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RESUMO

Introdugdo: A hanseniase é uma doenga cronica, causada pelo Mycobacterium leprae, e o Brasil possui a segunda maior incidéncia
do mundo. Apesar da existéncia do tratamento poliquimioterapico, a doenga persiste no pais, destacando-se o aumento de sua
resisténcia aos medicamentos. Objetivo: Analisar o perfil clinico e epidemioldgico de pacientes com hanseniase no Brasil e a
resisténcia antimicrobiana descrita na literatura. Métodos: Foram utilizados dados do SINAN dos Gltimos 10 anos (2013-2022),
abrangendo aspectos sociais, geograficos, clinicos e laboratoriais associados a revisdo de literatura sobre resisténcia antimicrobiana
a poliquimioterapia no Brasil. Resultados: Registraram-se 328.355 casos entre 2013 e 2022, destacando-se homens (56,95%), pardos
(58,55%) e idade média de 55 anos. O Nordeste concentrou 42,79% dos casos, porém o Mato Grosso foi o lider em notificagdes
(12,31%). A auséncia de baciloscopia (28,25%) e a prevaléncia das formas clinicas dimorfa (48,19%) e virchowiana (18,02%) indicaram
predominancia da classe multibacilar, o que corrobora o dado de que esquema terapéutico mais relatado é o multibacilar (74,87%) de
12 doses (47,03%) e menor de 12 doses (40,75%). Foram encontrados quatro estudos que se encaixavam na tematica de resisténcia
antimicrobiana na hanseniase no Brasil, existindo uma baixa porcentagem de casos identificados com resisténcia. Destaca-se, porém,
a resisténcia a dapsona e a multirresisténcia a rifampicina e a dapsona. Conclusdo: Nos Ultimos anos, as notificagdes de hanseniase
no Brasil diminuiram gradativamente, mas persistem em areas de vulnerabilidade socioeconémica, muitas vezes com diagndstico em
estdgios avangados, ressaltando-se a necessidade do diagndstico precoce. Em relagdo a resisténcia antimicrobiana, a identificagdo
dos casos ndo demonstrou ser recorrente, porém, quando feita, a prevaléncia é de resisténcia a rifampicina e a dapsona.
Palavras-chave: Hanseniase. Mycobacterium leprae. Quimioterapia combinada. Epidemiologia. Resisténcia microbiana a medicamentos.

ABSTRACT

Introduction: Leprosy is a chronic disease caused by Mycobacterium leprae, and Brazil has the second-highest incidence in the world.
Despite the availability of a treatment with multidrug therapy, the disease persists in the country, with increasing drug resistance
standing out. Objective: to analyse the clinical and epidemiological profile of leprosy patients in Brazil and the antimicrobial resistance
described in the literature. Methods: data from the National Health Surveillance System (SINAN) from the last 10 years (2013-2022)
were used, covering social, geographic, clinical, and laboratory aspects associated with a literature review on antimicrobial resistance
to multidrug therapy in Brazil. Results: a total of 328,355 cases were recorded between 2013 and 2022, with a predominance of
men (56.95%), mixed race (58.55%), and a mean age of 55 years. The Northeast concentrated 42.79% of cases, but Mato Grosso
was the leader in notifications (12.31%). The absence of bacilloscopy (28.25%) and the prevalence of the dimorphic (48.19%) and
lepromatous (18.02%) clinical forms indicated a predominance of the multibacillary class, which corroborates the data that the most
reported therapeutic regimen is multibacillary (74.87%), with 12 doses (47.03%) and less than 12 doses (40.75%). Four studies were
found that fit the theme of antimicrobial resistance in leprosy in Brazil, with a low percentage of cases identified with resistance.
However, resistance to dapsone and multidrug resistance to rifampicin and dapsone stand out. Conclusion: In recent years, leprosy
reports in Brazil have gradually decreased, but they persist in areas of socioeconomic vulnerability, often diagnosed at advanced
stages, highlighting the need for early diagnosis. Regarding antimicrobial resistance, case identification is not recurrent; however,
when identified, resistance to rifampicin and dapsone is prevalent.
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INTRODUCAO
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A hanseniase é uma doenca infectocontagiosa cro-
nica, causada pelos bacilos alcool-acido resistentes e
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intracelulares obrigatérios Mycobacterium leprae e pelo
recentemente identificado Mycobacterium lepromato-
sis¥?, Essas bactérias tendem a se replicar em macréfagos,
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células endoteliais e células de Schwann, acometendo
principalmente a pele, os nervos periféricos e o sistema
reticuloendotelial. Elas podem ter diferentes apresen-
tacdes clinicas, a depender da resposta imunoldgica do
individuo, sendo de suma importancia que o diagndstico
e o tratamento ocorram o mais rapido possivel, a fim de
evitar danos neurais e deformidades nos membros**.

