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Resumo

Caracterizou-se retrospectivamente, a partir do ano de 1997 até marco de 2008, a ocorréncia de casos de leishmaniose,
visceral ou tegumentar, dentre os caes dermatopatas atendidos em servigo especializado de hospital-escola veterinario
de Faculdade de Medicina Veterindria e Zootecnia da Universidade de Sdo Paulo. Para o diagnostico em 427 animais,
foram utilizados testes soroldgicos (Ensaio Imunoenzimatico Indireto, Imunofluorescéncia Indireta e/ou Fixagdo de
Complemento), parasitologicos diretos e moleculares (Reagdo em Cadeia da Polimerase), que resultaram na confirmagao
de 117 (27,4%) casos positivos. Da amostragem, 96 (82,1%) eram cées de raga definida, os demais 21 (17,9%) ndo
dispunham de plena definigao racial, sendo 57 (48,7%) fémeas e 60 (51,3%) machos. Quanto a faixa etéria, 26 (22,2%)
apresentavam idade inferior a 36 meses, 48 (41%) entre 36 e 84 meses e 43 (36,8%) ultrapassavam o sétimo ano de
vida. Considerou-se 64 (54,7%) cdes como oligossintomaticos, 44 (37,6%) sintomaticos e os nove (7,7%) remanescentes
como assintomaticos. As principais alteragdes clinicas observadas foram, em ordem decrescente, lesdes tegumentares,
linfonodomegalia, anemia, disorexia, prostragdo e esplenomegalia. Quanto as alteragdes hematoldgicas, a mais
importante foi a linfopenia relativa e absoluta. Dos animais positivos para a enfermidade, 96 (82,1%) correspondeu a
casuistica aléctone ao Municipio de Sdo Paulo.

Palavras-chave: Leishmaniose. Cdo. Epidemiologia. Diagndstico.

Abstract

The occurrence of visceral or cutaneous canine leishmaniasis cases among dermatophatic dogs admitted to the veterinary
teaching hospital School of Veterinary Medicine and Animal Husbandry - University of Sao Paulo from 1997 to 2008
was retrospectively characterized. For the diagnosis of 427 animals, serological (Enzyme-Linked Immunosorbent
Assay, Indirect Immunofluorescence and/or Complement Fixation), parasitological and molecular (Polymerase Chain
Reaction) tests were performed, which resulted in 117 (27.4%) confirmed positive cases. Of these, 96 (82.1%) were pure
breed dogs and the others 21 (17.9%) were cross breed, being 57 (48.7%) females and 60 (51.3%) males. In terms of age,
26 (22.2%) were younger than 36 months, 48 (41%) were between 36 and 84 months, and 43 (36.8%) were older than
seven years old. Sixty-tour (54.7%) dogs were considered oligosymptomatic, 44 (37.6%) symptomatic, and the remaining
nine (7.7%) asymptomatic. The main clinical findings were, in descending order, dermal lesions, lymphadenopathy,
anemia, dysorexia, prostration and splenomegaly. As for hematological disorders, relative and absolute lymphopenia
was the most important findings. Ninety-six (82.1%) of the positive animals correspond to allochthonus cases from Séo
Paulo municipality.
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raramente se movem a mais de um quilémetro de
distancia do seu local de procriagdo. Dessa forma,
¢ notdria a importancia da existéncia e mobilidade
de hospedeiros, que atuam como reservatdrios do
protozoario, para a dissemina¢ao da doenga de per se,
sendo responsaveis, na tltima década, pela progressiva
urbanizagédo e detecgdo da doenga em areas reputadas
como nao endémicas.

Na América do Sul, fatores como o clima, o
desmatamento e a adaptagdo do vetor ao ambiente tem
contribuido para a manutengdo da regido como area
endémica. Tais condigdes, somadas ao grande numero
de caes domésticos (Canis familiaris), considerados
como o0s principais reservatérios da doenga?
criam uma situa¢do de constante possibilidade de
infec¢ao. Assim sendo, é patente o risco de infec¢ao
pelos hospedeiros que visitem ou residam em dreas
endémicas. Além disso, é importante ressaltar que
os animais infectados poderdo agir como agentes
disseminadores da doenga, caso migrem para locais
nao-endémicos nos quais exista o inseto vetor.

