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RESUMO

A leishmaniose € uma doenca parasitaria infecciosa, causada por protozoarios do
género Leishmania e transmitida pelo vetor flebotomo. Caracterizada como Doenca Tropical
Negligenciada, acomete diversas espécies de mamiferos, sendo o céo, atualmente, o principal
reservatorio em éareas urbanas. Os felinos conforme alguns estudos, também podem ser
infectados, principalmente quando estdo em contato com reservatorios ou vetores. No
municipio de Uruguaiana — RS, pode-se observar um crescimento da populacdo felina em
areas urbanas, por serem uma opc¢éo de escolha de animal doméstico juntamente com os cées.
Frente a estes fatores, somados a atual situacdo epidemioldgica da leishmaniose visceral
canina no municipio, o presente estudo foi realizado com o objetivo de identificar a presenca
de Leishmania spp. em felinos domésticos do municipio de Uruguaiana-RS, em areas de
comum convivio entre gatos e cées positivos para leishmaniose visceral canina. A partir dos
critérios de selecdo foram avaliados 60 gatos. Os felinos do estudo passaram por avaliacdo
fisica completa, além de coleta de amostras sanguineas para analise através dos testes
imunocromatograficos e PCR como métodos diagnosticos de L. Infantum. Neste estudo,
quatro felinos provenientes de um mesmo local (residéncia) foram considerados positivos.
Com relagéo as alteragdes clinicas avaliadas, somente o felino diagnosticado positivo no teste
de PCR apresentou linfadenomegalia regional. Os resultados encontrados sugerem a presenca
de L. Infantum na populacdo de felinos domésticos amostrada no municipio de Uruguaiana-
RS. Isso justifica estudos adicionais em felinos que coabitam regides com caes positivos para
leishmaniose visceral, a fim de investigar o papel dos felinos como hospedeiros reservatérios

e sua importancia no ciclo de infeccdo da leishmaniose visceral.

Palavras-chave: Leishmaniose, visceral, satde, Uruguaiana, endémico, felino.



ABSTRACT

Leishmaniasis is an infectious parasitic disease caused by protozoa of the genus
Leishmania and transmitted by the phlebotomus vector. Characterized as Neglected Tropical
Disease, it affects several mammalian species, and the dog is currently the main reservoir in
urban areas. Felines, according to some studies, can also be infected, especially when in
contact with reservoirs or vectors. In the municipality of Uruguaiana - RS, it is possible to
observe a growth of the feline population in urban areas, as they are an option to choose
domestic animals with dogs. Given these factors, in addition to the current epidemiological
situation of canine visceral leishmaniasis in the municipality, the present study was conducted
to identify the presence of Leishmania spp. in domestic cats in the municipality of
Uruguaiana-RS, in areas of common living between cats and dogs positive for canine visceral
leishmaniasis. From the selection criteria 60 cats were evaluated. The felines of the study
underwent complete physical evaluation, in addition to collecting blood samples for analysis
by immunochromatographic tests and PCR as diagnostic methods of L. Infantum. In this
study, four cats from the same place (residence) were considered positive. Regarding the
clinical alterations evaluated, only the feline diagnosed positive in the PCR test presented
regional lymphadenomegaly. The results suggest the presence of L. Infantum in the domestic
cat population sampled in Uruguaiana-RS. This justifies further studies in felines cohabiting
regions with visceral leishmaniasis positive dogs in order to investigate the role of felines as

reservoir hosts and their importance in the infection cycle of visceral leishmaniasis.

Keywords: Leishmaniasis, visceral, health, Uruguaiana, endemic, feline.
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1 - INTRODUCAO

A leishmaniose € uma doenca parasitaria infecciosa, causada por protozoarios do
género Leishmania, sendo considerada uma doenca tropical negligenciada (WHO, 2010).
Sabe-se que a leishmaniose representa um grave problema de saude publica (ROOS, 1903;
MAIA-ELKHOURY et al., 2008; WHO, 2010). A leishmaniose, causada por Leishmania
infantum, é uma das mais importantes doencas zoondticas transmitidas por vetores em todo o
mundo (WHO, 2012). Os cées sao considerados os principais hospedeiros reservatorios de L.
infantum em areas endémicas, mas o papel de outros animais domésticos e silvestres na
epidemiologia da infeccdo ganhou recentemente proeminéncia, em especial a espécie felina
(AGUILAR et al., 1989; WHO, 2010; BRASIL, 2014). Os gatos sdao uma classe de animais
de estimacdo em crescimento nos ultimos anos, e por este motivo, estudos sobre as doencas
que albergam os felinos, sdo importantes para a profilaxia das enfermidades (MAIA et al.,
2008).

Dessa forma os felinos por apresentarem essa proximidade com o homem e o fato de
ser uma espécie susceptivel a infec¢do por Leishmania spp. enuncia a hipétese da participacédo
da espécie felina na epidemiologia das leishmanioses (MAIA et al., 2008). A infeccédo por L.
infantum em gatos tem sido cada vez mais relatada nas mesmas areas onde a leishmaniose
canina € endémica (MAROLI et al., 2007). Embora a proporcdo de gatos infectados seja
relativamente menor comparado aos cdes que vivem em uma area endémica, estudos
epidemioldgicos recentes sugerem a ocorréncia de leishmaniose visceral na espécie felina
proporcionalmente maior do que é registrada atualmente (CARDOSO et al., 2010;
GARRIDO, 2012; CHATZIS et al., 2014).

