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RESUMO

Leishmaniose visceral no municipio de Trés Lagoas, MS: analise clinica,
epidemioldgica e geoespacial

A leishmaniose visceral (LV) € um problema de saude publica de importancia
mundial. Em Mato Grosso Sul (MS) € um grave problema de saude publica. O
objetivo do presente estudo foi realizar uma analise clinica, epidemiolégica e
geoespacial dos casos de LV no municipio de Trés Lagoas (MS). Os dados de LV
canina (LVC) e entomologicos foram obtidos no departamento de vigilancia
epidemioldgica municipal e os dados de LV humana (LVH), através do sistema de
informagdo de agravos de notificagcdo (SINAN). A analise espacial da LVH foi
realizada pelo estimador de Kernel. Entre 2007-2018, 211 individuos foram
diagnosticados com LVH, com maior numero em 2008, maior taxa de letalidade
ocorreu em 2013. Homens representaram 59.7% dos infectados com maior
predominancia da cor branca. A maior incidéncia ficou entre 15-19 anos e os
principais sintomas foram febre, perda ponderal, fraqueza e hepatoesplenomegalia.
Antimonial pentavalente foi a droga mais utilizada no tratamento dos pacientes que
moravam predominantemente na zona urbana. Na distribuicdo geoespacial foram
encontrados trés pontos de altissima concentracdo de pessoas infectadas sendo
dois na periferia da cidade. Entre 2000-2019, 2.681 caes foram diagnosticados com
LVC. Em 2019, 26,2% das armadilhas instaladas apresentaram vetores de
Lutzomyia longipalpis. Com condigbes ambientais e socioeconémicas favoraveis,
alta taxa de notificagdo, mas um numero constante de casos confirmados, a LV vem
se tornando uma nova realidade no municipio de Trés Lagoas o que requer esforgo
constante das autoridades em programas continuados de vigilancia em saude,
educacdo, comunicagdo e manejo ambiental. A identificagdo de areas de risco na
area urbana pode definir onde os esforcos devem ser concentrados e reforcam a
necessidade de reavaliar as estratégias utilizadas para o controle da doenga,
contribuir para tomada de decisao dos gestores, bem como uma melhor aplicagéo de
recursos do Sistema Unico de Saude (SUS).

Palavras-chave: Leishmaniose visceral; epidemiologia; analise espacial; vetores;
reservatorios.



ABSTRACT

Visceral leishmaniasis of the municipality of Trés Lagoas, MS: clinical,
epidemiological and geospatial analysis.

Visceral leishmaniasis (VL) is a public health problem of worldwide concern. In Mato
Grosso Sul (MS) it is a serious public health problem. The aim of the present study
was to carry out a clinical, epidemiological and geospatial analysis of VL cases in the
municipality of Trés Lagoas (MS). Canine VL (CVL) and entomological data were
obtained from the municipal epidemiological surveillance department, and human VL
(HVL) data were obtained from the notification information system (SINAN). The
spatial analysis of the HVL was performed by the Kernel estimator. Between 2007-
2018, 211 individuals were diagnosed with, with the highest number in 2008, the
highest fatality rate occurred in 2013. Men represented 59.7% of those infected, with
a greater predominance of whites people. The highest incidence was between 15-19
years and the main symptoms were fever, weight loss, weakness and
hepatosplenomegaly. Pentavalent antimony was the most used drug in the treatment
of patients who lived predominantly in urban areas. In the geospatial distribution,
three points with very high concentration of infected people were found, two on the
outskirts of the city. Between 2000-2019, 2,681 dogs were diagnosed with CVL. In
2019, 26.2% of the installed traps had Lutzomyia longipalpis vectors. With favorable
environmental and socioeconomic conditions, high notification rate, and a constant
number of confirmed cases, VL has become a new reality in the municipality of Trés
Lagoas. Constant effort from the authorities in continued programs of health
surveillance, education, communication and environmental management is required.
The identification of risk clusters in the urban area can define where efforts should be
concentrated and reinforce the need to review the strategies used to control the
disease, contribute to decision-making by managers, as well as a better application
of Unified Health System resources.

Keywords: Visceral leishmaniasis; epidemiology; spatial analysis; vectors;
reservoirs.
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Introducio

A leishmaniose visceral (LV) ¢ um problema de saude publica de importancia
mundial. Em 2017, 94% dos novos casos notificados ocorreram em sete paises, sendo um
deles o Brasil [1]. Na América Latina, o Brasil apresentou cerca 97% dos casos de LV em
2018, sendo considerada uma doenga emergente em muitas regides [2]. E uma doenca
relacionada a pobreza, associada a desnutrigdo, migragdes, moradia precaria, analfabetismo,
deficiéncia do sistema imunologico e falta de assisténcia médica. A LV também esta ligada a
mudangas ambientais, como desmatamento, constru¢do de barragens, novos esquemas de
irrigagdo e urbanizagdo [3].

Hé registros anteriores de LV no estado de Mato Grosso Sul (MS), contudo sua
entrada foi efetivamente registrada no inicio dos anos 80 pela regido do Pantanal. De 14 para
ca se espalhou por diversas cidades do estado e para fora do estado. Atualmente ¢ um grave
problema de saude publica em cidades como: Campo Grande, Corumba, Trés Lagoas e
Dourados [4]. Trés Lagoas ¢ uma das maiores cidades do MS tendo uma localizagao
estratégica sendo ponto de partida e de chegada para todas as regides do Brasil, com grande
importancia epidemiologica, podendo ser porta de entrada ou de dispersdo para doengas
infecciosas, especialmente aquelas transmitidas por vetores [1-3]. Até onde sabemos, nao
existem estudos publicados sobre o avanco da leishmaniose visceral em Trés Lagoas.

Em estudos epidemiolédgicos, a andlise geoespacial tem sido usada com sucesso para
doencas transmitidas por vetores como uma ferramenta capaz de predizer a influéncia de areas
endémicas na dispersdo da doenga para outras areas [5].

Nosso objetivo foi realizar uma andlise clinica, epidemioldgica e geoespacial dos

casos de leishmaniose visceral no municipio de Trés Lagoas (MS).

Materiais e métodos

Desenho do estudo

Foi realizado um estudo epidemioldgico observacional retrospectivo e descritivo a
respeito dos casos de leishmaniose visceral no municipio de Trés Lagoas — MS.
Os dados de LV humana (LVH) do municipio de Trés Lagoas, periodo de 2007 a 2018 foram
obtidos através do sistema de informacao de agravos de notificagdo (SINAN). Como variaveis

foram coletados os dados sociodemograficos (sexo, idade, etnia e local de residéncia),
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clinicos (sinais e sintomas), tratamento utilizado, evolugdo e taxa de mortalidade. Os dados
LV
canina (LVC) e dos vetores foram obtidos partir dos bancos de dados fornecidos pelo setor de

vigilancia epidemiologica de Trés Lagoas, periodo de 2000 a 2019.

Area de estudo

O municipio de Trés Lagoas esté localizado na regido leste de Mato Grosso do Sul,
regidio essa conhecida como Costa Leste. E considerado o terceiro municipio mais populoso
do Estado com uma populagdo de aproximadamente 124 mil habitantes segundo estimativa
populacional anual do IBGE feita em 2020. Aqui melhor colocar.. Figura 01 Localizacao
geografica da area de estudo municipio de Trés Lagoas, MS, Brasil . Possui uma area de
10235,8 sz, latitude: 20° 45' 04" S, longitude: 51° 40' 42" W. Trés Lagoas estd em 324m
acima do nivel do mar, o clima ¢ tropical sendo que o verdo tem muito mais pluviosidade que
o inverno. A temperatura média anual em Trés Lagoas ¢ 24.7 °C e 1340 mm ¢ a pluviosidade
média anual.