As formas de transmissdo da doenga de Hansen ainda
ndo sdo totalmente compreendidas, porém se sabe que
a maioria dos casos ocorre apds contato com pacientes
hansénicos ndo tratados, possivelmente por aerossois
liberados através de tosses, espirros e contato direto®>.
Além disso, a transmissdo zoondtica é muito discutida,
uma vez que o tatu-galinha ou tatu de nove bandas
(Dasypus novemcinctus) foi identificado como reserva-
tério da bactéria no Brasil®.

De acordo com a OMS, o diagndstico da hanseniase
pode ser feito de forma clinica, através da confirmacdo
de um dos trés sinais cardinais de infec¢do: 1) mancha
hipopigmentada com perda definitiva de sensibilidade;
2) presenca de nervos periféricos aumentados, sem
sensibilidade, e (ou) musculos enervados pelo mesmo
nervo apresentando fraqueza; 3) andlise microscépica
positiva para bacilos em esfregaco intradérmico. Apds o
diagnéstico clinico, o paciente é classificado em um dos
dois grupos operacionais, sendo direcionado a melhor
conduta terapéutica”®. Pacientes paucibacilares (PB)
sdo identificados com uma a cinco lesGes cutdneas e
sem presenca de bacilos no esfregaco intradérmico. Ja
os multibacilares (MB) apresentam mais de cinco lesGes
cutaneas ou inflamagdo dos nervos, além de apresenta-
rem bacilos no esfregaco intradérmico®.

Desde 1981, a OMS definiu como tratamento da han-
seniase a combinagdo de trés antibidticos — a dapsona,
a rifampicina e a clofazimina —, chamando-o de poliqui-
mioterapia (PQT). Atualmente, a PQT continua sendo a
terapia de escolha para a hanseniase, sendo utilizada em
todo o Brasil de acordo com a classificagdo operacional
do paciente em MB ou PB%°, Em casos de intolerancia,
sdo utilizadas drogas de substituicdo: no caso da dapsona,
é o ofloxacino, e, no da rifampicina, é a minociclina®.

No ano de 1964, foi registrado o primeiro caso de
resisténcia a dapsona, logo seguido por casos de resis-
téncia a rifampicina, atualmente muito relatados, em
especial em paises endémicos, como o Brasil*%!2, Nesse
ambito, a resisténcia a tais farmacos é identificada através
de altera¢des no genoma do M. leprae nos genes rpoB
para resisténcia a rifampicina, folP1 para resisténcia a
dapsona, e gyrA para resisténcia ao ofloxacino. Além
disso, alteragdes na permeabilidade da membrana e
nas proteinas reguladoras de bombas de efluxo também
foram relatadas®™*®.

E importante ressaltar que, por ser um tratamento
longo, no qual é necessério que o paciente se dirija a
unidade de salude, uma grande parcela dos doentes
abandona a poliquimioterapia, o que os torna mais pro-
pensos ao desenvolvimento de resisténcias, uma vez que
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interrupc¢do do tratamento leva a sele¢do das bactérias
mais resistentes ao medicamento previamente utilizado,
além de induzir a adaptagdo desses microrganismos?'?.

Atualmente, o Brasil é classificado como um pais
endémico, sendo o segundo pais de maior incidéncia da
doenca, onde a notificacdo dos casos é compulsdria. A
incidéncia da doenca no pais, entre 2016 e 2020, chegou
a 155 mil casos, levando a hanseniase a um patamar de
importancia ainda mais elevado e chamando a atengdo
para a necessidade de efetivacdo de politicas publicas
qgue promovam a diminuicdo dos casos'!17,

Além disso, a resisténcia a rifampicina, dapsona e
ofloxacino cria situa¢des que implicam a necessidade de
tais medidas, que devem ser estudadas e identificadas
constantemente*®10131518 Pportanto, devido a elevada
incidéncia de casos de hanseniase e ao aumento de ce-
pas resistentes, é evidente aimportancia de monitorar e
analisar o perfil clinico epidemioldgico de pacientes com
hanseniase no Brasil, caracterizando os casos nos ultimos
10 anos (2013-2022), verificando os estagios mais preva-
lentes, relacionando com dados sociais (sexo, faixa etaria,
escolaridade e raga) e correlacionando com a resisténcia
antimicrobiana descrita na literatura.

MATERIAIS E METODOS

Esta pesquisa constitui um estudo retrospectivo e
transversal, associado a uma revisdo de literatura sobre
o perfil clinico epidemioldgico e de resisténcia antimi-
crobiana de pacientes com hanseniase no Brasil, a partir
de dados secunddrios coletados do Sistema de Agravos
e Notificacdo (SINAN).

