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Este documento é a primeira etapa no processo de elaboragao
de um protocolo clinico baseado em evidéncias cientificas e
tratard de identificar os aspectos mais importantes a serem
abordados no futuro PCDT sendo a base para a estruturagao
das perguntas clinicas que serdao objeto de busca na literatura
cientifica. Nao se configura, portanto, em recomendagoes

assistenciais ou diagndsticas para a Leishmaniose Tegumentar.




Em 28 de abril de 2011, foi publicada a Lei n® 12.401, que altera diretamente a

CONTEXTO

Lei n2 8.080 de 1990 dispondo sobre a assisténcia terapéutica e a incorporac¢do de
tecnologias em saude no ambito do SUS. Esta lei define que o Ministério da Saude,
assessorado pela Comissdao Nacional de Incorporacdo de Tecnologias — CONITEC, tem
como atribuicdes a incorporacdo, exclusdo ou alteracdo de novos medicamentos,
produtos e procedimentos, bem como a constituicdo ou alteragdo de Protocolos

Clinicos e Diretrizes Terapéuticas.

Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) sdao documentos que visam
a garantir o melhor cuidado de saude possivel diante do contexto brasileiro e dos
recursos disponiveis no Sistema Unico de Satde. Podem ser utilizados como materiais
educativos aos profissionais de saude, auxilio administrativo aos gestores,
regulamentacdo da conduta assistencial perante o Poder Judicidrio e explicitacdo de

direitos aos usuarios do SUS.

Os PCDT sdo os documentos oficiais do SUS para estabelecer os critérios para o
diagndstico de uma doenga ou agravo a saude; o tratamento preconizado, com os
medicamentos e demais produtos apropriados, quando couber; as posologias
recomendadas; os mecanismos de controle clinico, e o acompanhamento e a

verificacdo dos resultados terapéuticos a serem seguidos pelos gestores do SUS.

Os PCDT devem incluir recomenda¢bes de condutas, medicamentos ou
produtos para as diferentes fases evolutivas da doenca ou do agravo a saude de que se
tratam, bem como aqueles indicados em casos de perda de eficacia e de surgimento
de intolerancia ou reacdo adversa relevante, provocadas pelo medicamento, produto
ou procedimento de primeira escolha. A nova legislacdo reforcou a utilizacdo da
analise baseada em evidéncias cientificas para a elaboracdo dos PCDT, explicitando os
critérios de eficacia, seguranca, efetividade e custo-efetividade para a formulagdo das

recomendacdes sobre intervengcdes em saude.

Para a constituicdo ou alteracdo dos PCDT, a Portaria GM n° 2.009 de 2012
instituiu na CONITEC uma Subcomissdo Técnica de Avaliacdo de PCDT, com as

competéncias de definir os temas para novos PCDT, acompanhar sua elaboracao,



avaliar as recomendacles propostas e as evidéncias cientificas apresentadas, além da
revisdo periddica dos PCDT vigentes, em até dois anos. A Subcomissdo Técnica de
Avaliacdo de PCDT é composta por representantes de Secretarias do Ministério da
Saude interessadas na elaborac¢do de diretrizes clinicas: Secretaria de Atenc¢do a Saude,
Secretaria de Vigilancia em Saude, Secretaria Especial de Saude Indigena e Secretaria

de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos.

Apds concluidas as etapas de definicdo do tema e escopo do PCDT, de busca,
selecdo e anadlise de evidéncias cientificas e consequente definicdo das
recomendacgdes, a aprovacdo do texto é submetida a apreciacdo do Plenario da
CONITEC, com posterior disponibilizacdo deste documento para contribuicdo de toda
sociedade, por meio de consulta publica (CP) pelo prazo de 20 dias, antes de sua
deliberacdo final e publicacdo. A consulta publica representa uma importante etapa de

revisao externa dos PCDT.

