LC são representadas por Th1, com baixa 

quantidade de anticorpos e elevada produção de IL-10 (Ameen, 2010; Mendes et 

al, 2013). Os indivíduos apresentam boa resposta ao tratamento e positividade ao 

teste de Intradermorreação de Montenegro (IDRM). Dependendo da frequência de 

células T CD4+ e T CD8+ no infiltrado celular e do balanço da resposta Th1/Th2, a 

lesão pode espontaneamente ser curada ou progredir (Ameen, 2010). 

 

Leishmaniose Cutaneomucosa (LCM) 

 

A leishmaniose cutaneomucosa (LCM) tem característica hiperérgico-

pauciparasitário, com excessiva resposta celular anti-Leishmania e pela escassez 

de parasitos. As lesões apresentam úlceras infiltradas nas mucosas do nariz, face, 

septo nasal, pálpebras, afetando o sistema respiratório e a alimentação dos 

indivíduos (Silveira et al, 2009; McGwire e Satoskar, 2014). Alguns indivíduos 

apresentam lesões simultâneas na pele e em mucosas causadas mais comumente 

pela espécie L. braziliensis, manifestando depois de meses ou anos após a primeira 

lesão cutânea (McGwire e Satoskar, 2014). 

A resposta imune específica estimula uma atividade inflamatória intensa e 

crônica, mediante a ativação de linfócitos, a proliferação e a secreção de citocinas 

(Ameen, 2010). Na LCM, a resposta inflamatória é exacerbada em comparação com 

LC, resultando em aumento da severidade e destruição tecidual, com resposta Th1 

e Th2, presença de anticorpos, difícil resposta terapêutica e positividade ao teste 

de IDRM. São encontrados poucos parasitos nas lesões, o que dificulta o 

diagnóstico parasitológico. Também há uma elevada expressão de IL- 17 e baixa 

produção de IL-10. E ainda que a resposta imune desenvolvida na LCM não seja 

capaz de controlar a infecção, pode ser muito provavelmente responsável pelas 

manifestações clínicas. 

Leishmaniose Cutânea Difusa (LCD) 
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De forma rara e grave, alguns indivíduos, por causa idiopática ou má 

resposta ao tratamento, apresentam resposta imune inadequada e incapaz de 

controlar a parasitemia. Esses podem evoluir com ausência de resposta celular para 

antígenos de Leishmania, caracterizando assim uma nova manifestação clínica, 

LCD. Apresentam espectro anérgico-multiparasitário, onde a proliferação celular é 

associada à acentuada proliferação dos parasitos e à disseminação da infecção 

(Mendes et al, 2013). 

A clínica inicia-se com uma pápula no local da inoculação que não apresenta 

ulceração, mas ocorrendo aparecimento de outras lesões semelhantes na 

vizinhança pela disseminação hematogênica do parasito após meses ou anos, 

surgindo lesões em várias partes do corpo: face (nariz, regiões malares, lábio 

superior, orelhas) e membros (braços, antebraço, pernas, pés), não afetando o 

couro cabeludo, regiões inguinocrurais, axiliares e palmares. A apresentação das 

lesões se dá como eritemas, pápulas, tubérculos, nódulos, infiltrações difusas e 

aspecto tumoral. A disseminação pode envolver extensas áreas do corpo e, quando 

presente na face, dá ao paciente aspecto leonino, lembrando a forma virchowiana 

da hanseníase. A espécie mais comum que causa esse tipo de manifestação é L. 

amazonensis e o vetor mais importante no continente americano é o L. 

flascustellata, inseto pouco antropofílico (Costa et al, 2009b; McGwire e Satoskar, 

2014). 

De curso crônico, a resposta imune resulta em imunossupressão específica, 

ocasionando hiposensibilidade celular, caracterizada pela expressão predominante 

de Th2, altos níveis de anticorpos, elevada produção de IL-10, baixa produção de   

INF-γ, fraca ativação de macrófagos parasitados, impossibilitando o controle da 

infecção, o que resulta no processo inflamatório desorganizado. Apresenta baixa 

resposta terapêutica, pela imunodeficiência específica, e negatividade ao teste de 

IDRM (Silveira, 2009). 

Leishmaniose cutânea disseminada borderline 

 

Observada desde 1986 e descrita clinicamente por Silveira em 2004, a 

manifestação clínica denominada “leishmaniose cutânea disseminada borderline”, 
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constitui-se em uma forma indeterminada entre LC e LCD. Infecção com processo 

de disseminação rápida, que, em dois a três meses, resulta em uma centena de 

pápulas (lesões acneiformes) e/ou lesões cutâneas ulceradas com fundo granuloso 

e bordas elevadas. Pela histologia, observa-se infiltração nodular de linfócitos e de 

células plasmáticas na derme, com raros macrófagos e poucos parasitos (Silveira, 

Lainson e Corbett, 2004; Silveira, Lainson e Corbett, 2005). As diferenças de lesões 

acontecem, dependendo da espécie que as causam: L. amazonensis, causa lesão 

infiltrada no dorso da mão (lesão primária), nas orelhas e na região frontal da 

cabeça (lesões secundárias); L. braziliensis, causa lesões de pele ulcerada, com 

pápulas disseminadas na face, nas orelhas, no tronco e nos braços. A resposta 

imune resulta em altos níveis de anticorpos e tratamento satisfatório apresentando 

resultado positivo ou negativo no teste de IDRM (Silveira et al, 2009). 