Apesar da ocorréncia de infeccBes esporadicas, os felinos ndo sdo considerados, em
alguns estudos, um reservatério importante (KHAMESIPOUR et al., 2006). Entretanto
trabalhos utilizando xenodiagndéstico, evidenciaram a transmissibilidade de formas
amastigotas de L. infantum de felino doméstico para flebotomineos, descrito por Marolli et al.
(2007) na Italia e Silva et al. (2010), em Belo Horizonte, considerando os mesmos como
provaveis reservatorios da doenca em zonas endémicas. Desta forma, sdo necessarios estudos
adicionais, para se determinar a importancia do gato domestico no ciclo da leishmaniose
visceral (DA SILVA et al., 2008). Além disso, acredita-se que gatos infectados possuam certo
grau de resisténcia natural a enfermidade provavelmente relacionada a fatores genéticos
(KHAMESIPOUR et al., 2006).



A importancia da leishmaniose como zoonose associada a sua crescente disseminagéo
exige que os veterinarios e demais profissionais da area da saide se mantenham atentos a
cerca de sua ocorréncia (LUCHEIS, 2011). Com base nas situacGes discutidas até 0 momento
e considerando a predisposicdo de infeccdo da espécie felina por protozoarios do género
Leishmania spp. em regies endémicas, justifica-se a investigacdo do papel do felino para a
infeccdo, por serem animais que dividem ambientes comuns urbanos juntamente com caninos
com leishmaniose visceral. Além disso, avaliar o quadro clinico desses animais trata-se de
uma conduta importante para analisar o comportamento clinico da doenca em felino com

leishmaniose visceral.



2 -REVISAO DE LITERATURA

2.1 Leishmaniose Visceral

A leishmaniose é uma doenca parasitaria infeciosa, causada por protozoarios do
género Leishmania, familia Trypanosomatidae e transmitida a humanos e animais por meio da
picada de fémeas flebotomineas (ROOS, 1903; WHO, 2010). No ciclo biol6gico da
leishmaniose o parasito apresenta-se em duas formas principais: a forma promastigota
flagelada, localizada no tubo digestdrio do inseto vetor; e a forma amastigota sem flagelo,
livre e intracelular obrigatoria das células fagocitarias do hospedeiro mamifero (LYNN; MC
MASTER, 2008) (Figura 1). A leishmaniose visceral pode ser decorrente da infecgdo pela
espécie Leishmania infantum ou Leishmania chagasi, proveniente de paises europeus e/ou nas
Ameéricas, respectivamente, entretanto alguns estudos ja as consideram como a mesma espécie
(CUNHA; CHAGAS, 1937).

Promastigotas
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Promastigotas metaciclicas
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Promastigotas metaciclicas
- podem invadir ativamente ou
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Figura 1 — Ciclo bioldgico da Leishmania spp. Fonte: Almeida, 2012.

Considerada uma doenca tropical negligenciada (WHO, 2010), a leishmaniose
representa um grave problema de salde publica, presente em 98 paises, com 14 milhdes de
pessoas infectadas e 350 milhdes expostas ao risco de infeccdo e doenca (ALVAR et al.,
2012). A leishmaniose visceral € uma zoonose reemergente, amplamente distribuida nos

quatro continentes, principalmente em regides tropicais e subtropicais da Asia e Oriente
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Médio, sul da Europa, norte da Africa, América do Sul e Central, sendo que 90% dos casos
estdo concentrados na India, Nepal, Suddo, Afeganistdo, Bangladesh e Brasil. No Novo
Mundo, onde areas endémicas se estendem do sul dos Estados Unidos ao norte da Argentina,
o principal agente causador da leishmaniose visceral ¢ a Leishmania infantum (chagasi),
sendo que cerca de 97% dos casos humanos descritos sdo procedentes do Brasil (WHO,
2010).

O Brasil concentra 0 maior nimero de casos de leishmaniose visceral em humanos
(90%) da América Latina. Entre os anos de 1980 e 2005, foram notificados pelo Ministério da
Saude 59.129 casos de leishmaniose visceral humana (LVH) no nordeste brasileiro que
gradativamente foram expandindo-se para outras regides (MAIA-ELKHOURY et al., 2008).

No estado do Rio Grande do Sul em outubro de 2008, diagnosticou o primeiro caso de
leishmaniose visceral em um cdo no municipio de Sdo Borja, além de averiguar a presenca
dos vetores na cidade da espécie Lutzomyia longipalpis, o que confirmou a autoctonia do caso
canino (SES, 2014). Em 2009, foi registrado o primeiro caso humano autoctone do municipio
(SES, 2014). Entre os anos de 2009 e 2012 foram confirmados sete casos autéctones no
municipio de Séo Borja, dois na cidade de Itaqui, um em Uruguaiana e dois casos foram
advindos de outros estados do Brasil (CEVS — RS, 2010).

Ao realizar avaliagdes ambientais, o vetor Lutzomyia longipalpis, conforme Nota
Técnica do Centro Estadual de Vigilancia em Salde do Estado do Rio Grande do Sul, até abril
de 2010, foi identificado em sete municipios localizados na fronteira com a Argentina como
Barra do Quarai, Uruguaiana, Itaqui, Sdo Borja, Garruchos, Pirap6 e Porto Xavier. Ainda
foram registrados onze municipios com a presenca de cées sorologicamente positivos para
leishmaniose visceral canina (LVC), sem isolamento da espécie de Leishmania, sendo que
cinco dessas cidades também fazem fronteira com o territério argentino (Barra do Quarali,
Uruguaiana, ltaqui, Sdo Borja e Porto Xavier) (CEVS - RS, 2010) (Figura 2).

Em 2009, a Secretaria Estadual da Saude - SES/RS notificou o primeiro caso
autoctone confirmado de leishmaniose visceral humana na cidade de S&o Borja. O municipio
de Uruguaiana confirmou o primeiro caso humano em 2011, seguido de Itaqui em 2012.

