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Leal, G. G. A. Resumo

A leishmaniose visceral (LV) é uma zoonose que se encontra em grande expansao no Brasil. A
doenca tem como principal vetor o Lutzomyia longipalpis e como reservatério o cdo. Uma das
medidas empregadas pelo Programa de Vigilancia e Controle da LV no Brasil é a eutanasia de
caes sororeativos. Diante disto, € essencial buscar outras estratégias para evitar a eutanasia de
cdes e conter a expansdo da doenca. O presente trabalho teve como objetivo avaliar a efetividade
da coleira impregnada com deltametrina na reducéo da incidéncia de infeccdo canina por L.
infantum. Neste sentido, foi realizado um estudo de intervencdo ndo randomizado em cées da
area urbana, de elevada endemicidade do municipio de Governador Valadares localizado no
leste do estado de Minas Gerais. Durante a linha de base do estudo foram avaliados 5.851 cées
e a taxa de prevaléncia de leishmaniose visceral canina (LVC) foi de 21,9% (1C95% 21,0-23,1).
Os animais soronegativos foram elegiveis para participacdo no estudo [n=3.797 (1.866 no grupo
coleira e 1.931 no sem coleira)]. Os proprietarios dos cdes responderam a um questionario
contendo informacdes sobre condicBes socioeconémicas, de moradia, do peridomicilio e sobre
0 comportamento do animal. A incidéncia da infec¢do canina nos grupos avaliados ap6s 12
meses foi de 5,5/1000 cdes/més na area com coleira e 13,2/1000 cées/més na area sem coleira.
A efetividade da coleira na reducdo da incidéncia da infeccdo apds 12 meses foi de 50,8%
quando analisada por inten¢do de tratar. Ja por protocolo, a incidéncia foi de 5,1 e 13,2 cdes/més
nas areas coleira e sem coleira, respectivamente, com uma efetividade de 61,4%. J& através do
modelo de Cox a efetividade analisada por intenc&o de tratar foi de 50% ajustado pelas variaveis
presencga de folhas no quintal; onde o céo fica: quintal/canil/casinha/outros lugares; se o céo
foge para rua e usa shampoo contra pulgas e carrapatos e 60% ajustada por presenca de folhas
no quintal; presenca de outros animais; moradores com escolaridade do ensino médio ao
superior completo; onde o céo fica: quintal/canil/casinha/outros lugares e se 0 cdo usa shampoo
contra pulgas e carrapatos, quando analisada por protocolo. Os resultados apresentados
demonstram que a leishmaniose visceral reemergiu em Governador Valadares/MG, cidade que
ja foi considerada uma area endémica controlada da doenca. Além disso, podemos concluir que
quando o animal usa regularmente a coleira impregnada com deltametrina a efetividade da
coleira aumenta consideravelmente. E importante ressaltar que a efetividade ap6s maior tempo
de acompanhamento possivelmente sera superior, visto que animais que se encontravam na
janela imunologica podem ndo ter sido removidos do estudo com os testes soroldgicos de
triagem.

Palavra chave: Leishmaniose visceral canina, Teste de coleira impregnada com deltametrina,
Fatores de risco, Efetividade.
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Leal, G. G. A. Abstract

Visceral leishmaniasis (VL) is a zoonosis that is in a great expansion in Brazil, and the disease
is caused by the L. infantum parasite, transmitted by the vector Lutzomyia longipalpis and the
dog is considered the main reservoir hosts in urban areas. To control de disease, the Brazilian
VL Surveillance and Control Program resorts to the euthanasia of seroreactive dogs. In this
scenario, it is essential to seek other strategies to avoid the dog slaughter and to contain the
spread of the disease. Therefore, the present work aimed to evaluate the effectiveness of the
deltamethrin-impregnated collar in reducing the incidence of canine infection by L. infantum.
To achieve this goal, a study of non-randomized intervention was designed and was carried out
in dogs of a high endemicity urban area in the municipality of Governador Valadares located
in the eastern state of Minas Gerais. During the study baseline, 5,851 dogs were evaluated and
the prevalence rate of canine visceral leishmaniasis (CVL) was 21.9% (95% CI 21.0-23.1). A
total of 3,797 seronegative animals were eligible for the study intervention, in which 1,866 dogs
received the collar and 1,931 didn’t receivethe collar). The owners of the dogs answered a
questionnaire containing information about socioeconomic conditions, housing, peridomicile
and animal behavior. The incidence of canine infection in the groups evaluated after 12 months
was 5.5/1000 dogs/month in the collared area and 13.2/1000 dogs/month in the collarless area.
The effectiveness of the collar in reducing the incidence of infection after 12 months was 50.8%
when analyzed by intention to treat. By protocol, the incidence was 5.1 and 13.2 dogs/month in
the areas without collar and collar, respectively, with an effectiveness of 61.4%. Through the
Cox model the effectiveness was 50% according the intention to treat and adjusted for the
presence of leaves in the backyard, the place where the dog stays (yard/kennel/house/other
places), if the dog flees to the street, and if it uses shampoo against fleas and ticks. In addition,
when the model was analized according the protocol the effectiveness was 60% adjusted for
the presence of leaves in the backyard; presence of other animals; residents with higher
scholling; the place where the dog stays(yard/kennel/house/other places) and if the dog uses
shampoo against fleas and ticks. In general, the results revealed the reemergence profile of
visceral leishmaniasis in Governador Valadares/MG, a city that was considered a controlled
endemic area. In addition, the intervention study data show that when the animal regularly uses
the deltamethrin-impregnated collar, the effectiveness of the collar increases considerably.

Key words: Canine visceral leishmaniasis, Deltamethrin impregnated collar test, Risk factors,
Effectiveness.
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1.1 Aspectos gerais da leishmaniose visceral

As leishmanioses sdo doencas negligenciadas com uma grande diversidade clinico-
epidemioldgica, constituindo um sério problema de satde publica (Desjeux, 2004). Mais de 20
espeécies de Leishmania podem ser incriminadas como agentes etioldgicos das leishmanioses,
sendo transmitidas para o homem por aproximadamente 30 diferentes espécies de vetores. A
Organizagdo Mundial de Saude (OMS) divide as leishmanioses em dois grupos clinicos
(leishmaniose tegumentar e leishmaniose visceral). A leishmaniose tegumentar pode se
manifestar em trés principais formas clinicas: leishmaniose cutanea (LC), cutdnea mucosa
(LCM) e cutanea difusa (LCD); enquanto a leishmaniose visceral (LV) pode ser clinicamente
classificada em LV assintomatica ou subclinica, LV oligossintomatica, LV aguda e LV cronica
(Badaré et al., 1986; Gontijo & Carvalho, 2003, WHO, 2010).

A LV é uma doenca negligenciada que apresenta importante impacto para a saude
publica mundial, apresentando cerca de 200.000—400.000 novos casos por ano (Alvar et al.,
2012). A infeccdo é causada por duas distintas espécies de protozoarios do género Leishmania:
Leishmania (Leishmania) donovani e Leishmania (Leishmania) infantum (Lainson & Shaw,
1987; WHO, 2010; Leblois et al., 2011). Na india e Africa Central, o0 agente etioldgico é
a L. donovani. J& na América do Sul, Oriente Médio, Asia Central, China e Mediterraneo o
agente etiologico é a Leishmania chagasi (Palatnik-de-Souza & Day, 2011), reconhecida como
sinbnimo de L. infantum baseado em anélises bioquimicas e moleculares (Mauricio et al., 1999;
Dantas-Torres, 2006; Leblois et al., 2011).

Embora a expressao clinica da LV seja semelhante nas varias regides do mundo, 0s
agentes etioldgicos apresentam dois tipos de ciclos epidemiolédgicos de acordo com a auséncia
ou presenca dos reservatorios das espécies de Leishmania do complexo donovani:
antroponotico e zoondtico. No ciclo antroponético, 0 homem é o Unico ou o principal
hospedeiro vertebrado, e ocorre principalmente em paises do subcontinente Indiano e Leste
Africano (Ross, 1903; Mauricio et al., 1999; Ashford, 2000; Alvar et al., 2006). Assim, a
infeccdo parece ocorrer em um ciclo entre os seres humanos e o inseto vetor, sem a presenca
relevante de um animal como reservatorio (Palatnik-de-Souza et al., 2001). No ciclo zoonético,
no caso da L. infantum, a transmissdo depende principalmente de um reservatério infectado
(cdo e raposa) (Lainson & Shaw, 1987), e 0 homem né&o representa fonte de infeccéo para o0s
flebotomineos (Costa et al., 2000). Embora a LV de transmissao antropondtica corresponda a

aproximadamente 80-90% dos casos em todo o mundo, a LV de transmissdo zoondtica tem
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chamado a atencdo de 6rgdos oficiais de saude publica e da comunidade cientifica dada a
crescente expansdo da doenca em regides urbanas de paises da América do Sul (WHO, 2010).

Os hospedeiros invertebrados séo insetos vetores da familia Psychodidae, subfamilia
Phlebotominae, pertencentes ao género Phlebotomus no Velho Mundo, e Lutzomyia no Novo
Mundo (Lainson & Shaw, 1987). A espécie Lutzomyia longipalpis € o principal inseto vetor
da LV no Continente Americano, sendo sem duvida a espécie mais importante na epidemiologia
desta doenca no Brasil (Lainson & Rangel, 2005; Quinnell et al., 2009). Este vetor possui
aproximadamente 2 a 3 mm de comprimento e estd bem adaptado ao ambiente peridomiciliar e
intradomiciliar, a alta temperatura e baixa umidade (Young & Arias, 1992). Além disso, possui
habito alimentar noturno e durante o crepusculo realiza o repasto sanguineo em uma grande
variedade de hospedeiros vertebrados como aves, cavalos, outros animais silvestres e
domésticos, dentre estes principalmente os cdes (Deane & Deane, 1962; Grimaldi et al., 1989;
Barata et al., 2004).

As fémeas de flebotomineos estdo amplamente distribuidas na natureza (Shaw, 2003),
e apenas estas sdo hematofagas, sendo o estado fisioldgico do inseto um fator importante na
quantidade e composicao da proteina salivar. No geral, estes insetos precisam ingerir acucar
para atender as demandas de energia do metabolismo basal e atividades como o voo. O sangue
€ necessario para o desenvolvimento e maturacdo dos ovos. As fémeas estdo habeis a
hematofagia no primeiro dia de vida, porém normalmente a realizam ap6s o segundo dia, tempo
em gue as suas pecas bucais ja se encontram rigidas e as glandulas salivares amadurecidas
(Prates et al., 2008).

Durante o repasto sanguineo as fémeas de flebotomineos podem sugar formas
amastigotas, presentes nas células do sistema fagocitico mononuclear (SFM) da derme do
hospedeiro vertebrado. No interior do tubo digestério do vetor, apds sucessivas divisoes
binarias (Bastien et al., 1992) o parasito se transforma em formas promastigotas metaciclicas
que séo infectantes mediante o processo denominado de metaciclogenese, sendo 0 microbioma
do intestino médio das fémeas de flebotomineos um fator critico para o crescimento e
diferenciacdo da Leishmania para o seu estado infectivo (Kelly et al., 2017). O mesmo inseto,
em um segundo repasto, podera inocular formas infectantes em um novo hospedeiro vertebrado,
e neste processo, 0 conteudo da glandula salivar é depositado com a Leishmania no local da
picada. Estas secrecOes salivares contém uma mistura rica em proteinas que promovem o
blogueio de mecanismos hemostaticos do hospedeiro, beneficiando o vetor na obtencéo do

alimento (Teixeira et al., 2005; Ribeiro et al., 2010). Estas formas infectantes séo fagocitadas
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por células do SFM, se transformam em amastigotas e se multiplicam no interior dos vacutolos
parasitoforos de 6rgdos linféides como o baco, ganglios linfaticos, medula 6ssea e figado.