 

Leishmaniose Visceral (LV) 

 

A LV é a forma mais grave da leishmaniose. As manifestações clínicas da 

doença variam de formas assintomáticas a graves com envolvimento visceral, 

sendo associadas com diferentes graus de metástase (Belo et al, 2013). Indivíduos 

que apresentam febre podem aumentar a resposta imune, pela migração de 

neutrófilos, células dendríticas, produção de citocinas pró-inflamatórias e ativação 

de células Th1, mas com o aumento da febre aumenta também a produção de 

oxidantes pelas células fagocitárias. Contudo, as espécies viscerotrópicas 

apresentam resistência, como a L. donovani, a óxido nítrico e L. major a peróxidos 

de hidrogênio (McCall, Zhang e Matlashewski, 2013). 

Neste tipo de manifestação clínica, a população de macrófagos difere da 

leishmaniose cutânea, as espécies viscerais infectam células de Kupffer, 

macrófagos do baço e medula óssea, com elevada produção de anticorpos. Difere 

também na estimulação da produção de IFN-γ, de citocinas e na ativação de 

linfócitos. Várias citocinas, quimiocinas e seus receptores estão presentes nessa 

infecção, tanto em indivíduos sintomáticos e assintomáticos, como: TNF-α, IL-4, 

Transforming Growth Factor - Fator de Transformação de Crescimento (TGF-ß), 

receptor de IL-2 e de quimiocina CXCR2. A resposta imune celular Th1 é necessária 
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para controlar a infecção, e envolve a liberação de IL-12 pelas células 

apresentadoras de antígenos. A produção de IFN-γ resulta na ativação de 

macrófagos e na produção de óxido nítrico, um potente leishmanicida. Porém só a 

resposta Th1/IFN-γ não é suficiente para proteger contra a infecção, pois é 

observada uma elevada produção de IL-10 e IL-4, citocina imunossupressora que 

inibe funções imunitárias leishmanicidas (McCall, Zhang e Matlashewski, 2013). 

Os indivíduos em tratamento desenvolvem pancitopenia, imunossupressão, 

tornam-se propensos a infecções microbianas e apresentam positividade ao teste 

de IDRM. Mesmo com terapia, alguns indivíduos chegam ao óbito e os indivíduos 

com coinfecção por HIV são susceptíveis a manifestações atípicas e maior 

severidade da doença (McGwire e Satoskar, 2014). 

Leishmaniose dérmica pós-Kalazar (PKLD) 

 

Determinados indivíduos tratados para LV permanecem assintomáticos por 

meses ou anos, porém posteriormente desenvolvem uma progressiva proliferação 

de parasitos na pele, ocasionando difusão macular, maculopapular ou lesão nodular 

(McGwire e Satoskar, 2014). Em vários casos de PKLD, parasitos ou antígenos de 

parasitos são observados em lesões e induzem a formação de infiltrado 

inflamatório, apresentando macrófagos, linfócitos e células plasmáticas. Os 

componentes inflamatórios são principalmente CD3+ e IL-10, mas IFN-γ e IL-4 têm 

sido observadas nesse tipo de lesão (Mansueto et al, 2011). A patogênese desta 

manifestação não é totalmente compreendida, mas é relatada uma alta resposta 

imune do hospedeiro a partir da produção de IFN-γ contra os parasitos na derme 

(McGwire e Satoskar, 2014). 

Vias de transmissão 

 

A transmissão da leishmaniose ocorre principalmente pela picada de 

flebotomíneos infectados, nas Américas, principalmente pelo gênero Lutzomyia 

(Belo et al, 2013). A transmissão pode ser de caráter zoonótico ou antroponótico. No 

entanto, outras formas de transmissão como: congênita, via sexual, transfusão de 
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sangue, transplante de órgãos, hemodiálise, entre usuários de drogas e em 

acidentes de trabalho também são conhecidas (Singh, 2006). 

A transmissão congênita ou vertical já foi verificada em infecções causadas por  

L. donovani e L. infantum. Um caso foi descrito em 1926, em uma gestante que 

apresentou sintomas sugestivos de leishmaniose no primeiro trimestre de gravidez. 

Após o nascimento, no primeiro ano de vida, a criança revelou pela bióspia do baço 

a presença do parasito L. donovani, comprovando a transmissão congênita (Avila-

García et al, 2014). 

Durante os procedimentos de transplantes de órgãos, os parasitos de Leishmania 

podem ser transmitidos diretamente do doador através de transfusão sanguínea. No 

sangue do doador assintomático, o parasito sobrevive ao processamento e 

estocagem no banco de sangue (Singh, 2006; Avila-García et al, 2014). A transfusão 

sanguínea regularmente é realizada durante processos cirúrgicos, ocasionando 

possibilidade de infecção. São ainda observados casos de reagudização do parasito 

devido o tratamento com imunossupressores. No procedimento de hemodiálise, 

pode ser verificado um alto risco de aquisição de doenças infecciosas, incluindo as 

parasitárias. A presença de Leishmania em indivíduos submetidos à hemodiálise não 

é diretamente vinculada, mas a presença de anticorpos específicos para Leishmania 

já foi observada em 9 a 25% dos indivíduos submetidos à hemodiálise em áreas 

endêmicas (Avila-García et al, 2014). 

