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against Leishmania is a feasible objective and that it will
have a direct impact on human leishmaniasis.

The course of Leishmania infection in dogs is linked to
the host immune response and to the persistence and
multiplication of the parasite. The components of innate
and adaptive immunity engage in a range of interactions
that is remarkably diverse and complex. The innate
immune response has a relevant role in protection against
the parasite besides switching on the adaptive response as
shown by those experimentally infected animals that are
able to control the Leishmania infection without develop-
ing a specific adaptive immunity [12]. By contrast, the role
of anti-leishmanial cellular immunity in systemic immune
responses that underlies resistance during canine leish-
maniasis is widely recognized throughout ex vivo and in
vitro investigations [8].

The absence of an adequate T-cell response to control
the parasite leads to appearance of clinical symptoms, high
Leishmania-specific antibody levels and high parasite bur-
dens in skin, bone marrow, spleen, liver and lymph nodes
[13–20]. Several levels of interaction occurred at the differ-
ent parasite-infected tissues by attack of the host effector
mechanisms. Symptomatic dogs (SDs) present dermal
inflammatory infiltrates with a high parasitism [16], and
a mixed immune response at the skin tissues [21]. High
parasite burden has been described in cervical lymph
nodes, and high expression of IL-10 and TGF-b were
observed in prescapular lymph nodes [22]. Spleen from
L. infantum infected-dogs is characterized by mononuclear
cellular infiltrate in red pulp and the substitution of
lymphocytes by macrophages in the white pulp [23]. There
is a predominant accumulation of IL-10 in those animals
with high parasitism [24], whereas the hepatic compart-
ment presents a high frequency of parasitism and intense
inflammatory alterations [20]. Analyses of circulating
lymphocytes in SDs have demonstrated low levels of
CD4+ and CD8+ T-cells and a decrease in CD21+ B-cells
and CD14+ monocytes, changes that are closely related to
bone marrow parasite density since a lower frequency of
cell subsets are mainly observed in dogs with high levels
of parasitism [15]. Furthermore, a direct relationship

between decreased levels of circulating CD4+ T-cells and
the transmission to sand flies has been established in dogs
with canine leishmaniasis [25].

Those animals that remain asymptomatic (asympto-
matic dogs, ADs) present an overall low tissue parasitism
and candevelop a positive leishmanin skin test or an in vitro
lymphoproliferative response after stimulation with leish-
manial antigens, both associated with the development of a
parasite-specific cell-mediated immunity. In addition, IFN-
g expression by Leishmania-specific T-cells is also associ-
ated with disease resistance. Studies in canines have estab-
lished the predominant role of IFN-g in the activation of
macrophages and, in collaboration with TNF-a, the stimu-
lation of their leishmanicidal activity to control parasite
dissemination [26–28]. Quantitative real-time (QRT) PCR
analysis of IFN-g expression in peripheral blood from ADs
showed that high levels of the cytokine are related to the
absence of symptoms [27], and in vitro assays with periph-
eral blood mononuclear cells (PBMCs) from experimentally
infectedADs showed expression of high levels of IFN-g after
stimulation with parasite antigens [28].

The natural history of canine leishmaniasis depends on
several factors, e.g. parasite burden, cell mediated immu-
nity, cell subsets, humoral response and cytokine expres-
sion. The relative importance of these factors in each
individual, and the different balances established between
all of them, result in the appearance of a dynamic spectrum
of clinical formswhich ranges from asymptomatic resistant
animals to severe disease in naturally infected, susceptible
animals. Furthermore, these parameters have a predictive
value for the progress of the infection and should, there-
fore, be taken into account as hallmarks of resistance and
susceptibility to canine leishmaniasis (Figure 1).

The limited number of animals used in dog trials (an
inherent aspect to all dog experiments) makes it difficult to
obtain statistically consistent conclusions on the efficacy of
the vaccine candidates. Our aim is to review the latest
advances in this field, considering those factors contribut-
ing significantly to the resolution of infection in dogs and
discussing their potential to serve as quantitative, general
surrogate markers of immunity that will be useful in the