O Plenario da CONITEC é o férum responsavel pelas recomendacbes sobre a
constituicdo ou alteracdao de Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas, além dos
assuntos relativos a incorporacgao, exclusao ou alteragao das tecnologias no ambito do
SUS, bem como sobre a atualizacdo da Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais
(RENAME). E composto por treze membros, um representante de cada Secretaria do
Ministério da Saude — sendo o indicado pela Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e
Insumos Estratégicos (SCTIE) o presidente do Plenario — e um representante de cada
uma das seguintes instituicGes: ANVISA, Agéncia Nacional de Saude Suplementar -
ANS, Conselho Nacional de Saude - CNS, Conselho Nacional de Secretarios de Saude -
CONASS, Conselho Nacional de Secretarias Municipais de Saude - CONASEMS e
Conselho Federal de Medicina - CFM. Cabe a Secretaria-Executiva, exercida pelo
Departamento de Gestdo e Incorporacdo de Tecnologias em Saude (DGITS/SCTIE), a

gestdo e a coordenacdo das atividades da CONITEC.



A Secretaria de Vigilancia em Saude do Ministério da Saude (SVS/MS) é

APRESENTACAO

responsavel pela normatizacao técnica e pela participacdo na formulacdo de politicas,
diretrizes e prioridades em Vigilancia em Saude no ambito nacional, conforme Portaria
n° 1.378, de 9 de julho de 2013, que regulamenta as responsabilidades e define
diretrizes para execucdo e financiamento das ac¢des de Vigilancia em Saude pela Uniao,
Estados, Distrito Federal e Municipios, relativos ao Sistema Nacional de Vigilancia em
Saude e Sistema Nacional de Vigilancia Sanitaria. No organograma interno da SVS/MS,
a Coordenacdo Geral de Doengas Transmissiveis (CGDT), inserida no Departamento de
Vigilancia das Doencas Transmissiveis (DEVIT), é quem estd diretamente responsavel
pelas atribuicdes listadas na Portaria citada relativas as doencas transmissiveis, como a

leishmaniose tegumentar (LT).

As normatizagGes técnicas publicadas pelo MS especificamente sobre o agravo para
embasar os profissionais de saude no manejo dos pacientes e na vigilancia dos casos
humanos sdo os que seguem: Manual de Vigilancia da Leishmaniose Tegumentar (que
estd na fase final de revisdo); Guia de Vigilancia em Saude 2014; Atlas de Leishmaniose
Tegumentar Americana — Diagndstico Clinico e Diferencial; Manual de recomendag¢des
para Diagndstico, Tratamento e Acompanhamento de pacientes com a Coinfeccdo
Leishmania-HIV e Caderno de Atenc¢ao Basica. Todos esses materiais estao disponiveis
na pagina eletrbnica do MS (http://portalsaude.saude.gov.br/index.php/o-
ministerio/principal/leia-mais-o-ministerio/725-secretaria-svs/vigilancia-de-a-a-
z/leishmaniose-tegumentar-americana-Ita/l2-leishmaniose-tegumentar-americana-
Ita/13477-publicacoes-leishmaniose-tegumentar ). Dessa forma, o Protocolo Clinico e

Diretrizes Terapéuticas (PCDT) serd uma inovacgdo para a area.

A constituicdo e revisdao dos materiais publicados pelo MS sdo resultado de discussdes
com o grupo de especialistas. Os critérios utilizados pelo grupo para as recomendacoes
clinicoterapéuticas baseiam-se nas evidéncias dos estudos clinicos realizados no Brasil
e nas Américas (OPS, 2013), nas diferencas regionais — levando-se em consideracdo as
espécies de Leishmania circulantes e a resposta ao tratamento — e na disponibilidade

de insumos a serem utilizados no Sistema Unico de Saude (SUS).



Embora as normatizacdes técnicas da SVS sejam elaboradas considerando evidéncias
cientificas, o processo de constru¢do ocorre parcialmente de forma sistematica. Dessa
forma, a CGDT considera como importante e prioritdria a constru¢do de um PCDT para
a LT, que é pautado na Pratica Baseada em Evidéncias, para uso pelos gestores e pelos
profissionais que lidam diretamente com a assisténcia aos pacientes. A elaboracdo de
um PCDT com base nessa pratica visa a melhoria do cuidado, por meio da identificacdo
e promogao de estratégias que funcionem e eliminagdo das ineficientes ou
prejudiciais, além da minimizacdo da lacuna existente entre a geracdo da evidéncia e
sua aplicacdo no cuidado ao paciente (Santos et.al., 2007). A metodologia é sistemdtica
e resulta em um documento objetivo, transparente, imparcial, de facil e constante
revisdo e com maior visibilidade, além de ser publicado por meio de Portaria, o que

assegura a forma legal ao documento.

