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RESUMO

A leishmaniose visceral canina (LVC) é uma importante enfermidade parasitaria
amplamente distribuida em todo o mundo. No Brasil, ttm como agente etiol6gico o
protozoario Leishmania infantum que é transmitido por insetos vetores pertencentes ao
género Lutzomyia. Clinicamente os animais acometidos apresentam uma ampla
variedade de sinais, que incluem desde manifestacbes viscerais até lesbes
dermatoldgicas. O diagndstico da LVC é complexo e é fundamental que seja realizado
com base nas caracteristicas clinicas seguido de confirmacao laboratorial. O tratamento
no Brasil tem sido um tema controverso, mas em 2016 uma portaria interministerial
entre 0 Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento (MAPA) e Ministério da
Saude (MS) autorizou o uso da substancia Miltefosina para utilizacdo em cées.
Obijetivou-se neste estudo relatar um caso de leishmaniose visceral em cdo proveniente
do municipio de Caruaru, Pernambuco, regido endémica para a LVC. Um canino
macho, castrado, sem raca definida, com 3 anos de idade e 14,5kg, foi atendido
apresentando lesdo cutanea no pescoco e despigmentacao na regido do focinho. Durante
0 atendimento observou-se hiporexia, hipodipsia e perda progressiva de peso.
Considerando a area de origem do animal e sinais clinicos apresentados suspeitou-se de
Leishmaniose. O diagnédstico foi confirmado através do teste imunocromatografico de
triagem seguido de ELISA e RIFI, que sdo os testes confirmatérios. O tratamento foi
iniciado por Marbofloxacina, Prednisona, Alopurinol, Probidtico e todos esses por via
oral. Foi também estipulado a utilizacdo da coleira a base de Deltametrina, além de um
ectoparasiticida. Apo6s os resultados confirmatérios foi utilizando um protocolo de
associacédo entre Miltefosina, Alopurinol e mantido o uso da coleira de Deltrametrina. O
paciente foi responsivo ao tratamento apresentando regressdo dos sinais clinicos
iniciais. Por fim, é importante destacar que acBes de educacdo em saude e
acompanhamento adequado dos animais sdo medidas essenciais para a prevencao desta

zoonose negligenciada.

PALAVRAS-CHAVE: Mosquito-Palha; Leishmania infantum; Satde Publica.



LISTA DE FIGURAS

Figura 1: Centro Veterinario Dr. Jerdnimo Ribeiro.

Figura 2: Destartarizacdo em um cdo no Centro Veterinario Dr. Jerénimo

Ribeiro
Figura 3: Escola Nacional de Saude Publica em Lisboa/ Portugal.
Figura 4: Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa.

Figura 5: Morfologia da Leishmania infantum. A- Forma amastigota e B-

Forma promastigota.

Figura 6: Reservatdrios de area Silvestre. A- Rapousa (Cerdocyon thous). B-

Marsupial (Didelphis albiventris).

Figura 7: Fémea da espécie Lutzomyia longipalpis .

Figura 8: Despigmentacdo em plano nasal sugestivo de Leishmaniose.
Figura 9: Exame de Hemograma realizado antes do tratamento canino.
Figura 10: Exames Bioquimicos antes do tratamento canino.

Figura 11: Teste de Imunocromatografia de triagem para Leishmaniose.
Figura 12: Exame confirmatério para LVC (Métodos ELISA e RIFI).

Figura 13: Exame de Hemograma realizado depois do tratamento.

Pagina
17

17

18
19

21

22

22
27
37
38
39
40

41



LISTA DE TABELAS

Tabela 1. Detalhamento das atividades realizadas e/ou acompanhadas, por
especialidade veterinaria, no Centro Veterinario Dr. Jerdbnimo Ribeiro - CVJR
durante o periodo de 12/03/2019 a 29/03/2019 e 20/05/2019 a 06/06/2019.

Tabela 2. Atendimentos no Centro Veterinario Dr. Jerénimo Ribeiro - CVJR
durante o periodo de 12/03/2019 a 29/03/2019 e 20/05/2019 a 06/06/2019.

Tabela 3. Casos/solicitacdes atendidas no Centro Veterinario Dr. Jer6nimo
Ribeiro - CVJR durante o periodo de 12/03/2019 a 29/03/2019 e 20/05/2019 a
06/06/2019.

Pagina

15

15

16



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

UFRPE - Universidade Federal Rural de Pernambuco
ESO - Estagio Supervisionado Obrigatorio

CVJR - Centro Veterinario Dr. Jerbnimo Ribeiro
ECG - Eletrocardiograma

USS - Ultrassonografia

PIF- Peritonite Infecciosa Felina

ALT - Alanina Aminotransferase

AST - Aspartato Aminotransferase

FA - Fosfatase Alcalina

TVT - Tumor Venéreo Transmissivel

OSH - Ovariosalpingohisterectomia

ENSP - Escola Nacional de Saude Publica

ORCID - Open Researcher and Contributor ID

BVS - Biblioteca Virtual em Satde

VIH - Human Immunodeficiency Virus

VHC - Virus da hepatite C

ESTSL - Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa
LV - Leishmaniose visceral

LVC - Leishmaniose visceral canina

RIFI - Reacdo de Imunoflorescéncia Indireta

ELISA - Enzyme Linked Immuno Sorbent Assay
PCR - Reacdo em Cadeia da Polimerase

DNA - Acido Desoxirribonucleico

MAPA - Ministéerio da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento
MS - Ministério da Saude