Figure 1. Biomarkers of resistance and susceptibility in canine leishmaniasis. Susceptibility and resistance to development of canine leishmaniasis depends on the
immune response elicited in the dog after natural infection. The evaluation of different factors like parasite burden, humoral response, cell mediated immunity or cytokine
expression, have a predictive value for the progress of the infection and should, therefore, be taken into account as hallmarks of resistance and susceptibility to canine
leishmaniasis. Increased levels of parameters like parasite load, IL-10 and TGF-b expression, Leishmania-specific cell immunodepression or Leishmania-specific-IgG, IgM,
IgA and IgE serum antibodies are related to clinical disease progression. By contrast, increased levels of parameters such as PBMCs proliferation after leishmanial antigen
stimulation, IFN-g and TNF-a expression, CD4+, CD8+ and B cell subsets, or positive leishmanin skin test are related to resistance. The different balances established
between the factors involved in the host immune response are reflected in the spectrum of clinical forms that can be observed in naturally infected dogs, ranging from
symptomatic severe canine leishmaniasis to asymptomatic animals.
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Abstract

In Brazil, zoonotic visceral leishmaniasis (ZVL) control programs based on the mass elimina-
tion of seropositive dogs have failed to reduce the number of leishmaniasis cases. However, these
programs have been done under sub-optimal conditions. We studied a cohort of dogs in an urban
area in Brazil to determine, whether a dog-culling program optimized with: (i) replacement of
a relatively low-sensitivity indirect immune-fluorescent test on blood eluate by a more sensitive
enzyme-linked immunosorbent assay on serum blood samples; (ii) shortening of the time interval
from serodiagnosis to removal of dogs; (iii) screening a high proportion of the dog population could
reduce the incidence of canine Leishmania infection (CLI). The study ran from December 1997
to July 2000, with four follow-up assessments performed at approximately 8-month intervals. All
dogs seropositive for anti-Leishmania antibodies were promptly eliminated. A large number of new
dogs immigrated to the study area throughout the study period. They comprised 43.8–49.8% of
the cohort at each follow-up assessment, and upto 15% of them already had Leishmania infection.
Overall, 42 news cases of CLI were identified, for a crude incidence rate of 11.8 cases per 100
dog-years (95% CI 8.6–15.6). In the first, second, third and fourth follow-up assessments the inci-
dence rates were 8.2 (95% CI 3.0–17.9), 12.2 (95% CI 6.3–21.2), 16.4 (95% CI 8.5–28.6) and 13.6
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A leishmaniose visceral (LV) é uma zoonose transmitida 
por vetor, de importância mundial que envolve os cães como 
reservatórios. No Brasil, a LV atinge 19 estados, especialmente 
na região Nordeste, onde se concentram mais de 90% dos casos 
humanos da doença6. Há focos também nas regiões Norte, Sudeste 
e Centro-Oeste, sendo que nas últimas décadas tem se observado 
um crescente aumento de incidência, com uma média anual de 
3.500 casos em humanos2. 

Em Araçatuba, município localizado ao noroeste do Estado 
de São Paulo, a LV foi identificada pela primeira vez em 1998 em 
cães e, em 1999, em humanos4.  Em um período de sete anos 
(1999 a 2005) infectou 200 pessoas com 20 óbitos9. A prevalência 
média da doença em cães tem sido 9%, com maior ocorrência nos 
bairros periféricos1. Para o controle desta zoonose o município 
segue, desde o início da endemia, as recomendações da Secretaria 
de Estado da Saúde do Estado de São Paulo que compreendem 
o diagnóstico precoce e o tratamento adequado dos casos 
humanos, o emprego de inseticidas de ação residual e medidas 
de saneamento do meio doméstico para a redução da densidade 

1. Centro de Controle de Zoonoses, Secretaria de Saúde e Higiene Pública, Prefeitura Municipal de  Araçatuba, Araçatuba, SP. 2. UNESP - Universidade Estadual Paulista,  
Curso de Medicina Veterinária, Departamento de Apoio, Produção e Saúde Animal, Araçatuba, SP. 
Endereço para correspondência: Dra. Cáris Maroni Nunes. Rua Clóvis Pestana 793, Jardim D. Amélia, 16050-680 Araçatuba, SP. 
Tel: 55 18 3636-1365; Fax: 55 18 3636-1352 
e-mail: caris@fmva.unesp.br
Recebido para publicação em: 26/05/2006
Aceito em: 24/08/2007

Reposição de cães em área endêmica  
para leishmaniose visceral

Dog replacement in an area endemic for visceral leishmaniasis

Andréa Maria Andrade1, Luzia Helena Queiroz2, Gilson Ricardo Nunes1,  
Sílvia Helena Venturoli Perri2  e Cáris Maroni Nunes2

RESUMO

Esse trabalho objetivou estimar a reposição de cães em área endêmica para leishmaniose visceral, onde a eutanásia de animais soropositivos 
é indicada como medida de controle, e avaliar os motivos que levaram a aquisição ou não de novos animais. Houve a reposição em 44,5% dos 
casos, principalmente devido à necessidade de companhia ou guarda. O principal motivo para a não-reposição foi o temor da leishmaniose 
visceral.