Considerando a importancia da constituicdo do PCDT no rol dos instrumentos que
embasardo os profissionais de saude sobre o manejo dos pacientes com a doenca, no
dia 14 de janeiro de 2016 o grupo técnico das Leishmanioses (CGDT/DEVIT/SVS/MS)
reuniu-se com representantes do DGITS/SCTIE/MS e DAF/SCTIE/MS para manifestar o
seu interesse na construcdao de um PCDT para a LT e discutir o passo a passo para a sua
constituicdo. Na reunido foram esclarecidas as duvidas sobre o tema e demonstrada a
importancia da construcao deste instrumento para o manejo dos pacientes com a

doenca.

Este documento é a primeira etapa no processo de elabora¢ao de um protocolo
clinico baseado em evidéncias cientificas e tratard de identificar os aspectos mais
importantes a serem abordados no futuro PCDT sendo a base para a estruturagdo das

perguntas clinicas que serdo objeto de busca na literatura cientifica..

INTRODUCAO

A LT é uma doenca com ampla distribuicdo geografica e apresenta diversidade
clinica e epidemiolégica, envolvendo varias espécies de vetores flebotomineos
proximamente associadas com diferentes parasitos do género Leishmania e
hospedeiros reservatérios, que propiciam ciclos de transmissdo distintos e complexos

(Britto et al, 2014).



E uma doenca infecciosa, com baixa letalidade, ndo contagiosa, causada por

Caracteristicas da doenga:

protozodrio do género Leishmania, tendo como principais espécies no Brasil a
Leishmania (Leishmania) amazonensis, L. (Viannia) guyanensis e L. (V.) braziliensis. A
transmissdo ¢é vetorial, pela picada de insetos denominados flebotomineos,
pertencentes ao género Lutzomyia, conhecidos popularmente, dependendo da
localizagdo geografica, como mosquito palha, tatuquira, birigui, entre outros. Ja foram
registradas, como hospedeiros e possiveis reservatérios naturais, algumas espécies de

roedores, marsupiais, edentados e canideos silvestres (Brasil, 2007).

No Brasil, € uma doenca de notificagdo compulsdria, de periodicidade semanal,
conforme Portaria n° 204, de 17 de fevereiro de 2016, que define a Lista Nacional de
Notificagdo Compulséria de doencas, agravos e eventos de saude publica nos servigos
de saude publicos e privados em todo o territério nacional, nos termos do anexo, e da
outras providéncias. A doenca merece importante atencdo dos profissionais e gestores
da saude, especialmente devido a sua alta magnitude e transcedencia, por causar

formas graves ocasionando incapacidades e mutilagcdes. (BRASIL, 2007; OMS,2010).

As caracteristicas clinicas da LT tendem a apresentar variacdes entre as regides
e dentro de uma mesma regido, dependendo da espécie do parasito ou do tipo de ciclo
zoondtico em questdo, do estado imunoldgico do paciente e do condicionamento

genético da resposta do paciente (OMS, 2010).

A LT pode se apresentar nas seguintes formas clinicas: cutanea (LC),
disseminada (LD), mucosa (LM) e difusa (LCD). A forma cutanea é a apresentacao mais
comum de leishmaniose, responsavel por mais de 90% dos casos do Brasil. Dos casos
notificados, 3% a 6% apresentam a LM, no entanto, em alguns municipios endémicos,
essa proporg¢ao pode ser superior a 25% (Brasil, 2016). Esta forma clinica é causada
principalmente pela L. (V.) braziliensis. J& a LCD é rara e seu agente causador

conhecido é a L. (V.) amazonensis (Brasil, 2007).