CFMYV - Conselho Federal de Medicina Veterinaria

SUCEN - Secretaria de Estado da Saude Superintendéncia de Controle de Endemia



SUMARIO

CAPITULO I - Descricéo do Local do ESO e Atividades Realizadas ................... 14
1 LOCAL DO ESO E CARACTERISTICAS........coveeeeeeeeseeeee s, 14
2. ATIVIDADES DESENVOLVIDAS.......coo ittt 15
2.1 Centro Veterinario Dr. Jeronimo Ribeiro (BRASIL).......cccccovvevviieirinennn, 15

2.2 Escola Nacional de Saude Publica (PORTUGAL) .....cccovevveveverenececieenen, 18
CAPITULO I — Relat0 D& CaSO ......vovemeeriririineieiseesessesiseiessessesisesessessesssseessessans 20
L INTRODUGAO  .......coceeeeeeeeeeeetee e es et ee st sa s s 20
2 REVISAO DE LITERATURA ...ooieiceeeteee e senes s tesas s s, 21
2.1 Leishmaniose VISCeral CaniNa.........cocvieerieieiiiene e 21
2.1.1 AQeNte LIOIOGICO .....coveuieiiiiieiiiteieeee e 21

2.1.2 HOSPEURITO ...ttt 21

2.1.3 VB0 .. 22

2.1.4 EPIAEMIOIOQIA ...occvieiiciiccie et 23

2.1.5 PALOGENIA. ...ttt bbb 23

2.1.6 SINAIS CHINICOS ....vecviciiciciee et nre s 24

2.1.7 DIAgNOSHICO ...ttt sttt et sreen et re e 25

2.1.8 Diagnostico diferencial ...........cccooveviiiiiiciccc e 25

2.0.9 TratamMENTO ...ttt 26

2.1.10 Medidas preventivas e de CONtrole .........c.cccovvevieiieiieie e 26

2.1.11 Importancia em Salde PUBIICA ..........cccevveiieiieiieceee e 27

GO L= | I AV 4 1 PR 27
3.1 ODJELIVO GEIAl ...t 27

3.2 Objetivos ESPECITICOS ..o 27

e I O D O AN PR 27
5 DISCUSSAQD ..ottt 29
6 CONSIDERACOES FINAIS ..o eeseneese s enes st nesse e, 30
REFERENCIAS. ... 31



14

CAPITULO | - DESCRICAO DO LOCAL DO ESO E ATIVIDADES
REALIZADAS

1 LOCAL DO ESO E CARACTERISTICAS

O Estagio Supervisionado Obrigatorio (ESO) foi realizado em trés etapas, sendo
a primeira e terceira realizadas no periodo de 12 a 29 de marco de 2019 e 20 de maio de
a 06 de junho de 2019 no Brasil, com carga horaria de 224 horas. Por outro lado, a
segunda etapa foi realizada em Portugal no periodo de 08 de abril de 2019 a 15 de maio
de 2019, com carga horéria de 200 horas. As atividades no Brasil foram realizadas no
Centro Veterinario Dr. Jerdnimo Ribeiro sob supervisdo do Dr. Jerbnimo José de Souza
Ribeiro e em Portugal na Escola Nacional de Satde Publica sob supervisdo da Prof?
Dra. Sénia Dias.

O Centro Veterinario Dr. Jerdbnimo Ribeiro - CVJR, localizado na Rua Padre
Antbnio Tomaz, 128, Caruaru-PE, atende toda a populacdo da regido. Conta com uma
equipe multi-especializada nas diversas areas da medicina veterinaria, os quais ficam
responsaveis pela execucdo das atividades.

Atualmente a estrutura fisica do CVJR (Fig. 1 e Fig. 2) conta com quatro
consultérios de atendimento (sendo um destinado a oftalmologia, um para
ultrassonografia e clinica de silvestres e os outros dois para clinica geral), um
ambulatorio, um centro cirdrgico, um consultorio odontolégico, um laboratério de
andlises clinicas veterinaria, um internamento, uma sala de esterilizacdo, uma geréncia,
uma lavanderia, uma copa e um dormitorio.

O atendimento acontece diariamente 24 horas com servicos de emergéncia,
urgéncia ou novos pacientes que necessitem de consulta.

A Escola Nacional de Saude Publica, localizada na Avenida Padre Cruz, Lisboa
— Portugal, conta com quatro estruturas de organizacao cientifica e pedagdgica, que
agrupam docentes e investigadores nas areas de estratégia em salde, satde ocupacional
e ambiente, politicas e gestdo de sistemas de salde e ciéncias sociais em salde.

Anualmente a escola recebe cerca de 170 alunos para realizacdo de mestrado,

doutorado e especializacdo, atuando nas areas de pesquisa, ensino e extensao.
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2. ATIVIDADES DESENVOLVIDAS

2.1 Centro Veterinario Dr. Jerdnimo Ribeiro (BRASIL)

Durante o periodo de estagio houve a passagem em diversos setores do CVJR
(Tabela 1).

Tabela 1. Detalhamento das atividades realizadas e/ou acompanhadas, por
especialidade veterinaria, no Centro Veterinario Dr. Jer6nimo Ribeiro - CVJR
durante o periodo de 12/03/2019 a 29/03/2019 e 20/05/2019 a 06/06/2019.