Palavras-chaves: Leishmaniose visceral. Reposição canina. População canina.

ABSTRACT

This study aimed to estimate the dog replacement rate in an area endemic for visceral leishmaniasis, in which slaughter of seropositive animals 
was indicated as a control measure, and to evaluate the reasons why new animals were or were not acquired. The animals were replaced in 
44.5% of the cases, and this was done mainly because of the need for a companion or guard dog. The main reason for not replacing the dog 
was fear of visceral leishmaniasis.

Key-words: Visceral leishmaniasis. Canine replacement. Canine population.

vetorial e a identificação e eliminação do reservatório doméstico, 
fonte de infecção para o vetor8. Devido a essas recomendações e 
ao temor da população pela LV, 41.774 cães foram sacrificados no 
Centro de Controle de Zoonoses (CCZ) do município entre os anos 
de 1999 a 20041. Apesar desta alta taxa de eliminação de cães, a 
população canina apresentou apenas uma pequena redução de 
34.332 cães em 1999, para 31.793 em 20041. 

Esse trabalho teve como objetivo avaliar a reposição de 
animais em residências que tiveram cães sacrificados pelo CCZ de 
Araçatuba bem como avaliar os motivos que levaram a aquisição 
ou não de novos animais. Para tanto, foram entrevistados, 
pelo telefone, os proprietários de cães sacrificados pelo CCZ 
de Araçatuba no período de janeiro a junho de 2004. Os 
entrevistados foram questionados sobre a substituição ou não do 
cão sacrificado, pela quantidade e espécies de animais adotados e 
as razões que os levaram ou não a adquirir novos animais. Esses 
telefonemas foram dados de janeiro a junho de 2005, exatamente 
um ano após a entrega dos animais. Os inquéritos realizados 
por telefone, apesar de serem práticos e de rápida execução, 

594

Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical 40(5):594-595, set-out, 2007!"#$%&!'()"*!"##$%&!'+&"%!

A leishmaniose visceral (LV) é uma zoonose transmitida 
por vetor, de importância mundial que envolve os cães como 
reservatórios. No Brasil, a LV atinge 19 estados, especialmente 
na região Nordeste, onde se concentram mais de 90% dos casos 
humanos da doença6. Há focos também nas regiões Norte, Sudeste 
e Centro-Oeste, sendo que nas últimas décadas tem se observado 
um crescente aumento de incidência, com uma média anual de 
3.500 casos em humanos2. 

Em Araçatuba, município localizado ao noroeste do Estado 
de São Paulo, a LV foi identificada pela primeira vez em 1998 em 
cães e, em 1999, em humanos4.  Em um período de sete anos 
(1999 a 2005) infectou 200 pessoas com 20 óbitos9. A prevalência 
média da doença em cães tem sido 9%, com maior ocorrência nos 
bairros periféricos1. Para o controle desta zoonose o município 
segue, desde o início da endemia, as recomendações da Secretaria 
de Estado da Saúde do Estado de São Paulo que compreendem 
o diagnóstico precoce e o tratamento adequado dos casos 
humanos, o emprego de inseticidas de ação residual e medidas 
de saneamento do meio doméstico para a redução da densidade 

1. Centro de Controle de Zoonoses, Secretaria de Saúde e Higiene Pública, Prefeitura Municipal de  Araçatuba, Araçatuba, SP. 2. UNESP - Universidade Estadual Paulista,  
Curso de Medicina Veterinária, Departamento de Apoio, Produção e Saúde Animal, Araçatuba, SP. 
Endereço para correspondência: Dra. Cáris Maroni Nunes. Rua Clóvis Pestana 793, Jardim D. Amélia, 16050-680 Araçatuba, SP. 
Tel: 55 18 3636-1365; Fax: 55 18 3636-1352 
e-mail: caris@fmva.unesp.br
Recebido para publicação em: 26/05/2006
Aceito em: 24/08/2007