Casos de infecção por fômites contaminados tais como agulhas são descritos 

entre usuários de drogas. Um estudo realizado na Espanha pesquisou Leishmania 

em seringas utilizadas após o uso de drogas e confirmou por PCR que 32 a 52% 

dessas estavam contaminadas pelo parasito. As infecções causadas por acidentes 

de trabalho ocorrem pelo contato com fluídos como o sangue e pelo contato com 

animais ou objetos contaminados. Em equipes de pesquisa, laboratorial ou médica, 

é comum o relato de casos de infecção. Contudo, essa via de transmissão pode ser 

afetada por uma variedade de fatores, como as características da exposição e 

quantidade de inóculo, de patogenicidade e de resposta imune do hospedeiro (Avila-

García et al, 2014). 

Entre os diversos hospedeiros mamíferos que contribuem para a manutenção do 
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ciclo de transmissão da Leishmania em ambientes silvestres e domésticos, o homem 

é um hospedeiro acidental. Os animais mais comumente infectados são roedores e 

canídeos e a maioria das infecções em animais silvestres é assintomática (Ferreira, 

2012). As raposas (Dusicyon vetulus e Cerdocyon thous) e os marsupiais (Didelphis 

albiventris) são a principal fonte de infecção no meio silvestre (Romero e Boelaert, 

2010). Em áreas urbanas, o cão (Canis familiaris) é a principal fonte de infecção para 

LV, contribuindo para que a enzootia canina preceda os casos humanos, tornando a 

infecção em cães mais prevalente que no homem (Belo et al, 2013). Alguns autores 

sugerem a transmissão entre os cães pela ingestão de carrapatos infectados, pela 

mordedura e pela ingestão de vísceras contaminadas, mas faltam evidências sobre 

a importância epidemiológica deste mecanismo de transmissão aos humanos ou 

sobre a manutenção da enzootia (Brasil, 2013b). 

Diagnóstico 

O diagnóstico das leishmanioses é baseado em critérios epidemiológicos, 

manifestações clínicas e em testes laboratoriais (Tsukayama et al, 2013). A 

avaliação clínica e epidemiológica é importante, especialmente para indivíduos 

oriundos de áreas endêmicas ou que estiveram nessas áreas. Entretanto, deve-se 

ser complementada com o diagnóstico laboratorial, que envolve técnicas de 

detecção do parasito (método direto, histopatologia, cultura e inoculação em 

animais experimentais), testes de imunodiagnóstico (detecção de resposta imune 

celular, anticorpos e imunocomplexos) e técnicas moleculares (Neitzke-Abreu et al, 

2013; Pereira et al, 2013). Porém os métodos atualmente utilizados em laboratórios 

de rotina apresentam limitações, podendo assim interferir na melhor conduta de 

tratamento aos indivíduos (Souza et al, 2013). 

A pesquisa direta parasito é o procedimento de primeira escolha por ser 

rápido, com menor custo e de fácil execução. Porém o encontro do parasito é 

inversamente proporcional ao tempo de evolução da lesão cutânea e, quando 

presente, infecções secundárias contribuem para diminuir a sensibilidade desse 

método. Para a realização da pesquisa direta, podem ser utilizadas: escarificação, 

biópsia com impressão por aposição e punção aspirativa das lesões (Brasil, 2013a). 

A técnica de histopatologia é difícil de ser executada e contraindicada quando há 
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infecções bacterianas secundárias, pelos riscos de bacteremia (Boggild et al, 2011). 

Requer conhecimento técnico, tem característica invasiva que provoca desconforto, 

pode gerar risco de hemorragias e infecções e, dependendo do número de 

parasitos, tem uma aplicação limitada pela não visualização do mesmo, 

apresentando assim baixa sensibilidade (Neitzke-Abreu et al, 2013; Tsukayama et 

al, 2013). Métodos de isolamento dos parasitos em cultura ou inoculação em 

animais podem ser utilizados, mas o desempenho destas técnicas depende da 

espécie de Leishmania. A utilização de animais pode ser mais dificultosa pelo tempo 

de observação clínica e pelos aspectos éticos envolvidos. Aos meios de cultura, 

podem ocorrer contaminações com bactérias, portanto, cultura e inoculação de 

animais não são métodos práticos para rotina laboratorial (Neitzke-Abreu et al, 

2013). 

Avanço importante nos últimos anos foi o desenvolvimento de métodos 

rápidos de diagnóstico, obtendo resultados em poucas horas ou, até mesmo, 

minutos. A maior parte desses métodos são baseados na detecção do complexo 

antígeno-anticorpo e outras técnicas amplamente utilizadas são as técnicas de 

biologia molecular. Diferentemente dos métodos imunológicos, os métodos 

moleculares, a Reação de Polimerização em Cadeia (PCR) e suas variações, 

identificam a molécula de DNA do protozoário em amostras dos indivíduos. 

Entretanto, em muitos casos, caso haja a contaminação da amostra, a detecção do 

DNA do microrganismo não indica a confirmação de infecção (Cavalcanti, Lorena e 

Gomes, 2008). 

O teste de Intradermorreação de Montenegro (IDRM) objetiva a visualização 

da resposta de hipersensibilidade celular tardia. Tem grande importância 

diagnóstica, mas deve- se ressaltar que sua positividade pode não significar doença 

em atividade e sim que o indivíduo se expôs a antígenos do parasito. A IDRM 

geralmente persiste como positiva após o tratamento ou durante a cicatrização da 

lesão cutânea tratada ou curada espontaneamente. O teste pode apresentar-se 

como negativo nos indivíduos fraco-reativos e também nos precocemente tratados.  