Especialidades Detalhamento das atividades

Clinica Médica Veterinaria Acompanhamento e realizagdo do exame clinico, incluindo
anamnese e exame fisico dos animais. Solicitacdo de
exames complementares, prescri¢do de receitas, coleta de
sangue e realizacdo de vacinas.

Clinica Cirurgica Acompanhamento de realizacdo de castragdes e cirurgia de
retengéo de ovo.

Patologia Clinica Veterinaria Acompanhamento e realizagdo de exames complementares
(hematoldgicos e bioguimicos).

Odontologia Veterinaria Acompanhamento da realizagdo de uma endodontia e
realizacéo de destartarizagéo.

Oncologia Veterinaria Acompanhamento de consulta e exame clinico de neoplasia.

Dentro dos atendimentos clinicos predominou cdes e gatos, no entanto outras

espécies como as silvestres também foram atendidas (Tabela 2).

Tabela 2. Atendimentos no Centro Veterinario Dr. Jerénimo Ribeiro - CVJR
durante o periodo de 12/03/2019 a 29/03/2019 e 20/05/2019 a 06/06/2019.

Atendimento Quantidade
Céo (Canis familiaris) 26

Gato (Felis catus) 10
Papagaio (Amazona aestiva) 2

Calopsita (Nymplucus hollandecuis) 1

Hamster sirio (Cricetus aurautus) 1

TOTAL 40
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Dentre os principais procedimentos realizados no CVJR destacam-se os reportados no
Tabela 3.

Tabela 3. Casos/solicitacdes atendidas no Centro Veterinario Dr. Jerdbnimo Ribeiro
- CVJR durante o periodo de 12/03/2019 a 29/03/2019 e 20/05/2019 a 06/06/2019.

Casos/ Solicitacbes Quantidade

Retirada de pontos
Curativo

Cistocentese
Orquiectomia
Microchipagem

Calculo urinario

Cistite

Hiperplasia prostatica
Drenagem pleural

Teste Parvovirose/Corona
ECG

USS
Hipoadrenocorticismo
Raio X

PIF

Tumor

Mialgia

Hemograma

Bioquimicos (ALT, AST, FA, Ureia, Creatinina)
Parasitologico de fezes
Piometra

Hepatomegalia
Esplenomegalia

Acidente ofidico

Citologia

Teste para detec¢do de hemoparasitos
Lesdo

Fratura

TVT

Colapso de traqueia

R = = = = = = T S e e e N B« ) N = S S N N T T e T = = T = T = =N N

Pneumonia
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Retencédo de ovo 1
Hemangiossarcoma 1
OSH 1
Mielograma 1
TOTAL 58

Figura 2: Destartarizagdo em um cdo no Centro Veterinario Dr. Jer6bnimo Ribeiro.
Fonte: Arquivo Pessoal.
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2.2 Escola Nacional de Saude Puablica (PORTUGAL)

Houve uma divisdo didatica do estadgio em trés momentos, onde inicialmente foi
designado o conhecimento, organizacdo e edicdo das plataformas cientificas
internacionais mais utilizadas em toda Europa, além de entrevistas com pesquisadores

na &rea de tuberculose, que esta em fase inicial, dentro da ENSP (Fig. 3).

Figura 3: Escola Nacional de Saude Publica em Lisboa/ Portugal. Fonte:
Arquivo Pessoal.

Durante o periodo do estagio na ENSP foi realizado as seguintes atribuicdes:

e Conhecimento das plataformas cientificas ORCID e SCOPUS;

e Organizacao e edicdo de dados das plataformas supracitadas;

e Vivéncia das atividades de investigacdo da ENSP que estdo sendo ou ja
foram executados, como por exemplo, projeto diagndstico de
tuberculose.

Quando foi trabalhado com as plataformas ORCID e SCOPUS, mais utilizadas
na Europa pode-se observar uma grande similaridade com as brasileiras (Scielo, Lilacs e
BVS), sendo apenas uma preferéncia local na utilizagdo, onde organizagdo e
estruturacdo seguem da mesma forma.

A equipe docente realizou uma apresentacdo sobre os principais trabalhos,
projetos e investigacdes realizados dentro e fora da escola e suas parcerias. Pode-se
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citar, como exemplo, pesquisa com imigrantes, VIH, VHC, cancro, tuberculose, entre
outras em fase de desenvolvimento e concluidos.

Posteriormente, no segundo momento foi feita a parceria com a Escola Superior
de Tecnologia da Saude de Lisboa - ESTSL (Fig. 4) para conhecimento de
investigacOes sobre micotoxinas relacionadas com producdo animal e sua importancia
para saude publica. Alguns trabalhos demostram como as doengas ocupacionais, por
micotoxinas que muitas vezes sao negligenciadas, influenciam em problemas e gastos
adicionais na saude. A maioria das apresentacdes nesse tema sao em granjas suinicolas
que tem forte impacto na economia portuguesa, deixando como sugestdo uma
investigacdo de casos semelhantes no Brasil. Para encerrar esse momento realizou-se
visita aos posteres expostos no 41% Mycotoxin Workshop Lisbon 2019 que estava
acontecendo na prépria instituicdo. O acompanhamento foi supervisionado pelas Prof?
Dra. Susana Viegas e Prof® Dra. Carla Viegas que sdo responsaveis pelo departamento
de satde ambiental do ESTSL.

DE Iicpomcu
DA Saip; DE Lisgo)

Figura 4: Escola Superior de Tecnologia da Satde de Lisboa — ESTSL. Fonte: Arquivo
pessoal.