Popularmente conhecida como “Cidade das Aguas”, de capital brasileira do gado, a
cidade de Trés Lagoas (MS) se transformou, recentemente, na metrépole global da celulose e
reconhecida internacionalmente como a “Capital Mundial da Celulose” devido ao crescimento
do setor nos ultimos anos, além da transi¢do da agropecudria para a industrializagdo e o
aumento de florestas de eucalipto na regido [6]. A territorializacdo do complexo eucalipto-
celulose-papel, no municipio de Trés Lagoas, ocorreu em meados da década de 2000,
provocando intensa reestruturacdo espacial, produtiva e econdmica, além de diversos
impactos socioambientais. A expansdo da monocultura de eucalipto no municipio ocorreu em
duas fases, a primeira fase ocorreu de 1970 até 1980 com incentivos governamentais. A
segunda e atual fase teve inicio em meados da década de 2000 e estd em pleno processo de
expansao [7].

Situada em um entroncamento das malhas viaria, fluvial e ferroviaria do Brasil, a
cidade possui acesso privilegiado as regides Centro-Oeste, Sudeste e Sul do pais e a paises da
América do Sul. Localiza-se na Bacia Hidrografica do Rio Parand, a mais importante da
regido Sul e Sudeste do Brasil. A vegetagcdo predominante ¢ o Cerrado, mas ha também faixas
de Mata Atlantica, que se alternam perpendicularmente as margens do Rio Parana com a
vegetacao do Cerrado, até que estas listras de floresta se afinam e desaparecem conforme se

distanciam do rio [7].


https://pt.wikipedia.org/wiki/Brasil
https://pt.wikipedia.org/wiki/Regi%C3%A3o_Centro-Oeste_do_Brasil
https://pt.wikipedia.org/wiki/Regi%C3%A3o_Sudeste_do_Brasil
https://pt.wikipedia.org/wiki/Regi%C3%A3o_Sul_do_Brasil
https://pt.wikipedia.org/wiki/Am%C3%A9rica_do_Sul
https://pt.wikipedia.org/wiki/Am%C3%A9rica_do_Sul
https://pt.wikipedia.org/wiki/Bacia_do_Paran%C3%A1
https://pt.wikipedia.org/wiki/Cerrado
https://pt.wikipedia.org/wiki/Mata_Atl%C3%A2ntica
https://pt.wikipedia.org/wiki/Perpendicular
https://pt.wikipedia.org/wiki/Rio_Paran%C3%A1
https://pt.wikipedia.org/wiki/Rio
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Andlise espaco-temporal da leishmaniose visceral humana em Trés Lagoas pelo
estimador de Kernel

Nao ha base de dados sobre a localizacao de ruas e lotes em Trés Lagoas e os dados
foram criados a partir da base de dados do IBGE, DCG/Coordenagdo de cartografias [8]. O
estimador de Kernel pode ser descrito pela estimativa da densidade estatistica espacial dos
dados observados, comecando pelas analises dos efeitos de primeira ordem correspondente a
variacao do valor médio do processo no espaco. Ela pode se assimilar com as propriedades da
densidade univariada sendo que iréd alterar o que for investigado na area de estudo, tornando
capaz de medir a distribui¢do de eventos e calculando a interacdo do processo pontual nio-
paramétrico através da funcdo Kernel, sendo que as entradas necessarias sdo as coordenadas
dos pontos.

A representacdo de cada ponto e de sua devida ocorréncia e intensidade ¢ calculada
por:

1

1.(s) = ?zlr—zk (@) ,du,u)<rt

Onde tem-se que T € o raio em torno de u, d(u;, u) = (s — s;) ¢é a distincia da i-ésima
amostrau; atéuek ¢ afungdo de interpolagao.

Como representado na férmula pode-se dizer que (s — s;) € a distancia entre o ponto a
ter a intensidade estimada e o i-€simo ponto dentro do raio de influéncia. Entdo a defini¢do da
area esta na influéncia do raio (verificar qual é o raio) centrado no ponto de estimacao,
possibilitando a suavizagdo da superficie e sucessivamente calcular a densidade das areas de
estudo, e, por fim, analisar as possiveis tendéncias de dados em escala global. A fun¢ao de

interpolagdo, o que foi utilizado nesta pesquisa foi a descrito abaixo:

e Kernel quartico

Podemos escrever,

Onde vemos que h; ¢ a distancia entre a localizacdo em que se deseja calcular a fungdo

3 - ~ Cn
e o evento observado, ¢ — ¢asuavizagdo da funcao sendo que a distancia tende a zero.
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Para elaborar o mapa de kernel dos casos confirmados de LVH de Trés Lagoas — MS
no periodo de 2007 a 2018 foi utilizada uma planilha do EXCEL que contém os enderecos
dos pacientes com LV. Desta planilha foram utilizados os atributos nome da Rua, Numero e
Bairro, e sendo incluidos a cidade, estado e pais. Assim foi possivel proceder com a
Geocodificagdo por Enderecos através do Sistema de Informagdo Geografica (SIG) ArcGIS,
este desenvolvido pela Environmental Systems Research Institute (ESRI). Este processo de
Geocodificagao por Endereco gera uma SHAPE de Pontos, sendo que cada ponto indica o
endereco de cada paciente com LV. Para elaborar o mapa da distribui¢do geoespacial dos
casos de LVH, foi utilizada a técnica de Kernel — Quartico, este gera um mapa de intensidade
que apresenta areas quentes e frias da ocorréncia da doenga [9]. Também foi utilizado neste

mapa a base de vias da cidade de Trés Lagoas — MS, disponibilizada pelo IBGE.

Levantamento entomolégico de Trés Lagoas

Periodicamente, ou quando ocorre o aumento de casos de cdes infectados, as equipes
dos varios setores da Vigilancia em Saude e Saneamento de Trés Lagoas sao mobilizadas para
as acgoes especificas nessas areas estratificadas onde foi identificado o aumento dos casos da
doenca. Nessas acdes, o setor de vetores instala as armadilhas do tipo Center for Diseases
Control (CDC) para o monitoramento dos flebétomos ou “mosquito palha”, nesses locais.Os

dados foram cedidos pela Secretaria de Vigilancia Epidemioldgica do municipio.

Leishmaniose visceral canina em Trés lagoas

A equipe do Centro de Controle de Zoonoses (CCZ) realiza a coleta de casa em casa
de amostras de sangue de animais através de inquérito soroldgico da doenga para a realizagao
de exames de triagem soroldgica com o teste rapido, e Elisa para a confirmagdo de resultados
do teste rapido quando se fazem necessarios, € os dados sao computados no banco de dados
do CCZ municipal. Os dados de LVC do periodo de 2000 a 2019, foram fornecidos pelo CCZ

de Trés Lagoas.