Conforme Organizagdao Mundial da Saude (OMS), nas Américas, no periodo de

Dados epidemioldgicos da LT no Brasil:

2012 a 2014, registrou-se, em média, 51.092 casos novos de LT. Entretanto, mais de
80% dos casos estdao em quatro paises: Brasil (40%), Coldmbia (20%), Peru (16%) e

Nicaragua (5%) (SisLeish/OPS/OMS, 2015).

O Brasil é o terceiro pais com o maior nimero de casos novos registrados no
mundo, com uma média anual de aproximadamente 21.000 casos no periodo de 2009
a 2013, 10% dos casos registrados no mundo, superado apenas por Siria e Afeganistao
(WHO, 2016). A doenga atinge todas as Unidades Federativas do Brasil. Em 2014 foram
notificados 20.418 casos novos (Brasil, 2016). Além do grande nimero de casos da
doenca, sua importancia também é devida ao risco de ocorréncia de deformidades nos
individuos acometidos e pelo envolvimento psicolégico, com reflexos no campo social

e econOmico, e pelo risco de ocorréncia de desfechos desfavoraveis.

A partir dos dados do Sistema de Informagcdo de Agravos de Notificacdo
(SINAN), foi verificado que no periodo de 2007 a 2014, no Brasil, registrou-se um total
de 996 Obitos de pacientes com LT (média anual de 124,5 débitos) e uma letalidade
total acumulada de 0,55% (0,09% por LT e 0,46 por outras causas). Desse total de

Obitos, 155 (15,56%) foram por LT e 841 (84,44%) registrados como por outras causas.

Manejo do paciente:
O principal objetivo do Programa de Vigilancia da LT do Ministério da Saude
(PV-LT/MS) é diagnosticar e tratar de forma oportuna os pacientes detectados, visando

reduzir as deformidades provocadas pela doenga (Brasil, 2007).

Para o inicio do tratamento, é necessaria a confirmacdo do diagndstico com
base em critérios clinicos e laboratoriais, ou, quando esse ultimo nao for possivel, em
critérios clinicos e epidemioldgicos. O tratamento deve ser conduzido sob a
responsabilidade do médico, com participacdo efetiva dos demais profissionais da
equipe de saude, apds avaliacdo de possiveis contraindicacGes, desde que assegurada
a monitorizacdo de efeitos adversos do tratamento (BRASIL, 2007). Pode ser realizado

em centros de nivel de atendimento primario, secundario ou terciario, dependendo da



condicdo clinica do paciente, do tratamento indicado e da gravidade do quadro da LT.

A LCD, LD e a LM, preferencialmente, devem ser tratadas em centros de referéncia.

As drogas atualmente preconizadas pelo MS para o tratamento da LT sdo as
seguintes: antimoniato de meglumina, isetionato de pentamidina e anfotericina B
(desoxicolato e lipossomal), todas de uso sistémico (BRASIL, 2007). Além dessas
drogas, recentemente foi incorporada a pentoxifilina como opg¢do terapéutica para os
casos de LM, em associacdo ao antimoniato, conforme Portaria n° 67, de 19 de
novembro de 2015, da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos

(SCTIE/MS).

Atualmente, no Brasil, a droga de primeira escolha para o tratamento da LT é o
antimoniato de meglumina. Ela é considerada eficaz, apesar da toxidade e queixas de
desconforto na administracdo. Outras drogas tém sido usadas no tratamento da LT,

mas na maioria dos casos sdo consideradas de segunda escolha (Schubach et al, 2014).

Todos os medicamentos atualmente disponiveis para o tratamento desta
doencga sdo de uso exclusivamente parenteral, além de apresentarem como fatores
limitantes a necessidade de acompanhamento especializado (por exemplo, durante o
uso do antimoniato, pois esta droga pode causar disfuncdo renal, hepatica, pancredtica
ou cardiaca) e a hospitalizacdo com controle laboratorial rigoroso, como as toxicidades
cardiaca e renal associadas a anfotericina B e a ocorréncia de hipoglicemia e
hipotensdo relacionada a utilizagdo do isetionato de pentamidina, podendo

desencadear diabetes insulinodependente (Brasil, 2007).