De um modo geral, no momento da obtencao de sangue em um hospedeiro vertebrado
os flebotomineos enfrentam dificuldades devido aos mecanismos de respostas fisiologicas do
individuo, que podem se contrapor & alimentagdo do vetor. A saliva dos flebotomineos séo ricas
em moléculas ativas capazes de debelar as respostas hemostaticas, composta por cascata de
coagulacdo sanguinea, vasoconstricdo, fibrindlise, agregacdo plaquetaria, contornar a
inflamacédo no local da picada e evitar uma resposta imunoldgica do hospedeiro (Ribeiro &
Francischetti, 2003; Teixeira et al., 2005; Andrade et al., 2007).

1.2 Importancia do cdo na leishmaniose visceral

Os caes (Canis familiaris) sdo os principais reservatorios do parasito no ambiente
doméstico, seja rural ou urbano, pois independentemente da forma clinica, costumam apresentar
elevado parasitismo cutaneo, além de alta prevaléncia neste ambiente, comportando-se como
fonte de infeccdo para os vetores (Grimaldi et al., 2012a). Seu papel no ciclo epidemioldgico
da LV comecou a ser observado por Nicolle & Comte (1908) na Tunisia, ap6s a detec¢do do
agente etiolégico da doenga nestes animais. No Brasil, em 1936, Evandro Chagas descreveu o
primeiro caso clinico diagnosticado de LV e demonstrou a existéncia da doenca no homem e
no cdo, além da infeccdo do flebotomineo Lu. longipalpis, classificando o parasito como
Leishmania chagasi (Chagas, 1936; Chagas et al., 1938).

Deane & Deane (1954) descreveram a presenca do parasito na pele de cées infectados,
demonstrando que estes animais podem se comportar como fonte de infeccdo para o
flebotomineo, favorecendo a transmissdo da doenca para 0 homem. Assim, apds um amplo e
pioneiro estudo, Deane (1956) e Deane & Deane (1962) incriminaram o cdo como reservatorio
domeéstico e a raposa (Dusicyon vetulus) como reservatorio silvestre do parasito, contribuindo
para o entendimento de fatores relacionados a epidemiologia da L. infantum no Novo Mundo.

Alguns trabalhos demonstram que os casos de leishmaniose visceral canina (LVC)
geralmente precedem os casos de leishmaniose visceral humana (LVH), uma vez que 0s caes
apresentam elevado parasitismo cutaneo, favorecendo a manutencéo do ciclo de transmisséo
(Marzochi et al., 1985; Madeira et al., 2004; Dantas-Torres & Branddo-Filho, 2006; Fraga et
al., 2012; Grimaldi et al., 2012a, Zoghlami et al., 2014). Além disso, a LVC apresenta um
padrdo emergente, com um aumento do numero de cdes soropositivos e expansao geografica da

doenca para regides nao endémicas (Harhay et al., 2011).
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Um dos primeiros sinais clinicos tipicos observados na LVC séo a hipertrofia dos
linfonodos popliteos e a ocorréncia de uma dermatite descamante periorbital e nasal, que se
dissemina para outras areas da pele (Fernandez-Cotrina et al., 2013). O pelo do animal torna-
se opaco e inicia-se a alopecia, sendo acompanhada por onicogrifose, ceratoconjuntivite e
edema das patas. Pode ainda ocorrer febre, coriza, apatia, diarreia, hemorragia intestinal e em
casos mais graves, atrofia muscular com paresia das patas posteriores, anorexia, perda de peso,
caquexia e morte (Mancianti et al.,1988; Reis et al., 2009). Vale destacar, que estes sinais
clinicos podem ser influenciados por diversos fatores, como o tipo de resposta imunolégica
apresentada por estes animais, o grau de infec¢do do cdo, raca, estado nutricional e doencas
concomitantes que podem afetar o curso da infeccéo nesses animais (Genaro, 1993; Vexenat et
al., 1994; Acedo-Sanchez et al., 1996; Solano-Gallego et al., 2000; Moreno & Alvar, 2002;
Dantas-Torres et al., 2012).

Nas areas endémicas geralmente ha elevada prevaléncia de animais indeterminados nos
testes soroldgicos que ndo despertam a atencdo dos proprietéarios, veterinarios e do proprio
programa de controle, principalmente nos casos de assintomaticos soronegativos e PCR+ que
se comportam como reservatorios silenciosos (Berrahal et al., 1996; Cabral et al., 1998; Solano-
Gallego et al., 2000; Solano-Gallego et al., 2001; Dantas-Torres & Brandao-Filho, 2006;
Coura-Vital et al., 2011). Esses animais assintomaticos podem evoluir para autocura ou para a
forma clinica sintomaética, ou ainda permanecerem infectados por anos e até por toda sua vida
sem manifestacdo clinica (Moreno & Alvar, 2002; Grimaldi et al., 2012a). E importante
ressaltar que apesar da menor carga parasitaria cutanea observada em animais assintomaticos,
estes podem comportar-se como fontes de infeccdo para os flebotomineos (Marzochi et al.,
1985; Molina et al., 1994; Costa-Val et al., 2007; Reis et al., 2010) e portanto, com a

disseminacéo da doenca.

1.3 Técnicas de diagnosticos sorologicos adotadas pelo Programa de Vigilancia e Controle
da Leishmaniose Visceral (PVC-LV)

O diagnostico laboratorial da LVVC recomendado pelo Ministério da Satde é baseado no
exame parasitoldgico ou sorolégico (Brasil, 2006). Contudo, os testes sorolégicos sdo 0s mais
empregados para os programas de controle visto que a LV € caracterizada por uma marcada
estimulagdo policlonal de linfdcitos B, resultando em hipergamaglobulinemia com grande

producdo de anticorpos (Reis et al., 2006). Além de que, a soroconversdo ocorre
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aproximadamente trés meses apés a infeccdo, o que facilita o diagndstico através de testes
soroldgicos, evitando assim os parasitoldgicos, que sdo menos sensiveis (Rosario et al., 2005)
e trabalhosos.

Até 2012, os métodos de diagnosticos recomendados pelo Programa de Vigilancia e
Controle da Leishmaniose Visceral (PVC-LV) baseavam-se na pesquisa de anticorpos 1gG
através de métodos soroldgivos convencionais quando eram empregadas as técnicas de ELISA
(Enzyme Linked Immunosorbent Assay) como método de triagem e a RIFI (Reacdo de
Imunofluorescéncia Indireta) como teste confirmatdrio, sendo o titulo 1:80 considerada positiva
para humanos e a de 1:40 para caes. Estes exames sorologicos eram realizados utilizando
amostras de soro ou de sangue colhidas em papel de filtro (Brasil, 2006; Silva et al., 2011).

Por muitos anos, a RIFI foi considerada o teste soroldgico de referéncia para LVC no
Brasil. No entanto, esta técnica apresenta limitagdes como a baixa reprodutibilidade,
especialmente quando o papel de filtro foi utilizado, grandes percentuais de resultados falso-
positivos  devido infeccdo  concomitante  com Trypanosoma  cruzi, Trypanosoma
caninum, Leishmania braziliensis, Ehrlichia canis e resultados falso-negativos (Ferreira et al.,
2007; Silva et al., 2011; Alves et al., 2012; Sousa et al., 2013). Ainda, a RIFI pode ser
impraticavel para uso em &reas rurais devido a falta de equipamentos de laboratorio e técnicos
qualificados para interpretar os resultados.

Embora, o teste soroldgico ELISA também apresente reatividade cruzada com co-
infeccdes, a sua sensibilidade, especificidade e reprodutibilidade sdo melhores do que a RIFI
(Ferreira et al., 2007; Silva et al., 2013). Além disso, ELISA é uma técnica de leitura
automatizada que permite o exame de um grande nimero de amostras simultaneamente e de
leitura menos subjetiva do que a RIFI, que pode levar a resultados distintos entre os leitores da
reacdo. Alguns estudos estimam que a sensibilidade da RIFI varia de 68% a 100%, e a
especificidade entre 52% a 100%, ao passo que a sensibilidade do ELISA varia de 91% a 97%
e a especificidade entre 83% a 98% (Lira et al., 2006; Ferreira et al., 2007; Arruda et al., 2013).

Em 2011 (Brasil, 2011) o PVC-LV com o objetivo de melhorar a precisdo no
diagnéstico da LVC recomendou a modificagdo no protocolo de diagnéstico canino eliminando
a RIFI e inserindo o Dual Path Plataform (DPP) como teste de triagem, e 0 ELISA como teste
confirmatorio. O teste rapido DPP é um teste soroldgico imunocromatografico que emprega a
combinacdo da proteina A conjugada a particulas de ouro coloidal com antigenos
recombinantes rk28 (fusdo da rk9, rk26 e rk39) especificos de Leishmania, ligados a uma

membrana de nitrocelulose. A proteina é o produto de um gene clonado a partir de Leishmania
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infantum que contém uma repeticdo de 39 aminoécidos conservados entre as espécies
viscerotrdpicas de Leishmania (L. donovani, L. infantum). A presenca de anticorpos anti-rk39
é indicativo de infecgdo, e ainda nao foi relatado reacdo cruzada destes antigenos com outros
tripanossomatideos (DPP®; Bio-Manguinhos / FIOCRUZ, Rio de Janeiro, Brasil) (Brasil, 2011;
Grimaldi et al., 2012b; FUNED, 2013; Fraga et al., 2016).

O DPP® tem apresentado alta sensibilidade em cdes com sinais clinicos e alta
especificidade em cdes assintomaticos. Além de apresentar a vantagem de dispensar estrutura
laboratorial e equipamentos, armazenamento por refrigeracdo e especializacdo tecnologica,
podendo ser usado em condicdes de campo. O DPP® agrega precisdo ao diagndstico da LVC
em sangue, soro, eluato ou plasma. Por ser um teste de triagem, este teste permite que apenas
casos positivos sejam levados para confirmacdo, desonerando desta forma os laboratérios de
sorologia e os custos do diagnostico (Grimaldi et al., 2012b; Sundar, 2015).

Nosso grupo de pesquisa comparou pela primeira vez a alteragdo dos protocolos para o
diagnostico da LVC no Brasil. Para isso foi realizado um estudo transversal com 1.226 cées,
seguido de um estudo de coorte com 447 cdes provenientes de Belo Horizonte, Minas
Gerais. Os resultados mostraram que o protocolo usando o DPP e o ELISA detectou uma maior
prevaléncia (8,1%) e incidéncia (5,4/1.000 cdo-més) de cées infectados quando comparados ao
protocolo empregando ELISA e RIFI (prevaléncia, 6,2%; incidéncia, 2,8/1000 c&o-més),
concluindo que o antigo protocolo subestimava as taxas de infeccdo nas areas endémicas
(Coura-Vital et al., 2014). Em um outro estudo foram comparados os protocolos usando um
total de 780 amostras de cées, sendo observado que o protocolo DPP e ELISA apresentaram
um melhor desempenho no diagndéstico soroldgico para LVC e apresentou uma excelente
acurécia (0,91 em cées sintomaticos e 0,97 para cdes assintomaticos) em comparagdo com o
protocolo anterior ELISA e RIFI (Fraga et al., 2016).