As cidades de Sdo Borja e Uruguaiana foram incluidas como municipios pertencentes
a area de transmisséo, onde foram encontrados vetores e houveram casos positivos humanos e

caninos autoctones, com caracterizacao do parasito (TARTAROTTI et al., 2011).
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Leishmaniose Visceral no Rio Grande do Sul. Agosto de 2019

Argentina

Uruguai
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& Municipioscom casos humanos - LVH

Figura 2 - Leishmaniose Visceral no RS — Fonte: Sinan Net (dados preliminares SE 33/2019)
— Encontrado no site CEVS - RS, 2019.

No ano de 2009 o municipio de Uruguaiana por ter registros da presenca do vetor e de
casos autoctones de leishmaniose visceral em caninos foi considerado como é&rea de
transmissdo para leishmaniose visceral (SOUZA et al., 2010). No mesmo periodo foram
avaliados 965 cées nas investigaces dos primeiros casos autéctones no municipio, sendo
sororreagentes 43 (4,4%) dos animais analisados. O bairro Mascarenhas de Moraes
apresentou maior prevaléncia de casos (24,5%), além de tratar-se da mesma regido da
notificagdo do primeiro caso humano de leishmaniose visceral registrado no municipio, no
ano de 2011 (MASSIA et al., 2016; CEVS-RS, 2017).

2.2 Aspectos clinicos da leishmaniose visceral

A leishmaniose visceral em humanos é a infeccdo mais severa causada pelo género
Leishmania e quando n&o tratada precocemente e corretamente corrobora na morte. A febre
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prolongada e persistente € a principal sintomatologia da doenca, podendo ser observado
também hemorragia, tosse e diarreia. Outros sinais importantes observados s&o ictericia,
estertores pulmonares, edema e infeccBes bacterianas (COSTA et al., 2016). Uma
apresentacdo importante da doenca sdo as infecges assintomaticas, ou seja, ndo ha a
apresentacdo de manifestacdes clinicas da doenca, os individuos com infeccdo imperceptivel
ndo necessita de notificacdo, nem é preciso a realizacao de tratamento (BRASIL, 2006).

Atualmente os caninos sdo considerados o principal reservatdrio para a leishmaniose
visceral humana em areas urbanas e 0s mais importantes hospedeiros vertebrados (CAN et al.,
2016). A infeccdo de leishmaniose visceral na espécie canina tem uma apresentacdo clinica
muito ampla, em decorréncia dos numerosos mecanismos patogénicos existentes na patologia
da doenca, dos diferentes 6rgdos afetados e da diversidade de respostas imunoldgicas do
hospedeiro (BANETH et al., 2008). Os principais achados clinicos na LVC sdo: diminuicao
do apetite, perda de peso progressiva, linfoadenopatia generalizada, esplenomegalia, lesbes de
pele, epistaxe, atrofia muscular, onicogrifose, claudicacdo, intolerdncia ao exercicio, letargia,
lesGes oculares, poliuria, polidipsia, vomito e diarreia (SOLANO-GALLEGO et al., 2009).
Em relacdo a fase de infeccdo terminal pode-se perceber a ocorréncia de caquexia, paresia dos
membros posteriores, inanicdo e morte (BRASIL, 2006). Alguns autores adotam uma
classificagdo clinica para LVC como cdes assintomaticos, oligossintomaticos e
polissintomaticos (MANCIANTI et al., 1988). Essa classificacdo, por sua vez, tem uma
caracterizacdo limitada, pois ndo releva as anormalidades clinicopatologicas e tampouco o
fato de que ha cdes com diversas alteracdes em Orgdos e sistemas aparentemente sem
manifestagdes visiveis (SOLANO-GALLEGO; BANETH, 2008).

Além dos seres humanos e caes, diversos mamiferos também podem estar doentes ou
infectados por leishmaniose, incluindo primatas, marsupiais, roedores e equinos (ROLAO et
al., 2005; SANTIAGO et al., 2007; MALTA et al., 2010; PAPADOGIANNAKIS et al.,
2010). Desse modo, devemos considerar a espécie felina no ciclo da doenca, principalmente
0s gatos domesticos, que eventualmente podem ser acometidos por leishmaniose, sendo
susceptivel tanto a forma visceral quanto cuténea, podendo estar relacionados a infecgdo em
ambientes urbanos (COSTA et al., 2010).

2.3 Leishmaniose Felina

A leishmaniose em felinos domeésticos foi relatada pela primeira vez na Argélia em
1912 (SERGENT et al, 1912), desde entdo, a doenga vem sendo alvo de estudos em diferentes
12



regides do mundo (DIAKOU; PAPADOPOULOS; LAZARIDES, 2009). Em 1962 ocorreu 0
primeiro registro da infeccdo felina no Brasil (DEANE; DEANE, 1962). Embora haja
divergéncia em relacdo ao papel do felino no ciclo de transmissdo da leishmaniose, pesquisas
recentes apontam-no como fonte de infec¢do para leishmaniose visceral, possivelmente por
participar como reservatorio doméstico adicional e/ou hospedeiro secundério, alternativo ou
acidental (Figura 3) (DA SILVA et al., 2010; COELHO et al., 2011; MAIA; CAMPINO,
2011; NEMATI et al., 2015), uma vez que tem a capacidade de transmitir o protozoario ao
vetor (DA SILVA et al., 2010).

Conforme estudo realizado por Soares; Duarte e Sousa (2016) a classificacdo de um
hospedeiro como primario, secundario ou acidental é baseada na capacidade das espécies de
Leishmania persistirem, indefinidamente ou temporariamente, em uma populacdo que é
reservatorio da doenca, caracterizada por um numero basico de reproducédo (R0) (Figura 3).