Analise estatistica

Os resultados sdo apresentados como média do erro padrdo da média (EPM) (para
variaveis normalmente distribuidas). Varidveis dicotomicas e nominais sao expressas como
frequéncias e porcentagens. A taxa de letalidade foi calculada pelo nimero de mortos entre o

numero de casos diagnosticados. A incidéncia foi calculada incluindo somente casos novos,
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medindo, portanto, a transi¢do do estado de auséncia da doenca para o de doenga por 1000
habitantes. A andlise estatistica foi realizada usando GraphPad Software (San Diego, CA,
EUA) e o programa Sigma-Stat (Systat Software, Richmond, CA, EUA). ArcGIS 10.7 e

ArcGis Pro foram usados para analise de dados e design de layout.

Resultados
Casos humanos de leishmaniose visceral

Entre 2007-2018, 211 individuos foram diagnosticados com LVH no municipio de
Trés Lagoas-MS. A média das idades foi de 24.4+22.8 anos (Coeficiente de Variagdo 95%
21.3-27.5 anos, com idade variando de 1 més a 85 anos). Foram notificados maior nimero de
casos suspeitos em 2017 e 2018, enquanto os maiores numeros de casos confirmados
ocorreram em 2007 e 2008 e o maior nimero de 6bitos no ano de 2008 (Fig. 1). Quanto a taxa
de letalidade, houve um aumento significativo entre os anos de 2008 e 2013 sendo o pico da
letalidade da doenca em 2013 (Fig. 2). Quando avaliamos a sazonalidade, entre 2000 e 2018,

verificamos que o més de agosto apresentou o pico na quantidade de casos (Fig. 3).

79
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61
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6 - 4 . 2z . 2 3 2z 4 2 1 1 i 1
o 1A — 2 A [ ol ~ — C C -t .
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Casos notificados W Casos confirmados m Obitos por LV

Figura 1. Distribui¢do dos casos notificados, confirmados e obitos por leishmaniose visceral
humana entre 2007 e 2018 no municipio de Trés Lagoas, MS. Ministério da Satde, Secretaria

de Vigilancia em Saude.
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Figura 2. Taxa de letalidade em porcentagem por leishmaniose visceral humana entre 2007 e
2018 no municipio de Trés Lagoas, MS. Ministério da Saude, Secretaria de Vigilancia em

Saude.
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Figura 3. Distribuicdo do nimero de casos de leishmaniose visceral humana por més nos
anos de 2007 a 2018 no municipio de Trés Lagoas, MS. Ministério da Saude, Secretaria de

Vigilancia em Saude.
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Analisando a questdo étnica, encontramos maior prevaléncia nas racas branca e parda com

valores de 47.0% e 37.0%, respectivamente (Fig. 4).

Casos Confirmados por Raga/Cor

M Branca
mPreta

B Amarela
M Parda
Hlgnorado

= N3o preenchido

Figura 4. Casos de leishmaniose visceral humana confirmado por raga/cor nos anos de 2007 a

2018 no municipio de Trés Lagoas, MS. IBGE - Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica

Quando analisamos niimero de casos notificados o coeficiente de incidéncia por faixa
etaria em 2018, tivemos maior niumero de casos entre 15 a 19 anos, enquanto que o

coeficiente de incidéncia em 2018 foi maior em pacientes maiores de 80 anos (Fig. 5).
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Saude.

A manifestacdo clinica mais presente entre os pacientes notificados para LVH foi a
febre, seguida por aumento do baco, fraqueza e emagrecimento (Fig. 6). A medicacao mais
utilizada no tratamento foi o antimonial pentavalente, seguido pela anfotericina lipossomal B.
Dos 211 pacientes diagnosticados, 169 (80%) evoluiram para cura da doenga e 22 (20%)

evoluiram para 6bito.
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Figura 6. Distribui¢do das manifestagdes clinicas nos casos confirmados da leishmaniose
visceral humana entre os anos 2007-2018 em individuos do municipio de Trés Lagoas, MS.

Ministério da Saude, Secretaria de Vigilancia em Saude.
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Na distribuicdo geoespacial dos casos de LVH quanto a localizagdo urbana/rural,
houve grande predomindncia no nimero de casos na zona urbana 204 (96,7%) comparado a
zona rural 7 (3,3%) casos (fig.7). Na zona urbana de Trés Lagoas, os bairros com maior
numero de casos foram Paranapunga e Vila Nova (fig.7)... A incidéncia acumulada de
pacientes com LV variou de muito baixo até altissimo com dois hotspots presentes na
periferia da cidade, na regido leste. No entanto houve distribui¢do de casos em toda a area

urbana (fig.7)
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Figura 7. Distribuicao geoespacial dos casos de LVH entre os anos 2007-2018 na area urbana

da cidade de Trés Lagoas — MS. Fonte: Vigilancia Epidemiologica de Trés Lagoas
Levantamento entomoldogico
Em 2019, 240 armadilhas foram instaladas em 42 imoéveis urbanos e rurais. Dessas

240 armadilhas, 63 (26,2%) apresentaram vetores de Lutzomyia longipalpis, sendo que 35

(55,6%) foram capturados dentro das casas e 28 (44,4%) foram no peridomicilio.
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Leishmaniose visceral canina no municipio de Trés Lagoas, MS, 2000-2019

Entre 2000 e 2019 foram identificados 2681 casos confirmados de leishmaniose
visceral canina, sendo o maior nimero de casos registrados em 2018 e 2019 com 899 e 1339

caes diagnosticados, respectivamente (Tab. 1).

Tabela 1. Casos confirmados de leishmaniose visceral canina em Trés Lagoas, MS, nos anos

de 2000 a 2019.

2000 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 1 2

2002 11 10 6 15 14 8 13 10 7 8 9 7 118

2004 3 3 2 6 4 2 2 2 3 3 6 5 41

2006 3 1 4 2 1 1 2 3 3 1 2 4 27

2008 1 5 3 3 2 6 5 6 1 8 7 3 50

2010 2 5 2 3 2 1 1 2 1 0 0 1 20

2012 0 1 1 1 1 0 1 0 0 0 2 1 8

2014 1 0 0 0 0 1 0 1 0 1 2 2 8

2016 2 1 3 1 0 1 1 2 1 0 0 0 12

2018 0 0 0 163 95 94 177 111 117 0 142 0 899

Dados fornecidos pelo Centro de Controle de Zoonoses de Trés Lagoas.

Discussao

O estudo dos casos de LV em Trés Lagoas demonstrou que apesar do aumento do
numero de notificagdes a partir de 2015, o nimero de casos confirmados manteve-se estavel
durante este periodo. Uma das possibilidades para esse aumento ¢ o maior conhecimento tanto
da area médica, especialmente dos profissionais da atenc¢do basica quanto da populagdo sobre

os sinais e sintomas da LVH levando a uma maior suspeita direcionado ao diagnostico. No
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entanto, chama a aten¢ao o alto indice de letalidade encontrados em 2011, 2012 ¢ 2013, de
30,0%, 20,0% e 50,0%, respectivamente. Esses indices sdo bem maiores que os encontrados
no estado do Mato Grosso do Sul, com indices de 5,7%, 6,3% e 9,3%, respectivamente [10].
Isso pode revelar a fragilidade no diagndstico e tratamento dos pacientes na cidade de Trés
Lagoas. A LV ¢ uma doenga grave que se ndo diagnosticada e tratada precocemente tem alto
grau de morbidade e mortalidade [11]. No entanto, esses indices diminuiram apos esse
periodo provavelmente pelas medidas tomadas pelas autoridades no diagndstico precoce e
tratamento dos pacientes suspeitos.