1.4 Epidemiologia da leishmaniose visceral

A LV apresenta uma ampla distribuicdo geogréfica e uma elevada morbi-mortalidade,
especialmente nos paises menos desenvolvidos. Apesar da subnotificacdo, estima-se que
anualmente ocorram 500.000 novos casos de LV com 59 mil dbitos em varios paises da Europa,
Asia, Oriente Médio, Africa e Américas (WHO, 2010). Apesar de ser considerada uma doenca
endémica em 88 paises, aproximadamente 90% dos casos notificados no mundo ocorrem em

Bangladesh, india, Nepal, Etiopia, Sudio e Brasil, sendo este Gltimo responsavel por 90% dos
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registros que ocorrem no continente americano (Desjeux, 2004; Bhattacharya et al., 2006;
WHO, 2010; Conti et al., 2016).

Alguns autores tém sugerido que a L. infantum foi introduzida nas Américas e originada
da Europa mediante cdes e ratos que aqui chegaram nas caravelas dos colonizadores.
Provavelmente o parasito se espalhou pelo Brasil devido a migragdo, urbanizacéo, comércio e
presencga de um vetor permissivo, o Lu. longipalpis (Killick-Kendrick et al., 1990; Rotureau et
al., 2006; Kuhls et al., 2011; Brazil, 2013).

A presenca da LV na América foi suspeita em 1911 pelo brasileiro Carlos Chagas que
relatou uma esplenomegalia em criangas da Bacia Amazonica (Cunha & Chagas, 1937). No
entanto, o registro do primeiro caso da doenga no Brasil ocorreu em 1913, proveniente do
material de necropsia de um paciente oriundo de Boa Esperanca, Mato Grosso, descrito por
Migone, um pesquisador do Paraguai (Migone, 1913). A partir de um estudo realizado para o
diagnostico e distribuicdo da febre amarela no Brasil, Henrique Penna encontrou 41 casos
positivos para a Leishmania, sendo o parasito encontrado em laminas de viscerotomias
praticadas post-mortem em individuos de varias localidades rurais do pais, principalmente do
Ceara (Penna, 1934). Nas cidades do Para, Abaetetuba e Moju, onde casos de LV haviam sido
registrados por Penna em 1934, a equipe de Carlos Chagas descobriu mais casos da doenca,
tanto em humanos como em cées (Chagas et al., 1938).

Até meados da década de 80, a LV no Brasil ocorria principalmente em zonas rurais e
em municipios com baixo nivel scioecondmico. Nas trés Gltimas décadas, houve uma mudanca
do perfil epidemioldgico da doenca comprovada pela ocorréncia de inimeros casos de LV em
cidades de médio e grande porte (Brasil, 2006). Esta urbanizacgdo se deve em parte aos processos
migratorios da populagdo da zona rural para as grandes cidades, iniciados com a seca, aliada ao
crescimento desordenado das cidades; as intensas transformacdes ambientais e as altas
densidades demograficas que facilitaram a dindmica e a expansao da doenga com o surgimento
e reativacdo de novos casos (Arias, 1996; Desjeux, 2001; Werneck, 2008).

A LV estd amplamente distribuida no Brasil tendo sido notificada em 26 das 27
Unidades da Federacdo, atingindo todas as regides geogréficas. A média anual de casos no pais
no periodo de 2010-2015, foi de 3.409 casos humanos, e em 2015, a letalidade foi de 7,8%,
com 272 6bitos e incidéncia aproximada de 1,6 casos por 100.000 habitantes (Brasil, 2017).

O aumento do numero de casos de LV humana em grandes centros urbanos como as
cidades de Araguaina (TO), Aracaju (SE), Aracatuba (SP), Bauru (SP), Belo Horizonte (MG),
Campo Grande (MS), Cuiaba (MT), Fortaleza (CE), Palmas (TO), Petrolina (PE), Recife (PE)
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e Teresina (P1) chamou bastante atencdo. Com a dispersdo da doenca, a regido Nordeste, que
concentrava 92,9% dos casos de LV em 1999, passou a apresentar 47,8% dos casos em 2011.
Ja a regido sudeste destacou-se, pois possuia 2,6% dos casos em 1999 e elevou seu nivel de
prevaléncia representando em 2011 15% dos casos do Brasil (Brasil, 2006; Brasil, 2012,
Werneck, 2014).

Em Minas Gerais, entre os anos de 1989 a 1999, ocorreu a urbanizagéo da leishmaniose
no estado devido ao impacto ambiental do crescimento da economia agricola aliado ao
desflorestamento e aos problemas socioeconémicos ocasionados pela migracdo desordenada
(Silva et al., 2001). Vérias cidades de Minas Gerais ha uma elevada prevaléncia de LVC e alta
densidade do vetor Lu. longipalpis (Franga-Silva et al., 2003; Franca-Silva et al., 2005;
Monteiro et al., 2005; Coura-Vital et al., 2011; Michalsky et al., 2011; Barata et al., 2011,
Barata et al., 2013; Tanure et al., 2015; Lara-Silva et al., 2015). Dentre as cidades com elevada
prevaléncia de LV, destaca-se a cidade de Governador Valadares localizada na regido do Vale
do Rio Doce em Minas Gerais, onde foram relatados 130 casos humanos diagnosticados como
portadores da LV em 1964 (Coelho & Falcdo, 1966).

Durante um inquérito soroldgico realizado no Vale do Rio Doce, no periodo de janeiro
de 1965 a outubro de 1979, foram coletadas 9.433 amostras de cdes para exame parasitologico
da LVC. Destas, 19 (0,2%) estavam infectadas. No entanto, neste periodo nao foi registrado a
ocorréncia de casos humanos (Magalhées et al., 1980). Ap6s a ado¢do de um programa de
controle da LVC realizado pela extinta Superintendéncia de Campanhas de Saulde
Publica/SUCAM por meio de aplicacBes periddicas de DDT nas habitacdes e abrigos de
animais, o Vale do Rio Doce foi considerado uma area endémica controlada e serviu como um
modelo para apoiar o programa de controle da LV (Mayrink et al., 1979; Magalhaes et al.,
1980). Contudo, na década de 1990, a vigilancia epidemioldgica e o programa de combate a
LVC foram completamente interrompidos e ndo houve uma fiscalizacdo regular da
disseminacéo da doenca na regiéo.

Malaquias et al. (2007) ao examinarem cdes da regido de Governador Valadares no ano
de 2003, observaram que 0s animais apresentavam Varios sinais clinicos associados a
LVC. Foram realizados teste de diagndsticos através de ensaio imunoenzimatico que revelaram
13,7% e 12,4% de positividade em cdes provenientes das areas urbana e rural,
respectivamente. Também foi confirmada a presenca de parasitismo em cdes através da cultura
de tecidos in vitro e foram encontrados flebotomineos do género Lutzomyia na area. Desta

forma, estes autores forneceram uma forte evidéncia do ressurgimento da LVC na regido.
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A partir de entdo, iniciou-se um inquérito sorolégico amostral em cées da cidade de
Governador Valadares. O primeiro bairro avaliado foi o Vera Cruz, no qual ndo foram
encontrados cées positivos para LV, posteriormente, nos bairros Carapina e Vila lIsa, foram
detectados 15 e 40 cdes positivos, respectivamente. Com a deteccdo destes animais
sororreativos, foi realizado o diagndstico parasitologico de alguns destes animais confirmando
a infeccdo por Leishmania (CCZ-GV, dados ndo publicados). Deste modo, confirmada a
presenca da epizootia no municipio, o programa de controle da LV iniciou 0s inquéritos caninos
censitarios em 2008.

Em junho de 2008 foi diagnosticado o primeiro caso humano de LV. No periodo 2008
a 2016, o municipio apresentou 171 casos autdctones de leishmaniose visceral, com 22 6bitos
(Figura 1) (Dados fornecidos CCZ-GV), atualmente considerado uma area endémica e de
transmissdo intensa de LV. As a¢des de controle da LV preconizadas pelo Ministério da Saude
foram implantadas no municipio, priorizando os bairros com diagndstico de LV humano e
bairros com elevada presenca do inseto vetor (Brasil, 2006). Segundo um estudo realizado na
regido no periodo de 2008 a 2011, a doenca prevaleceu no sexo masculino (73,2%), em criancas
de 0-9 anos (44,1%), com uma taxa de letalidade de 16,2% (Barata et al., 2013). Um inquérito
soroldgico canino realizado em 16.529 caes domésticos de 35 distritos da regido, mostrou que
4.992 (30,2%) cdaes foram positivos para LV e que a prevaléncia variou entre 13,6% e 53,4%
nas diferentes localidades. O exame clinico de 343 cdes soropositivos mostrou que 49,9% deles
foram considerados sintomaticos e o vetor Lu. longipalpis, que em 2006 era encontrado em
pouca quantidade (CCZ-GV, dados ndo publicados), foi a espécie predominante (90%),

sugerindo a sua participacdo na transmissao da LV na area (Barata et al., 2013).

35 -
30
25
20 M casos

15 H Obitos
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Figura 1: Namero de casos e 6bitos de leishmaniose visceral humana, notificados no periodo de 2008 a 2016,
em Governador Valadares

Fonte: PMGV-SMS- CCZ.
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1.5 Fatores de risco para a infec¢édo canina por Leishmania infantum

A compreenséo dos fatores que influenciam a manutencdo da transmissdo da LV em
areas urbanas € de grande importancia. Investigar as particularidades do parasito, as
caracteristicas ecoldgicas dos locais de transmissdo, a exposi¢do atual e passada da populacéo
ao parasito, bem como as questdes referentes ao comportamento humano, pode colaborar para
um melhor entendimento deste processo de urbanizagdo e da dinamica de distribuicdo da
doenca (Belo et al., 2013). O somatdrio destes conhecimentos pode contribuir para o
aprimoramento das estratégias voltadas ao controle da doenca pelos 6rgdos de saude publica.

Neste contexto, no intuito de avaliar os fatores de risco para a soroconversao canina
por L. infantum, Coura-Vital et al. (2013a) realizaram um estudo de coorte em uma area
endémica urbana do Brasil e foi constatado que o cdo de pelo curto, presenca de folhas secas
e/ou matéria organica no quintal, bem como o fato do cdo dormir predominantemente no
quintal, a presenca de sinais clinicos da doencga sdo fatores associados ao risco da infecgdo
canina. Em outro trabalho foi observado que além das questBes relacionadas ao cdo, a
abundancia vetorial € um importante fator de risco para LVC (Barata et al., 2013), bem como,
a presenca de casos anteriores de LVC nos domicilios (Silva et al., 2012; Barata et al., 2013;
Coura-Vital et al., 2013b) e as paredes das casas sem rebocos, sugerindo que a pulverizacdo de
inseticida em fendas e rachaduras dessas paredes, dentro e ao redor das casas, pode reduzir a
presenca de flebotomineos e as taxas de infecgdo canina (Coura-Vital et al., 2013b).