Outro medicamento existente para o tratamento da LT e ainda nao
disponibilizado pelo MS é a miltefosina (hexadecilfosfocolina). Experiéncias do Velho
Mundo indicam taxas de cura superiores aos antimoniais, porém, essas evidéncias
foram embasadas em estudos com um pequeno numero de participantes e com
espécies de Leishmanias ndo circulantes nesta Regido. No continente americano, os
ensaios clinicos realizados com miltefosina comparados ao antimoniato de meglumina
no Brasil e Colombia para L. braziliensis mostram resultados distintos com eficacias
variando entre 58,9% e 75% (Machado et al, 2010 e Velez et al,2010). A metaanalise de

ambos estudos mostrou que ndo ha diferenca significante entre os grupos (Reveiz,



2013). Quanto a L. guyanensis, estudos realizados em pacientes com LC em Brasil e
Colombia mostram que a miltefosina é mais eficaz que o antimoniato, com resultados

superiores (Reveiz, et al 2013; OPS, 2013).

Tem-se conhecimento de outros medicamentos que também s3o utilizados
como alternativas para casos refratarios ou com contraindicagdo aos esquemas
tradicionais. Embora tais indicacdes facam sentido, ndo foram documentadas por
ensaios clinicos controlados que possam respaldar sua recomendacdo. Entre elas
podemos citar: antimoniato de meglumina em doses baixas, associagdo do
antimoniato de meglumina + alopurinol, antimoniato de meglumina + sulfato de
aminosidina, antimoniato de meglumina + sulfato de paramomicina, antimoniato de

meglumina + imunoterapicos (IFN - y ou GMC-SF e alopurinol) (BRASIL, 2007).

Na evoluc¢do da doenca, podem surgir intercorréncias que exijem cuidados, tais
como infeccdo secundaria das Ulceras; eczema de contato ao redor da lesdo; sialorreia
e dificuldade na degluticdo, levando a desnutricdo; obstrucdo da passagem do ar,
causada pelo edema ou pela cicatriz retratil, obrigando a realizacdo de traqueostomia
de urgéncia; miiase. A conduta recomendada, se possivel, é fazer o exame
bacterioscdpico e a cultura. Apds, estabelecer tratamento a base de antibidticos
indicados para tais agentes (BRASIL, 2007). E de extrema importancia o
acompanhamento e o monitoramento dos pacientes, mesmo apdés o fim do

tratamento, para se evitar desfechos fatais, como ja relatados na literatura.

Conforme Manual de Vigilancia da LT, o caso suspeito da doenca deve ser
submetido a investigacao clinica e epidemioldgica e aos métodos auxiliares de
diagnédstico. Caso seja confirmado, inicia-se a investigacdo epidemioldgica e o
tratamento preconizado, acompanhando-se, mensalmente, para avaliacdo da cura
clinica, durante os primeiros trés meses apds a cura clinica no caso de pacientes nao
coinfectados pelo virus HIV e por seis meses no caso de pacientes coinfectados. Além
disso, deve-se continuar o acompanhamento do paciente durante 6 a 12 meses, apds o
término do tratamento, visando avaliar a possibilidade de ocorréncia de recidiva

(BRASIL, 2007).



Em relacdo aos diagndsticos laboratoriais, as op¢des recomendadas atualmente
sdo as que seguem: pesquisa direta (demonstracdo direta do parasito; meios de
cultura; isolamentos in vivo ou PCR), Intradermorreacdo de Montenegro (IDRM),
histopatolégico e testes sorolégicos (Ensaio Imunoenzimatico — ELISA,
Imunofluorescéncia Indireta - IFl). Eventualmente o diagndstico pode ser realizado
pela prova terapéutica. Deve-se atentar que a IFl ndo deve ser utilizada como critério
para diagndstico da LT (BRASIL, 2007). Recomenda-se a confirma¢do do diagndstico
por método parasitoldgico, antes do inicio do tratamento, especialmente naqueles
casos com evolugdo clinica fora do habitual e/ou ma resposta a tratamento anterior

(BRASIL, 2014).