Sua positividade também pode ser interpretada como alergia ao diluente do teste 

ou reação cruzada por outras infecções como, doença de Chagas, esporotricose, 

hanseníase virchowiana, tuberculose e cromomicose (Brasil, 2013a). 
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Os testes sorológicos são rotineiramente realizados por serem de fácil 

execução, com baixo custo, principalmente utilizados para inquéritos 

epidemiológicos. A Reação de Imunofluorescência Indireta (IFI) é utilizada desde a 

década de 1960 e indicada pelo Ministério da Saúde (MS) para diagnóstico e para 

levantamento epidemiológico de leishmaniose. É um teste baseado na detecção de 

anticorpos anti-Leishmania usando formas promastigotas que detecta anticorpos 

nos primeiros estágios de infecção. Apresenta elevada sensibilidade, mas podem 

ocorrer reações cruzadas com antígenos de T. cruzi devido à proximidade 

filogenética entre os parasitos (Luciano et al, 2009). 

A busca de um método simples, mas sensível para a detecção de antígenos 

ou anticorpos específicos, resultaram na década de 1970 no desenvolvimento de 

Enzyme Linked Immunosorbent Assay - Ensaio de Imunoabsorção Ligado a 

Enzimas (ELISA). Também é baseado na detecção de anticorpos anti-Leishmania 

ou antígenos, adicionado com um substrato da enzima cromógeno. Os resultados 

sãoexpressosporabsorbâncias obtidas em espectrofotômetro (Cavalcanti, Lorena e 

Gomes, 2008). É a técnica de diagnóstico mais amplamente utilizada para o 

diagnóstico de leishmaniose, realizada em laboratórios de rotina, requer 

equipamentos simples e apresenta-se como uma técnica com alta sensibilidade, 

porém com baixa especificidade na detecção de anticorpos (Neitzke-Abreu et al, 

2013; Souza et al, 2013). A metodologia da técnica pode ser adaptável para uso 

com diferentes antígenos como, antígeno solúvel, purificados, recombinantes ou 

sintéticos (Singh, 2006). Os testes sorológicos distinguem a infecção passada da 

recente, entretanto, o resultado pode apresentar reação cruzada com antígenos de 

Trypanosoma sp., Mycobacterium tuberculosis e Toxoplama sp. Outra limitação do 

teste se dá pela variabilidade de resposta imune do hospedeiro, pois os títulos de 

anticorpos podem variar de acordo com as espécies infectantes (Shirian et al, 2014). 

Visto que na manifestação clínica da leishmaniose, grande parcela dos 

indivíduos apresenta-se como assintomáticos e o diagnóstico diferencial é crucial, 

principalmente em áreas endêmicas, a técnica de PCR é um poderoso método de 

validação dos testes sorológicos. Esta foi desenvolvida por Kary Mullis, nos anos 

1980, apresenta alta especificidade que permite amplificar sequências de DNA ou 

RNA por repetitivos ciclos in vitro, com metodologia que se assemelha ao que 
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ocorre in vivo durante a replicação de DNA, possibilitando seu uso para a detecção 

e para identificação de espécies de Leishmania (Hernández-Rodríguez e Ramirez, 

2012).  Técnica muito utilizada por apresentar, além de alta especificidade, 

sensibilidade, versatilidade e rapidez, sendo realizada a partir de amostras de 

cultura, de lesão, de sangue e de DNA flebotomíneos (Neitzke-Abreu et al, 2013). 

O isolamento e à amplificação de DNA do parasito em sangue periférico e em 

biópsias de lesão são alternativas para o diagnóstico, permitindo detectar pequenas 

quantidades de parasitos nos tecidos sem passar pelo cultivo (Pereira et al, 2013). 

O método de PCR é amplamente utilizado, mas para fins de pesquisa.  

A escolha dos primers utilizados na reação de PCR influencia na 

sensibilidade da técnica e permite diferenciar espécies dos subgêneros Leishmania 

e Viannia (Neitzke-Abreu et al, 2013). A identificação da espécie de Leishmania é 

importante para determinar a terapêutica apropriada, medidas de controle em 

estudos epidemiológicos e prever riscos de disseminação a pacientes 

imunocomprometidos (Khosravi, 2012). Modificações e novas amplificações a partir 

da PCR objetivam tornar o diagnóstico ainda mais específico, como: Nested PCR, 

PCR quantitativa, amplificação de rRNA, Glicose-6-fosfato desidrogenase (G6pd), 

β-tubulina, GP63, proteína de choque térmico 70 (HSP70) e minicírculos de DNA 

do cinetoplasto (kDNA) (Silva et al, 2012). 

A PCR dirigida para amplificação da região espaçadora do gene de RNA 

Ribossomal (rRNA ITS1) é um dos métodos mais utilizados para o diagnóstico e 

para a identificação de espécies de Leishmania. Amplamente utilizada, a PCR para 

amplificação de minicírculos de kDNA e digestão de amplicons de ITS1, utilizando 

enzimas de restrição HaeIII, possibilita distinguir as espécies de Leishmania. A 

técnica de Restriction Fragment Length Polymorphism - Polimorfismos de 

Comprimento de Fragmentos de Restrição (RFLP) baseia- se na restrição de um 

fragmento de DNA por endonucleases que clivam a molécula em sítios específicos, 

resultando em perfis de restrição. A análise da expressão e da distribuição de 

HSP70 apresenta resultados promissores para a identificação de espécies de 

Leishmania spp. (Graça et al, 2012). Outras PCRs que codificam genes específicos 

também são descritas, como para o antígeno K26 e para o gene GP63 (Guerbouj 

et al, 2001; Haralambous et al, 2008). 
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Testes moleculares são especialmente importantes onde técnicas mais 