Todos os casos de hanseniase, com énfase na forma
clinica notificada e confirmados por suspeita e (ou) crité-
rios laboratoriais, reportados ao SINAN, nos ultimos dez
anos (2013 a 2022), foram incluidos no estudo. Variaveis
baseadas nos casos disponiveis incluem informacdes
sociodemograficas (sexo, faixa etaria, etnia, escolarida-
de, unidade federativa de notificacdo), clinicas (classe
operacional diagnosticada e forma clinica notificada) e
microbioldgicas (baciloscopia notificada). Além disso,
os estados foram analisados de acordo com os grupos
epidemiolégicos e operacionais descritos pelo Minis-
tério da Saude (MS), criados a fim de amparar estados
e municipios na promoc¢do de medidas especificas de
acordo com as suas particularidades. Entre eles, o Gru-
po 1 compreende os municipios sem casos, que devem
focar em atividades de capacitacdo de profissionais e na
busca ativa de casos; o Grupo 2 abrange os municipios
com detec¢do de menos de 10 casos/100.000 habitan-
tes; e o Grupo 3 corresponde aos municipios de maior
atencdo devido a uma alta endemicidade, com mais de
10 casos/100.000 habitantes.

Para andlise de resisténcia antimicrobiana de pacien-
tes com hanseniase PB e MB, foi realizada uma revisdo
bibliografica, utilizando-se artigos buscados nas bases
de dados PubMed, SciELO e LILACS, com os descritores:
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resisténcia antimicrobiana, poliquimioterapia, rifampici-
na, dapsona, hanseniase, Mycobacterium leprae e Brasil.
Foram selecionados artigos clinicos e relatos de casos
completos, produzidos de 2013 a 2022, em portugués
e inglés, sendo excluidos artigos que estivessem fora da
abordagem e da tematica de resisténcia antimicrobiana
de hanseniase no Brasil.

As informacdes coletadas do SINAN foram inseridas
no software Microsoft Office Excel® e posteriormente
analisadas e expostas em graficos e tabelas.

RESULTADOS

De acordo com o SINAN, no periodo de 2013 a
2022, o Brasil registrou 328.355 casos de hanseniase,
com 43,05% (141.310/328.355) em mulheres e 56,95%
(187.028/328.355) em homens. Houve uma tendéncia
de reducdo no nimero de casos notificados ao longo
dos anos, com 2014 registrando o pico e 2020, o menor
numero de casos (Tabela 1).

Tabela 1 — Casos notificados de hanseniase no Brasil (2013-2022), classificados por género. Dados obtidos do SINAN (2023).

Casos notificados

Ano de notificagdo Ignorado Masculino Feminino
0,005% 56,95% 43,03% Total
(17/328.355) (187.028/328.355) (141.310/328.355)
2013 0,007% (3/38.262) 56% (21.611/38.262) 43% (16.648/38.262) 38.262
2014 0,005% (2/38.446) 56% (21.544/38.446) 43% (16.900/38.446) 38.446
2015 0,005% (2/36.055) 57% (20.613/36.055) 42% (15.440/36.055) 36.055
2016 0,009% (3/32.330) 56% (18.425/32.330) 43% (13.902/32.330) 32.330
2017 - 56% (19.855/34.925) 43% (15.070/34.925) 34.925
2018 0,01% (5/36.772) 56% (20.607/36.772) 43% (16.160/36.772) 36.772
2019 0,005% (2/36.626) 56% (20.685/36.626) 43% (15.939/36.626) 36.626
2020 - 58% (13.757/23.645) 41% (9.888/23.645) 23.645
2021 - 58% (14.580/24.858) 41% (10.278/24.858) 24.858
2022 - 58% (15.351/26.436) 41% (11.085/26.436) 26.436
Total 17 187.028 141.310 328.355

A Figura 1ilustra a distribuicdo dos casos por estado
e regido. Aregido Nordeste liderou em notificagdes, com
42,80% (140.204/327.636) dos casos, concentrados nos
nove estados, destacando-se o Maranhdo como o respon-
savel por 11,89% (39.057/328.356) do total da regido, com
a maioria dos casos em homens. A regido Centro-Oeste
contribuiu com 20,58% (67.583/328.356) das notificacdes,
sendo Mato Grosso a UF de maior contribuicdo, com
12,31% (40.417/328.356) das notificagdes, com quase
igualdade entre homens (51,79%-20.936/40.417) e mu-
Iheres (48,19%-19.480/40.417). Aregido Norte contribuiu
com 18,98% (62.311/328.356) das notificagdes, com Ro-
raima tendo a menor taxa de identificacdo da doenga no
pais, com apenas 0,35% (1.148/328.356) das notificagdes
durante o periodo analisado. As regides Sudeste (14,32%-
47.011/328.356) e Sul (3,32%-10.910/328.356) tiveram as
menores taxas de notificacdo.

Rev. Ciénc. Méd. Biol., Salvador, v. 24, n. 3, p. 817-826, set./dez. 2025

REVISTA V24 N3.indb 819

Figura 1 — Numero de notificagbes de casos de hanseniase no
Brasil entre 2013 e 2022, de acordo com as unidades federativas
de notificagdo. Dados obtidos do SINAN (2023).
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A Figura 2 mostra que a maior incidéncia ocorreu
na faixa etdria de 50 a 59 anos, representando 19%
(62.426/328.348) dos casos, com uma média de idade de
55 anos. Nos estados de Ronddnia, Tocantins, Paraiba,
Pernambuco, Alagoas, Sergipe, Goias e Distrito Federal,

a prevaléncia é maior na faixa etaria de 40 a 49 anos. Ja
nos estados do Acre, Amazonas, Roraima, Pard, Amapa e
Maranhao, os casos sdo mais concentrados entre pessoas
des 30 a 39 anos.