Porfirio-Passos et al (2012) também cita outras opgbes de testes sorolégicos,
como Teste de Aglutinacdo Direta (DAT), Immunoblotting ou Western Blot (WB) e
Citometria de Fluxo, entretanto, a sorologia ndo é indicada como critério isolado de
cura ou de previsdo de recorréncia e nesses casos a apresenga ou auséncia de lesdes

tegumentares em atividade é o critério decisivo (BRASIL, 2007).

Vigilancia e controle da LT:

Em virtude das suas caracteristicas epidemioldgicas (na sua maioria, areas de
transmissdo silvestre-intraflorestal), o combate aos vetores e reservatorios silvestres
ndao é recomendado, por isso os cuidados individuais, como uso de repelentes e
protecdo por roupa e, sobretudo, atentar para lesdes de pele compativeis com LT sdo

indicados como medidas preventivas (Marzochi et al, 2014).

No Brasil, a LT apresenta diferentes padrdes de transmissao e um
conhecimento ainda limitado sobre alguns aspectos, o que a torna de dificil controle.
Por isso, a vigilancia e monitoramento em unidades territoriais, a realizacdo de acdes
voltadas para o diagndstico e tratamento oportuno dos casos detectados e estratégias
de controle flexiveis, distintas e adequadas a cada padrdo de transmissdo, devem ser

realizadas (Brasil, 2007).



Estabelecer diretrizes para diagndstico, tratamento e acompanhamento dos

OBIJETIVO

individuos acometidos por leishmaniose Tegumentar.

POPULACAO-ALVO

A populagdo-alvo sdo todos os individuos com a leishmaniose tegumentar (CID B10
55.1 e B10 55.2), com diagnéstico laboratorial confirmado. Para a busca de melhores
opcoes diagnodsticas, deve-se considerar a populagdo-alvo todos os individuos

suspeitos de leishmaniose tegumentar (CID B10 55.1 e B10 55.2).

Subgrupos especificos

Pacientes idosos, os com insuficiéncia renal, hepatica ou cardiaca, coinfectados
pelo HIV/Aids e os transplantados renais por estarem mais propensos a
aprensentarem reacoes adversas graves ao uso dos medicamentos disponiveis.
Classificacdo Estatistica Internacional e Problemas Relacionados a Saude (CID):
CID B10 55.1: Leishmaniose Cutanea

CID B10 55.2: Leishmaniose Cutaneomucosa.

ABORDAGENS INCLUIDAS

O protocolo de manejo da LT estd em processo final de revisdo. Os critérios que
estdo sendo utilizados pelo grupo revisor para as recomendacdes clinicoterapéuticas
baseiam-se nas evidéncias dos estudos clinicos realizados no Brasil e nas Américas
(OPS, 2013), nas diferencas regionais - levando-se em consideracdo as espécies de
Leishmania circulantes e a resposta ao tratamento - e na disponibilidade atual de

insumos a serem utilizados no Sistema Unico de Satude (SUS).

A seguir estdo descritas as intervencbes em salde que serao objeto de

avaliacdo da literatura cientifica e sobre as quais serdo formuladas as recomendacgdes

do PCDT.
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Diagndstico:

1.1 Método Parasitoldgico Direto
1.2 Cultivo para Isolamento de Leishmania®

1.3 Método de Reacdo de Hipersensibilidade tardia

1.3.1 Intradermorreacdo (IDR)

1.4 Exames Moleculares

1.4.1 Reacdo em Cadeia da Polimerase (PCR) 2

1.5 Testes Soroldgicos

1.5.1 Teste de Aglutinag3o Direta (DAT)?

1.5.2 Imunofluorescéncia Indireta (IFI)

1.5.3 Elisa Indireto (Imunoensaio Enzimatico) >
1.5.4 Immunoblotting ou Western Blot (Wb)?
1.5.5 Citometria de Fluxo®

1.5.6 Leishmania OligoC-Test?

1.5.7 Teste rapido de imunocromatografico?

2. Tratamento farmacoldgico sistémico ou local:

2.1 N° DCB — 00585: Alopurinol®

2.2 N° DCB — 00786: Anfotericina B

2.3 N° DCB — 05587: Antimoniato de meglumina
2.4 N° DCB — 01956: Cetoconazol

2.5 N° DCB — 04109: Fluconazol®

2.6 N° DCB — 06928: Isetionato de pentamidina
2.7 N° DCB — 05965: Miltefosina™ 2

2.8 N° DCB — 06955: Pentoxifilina

2.9 N° DCB — 06857: Sulfato de paromomicina®
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3. Tratamento ndo farmacoldgico