Também ja foi demonstrado que cdes mais jovens (1-6 anos) que vivem a menos de 100
metros da vegetacao (Lopes et al., 2014), em terrenos abandonados (Leca Junior et al., 2015),
as condi¢des ambientais da propriedade (presenca de quintais de terra ou cimento) (Fernandes
et al., 2016) e o animal ter acesso a rua (Almeida et al., 2012) séo fatores que expdem 0s cdes
a condicdes ambientais mais favoraveis a manutencdo do ciclo epidemioldgico da doenca e
consequentemente a infecgcdo canina por LV. Desta forma, algumas medidas preventivas podem
ser utilizadas para reduzir o risco de infeccdo canina tais como: manter o cdo em canis telados,
ou dentro da residéncia, durante o periodo de maior atividade do vetor; diminuir os
microambientes que favorecem a adaptacdo do flebotomineo préximo aos locais de
permanéncia do cdo; usar inseticidas e coleiras impregnadas com repelente e evitar que o céo
fuja para a rua (Alexander & Maroli, 2003; Solano-Gallego et al., 2009).

Sabe-se que a presenca de cées positivos é considerada um indicador util para monitorar

a forca de transmissdo da LV para os seres humanos (Belo et al., 2013). Sendo assim, areas
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com alta prevaléncia ou incidéncia canina devem ser priorizadas pelo Programa de Vigilancia
e Controle da Leishmaniose Visceral ao realizar suas intervengdes. Também sobre o
reservatorio deve-se ressaltar a importancia de politicas publicas que promovam a guarda
responsavel do cdo. Além disso, a identificacdo de areas de maior risco para a priorizacédo de
intervencdo deve levar em conta a abundancia de vegetacdo, bem como a ocorréncia prévia de
casos de LV.

Uma infraestrutura urbana e manejo ambiental adequado, também devem ser
consideradas importantes medidas de intervencdo contra LV (Brasil, 2006; Belo et al., 2013).
Sendo assim, o conhecimento desses fatores determinantes para a infec¢do canina € essencial a
salde publica uma vez que possibilita o planejamento de estratégias que visam a reducdo do

numero de casos de LVC e consequentemente, LVH.

1.6 Medidas de controle e profilaxia

As medidas para o controle da LV estabelecidas inicialmente por Deane (1956) e
adotadas pelo Ministério da Salde brasileiro através do PVC-LV preconizam o diagndstico e
tratamento precoce dos individuos infectados; controle vetorial por aspersdes de inseticidas
(atualmente piretréides) com efeito residual; eutanasia dos caes soropositivos; além de uma
sistematica vigilancia, acompanhada de educacdo em saude (Palatnik-de-Sousa et al., 2001;
Brasil, 2006).

Uma das medidas de controle do PVC-LV é a eutanésia dos cées soropositivos.
Contudo, esta préatica é cada vez mais questionada devido aos resultados controversos dos
estudos que avaliam a eficiéncia de tal medida (Costa, 2011). Tem sido observado que esta
pratica leva a diminuicdo da transmissdo da LV na area de cobertura com duragdo em médio
prazo apenas (Moreno & Alvar, 2002). Além disso, outro problema relacionado a baixa
efetividade desta medida de controle é o longo periodo entre o diagnostico e a remoc¢édo dos
caes, a baixa sensibilidade dos testes de diagndstico e a reposi¢do do cdo submetido a eutanasia
por outro suscetivel que pode tornar-se infectado em aproximadamente dois meses (Dye, 1996;
Moreira et al., 2003; Dantas-Torres et al., 2012; Grimaldi et al., 2012b).

Outras medidas devem ser realizadas a fim de esclarecer a dindmica da transmissao da
L. infantum em c&es, humanos e populacGes de vetores. Dentre estas se destacam a
reestruturacdo da rede publica para o diagnostico humano e canino; melhoria da atencéo a satde
com o tratamento precoce dos casos humanos e reducdo da letalidade; primado da pesquisa

cientifica qualificada que fornece uma solida evidéncia de custo-efetividade para orientar a
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incorporagdo de novos instrumentos de controle; saneamento ambiental; desenvolvimento de
uma vacina para cdes e humanos; disponibilidade de mais recursos para avaliar o
comportamento das populacdes de flebotomineos e fortalecimento da vigilancia epidemioldgica
melhorando assim a qualidade dos dados, evitando a subnotificagdo de casos humanos e
aprimorando o controle canino e vetorial (Romero & Boelaert, 2010; Werneck , 2016).

Considerando o aumento de casos de LV nos Gltimos anos no Brasil e o consequente
impacto socioeconémico causado por esta doenca, outra pratica de grande relevancia no
controle da doenca é a implementacdo de medidas de educacdo em salde em areas endémicas.
Estas devem ser realizadas em conjunto com as autoridades de salde que precisam ser
devidamente treinadas para informar a populacédo sobre as principais formas de controle da LV,
incluindo medidas de protecdo individual e coletivas. Visitas domiciliares, discussdes em
escolas publicas e privadas com o objetivo de educar a populacao sobre a guarda responsavel,
bem-estar animal e também aspectos relacionados a prevencdo da LVH e LVC séo
fundamentais neste contexto (Ribeiro et al., 2013).

Desta forma, o controle da LV tem se mostrado bastante desafiador devido a falta de
intervencdes adequadas, bem como sua complexidade e diversidade de seus cenarios de
transmissao. Tudo isto demonstra a necessidade de um esforco conjunto pelos 6rgaos publicos
responsaveis pelo controle da doenca, pesquisadores e veterinarios privados com o objetivo de
implantar diversas acOes além das ja realizadas e descritas pelo programa de controle, a fim de
minimizar e / ou mesmo impedir a dispersdo desta doenca (Silva et al., 2015).

No estudo que relatam as dificuldades na execucdo das diretrizes do PVC-LV em
grandes municipios brasileiros, foram mostrados alguns fatos que podem ajudar a explicar a
ineficacia das atuais medidas de controle em reduzir a incidéncia de LV e limitar a disseminagédo
geografica da doenca. Tais fatos sdo a descontinuidade das atividades de controle, resisténcia
dos proprietarios de cdes com indicacdo a eutanasia e baixa cobertura do controle quimico, o
que deixa claro a necessidade de reavaliacdo da politica brasileira de controle de LV (Zuben &
Donalisio, 2016; Werneck, 2016).

Partindo do principio de que os cées infectados desempenham um papel essencial na
transmissdo da LV ao homem em um ambiente urbano, uma estratégia de controle que pode ser
eficaz, seria algo que diminuisse a incidéncia de infec¢do na populagéo canina (Werneck, 2014).
Considerando que a quimioterapia em cédes doentes com medicamentos de uso humano néo
proporciona cura parasitologica e aumenta o risco de resisténcia as drogas disponiveis (Noli &

Auxilia, 2005), o desenvolvimento de vacinas anti-LVC é uma das alternativas para controlar
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a crescente expansao da doenga (Hommel et al., 1995; Gradoni, 2001; Mauel, 2002; Ravindran
& Ali, 2004; Reis et al., 2010).

Nas ultimas décadas, varios candidatos vacinais tém sido propostos (Gradoni, 2001;
Fujiwara et al., 2005; Lemesre et al., 2007; Giunchetti et al., 2008a; Carrion et al., 2011;
Martins et al., 2015). No Brasil, a vacina Leishmune® (atualmente produzida pela Pfizer-Zoetis)
foi usada por muitos anos, desde de 2003. Hoje em dia, apenas uma vacina disponivel
comercialmente esta em uso, a Leish-Tec® (Hertape Calier). A vacina Leishmune® é composta
de um complexo fucose-manose ligando glicoproteico (FML) associada a saponina como
adjuvante. Ela apresentou bom desempenho nos ensaios de Fase | e Il (Tolerancia e
Imunogenicidade) (Silva et al., 2001, Borja-Cabrera et al., 2008) e o estudo de Fase IlI
demonstrou 92% de protecdo (Silva et al., 2001). A Leish-Tec® consiste da proteina
recombinante A2 em saponina (Borja-Cabrera et al., 2008; Fernandes et al., 2008; Regina-Silva
et al., 2016). Ela induz protecéo parcial com aumento de IgG, 1gG2 e IFN-y, reducdo de IL-10,
além de promover uma protecdo em 3/7 cdes em um estudo de Fase Il em cées da raca Beagle
(Fernandes et al., 2008). Ja no estudo de Fase 11l randomizado, realizado em cdes de uma area
endémica no estado de Minas Gerais, foi observado que a vacina possui uma eficacia de 80,8%
e uma reducdo de 46,6% na transmissao para flebotomineos alimentados de cées vacinados
durante o xenodiagnostico (Regina-Silva et al., 2016). Entretanto, estas vacinas ainda ndo tém
sido utilizadas como medidas de controle pelo Ministério da Satde Brasileiro. Na Europa vem
sendo comercializada a vacina CanilLeish®, e resultados promissores tém sido observados
(Lemesre et al., 2007; Moreno et al., 2012).

Uma vacina desenvolvida por nosso grupo de pesquisa, composta por antigenos de L.
braziliensis associado ao adjuvante saponina (LBSap), revelou em estudos de Fase I e I, um
elevado potencial imunogénico por induzir aumento dos niveis de linfocitos T (CD5%, CD4" e
CD8") e linfécitos B (CD21*) circulantes, bem como de linfécitos T CD8" Leishmania-
especificos (Giunchetti et al., 2007; Giunchetti et al., 2008b). Além disto, a vacina LBSap
apresenta-se indcua e segura para a administracdo, sem causar lesdes ulcerativas no local do
indculo (Giunchetti et al., 2007; Giunchetti et al., 2008a; Giunchetti et al., 2008b; Vitoriano-
Souza et al., 2008; Moreira et al., 2009). Também foi observado uma reducdo de 75% na
disseminacdo do parasito na pele e de 54% na carga parasitaria do bago ap06s sua administracdo
(Roatt et al., 2012). Cées vacinados com a LBSap também apresentaram altos niveis de 1L-12,
IL10 e das quimiocinas CCL4, CCL5 e CXCLS8 (Vitoriano-Souza et al., 2013), bem como um

aumento de IL-12, IFN-y, 6xido nitrico acompanhados de redugdo na carga parasitaria (Resende
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et al.,, 2013). Adicionalmente, a vacina LBSap apresenta extensa diversidade antigénica,
induzindo respostas imunes humorais e celulares persistentes, indicando que a resisténcia
contra LVC ¢ desencadeada por niveis elevados de 1gG total e de seus subtipos (IgG1 e
1gG2); expansdo de linfécitos T CD5*, CD4*, CD8" que séo Leishmania especifica; levando a
uma reducdo da carga parasitaria do baco (Aguiar-Soares et al., 2014).