Figura 2 — Numero de casos de hanseniase no Brasil entre 2013 e 2022, de acordo com faixa etdria. Dados obtidos do SINAN (2023).
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No que diz respeito a etnia, predominam os ca-
sos em individuos autodeclarados pardos (58,55%,
192.261/328.356), seguidos por brancos (23,78%,
78.093/328.356) e pretos (12,58%, 41.331/328.356).
As populagdes indigenas e amarelas foram menos
afetadas, somando 1,41% das notificagGes, com 3,65%
(12.016/328.356) dos casos ndo tendo a etnia identifica-
da. Individuos com nivel de escolaridade de 12 a 42 série
do Ensino Fundamental (EF) incompleto representaram
19,89% (65.312/328.356) das notificagbes, enquanto
19,22% (63.116/328.356) ndo tiveram o nivel de esco-
laridade registrado. O segundo grupo mais afetado foi
o de pacientes com 52 a 82 série do EF incompleto, com
14,63% (48.046/328.356).

No que diz respeito aos grupos epidemioldgicos
operacionais, os estados do Grupo 1 (Rio Grande do Sul,
Minas Gerais, Santa Catarina e Sdo Paulo) tiveram baixo
numero de casos, com S3o Paulo apresentando a maior
reducdo na identificacdo da doenca, sendo 2013 o ano
de maior notificacdo e 2020 o de menor. Ja os estados
do Grupo 3 (Goias, Maranhao e Piaui), que apresentam,
respectivamente, as maiores taxas de endemicidade
do pais, registraram, em 2013, 13,36% (2.349/17.574),
12,22% (4.773/39.057) e 11,22% (1.300/11.585) dos ca-
sos, quando, em 2022, houve 6,81% (1.198/17.574), 7,92%
(3.096/39.057) e 8,55% (991/11.585) das notificagdes nas
respectivas UF, demonstrando uma diminui¢do de 96%,
54% e 31% respectivamente. Os estados que tiveram as
maiores taxas de diminui¢do entre 2013 e 2022 foram
Mato Grosso do Sul (Grupo 2), Roraima (Grupo 3) e Parana
(Grupo 2), que apresentaram, respectivamente, 166% (de
991 para 372 casos), 140% (de 163 para 68) e 102% (1.082
para 535) a menos de notifica¢des.
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Em relagdo a notificagdo de casos de hanseniase em
municipios de extrema pobreza (MEPs), de 2013 a 2022,
foram identificados 53.508 casos, representando 16,30%
(53.508/328.355) do total das notificagdes da doenga. O
ano de 2018 teve a maior incidéncia nesses municipios,
contribuindo com 11,92% (6.380/53.508) das notifica-
¢Oes. O estado do Pard liderou as notificagcGes em MEPs,
com 15,11% (8.086/53.508), seguido por Mato Grosso
(14,92%, 7.938/53.508), Bahia (14,65%, 7.839/53.508) e
Ceard (12,77%, 6.834/53.508).

AFigura 3 apresenta dados de notificagdo de bacilos-
copia, especificando a quantidade por ano. Observa-se
que o ndo preenchimento do critério é o mais notificado
(28,25%-92.778/328.356), seguido da ndo realizagdo
do procedimento (26,88%, 88.268/328.356) e, quando
realizado, o resultado negativo é prevalente (31,50%,
81.454/328.356). Ja a positividade da baciloscopia foi
identificada em 17,87% dos casos (65.856/328.356).
Entre 2013 e 2019, a média do ndo preenchimento do
procedimento é de 2.618 (N = 18.958) notificagdes,
enquanto, entre 2020 e 2022, a média é de 24.493 (N =
73.820) casos, demonstrando aumento de 835,56% em
relagdo aos anos anteriores. A Figura 4 detalha a forma
clinica notificada dos pacientes nos anos estudados.
Nesse ambito, evidencia-se a prevaléncia de casos de
hanseniase dimorfa, com 48,2% (158.238/328.356)
dos pacientes notificados, seguida da forma clinica
virchowiana, que contabiliza 18,02% (59.182/328.356)
dos casos. Desse modo, as duas formas clinicas juntas
agregam 66,21% (217.420/328.356) dos casos totais de
hanseniase, tornando a classe operacional multibacilar
a mais notificada.
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Figura 3 — Numero de notificagbes de casos de hanseniase
(2013-2022) de acordo com baciloscopia (B). Dados obtidos do
SINAN (2023)

foram prevalentes os tratamentos de 6 doses e menor
que 6 doses, respectivamente (Figura 5B).
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No que tange ao esquema terapéutico, observa-se,
na Figura 5A, que a terapia multibacilar de 12 doses
foi a mais relatada, com 74,87% (245.837/328.356) das
notificagdes, enquanto os demais apresentaram 22,97%
(75.444/328.356) das notificagdes para paucibacilar de
6 doses e 1,84% (6.070/328.356) para outros esquemas
substitutos. Além disso, 328.356 esquemas de trata-
mentos multibacilar foram identificados, dos quais os de
12 doses e menores de 12 doses foram os prevalentes
(Figura 5C). J4 no esquema paucibacilar (N = 136.579),

Rev. Ciénc. Méd. Biol., Salvador, v. 24, n. 3, p. 817-826, set./dez. 2025

REVISTA V24 N3.indb 821

0 10.000 20.000 30.000 40.000 50.000 60.000
Numero de notificagdes (2013-2022)

® nenhuma dose.
maior que 6.

m n3o preenchido/Ign.