Reposição de cães em área endêmica  
para leishmaniose visceral

Dog replacement in an area endemic for visceral leishmaniasis

Andréa Maria Andrade1, Luzia Helena Queiroz2, Gilson Ricardo Nunes1,  
Sílvia Helena Venturoli Perri2  e Cáris Maroni Nunes2

RESUMO

Esse trabalho objetivou estimar a reposição de cães em área endêmica para leishmaniose visceral, onde a eutanásia de animais soropositivos 
é indicada como medida de controle, e avaliar os motivos que levaram a aquisição ou não de novos animais. Houve a reposição em 44,5% dos 
casos, principalmente devido à necessidade de companhia ou guarda. O principal motivo para a não-reposição foi o temor da leishmaniose 
visceral.

Palavras-chaves: Leishmaniose visceral. Reposição canina. População canina.

ABSTRACT

This study aimed to estimate the dog replacement rate in an area endemic for visceral leishmaniasis, in which slaughter of seropositive animals 
was indicated as a control measure, and to evaluate the reasons why new animals were or were not acquired. The animals were replaced in 
44.5% of the cases, and this was done mainly because of the need for a companion or guard dog. The main reason for not replacing the dog 
was fear of visceral leishmaniasis.

Key-words: Visceral leishmaniasis. Canine replacement. Canine population.

vetorial e a identificação e eliminação do reservatório doméstico, 
fonte de infecção para o vetor8. Devido a essas recomendações e 
ao temor da população pela LV, 41.774 cães foram sacrificados no 
Centro de Controle de Zoonoses (CCZ) do município entre os anos 
de 1999 a 20041. Apesar desta alta taxa de eliminação de cães, a 
população canina apresentou apenas uma pequena redução de 
34.332 cães em 1999, para 31.793 em 20041. 

Esse trabalho teve como objetivo avaliar a reposição de 
animais em residências que tiveram cães sacrificados pelo CCZ de 
Araçatuba bem como avaliar os motivos que levaram a aquisição 
ou não de novos animais. Para tanto, foram entrevistados, 
pelo telefone, os proprietários de cães sacrificados pelo CCZ 
de Araçatuba no período de janeiro a junho de 2004. Os 
entrevistados foram questionados sobre a substituição ou não do 
cão sacrificado, pela quantidade e espécies de animais adotados e 
as razões que os levaram ou não a adquirir novos animais. Esses 
telefonemas foram dados de janeiro a junho de 2005, exatamente 
um ano após a entrega dos animais. Os inquéritos realizados 
por telefone, apesar de serem práticos e de rápida execução, 

Dog culling and replacement in an area endemic for
visceral leishmaniasis in Brazil
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Abstract

Measures employed to control visceral leishmaniasis in Brazil have focused on vector control by residual insecticide spraying
and diagnosis of infection with elimination of positive dogs. We describe dog culling and replacement in a Brazilian endemic area
(the Alvorada District, Araçatuba, SP) in order to better understand dog population dynamics when elimination of the dog reservoir
is adopted as the main control measure. From August 2002 to July 2004, 60.9% of the estimated dog population for the area was
culled with a mean age of 34 months old. The presence of anti-Leishmania sp. antibodies was recorded for only 26.7% of the
euthanized canines. Replacement was observed in 38.8% of the cases, some of them by 2 or more dogs and in a mean time of 4
months. Dogs were replaced mostly by puppies of both sexes with a mean age of 6.8 months. From August 2002 to April 2005 we
were able to follow-up 116 of these dogs, during a mean time of 8.7 months. Canine visceral leishmaniasis seropositivity by ELISA
was observed in 42.2% of the followed dogs, 30.6% of which were already positive at the first evaluation. By the end of the follow-
up period 37% of the dogs were submitted to euthanasia, with a mean age of 18.3 months. In the studied CVL endemic area of
Brazil, euthanasia and the subsequent replacement ratio were high, increasing the dog population turnover and leading to a younger
population that might be more susceptible to a variety of other infectious diseases in addition to CVL. Dog culling as a control
strategy for VL should be reassessed.
# 2008 Elsevier B.V. All rights reserved.