simples falham – por exemplo, em lesões mucosas onde os parasitos são 

esporádicos e em lesões crônicas. Os ensaios de PCR em tempo real recentemente 

desenvolvidos mostraram ser altamente precisos para detecção e quantificação de 

espécies de Viannia em biópsias de lesões.(Jara M et al, 2013). A técnica LAMP 

alcançou uma sensibilidade de 98% em 40 pacientes com leishmaniose cutânea 

em um estudo de prova de conceito. (Adams etc al, 2010) Até agora, o uso 

combinado de métodos parasitológicos clássicos com detecção baseada em PCR 

oferece uma abordagem aprimorada para o diagnóstico de leishmaniose 

tegumentar. 

 

Tratamento 

As medidas de controle adotadas pelo MS prezam o diagnóstico, tratamento 

precoce dos casos humanos, a vigilância entomológica e de reservatórios, contudo 

as leishmanioses continuam em expansão pelas dificuldades e limitações de 

execução destas medidas (Coimbra et al, 2013). As leishmanioses são doenças 

negligenciadas, que dispõem de tratamento quimioterápico com severa toxicidade 

e crescente número de parasitos resistentes (Kumar e Engwerda, 2014). No Brasil, 

os componentes antimoniais, na forma de sais trivalentes, foram utilizados pela 

primeira vez utilizados por Gaspar Vianna, em 1912 (Furusawa e Borges, 2014). 

Os medicamentos de primeira escolha são os Antimoniais pentavalentes 

(Sb+5), porém a resistência parasitária tem limitado o seu uso (Kumar e Engwerda, 

2014; McGwire e Satoskar, 2014;). A atividade leishmanicida é demonstrada pela 

indução de resposta pró-inflamatória com maior produção de fagócitos e com 

produção de TNF-α, controlando assim a patologia (Melo e Fortaleza, 2013). Os 

compostos podem ser administrados pelas vias intravenosa e intramuscular e na 

própria lesão cutânea (McGwire e Satoskar, 2014). O efeito cardiotóxico, 

nefrotóxico, hepatotóxico e pancreatotóxico do medicamento exige seu uso com 

cautela (Sampaio, Lucas e Filho, 2009). 

A Anfotericina B é considerada uma segunda linha de tratamento com 
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excelente atividade leishmanicida. Liga-se ao ergosterol da membrana plasmática 

do parasito, causando instabilidade (Lima et al, 2007; McGwire e Satoskar, 2014). 

Apresenta taxas de 90 a 95% de cura, sendo similar aos Antimoniais, estimula 

reposta imune modulatória, com regulação e proliferação de células T e produção 

de citocinas pró-inflamatórias, mas também é associada à resistência parasitária 

(Melo e Fortaleza, 2013; Kumar e Engwerda, 2014). As fórmulas lipídicas de 

Anfotericina B atuam de forma eficiente, aumentando a segurança no tratamento de 

LCM e LV. São envolvidos por lipossoma unilamenar ou incorporados em um 

complexo lipídico. As formulações têm baixa nefrotoxicidade, podendo assim ser 

administradas em doses altas por curto tempo (Lima et al, 2007). 

As Pentamidinas são diamidinas aromáticas e sua atuação anti-microbiana 

não é totalmente conhecida, sabe-se que interfere na biossíntese de 

macromoléculas de DNA, RNA, fosfolipídios e proteínas, porém, são relatadas 

reações adversas, como: hipoglicemia ou piora de diabetes, ou ambas, alteração 

de enzimas do fígado, leucopenia, anemia, efeito nefrotóxico, cardiotóxico e 

hipotensão (McGwire e Satoskar, 2014). Bons resultados com o uso de Isotionato 

de Pentamidina são observados em indivíduos acometidos de LT causada por L. 

guyanensis e L. amazonensis na região Amazônica, uma vez que estas espécies 

têm apresentado insucesso com Sb+5 (Costa et al, 2009a). 

A anfotericina B lipossomal (L-AmB) é a droga de escolha para o tratamento 

da LV no subcontinente indiano, enquanto uma combinação de antimônio 

pentavalente e paromomicina é usada na África Oriental. A transfusão de sangue 

pode ser necessária antes do início do tratamento (Thakur CP et al, 1991; Thakur 

CP et al, 1999; Thakur CP et al,2010), durante ou período de acompanhamento 

pós-tratamento (Moore E et al, 2001; Dietze R et al, 1993). 

Durante a gravidez, o manejo ideal do caso deve levar em consideração as 

consequências da doença e a intervenção terapêutica na gestante e no feto (Who, 

2010). É importante notar que, exceto a anfotericina B, todos os outros 

medicamentos disponíveis são contraindicados ou sujeitos a uso restrito em 

mulheres grávidas e lactantes e em mulheres em idade fértil (Alvar J et al, 2006; 

Sundar S et al, 2007; Boelaert M et al, 2013). Outras complexidades surgem do 
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potencial de transmissão vertical da doença congênita ou por meio de infecção 

transplacentária como resultado da troca de sangue durante o trabalho de parto 

(Elamin A et al, 1992; Eltoum IA et al, 1992; Low GC, 1926). Essa transmissão 

vertical pode induzir a morte no útero ou pode ser potencialmente deletéria para o 

feto e o bebê. (Boelaert M et al, 2013; Pagliano P et al, 2016; Pagliano P et al, 2005) 

Relatos sobre a ocorrência e evolução da leishmaniose em gestantes são 

raros na literatura publicada. A ocorrência da patologia na gravidez não é 

sistematicamente captada e os casos raramente são acompanhados para detectar 

consequências da infecção e do tratamento na gestante e no feto. Diante do 

exposto, o objetivo principal desse trabalho foi identificar os casos de leishmaniose 

visceral e cutânea em gestantes, bem como suas consequências e desfechos.  