Por fim, no terceiro momento foi solicitado o desenvolvimento de um relatorio
sobre os indicadores de salde, onde se descreveu a interpretacdo numérica enviada
previamente pelos parceiros. Este projeto estd em desenvolvimento e o objetivo da
atividade foi colocar em pratica conceitos, interpretagdo de nimeros e expressar iSso por

extenso.
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CAPITULO Il - RELATO DE CASO

1 INTRODUCAO

A Leishmaniose Visceral (LV) é uma importante enfermidade parasitéria
amplamente distribuida (Werneck, 2010), sendo atualmente considerada umas das seis
endemias mais importantes em todo mundo (Feitosa et al., 2000). Possui como agente
etioldgico o protozodrio Leishmania infantum que é transmitido por flebotomineos
vetores da espécie Lutzomyia longipalpis. Diversos hospedeiros vertebrados podem
participar da cadeia epidemioldgica desta enfermidade, mas, no Brasil 0s cées
domeésticos apresentam um importante papel como fonte de infeccdo no meio urbano
(Cortes et al., 2012)

A LV constitui um relevante problema de saude publica, ja que cerca de 90%
dos casos ocorrem em paises onde existe precariedade nas politicas publicas,
acometendo mais frequentemente populacdes em situacdo de vulnerabilidade (Montalvo
et al., 2012). No entanto, é importante destacar que as condi¢fes econdémicas ndo sao as
Unicas causas, tendo em vista que as mudangas ocasionadas por fatores antropogénicos
também influenciam diretamente o comportamento da doenca (Calvopina et al., 2004).

De acordo com a Organizacdo Mundial de Salde a cada ano, aproximadamente
dois milhdes de novos casos humanos séo registrados no mundo, sendo 90% dos casos
da América Latina registrados no Brasil (Bavia et al., 2005). Aqui, existem diversos
relatos em varios municipios brasileiros, apresentando mudancas importantes no padrao
de transmisséo, inicialmente predominando em ambientes silvestres e rurais e a partir
dos anos 80 vem sendo encontrada também nas &reas urbanas (Brasil, 2006).

No Brasil, os cdes sdo considerados as principais fontes de infec¢do, desta forma
a Leishmaniose Visceral Canina (LVC) é considerada umas das protozooses mais
importantes na clinica veterinaria de pequenos animais. Nestes animais, a LVC
apresenta diversas manifestacBes clinicas inespecificas, sendo inclusive a maior
assintomaticos. O estado de Pernambuco € tradicionalmente endémico para LVC, e
desde a década de 90 tem se observado uma grande expansdo dos casos em diferentes
areas geograficas (Cesse et al., 2001; Dantas-Torres, Brandao-Filho, 2005).

Em virtude do grande nimero de casos de LVC no estado de Pernambuco e de
seu agravante acerca da salde publica, objetivou-se neste estudo relatar um caso de um
cdo naturalmente infectado por Leishmania infantum no Municipio de Caruaru,

Pernambuco, Brasil.
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2. REVISAO DE LITERATURA
2.1 Leishmaniose visceral canina

2.1.1 Agente etiologico

A LVC é ocasionada pelo protozoario Leishmania infantum, pertencente a
ordem Kinetoplastida e familia Trypanossomatidae. S&o parasitos unicelular que
completam o seu ciclo evolutivo passando pelo menos em dois hospedeiros (Michalick,
2004).

Lainson e Shaw (1972) classificaram as espécies de Leishmania em trés
complexos: complexo Leishmania braziliensis, Leishmania mexicana e Leishmania
donovani. Essa classificacdo atribui-se através das caracteristicas clinicas e
epidemioldgicas, amparada por aspectos bioldgicos, bioquimicos e moleculares (WHO,
1990). Assim a Leishmania infantum esté inserida no complexo Leishmania donovani e
no subgénero Leishmania (Marzochi, 1992).

Morfologicamente, a Leishmania divide-se em forma amastigota (flagelo
interno) encontrado nas células do sistema monocitico fagocitario dos hospedeiros
vertebrados (Fig. 5-A); e a forma promastigota (flagelo externo) localizada no sistema
digestivo do inseto vetor (Fig. 5- B) (Brasil, 2006).

\!

> l/%\.,
Z D 4

)

Figura 5- Morfologia da Leishmania infantum. A- Forma amastigota e B- Forma

promastigota. Fonte: Fiocruz Minas.
2.1.2 Hospedeiros

No ambiente silvestre, os reservatérios da Leishmaniose sdo raposas (Dusicyon
vetulus e Cerdocyon thous) (Fig. 6-A) e marsupiais (Didelphis albiventris) (Fig. 6-B) ja
na area urbana o cdo doméstico (Canis familiares) (COSTA, 2005). O papel do homem

e do gato como reservatorio esta sendo questionado (BRASIL,2010).
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Figura 6: Reservatdrios de area Silvestre. A- Rapousa (Cerdocyon thous). B-
Marsupial (Didelphis albiventris). Fontes: Arkive.org e Silsps.

2.1.3 Vetores

A principal forma de transmissdo de L. infantum ocorre atraveés do repasto
sanguineo de inseto (Diptera: Psychodidae: Phlebotominae) - Lutzomyia longipalpis ou
L. cruzi (Brasil, 2014).