O presente estudo visou a determinacdo de
possiveis focos endémicos de leishmaniose em
municipios do Estado de Sao Paulo, além de buscar
sua caracterizagdo epidemioldgica. Tais resultados
permitirdo, pressupostamente, inferir a situacao de
risco da Capital paulista e de seus arredores, no que diz
respeito a existéncia e ao potencial de disseminacao

desta zoonose parasitdria.

Material e Método

Foi efetuado o levantamento retrospectivo de
427 prontuarios dos casos clinicos com suspeita de
acometimento por leishmaniose canina (visceral ou
tegumentar), dentre aqueles atendidos no Servigo
de Dermatologia do Departamento de Clinica
Médica (VCM) e do Hospital Veterinario (HOVET)
da FMVZ/USP, sendo avaliados os prontuarios dos

casos atendidos a partir de 1997, ano este em que se
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evidenciou o primeiro caso aldctone de Leishmaniose
Visceral Canina (LVC) no Estado de Sio Paulo, até
marco de 2008. Desses prontuarios, foram separados
117 com diagndstico positivo estabelecido.

Dos 21 animais caracterizados como positivos para
leishmanioses, atendidos de 1997 a até meados de
2006, 66,7% dos diagndsticos foram estabelecidos
pelos resultados de provas sorologicas (Ensaio
Imunoenzimatico Indireto - ELISA, Reacdo de
Imunofluorescéncia Indireta - RIFI e/ou Fixacio
de Complemento) realizadas no Departamento de
Parasitologia do Instituto de Ciéncias Biomédicas
(ICB) da Universidade Federal de Minas Gerais
(UFMG). Os 14 animais (66,7%) considerados como
sorologicamente positivos o eram em mais de uma
das técnicas. Outros 33,3% tiveram o diagndstico
complementado por meio de exames parasitoldgicos
executados a partir de bidpsias de pele, citologia
aspirativa de linfonodos e medula 6ssea ou pela
realizacdo da Reac¢do em Cadeia da Polimerase
(PCR),
Dermatopatologia ou no Servi¢o de Laboratério de
Analises Clinicas do HOVET da FMVZ/USP.

Os animais sob suspeicao de parasitismo, atendidos

realizados no Laboratério Paulista de

entre meados de 2006 e mar¢o de 2008 tiveram, na
sua totalidade, o diagndstico estabelecido a partir da
evidenciagdo soroldgica da presenga de anticorpos
anti-Leishmania chagasi, obtida pela prova de ELISA
efetuada com antigeno bruto total, no Laboratério
de Investigacdes Médicas (LIM-50) da Faculdade de
Medicina da Universidade de Sao Paulo (FM/USP).
O ponto de corte da reacdo correspondeu a somatoria
da média acrescida de trés desvios padrdes da
populacao de cdes de area inendémica, excluindo-se
aqueles soros que estavam muito proximos ao ponto
de corte (10% acima). O teste ELISA, empregado para
a identificagdo dos casos positivos em cerca de 92,3%
da amostragem (108 casos) ao longo do periodo
considerado, permitiu que se assegurasse a acuracia

do diagnédstico soroldgico®. Ressalte-se que poucos



foram os animais (25,6% - 30 animais) submetidos
concomitantemente ao diagndstico parasitologico
e pela PCR, até por decisdo contraria por parte dos
proprietarios dos caes, que consideravam o processo
de colheita doloroso e invasivo, mormente nos casos
em que animal apresentava sintomas vagos e, sob sua
oOptica, pouco preocupantes.

Quando da confirmagao de positividade, buscou-se a
caracterizacdo dos seguintes parametros: (1) eventuais
locais de infec¢ao (municipios, estados ou pais de origem,
local de residéncia ou de deslocamento transitorio
(viagens), como “fins de semana’, “férias” ou “a trabalho
ou lazer”); (2) perfil do animal infectado (defini¢ao
racial, sexo, idade); (3) aspectos sintdbmato-lesionais; (4)
resultados dos exames complementares solicitados.

Os animais positivos foram classificados segundo
assintomaticos’,

as categorias de “portadores

“oligossintomaticos” (um a trés sintomas) ou
“sintomaticos” (mais de trés sintomas), segundo a
classificagao utilizada por Mancianti et al.*.