Observa-se que a LV ¢ endémica em Trés Lagoas e que o sistema de vigilancia
epidemioldgica ¢ complexo, e composto por quatro eixos: a vigilancia dos casos humanos, a
vigilancia do reservatério (caes) e a vigilancia do vetor através do manejo ambiental e o eixo
educagdo e comunicacdo, com base nas orientagdes do Programa Nacional de Vigilancia e
Controle da Leishmaniose Visceral [12,13]. Os municipios devem, de acordo com a sua
classificagdo, desenvolver atividades voltadas ndo apenas para o hospedeiro humano, como
também para o vetor e para o reservatoério. Em um estudo realizado por Zuben et al. [10]
mostra inumeras dificuldades na execucdo das atividades do programa de controle e
prevencao, justificando a grande quantidade de vetores encontrados na area urbana de Trés
Lagoas.

Quanto a sazonalidade, foi verificado um aumento de casos no més de agosto entre os
anos de 2007 e 2018, caracterizado por baixo indice pluviométrico, com variacdo de
temperatura entre 17 ¢ 32° C. Em concordincia com nossos resultados, estudo realizado no
Espirito Santo demonstrou que o clima seco estaria dentre as condi¢gdes de areas potenciais
para a ocorréncia da leishmaniose visceral e do vetor Lu. longipalpis [14]. Entretanto, estudo
realizado no Maranhdo demonstrou associacao do periodo chuvoso com um aumento de casos
de LVH [15], no Tocantins observou-se um aumento na taxa de incidéncia da doenga em
periodos de maior precipitacdo de chuva e elevada temperatura noturna [16]. Em Panorama,
na beira do rio Parand, divisa com MS e proximo a cidade de Trés Lagoas, o aumento na
proliferagao de vetores de Lu. Longipalpis estd associado ao calor e umidade [17]. Estes
resultados demonstram que a associagdo entre a LV e a sazonalidade podem depender da
localizacdo geografica avaliada.

Quanto a raca, nosso estudo mostrou uma predominancia das racas branca e parda. Em
Sobral, no Cear4, identificou-se a parda como a raca mais afetada (79,19%) [18] enquanto o
estudo em Paracatu, Minas Gerais, identificou a raga branca com a maior prevaléncia de casos

[19]. Como ndo hé estudos que determine o risco pela etnia, mas sim pelas condi¢des sociais,
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pode-se atribuir a maior prevaléncia de casos tanto na raga branca como na parda no presente
estudo ao fato de a populagdo de cor branca ser a grande maioria da populagdo da cidade e a
populagdo de cor parda concentrar-se mais em pessoas com baixa escolaridade, mais expostas
ao vetor e sem acesso a informagdes das medidas de prevengao da LV [20].

Quanto a faixa etaria, obtivemos uma maior incidéncia em 2018 em pessoas entre 15-
19 anos. Este fato pode estar associado a orientagdes sobre a doenga em campanhas do
municipio pelas escolas, facilitando a confirmagdo de casos pela busca precoce de servigos
médicos. Esses dados sao diferentes daqueles obtidos na maioria dos estudos. No Brasil entre
2010 e 2019, a maior prevaléncia foi entre <1 a 5 anos e entre 20-34 anos [20]. No MS no
periodo 2011-2020 as faixas etarias mais afetadas foram entre 1-4 anos e 35-49 anos [10,21].
Em Campo Grande, a faixa etaria menos afetada foi de 15 a 19 anos, tendo os menores
numeros de incidéncia ¢ mortalidade [22].

No presente estudo, os sintomas mais prevalentes foram a febre e o aumento do bago
por estarem presentes em todas as fases da doenga, enquanto o emagrecimento e a fraqueza
apresentam-se apenas nas fases mais avancadas, o que mostra que o diagnoéstico de alguns
casos foi tardio ou o tratamento de inicio ndo foi eficaz. Nossos dados sdo semelhantes ao
previamente descritos na literatura [5,23]. Em ambiente ambulatorial e hospitalar, a droga de
escolha para o tratamento da LV foi a antimonial pentavalente, seguindo os protocolos
determinados pelo Ministério da Satude [24]. A anfotericina B lipossomal ¢ a droga de elei¢ao
para o tratamento de criangas, gestantes, idosos € imunossuprimidos por ser menos toxica e
menor tempo, porém o custo elevado ¢ um fator limitante ao seu uso [24].

Na distribui¢do geoespacial tivemos um maior numero de casos na zona urbana, nos
bairros Paranapunga e Vila Nova e o levantamento entomoldgico demonstrou uma maior
quantidade de vetores capturados no ambiente intradomiciliar. S3o necessarios maiores
estudos para avaliar se existem fatores socioeconOmicos € ambientais nesses locais que
possam justificar esses resultados. Em todas as regides endémicas de LV, hd uma relagio
direta entre fatores ambientais e socioecondmicos na dispersdo de vetores, na infec¢do de
reservatorios caninos e silvestres € no numero de pessoas infectadas [5,25]

A LVC esta intimamente associada a LVH, e os casos pode aparecer
concomitantemente ou a doenga em humanos aparecer cerca de trés anos depois que os casos
em cdes foram diagnosticados [5]. A populacdo estimada de Trés Lagoas em 2002 era de
81.352 habitantes [26] e a canina era de 18 mil cades, com relagdo de 1:4.5. Neste ano
aconteceu o pico no numero de casos deLVC. Desde entdo, a vigilancia epidemioldgica do

municipio vem realizando um controle mais rigoroso dos animais com leishmaniose visceral,
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realizando a testagem de casa em casa dos animais das 4reas de risco. Entre 2000 e 2017
foram computados 443 casos positivos de LVC, sendo o maior niimero de casos registrados
em 2002 (Tab. 1). No entanto, dos 6.469 caes testados entre 2016 e 2019 34,9% confirmaram
positividade para LVC, um nimero extremamente elevado quando comparado a outros
estudos. Sao necessarios maiores estudos para determinar qual a causa dessa prevaléncia tao
elevada. Em Teodoro Sampaio, uma cidade endémica para LVC, a prevaléncia de animais
infectados foi de 7.6% [25]. Em Presidente Prudente, também na regido oeste de Sao Paulo
foi de 11.2% [27]. Em Campo Grande, MS, entre 2007 a 2009, 45.873 casos de LVC foram
detectados em 326.217 cdes, com uma prevaléncia de 14.0% [28]. Os caes assintomaticos
apresentam um problema de saude publica, pois a detecgdo da infec¢do ¢ dificultada pela
auséncia de sintomas, o que impossibilita a adocdo de medidas adequadas de controle [27],
sendo necessaria a tentativa de inquérito sorologico censitario no municipio todo a cada dois
anos, porém, esse método depende da conscientizacdo da populag@o para permitir a testagem

dos seus animais, 0 que muitas vezes ndo acontece, levando a muitos casos subnotificados.