Acredita-se ainda que 0s gatos possam atuar como hospedeiros reservatorios de L
infantum, mas ndo como hospedeiros acidentais (SOARES, DUARTE E SOUSA, 2014).
Entretanto, em 2014, Soares, Duarte e Sousa, consideraram que 0s gatos podem atuar como
reservatorios de L. infantum, mas ndo como hospedeiros acidentais. As possiveis justificativas
incluem que os gatos infectados ndo desenvolvem doenca, contudo, mesmo que apresentem
sinais clinicos, uma apresentacdo cronica ocorrerd. Ou seja, no sangue periférico dos gatos, o
protozoario estard em uma forma infectante para o vetor; considerando o risco de infec¢do em
seres humanos que coabitam com gatos positivos em areas endémicas para leishmaniose
visceral em caninos, além disso, felinos doentes infectados com espécies de Leishmania ndo
se recuperam sem terapia anti-leishmanial (GREVOT et al., 2005; GRAMICCIA e
GRADONI, 2005; MAROLI et al., 2007; MAIA et al., 2010).

13
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Figura 3 - Epidemiologia da leishmaniose felina. Adaptagcdo de Soares; Duarte e Sousa,

2016.

Os felinos sdo suscetiveis a infeccdo pelas mesmas espécies de Leishmania
encontradas em seres humanos ou outros animais na mesma area geografica. Atualmente
foram identificadas sete espécies de Leishmania infectando felinos, entre elas estdo L.
braziliensis, L. amazonenses, L. mexicana e L. venezuelensi (no Novo Mundo), L. major e L.
tropica (no Velho Mundo) e L. infantum (Novo e Velho Mundo) (SHERRY et al., 2011; JUSI
et al., 2011; AFONSO et al., 2012) que parece ser a espécie mais frequentemente encontrada
(DE SOUZA et al., 2005; COSTA et al., 2010; DINCER et al, 2015). A co-infeccdo por
diferentes espécies de Leishmania também ja foi identificada em felinos do México (L.
braziliensis e L. infantum; L. infantum e L. mexicana; L.mexicana e L.braziliensis) e da
Turquia (L. tropica e L. infantum)(SPADA et al., 2016; Ministério da saude; 2017).

A infeccdo por L. infantum em gatos tem sido cada vez mais relatado nas mesmas
areas onde a leishmaniose canina é endémica (MAROLI et al., 2007). Ou seja, os felinos
podem ser considerados suspeitos de leishmaniose quando sdo provenientes de areas
endémicas, ou tenham estado nestas por um periodo de tempo, e apresentem alguns sinais
como linfadenomegalia, uveite e dermatite esfoliativa/ulcerativa ou nodular (GRAMICCIA,
2011; VIDES et al., 2011).

Ha relatos também da ocorréncia de sinais inespecificos como perda de peso,
estomatite, enterite e febre (NOE et al, 2015). Quanto aos fatores predisponentes para a
infeccdo, os animais provenientes de vida livre (rua) (CARDOSO et al., 2010) ou ambiente
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rural tendem a ser com maior frequéncia diagnosticados com a infec¢do, possivelmente pelo
contato maior com provaveis vetores (MAIA et al., 2015).

Estudo realizado por Soares, Duarte e Sousa (2016) debate, com base na leishmaniose
visceral canina, que em gatos a leishmaniose envolve imunidade mediada por células, com
ativacdo de macrdfagos para a destruicdo das formas amastigotas. Ja Barbiéri (2006) descreve
que altos titulos de anticorpos presentes em alguns gatos sintomaticos, ndo conferem
imunidade contra a doenca (Figura 4). No entanto, algumas investigagdes mostraram que
animais com titulos aumentados de anticorpos anti-leishmania apresentaram positividade
diminuida no PCR, enquanto a maior positividade através da PCR ocorreu com maior
frequéncia em gatos com titulos reduzidos de anticorpos (MARTIN-SANCHEZ et al., 2007;
COSTA et al., 2010).

Portanto, sugere-se que a resposta imune nos felinos difere da resposta observada em
caes, 0 que explica o elevado nimero de gatos infectados assintométicos e a manifestacao
clinica variavel da doenca, o que indica a ocorréncia das lesdes antes da producdo de
anticorpos (SOARES; DUARTE; SOUSA, 2016). Quando essas lesbes estdo em fase de
resolucdo, ocorre a soroconversdo, sugerindo uma resposta imune humoral protetora na
leishmaniose visceral felina (Figura 4). Sendo assim, ha evidéncia que provavelmente os
métodos soroldgicos convencionais para detectar infec¢do ativa em gatos nem sempre sejam
confiaveis (MARTIN-SANCHEZ et al., 2007).