B menor que 6.

M 6 doses. 5(B)

o
S
g 2
% | 990
<

6.688
=
= 7.630
=
© 24.768
g 133.805
3
o 154.429
(%)
w

0 50.000 100.000 150.000 200.000

Numero de notificagcdes (2013-2022)

H n3o preenchido/Ign.
m>24.

M 24 doses.

w13 a23.

B nenhuma dose.

5(0)

No que diz respeito a resisténcia antimicrobiana na
hanseniase, foram encontrados 357 artigos, dos quais
quatro se encaixavam nos critérios do estudo. O Quadro
1 traz a descrigdo dos artigos selecionados.
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Quadro 1 — Artigos selecionados acerca da resisténcia antimicrobiana a poliquimioterapia no Brasil entre 2013 e 2022.

AUTOR/ANO

TiTULO

METODOLOGIA

RESULTADOS

MEJIA et al., 2014

Identification of Primary
Drug Resistance to Rifampin
in Mycobacterium leprae
Strains from Leprosy Pa-
tients in Amazonas State,
Brazil

197 amostras foram coletadas duran-
te maio de 2009 a janeiro de 2011,
sendo realizada Nested PCR, seguida
de sequenciamento de DNA para os
genes rpoB, folP1 e gyrA para de-
tecgdo de resisténcia a rifampicina,
dapsona e ofloxacino.

76 amostras foram positivas para DNA do Mycobac-
terium leprae, das quais quatro apresentavam ex-
pressao de genes de resisténcia. Sendo identificados:
— SNPs no gene rpoB no cédon 410 (GAT->TAT
[Asn->Tyr]): identificado em trés pacientes de pri-
meira entrada.

— SNPs no gene rpoB no cédon 437 (GCC—>GAC
[Ala=>Asx]), cédon 91 (TCG>TTC [Ser->Phe]) do
gene gyrA e no codon 55 (CCC->CGC [Pro—>Leu]) do
gene folP1: identificado em um paciente de recidiva.

CHAGAS et al., 2020

Relapse in Leprosy and Drug
Resistance Assessment in
a Tertiary Hospital of the
State of Espirito Santo,
Brazil

Estudo descritivo observacional, no
qual 192 amostras foram coletadas
de um hospital terciario do Espirito
Santo, entre 2018 e 2020, sendo re-
alizada amplificagdo dos genes rpoB,
folP1 e gyrA através de PCR apenas
dos pacientes recidivos.

30 amostras de recidiva foram analisadas para os
genes de resisténcia. 23 (76%) apresentaram bidpsia
histopatoldgica positiva e 7 ndo foram conclusivas.
Todas as amostras por biologia molecular foram
dadas como negativas para mutagdes tradutoras de
resisténcias aos medicamentos da PQT.

ROSA et al., 2020

Emergence and Trans-
mission of Drug-/
Multidrug-resistant
Mycobacterium leprae in a
Former Leprosy Colonyinthe
Brazilian Amazon

Estudo sistematico da populagdo
residente do municipio hiperendé-
mico Vila do Santo Antdonio do Prata,
no Para, em trés periodos distintos
(2009, 2013 e 2017), sendo realiza-
da PCR para os genes rpoB, folP1 e
gyrA e técnica de Shepard em 37
amostras.

2009: 22 casos foram estudados, e 12 apresentavam
resisténcia (54%):

—rpoB e folP1: oito (36,3%) eram multirresistentes a
dapsona e rifampicina, sendo seis casos de recidiva
e dois casos novos.

— rpoB: um caso novo (4,5%).

— folP1: trés casos (13,6%), sendo dois de recidivas
€ um caso novo.

2013: 15 casos foram analisados, sendo cinco deles
pacientes previamente recebidos em 2009:

— rpoB e folP1: trés casos (20%), sendo dois casos
novos e um de recidiva.

2017: 27 dos 37 pacientes foram contactados para
ultima avaliagdo apds a conclusdo da terapia me-
dicamentosa simples (23/27) e substitutiva com
ofloxacino e minociclina (4/27):

— Pacientes de terapia substitutiva: trés apresentaram
multirresisténcia (75%).

— Pacientes de terapia simples:

* rpoB e folP1: 9 casos (39%).

* folP1: dois casos (8,6%).

* rpoB: um caso (4,3%).