Outra alternativa para o controle e protecdo individual sdo os varios compostos que
apresentam um efeito inseticida e repelente sobre o vetor. Neste cenério, os piretroides
sintéticos sdo os produtos mais utilizados, combinando a eficacia contra o vetor e poucos efeitos
toxicos em cées. Diferentes produtos distinguem-se sobre os modos de aplicacdo sobre os
animais. Entre eles, incluem os de liberacdo lenta, como as coleiras, spot-on e spray ou seja,
formulacdes que apresentam diversas maneiras de liberar o inseticida, fornecendo uma protegao
completa em diferentes épocas e exigindo distintos tempos de aplicacGes (Gramiccia, 2011).

Foi demonstrado que o uso de produtos spot-on (tdpico) a base de permetrina (65%),
em um estudo realizado numa area endémica de LV, promoveu reducdo da incidéncia de
infeccdo no grupo tratado (Giffoni et al., 2002). Courtenay et al. (2007) testaram no Brasil o
uso de cortinados impregnados com deltametrina como uma barreira fisica em comparagédo aos
cortinados ndo tratados. Os achados iniciais apontaram que esta estratégia aumentou o efeito
como barreira fisica, bem como a mortalidade de flebotomineos. Esta medida tem sido utilizada
em outros paises com resultados promissores (Bern et al., 2000; Ritmeijer et al., 2007; Mondal
etal., 2016).

Uma outra opc¢do proposta para cées foi 0 uso tépico pour-on (especificos para aplicacéo
no dorso do animal) a base de duas formulagdes de deltametrina (concentrado para emulséo e
concentrado em suspensao) com o qual foi observado uma protecéo e efeito repelente por até 8
meses. Estes achados mostraram que esta pratica ofereceu potencial protecdo, semelhante a
utilizacdo de coleiras de cdo impregnadas com deltametrina ou em re-impregnacdo de
mosquiteiros convencionais (Quinnell & Courtenay, 2009; Courtenay et al., 2009). Em um
estudo realizado na Espanha testando combinacGes de inseticidas contra flebotomineos, foi
mostrado que o uso combinado de repelentes contra LV diminuiu a soroprevaléncia da doenca
(Goyena et al., 2016). Otranto & Dantas-Torres (2013) acrescentam que 0 uso de repelentes
inclusive sob forma de coleiras pode fornecer alta prote¢do, tanto no nivel individual quanto no
nivel populacional. Entretanto, os custos das campanhas de controle no ambito populacional

s80 muitas vezes pouco acessiveis para governos locais de paises em desenvolvimento.
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Coleiras impregnadas com deltametrina séo uma medida importante para a prevencao
do individuo, uma vez que elas atuam como um repelente eficaz contro o vetor, promove o0
aumento da mortalidade de flebotomineos, além de diminuir a prevaléncia e a incidéncia da
infeccdo canina (David et al., 2001; Werneck, 2014; Seva et al., 2016). O mecanismo de
repeléncia é pouco estudado, mas supde-se que o inseticida atua nos 6rgdos sensitivos do vetor
juntamente com a combinacao de gas carbdnico e odores exalados pelo hospedeiro afetando a
sua atracdo a picada (Killick-Kendrick, 1990). O longo tempo de efeito que a coleira apresenta
é explicado pela liberacéo da deltametrina induzida pelo atrito do colar com o pescoco do céo,
0 que provoca uma deposicdo continua do inseticida na pele. Em funcdo da deltametrina ser
lipolitica, como todos os piretrdides sintéticos, ela dissolve-se nos lipideos presentes na pele do
cdo, espalhando-se por todo o corpo do animal e protegendo-o contra picadas (Killick-
Kendrick, 1999; David et al., 2001). Alguns experimentos demostraram que o efeito das
coleiras (repelente e letal) sobre os flebotomineos ocorre uma a duas semanas ap6s sua
colocacdo (Killick-Kendrick et al., 1997; David et al., 2001), que corresponde ao tempo
necessario para que a deltametrina se espalhe pelo corpo do céo.

O estudo de Reithinger et al. (2004) realizado em uma area endémica do Brasil, mostrou
que o impacto do uso de coleiras impregnadas pode ser maior do que o obtido pela estratégia
de eutanasia, contudo dependente da cobertura obtida com uso da coleira e das perdas ocorridas
na manutencdo das mesmas. Neste estudo foram colocadas coleiras impregnadas com
deltametrina em 136 caes, por um periodo de 5 meses e foi observado uma reducéo significativa
da probabilidade de aumentar titulos de anticorpos anti-Leishmania em 50% dos animais em
comparacdo aos 97 caes ndo encoleirados, sugerindo que o0 uso da coleira pode reduzir o risco
de infeccdo por LV.

Em uma pesquisa no sul da Italia, foi demonstrada que com o uso da coleira impregnada
com deltametrina obteve-se até 86 % de protecdo contra a infeccdo canina em um periodo em
que a transmissao da doenca se mostrou mais intensa (Maroli et al., 2001). No Ird, um estudo
piloto de campo realizado em uma area endémica, onde analisaram os efeitos da coleira
impregnada com deltametrina em cdes contra picadas de P. papatasi, 0s autores mostraram que
cdes usando a coleira receberam cerca de 80% menos picadas de flebotomineos (Halbig et al.,
2000). Ja em um estudo randomizado em aldeias no Ird, foi constatado que tal intervencéo nédo
sO protege os cdes, como relataram que a taxa de soroconversdo em criancas foi de 1,49% nas
aldeias de intervencao e 2,4% nas aldeias de controle (Mazloumi Gavgani et al., 2002). Em uma

coorte de 120 cdes clinicamente saudaveis e soronegativos, Foglia-Manzillo et al. (2006)
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mostraram protecdo de 50,8% com o uso da coleira. Feroglio et al. (2008) também
demonstraram que elas séo eficazes na redugéo do risco de infec¢éo por L. infantum.

Foi relatado na Tunisia num estudo envolvendo 80 cédes (42 com coleira e 38 sem
coleira), que 15,8% dos cdes do grupo sem coleira se infectaram, enquanto nenhum do grupo
coleira foi infectado, mostrando que a coleira possui propriedade profilatica na LVC (Aoun et
al., 2008). J& no Sul da Franca, cdes sem coleiras tiveram 10,4 vezes mais chances de serem
infectados do que os cées protegidos com coleira (Davoust et al., 2013). Seva et al. (2016)
mediante 0 uso de modelos matematicos observaram que a aplica¢do simulada de coleiras em
90% da populagéo canina induziu uma maior e forte reducdo da soroprevaléncia de LV entre
caes e humanos, de 27,1 para 0,2% e de 4,85 para 0,06%, respectivamente.

Apesar da implementacao de variadas medidas de controle determinadas pelo PVC-LV,
tém sido observadas crescente expansédo e urbanizacdo da LV por todas as regides brasileiras.
Uma das medidas adotadas pelo PVC-LV é a erradicacdo de cdes sororreativos para
leishmaniose, uma vez que estes animais so reservatorios do parasito. Entretanto, a eutanasia
de animais domésticos é sempre traumatica e pouco eficaz na reducdo do nimero de casos
humanos. Diante disto, o emprego de coleira impregnada com inseticida se torna uma
alternativa interessante para o controle da doenca, ao possibilitar reduzir a incidéncia da
infeccdo por L. infantum em populagdes caninas e, consequentemente, em popula¢ées humanas.
Contudo, até o momento esta medida vem sendo utilizada por alguns proprietarios de forma
isolada, e ha poucos estudos que analisam o uso da coleira em uma grande populacao de cées.
Sendo assim, avaliar a efetividade desta coleira na reducéo da incidéncia de infeccédo por L.
infantum € de grande importancia e poderdo contribuir para avaliar o impacto da implementacdo

desta coleira pelo PVC-LV, colaborando assim com o controle desta doenca no Brasil.
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O uso em larga escala da coleira impregnada com inseticida deltametrina reduz a incidéncia

de leishmaniose visceral canina em uma area urbana endémica.
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3.1 Objetivo Geral

Analisar a efetividade de uma coleira impregnada com o inseticida deltametrina na reducéo da
incidéncia de infeccdo por L. infantum em uma &rea urbana endémica do estado de Minas

Gerais.

3.2 Objetivos Especificos

v' Estimar a soroprevaléncia de infeccéo canina por L. infantum em Governador Valadares;

v’ Caracterizar 0s proprietarios quanto aos aspectos socioecondmicos e os caes pelo perfil
clinico e comportamental,

v" Investigar fatores associados ao risco de infec¢do canina por L. infantum;

v' Selecionar animais soronegativo para compor 0s grupos investigados (coleira e sem
coleira);

v’ Estimar a incidéncia da infeccdo por L. infantum em cées do grupo coleira e sem coleira;

v Avaliar a efetividade da coleira impregnada com inseticida deltametrina na reducdo da

incidéncia de infecgdo canina por L. infantum.
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4.1 Area de estudo

Fundada em 30 de janeiro de 1938, Governador Valadares esta situada na regido leste
do estado de Minas Gerais, Brasil, entre a latitude 18° 51 01” S e longitude 41° 56" 18” W
(Figura 2), constituindo um polo econémico do médio Vale do Rio Doce exercendo
significativa influéncia sobre o leste e nordeste de Minas Gerais e municipios do estado do
Espirito Santo. Situa-se a 324 quilémetros de Belo Horizonte - MG e a 410 quildmetros de
Vitdria - ES. O municipio é servido pela ferrovia Vitoria-Minas da Companhia Vale do Rio
Doce e pela rodovia Rio-Bahia (BR 116), estando também ligada a capital do estado pela BR

381, além do acesso aeroviario.

Estratificagdo Epidemioldgica da LV em
Governador Valadares de 2014-2016.

[] sren sitenciosa

[ beixa transmissio
Bl trensmissio moderada
Bl atta transmissio

(SINAN/SES-MG, 2010)

Figura 2: Localizagdo Geografica do Municipio de Governador Valadares, Minas Gerais, Brasil.

Segundo o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica — IBGE, a cidade possui uma
populacdo estimada em 2016 de 279.665 habitantes que se encontram distribuidos em mais de
100 bairros da regido urbana e em mais de 10 distritos sitiados na zona rural (IBGE, 2017). Para
a identificacdo das areas de maior numero de casos e prioridade das atividades de controle, a
cidade foi dividida em 9 setores (A a ) pelo PVC-LV, com base na proximidade entre eles e
caracteristicas socioecondmicas e ambientais semelhantes (Quadro 1).

A cidade de Governador Valadares foi selecionada para o estudo devido a sua elevada
taxa de casos humanos e caninos de LV (Malaquias et al., 2007; Barata et al., 2013), além do

apoio logistico disponibilizado pela Secretaria Municipal de Salde.
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Setores Bairros

A Altindpolis, Santo Antdnio, Mée de Deus, Palmeiras, Vila
Ozanan, Planalto, Turmalina e adjacentes.

B Santa Helena, Santa Efigénia, Carapina, Nossa Senhora
das Gracas, Monte Carmelo e adjacentes.

C Esperanca, Maria Eugénia, Gra-Duquesa, Morada do Vale
e adjacentes.

D Centro, Sdo Tarciso, Vila Mariana, Lourdes, Vila Bretas,
Sé&o Paulo e adjacentes.

E Esplanada, Ilha dos Araudjos, Sdo Pedro, Universitario,
Cardo, Santos Dumont, Conjunto Sir, Capim e adjacentes.