Promastigotas ativa células Aumentar a imunidade celular

dendriticas, macréfagos e
neutrdfilos, induzindo fagocitose

Macroéfagos ativados,
produzindo NO e eliminagdo do

:’L:ﬁ N r 7| parasita

y " —
Dentro dos macréfagos, ocorre Th1 TNF-a ° 9= (’Zelulas T citotéxicas
> diferenciacio em formas Possivel diminuigdo da IL-10

amastigotas

6 @ Th CDa+ /

ELIMINACAO
DE
LEISHMANIA

D

Auséncia ou Diminuicdo da
Resposta Imune Celular

W D > | ' s
\ Th2 Do [>) .. Produgdo de anticorpos (IgG,
" N \ IgM, IgA, IgE) por plasmdcitos
Macrofsges (comio Ce’lulas Q - v Acédo inflamatéria
Apresentadoras de Antigenos) . _— c e
Diferenciagdo de eosindfilos

apresentam antigenos de Leishmania TGF-8
para os linfécitos CD4 + T-helper \l
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DA
LEISHMANIA

(TCD4 +) através de MCH Il

Figura 4 — Resposta Imunoldgica dos felinos na infec¢éo por Leishmaniose. Adaptagéo de
Soares, Duarte e Sousa, 2016.
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O diagnostico clinico reduzido de leishmaniose visceral felina em &reas endémicas
provavelmente tenha como causa a infeccdo subclinica que ocorre na maioria dos gatos
infectados, ou pelo simples fato dos médicos veterinarios geralmente ndo consideram esta
doenca na lista de diagndsticos diferenciais de seus pacientes felinos (TABAR et al., 2008;
SOLANO-GALLEGO; BANETH, 2011; VILHENA et al., 2013). Apesar do maior interesse
pela leishmaniose visceral felina ainda € limitado o conhecimento dos aspectos
epidemioldgicos e clinicos da infeccdo por Leishmania em gatos (ROUDEBUSH et al.,
2004), além de inexistir informacBes sobre manejo e tratamento de gatos infectados
(CARDOSO et al., 2010).
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- OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Investigar a ocorréncia de infeccdo por L. infantum em gatos domésticos que
convivem com cdes positivos para Leishmaniose Visceral Canina, no municipio de

Uruguaiana — RS.

3.2 Objetivos especificos

- Determinar a porcentagem de positividade de felinos a infecgdo natural por L.
infantum.

- Caracterizar o quadro clinico de felinos positivos para leishmaniose visceral.
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4 - ARTIGO CIENTIFICO

Os resultados deste trabalho de concluséo estdo apresentados sob a forma de artigo
cientifico. As secdes Introducdo, Materiais e Métodos, Resultados, Discussdo e Referéncias
encontram-se no manuscrito a seguir. O manuscrito esta formatado de acordo com as normas
do periddico Veterinary Parasitology, ISSN:0023-6772 (impresso) e 1873-2550 (on-line),

para o qual sera transcrito para o inglés e submetido.
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Resumo

A leishmaniose é uma doenca parasitaria infecciosa considerada uma doenca tropical
negligenciada que representa um grave problema de salde publica. No estado do Rio
Grande do Sul a Leishmaniose visceral (LV) foi considerada indene até o ano de 2008,
ja em 2009 o municipio de Uruguaiana foi considerado area de transmissdo para LV
canina. Os cdes sdo considerados os principais reservatorios de Leishmania infantum,
entretanto, a infeccdo em gatos tem sido cada vez mais relatada nas areas onde a
leishmaniose canina € endémica. O objetivo desse estudo foi verificar a ocorréncia de
infecgdo por L. infantum em gatos residentes em areas endémicas e que convivem com
cdes positivos para LV, na cidade de Uruguaiana - RS. A partir dos critérios de selecédo
foram incluidos 60 gatos que passaram por avaliacéo fisica completa, além da coleta de
amostras sanguineas para analise através dos testes imunocromatograficos e PCR como
métodos diagndsticos de L. Infantum. Neste estudo foram considerados positivos quatro

felinos coabitavam mesmo local. Com relacéo as alteragdes clinicas avaliadas, somente
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o felino diagnosticado positivo no teste de PCR, apresentou linfadenomegalia regional.
Os resultados encontrados sugerem a presencga de L. Infantum na populagéo de felinos
domésticos amostrada no municipio de Uruguaiana-RS. 1sso justifica estudos adicionais
em felinos que coabitam regides com cées positivos para leishmaniose visceral, a fim de
investigar o papel dos felinos como hospedeiros reservatorios e sua importancia no ciclo
de infeccdo da leishmaniose visceral.

Palavras-chave: Felino, leishmaniose, endémico, canino, Uruguaiana.

Abstract

Leishmaniasis is an infectious parasitic disease considered a neglected tropical disease
that represents a serious public health problem. In the state of Rio Grande do Sul,
visceral leishmaniasis (VL) was considered free until 2008, while in 2009 the
municipality of Uruguaiana was considered a transmission area for canine VL. Dogs are
considered the main reservoir of Leishmania infantum; however, infection in cats has
been increasingly reported in areas where canine leishmaniasis is endemic. The
objective of this study was to verify the occurrence of L. infantum infection in cats
living in endemic areas and living with VL positive dogs, in the city of Uruguaiana -
RS. From the selection criteria were included 60 cats that underwent complete physical
evaluation, in addition to collecting blood samples for analysis through
immunochromatographic tests and PCR as diagnostic methods of L. Infantum. In this
study were considered positive four cats cohabiting same place. Regarding the clinical
alterations evaluated, only the feline diagnosed positive in the PCR test presented
regional lymphadenomegaly. The results suggest the presence of L. Infantum in the
domestic cat population sampled in Uruguaiana-RS. This justifies further studies in

felines cohabiting regions with visceral leishmaniasis positive dogs in order
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toinvestigate the role of felines as reservoir hosts and their importance in the infection
cycle of visceral leishmaniasis.

Keywords: Feline, leishmaniasis, endemic, canine, Uruguaiana.