O teste de Qui-Quadrado foi o utilizado para
verificar a existéncia de uma possivel associagdo entre
a positividade dos animais com a defini¢ao racial, sexo
ou idade. Por outro lado, a andlise das frequéncias
dos grupos de animais “oligossintomaticos’,
“sintomaticos” e “assintomaticos” foi efetuada com
o Teste de propor¢ao para uma amostra. O teste de
diferenca de propor¢des entre duas amostras foi
aplicado para determinar a significancia estatistica da
maior ou menor frequéncia das diferentes alteragdes
clinicas, lesdes cutaneas e resultados dos exames
complementares evidenciados nos animais positivos

para a leishmaniose.

Resultados, Discussao e Conclusoes

Afora os 117 (27,4%) casos que se apresentaram
como positivos e os 301 (70,5%) negativos, em nove
animais (2,1%) os resultados obtidos ndo foram

conclusivos em face de resultados de titulos, pela RIFI,
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ou de densidades opticas, no ELISA, muito proximas
ao ponto de corte.

Dos animais positivos, 96 (82,1%) eram cées
de raca definida e 21 (17,9)% nao apresentavam
defini¢do racial, sendo que nao foi comprovada
significdncia estatistica (p=0,368) no que tange a
uma maior suscetibilidade dos animais com padrao
racial definido (CRD) ou sem (SRD) raga definida,
podendo a diferenga de frequéncia observada ser
resultante de maior demanda de donos de cies CRD
ao HOVET/USP ou, ainda, ao fato de, supostamente,
a condi¢do econdmica destes proprietarios ser melhor
que aquela dos criadores de SRD, propiciando maiores
possibilidades de exposicdo ao vetor quando de
viagens (lazer, férias) a areas de foco ou, finalmente,
estar relacionada a um maior e melhor acesso aos
cuidados médico-veterinarios.

Igualmente, nao foi percebida
(p=0,213)

a prevaléncia de leishmanioses entre os animais

diferenca
estatisticamente  significativa quanto
positivos segundo o sexo. Destes, 57 (48,7%) eram
fémeas e 60 (51,3%) machos. Sendo assim, pode-se
inferir que a Lutzomyia longipalpis realiza o repasto
sanguineo de forma aleatdria, sendo a prevaléncia
da infeccdo ou doenca dependente da propor¢ao
de machos e fémeas na populagido de cada regido.
Resultados semelhantes foram descritos por Sobrino
etal.” para populagoes de lobos (Canis lupus) e raposas
(Vulpes vulpes) acometidas pela leishmaniose.

Na analise de faixa etaria quando da confirmagao
de positividade a infec¢ao ou doenga, também nao foi
constatada a existéncia de diferenga estatisticamente
significativa (p=0,526), sendo que 26 (22,2%)
apresentavam idade inferior aos 36 meses, 48 (41%)
entre 36 e 84 meses e 43 (36,8%) com idade superior
a estas. Apesar de se observar uma aparente maior
frequéncia de acometimento dos animais adultos e
senectos, é mister que se destaque que, insolitamente,
nao se dispde de assentamentos, em série histdrica

de anos, da distribui¢do por faixa etaria dos animais
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que demandam o HOVET/USP anualmente (cerca
de 48.000 casos anuais). Tal fato impossibilita uma
analise mais precisa dos percentis ora evidenciados.
Os resultados coligidos e analisados, também,
mostraram que a boa parte dos animais positivos
(54,7% - 64 animais) apresentavade umatrés sintomas
(oligossintomaticos). Na sequéncia, respectivamente,
37,6% (44 animais) e 7,7% (nove animais) dos
cdes leishmanidticos se constituiam em animais,
respectivamente, sintomdticos e assintomadticos.
Portanto, foi evidenciada a distribui¢do dos animais,
em ordem decrescente, que os oligossintomaticos
prevaleceram sobre os sintomadticos (p=0,0001) e
estes sobre os assintomaticos (p<0,0001). A baixa
propor¢do de animais assintomaticos encontrada
destoa de dados obtidos por Panaro et al.’, na
Itdlia, que evidenciaram alta prevaléncia de animais
assintomaticos, que atribuiram possivelmente a uma
maior produgdo de 6xido nitrico pelos macréfagos
do hospedeiro assintomatico, que, Zafra et al’,
admitiram ter um importante papel no controle do
parasitismo, agindo como um fator leishmanicida
endégeno sobre as formas amastigotas presentes
no organismo. Porém, esta disparidade de
resultados pode decorrer, eventualmente, do fato da
amostragem, do presente estudo, ter sido coligida de
prontudrios de cdes provenientes do atendimento
em hospital veterindrio-escola, ou seja, alguns
foram levados ao HOVET/USP justamente por
manifestarem alguns dos sintomas da protozoose.
Em oposi¢do, os proprietarios de animais
portadores assintomaticos ndo buscam atendimento
especializado, tendo em vista que desconhecem a
enfermidade de per se, sua evolugao e, portanto, a
ocorréncia do estado de portador, impedindo a cabal
e real representatividade amostral. Pode-se, ainda,
pressupor que a énfase dada em um hospital-escola
a realizacdo de acurada e detalhada anamnese leva
a identificagdo de manifestagdes sintomaticas vagas,