A distribuicdo geografica de L. longipalpis ocorre nas cinco regides brasileiras
tendo ampla expanséo. Inicialmente era encontrado apenas nas zonas rurais das regides
Norte e Nordeste, somente a partir da década de 80, encontrou-se também em ambientes
urbanos e em periferias de grandes centros (Brasil, 2008).

S&o insetos pequenos, que medem de 1 a 3 mm de comprimento (Fig. 7). A sua
coloracdo é castanho claro e com presenca de cerdas. Sdo adaptados a diversos
ambientes na fase adulta, embora na fase larval se desenvolva estritamente em
ambientes terrestres umidos, com grande concentracdo de matéria organica e baixa

incidéncia de luz, sendo apenas as fémeas hematofagas (Brasil, 2014).

Figura 7: Fémea da espécie Lutzomyia longipalpis. Fonte: Brasil 2016.
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O ciclo bioldgico dos flebotomineos tem a duragdo de aproximadamente 40 dias
entre a fase de ovo até a fase adulta, sendo a presenca de nutrientes um importante
variante no seu desenvolvimento (Ferro et al., 1998).

O inseto possui uma atividade crepuscular e noturna. Durante o dia, eles
permanecem em repouso, em lugares sombreados e Umidos, abrigados contra o vento e

protegidos de predadores naturais (Brasil, 2014).
2.1.4 Epidemiologia

Nos altimos anos no Brasil tem se observado uma significativa expansdo do
numero de casos de LVC (Amora et al.,, 2006). O processo de urbanizacdo se
intensificou e areas urbanas anteriormente classificadas indenes, agora sdo consideradas
endémicas (Silva, 2012; Batista et al., 2014).

Presente em todas as regides do Brasil a LVC apresenta prevaléncia variavel. O
Nordeste é a regido com maior predominancia de casos, podendo esse indice variar de
0,7% a 51,61% (Abreu-Silva et al., 2008; Barbosa et al., 2009; Fernandes et al., 2016).

Segundo os registros da Fundacdo Nacional de Saude (Funasa)
aproximadamente 2,5% (9.893/392.914) da populacdo canina de Pernambuco apresenta
sorologia positiva para LVC (Aguiar et al., 2003).

A cidade de Caruaru é uma area endémica com grande nimero de casos de LVC,
onde as notificagdes crescem exponencialmente tanto nas zonas rurais como na zona
urbana (Souza et al., 2014).

A LVC pode acometer o animal em qualquer fase de sua vida, no entanto
acredita-se que 0s jovens sdo mais suscetiveis devido a imaturidade imunoldgica
(Figueiredo et al., 2014). Outra varidvel que é levada em consideracdo € a proximidade
de animais a zonas de mata o0 que aumenta o risco de infeccdo por propiciar maior
contato com os vetores (Almeida et al., 2009).

Alguns estudos relatam a possibilidade da transmissdo para a populacdo canina
pelo meio da ingestdo de carrapatos infectados e mesmo através de mordeduras, copula,
ingestdo de visceras contaminadas, entretanto este tipo de transmissdo possui pouca

importancia epidemiolégica (Brasil, 2014).
2.1.5 Patogenia

Os parasitos sdo inoculados pelo flebtomo na pele do hospedeiro juntamente

com substancias anticoagulantes presentes na saliva do vetor. Estes compostos exercem
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um papel vasodilatador e atuam na antiagregacdo plaquetaria, sendo 0s processos
imunorreguladores, os responsaveis por favorecem o sucesso da Leishmania e
prosseguimento da infeccdo (Michalick, 2004).

O processo de internalizacdo do parasito ocorre pela endocitose intercedido por
receptores na superficie do macréfago. Dentro do vacuolo parasitéforo, a promastigota
torna-se amastigota e entra em intensa propagacgao até provocar a destrui¢do da célula.
Assim, as formas amastigotas sdo liberadas e serdo internalizadas por outros
macrofagos, dando sequéncia ao processo de multiplicacdo (Michalick, 2004).

Desta forma, regides de linfocitos T nos 6rgéos linfoides, tornam-se diminuidas
e as regides de producdo de anticorpos e linfécitos B proliferam. A propagacdo de
linfécitos B, plasmacitos, histiocitos e macrofagos resultam em linfoadenomegalia,
esplenomegalia e hiperglobulinemia (Salzo, 2008).

A progressdo da patologia advém ainda da resposta imunoldgica que ela provoca
no individuo. De tal modo que a resisténcia a doenca estd associada a ativacdo da
resposta Thl mediada por células (CD4+) com a producdo de interferon gama, fator de
necrose tumoral e IL-2 e IL-12. Enquanto o individuo suscetivel € aquele que apresenta,
durante a progressao da doenga, ativacdo da resposta Th2 com a expanséo e proliferacéo
de células B e producéo de IL-4, IL-6 e IL-10. Essa resposta humoral é responsavel pelo
aumento dos niveis séricos de imunoglobulinas, contribuindo para a formacdo de
imunocomplexos cuja deposicdo em diferentes 6rgdos, especialmente nos rins, causa

danos teciduais graves (Luvizotto, 2006).

2.1.6 Sinais clinicos

O quadro clinico é variavel e sera determinado pela viruléncia da cepa do
parasito inoculado durante o repasto sanguineo do flobotomineo e pela resposta imune
do cdo (Michalick e Genaro, 2005). Um dos primeiros sistemas acometidos é o
hemolinfatico, caracterizado pela linfadenomegalia com aspecto inicial exsudativo
evolvendo para proliferativo hiperplasico. A hepatoesplenomegalia também é um
quadro frequentemente observado (Luvizotto, 2006).

