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Ministério da Saude
Secretaria de Vigilancia em Saude
Departamento de Doengas de CondigGes Cronicas e InfecgGes Sexualmente Transmissiveis
Coordenacgdo-Geral de Vigilancia das Doengas em Eliminagdo

NOTA TECNICA N2 8/2020-CGDE/.DCCI/SVS/MS

1. ASSUNTO

1.1. Vigilancia da resisténcia antimicrobiana em hanseniase

2. ANALISE

2.1. A hanseniase é uma doenga infecciosa, transmissivel e de carater cronico, que tem como agente etioldgico

o Mycobacterium leprae (M.leprae), um bacilo que afeta principalmente pele e nervos periféricos. O tratamento é realizado em regime
ambulatorial, nas unidades de saude, com poliquimioterapia para todos os pacientes de hanseniase, independentemente de
classificagdo clinica. Recomenda-se um regime de tratamento com a combinac¢do de trés medicamentos (rifampicina, clofazimina e
dapsona) para os pacientes com hanseniase multibacilar e dois medicamentos (rifampicina e dapsona) para os pacientes com

hanseniase paucibacilar4'1.

2.2. O surgimento da resisténcia antimicrobiana remete-se a uma preocupagdo que é comum a muitos programas de
intervengdo em doengas infecciosas, especialmente naqueles em que a prevengdo secundaria baseada no tratamento oportuno

representa o principal componente de sua estratégia de controle?2. Na hanseniase, a taxa de casos de resisténcia antimicrobiana é

ainda considerada baixat3, entretanto, recentes publicagbes tém reportado aumento do numero de pacientes com M.

leprae resistentes a algum farmaco utilizado no tratamento da hanseniase, devido principalmente ao tratamento inadequado ou ao

seu abandono®445.

2.3. Por essa razdo, a Organizagdo Mundial de Saldde (OMS) firmou compromisso para o enfrentamento da resisténcia
antimicrobiana em hanseniase, enfatizando a importancia de estruturar um sistema de vigilancia robusto principalmente nos paises de

alta carga4'2. De forma semelhante, o Ministério da Saldde (MS) instituiu um sistema de vigilancia para detectar a resisténcia

antimicrobiana na hanseniase como uma importante atividade para a redu¢do da carga da doenga no pal's4'5.

2.4. O objetivo principal do sistema de vigilancia é detectar a resisténcia primdria e secundaria aos medicamentos,
considerando os seguintes critérios de investiga¢do:

I - 10% dos casos novos de hanseniase multibacilares (MB) que apresentarem resultado do indice baciloscopico
(1B) 2 2;

Il- todos os casos de recidiva devidamente confirmados; e
I - casos em tratamento com suspeita de faléncia terapéutica®.

2.5. A vigilancia da resisténcia sera realizada por meio das unidades sentinelas, que deverdao ser selecionadas pela
Coordenagao Estadual de Hanseniase juntamente com seus municipios, podendo ser unidades de referéncia para a hanseniase
municipal, regional ou estadual que atendam aos seguintes critérios:

| - realizar ou ter acesso ao exame de baciloscopia com capacidade de leitura do IB;
Il - realizar ou ter acesso a coleta de bidpsia de pele;

I - possuir local para armazenamento das amostras até o encaminhamento ao Laboratério Central de Saude
Publica (Lacen);

V- possuir fluxo de envio de amostras estabelecido para o Lacen;
V- ter computador com acesso a rede de internet para acessar o formuldrio eletronico "Investigacdo da
Resisténcia Medicamentosa em Hanseniase" (FormSus);
VI - gerenciar e acompanhar as amostras de testagem para a investigacdo de resisténcia antimicrobiana em
hanseniase.

2.6. Todos os casos selecionados para a investigagdo da resisténcia deverdo ser submetidos a bidpsia de pele, a ser realizada

na borda da lesdo mais caracteristica e, preferencialmente, com bidpsia de punc¢do (punch) de 6mm. Na impossibilidade de realizar
nessa espessura/didmetro, poderdo ser coletadas duas amostras com punch de 4mm.