Keywords: Canine visceral leishmaniasis; Dog culling; Dog replacement

1. Introduction

Visceral leishmaniasis (VL) is a disease caused by a
parasite belonging to the genus Leishmania. It is spread

by the bite of the female sand fly, uses the domestic dog
as its main reservoir and has a strong and complex link
with poverty (Desjeux, 2004; Alvar et al., 2006).

The epidemiology of visceral leishmaniasis has
changed in Brazil since the 1980s in association with
increased urbanization. However, there have not been
subsequent changes in the measures employed to
control this zoonosis. These have remained focused
on vector control by residual insecticide spraying and

www.elsevier.com/locate/vetpar

Available online at www.sciencedirect.com

Veterinary Parasitology 153 (2008) 19–23
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Sílvia Helena Venturoli Perri2  e Cáris Maroni Nunes2

RESUMO

Esse trabalho objetivou estimar a reposição de cães em área endêmica para leishmaniose visceral, onde a eutanásia de animais soropositivos 
é indicada como medida de controle, e avaliar os motivos que levaram a aquisição ou não de novos animais. Houve a reposição em 44,5% dos 
casos, principalmente devido à necessidade de companhia ou guarda. O principal motivo para a não-reposição foi o temor da leishmaniose 
visceral.

Palavras-chaves: Leishmaniose visceral. Reposição canina. População canina.

ABSTRACT

This study aimed to estimate the dog replacement rate in an area endemic for visceral leishmaniasis, in which slaughter of seropositive animals 
was indicated as a control measure, and to evaluate the reasons why new animals were or were not acquired. The animals were replaced in 
44.5% of the cases, and this was done mainly because of the need for a companion or guard dog. The main reason for not replacing the dog 
was fear of visceral leishmaniasis.

Key-words: Visceral leishmaniasis. Canine replacement. Canine population.

vetorial e a identificação e eliminação do reservatório doméstico, 
fonte de infecção para o vetor8. Devido a essas recomendações e 
ao temor da população pela LV, 41.774 cães foram sacrificados no 
Centro de Controle de Zoonoses (CCZ) do município entre os anos 
de 1999 a 20041. Apesar desta alta taxa de eliminação de cães, a 
população canina apresentou apenas uma pequena redução de 
34.332 cães em 1999, para 31.793 em 20041. 

Esse trabalho teve como objetivo avaliar a reposição de 
animais em residências que tiveram cães sacrificados pelo CCZ de 
Araçatuba bem como avaliar os motivos que levaram a aquisição 
ou não de novos animais. Para tanto, foram entrevistados, 
pelo telefone, os proprietários de cães sacrificados pelo CCZ 
de Araçatuba no período de janeiro a junho de 2004. Os 
entrevistados foram questionados sobre a substituição ou não do 
cão sacrificado, pela quantidade e espécies de animais adotados e 
as razões que os levaram ou não a adquirir novos animais. Esses 
telefonemas foram dados de janeiro a junho de 2005, exatamente 
um ano após a entrega dos animais. Os inquéritos realizados 
por telefone, apesar de serem práticos e de rápida execução, 
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Proteger os seres humanos
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Um cão vacinado está 
protegido contra 

infecção?



¡ Vacina protege da “doença”  



¡ As vacinas podem ser modificadora de 
doença nos cães, mantendo assim o 
animal em um status assintomático ou 
portador saudável da L. infantum

§ O cão vacinado tem a capacidade (menor 

mas tem) de infectar o vetor 
flebotomíneo

Fatos amplamente comprovados cientificamente



Sempre associar
vacinação a métodos
repelentes !!!
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¡ Efeito repelente 
§ Repelem os vetores antes de entrar em 

contato com o inseticida, o que, 
consequentemente, poderá desviar 
picadas em hospedeiros não tratados
▪ Redução do número de vetores hematófagos  que 

realizam o repasto sanguíneo

¡ Efeito inseticida 
§ Aumenta as taxas de mortalidade de 

vetores alimentados e dos expostos



Serafim et al, Nat. Microbiology, 2018

A transformação 
em 

retroleptomonas
amplifica o número 
de parasitos dentro 

do vetor



àAvaliar impacto na redução da LV humana

2019





Intervenção

Controle

Leite et al., 2018
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¡ Boa alimentação do animal

¡ Vermifugação

¡ Prevenção de ectoparasitos

¡ Castração !!!

¡ Supervisionar a saída do cão 
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