OBJETIVOS 

 

2.1 Objetivo Geral 

Realizar revisão bibliográfica sobre a ocorrência e evolução de Leishmaniose 

Visceral e cutânea em gestantes, bem como identificar os casos de sua transmissão 

congênita e identificar suas consequências. 

2.2 Objetivos Específicos 

 

 Relatar os casos de Leishmaniose visceral e cutânea em gestantes; 

 Verificar a existência da transmissão vertical do parasito; 

 Detectar consequências da infecção na gestante e no feto; 

 Identificar o tratamento prescrito para a gestante e para a criança. 

 

METODOLOGIA 

O desenho que guiou a presente revisão bibliográfica baseou-se nos seguintes 

passos: determinação do tema, objetivo e informações a serem obtidos de cada 

material, estabelecimento de critérios para a inclusão e exclusão, escolha das bases 

de dados, seleção da amostra, análise dos materiais encontrados, discussão e 

apresentação dos resultados sob a forma de uma revisão. 
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3.1. Critérios de Inclusão 

Estudos clínicos que relatassem leishmaniose visceral em mulheres grávidas  ou 

transmissão vertical da doença em humanos foram elegíveis. Relatos de casos e 

estudo de retrospectivo de caso foram incluídos. 

3.2. Critérios de Exclusão 

Os seguintes trabalhos foram excluídos: (1) aqueles com o formato inadequado 

(revisões, livros, capítulos, resumos e pôsteres de congresso, cartas, e artigos de 

opinião); (2) aqueles em que não havia pacientes grávidas; (3) aqueles que tratavam 

de leishmaniose canina ou em outros modelos experimentais. 

Fontes de informações e estratégias de busca 

As bases de dados escolhidas para a busca foram: SciELO (Scientific Electronic 

Library Online) e PubMed a fim de garantir uma abrangência satisfatória sobre o tema. 

 Foi realizada a busca em cada uma das bases citadas. Todos os termos foram 

submetidos a consulta aos descritores em saúde, por meio do site DeCS (Descritores 

em Ciências da Saúde), além de busca MeSH. 

Seleção dos estudos 

Esta revisão bibliográfica compreendeu quatro etapas. Na primeira, foi realizada 

a busca de acordo com os termos apropriados em cada base de dados. Tais 

referências encontradas foram adicionadas ao site Rayyan, onde foi realizada 

remoção de duplicatas. Na terceira etapa, foram removidos trabalhos que não 

respeitavam os critérios anteriormente descritos, por meio de leitura de título e 

resumo. As referências restantes foram novamente analisadas, porém dessa vez, por 

meio de leitura integral do texto. 

RESULTADOS 

Inicialmente, na primeira fase, foram identificados um total de 318 publicações 

(pesquisa realizada no dia 29/05/2022). Após inserção no gerenciador online Rayyan, 

7 duplicatas foram excluídas. Dos 310 materiais restantes, 200 foram eliminados após 

análise do título e dos resumos, uma vez que foi percebido que não se enquadravam 

nos critérios pré-estabelecidos. Os 110 artigos remanescentes formaram o acervo 

inicial, cuja leitura posterior seria integral. Uma análise mais criteriosa de cada 
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material eliminou outros 28 artigos. Por fim, a presente revisão baseou-se nos dados 

obtidos em um total de 82 publicações (Anexo 1), que formam o campo analítico, 

como demonstrado no fluxograma da Figura 2. 

 

Figura 2: Fluxograma de materiais obtidos, excluídos, duplicados e aproveitados na 

presente revisão bibliográfica.  

 

 

4.1. Caracterização das produções 

Dos 82 artigos selecionados para a nossa revisão, 10 artigos (12%) foram 

publicados de 1926 a 1990, 15 outros trabalhos (18%) foram publicados de 1991 a 

2000, 25 artigos (30%) foram registrados de 2001 a 2010 e, finalmente,32 pesquisas 

(39%) foram publicadas no período de 2011 a 2020, configurando um aumento 

gradual das publicações sobre esse tema ao longo dos anos, como mostra a Figura 

3.  

Figura 3: Número de publicações de artigos sobre de leishmaniose em gestantes no 

mundo no período de 1926 a 2020. 
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Em relação aos países onde as pesquisas foram realizadas,19 publicações 

(23%) traziam casos ocorridos na América do Sul, sendo todos no Brasil; 13 (16%) 

no Continente africano, com um (01) na Etiópia, dois (02) no Quénia, oito (08) no 

Sudão, um (01) no Sudão do Sul e um (01) na Uganda; 29 das publicações relatavam 

casos ocorridos na Ásia (35%), sendo quatro (04) em Bangladesh; um (01) na China; 

um (01) em Dubai; 19 na Índia, dois (02) no Irã, um (01) em Israel e um (01) no 

Paquistão. Contudo, a maioria dos relatos, 21 publicações (26%), envolveu países 

europeus, sendo um (01) caso da Albânia, três (03) da Alemanha, um (01) da 

Espanha, três (03) da França, dois (02) da Grécia, seis (06) da Itália, três (03) do 

Reino Unido, um (01) da Sérvia e um (01) da Ucrânia, como mostra a Figura 4. 