Conclusao

Com condigdes ambientais ¢ socioeconOmicas favoraveis, alta taxa de notificagao,
mas um numero constante de casos confirmados, a LV vem se tornando uma nova realidade
no municipio de Trés Lagoas o que requer esforco constante das autoridades em programas
continuados de vigilancia em satde, educagdo, comunicagdo € manejo ambiental. A
identificacdo de areas de risco na area urbana pode definir onde os esforgos devem ser
concentrados e reforgam a necessidade de reavaliar as estratégias utilizadas para o controle da
doenga, contribuir para tomada de decisdo dos gestores, bem como uma melhor aplicagao de

recursos do Sistema Unico de Satde (SUS).
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RESUMO





Leishmaniose visceral no município de Três Lagoas, MS: análise clínica, epidemiológica e geoespacial





A leishmaniose visceral (LV) é um problema de saúde pública de importância mundial. Em Mato Grosso Sul (MS) é um grave problema de saúde pública. O objetivo do presente estudo foi realizar uma análise clínica, epidemiológica e geoespacial dos casos de LV no município de Três Lagoas (MS). Os dados de LV canina (LVC) e entomológicos foram obtidos no departamento de vigilância epidemiológica municipal e os dados de LV humana (LVH), através do sistema de informação de agravos de notificação (SINAN). A análise espacial da LVH foi realizada pelo estimador de Kernel. Entre 2007-2018, 211 indivíduos foram diagnosticados com LVH, com maior número em 2008, maior taxa de letalidade ocorreu em 2013. Homens representaram 59.7% dos infectados com maior predominância da cor branca. A maior incidência ficou entre 15-19 anos e os principais sintomas foram febre, perda ponderal, fraqueza e hepatoesplenomegalia. Antimonial pentavalente foi a droga mais utilizada no tratamento dos pacientes que moravam predominantemente na zona urbana. Na distribuição geoespacial foram encontrados três pontos de altíssima concentração de pessoas infectadas sendo dois na periferia da cidade. Entre 2000-2019, 2.681 cães foram diagnosticados com LVC. Em 2019, 26,2% das armadilhas instaladas apresentaram vetores de Lutzomyia longipalpis. Com condições ambientais e socioeconômicas favoráveis, alta taxa de notificação, mas um número constante de casos confirmados, a  LV vem se tornando uma nova realidade no município de Três Lagoas o que requer esforço constante das autoridades em programas continuados de vigilância em saúde, educação, comunicação e manejo ambiental. A identificação de áreas de risco na área urbana pode definir onde os esforços devem ser concentrados e reforçam a necessidade de reavaliar as estratégias utilizadas para o controle da doença, contribuir para tomada de decisão dos gestores, bem como uma melhor aplicação de recursos do Sistema Único de Saúde (SUS).



Palavras-chave: Leishmaniose visceral; epidemiologia; análise espacial; vetores; reservatórios.





ABSTRACT





Visceral leishmaniasis of the municipality of Três Lagoas, MS: clinical, epidemiological and geospatial analysis.





Visceral leishmaniasis (VL) is a public health problem of worldwide concern. In Mato Grosso Sul (MS) it is a serious public health problem. The aim of the present study was to carry out a clinical, epidemiological and geospatial analysis of VL cases in the municipality of Três Lagoas (MS). Canine VL (CVL) and entomological data were obtained from the municipal epidemiological surveillance department, and human VL (HVL) data were obtained from the notification information system (SINAN). The spatial analysis of the HVL was performed by the Kernel estimator. Between 2007-2018, 211 individuals were diagnosed with, with the highest number in 2008, the highest fatality rate occurred in 2013. Men represented 59.7% of those infected, with a greater predominance of whites people. The highest incidence was between 15-19 years and the main symptoms were fever, weight loss, weakness and hepatosplenomegaly. Pentavalent antimony was the most used drug in the treatment of patients who lived predominantly in urban areas. In the geospatial distribution, three points with very high concentration of infected people were found, two on the outskirts of the city. Between 2000-2019, 2,681 dogs were diagnosed with CVL. In 2019, 26.2% of the installed traps had Lutzomyia longipalpis vectors. With favorable environmental and socioeconomic conditions, high notification rate, and a constant number of confirmed cases, VL has become a new reality in the municipality of Três Lagoas. Constant effort from the authorities in continued programs of health surveillance, education, communication and environmental management is required. The identification of risk clusters in the urban area can define where efforts should be concentrated and reinforce the need to review the strategies used to control the disease, contribute to decision-making by managers, as well as a better application of Unified Health System resources.



Keywords: Visceral leishmaniasis; epidemiology; spatial analysis; vectors; reservoirs.
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Introdução 



[bookmark: _Hlk75282687]A leishmaniose visceral (LV) é um problema de saúde pública de importância mundial. Em 2017, 94% dos novos casos notificados ocorreram em sete países, sendo um deles o Brasil [1]. Na América Latina, o Brasil apresentou cerca 97% dos casos de LV em 2018, sendo considerada uma doença emergente em muitas regiões [2]. É uma doença relacionada à pobreza, associada à desnutrição, migrações, moradia precária, analfabetismo, deficiência do sistema imunológico e falta de assistência médica. A LV também está ligada a mudanças ambientais, como desmatamento, construção de barragens, novos esquemas de irrigação e urbanização [3]. 

[bookmark: _Hlk75282794]Há registros anteriores de LV no estado de Mato Grosso Sul (MS), contudo sua entrada foi efetivamente registrada no início dos anos 80 pela região do Pantanal. De lá para cá se espalhou por diversas cidades do estado e para fora do estado. Atualmente é um grave problema de saúde pública em cidades como: Campo Grande, Corumbá, Três Lagoas e Dourados [4]. Três Lagoas é uma das maiores cidades do MS tendo uma localização estratégica sendo ponto de partida e de chegada para todas as regiões do Brasil, com grande importância epidemiológica, podendo ser porta de entrada ou de dispersão para doenças infecciosas, especialmente aquelas transmitidas por vetores [1-3]. Até onde sabemos, não existem estudos publicados sobre o avanço da leishmaniose visceral em Três Lagoas. 

Em estudos epidemiológicos, a análise geoespacial tem sido usada com sucesso para doenças transmitidas por vetores como uma ferramenta capaz de predizer a influência de áreas endêmicas na dispersão da doença para outras áreas [5]. 

[bookmark: _Hlk75282874]Nosso objetivo foi realizar uma análise clínica, epidemiológica e geoespacial dos casos de leishmaniose visceral no município de Três Lagoas (MS). 



Materiais e métodos



Desenho do estudo 

Foi realizado um estudo epidemiológico observacional retrospectivo e descritivo a respeito dos casos de leishmaniose visceral no município de Três Lagoas – MS.

Os dados de LV humana (LVH) do município de Três Lagoas, período de 2007 a 2018 foram obtidos através do sistema de informação de agravos de notificação (SINAN). Como variáveis foram coletados os dados sociodemográficos (sexo, idade, etnia e local de residência), 



clínicos (sinais e sintomas), tratamento utilizado, evolução e taxa de mortalidade. Os dados LV 

canina (LVC) e dos vetores foram obtidos partir dos bancos de dados fornecidos pelo setor de vigilância epidemiológica de Três Lagoas, período de 2000 a 2019.



Área de estudo 

O município de Três Lagoas está localizado na região leste de Mato Grosso do Sul, região essa conhecida como Costa Leste. É considerado o terceiro município mais populoso do Estado com uma população de aproximadamente 124 mil habitantes segundo estimativa populacional anual do IBGE feita em 2020. Aqui melhor colocar.. Figura 01 Localização geográfica da área de estudo município de Três Lagoas, MS, Brasil . Possui uma área de 10235,8 Km2, latitude: 20º 45' 04" S, longitude: 51º 40' 42" W. Três Lagoas está em 324m acima do nível do mar, o clima é tropical sendo que o verão tem muito mais pluviosidade que o inverno. A temperatura média anual em Três Lagoas é 24.7 °C e 1340 mm é a pluviosidade média anual. 