2.7. A amostra bioldgica devera ser armazenada em tubo novo, com tampa de rosca (do tipo Eppendorf). Os tubos devem
ser preenchidos com alcool a 70°GL ou 70% e ndo poderdo conter espago vazio, garantindo assim que toda a amostra fique imersa
para melhor preserva-la. Pode-se manté-los em temperatura ambiente, os quais devem ser devidamente etiquetados, com data da
coleta, nome completo e legivel do paciente, sem abreviagGes, de acordo com sua documentagéo.
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2.8. O fluxo de envio da amostra bioldgica da unidade sentinela ao Lacen e deste ao Laboratério de Referéncia Nacional
devera seguir as orientacdes da Nota Informativa n2 31/2018—-CGHDE/CGLAB/DEVIT/SVS-MS. A unidade sentinela terd o prazo maximo
de 7 dias, a contar da data da bidpsia, para envio ao Lacen. Este, por sua vez, terda o prazo maximo de 15 dias para o envio
ao Laboratério de Referéncia Nacional, a contar da data do recebimento da amostra, e o Laboratdrio de Referéncia Nacional terd o

prazo maximo de 30 dias para registrar o resultado no FormSus. Ressalta-se que todas as unidades envolvidas no fluxo de investigagao

deverdo alimentar o FormSUS com as informagdes necessarias para melhor monitoramento das amostras™®.

Fluxograma de envio das amostras biolégicas para andlise

Unidade Sentinela

30 dias 7 dias

Laboratério de Referéncia
MNacional

2.9. O formulario eletrénico (FormSus) esta dividido em cinco blocos: Identificagdo do paciente; Identificagdo da Unidade de

Saude; Bloco de responsabilidade do Lacen e Bloco de responsabilidade do Laboratério de Referéncia Nacional®”.

2.10. Os resultados da investigagdo da resisténcia aos medicamentos serao apresentados da seguinte forma:

I - Presenga de DNA do M.leprae na amostra bioldgica (sim ou nao).
(Observagdo: A auséncia de DNA do M.leprae na amostra,
pode indicar tanto NAO doenca, quanto a coleta inadequada da amostra)

Il - Presenga ou auséncia de mutagdes associadas com a resisténcia aos medicamentos. Nesse caso, 0s
resultados deverdo ser apresentados da seguinte forma:

a) Resultado da investigacdo para Rifampicina (Gene rpoB): sensivel, resistente ou inconclusivo;
b) Resultado da investigacdo para Dapsona (Gene folPl): sensivel, resistente ou inconclusivo;

¢) Resultado da investigagdo para Ofloxacino (Gene gyrA): sensivel, resistente ou inconclusivo.

(Observacao: Em caso de resultado inconclusivo, atentar-se para as observagdes inseridas pelo laboratério de
referéncia nacional).

2.11. Diante de um caso de hanseniase resistente, é necessario iniciar o tratamento com medicamentos substituivos aqueles
cuja resisténcia foi detectada, conforme Diretrizes para vigilancia, atencdo e eliminagdo da hanseniase como problema de saude
publica4'1. E imprescindivel a identificacdo e avaliacdo de todos os contatos. Deve-se priorizar a investigacdo epidemioldgica dos
contatos que tiveram convivio com a pessoa doente, especialmente aqueles que residam ou tenham residido com o paciente de
hanseniase nos ultimos cinco anos. Os contatos que forem diagnosticados com hanseniase, deverdo ser encaminhados para uma
unidade sentinela a fim de investigar a resisténcia antimicrobiana.

2.12. Importante ressaltar que, a vigilancia da resisténcia antimicrobiana deve ser diferenciada para os ex-hospitais col6nias.
Nesses espacos, a investigacao para resisténcia devera ser realizada para todos os casos que forem diagnosticados com hanseniase e
residam na area dos ex hospitais. Uma vez confirmada a resisténcia, deverd ser realizado mapeamento dos contatos para investigacao
epidemioldgica, bem como ampliagdo das demais agdes de busca ativa para o diagndstico precoce de casos em toda a comunidade.

Fluxograma da Vigilancia da resisténcia antimicrobiana em hanseniase
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a: Pode ocorrer faléncia terapéutica quando o paciente diagnosticado com hanseniase ndo apresenta sinais de melhora clinica durante o tratamento regular e adequadamente indicado de 6 ou 12 doses
PQT; ou ainda situagdo em que o paciente MB recebeu até 24 doses de PQT/MB, portanto ja ultrapassou o critério de insuficiéncia terapéutica, e que, na alta por cura, apresenta sinais de atividade clinica
e/ou presenca de bacilos integros bem definidos no raspado dérmico e/ou exame histopatolégico de pele e, quando disponivel, manutengéo de altos niveis de ELISA anti-PGL1 (IgM), podendo ocorrer por:
Resisténcia bacteriana (muito rara) que devera ser investigada clinica e laboratorialmente na referéncia; ou alteragdes enzimatico-metabdlicas que implicam na diminuigdo da eficicia dos medicamentos.