F Vila Isa, S80 Raimundo, Elvamar, Jardim Ipé, Asteca,

Jardim Atalaia, Vila dos Montes, Vera Cruz, Vila do Sol,
Conquista e adjacentes.

G Nova Santa Rita, Santa Rita, Penha, Novo Horizonte,
Castanheiras, Figueira do Rio Doce e adjacentes

H Nova Vila Bretas, Séo José, S&o Cristovao, Vila Império,
Jardim Pérola, JK I, 11 e Ill, Jardim Alice, Fraternidade,

Jardim Kennedy, Bela Vista, Vila Rica e adjacentes.
| Jardim do Trevo, Santa Paula e adjacentes.

Quadro 1: Discriminacdo dos bairros por setores (A-1), Governador Valadares- MG (Fonte: Pinheiro, 2014).

Neste estudo foram selecionados quatro setores urbanos que apresentaram elevadas
prevaléncias de LVC (Quadro 1), segundo o Centro de Controle de Zoonozes e Secretaria
Municipal de Satde de Governador Valadares (CCZ/SMS-GV). As areas do setor A e H foram
selecionadas para fazermos a intervencdo com a coleira e os setores B e G como regido dos
animais controle (sem coleira) (Figura 3). Ambos 0s setores possuem caracteristicas
semelhantes no quesito limpeza urbana, presenca de animais errantes na rua e devido a alta
temperatura ambiente sdo arborizadas com presenca de matéria organica abundante, entre
outras caracteristicas (Figura 4). As areas foram selecionadas conforme a logistica realizada
pelo CCZ/SMS-GV.
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Fonte: GEPI/DVS/SMS-GV

Figura 3: Distribuicdo dos bairros por setores (A a I) no municipio de Governador Valadares — MG.

SetorAeH SetorBe G

Figura 4: Representacédo das caracteristicas dos bairros por setores A e H (4rea coleira) e setores B e G (area
sem coleira), no municipio de Governador Valadares — MG.
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4.2 Delineamento do estudo

Este trabalho foi composto de duas etapas: estudo transversal e estudo de intervencao.
Estas etapas encontram-se descritas abaixo:

4.2.1 Estudo Transversal

O estudo transversal iniciou em agosto de 2014 e foi realizado de forma censitaria nas
areas predefinidas dos setores A, B, G e H (Quadro 1). As a¢Bes acompanharam a rotina dos
agentes de endemias do municipio e, inicialmente, foi realizada uma explicacdo a populacédo
sobre o projeto com a assinatura pelos participantes do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (Apéndice 10.1).

Caso o proprietario do animal desejasse participar do projeto prosseguia-se com uma
vistoria do local com busca ativa de condi¢Ges que podem possibilitar a presenca do inseto
vetor, além da aplicacdo da ficha de identificacéo dos proprietarios (Apéndice 10.2). Por fim, a
coleta da amostra de sangue dos cées foi realizada pelos agentes de endemias previamente
treinados em puncdo venosa. Além desta equipe, o trabalho contou com veterinarios do CCZ
que ofereceram suporte técnico e clinico para qualquer eventualidade. Posteriormente, foi
realizada a orientacdo aos moradores quanto as acdes de controle da doenca com distribuicao
de folheto informativo e preenchimento de relatérios.

Foram entrevistados 3854 proprietarios de 5851 cdes onde eles foram questionados
sobre a presenca anterior de cdo com LVC; se a casa ja havia sido borrifada para controle de
leishmaniose pelo CCZ; seu conhecimento sobre a doenca, o vetor e 0s hospedeiros; condi¢des
socioeconémicas e de moradia; comportamento do céo e cuidados com o animal. Foi preenchida
além da ficha de identificacdo dos proprietarios, uma outra ficha contendo as caracteristicas e
dados clinicos de cada cdo da residéncia como sexo; porte; pelo; onde o cdo fica e dorme a
maior parte do dia; se o cdo foge para a rua (Apéndice 10.3) dentre outros.

Para evitar a introducdo de vicios de informacdo os funcionarios foram previamente
treinados para as entrevistas. No decorrer do estudo foram realizadas reunides de avaliacéo e
padronizacdo das condutas, sendo o trabalho acompanhado durante todo o tempo, garantindo
que as instrucbes fossem seguidas. Os agentes de endemias foram orientados a serem
imparciais, evitando interpretar, aprovar ou desaprovar as respostas dos entrevistados. As
entrevistas foram respondidas por um dos responsaveis pela familia ou por pessoas maiores de

18 anos.
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Neste estudo transversal, além da entrevista foram coletadas amostras de sangue dos
cées da residéncia para realizar a sorologia. Nos casos de sorologia positiva na reacéo de DPP,
a técnica de ELISA foi também empregada. Quando o animal apresentou resultados reativos
em ambos os testes, 0 proprietario foi informado e teve o direito de realizar outro exame para
contraprova. O animal que teve sua contraprova positiva foi entdo recolhido e submetido a
eutanasia conforme critérios estabelecidos pela Resolucdo n°® 1000, de 11 de maio de 2012 do
Conselho Federal de Medicina Veterinaria (CFMV), e os cadaveres foram encaminhados para
o aterro controlado do municipio de Ipatinga - MG. O animal que apresentou DPP positivo e
ELISA negativo foi considerado ndo elegivel para fazer parte do estudo. Os cdes que
apresentaram DPP negativo foram os cées elegiveis para compor o estudo de intervencao
(Figura5).

Diariamente, apds o término das entrevistas e coletas de sangue, todos os tubos com
sangue foram conferidos pelos laboratoristas, verificando-se o cddigo da coleta e a qualidade
do sangue coletado dos cées, garantindo assim a correta codificacdo e analise do material. Todos
0s questionarios também foram inspecionados pela coordenadora do programa de LV, afim de
averiguar o correto preenchimento das informagdes. Todo o material coletado foi utilizado para
os testes de diagnostico e estocados adequadamente em local apropriado para conservacao e

eventuais analises.

Estudo Transversal / Linha de base
Selecdo da amostra

[Termo de consentimento, questionario,
avaliacdo clinica, coleta de amostra]

v ¥
Elegiveis para a
Intervencao

Figura 5: Delineamento do estudo transversal.
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4.2.2 Estudo de Intervencédo ndo randomizado

O estudo de interven¢do ndo randomizado iniciou-se logo ap6s obtencao dos resultados
sorologicos (DPP). Ele teve como critério de inclusdo o animal estar apresentando a forma
clinica assintomatica e apresentar sorologia negativa para L. infantum, bem como os critérios
de exclusdo o animal ser positivo em um teste (DPP) ou em ambos testes (DPP-ELISA). Os
caes elegiveis do setor A e H foram encoleirados e do setor B e G acompanhados como grupo
controle (sem coleira). A intervengéo avaliada foi o uso da coleira de cloreto de polivinilclorido
(PVC) impregnada com deltametrina na concentracdo de 40 mg/g, com o0 peso de
aproximadamente 25g, denominadas Scalibor® ProtectorBands (Intervet). A primeira
intervencdo ocorreu logo ap6s o resultado sorolégico e a segunda apds seis meses (tempo de
atuacdo residual do inseticida de acordo com a informacdo técnica do fabricante - 6 meses)
guando foi feita nova avaliacdo clinica e coleta de sangue de todos 0s cdes e entrevista aos
proprietarios. Foi realizado o re-encoleiramento dos cdes que ndo soroconverteram e pertenciam
ao grupo coleira. A terceira intervencao ocorreu ap0s seis meses da segunda intervenc¢do quando
foi realizada nova avaliagdo clinica e coleta de sangue dos animais, além de monitoramento e
entrevista aos proprietarios (Figura 6).

Os proprietarios dos cdes soronegativos foram informados sobre a continuidade do
projeto e 0s que tiveram interesse em continuar, assinaram outro Termo de Consentimento Livre
e Esclarecido - Ficha de retorno | (Apéndice 10.4) e/ou Ficha de retorno Il (Apéndice 10.5)
quando houve nova coleta de sangue dos cées apds 6 e 12 meses aproximadamente.

12 Intervencdo (Encoleiramento)
(Caes elegiveis)

Perdas de
seguimento:

2% Intervencdo (apds 6 meses)
Avaliacdo clinica, coleta de amostra de sangue,
monitoramento e re-encoleiramento

- Recusas,
morte, fuga do
cao, etc.

3% Intervencdo (apds 6 meses)
Avaliacéo clinica, coleta de amostra de sangue,
monitoramento

Efetividade da coleira

Figura 6: Delineamento do estudo de intervencdo.
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4.3 Calculo da amostra e amostragem

Segundo o Centro de Controle de Zoonoses, 0 municipio de Governador Valadares
possui uma populacdo canina de aproximadamente 20.000 cées na zona urbana, de acordo com
as trés ultimas campanhas de vacinagéo antirrabica realizadas. A estimativa do nimero de cées
foi baseada na média das trés ultimas campanhas acrescentada de 20%, uma vez que a meta a
ser atingida em cada campanha é de 80% dos animais existentes no municipio.

Para a realizagdo do estudo a amostra foi calculada de acordo com 0s seguintes
parametros: intervalo de confianca (IC) de 95%, poder do teste de 80%, perda de seguimento
de 40%, eficécia da coleira de 50%, prevaléncia de infec¢cdo de 30,2%. O tamanho da amostra
para cada grupo foi de aproximadamente 2000 cées. Como o critério de inclusdo no estudo é
que o animal seja soronegativo e a prevaléncia de infeccdo na area é de aproximadamente
30,2%, pelo ELISA, na linha de base foram selecionados aproximadamente 6.000 cdes para
triagem sorologica (DPP - ELISA).

4.4 Coleta da amostra e avaliacéo clinica

Foi realizada a coleta de 5 ml de sangue venoso da veia radial de cées de grande porte e
da veia jugular de cées de médio e pequeno porte, utilizando agulhas de 25x7 mm de didmetro
e seringas estéreis. As amostras foram armazenadas em tubos de vidro e colocadas em caixas
térmicas contendo gelo reutilizavel. O material foi encaminhado para o Laboratério de
Sorologia do CCZ-GV para separacdo, processamento e armazenamento do soro. As coletas
realizadas no periodo da manha foram centrifugadas a tarde, e as realizadas no periodo da tarde
foram centrifugadas no dia posterior, pela manhd. As amostras coletadas nas sextas-feiras e
vésperas de feriado foram centrifugadas no mesmo dia. As amostras hemolisadas, foram
desprezadas e novas coletas realizadas para obtencdo do soro. O soro gerado neste
processamento foi devidamente armazenado em freezers a —20°C.

Juntamente com a obtencdo de amostras do sangue periférico, os animais passaram por
uma avaliacdo clinica rigorosa baseada na presenca ou auséncia de sinais clinicos sugestivos da
infeccdo por L. infantum tais como: onicogrifose, atrofia muscular, lesdes de pele, dermatite
furfuracea, alopecia, ceratoconjuntivite, paralisia dos membros posteriores, emagrecimento,
dentre outras (Mancianti et al., 1988; Reis et al., 2006). A avaliagdo clinica foi realizada pelos
agentes de endemias do Programa de Leishmaniose do CCZ-GV, capacitados na identificagéo

dos diversos sinais clinicos caracteristicos da LVC.
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4.5 Analise estatistica dos dados

As informacdes coletadas e os resultados gerados foram duplamente digitados
utilizando o software EpiData (versdo 3.2). Apds a digitacdo, os arquivos foram comparados e
as divergéncias corrigidas. Posteriormente, foi testada a consisténcia do banco de dados e
realizadas analises exploratoriasdos dados (analises graficas e medidas resumo) comparagoes
de médias e propor¢des (teste t e Qui-quadrado). As analises estatisticas foram realizadas
utilizando o programa STATA versdo 11.0 (StataCorp, 2009).