3.1 Termoterapia2

4. Tratamento de suporte:

4.1 Uso de antibidticos

5. Nivel de atencdo para tratamento e acompanhamento dos pacientes:

5.1 Ambulatorial basica

5.2 Ambulatorial média complexidade
5.3 Ambulatorial alta complexidade
5.4 Hospitalar média complexidade

5.5 Hospitalar alta complexidade

"Miltefosina n3o tem registro no Brasil, mas em 2010 foi aprovada a sua
incorporagao pela antiga Comissao de Incorporagao de Tecnologias do
Ministério da Saude (CITEC/MS).

2Tecnologia ndo incorporada no SUS para o o manejo de pacientes com a
leishmaniose tegumentar.
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PERGUNTAS DE PESQUISA

. Diagndsticos disponiveis para a identificacdo de pacientes com a LT:

Pobulacio A populacdo-alvo sdo todos os individuos com suspeita de
pulag leishmaniose tegumentar cutanea (CID B10 55.1).
Método Parasitolégico Direto; Cultivo para Isolamento de
Leishmania; Intradermorreacdo (IDR); Reacdo em Cadeia da
Intervencio Polimerase (PCR); Testes Soroldgicos [Teste de Aglutinacdo Direta
¢ (DAT), Imunofluorescéncia Indireta (IFl), Elisa Indireto (Imunoensaio
Enzimatico), Immunoblotting ou Western Blot (Wb), Citometria de
Fluxo], Leishmania OligoC-Test, Teste rdpido imunocromatografico.
Comparador -
Desfecho primario: Acurdcia (sensibilidade e especificidade).
Outcome .. - . . ,
Desfecho secundario: reprodutibilidade, operacionalidade, nivel de
(Desfechos) N , . ) .
atencdo que a técnica deve ser oferecida e custo-efetividade

Pobulacio A populagdo-alvo sdo todos os individuos com suspeita de
pulag leishmaniose tegumentar mucosa (CID B10 55.2).
Método Parasitolégico Direto; Cultivo para Isolamento de
Leishmania; Intradermorreacdo (IDR); Reacdo em Cadeia da
Polimerase (PCR); Testes Soroldgicos [Teste de Aglutinacdo Direta
Intervencao (DAT), Imunofluorescéncia Indireta (IFl), Elisa Indireto (Imunoensaio
Enzimatico), Immunoblotting ou Western Blot (Wb), Citometria de
Fluxo], Leishmania  OligoC-Test, Teste répido de
imunocromatografico.
Comparador -
Desfecho primdrio: Acuracia (sensibilidade e especificidade).
Outcome .. - . . ,
Desfecho secundario: reprodutibilidade, operacionalidade, nivel de
(Desfechos) ~ L. ) ..
atengdo que a técnica deve ser oferecida e custo-efetividade




° Medicamentos disponiveis para o tratamento da LT:

A populacdo-alvo sdo todos os individuos com a leishmaniose
Populacdo tegumentar (CID B10 55.1 e B10 55.2) com diagnéstico laboratorial
confirmado e ndo coinfectados pelo HIV.

Anfotericina B (desoxicolato ou formulagdes lipidicas), isetionato de

Intervencao pentamidina, miltefosina, alopurinol, sulfato de paromomicina,
fluconazol, cetoconazol.

Comparador Antimoniato de meglumina

Outcome

Cura, eventos adversos, falha terapéutica, recidivas.

(Desfechos)

A populagdo-alvo sdo os individuos com a leishmaniose tegumentar
Populacdo (CID B10 55.1 e B10 55.2) com diagndstico laboratorial e
coinfectados pelo HIV.

Anfotericina B (desoxicolato e formulacdes lipidicas), isetionato de

Intervencao pentamidina, miltefosina, alopurinol, sulfato de paromomicina,
fluconazol, cetoconazol.