despercebidas pelos proprietdrios, mas obtidas pela
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inquiri¢cdo. Merece evidente destaque o percentil de
menos de 8% de assintomaticos, pois estes, somados
aqueles que ndo se soroconvertem® constituem-se em
reais fontes de infec¢do aos vetores e, por conseguinte,
aos animais e seres humanos. Todavia, a partir
dos percentis de infeccdo detectados, em animais
oligo (54,7%) e assintomaticos (7,7%), qui¢a deva
ser realizada com maior frequéncia, pelos médicos
veterinarios, a busca da comprovagdo do diagnéstico
da leishmaniose.

De todos os animais que se mostraram positivos
pelos exames executados foi notério o grande nimero
daqueles acometidos por lesdes de pele (81,2%),
seguidos pelos linfonodomegalicos (56,4%), anémicos
(25,6%), disoréticos (23%), prostrados (21,4%) e
esplenomegalicos (17,9%), evidenciando que o quadro
leishmanidtico que os acometia estava, praticamente,
sempre associado a alteragdes cutaneas. Dentre as
alteragdes cutineas observadas, foi evidenciada uma
maior ocorréncia de lesdes relacionadas as perdas e
reparagdes teciduais (74,4%), alteragdes de cor (63,2%)
e alopecia (53,8%). Ressalte-se que o diagndstico
foi estabelecido a partir de casuistica provinda de
tradicional servico de atendimento dermatolégico
veterindrio, o que, de forma 6bvia, aclara o percentual
de alteragdes tegumentares evidenciadas.

A alta ocorréncia de alteragbes tegumentares
observada no presente estudo é uma caracteristica
comum dos cdes acometidos pela leishmaniose,
sendo compativel com o descrito por Ciaramella
et al.’, em 150 caes naturalmente infectados pela L.
chagasi, no qual descreveram a detecgdo de “dermatite
seca esfoliativa” (56% dos animais), ulceras (40%) e
alopecia periorbital (18%) ou difusa (14%), e, ainda,
com o descrito em cldssico tratado de infectologia'®. De
forma semelhante, Marcondes et al.!! (2000) relataram
a observacao de alteragdes dermatoldgicas (queda de
pélos, lesdes ulcerativas, prurido intenso, pelame bago
e quadro disqueratinizante ou seborréico) em 68%

dos 215 caes com leishmaniose visceral estudados no



municipio de Aragatuba, Sao Paulo. Assim, de forma
sintética, deve-se estar alerta, quando da execuc¢io
dos exames fisico e dermatoldgico propriamente
dito, ao fato de que boa parte dos animais acometidos
pelo protozoario possa apresentar alteragdes
tegumentares classificadas como perdas e reparagoes
(escamas, crostas), discromias (vasculo-sanguineas
ou pigmentadas), formagdes solidas ou alteragdes de
espessura (papulas, nodulos, ceratose) e alopecias.

Alinfonodomegalia, de alta ocorréncia (56,4%) nos
animais do presente estudo, também é comumente
descrita em levantamentos clinicos pretéritos
sobre a leishmaniose. Giunchetti et al.!?, além de
evidenciarem altos indices de linfonodomegalia
nos cées leishmanidticos, realizaram a avaliacdo
histopatologica dos linfonodos de tais animais
demonstrando que as reagdes retratadas por
hiperplasia/hipertrofia do tecido linféide foram
as mais frequentemente encontradas nos animais
assintomadticos, ao passo que nos sintomaticos ja
era observada uma atrofia da zona cortical dos
linfonodos, possivelmente decorrente de uma a¢io
mais agressiva ou prolongada das amastigotas da L.
chagasi.