1. Introducéo

A leishmaniose ¢ uma doenca parasitaria infeciosa, causada por protozoarios do
género Leishmania, considerada uma doenca tropical negligenciada, sabe-se que a
leishmaniose representa um grave problema de saude publica (MAIA-ELKHOURY et
al., 2008; WHO, 2010). A leishmaniose, causada por Leishmania infantum, é uma das
mais importantes doencas zoondticas transmitidas por vetores em todo o mundo (WHO,
2012). Os cées sao considerados os principais hospedeiros reservatorios de L. infantum
em areas endémicas, mas o papel de outros animais domésticos e silvestres na
epidemiologia da infeccdo ganhou recentemente proeminéncia, em especial na espécie
felina (AGUILAR et al., 1989; WHO, 2010; BRASIL, 2014). Os gatos tratam-se de
uma classe de animais de estimacdo em crescimento nos Gltimos anos, e por este
motivo, estudos sobre as doencas que albergam os felinos, sdo importantes para a
profilaxia das enfermidades (MAIA et al., 2008).

Dessa forma, os felinos por apresentarem proximidade com o homem e o fato de
ser uma espécie animal susceptivel a infec¢do por Leishmania spp. enuncia a hipotese
da participacdo da espécie felina na epidemiologia das leishmanioses (MAIA et al.,
2008). A infeccdo por L. infantum em gatos tem sido cada vez mais relatado nas areas
onde a leishmaniose canina é endémica (MAROLI et al., 2007). Embora a propor¢éo de
gatos infectados seja relativamente menor comparado aos caes que vivem em uma area
endémica, estudos epidemioldgicos recentes sugerem a ocorréncia de leishmaniose
visceral na espécie felina proporcionalmente maior do que é registrado atualmente

(CARDOSO et al., 2010; GARRIDO, 2012; CHATZIS et al., 2014).
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Apesar da ocorréncia de infecgdes esporadicas, os felinos ndo sdo considerados,
em alguns estudos, um reservatorio importante (KHAMESIPOUR et al., 2006).
Entretanto trabalhos utilizando xenodiagnoéstico, evidenciam a transmissibilidade de
formas promastigotas de L. infantum de felino doméstico para flebotomineos, descrito
por Marolli et al. (2007) na Itdlia e Silva et al. (2010), em Belo Horizonte,
considerando 0s mesmos como provaveis hospedeiros reservatorios da doenga em zonas
endémicas. Desta forma, surge a necessidade de estudos adicionais, para se determinar a
importancia do gato doméstico positivos para leishmaniose visceral (KHAMESIPOUR
et al., 2006; DA SILVA et al., 2008).

A importancia da leishmaniose como zoonose associada a sua crescente
disseminacdo exige que os veterindrios e demais profissionais da &rea da salde se
mantenham atentos a cerca de sua ocorréncia (LUCHEIS, 2011). Com base nas
situacBes discutidas até o momento e considerando a predisposi¢do a infeccdo da
espécie felina por protozoarios do género Leishmania spp. em regides endémicas,
justifica-se a necessidade de investigagdo da infeccdo em felinos, por serem animais que
coabitam ambientes urbanos juntamente com caninos com leishmaniose visceral. Além
disso, investigar o quadro clinico desses animais auxiliaria na avaliagdo do
comportamento do felino frente a infec¢cdo por leishmaniose visceral.

Portanto com o presente estudo objetivamos identificar e determinar a
ocorréncia de infeccdo por L. infantum em gatos domésticos que convivem com caes
positivos para Leishmaniose Visceral Canina. Dessa forma, serd possivel determinar a
porcentagem de felinos positivos que estdo expostos ao risco de infec¢do natural por L.
infantum e caracterizar o quadro clinico dos felinos positivos para leishmaniose visceral,

na cidade de Uruguaiana, Rio Grande do Sul, Brasil.
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Materiais e Métodos

1.1. Aspectos legais
O trabalho tem aprovacdo na Comissdo de ética no uso de animais (CEUA) da
Universidade Federal do Pampa (UNIPAMPA) com protocolo de nimero 22/2017. A
avaliacdo e colheita dos animais participantes desta pesquisa foram efetuadas a partir do
consentimento esclarecido dos tutores.
1.2. Selecdo da amostra
Para esse estudo foram utilizados 60 felinos domesticos, sendo 30 machos e 30
fémeas, com idade média de 4,90 £ 2,46 anos, de racas variadas, devidamente
autorizados por seus tutores, que coabitavam com cdes positivos para leishmaniose
visceral canina, considerados expostos ao risco da doenca. Os cdes positivos foram
selecionados a partir de estudo realizado em conjunto na UNIPAMPA, no qual foram
detectados sete cdes positivos, distribuidos nos bairros Centro, Santo Antdnio, Nova
Esperanca, Cabo Luiz Quevedo e Ipiranga, do Municipio de Uruguaiana-RS (Figura 1).
As avaliacdes foram realizadas entre setembro de 2018 a agosto de 2019.
1.3.Avaliacdo Clinica
Para a realizacdo do estudo todos os gatos incluidos passaram por uma avaliacédo
clinica completa, através do exame fisico quanto a aparéncia geral, condic¢do corporal,
peso, temperatura, estado de hidratacdo, cor da membrana mucosa, tempo de
preenchimento capilar, palpacdo dos linfonodos, frequéncia cardiaca e respiratéria,
palpacdo abdominal e exame da pele e pelagem.
1.4.Diagnostico de leishmaniose visceral felina
De cada felino do estudo, foi colhida uma amostra de sangue, por meio da
venopuncdo da jugular externa. Os animais ndo foram submetidos a sedacdo ou

anestesia para realizagdo das coletas. O sangue foi coletado em tubos contendo
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anticoagulante (EDTA) e quando possivel em tubos sem nenhum componente. As
técnicas de diagndstico utilizadas foram o teste rapido imunocromatografico (deteccéo
de anticorpos anti- Leishmania chagasi (infantum) - DPP® Leishmaniose-visceral-
canina-BioManguinhos/FIOCRUZ, Rio de Janeiro, Brasil) e método molecular de PCR
(reacdo em cadeia da polimerase — a pesquisa de Leishmania infantum é feita a partir do
DNA, usando os primers RV1 senso e RV2 anti-senso), realizadas a partir das amostras
dos animais encaminhadas ao laboratério de Microbiologia Veterinaria da UNIPAMPA-
Uruguaiana/RS para processamento e analise.