Comparador Antimoniato de meglumina

Outcome

Cura, eventos adversos, falha terapéutica, recidivas.

(Desfechos)




Evidéncias cientificas e critérios para a indicacdo do tratamento local:

A populacdo-alvo sdo todos os individuos com a leishmaniose
Populacdo tegumentar cutanea localizada (CID B10 55.1), com diagndstico
laboratorial.
Intervengao Antimoniato de meglumina intralesional ou Termoterapia
Comparador Antimoniato de meglumina (sistémico)
Outcome Cura, eventos adversos, falha terapéutica, recidivas.
(Desfechos)

Nivel de atencdo e Terapia de suporte:

A populagdo-alvo sdo todos os individuos com a leishmaniose
~ tegumentar (CID B10 55.1 e B10 55.2), com diagnéstico laboratorial.

Populagao n R . N .
Sem restricdo quanto a presenca de infeccdo no momento inicial do
estudo.

Intervencao Cuidado com a ferida

Comparador -

Outcome - "

(Desfechos) Cura. Recidivas, dbitos

A populagdo-alvo sao todos os individuos com a leishmaniose

Populagio tegumentar (CID B10 55.1 e B10 55.2), com diagnéstico laboratorial.
Sem restricdo quanto a presenca de infeccdo no momento inicial do
estudo.

Intervengao Antibioticoterapia.

Comparador -

Outcome Cura. Recidivas, 6bitos

(Desfechos)
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Pobulacio A populacdo-alvo sdo todos os individuos com a leishmaniose
pulag tegumentar (CID B10 55.1 e B10 55.2), com diagndstico laboratorial.
" Nivel de atencdo: ambulatorial (bdsica, média e alta complexidade)
Intervencao . . .
e hospitalar (média e alta complexidade)
Comparador -
?Duetsc;:q:os) Cura. Recidivas, 6bitos
° Causas dos 6bitos em pacientes com LT:

Pobulacio A populagdo-alvo sdo todos os individuos com a leishmaniose
putac tegumentar (CID B10 55.1 e B10 55.2), com diagndstico laboratorial.
N Medicamentos especificos utilizados e fatores clinicos, laboratoriais
Intervencgao e g iy
e individuais preditivos para o 6bito por LT.
Comparador -
Outcome L
(Desfechos) Obito

INDICADORES DE IMPLEMENTAGCAO

e Proporcgado de clinicos que utilizam o PCDT

e Proporcdo de recidivas em pacientes ndo coinfectados com HIV por
forma clinica de LT.

e Proporcdo de recidivas em pacientes coinfectados pelo HIV por forma
clinica de LT.

e Taxa de abandono de pacientes ndo coinfectados com HIV por forma
clinica de LT.

e Taxa de abandono de pacientes coinfectados com HIV por forma clinica

de LT.



e Taxa de cura em pacientes nao coinfectados com HIV por forma clinica
de LT.

e Taxa de cura em pacientes coinfectados com HIV por forma clinica de
LT.

e Proporcdo de casos com diagndstico laboratorial por método
diagndstico.

e Obitos em pacientes com leishmaniose tegumentar causados durante o

tratamento e seguimento.

RECURSOS

e Serdo necessarios recursos para elaboracdo e implementacdo do PCDT
referentes as seguintes atividades:

e Realizacdo de enquete publica apds a finalizacdo do escopo;

e Realizacdo de consulta publica da proposta inicial do PCDT;

e Duas reunides, no minimo, com o Comité Gestor: uma apds a enquete
publica e outra apds a finalizacdo das pesquisas e avalicdes dos estudos
pelo grupo elaborador. Uma reunido, no minimo, com o Grupo
Elaborador apds a finalizacdo do escopo;

e Acompanhamento das etapas previstas para elaboracdo do PCDT pelo
grupo selecionado;

e Realiza¢do de curso EAD atualizado com as recomendac¢des validadas no
PCDT, para qualificacdo de profissionais que utilizardo suas
recomendacdes;

e Criacdo de um formuldrio eletronico para solicitacdo de novas drogas

(para as que necessitem de um controle especial, como a miltefosina).
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