Outras alteragdes bem evidenciadas no presente
estudo, em distintos percentis, tais como anemia e
palidez de mucosas, disorexia (hipo ou anorexia) com
perda de peso, prostragdo, esplenomegalia, poliuria/
polidipsia (PU/PD), hepatomegalia, onicogrifose e
oftalmopatias também foram evidenciadas.

De fato a anemia pode ser provocada pela lise de
eritrocitos, perda sanguinea ou devido a uma hipo ou
aplasia medular™*.

Almeida et al.'”® descreveram a esplenomegalia,
hepatomegalia, onicogrifose e nefropatias, levando,
estas tltimas, as politria e polidipsia.

Ciaramella et al.” observaram como sendo bastante
comum, em animais acometidos pela leishmaniose,
alteragdes ungueais (onicogrifose) e oculares (epifora,

ceratoconjuntivite seca, uveite, panoftalmite), lesdes
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renais seguidas de faléncia renal grave do drgao e
anemia. Tais diferencas também foram relatadas por
Greene'® e Marcondes® como sendo caracteristicas
da infecgdo pela Leishmania chagasi. A onicogrifose,
sempre tdo ressaltada, juntamente com a caquexia
e a cifose da coluna vertebral, nas ilustragdes de
compéndios clinicos e de parasitologia, nos capitulos
sobre leishmanioses, assim como em diversas
pesquisas, foi evidenciada em pouco mais de 10% dos
casos. Isto pode retratar o estado pouco avancado da
evolugdo clinica da protozoose na casuistica atendida,
mas, também, que a onicogrifose nao é sintoma tao
patognomonico como se decanta.

A alteragdo mais encontrada,
dos

leishmaniose, foi alinfopenia, corroborando o descrito

nos e€xames

complementares cdes positivos frente a
por Greene'’. Observagdes, oraevidenciadas, taiscomo
monocitose, anemia, eosinofilia, hipoalbuminemia
(com hiperproteinemia e hiperglobulinemia) e
trombocitopenia também tém sido amplamente
descritas. Keenan et al.'® verificaram a presenca de
anemia, trombocitopenia, hiperproteinemia (com
hipoalbuminemia e hiperglobulinemia) em caes da
raca Pastor Alemao inoculados com amastigotas
de Leishmania chagasi ou Leishmania donovani.
Marcondes® descreveu quadro semelhante em relagao
as alteragdes na concentragao das proteinas séricas,
relatando que a hiperglobulinemia evidenciada
decorre de um acentuado aumento da fragdo gama-
globulinica (com uma leve diminuigédo da fragdo alfa-
globulina). Almeidaetal."*relataram hiperproteinemia
(com hipoalbuminemia e hiperglobulinemia) em
animais naturalmente infectados, além da existéncia
de quadros renais (glomerulonefrite e consequente
renal decorrentes da

insuficiéncia deposigao

glomerular de complexos antigeno-anticorpo),
também descritos por Ciaramella et al.” e Greene®.
Estes quadros sdo, possivelmente, responsaveis por

alteragdes, tais como as evidenciadas no presente
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estudo, a exemplo do aumento exacerbado dos niveis
de uréia no sangue e da proteinuria.

Quanto as localidades referidas, nas quais os
animais, com diagndstico positivo, provavelmente
se infectaram, observou-se uma ampla distribui¢ao
por cidades do interior e litoral do Estado de Sao
Paulo, além de cidades de outros oito Estados da
Federacao (MG,R],PR,BA,SC,CE,RSeMA). Dentre
as localidades evidenciadas, merecem destaque as
cidades de Cotia/SP (11 animais positivos - 9,4%),
Guaruja/SP (nove positivos - 7,7%), Ibitina/SP
(sete positivos - 6%), Embu/SP (cinco positivos
- 4,3%), Itanhaém/SP (cinco positivos - 4,3%),
Belo Horizonte/MG (cinco positivos - 4,3%),
Atibaia/SP (quatro positivos - 3,4%), Bertioga/
SP (quatro positivos - 3,4%) e Caraguatatuba/SP
(quatro positivos - 3,4%) pelo maior numero de
animais positivos que nelas podem ter adquirido a
protozoose. A distribuicao cartografica, no Estado
de Siao Paulo, das localidades referidas durante a
anamnese ¢ apresentada na figura 1.