Figura 4: Distribuição de publicações de leishmaniose em gestantes de acordo com 

o ano de publicação e a região em que a pesquisa foi realizada. 
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4.2. Caracterização dos casos quanto a apresentação clínica 

 

Em relação às apresentações clínicas, das 82 publicações selecionadas, 

tivemos um total de 77 (13%) casos de leishmaniose cutânea e 502 (87%) casos 

de leishmaniose visceral, totalizando 480 casos de leishmaniose em gestantes, 

como demonstrado na Figura 5.  

Figura 5: Distribuição de casos de leishmaniose em gestantes de acordo com as 

manifestações clínicas.  
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Adicionalmente, a leitura dos artigos selecionados permitiu identificar que duas 

pacientes (0,3%) foram diagnosticados antes da gravidez, 76 mulheres (13%) após a 

gravidez e a maioria das gestantes 499 (86%) foram diagnosticadas durante a 

gravidez. Dois casos (0,3%) não foi informaram o período em que a doença foi 

identificada (Figura 6). 

 

Figura 6: Distribuição dos casos de leishmaniose em gestantes de acordo com o 

período em que a doença foi diagnosticada. 
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 Ao todo, foram analisados 579 casos de leishmaniose em pacientes gestantes, 

sendo que em 25 deles pode ter ocorrido à transmissão vertical da infecção para o 

filho. Nesse sentido, foram identificados 13 casos de bebês de 0 a 6 meses 

diagnosticados com leishmaniose após o nascimento e mais 12 casos foram 

identificados após 6 meses do nascimento.  

 De todos os casos de gestantes com leishmaniose identificados, a maior 

concentração se deu no Sudão com 159 pacientes, seguido pelo Brasil com 139 

casos, Sudão do Sul com 113 gestantes, Índia com 85, Bangladesh com 23, Itália 

com 12, Uganda com 10 casos, Quénia com nove (09) gestantes, Israel com seis (06) 

casos, Alemanha, França e Reino Unido com três (03) cada um, China, Etiópia, 

Grécia e Irã com dois (02) cada e Albânia, Dubai, Espanha, Paquistão Sérvia e 

Ucrânia com um (01) caso em cada. Esses achados estão representados na Figura 

7. 

Figura 7: Distribuição de casos de leishmaniose em gestantes no mundo de 1926 a 

2020 (n= 579) 
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 Analisando os casos de gestantes com leishmaniose registrados no Brasil, foi 

possível identificar que dos 139 casos reportados, a maior concentração se deu na 

Bahia, com 74 pacientes infectadas, seguido por Minas Gerais com 49, Mato Grosso 

do Sul com seis (06), São Paulo com três (03), Rio Grande do Norte e Tocantins com 

dois (02) casos cada e Maranhão, Paraíba e Rio de Janeiro com um (01) caso em 

cada estado (Figura 8). 
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Figura 8: Distribuição de casos leishmaniose em gestantes no Brasil de 1926 a 2020 

(n= 139) 

 

Adicionalmente, avaliamos o tratamento realizado nas gestantes após o 

diagnóstico para leishmaniose; contudo, muitos artigos não foram claros na descrição 

do tratamento realizado pelas pacientes. A maioria dos artigos relataram a utilização 

do fármaco Anfotericina B, em cerca de 217 pacientes, e o antimoniato de meglumina 

foi prescrito para 53 mulheres. Ainda foi descrito o tratamento de 105 pacientes com 

Estibogluconato de sódio.  

Quanto ao desfecho das gestações, a leitura dos artigos selecionados permitiu 

identificar que 54 gestações culminaram em abortos espontâneos, quatro (04) fetos 

natimortos e 27 partos prematuros, dos quais dois (02) bebês não sobreviveram após 

o nascimento.  
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DISCUSSÃO 

A ocorrência e os efeitos da leishmaniose durante a gravidez são temas pouco 

relatados e pouco compreendidos, como evidenciado em nosso trabalho,  que 

identificou apenas 82 publicações descrevendo 579 casos da doença na gravidez 

desde 1926. Estamos certos de que essa é uma importante lacuna no 

conhecimento, tendo em vista que hoje há mais de 1 bilhão de pessoas vivendo 

em áreas endêmicas para leishmaniose e correndo risco de infecção. Estima-se 

que 30.000 novos casos de LV e mais de 1 milhão de novos casos de LC ocorram 

anualmente (WHO, 2022). 

O número inexpressivo de casos relatados na literatura científica pode ter 

várias explicações. Em primeiro lugar, há um aparente desequilíbrio no número de 

casos por gênero, com predominância da doença para o gênero masculino; 

atribuída a causas biológicas ou comportamentais (Dahal P et al, 2021; WHO, 

2010; Thakur C et al, 1993; Ahluwalia IB et al, 114). Outro motivo envolve o 

tratamento da doença. O antimonial pentavalente foi a terapia de primeira linha 

antes do desenvolvimento da anfotericina B lipossomal (L-AmB) – isso pode ter 

tradicionalmente dissuadido os médicos de tratar a LV durante a gravidez e 

incentivado o adiamento do tratamento para após o parto, a menos que o 

tratamento seja absolutamente necessário (Kumar A et al, 2001). 