Andlise dos resultados

Os resultados encontrados no estudo passaram por analise descritiva em
porcentagem, levando-se em consideracdo a positividade dos felinos em comum
convivio com cées positivos para leishmaniose visceral, frente as anélises laboratoriais
tanto do teste rdpido como do PCR. A partir desses resultados considerou-se a relacdo
dos achados clinicos, com o intuito de caracterizar o quadro clinico do felino doméstico
como hospedeiro da Leishmaniose na cidade de Uruguaiana-RS.

2. Resultados

Dos 60 felinos selecionados para o estudo 10 (10/60) eram do bairro Centro, 18
(18/60) do Santo Antdnio, 16 (16/60) do Nova Esperanga, 10 (10/60) do Cabo Luiz
Quevedo e 6 (6/60) do Ipiranga, no entanto, todos possuiam acesso a rua (semi-
domiciliados), ndo ficando restritos a residéncia de seus tutores.

Na analise das amostras colhidas dos 60 felinos do estudo, quatro amostras
foram positivas (6,67%). Trés amostras foram positivas (5%) através do teste rapido
imunocromatografico. Entretanto, em relagdo ao resultado molecular (PCR), esses
animais foram negativos frente a presenca de L.infantum. Ao avaliar os achados clinicos

nestes felinos, evidenciou que esses se encontravam totalmente saudaveis clinicamente,
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sem alteragdes analisadas pela pesquisa (linfadenomegalia, dermatites, lesbes cutaneas,
onicogrifose e alteracdes oculares).

O teste de diagndstico molecular (PCR) identificou uma amostra positiva
(1,67%) para L.infantum, com resultado negativo através do teste répido
imunocromatografico. Em relacdo aos sinais clinicos presentes nesse felino, observou-
se apenas linfadenomegalia dos linfonodos popliteos (direito maior que esquerdo —
D++/ E+).

Com relacdo a origem dos felinos positivos nos diagnosticos atraves do teste
rapido e PCR, foi identificado que os quatro (4/60) animais coabitavam a mesma

residéncia, localizada no bairro Cabo Luiz Quevedo (Figura 1).

Ipiranga

N° de Positivos

P~

Figura 1 — Mapa de Uruguaiana-RS adaptado identifica as areas de estudo de 1 a5 e
a regido de felinos positivos nos testes utilizados para L.infantum. (bairro Cabo Luiz

Quevedo).
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3. Discusséo

Nosso estudo permitiu identificar a prevaléncia de 6,7% (4/60) de felinos
positivos para L. infantum. Com relagdo ao resultado encontrado, pode-se analisar no
estudo de Maia et al. (2010) e Maia; Nunes e Campino (2008), em Portugal (Lisboa), a
prevaléncia de 20,3% (28/138) e 30,4% (7/23), respectivamente, de felinos com
diagndstico positivo para leishmaniose visceral felina da espécime L. Infantum.
Podendo-se observar uma alta porcentagem de positividade frente aos dois estudos
realizados.

Ainda em relacdo a prevaléncia de positivos na amostragem realizada, o trabalho
realizado por Sousa (2017), no municipio de Araguaina-TO, apresentou como resultado
um baixo indice de felinos positivos, bem como foi o levantamento reportado pelo
nosso estudo. Portanto, foram avaliados 113 felinos, dos quais somente cinco tiveram
diagndstico positivo para leishmaniose visceral felina (4,4% - 5/113).

Ou seja, comparando os estudos analisados até o momento (Maia, Nunes e
Campino, 2008; Maia et al., 2010; Sousa, 2017), foi possivel analisar divergéncia entre
0s seus resultados (indices de felinos positivos). Entretanto, nenhum dos estudos
levantados, trabalhou com populagdes felinas em convivio direto ou préximo com
caninos positivos para leishmaniose visceral, somente abordavam regides endémicas
para infeccdo por leishmaniose. Desse modo, podemos considerar que o0s resultados
encontrados pelo nosso trabalho, mesmo que tenham apresentado um baixo indice de
felinos positivos, ainda sim demonstrou que os felinos podem ter um papel como
hospedeiros da doenca, mas se fazem necessarios mais estudos, para caracteriza¢do da
real relevancia de se analisar felinos em comum convivio com caninos positivos para

leishmaniose visceral.
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Em relagdo a avaliagdo clinica dos felinos, sabe-se que de acordo com Santero,
Prisco e Ciaramella (2008) o quadro clinico na leishmaniose felina é inespecifico e
assemelha-se aos sinais clinicos apresentados pela espécie canina, dentre eles anorexia,
émese, linfoadenomegalia, dermatites, uveites, alopecia difusa, emaciagdo, hipertermia
e atrofia do musculo temporal. Conforme os achados da avaliagéo clinica realizada nos
felinos positivos para leishmaniose visceral do estudo, pode-se evidenciar que somente
um dos felinos positivos apresentou aumento dos linfonodos popliteos. J& os demais
felinos positivos apresentaram-se assintomaticos.

Em decorréncia dos achados clinicos do estudo nos felinos positivos, pode-se
encontrar na literatura trabalhos como de Costa et al. (2010), que apontam no seu
estudo, que somente dois gatos positivos apresentaram lesdes de pele e
hepatoesplenomegalia, dentre os felinos avaliados. J4 Da Silva et al. (2008),
identificaram, em area endémica do municipio do Rio de Janeiro, um maior nimero de
gatos domésticos assintomaticos para a infecgdo por Leishmania spp.