Popularmente conhecida como “Cidade das Águas”, de capital brasileira do gado, a cidade de Três Lagoas (MS) se transformou, recentemente, na metrópole global da celulose e reconhecida internacionalmente como a “Capital Mundial da Celulose” devido ao crescimento do setor nos últimos anos, além da transição da agropecuária para a industrialização e o aumento de florestas de eucalipto na região [6]. A territorialização do complexo eucalipto-celulose-papel, no município de Três Lagoas, ocorreu em meados da década de 2000, provocando intensa reestruturação espacial, produtiva e econômica, além de diversos impactos socioambientais. A expansão da monocultura de eucalipto no município ocorreu em duas fases, a primeira fase ocorreu de 1970 até 1980 com incentivos governamentais. A segunda e atual fase teve inicio em meados da década de 2000 e está em pleno processo de expansão [7].

Situada em um entroncamento das malhas viária, fluvial e ferroviária do Brasil, a cidade possui acesso privilegiado às regiões Centro-Oeste, Sudeste e Sul do país e a países da América do Sul. Localiza-se na Bacia Hidrográfica do Rio Paraná, a mais importante da região Sul e Sudeste do Brasil. A vegetação predominante é o Cerrado, mas há também faixas de Mata Atlântica, que se alternam perpendicularmente às margens do Rio Paraná com a vegetação do Cerrado, até que estas listras de floresta se afinam e desaparecem conforme se distanciam do rio [7].



[bookmark: _Hlk75283420]Análise espaço-temporal da leishmaniose visceral humana em Três Lagoas pelo estimador de Kernel 

	Não há base de dados sobre a localização de ruas e lotes em Três Lagoas e os dados foram criados a partir da base de dados do IBGE, DCG/Coordenação de cartografias [8]. O estimador de Kernel pode ser descrito pela estimativa da densidade estatística espacial dos dados observados, começando pelas análises dos efeitos de primeira ordem correspondente a variação do valor médio do processo no espaço. Ela pode se assimilar com as propriedades da densidade univariada sendo que irá alterar o que for investigado na área de estudo, tornando capaz de medir a distribuição de eventos e calculando a interação do processo pontual não-paramétrico através da função Kernel, sendo que as entradas necessárias são as coordenadas dos pontos.

	A representação de cada ponto e de sua devida ocorrência e intensidade é calculada por:

			    



Onde tem-se que   é o raio em torno de u, d(  é a distância da i-ésima amostra     a t é u e k é a função de interpolação.

	Como representado na fórmula pode-se dizer que  é a distância entre o ponto a ter a intensidade estimada e o i-ésimo ponto dentro do raio de influência. Então a definição da área está na influência do raio  (verificar qual é o raio) centrado no ponto de estimação, possibilitando a suavização da superfície e sucessivamente calcular a densidade das áreas de estudo, e, por fim, analisar as possíveis tendências de dados em escala global. A função de interpolação, o que foi utilizado nesta pesquisa foi a descrito  abaixo:



· Kernel quártico

  , para       

	Podemos escrever,

				                          

	

Onde vemos que  é a distância entre a localização em que se deseja calcular a função 

e o evento observado, e   é a suavização da função sendo que a distância tende a zero.

	Para elaborar o mapa de kernel dos casos confirmados de LVH de Três Lagoas – MS no período de 2007 a 2018 foi utilizada uma planilha do EXCEL que contêm os endereços dos pacientes com LV. Desta planilha foram utilizados os atributos nome da Rua, Número e Bairro, e sendo incluídos a cidade, estado e país. Assim foi possível proceder com a Geocodificação por Endereços através do Sistema de Informação Geográfica (SIG) ArcGIS, este desenvolvido pela Environmental Systems Research Institute (ESRI). Este processo de Geocodificação por Endereço gera uma SHAPE de Pontos, sendo que cada ponto indica o endereço de cada paciente com LV. Para elaborar o mapa da distribuição geoespacial dos casos de LVH, foi utilizada a técnica de Kernel – Quártico, este gera um mapa de intensidade que apresenta áreas quentes e frias da ocorrência da doença [9]. Também foi utilizado neste mapa a base de vias da cidade de Três Lagoas – MS, disponibilizada pelo IBGE. 



Levantamento entomológico de Três Lagoas

Periodicamente, ou quando ocorre o aumento de casos de cães infectados, as equipes dos vários setores da Vigilância em Saúde e Saneamento de Três Lagoas são mobilizadas para as ações específicas nessas áreas estratificadas onde foi identificado o aumento dos casos da doença. Nessas ações, o setor de vetores instala as armadilhas do tipo Center for Diseases Control (CDC) para o monitoramento dos flebótomos ou “mosquito palha”, nesses locais.Os dados foram cedidos pela Secretaria de Vigilância Epidemiológica do município. 



Leishmaniose visceral canina em Três lagoas 

A equipe do Centro de Controle de Zoonoses (CCZ) realiza a coleta de casa em casa de amostras de sangue de animais através de inquérito sorológico da doença para a realização de exames de triagem sorológica com o teste rápido, e Elisa para a confirmação de resultados do teste rápido quando se fazem necessários, e os dados são computados no banco de dados do CCZ municipal. Os dados de LVC do período de 2000 a 2019, foram fornecidos pelo CCZ de Três Lagoas. 



Análise estatística 

Os resultados são apresentados como média do erro padrão da média (EPM) (para variáveis normalmente distribuídas). Variáveis dicotômicas e nominais são expressas como frequências e porcentagens. A taxa de letalidade foi calculada pelo número de mortos entre o número de casos diagnosticados. A incidência foi calculada incluindo somente casos novos, medindo, portanto, a transição do estado de ausência da doença para o de doença por 1000 habitantes. A análise estatística foi realizada usando GraphPad Software (San Diego, CA, EUA) e o programa Sigma-Stat (Systat Software, Richmond, CA, EUA). ArcGIS 10.7 e ArcGis Pro foram usados para análise de dados e design de layout.



Resultados 

Casos humanos de leishmaniose visceral

Entre 2007-2018, 211 indivíduos foram diagnosticados com LVH no município de Três Lagoas-MS. A média das idades foi de 24.4±22.8 anos (Coeficiente de Variação 95% 21.3-27.5 anos, com idade variando de 1 mês a 85 anos). Foram notificados maior número de casos suspeitos em 2017 e 2018, enquanto os maiores números de casos confirmados ocorreram em 2007 e 2008 e o maior número de óbitos no ano de 2008 (Fig. 1). Quanto a taxa de letalidade, houve um aumento significativo entre os anos de 2008 e 2013 sendo o pico da letalidade da doença em 2013 (Fig. 2). Quando avaliamos a sazonalidade, entre 2000 e 2018, verificamos que o mês de agosto apresentou o pico na quantidade de casos (Fig. 3). 



[image: ]Figura 1. Distribuição dos casos notificados, confirmados e óbitos por leishmaniose visceral humana entre 2007 e 2018 no município de Três Lagoas, MS. Ministério da Saúde, Secretaria de Vigilância em Saúde.