A identificagdo das localidades de origem ou
de deslocamento dos animais com vagos e nao
patognomonicos sintomas e lesdes, suscitada por
indagacao de eventual deslocamento do domicilio,
mormente quando este se localiza em drea
sabidamente indene, levou a solicitagdo de exames
sorologicos e de outros complementares. Portanto, o
percentil de 62%, obtido pela somatdria de animais
oligo e assintomaticos, foi estabelecido pela simples
inclusao de questionamento relativo ao deslocamento
do paciente. Deve-se ressaltar que a simples pergunta
“o animal viaja?” muitas vezes é respondida com
uma negativa, pois o “viajar’, por vezes, nao ¢ assim
considerado quando se trata de deslocamentos a
municipios adjacentes e proximos a Capital ou a
Grande Sao Paulo. Deve, entdo, o clinico estar atento
e acostumar-se a incluir, rotineiramente, a indagaqéo

no bojo da anamnese.
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Afora os 21 (17,9%) cdes em que ndo se pOde
caracterizar adequadamente, quando da anamnese,
o deslocamento geografico ou a origem do paciente
canino, mormente devido ao recebimento a titulo de
doagao, “aquisicao” em feiras de adogao, achado do
animal em vias ou pracas publicas, nos demais 96
(82,1%) foi identificado o eventual local de infecgao.
Assim, pode-se afirmar que o percentual de 82,1% de
casos diagnosticados corresponde, inequivocamente,
a uma casuistica aléctone ao Municipio de Sao
Paulo, onde sabidamente inexiste a presenca do vetor
Lutzomyia.

Nao foi possivel a aplicacdo de um teste estatistico
para a comparagao das frequéncias das cidades de
provavel aquisicao da protozoose citadas e coligidas
durante as anamneses, tendo em vista que nio
pode ser caracterizada uma independéncia entre
as localidades, ja que um unico cdo poderia ser
considerado em mais de uma cidade, seja de origem,
moradia ou estada transitoria, devido a ocorréncia
de deslocamentos a mais de uma cidade relacionada
ao mesmo animal. Por isso, apenas foi considerada
a frequéncia, de per se, como pardmetro para a
avaliagdo dos possiveis focos de leishmanioses.

Os centros de controle de zoonoses municipais do
Estado de Sao Paulo e os demais 6rgaos relacionados
ao controle de endemias das Secretarias (Estadual
e Municipal) vinculadas a saude publica devem ser
alertados sobre a casuistica distribuida pelo Estado,
além da maior concentragdo na regidao centro-
leste (ao redor da Capital) e litoral, observando as
localidades de onde, aparentemente, proveio o maior
numero de casos de infec¢do protozootica, para que
sejam implementadas medidas de conscientizagdo
de moradores, turistas (férias, finais de semana)
e adquirentes de animais (canis comerciais, nas
nefastas “feiras-de-cdes”) e para que se adotem
medidas preventivas (combate sistémico dos vetores,
controle do fluxo de caes, telagem, recolhimento dos

cées no crepusculo, utilizacao de coleiras repelentes,
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Figura 1 - Distribui¢do dos casos de leishmaniose canina evidenciados no Estado de Sao Paulo, no periodo de
1997 22008, no Servi¢o de Dermatologia do VCM-HOVET/ USP, segundo a distribuigao de municipios
paulistas potenciais fontes de infec¢ao - Sdo Paulo - 2011

manutencao de flora repelente, sistematica coleta de
lixo, dentre outras) e ndo tdo somente o sacrificio
de cdes associado a proibicdo do tratamento de
cies higidos e supostamente infectados. E mister
que se ressalte que a postura federal implementada
(Portaria Interministerial N° 1.426, de 11 de Julho de

2008), que impede a terapia dos animais acometidos
pelas leishmanioses, acarrete a ndo permissao
do diagndstico etiolégico por parte dos seus
proprietarios, que evitardo a todo custo sacrificar
seus cdes ou com eles desaparecendo dos hospitais,

clinicas e ambulatérios veterinarios.
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