Ao final do estudo, das 37 amostras analisadas, 16
apresentavam resisténcia (43,24%): a multirresis-
téncia a rifampicina e dapsona foi observada em 8
recidivas e 4 novos casos. A resisténcia a rifampicina
foi detectada em 1 novo caso. A resisténcia a dapsona
esteve presente em 2 recidivas e 1 caso novo.

ANDRADE et al., 2022

Antimicrobial Resistance
among Leprosy Patients
in Brazil: Real-World Data
Based on the National Sur-
veillance Plan

1.183 amostras de 26 estados brasi-
leiros foram coletadas entre 2018 e
2020, sendo realizada amplificagdo
dos genes rpoB, folP1 e gyrA através
de PCR.

1.085 foram positivas para o DNA da bactéria, sendo
16 positivas (1,4%) para mutagdes nos genes de
resisténcia:

—folP1: identificado em 12 casos (1,2%), sendo cinco
reacionais (0,4%), seis de falha terapéutica (0,5%) e
um caso novo.

— folP1 e rpoB: identificados em dois casos (0,2%),
um reacional (0,1%) e um de falha terapéutica (0,5%).
— rpoB: identificado em um caso (0,1%) reacional.
— gyrA: identificado em um caso (0,1%) reacional.

DISCUSSAO

Considerando que a hanseniase é uma doenca
endémica no Brasil e que seu histérico, no pais, é de
altos nimeros de incidéncia, o MS trabalha por meio
de estratégias para controlar a transmissdo da doenca
de acordo com a demanda de cada estado, com base

822

REVISTA V24 N3.indb 822

em estratégias mundiais da OMS. Diante disso, o Brasil
apresenta diferentes metodologias, que propdem a
abordagem especializada frente aos distintos padrdes
de endemicidade dos estados, a fim de obter um melhor
resultado no controle e na identificagdo da hanseniase.

No presente estudo, foi verificado que a doenga
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vem apresentando uma diminui¢do no nimero de casos
notificados no Brasil nos ultimos anos, havendo uma
prevaléncia discreta de casos em homens (56,95%), o
que também ¢é evidenciado por outros estudos®®. Tal re-
ducdo na deteccdo de novos casos é um grande avango
e demonstra que a intensificagdo das acGes de controle a
hanseniase — como o Programa Nacional de Controle da
Hanseniase, a ampliagcdo do tratamento e a capacitagdo
de profissionais da salide, estimulando a descentralizacdo
de combate a doenca para a Atenc¢do Primaria a Saude —,
foi efetiva®®?l. Entretanto, é importante destacar que a
pandemia de Covid-19 teve um grande impacto na estru-
tura de saude, levando a uma instabilidade no controle e
manejo de determinados agravos, dificultando a detec¢do
de novos casos e 0 acompanhamento dos ja identificados,
o que levou ao subdiagnéstico e a subnotificacdo de casos
de hanseniase entre 2020 e 2021%"22,

No que diz respeito ao género, a populagdo masculina
foi a mais afetada durante os anos estudados. Corréa e
colaboradores (2012)® relataram um indice similar de
51% (44/100) de prevaléncia de casos masculinos em
seu estudo no Maranhdo, assim como Oliveira, Barbosa e
Carrijo (2022)?*, que apresentaram, em seu estudo, reali-
zado no Mato Grosso, 62% (31/50) da populagéo afetada
como masculina®. A relagdo entre o género e a doenca
é correlacionada com a falta de procura das unidades
de saude pelos homens, além da irregularidade ou do
abandono do tratamento e do maior tempo de contatos
sociais extradomiciliares, tornando-os mais expostos a
contaminacdo. Além disso, as mulheres costumam ser
mais atenciosas as mudancas de imagem e procuram
mais constantemente o servico de saude?%.

N3o obstante, o presente estudo identificou que a
populacdo autodeclarada parda é a mais afetada, segui-
da da populagao branca e preta. Em estudos passados,
observava-se a prevaléncia de pardos, negros e brancos,
respectivamente, o que demonstra uma mudanga no
padrdo étnico. Porém, devem ser levadas em conta a
grande miscigenacdo da populagao brasileira e a predo-
minancia da populacdo parda, principalmente nos esta-
dos de alta endemicidade, nos quais as regides Nordeste
e Centro-Oeste se destacam, além das dificuldades e
determinantes sociais que as deixam mais vulneraveis a
doencgas infecciosas?*?°,

A aparicdo da doenga, em um panorama nacional, se
revelou mais prevalente na faixa etdria de 50 a 59 anos,
enquanto, em determinados estados do Norte, houve a
prevaléncia de 30 a 39 anos, e, em outros do Nordeste,
houve um maior nimero de individuos de 40 a 49 anos.
Na mesma linha, o estudo de Corréa et al. (2012) 2% identi-
ficou que a populacdo de 50 a 64 anos era mais afetada, o
que demonstra que a identificagdo da doenga vem ocor-
rendo mais precocemente do que em relagdo aos anos
anteriores do presente estudo?. A relagdo entre idade e
a hanseniase é destacada, na literatura, devido ao longo
periodo de incubagdo da doenga, que pode levar até 11
anos para a sua identificacdo, além de se manifestar na
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populagdo economicamente ativa, afetando sua vida
econOmica e social*.