Lesdes de borda no focinho e na orelha, acinesia e onicogrifose sdo achados
comuns (Ciaramella et al., 1997; Noli, 1999). Assim, as manifestacfes clinicas mais
corriqueiras, sdo as lesdes cutaneas, tais como, dermatite esfoliativa, ulceraces,

alopecia e onicogrifose (Koutinas et al., 1999). Prévios estudos tém demonstrado que as
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manifestacOes cutadneas na LVC podem aparecer entre 50 a 90% dos cdes infectados
(Baneth, 2006; Salzo, 2008).
Em estagios mais avancados, observa-se também paresia das patas posteriores,

caquexia, inanicdo, podendo evoluir para a morte (Albuguerque et al., 2007).
2.1.7 Diagnostico

O diagnostico da LVC é baseado nos sinais clinicos apresentados pelo animal
seguido da confirmacdo laboratorial (Bonates, 2003). Diversos métodos podem ser
utilizados, destacando-se as técnicas sorologicas, parasitologicas e moleculares.

Os testes soroldgicos apresentam maior sensibilidade, no entanto sua
interpretacdo merece uma atencédo especial. Dentre 0s principais representantes tem-se o
teste imunocromatografico Dual Path Platform (DPP®) que a partir de marco de 2012,
foi introduzido pelo Ministério da Saide como novo método de triagem para LVC. Para
confirmacdo utiliza-se o teste ELISA que possui alta especificidade detectando os
falso-positivos. Outro teste bastante utilizado € a RIFI que possui alta sensibilidade,
onde em uma populacéo total, busca os falso-negativos (Lindsay e Zajac, 2002).

Existem também os métodos parasitoldgicos que se baseiam na visualizacdo de
formas amastigotas em diferentes amostras biologicas, como medula dssea, aspirado de
linfonodo, aspirado de baco ou figado e raspado de pele (Gontijo e Melo, 2004; Silva,
2007). Nesse procedimento o material obtido é corado e posteriormente analisado
microscopicamente. Essas técnicas sdo muito especificas, mas pouco sensiveis podendo
resultar em falso-negativo (Freitas et al., 2012).

Recentemente, técnicas baseadas na deteccdo de DNA como, a Reacdo em
Cadeia de Polimerase (PCR) e suas derivacgdes, tem sido uma ferramenta cada vez mais
utilizada no diagnoéstico da LVC. Estas técnicas possibilitam a ampliacdo da sequéncia
de DNA do parasito, que pode ser detectado em diferentes amostras bioldgicas (Ramos
etal., 2012).

2.1.8 Diagnostico diferencial

Por se tratar de uma enfermidade com sinais clinicos variados e inespecificos
inimeras outras doengas como hemoparasitoses, linfossarcoma, mieloma, seborréia,
pénfigo e alteracbes dermatoldgicas devem ser consideradas como diagnostico
diferencial. Desta forma, apenas 0s exames laboratoriais podem permitir uma

diferenciacdo adequada (Melo, 2004).
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2.1.9 Tratamento

Desde 0 ano de 2016, por meio da Nota Técnica Conjunta n°® 001/2016 assinada
pelo Ministério da Agricultura Pecuaria e Abastecimento (MAPA) e pelo Ministério da
Saude (MS), foi autorizado no Brasil a utilizacdo da Miltefosina para tratamento da
LVC. Esse medicamento ndo promove a cura parasitologica, mas a reducdo da carga
parasitaria apresentada pelo animal. Desta forma, o retira da cadeia epidemioldgica de
transmissdo da LV (Brasil, 2018).

A Miltefosina é um fosfolipideo com uma estrutura similar aos compostos
metabolizados pelo parasito Leishmania. Assim, para o tratamento é recomendado uma
dose terapéutica de 2 mg/kg/dia durante 28 dias. Em paralelo é recomendado a
utilizacdo do Alopurinol por ser um farmaco que inibe o metabolismo das purinas, o que
consequentemente ira exercer um efeito inibitério na evolucdo da doenca (Ginel et al.,
1998).

E importante frisar que a partir do momento que se tem um caso suspeito,
recomenda-se a utilizacdo da coleira com Deltametrina 4%, pois evita que o vetor se

aproxime do animal infectado (Brasil, 2018).

2.1.10 Medidas preventivas e de controle

Uma das medidas recomendadas para o controle e prevencdo da LVC em éareas
endémicas é a utilizacdo de coleiras repelentes a base de Deltametrina 4% (Brasil,
2018). Além da utilizag&o de vacina que tem sido cada vez mais usada em areas de risco
de infeccdo.

Acdes de vigilancia epidemioldgica, como a emissdo de alertas epidemiol6gicos
para o0s servicos de saude e clinicas veterinarias, quando houver a confirmagdo de um
caso é também uma importante medida (Brasil, 2018).