 No entanto, essa situação pode ter mudado recentemente, pois a L-AmB não 

tem contraindicação durante a gravidez e é o tratamento de escolha adotado. 

Adicionalmente, foi postulado que as gestações precoces são perdidas devido ao 

aborto espontâneo causado pela leishmaniose (Thakur C et al, 1993). Mulheres 

com potencial para engravidar ou aquelas que já estão grávidas são 

sistematicamente excluídas dos estudos clínicos de leishmaniose e apenas um 

terço dos pacientes inscritos nos estudos clínicos são mulheres (Dahal P et al, 

2021).  

De interesse, dos 25 casos possíveis de transmissão vertical da leishmaniose, 

13 casos foram reportados com um tempo médio de detecção de 6 meses 

(intervalo: 0-18 meses), mas em 12 gestações a infeção do bebê só foi identificada 

após 6 meses do nascimento. Esses dados sugerem que crianças nascidas de 
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mães com leishmaniose durante a gravidez podem necessitar de um 

acompanhamento pós-tratamento mais longo do que a duração padrão de seis 

meses de acompanhamento entre pacientes não grávidas para identificar casos 

de transmissão vertical. O mecanismo subjacente do início da leishmaniose clínica 

entre recém-nascidos e lactentes nascidos de uma mãe tratada com sucesso 

durante a gravidez não está claro; tem sido atribuída a desequilíbrios no 

mecanismo imunológico modulado por respostas de células T (Th1/Th2) ou por 

parasitos que entram em estado de dormência nos linfonodos (Dereure J et al, 

2003).  

Em relação a diferença entre as manifestações cutânea e visceral da doença, 

devido a grande diferença de quantidade de relatos em cada uma (6 publicações 

com LC e 76 publicações com LV), não foi possível identificar se houve a 

transmissão vertical no caso da doença cutânea. Entretanto, dentre os casos 

relatados de LC durante a gravidez houve três (03) partos prematuros (em um 

deles a criança morreu após o parto) e dois (02) partos de natimortos, o que 

reforça a suspeita de transmissão vertical, indicando que o parasito pode estar 

prejudicando a gestação.  

Ademais, nossa revisão identificou limitações no relato de LV na gravidez. 

Muitas vezes, informações completas não estavam disponíveis sobre o tratamento 

administrado ou sobre os resultados de eficácia e segurança para a mãe e o bebê. 

Em relação às gestantes, não foi possível verificar se receberam ou não algum 

tratamento. Esta revisão também demonstrou que as práticas existentes para o 

manejo da leishmaniose na gravidez são guiadas por evidências limitadas geradas 

a partir de relatos de casos e pequenas séries de casos. Portanto, estudos de alta 

qualidade são necessários para geração de evidências robustas sobre segurança 

e eficácia de drogas leishmanicidas durante a gravidez, a fim de uma atualização 

dos manejos clínicos da doença durante o período gravítico.  

Em conclusão, esta revisão reúne observações dispersas sobre a ocorrência 

de leishmaniose em gestantes e os casos de transmissão vertical relatados na 

literatura clínica. Os relatos disponíveis claramente subestimam a escala do 

problema, além disso, as diretrizes terapêuticas vigentes sobre o uso de 
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medicamentos na gravidez são guiadas por evidências insatisfatórias e 

deficientes, necessitando de atualização. Nosso estudo reitera a necessidade de 

ampliar as pesquisas relacionadas ao estudo dos efeitos da leishmaniose durante 

a gestação, visando a melhoria da assistência às gestantes infectadas e a 

prevenção da transmissão vertical da leishmaniose.  
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Anexo 2: Distribuição de publicações de leishmaniose em gestantes de acordo com 

o ano de publicação e o país em que a pesquisa foi realizada. 
Á

s
ia

 

Bangladesh (n=4) 

A
m

é
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c
a

 d
o
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u

l 

Brasil (n=19) 

E
u
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p

a
 

Albânia (n=1) 

2010 2 1986 1 2011 1 

2014 1 1994 1 Alemanha (n=3) 

2017 1 2001 1 1999 1 

China (n=1) 2003 3 2006 1 

1928 1 2005 1 2014 1 

Dubai (n=1) 2007 3 Espanha (n=1) 

1979 1 2008 1 2014 1 

Índia (n=19) 2013 2 França (n=3) 

1955 1 2014 1 1984 1 

1987 1 2015 1 2003 1 

1989 1 2019 3 2020 1 

1991 1 2020 1 Grécia (n=2) 

1993 2 

C
o

n
ti

n
e

n
te

 A
fr

ic
a
n

o
 

Etiópia (n=1) 2010 1 

1994 1 2011 1 2017 1 

1996 1 Quénia (n=2) Itália (n=6) 

1998 1 1984 1 1994 1 

1999 1 2017 1 1995 1 

2001 1 Sudão (n=8) 2003 1 

2008 1 1988 1 2005 1 

2010 1 1992 2 2015 1 

2011 1 1993 1 2018 1 

2014 2 2006 1 Reino Unido (n=3) 

2015 2 2009 1 1926 1 

2018 1 2014 1 2008 1 

Irã (n=2) 2018 1 2012 1 



 
86 

 
 

 

2004 1 Sudão do Sul (n=1) Sérvia (n=1) 

2020 1 2020 1 2013 1 

Israel (n=1) Uganda (n=1) Ucrânia (n=1) 

2020 1 2009 1 2010 1 

Paquistão (n=1) 
      

1991 1 
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