Outra variavel analisada foi o grau de escolaridade
dos afetados, sendo prevalentes aqueles com 12 a 42 série
do Ensino Fundamental (EF) incompleto e 52 a 8 2 série
do EFincompleto, demonstrando que o grau de instrucdao
tem uma influéncia direta nos nimeros da doenca. Em
uma pesquisa realizada por Oliveira, Barbosa e Carrijo
(2022)%*, as populagdes de EF incompleto e analfabeta
também foram as mais afetadas®*. A taxa de escolaridade
é um fator imprescindivel para o reconhecimento dos
sinais clinicos e para a prevencdo da doenca, além de
a falta de conhecimento e a estereotipagem da doenca
serem fatores que contribuem para a baixa procura
dos sistemas de salde e a ndo identificacdo da doenca
em seus estagios iniciais. Atrelado a isso, o baixo poder
aquisitivo possui um papel importante na educacao e,
entdo, no adoecimento. Dessa forma, a doencga continua
afetando primariamente a parcela vulneravel da socieda-
de, e a disparidade social, econ6mica e regional impacta
diretamente na capacidade de prevencdo e transmissao
da doenga?*?’.

A respeito da distribuicdo regional da doencga, as
regides Nordeste, Centro-Oeste e Norte sdo as mais
afetadas. Além disso, as notificagdes em MEPs também
se concentraram nessas trés regides, com 16,3% das no-
tificacGes totais, das quais a regido Nordeste apresentou
maior nimero de UFs nas notificacGes em MEPs. Estudos
anteriores demonstraram o mesmo padrdo, havendo a
persisténcia da doenca em tais regides, como no Mato
Grosso, onde a identificagdo da doencga é a maior do pais.
A disparidade histdrica existente entre as regiées mais
afetadas e as regiGes Sul e Sudeste é o principal fator
da dificuldade no avanco das atuais medidas contra a
hanseniase. Em um pais de dimensdo continental como
o Brasil, as disparidades econdmicas, geograficas, sociais
e de saude sdo evidentes e favoraveis as regides Sul e Su-
deste, onde ha uma maior mobilizagdo socioecondémica,
porém sem alta endemicidade, tornando-as favoraveis
a baixos indices da doenca. Enquanto isso, os estados
mais endémicos sofrem com a caréncia de recursos e
assisténcia a saude, persistindo a negligéncia aos mais
necessitados*"?8,

Na estratificacdo epidemioldgica de risco, o Grupo 3,
identificado como o de maior endemicidade, obteve uma
boa taxa de diminuicdo da doenga. Goias e Maranhdo,
dois dos estados do grupo, tiveram 96% e 54% a menos
de casos durante o periodo estudado, sendo umas das
melhores taxas do Grupo 3. Esse padrdo decrescente de
casos ja foiidentificado em estudos temporais anteriores,
demonstrando que as acdes realizadas nos estados endé-
micos estdo de acordo com as necessidades epidemiolo-
gicas'®%. Outros estados que chamaram a atencdo foram
Mato Grosso do Sul (Grupo 2) e Roraima (Grupo 3), com as
melhores taxas de diminuicdo nos anos estudados. Esse
decaimento vem sendo observado desde 1994, quando
o estudo de Longo e Cunha (2006)%, realizado no MS,
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identificou uma grande diminuicdo nos casos até 2005%°.

O perfil clinico e laboratorial dos pacientes han-
sénicos foi marcado pela prevaléncia de baciloscopia
negativa, sendo casos multibacilares, nas formas dimorfa
e virchowiana, os mais notificados. No que diz respeito a
baciloscopia, tal campo nao recebeu preenchimento ou
nado foi realizado mais constantemente do que os demais.
A sua ndo realizagdo é comum, devido ao diagndstico
clinico, porém também decorre da falta de instrumen-
tos para sua realizacdo nas unidades basicas de saude,
como é retratado no estudo de Leite et al. (2019)%. E
importante destacar que o ndo preenchimento do campo,
ja anteriormente predominante, aumentou 835,56% nos
anos de 2020 a 2022, o que demonstra o impacto da
pandemia de Covid-19 na realizagdo do procedimento e
da ndo completude dos dados da plataforma, algo que foi
demonstrado também nos estudos de Mendes, Oliveira
e Schindler (2023)%*2 e Reis et al. (2022)*. A prevaléncia
das formas multibacilares ndo é inédita, uma vez que,
desde 2006, ja era relatado esse padrdo. Isso reflete
um diagndstico tardio da doenca, favorecendo a cadeia
epidemioldgica e a transmissdo?>2®. Nessa perspectiva, o
esquema terapéutico multibacilar foi o mais prevalente,
demonstrando que existe uma prevaléncia real desse
estdgio e seu tratamento esta sendo realizado.