4.5.1 Andlise do estudo transversal

4.5.1.1 Andlise univariada

A identificac8o dos possiveis fatores de risco envolvidos na infeccdo por L. infantum
foi obtida comparando animais soronegativos (ndo infectados) com 0s soropositivos
(infectados). Inicialmente foi realizado o teste de qui-quadrado, para averiguar a existéncia de
associacao entre a infeccdo e cada variavel relacionada ao cdo, suas condi¢fes de moradia e
cuidados do proprietario com o animal.

Para a anélise univariada relacionada as variaveis da residéncia foi utilizada a regressao
logistica univariada de efeito misto. O nivel de efeito avaliado no modelo foi a residéncia, pois
no processo de amostragem todos os cées existentes no domicilio foram selecionados para o
estudo, visto que algumas casas tinham mais de um cdo. Este modelo assume dependéncia nas
observacGes de um mesmo domicilio e independéncia entre os domicilios. Na analise
univariada foram comparadas todas as variaveis do domicilio entre animais infectados e nao
infectados. Variaveis com mais de duas categorias foram transformadas em variaveis dummies.
As variaveis que apresentaram nivel de significancia menor que 0,25 foram selecionadas para

compor as analises multivariadas em modelos intermediarios.

4.5.1.2 Analise multivariada e construcao do modelo final

Aguelas variaveis que permaneceram nos modelos intermediarios nivel de significancia
de p <0,15 foram reagrupadas em um modelo Unico e novamente avaliadas pelo o modelo
completo com descarte sucessivo de variaveis. Nesta etapa, utilizou-se o nivel de significancia
de 0,05, isto &, as variaveis que apresentaram p >0,05 foram retiradas do modelo passo a passo.
Em cada uma das etapas de avaliacdo do modelo foi testada a colinearidade das variaveis,

eliminando aquelas correlacionadas.
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4.5.2 Analise do estudo de intervencao

4.5.2.1 Analise de incidéncia pessoa-tempo

As taxas de incidéncia de soroconversdo foram estimadas para cada momento de
avaliacdo do estudo de intervencdo (6 e 12 meses). Nos denominadores das taxas foram
utilizados céo/tempo de acompanhamento e intervalo de confianga de 95%. Os cées censurados
foram considerados na analise como se estivessem sido acompanhados por um periodo de
tempo igual a metade do tempo médio de intervalo entre as intervengdes (3 meses). Todas as
analises de incidéncia e de efetividade foram analisadas por intencédo de tratar e por protocolo.
Uma analise por intencdo de tratar é aquela em que todos os participantes de todos 0s grupos
sdo seguidos até o fim, independentemente do que ocorrer com cada um deles. J& na analise por
protocolo sdo avaliados apenas o0s integrantes dos grupos que efetivamente utilizaram a

intervencdo, ou sejam gque permaneceram até o final do estudo com a coleira.

4.5.2.2 Andlise de efetividade da coleira

Realizou-se a analise univariada através modelos de regressdo de Cox para examinar as
associacOes entre cada variavel e o tempo de soroconversao. Um modelo multivariavel foi
realizado com as variaveis que foram estatisticamente significativas na analise univariada com
p <0,25. Foi utilizado um procedimento de retirada passo a passo das variaveis e somente as
variaveis ajustadas mostrando associacdo significativa (p <0,05) com a ocorréncia de
soroconversao da LVVC permaneceram nos modelos finais. A varidvel intervencao foi mantida
no modelo final para verificar a efetividade da coleira. Para os calculos de efetividade (EF) do
uso da coleira impregnada com deltametrina no controle da LV, empregou-se a seguinte
formula: EF = 1- RRajustado.

4.6 Aspectos éticos

O projeto segue 0s principios internacionais para a pesquisa biomédica envolvendo
animais e foi aprovado pelo Comité de Etica em Experimentacdo Animal da UFOP, protocolo
n° 2014/18 (Anexo 11.1). Todos os participantes tiveram o direito de recusa em qualquer

momento do estudo.
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5.1 Estudo transversal

5.1.1 Caracteristicas socioecondmicas, condi¢des de moradia dos proprietarios e
conhecimento sobre o vetor

Em relacdo as condi¢des socioecondmicas foram avaliadas variaveis de escolaridade,
casa e classe socioeconémica (Tabela 1). Quanto ao nivel de escolaridade, 35,0% dos
responsaveis pela residéncia possuem até o ensino fundamental incompleto. Em relagdo a
moradia, 85,1% dos entrevistados possuem casa propria/em financiamento. J& sobre a classe
socioeconémica, 38,5% recebem até quatro salarios minimos, mesma proporcéo observada para
aqueles que recebem entre quatro e seis salarios minimos, o que caracteriza os participantes

como cidadaos pertencentes as classes C1 e C2/D/E.

Tabela 1: Distribuicdo de frequéncias das varidveis relacionadas as caracteristicas socioecondémicas da populagao
total do estudo, Governador Valadares, MG, 2014-2015.

Variavel N %

Escolaridade
Analfabeto/Primario incompleto/ Priméario completo/Fundamental

. 1.341 35,0

incompleto

Fundamental completo/ Médio incompleto 1.290 33,7

Médio completo/Superior incompleto/ Superior completo 1.199 31,3
Casa

Prépria/ Em financiamento 3.258 85,1

Alugada 570 14,9
Classe socioeconémica

A2/ B1 154 4,0

B2 724 18,9

Cl 1.475 38,5

C2/D/E 1.475 38,5

* A2/ B1= classe que recebe mais de 10 salarios minimos (Salario minimo em R$788,00).
B2 = classe que recebe entre 6 a 10 salarios minimos.
C1 = classe que recebe entre 4 a 6 salarios minimos.
C2/DIE = classe que recebe menos de 4 salarios minimos.
Fonte: Associacdo Brasileira de Empresas de Pesquisa (Abep).

Tratando-se das varidveis relacionadas as caracteristicas do domicilio e peridomicilio
dos entrevistados (Tabela 2), foi observado que 33,2% das pessoas ja tiveram cdo com LVC na
residéncia, 41,3% das residéncias estudadas ja foram borrifadas contra LVC. Entre o0s
entrevistados, 81,5% possuem casa independente e em 71,4% das casas ha quintal, destes 39%
sdo cimentados. Um percentual de 25,3% das casas possuia canteiro de plantas; 11,3%
bananeiras; 21,3% lixo exposto; 26% entulhos; 25,4 % monte de folhas; 45,3% arvores; 6,6%

esterco; 14,5% galinhas; 0,4% cavalos; 13,4% gatos; 20,3% passarinhos e 4,2 % outros animais
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(prea, coelho). Em algumas varidveis, algumas pessoas ndao souberam e/ou ndo quiseram

responder ao questionario.
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Tabela 2: Distribuicéo de frequéncias das varidveis relacionadas ao domicilio e peridomicilio da populagéo total
do estudo, Governador Valadares, MG, 2014-2015.

Variavel N %

Ja teve cdo com LVC

Sim 1.275 33,2

Néo 2.560 66,8
Casa ja foi borrifada

Sim 1.582 41,3

Né&o 2.251 58,7
Tipo de residéncia

Casa independente 3.121 81,5

Comeércio 44 1,2

Casa geminada/ Nucleo Familiar 612 16,0

Apartamento 51 1,3
Ha quintal

Sim 2.739 71,4

Néo 1.095 28,6
Caracteristicas do quintal

Cimento 1.067 39,0

Terra/ Barranco 711 25,9

Cimento e terra 962 35,1
Canteiro de plantas

Sim 970 25,3

Néo 2.865 74,7
Bananeiras

Sim 432 11,3

Néo 3.403 88,7
Lixo exposto

Sim 816 21,3

Néo 3.019 78,7
Entulho

Sim 996 26,0

Né&o 2.839 74,0
Monte de folhas

Sim 973 25,4

Néo 2.862 74,6
Arvores

Sim 1.738 45,3

Néo 2.097 54,7
Esterco

Sim 252 6,6

Né&o 3.583 93,4
Galinhas

Sim 555 14,5

Né&o 3.280 85,5
Cavalos

Sim 14 0,4

Néo 3.821 99,6
Gatos

Sim 515 13,4

Néo 3.320 86,6
Passarinhos

Sim 777 20,3

Né&o 3.058 79,7
Outros animais

Sim 161 42

Néo 3.664 95,8
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Com relacdo ao conhecimento do proprietario sobre o vetor da leishmaniose, foi
constatado que quando os entrevistadores mostravam o flebotomineo aos moradores, a maioria
relatou nunca ter o visto (96,7%). Dos 127 entrevistados que afirmam ja ter visto o vetor, 25
(19,7%) ja viram dentro de casa; 5 (3,9%) no galinheiro; 60 (47,2%) no quintal; 7 (5,5%) no
curral e 33 (26,0%) em outros locais (roga, escola, televiséo) (Tabela 3).

Tabela 3: Distribuicdo de frequéncias das varidveis relacionadas a visualizacdo do vetor pela populacdo total do
estudo, Governador Valadares, MG, 2014-2015.

Variavel N %

Ja viu vetor

Sim 127 3,3

Néo 3.708 96,7
Dentro de casa

Sim* 25 19,7

Néo 102 80,3
Galinheiro

Sim* 5 3,9

Néo 122 96,1
Quintal

Sim* 60 47,2

Néo 67 52,8
Curral

Sim* 7 55

Néo 120 94,5
Outros lugares

Sim* 33 26,0

Né&o 94 74,0

*Porcentagem referente ao nimero de proprietarios que ja viram o vetor (N=127).

5.1.2 Caracteristicas dos caes

A caracterizacao dos 5851 cées avaliados e os cuidados do proprietario para com o seu
cdo, estdo descritos na Tabela 4. Observou-se que a idade média dos animais avaliados foi de
38,4 meses (DP: 35,6). Destes, 53,3% sdo fémeas, que apresentam porte pequeno (51,1%) e
pelo curto (69,2%). Quando perguntado ao proprietario se o animal ja usou coleira impregnada
com inseticida, foi verificado que apenas 4,9% dos cées ja usaram. Quanto a realizacdo de
exame previo contra LVC, observou-se que 42,5% dos animais ja fizeram o exame, 0,7% dos
proprietarios relataram que seu céo foi positivo para LVC. Apenas 17,5% dos cdes sao levados
ao veterinario pelo dono, 1,4% afirmaram ter vacinado seu cdo contra LVC. A maioria dos cées
(56,7%) ficam e (57,3%) dormem no quintal/canil/casinha/outros lugares, 27,5% possuem o
habito de fugir da residéncia para a rua. Em relagdo ao controle de ectoparasitos, 23,7% dos

proprietarios ja observaram carrapato em seus animais, enquanto que 35,7% afirmaram dar
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banho regularmente em seus cées utilizando shampoo contra pulgas e carrapatos, e 1,6%

relataram o uso de shampoo a base de citronela em seus caes.
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Tabela 4: Caracteristicas da populacdo total dos cées do estudo e os cuidados dos proprietarios, Governador
Valadares, MG, 2014-2015.