Ainda de acordo com o MS foi emitido uma Nota Informativa N° 24/2019 que
regulamenta o Plano de Acdo para Intensificacdo da Vigilancia e Controle da
Leishmaniose Visceral, sendo um instrumento que consolida as principais linhas de
acao para fortalecer a vigilancia e o controle das leishmanioses nos municipios, onde
traz para estes a responsabilidade de notificar a ocorréncia de casos novos confirmados
dos altimos trés anos. O objetivo é a elabora¢do de um documento “que se consolide
como um instrumento organizacional norteador dos processos de trabalho relacionados

ao controle da doenga” (Brasil, 2019).
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2.1.11 Importéncia em Saude Publica

A Leishmaniose é uma enfermidade de grande impacto na satde publica, sendo
considerada umas das seis endemias mais importantes no mundo (Gramiccia e Gradoni,
2005). Segundo Arruda (2017) o Brasil esta na lista dos seis paises mais acometidos por
essa doenca, de acordo com dados do MS, mais de 3 mil pessoas sdo diagnosticadas
pela doenca e cerca de 200 morrem todos os anos devido a essa zoonose.

No ser humano a doenca tem um periodo de incubacdo que varia de dois a seis
meses. Porém, pode permanecer assintomatica até que haja uma depressdo no sistema
imunologico. Dentre os principais sinais destacam-se: febre, emagrecimento, anemia,
aumento de volume abdominal, diarreia, vomitos, hemorragias e tosse. A mortalidade
costuma ser alta quando ndo tratada adequadamente (Giuntini et al., 2001).

Por esse motivo é importante adotarmos medidas de protecdo individual como
uso de mosquiteiros, telas, utilizacdo de inseticidas e repelentes, evitar a exposi¢do
noturna em matas ou utilizar roupas adequadas quando houver a necessidade de adentrar

nesses ambientes (Sucen, 2005).

3. OBJETIVOS
3.1 Objetivo Geral
Relatar o caso de um céo naturalmente infectado por Leishmania infantum no

Municipio de Caruaru, Pernambuco, Brasil.

3.2 Objetivos Especificos

e Descrever o0 historico, principais aspectos clinicos, diagnéstico e prognéstico do

caso descrito;

e Avaliar a eficacia do tratamento instituido para o animal.

4. RELATO DE CASO

Em Marco de 2019 foi atendido no Centro Veterinario Dr. Jerdnimo Ribeiro, um
canino, macho, castrado, sem raca definida, com 3 anos de idade e 14,5kg, proveniente
do bairro Parque Real, municipio de Caruaru (latitude 8°16'53” Sul e 35°58"25" Oeste).
Inicialmente o tutor relatou lesdo em regido dorsal do pescoco, que percebeu evoluir de
forma significativa em dois dias. Durante este periodo o animal apresentou hiporexia,

hipodipsia e uma perda progressiva de peso.
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Durante o exame fisico observou-se emagrecimento, mucosas normocoradas,
temperatura retal de 39,4°C, além da presenca de ectoparasitos (carrapatos e pulgas). A
lesdo cutdnea no pescoco assemelhava-se a uma dermatite Umida aguda, porém o que
chamou a atencdo foi o fato do animal apresentar despigmentacdo na regido de focinho

(Fig. 8). Nenhuma outra alteracdo foi observada durante o atendimento.

Figura 8: Despigmentacdo em plano nasal sugestivo de Leishmaniose. Fonte: CFMV.

Foi coletado sangue venoso para a realizagdo de exames complementares, como
hemograma (Fig. 9- Anexo), bioquimico (Fig. 10- Anexo), glicose e teste
imunocromatografico (SNAP LEISHMANIA IDEXX) para deteccdo de anticorpos anti-
Leishmania spp. (Fig. 11- Anexo). O hemograma apresentou uma anemia normocitica
normocromica, discreta anisocitose, linfocitose relativa e absoluta, neutrofilia relativa,
trombocitopenia com presenca de macroplaquetas e hiperproteinemia. Quanto ao exame
bioquimico ndo apresentou alteracdes, sendo: ALT (24,0 U/L), AST (46,0 U/L), FA
(45,0 U/L), ALBUMINA (2,8 g/dL), GLICOSE (72,7 mg/dL), CREATININA (0,9
mg/dL) e UREIA (31,0 mg/dL). O teste imunocromatografico foi reagente. Ao mesmo
tempo foi solicitado os testes de Ensaio Imunoenzimético (ELISA) (Fig. 12- Anexo)
Reagente e o de Imunofluorescéncia Indireta — RIFI (Fig. 12-Anexo) com diluicdo total.
Ambos foram reagentes, sendo a RIFI reagente a 1:80 (referéncia igual ou superior a
1:40).

Como tratamento inicial para leishmaniose foi prescrito Marbofloxacina 82,5 mg
(1/2 comprimido a cada 24 horas e durante 15 dias). Também utilizou Prednisona 20 mg
(1 comprimido a cada 24 horas e durante 5 dias), Alopurinol 100 mg (2 comprimidos a

cada 12 horas até novas recomendagdes), Probiotico (Vetnil®) bisnaga (29 a cada 24
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horas por 7 dias) e todos esses por via oral. Foi também estipulado a utilizacdo da
coleira a base de deltametrina (Scalibor®), além de um ectoparasiticida (Vectra® 3D).

Apo6s 30 dias do inicio do primeiro tratamento, foi realizado a terapia com
Miltefosina 60 mg, administrando na dose 2mg/kg a cada 24 horas, durante 28 dias.
Trinta dias apds o inicio do tratamento com Miltefosina, o animal retornou, sendo
observada nitida melhora clinica e aumento progressivo do peso corporal, atingindo 18
kg.