3. CONCLUSAO

folpl, gyrA

3.1. Para a efetiva implementacgdo da rede de vigilancia da resisténcia antimicrobiana em hanseniase, o Ministério da Saude
recomenda aos gestores:

3.1.1. Identificar as unidades sentinelas e organizar a rede junto aos Lacen;

3.1.2. Estabelecer fluxo de envio das amostras biolégicas das unidades sentinelas para o Lacen;

3.1.3. Fortalecer os laboratdrios com o intuito de ampliar a oferta e o acesso ao exame de baciloscopia;

3.1.4. Garantir os insumos para a realizagdo do exame de bidpsia e o armazenamento do material bioldgico nas unidades
sentinelas;

3.1.5. Realizar investigacdo de todos os contatos de casos de hanseniase com resultado de resisténcia antimicrobiana;

3.1.6. Garantir o tratamento e o acompanhamento na unidade sentinela do paciente com hanseniase resistente;

3.1.7. Registrar as informagdes dos pacientes no sistema indicado para investigagao de resisténcia antimicrobiana.

3.2. Destaca-se ainda que o Ministério da Saude esta buscando a incorporagdo de novos medicamentos para o tratamento

da hanseniase resistente, bem como o desenvolvimento de novo sistema de informagdo desta vigilancia.
4, REFERENCIAS

4.1. BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE. SECRETARIA DE VIGILANCIA EM SAUDE. Diretrizes para vigilancia, atengdo e eliminagdo
da Hanseniase como problema de saude publica: manual técnico-operacional. 1. ed. Brasilia: Ministério da Saude, 2016. 58 p.
Disponivel em: <http://www.saude.pr.gov.br/arquivos/File/Manual_de_Diretrizes_Eliminacao_Hanseniase.pdf>.

4.2, ORGANIZACAO MUNDIAL DE SAUDE. A guide for surveillance of anmicrobial resistance in leprosy: 2017 update.
Genebra: Organizagdo Mundial de Saude, 2017. Disponivel em:

<http://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/259357/9789290226192eng.pdf;jsessionid=8ED83B54D2A35F46453E093D23E585E8?
sequence=3>.

4.3. MATSUOKA, M. Drug resistance in leprosy. Jpn J Infect Dis. 2010; v. 63, n. 1, p. 1-7.

4.4, ROCHA, A. S. et al. Drug and muldrug resistance among Mycobacterium leprae isolates from Brazilian relapsed leprosy
paents. J. Clin. Microbiol. 2012; Jun;50(6):1912-7. Disponivel em: <http://doi.org/10.1128/JCM.06561-11>.

4.5. CONTRERAS MEJIA, M. C. et al. Idenfication of primary drug resistance to rifampin in Mycobacterium leprae strains from

leprosy paents in Amazonas State. Brazil. J Clin Microbiol. 2014;52(12): 4359-4360. Disponivel em: <
http://doi.org/0.1128/ICM.01688-14>

4.6. BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE. SECRETARIA DE VIGILANCIA EM SAUDE. Nota Informativa N2 31/2018-
CGHDE/CGLAB/DEVIT/SVS-MS. Institui a implanta¢do do protocolo de Investiga¢do da Resisténcia Medicamentosa em Hanseniase e
estabelecimento do fluxo de envio de amostra (5357886).

4.7. Formuldrio Eletronico para Vigilancia da Resisténcia aos Antimicrobianos em hanseniase (FormSUS). Disponivel em:
<http://formsus.datasus.gov.br/site/formulario.php?id_aplicacao=49612>.

CARMELITA RIBEIRO FILHA CORIOLANO

Coordenadora-Geral de Vigilancia das Doengas em Eliminagdo

https://sei.saude.gov.br/sei/controlador.php?acao=documento_imprimir_web&acao_origem=arvore_visualizar&id_documento=15315569&infra_si... 3/4


https://webmail.saude.gov.br/owa/redir.aspx?C=NBoj6cUOKRm8uCQJXgLOWUFIABqJBOY396NJwlKxTDCV5mq2w8XXCA..&URL=http%3a%2f%2fformsus.datasus.gov.br%2fsite%2fformulario.php%3fid_aplicacao%3d49612

20/07/2020 SEI/MS - 0013914729 - Nota Técnica

eil Documento assinado eletronicamente por Carmelita Ribeiro Filha Coriolano, Coordenador(a)-Geral de Vigilancia das Doengas em
..) *

assinatura

eletrnica 8 de outubro de 2015; e art. 82, da Portaria n? 900 de 31 de Marco de 2017.

L‘?_l| Eliminagdo, em 17/03/2020, as 09:56, conforme horario oficial de Brasilia, com fundamento no art. 62, § 12, do Decreto n? 8.539, de

Referéncia: Processo n2 25000.034231/2020-08 SEI n2 001391472

Coordenagdo-Geral de Vigilancia das Doengas em Eliminagdo - CGDE
SRTV 702, Via W5 Norte - Bairro Asa Norte, Brasilia/DF, CEP 70723-040
Site - http://www.aids.gov.br/
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