Desse modo, pode-se considerar de acordo com nosso estudo, que os felinos
positivos para leishmaniose visceral, sd0 na sua maioria assintomaticos, a justificativa
para esse resultado pode estar relacionada aos dados de Da Silva et al. (2008), que
sugeriram que a resposta imune a infeccdo por Leishmania spp. em gatos diferia das
observadas em cdes, explicando o pequeno numero de animais infectados e
sintomaticos. Como consequéncia muitos animais s6 sdo diagnosticados, quando se
tornam sintomaticos (DA SILVA et al., 2008). Soares, Duarte e Sousa (2016) debatem
gue com base na leishmaniose visceral canina, podemos assumir que, em gatos, a
leishmaniose envolve imunidade mediada por células, com ativacdo de macrdfagos para

a destruicdo das formas amastigotas.
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No mesmo estudo Soares; Duarte e Sousa (2016) ainda relatam que a capacidade
das espécies de Leishmania de persistir, indefinidamente ou temporariamente, em uma
populacdo, € caracterizada por um numero bésico de reproducdo (intensidade de
transmissao da doenca entre gatos), ou seja, é possivel configurar uma classificacdo para
a provavel populacdo hospedeira como: primaria (hospedeiro é parasitado, auséncia de
outro hospedeiro, parasita persiste indefinidamente na area geografica), secundaria (o
hospedeiro € parasitado, transmite a doenca, mantém o parasita junto com o hospedeiro
primario) ou acidental (o hospedeiro é parasitado, ndo ocorre transmissdo do parasita; o
hospedeiro primario € responsavel pela transmissdo). No entanto, esta classificacdo ndo
pode ser aplicada as animais positivos no nosso estudo, pois para isso seria necessario a
realizacdo de xenodiagnostico, que evidencia a transmissibilidade de formas
amastigotas de L. infantum de felino doméstico para flebotomineos.

Entretanto, em 2014, Soares, Duarte e Sousa, consideraram que 0s gatos podem
atuar como reservatorios de L. infantum, mas ndo como hospedeiros acidentais. As
possiveis justificativas incluem que os gatos infectados ndo desenvolvem doenca,
contudo, mesmo que apresentem sinais clinicos, uma apresentacdo cronica ocorrerd. Ou
seja, no sangue periférico dos gatos, o protozoario estara em uma forma infectante para
0 vetor; considerando o risco de infeccdo em seres humanos que coabitam com gatos
positivos em areas endémicas para leishmaniose visceral em caninos (GREVOT et al.,
2005; GRAMICCIA e GRADONI, 2005; MAROLI et al., 2007; MAIA et al., 2010).

Por conseguinte, podemos acreditar que os felinos do estudo podem,
possivelmente, ser considerados hospedeiros para 0 protozoario da leishmaniose
visceral na area de estudo (Cidade de Uruguaiana), sendo uma espécie potencial
pertencente ao ciclo da leishmaniose. Em vista disso, presume-se que mais estudos e

pesquisas na espécie felina devem ser realizadas, tanto através da implementacéo de
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testes diagndsticos, como de um numero maior amostral de gatos e mais regides para
andlise.
4. Conclusdo

O estudo identificou uma baixa taxa de felinos positivos para leishmaniose
visceral, infectados por L. Infantum, pertencentes as regifes estudadas do municipio de
Uruguaiana-RS. Além disso, os felinos positivos foram na sua maioria assintomaticos.
Desse modo, podemos considerar que os resultados encontrados demonstraram que 0S
felinos podem ter um papel como hospedeiros da doenca, mas se fazem necessarios
mais estudos, para caracterizar a real relevancia de se analisar felinos em comum
convivio com caninos positivos para leishmaniose visceral, além de mais testes

diagndsticos.
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5- CONCLUSAO

As leishmanioses sdo importantes em salde publica, visto a adaptacdo do vetor
ao meio urbano e ao estreito contato dos reservatorios com os humanos. Elucidar a
epidemiologia da doenca tem sido o objetivo de varias pesquisas em todo o mundo, ja
que a mesma tem comportamentos variados, conforme caracteristicas da area e
populacdo. O gato doméstico é um dos mamiferos susceptiveis a infeccdo por
Leishmania spp. e, pelo fato de ser uma espécie crescente como pet, faz-se necessario
identificar sua participacdo no ciclo epidemioldgico das leishmanioses. Ainda que se
realizem estudos pesquisando sobre a infeccdo em populacdes de felinos residentes em
areas endémicas, ndo esta claro se as baixas prevaléncias de infeccdo e de doenca, em
gatos provenientes de areas endémicas, sejam devidas a falhas na deteccdo (testes
diagnosticos) ou ao fato dos gatos apresentarem resisténcia natural a leishmaniose.

Neste trabalho, teve a finalidade de investigar a ocorréncia de infeccédo por L.
infantum em gatos que coabitavam residencias com cées positivos para leishmaniose
visceral, na cidade de Uruguaina, Rio Grande do Sul, Brasil, regido considerada como
area de transmissdo para leishmaniose visceral.

No entanto, conforme os resultados levantados no nosso trabalho sdo necessarios
mais estudos para determinar o verdadeiro papel dos felinos domésticos na
epidemiologia da Leishmaniose Visceral. Portanto, estudos epidemioldgicos com a
espécie felina em areas de risco de leishmaniose visceral felino sdo essenciais na regido
estudada, a fim de ajudar e melhorar o dado na satde publica na tentativa de busca de

adocOes de medidas de controle eficientes.
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