A lesdo no pescoco tinha cicatrizado e o animal apresentava todos os parametros
na avaliagdo fisica dentro da normalidade. Solicitou-se também um hemograma (Fig.
13- Anexo) para reavaliagdo geral, que apresentou todos os parametros normais. Por
fim, o tutor foi orientado sobre a importancia da utilizacdo da coleira, de todos os
aspectos relacionados a salde publica e da necessidade do acompanhamento a cada seis

meses para avalia¢do do animal.
5. DISCUSSAO

Este relato reporta o caso e tratamento instituido em um cdo com LV
proveniente de uma area endémica no estado de Pernambuco.

Dentre os sinais clinicos mais evidentes observados no animal destaca-se a lesdo
na regido dorsal do pescoco e despigmentacdo do focinho. Sabe-se que estes sinais sao
inespecificos, sendo necessario realizar o diagnostico diferencial com outras
enfermidades. O diagndstico sorologico realizado (TR-DPP seguido de ELISA e RIFI)
tem sido recomendado como método oficial no Brasil de acordo com a Norma técnica
n° 45/UVR/CGDT/DEVEP/SVS/MS.

O tratamento da LVC tem sido um ponto controverso em todo o mundo, desta
forma indmeros protocolos tém sido instituidos em diferentes situa¢fes. Quando o
diagndstico confirmatério ndo estiver disponivel, o tratamento pode ser iniciado
baseado no teste de triagem e nas caracteristicas clinica-epidemioldgica (Brasil, 2017).
Sendo assim, optou-se inicialmente por utilizar o protocolo descrito acima. Neste caso,
a Marbofloxacina (Marbopet®) exerce a atividade leishmanicida indireta (\Vouldoukis
et al., 2006). Por outro lado, o Alopurinol (Alopurinol®) tem mecanismo de agéo que
consiste na incorporagdo ao RNA do parasito, alterando sua sintese proteica, inibindo
sua multiplicacdo (Ginel et al.,, 1998; Ribeiro e Michalick, 2001). O Prednisona
(Meticorten®) atua prevenindo a formacdo de imunocomplexos (Feitosa et al., 2000).
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Por o probidtico (Vetnil® Bisnhaga) foi utilizado para repor a microbiota, que pode se
apresentar como um potencial agente de uso auxiliar nos tratamentos com substancias
antimicrobianas (Fernandes et al., 2012). Esse tratamento foi instituido apos a triagem
inicial, sendo a Miltefosina (Milteforan®) usada apenas 30 dias ap0s a primeira visita. E
importante destacar que o Alopurinol (Alopurinol®) esta sendo mantido até novas
recomendacdes (Brasil, 2016; Ginel et al., 1998).

Por fim, a recuperacao do paciente foi significativa a resposta ao tratamento e o

retorno sera apenas para carater de acompanhamento do animal (Machado, 2018).
6. CONSIDERACOES FINAIS

Este estudo relatou um caso de LVC, na cidade de Caruaru - Pernambuco, regido
endémica para enfermidade. O diagnoéstico de triagem associado aos testes soroldgicos
garante seguranca e correta terapéutica. O tratamento principal foi instituido com
Miltefosina associada a Alopurinol mostrando eficicia na reemisséo dos sinais clinicos,

hematoldgicos e bioguimicos.

Os dados aqui apresentados sdo de extrema importancia para sadde publica, uma
vez que casos humanos tém sido registrados na area estudada. Por fim, agBes de
educacdo em saude e acompanhamento animal sdo essenciais para prevencao desta

enfermidade.
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ANEXO

37.0-550%
12.0-18.0 g/dl
30.0 - 36.9 g/dl
65.0-78.01L

6.000 - 17.000mm3

g Bastoneles - 00 - 03% - 0 540 mm3

| Segmentados 33%  3.960 mm? §0 - 77% - 3,000 - 11.500mm3
Eosnéios 09%  1.080 mm? 02 - 10% - 100 - 1.250mm3
Linfécitos 50%  6.000 mm? 12 - 30% - 1.000 - 4,800 mm3
, itos Atipicos - 0% - 0 mm3
Monécitos 08% 960 mm? 03 - 10% - 150 - 1.350mm3
Basofilos - 00-01% -0 - 170mm3
PLAQUETAS
Plaquetas 130.000 mm? 175.000 - 500,000mm3

] 10,0 6,0-80 gldL

‘OPIA: Anemia normocitica normocrdmica. Discreta anisocitose, Linfocitose re ™
a relativa, Trombocitopenia com presenca de macroplaquetas.

Figura 9: Exame de Hemograma realizado antes do tratamento. Fonte: Arquivo pessoal.
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-Fedno~ 1002800 UL
\artato Aminotransferase (A.S.T) - 46,0 UL

Viakres da Refanénca — Canina - 10,0 3 830 UL

-Felira -~ 1003800 UL

Vakyves de Raferénca -ca-zonsojggr
-Feino - 10280 UL

Valores de Referénca - Canina - 2,60 -330 gL

- Felina - 21030 |

Figura 10: Exames Bioguimicos antes do tratamento. Fonte: Arquivo pessoal.
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‘Material - Soro

Resultado

Reagente

Figura 11: Teste de Imunocromatografia de triagem para Leishmaniose. Fonte: Arquivo
pessoal.
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Figura 12: Exame confirmatério para LVC (Métodos ELISA e RIFI). Fonte: Arquivo
pessoal.
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Figura 13: Exame de Hemograma realizado depois do tratamento. Fonte: Arquivo
pessoal.