Figura 2. Taxa de letalidade em porcentagem por leishmaniose visceral humana entre 2007 e 2018 no município de Três Lagoas, MS. Ministério da Saúde, Secretaria de Vigilância em Saúde.
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Figura 3. Distribuição do número de casos de leishmaniose visceral humana por mês nos anos de 2007 a 2018 no município de Três Lagoas, MS. Ministério da Saúde, Secretaria de Vigilância em Saúde.



Analisando a questão étnica, encontramos maior prevalência nas raças branca e parda com valores de 47.0% e 37.0%, respectivamente (Fig. 4). 
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Figura 4. Casos de leishmaniose visceral humana confirmado por raça/cor nos anos de 2007 a 2018 no município de Três Lagoas, MS. IBGE - Instituto Brasileiro de Geografia e Estatística



Quando analisamos número de casos notificados o coeficiente de incidência por faixa etária em 2018, tivemos maior número de casos entre 15 a 19 anos, enquanto que o coeficiente de incidência em 2018 foi maior em pacientes maiores de 80 anos (Fig. 5).







Figura 5. Distribuição do número de casos e coeficiente de incidência de LVH segundo faixa etária em Três Lagoas - MS em 2018. Ministério da Saúde, Secretaria de Vigilância em Saúde.

A manifestação clínica mais presente entre os pacientes notificados para LVH foi a febre, seguida por aumento do baço, fraqueza e emagrecimento (Fig. 6). A medicação mais utilizada no tratamento foi o antimonial pentavalente, seguido pela anfotericina lipossomal B. Dos 211 pacientes diagnosticados, 169 (80%) evoluíram para cura da doença e 22 (20%) evoluíram para óbito.
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[bookmark: _Hlk83068239]Figura 6. Distribuição das manifestações clínicas nos casos confirmados da leishmaniose visceral humana entre os anos 2007-2018 em indivíduos do município de Três Lagoas, MS. Ministério da Saúde, Secretaria de Vigilância em Saúde.



Na distribuição geoespacial dos casos de LVH quanto a localização urbana/rural, houve grande predominância no número de casos na zona urbana 204 (96,7%) comparado a zona rural 7 (3,3%) casos (fig.7). Na zona urbana de Três Lagoas, os bairros com maior número de casos foram Paranapungá e Vila Nova (fig.7)... A incidência acumulada de pacientes com LV variou de muito baixo até altíssimo com dois hotspots presentes na periferia da cidade, na região leste. No entanto houve distribuição de casos em toda a área urbana (fig.7)

[image: ]Figura 7. Distribuição geoespacial dos casos de LVH entre os anos 2007-2018 na área urbana da cidade de Três Lagoas – MS. Fonte: Vigilância Epidemiológica de Três Lagoas



Levantamento entomológico 



Em 2019, 240 armadilhas foram instaladas em 42 imóveis urbanos e rurais.  Dessas 240 armadilhas, 63 (26,2%) apresentaram vetores de Lutzomyia longipalpis, sendo que 35 (55,6%) foram capturados dentro das casas e 28 (44,4%) foram no peridomicilio. 



Leishmaniose visceral canina no município de Três Lagoas, MS, 2000-2019



Entre 2000 e 2019 foram identificados 2681 casos confirmados de leishmaniose visceral canina, sendo o maior número de casos registrados em 2018 e 2019 com 899 e 1339 cães diagnosticados, respectivamente (Tab. 1). 





Tabela 1. Casos confirmados de leishmaniose visceral canina em Três Lagoas, MS, nos anos de 2000 a 2019.

		Mês / Ano 

		Jan 

		Fev 

		Mar 

		Abr 

		Mai 

		Jun 

		Jul 

		Ago 

		Set 

		Out 

		Nov 

		Dez 

		Total 



		2000 

		0 

		0 

		0 

		0 

		0 

		0 

		0 

		0 

		0 

		1 

		0 

		1 

		2 



		2001 

		0 

		0 

		1 

		0 

		1 

		0 

		4 

		1 

		2 

		6 

		5 

		5 

		25 



		2002 

		11 

		10 

		6 

		15 

		14 

		8 

		13 

		10 

		7 

		8 

		9 

		7 

		118 



		2003 

		6 

		2 

		1 

		3 

		3 

		2 

		2 

		1 

		0 

		3 

		2 

		1 

		26 



		2004 

		3 

		3 

		2 

		6 

		4 

		2 

		2 

		2 

		3 

		3 

		6 

		5 

		41 



		2005 

		1 

		2 

		0 

		2 

		2 

		1 

		2 

		6 

		3 

		1 

		1 

		3 

		24 



		2006 

		3 

		1 

		4 

		2 

		1 

		1 

		2 

		3 

		3 

		1 

		2 

		4 

		27 



		2007 

		2 

		1 

		0 

		0 

		3 

		2 

		2 

		6 

		4 

		1 

		5 

		1 

		27 



		2008 

		1 

		5 

		3 

		3 

		2 

		6 

		5 

		6 

		1 

		8 

		7 

		3 

		50 



		2009 

		2 

		2 

		1 

		1 

		3 

		0 

		3 

		2 

		2 

		1 

		2 

		0 

		19 



		2010 

		2 

		5 

		2 

		3 

		2 

		1 

		1 

		2 

		1 

		0 

		0 

		1 

		20 



		2011 

		1 

		0 

		0 

		3 

		1 

		0 

		0 

		1 

		1 

		2 

		0 

		1 

		10 



		2012 

		0 

		1 

		1 

		1 

		1 

		0 

		1 

		0 

		0 

		0 

		2 

		1 

		8 



		2013 

		2 

		1 

		0 

		0 

		0 

		1 

		0 

		0 

		0 

		0 

		0 

		0 

		4 



		2014 

		1 

		0 

		0 

		0 

		0 

		1 

		0 

		1 

		0 

		1 

		2 

		2 

		8 



		2015 

		0 

		0 

		1 

		0 

		0 

		0 

		1 

		2 

		3 

		0 

		1 

		0 

		8 



		2016 

		2 

		1 

		3 

		1 

		0 

		1 

		1 

		2 

		1 

		0 

		0 

		0 

		12 



		2017 

		2 

		1 

		2 

		0 

		0 

		2 

		2 

		3 

		0 

		2 

		0 

		0 

		14 



		2018

		0

		0

		0

		163

		95

		94

		177

		111

		117

		0

		142

		0

		899



		2019

		111

		0

		77

		141

		138

		96

		174

		104

		151

		188

		159

		0

		1339



		Total

		150

		35

		104

		344

		270

		218

		392

		263

		299

		226

		345

		35

		2681





Dados fornecidos pelo Centro de Controle de Zoonoses de Três Lagoas.



Discussão 

O estudo dos casos de LV em Três Lagoas demonstrou que apesar do aumento do número de notificações a partir de 2015, o número de casos confirmados manteve-se estável durante este período. Uma das possibilidades para esse aumento é o maior conhecimento tanto da área médica, especialmente dos profissionais da atenção básica quanto da população sobre os sinais e sintomas da LVH levando a uma maior suspeita direcionado ao diagnóstico. No entanto, chama a atenção o alto índice de letalidade encontrados em 2011, 2012 e 2013, de 30,0%, 20,0% e 50,0%, respectivamente. Esses índices são bem maiores que os encontrados no estado do Mato Grosso do Sul, com índices de 5,7%, 6,3% e 9,3%, respectivamente [10]. Isso pode revelar a fragilidade no diagnóstico e tratamento dos pacientes na cidade de Três Lagoas. A LV é uma doença grave que se não diagnosticada e tratada precocemente tem alto grau de morbidade e mortalidade [11]. No entanto, esses índices diminuíram após esse período provavelmente pelas medidas tomadas pelas autoridades no diagnóstico precoce e tratamento dos pacientes suspeitos.