Um ponto que chama a atencdo é a ndo completu-
de dos dados da plataforma, sendo as categorias etnia,
escolaridade e baciloscopia contempladas com indices
significativos de ndo preenchimento. Da mesma forma,
um estudo em Jodo Pessoa identificou um grau de com-
pletude regular para escolaridade e etnia, enquanto a
baciloscopia apresentou grau muito ruim como avalia-
¢do dos dados®2. Apesar de as variaveis ndo serem de
preenchimento obrigatdrio, elas sdo auxiliares para o
estudo epidemioldgico da populagdo afetada e para o
delineamento de estratégias publicas®2.

Em relagdo a resisténcia antimicrobiana, foram en-
contrados quatro trabalhos durante o periodo analisado.
Os estudos demonstraram uma baixa frequéncia, sendo
0 municipio hiperendémico de Vila do Santo Ant6nio do
Prata o de maior incidéncia, devido a histdria de col6nia
hansénica do local. Entre todos os estudos, foi possivel
identificar 16 casos de multirresisténcia a rifampicina e
dapsona, 15 a dapsona, cinco a rifampicina e um caso de
multirresisténcia a rifampicina, dapsona e ofloxacino, sen-
do aresisténcia a rifampicina e dapsona a mais prevalente
na maioria dos estudos!*3*3 Entre os estudos relatados,
foi constatada uma grande parcela de pacientes de reci-
diva com resisténcia, o que demonstra a importancia de
um tratamento continuo e no tempo correto. Além disso,
o0 numero de pacientes suspeitos de falha terapéutica,
identificados principalmente por Andrade et al. (2022)%,
demonstra uma possivel resisténcia primaria a dapsona,
podendo ser realizada a troca pela minociclina, o que
também foi identificado em um estudo na Colombia®-3®,
O estudo de Chauffour e colaboradores (2018)*” também
mostrou a prevaléncia da resisténcia a dapsona na Fran-
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¢a, assim como a pesquisa de Williams et al. (2013)* nos
Estados Unidos, porém em uma amostragem menor do
que a utilizada pelos pesquisadores franceses.

Em contrapartida, no estudo de Mejia et al. (2014)** e
Rosa et al. (2020)**, a resisténcia primdria a rifampicina foi
mais identificada do que a dapsona. Em ambos os casos,
é possivel concluir que isso decorre da transmissdo de
cepas ja resistentes e a persisténcia desse gendtipo na
cadeia de transmissdao, uma vez que o M. leprae possui
um genoma muito estdvel, podendo haver uma relagdo
genéticainerente as cepas transmitidas, que pode serin-
fluenciada por diferentes fatores, como o uso inadequado
de antibidticos®***’. A resisténcia a rifampicina é um fator
alarmante para a preservacao da poliquimioterapia, uma
vez que é retratado, na literatura, seu papel primordial
na eficacia do tratamento®. Em contrapartida, um es-
tudo realizado na China demonstrou a prevaléncia da
resisténcia primaria tanto ao ofloxacino isolado quanto
a multirresisténcia a rifampicina e ao ofloxacino, sendo
a mutacdo no gene gyrA a mais identificada, um padrdo
muito diferente do relatado no Brasil, o que pode ser
decorrente da cultura medicamentosa do Brasil e das
diferentes cepas circulantes nos paises®.

A multirresisténcia a rifampicina e a dapsona foi a
mais relatada nacionalmente, porém baixos indices de
resisténcia as trés drogas também foram identificados. A
mutac¢do concomitante dos genes rpoB e folP1 também
foi identificada em estudos na China e na Col6mbia, po-
rém sendo as de menor incidéncia®°,

E evidente a falta de estudos brasileiros que
investiguem a resisténcia antimicrobiana na hanseniase
de forma prospectiva e com ampla amostragem. Entre
os quatro estudos analisados, trés apresentavam baixo
naimero de amostras, tornando a pesquisa concentrada
em uma localidade especifica com um pequeno niumero
de casos. Entretanto, pela identificacdo ser realizada
primariamente através de testes moleculares, a sua
efetividade no sistema publico de saude é improvavel,
sendo necessario um maior investimento financeiro,
logistico e clinico, a fim de tornar a detecg¢do de
resisténcias mais precoce.

CONCLUSAO

Em conclusdo, o Brasil ainda sofre com a alta endemi-
cidade da hanseniase nas regiées Nordeste e Centro-Oes-
te, apesar da tendéncia decrescente de casos nacionais
entre 2013 e 2022. A prevaléncia de casos ainda recai
sobre a populagdo em vulnerabilidade econ6mica e so-
cial, sendo necessaria uma maior atencdo do governo no
estudo dos contextos social, econdmico e de saude que
podem estar relacionados a doenca. Além disso, é neces-
sario que as a¢Ges de vigilancia, diagndstico e eliminacdo
da hanseniase ocorram regionalmente, a fim de serem
trabalhadas as dificuldades de cada UF. Dessa forma, o
atual estudo é de suma importancia para o delineamento
do comportamento espagotemporal da transmissdo da
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doenca e suas implicacdes na populagao, evidenciando
a otimiza¢do do monitoramento da hanseniase no Brasil.
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