Observa-se que a LV é endêmica em Três Lagoas e que o sistema de vigilância epidemiológica é complexo, e composto por quatro eixos: a vigilância dos casos humanos, a vigilância do reservatório (cães) e a vigilância do vetor através do manejo ambiental e o eixo educação e comunicação, com base nas orientações do Programa Nacional de Vigilância e Controle da Leishmaniose Visceral [12,13]. Os municípios devem, de acordo com a sua classificação, desenvolver atividades voltadas não apenas para o hospedeiro humano, como também para o vetor e para o reservatório. Em um estudo realizado por Zuben et al. [10] mostra inúmeras dificuldades na execução das atividades do programa de controle e prevenção, justificando a grande quantidade de vetores encontrados na área urbana de Três Lagoas.

Quanto à sazonalidade, foi verificado um aumento de casos no mês de agosto entre os anos de 2007 e 2018, caracterizado por baixo índice pluviométrico, com variação de temperatura entre 17 e 32o C. Em concordância com nossos resultados, estudo realizado no Espírito Santo demonstrou que o clima seco estaria dentre as condições de áreas potenciais para a ocorrência da leishmaniose visceral e do vetor Lu. longipalpis [14]. Entretanto, estudo realizado no Maranhão demonstrou associação do período chuvoso com um aumento de casos de LVH [15], no Tocantins observou-se um aumento na taxa de incidência da doença em períodos de maior precipitação de chuva e elevada temperatura noturna [16]. Em Panorama, na beira do rio Paraná, divisa com MS e próximo a cidade de Três Lagoas, o aumento na proliferação de vetores de Lu. Longipalpis está associado ao calor e umidade [17]. Estes resultados demonstram que a associação entre a LV e a sazonalidade podem depender da localização geográfica avaliada.

Quanto à raça, nosso estudo mostrou uma predominância das raças branca e parda. Em Sobral, no Ceará, identificou-se a parda como a raça mais afetada (79,19%) [18] enquanto o estudo em Paracatu, Minas Gerais, identificou a raça branca com a maior prevalência de casos [19].  Como não há estudos que determine o risco pela etnia, mas sim pelas condições sociais, pode-se atribuir a maior prevalência de casos tanto na raça branca como na parda no presente estudo ao fato de a população de cor branca ser a grande maioria da população da cidade e a população de cor parda concentrar-se mais em pessoas com baixa escolaridade, mais expostas ao vetor e sem acesso a informações das medidas de prevenção da LV [20].

Quanto à faixa etária, obtivemos uma maior incidência em 2018 em pessoas entre 15-19 anos. Este fato pode estar associado a orientações sobre a doença em campanhas do município pelas escolas, facilitando a confirmação de casos pela busca precoce de serviços médicos. Esses dados são diferentes daqueles obtidos na maioria dos estudos. No Brasil entre 2010 e 2019, a maior prevalência foi entre <1 a 5 anos e entre 20-34 anos [20]. No MS no período 2011-2020 as faixas etárias mais afetadas foram entre 1-4 anos e 35-49 anos [10,21]. Em Campo Grande, a faixa etária menos afetada foi de 15 a 19 anos, tendo os menores números de incidência e mortalidade [22]. 

No presente estudo, os sintomas mais prevalentes foram a febre e o aumento do baço por estarem presentes em todas as fases da doença, enquanto o emagrecimento e a fraqueza apresentam-se apenas nas fases mais avançadas, o que mostra que o diagnóstico de alguns casos foi tardio ou o tratamento de início não foi eficaz. Nossos dados são semelhantes ao previamente descritos na literatura [5,23]. Em ambiente ambulatorial e hospitalar, a droga de escolha para o tratamento da LV foi a antimonial pentavalente, seguindo os protocolos determinados pelo Ministério da Saúde [24]. A anfotericina B lipossomal é a droga de eleição para o tratamento de crianças, gestantes, idosos e imunossuprimidos por ser menos tóxica e menor tempo, porém o custo elevado é um fator limitante ao seu uso [24].  

Na distribuição geoespacial tivemos um maior número de casos na zona urbana, nos bairros Paranapungá e Vila Nova e o levantamento entomológico demonstrou uma maior quantidade de vetores capturados no ambiente intradomiciliar. São necessários maiores estudos para avaliar se existem fatores socioeconômicos e ambientais nesses locais que possam justificar esses resultados. Em todas as regiões endêmicas de LV, há uma relação direta entre fatores ambientais e socioeconômicos na dispersão de vetores, na infecção de reservatórios caninos e silvestres e no número de pessoas infectadas [5,25]

 A LVC está intimamente associada a LVH, e os casos pode aparecer concomitantemente ou a doença em humanos aparecer cerca de três anos depois que os casos em cães foram diagnosticados [5]. A população estimada de Três Lagoas em 2002 era de 81.352 habitantes [26] e a canina era de 18 mil cães, com relação de 1:4.5. Neste ano aconteceu o pico no número de casos deLVC. Desde então, a vigilância epidemiológica do município vem realizando um controle mais rigoroso dos animais com leishmaniose visceral, realizando a testagem de casa em casa dos animais das áreas de risco. Entre 2000 e 2017 foram computados 443 casos positivos de LVC, sendo o maior número de casos registrados em 2002 (Tab. 1). No entanto, dos 6.469 cães testados entre 2016 e 2019 34,9% confirmaram positividade para LVC, um número extremamente elevado quando comparado a outros estudos. São necessários maiores estudos para determinar qual a causa dessa prevalência tão elevada. Em Teodoro Sampaio, uma cidade endêmica para LVC, a prevalência de animais infectados foi de 7.6% [25]. Em Presidente Prudente, também na região oeste de São Paulo foi de 11.2% [27]. Em Campo Grande, MS, entre 2007 a 2009, 45.873 casos de LVC foram detectados em 326.217 cães, com uma prevalência de 14.0% [28]. Os cães assintomáticos apresentam um problema de saúde pública, pois a detecção da infecção é dificultada pela ausência de sintomas, o que impossibilita a adoção de medidas adequadas de controle [27], sendo necessária a tentativa de inquérito sorológico censitário no município todo a cada dois anos, porém, esse método depende da conscientização da população para permitir a testagem dos seus animais, o que muitas vezes não acontece, levando a muitos casos subnotificados. 



Conclusão

	Com condições ambientais e socioeconômicas favoráveis, alta taxa de notificação, mas um número constante de casos confirmados, a LV vem se tornando uma nova realidade no município de Três Lagoas o que requer esforço constante das autoridades em programas continuados de vigilância em saúde, educação, comunicação e manejo ambiental. A identificação de áreas de risco na área urbana pode definir onde os esforços devem ser concentrados e reforçam a necessidade de reavaliar as estratégias utilizadas para o controle da doença, contribuir para tomada de decisão dos gestores, bem como uma melhor aplicação de recursos do Sistema Único de Saúde (SUS).
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