Variavel N %

Sexo

Macho 2.718 46,7

Fémea 3.104 53,3
Porte

Pequeno 2.973 51,1

Médio 2.144 36,8

Grande 705 12,1
Pelo

Curto 4.029 69,2

Longo 1.793 30,8
Ja usou coleira impregnada com inseticida

Sim 287 4,9

Né&o 5.532 95,1
Exame prévio para LVC

Sim 2.461 425

Né&o 3.327 57,5
Resultado do exame prévio para LVC

Positivo 17 0,7

Negativo 2.424 99,3
Leva o céo ao veterinario

Sim 1.019 17,5

Né&o 4.800 82,5
Céo vacinado contra LVC

Sim 80 1,4

Né&o 5.718 98,6
Quando vacinou

Este ano 24 30,8

Ano passado 39 50,0

A mais de um ano 15 19,2
Onde o céo fica

Dentro de casa 783 13,4

Quintal/canil/casinha/outros lugares 3.299 56,7

Na varanda 1.653 28,4

Na rua 87 1,5
Onde o cdo dorme

Dentro de casa 779 13,4

Quintal/canil/casinha/outros lugares 3.333 57,3

Na varanda 1.649 28,3

Na rua 61 1,0
Céo foge para a rua

Sim 1.602 27,5

Né&o 4.219 72,5
Presenca de carrapato no céo

Sim 1.379 23,7

Né&o 4.438 76,3
Uso de shampoo contra pulgas e carrapatos

Sim 2.079 35,7

Né&o 3.739 64,3
Uso de Shampoo a base de citronela

Sim 94 1,6

Né&o 5.725 98,4
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Sobre os sinais clinicos foi observado que 537 cdes (9,2%) apresentaram sinais
sugestivos de LVC, sendo os mais frequentes: lesGes cutaneas no animal [n=301 (56,1%)],
onicogrifose [n=270 (50,2%)], emagrecimento [n=197 (36,7%)], perda de pelo [n=158
(29,4%)], pelo opaco e conjuntivite [n=142 (26,4%)], e coriza [n=105 (19,6%)] (Tabela 5).

Tabela 5: Sinais clinicos sugestivos de LVC encontrados em todos os cdes avaliados, Governador Valadares,
2014-2015.

Variavel N %

Presenca de sinais clinicos

Sim 537 9,2

Né&o 5.284 90,8
Perda de pelo

Sim* 158 29,4

Né&o 379 70,6
Onicogrifose

Sim* 270 50,2

Né&o 267 49,8
Pelo opaco

Sim* 142 26,4

Né&o 395 73,6
Anorexia

Sim* 83 15,5

Né&o 454 84,5
Coriza

Sim* 105 19,6

Né&o 432 80,4
Hepato e/ou esplenomegalia

Sim* 31 58

Né&o 506 94,2
LesBes cutaneas

Sim* 301 56,1

Né&o 236 43,9
Conjuntivite

Sim* 142 26,4

Né&o 395 73,6
Desanimo

Sim* 83 15,5

Né&o 454 84,5
Emagrecimento

Sim* 197 36,7

Néo 340 63,3
Diarreia

Sim* 45 8,4

Néo 302 91,6
Vomito

Sim* 45 8,4

Né&o 302 91,6
Paralisia dos membros

Sim* 20 3,7

Né&o 517 96,3

*Porcentagem referente ao nimero de animais que apresentaram sinais clinicos da doenga (N=537).
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5.1.3 Prevaléncia de infeccdo por Leishmania infantum

Das 5851 amostras de sangue canino coletada para realizacdo dos testes sorologicos
(DPP - ELISA), 2054 foram DPP positivos para leishmaniose, sendo a prevaléncia de infeccéo
de 35,1% (1C95% 33,9 — 36,3). Dos animais que foram positivos pelo DPP, um total 1282
(21,9%) dos cées apresentaram resultado positivo no ELISA, e 743 (12,7%) dos cées foram
DPP positivo e ELISA negativo. Desta forma, como os testes sdo realizados em série, a
prevaléncia final de infeccdo por DPP e ELISA foi de 21,9% (1C95% 20,9 — 23,0). A
prevaléncia de infeccdo por L. infantum nos cées da area sem coleira foi de 21,1% e da area

coleira foi de 22,9%.

5.1.4 Andlise dos fatores de risco para infeccdo canina

Para a identificacdo dos fatores de risco relacionados a infec¢do por L. infantum,
primeiramente foi realizada a analise univariada comparando os animais infectados com os ndo
infectados, sendo empregada a regressdo logistica de efeito misto quando avaliada no ambito
da residéncia (n= 3854). As variaveis analisadas foram coletadas na entrevista e registradas na
ficha do proprietario do animal. Foram selecionadas inicialmente, as que tiveram nivel de
significancia (p<0,25) e aquelas consideradas importantes na transmissdo da LVC, tais como:
variaveis relacionadas a escolaridades e condi¢des socioecondmicas (Tabela 6), variaveis
relacionadas as caracteristicas do domicilio e peridomicilio (Tabela 7) e variaveis relacionadas
ao vetor (Tabela 8). Algumas pessoas nao souberam e/ou ndo quiseram responder parte do

questionario.
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Tabela 6: Analise univariada das variaveis relacionadas a escolaridades e condiges socioecondmicas de toda
populacdo do estudo, Governador Valadares, MG, 2014-2015.

DPP-ELISA Univariada

Variavel Positivo (%)  Negativo (%) OR (95%1C)

Escolaridade

Analfabeto/Primario incompleto/Primario 324 (24,2) 1017 (75,8)
completo/Fundamental incompleto
Fundamental completo/Médio incompleto 270 (20,9) 1020 (79,1) 0,8(0,7-1,0) 0,034
Médio completo/Superior 236 (19,7) 963(80,3)  0,7(0,6-0,9) 0,001
incompleto/Superior completo
Casa
Propria/ Em financiamento 718 (22,0) 2540 (78,0)
Alugada 110 (19,3) 460 (80,7) 0,9(0,7-1,1) 0,280
Classe socioeconémica
A2/ B1 23 (14,9) 131 (85,1)
B2 132 (18,2) 592 (81,8) 1,2(0,7-1,9) 0,472
C1 311 (21,1) 1164 (78,9) 1,5(0,9-2,4) 0,090
C2/DIE 363 (24,6) 1112 (75,4) 2,1(1,3-32) 0,002

* A2/ B1= classe que recebe mais de 10 salarios minimos (Salario minimo em R$788,00).
B2 = classe que recebe entre 6 a 10 salarios minimos.
C1 = classe que recebe entre 4 a 6 salarios minimos.
C2/DIE = classe que recebe menos de 4 salarios minimos.
Fonte: Associacao Brasileira de Empresas de Pesquisa (Abep)
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Tabela 7: Analise univariada das variaveis relacionadas as caracteristicas do domicilio e peridomicilio da
populacéo total do estudo, Governador Valadares, MG, 2014-2015.

DPP-ELISA
Variavel Positivo (%) Negativo (%) oURm(\ég%?é) P

Ja teve cdo com LVC

Sim 348 (27,3) 927 (72,7)

Né&o 483 (18,9) 2077 (81,1) 1,8 (1,5-2,1) 0,000
Casa ja foi borrifada

Sim 338 (21,9) 1758 (78,1)

Né&o 493 (21,4) 1024 (78,6) 0,9 (0,8-1,1) 0,460
Tipo de residéncia

Casa independente 683 (21,9) 2438 (78,1)

Comércio 13 (29,5) 31(71,5) 1,5(0,7-3,1) 0,320

Casa geminada/ Nucleo Familiar 127 (20,8) 485 (79,2) 0,9 (0,8-1,2) 0,561

Apartamento 5(9,8) 46 (90,2) 0,6 (0,3-1,3) 0,183
Ha quintal

Sim 671 (24,5) 2068 (75,5)

Né&o 170 (14,6) 935 (85,4) 2,1(1,7-2,6) 0,000
Caracteristica do quintal

Cimento 214 (20,1) 853 (79,9)

Terra/ Barranco 225 (31,7) 486 (68,3) 2,2 (1,8-2,9) 0,000

Cimento e terra 232 (24,1) 730 (75,9) 1,5(1,2-1,8) 0,001
Canteiro de plantas

Sim 252 (26,0) 718 (74,0)

Né&o 578 (20,2) 2286 (79,8) 1,5(1,2-1,8) 0,000
Bananeiras

Sim 137 (31,7) 295 (68,2)

Né&o 694 (20,4) 2709 (79,6) 2,1 (1,7-2,7) 0,000
Lixo exposto

Sim 248 (30,4) 568 (69,6)

Né&o 583 (19,3) 2436 (80,7) 2,0 (1,7-2,5) 0,000
Entulho

Sim 281 (28,2) 715 (71,8)

Né&o 550 (19,4) 2289 (80,6) 2,0(1,6-2,3) 0,000
Monte de folhas

Sim 284 (29,2) 689 (70,8)

Né&o 547 (19,1) 2315 (80,9) 2,0 (1,7-2,5) 0,000
Arvores

Sim 473 (27,2) 1265 (72,8)

Né&o 358 (17,1) 1739 (82,9) 2,0(1,7-2,4) 0,000
Esterco

Sim 77 (30,6) 175 (68,4)

Né&o 754 (21,0) 2829 (79,0) 2,4 (1,8-3,2) 0,000
Galinhas

Sim 161 (29,0) 394 (71,0)

Né&o 670 (20,4) 2610 (79,6) 1,9 (1,6-2,4) 0,000
Cavalos

Sim 6 (42,9) 8 (57,1)

Né&o 825 (21,6) 2996 (78,4) 1,0 (0,6-1,7) 0,891
Gatos

Sim 147 (28,0) 371 (72,0)

Néo 687 (20,7) 2633 (79,3) 1,2(1,1-1,2) 0,000
Passarinhos

Sim 160 (20,6) 617 (79,4)

Néo 671 (21,9) 2387 (78,1) 1,0 (0,8-1,2) 0,969
Outros animais

Sim 36 (22,4) 125 (77,6)

Né&o 794 (21,7) 2870 (78,3) 1,0 (0,7-1,5) 0,846
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Tabela 8: Andlise univariada das variaveis relacionadas a visualizacdo do vetor por todos proprietarios do estudo,
Governador Valadares, MG, 2014-2015.

Variavel DPP-ELISA Univariada p
Positivo (%) Negativo (%0) OR (95% IC)

Ja viu vetor

Sim 25 (19,7) 102 (80,3)

Néo 806 (21,7) 2902 (78,3) 1,0 (0,6-1,5) 0,919
Dentro de casa

Sim 3(12,0) 22 (88,0)

Néo 828 (21,7) 2982 (78,3) 0,4 (0,1-1,5) 0,175
Galinheiro

Sim 1(20,0) 4 (80,0)

Néo 830 (21,7) 3000 (78,3) 0,5 (0,0-7,5) 0,652
Quintal

Sim 13 (21,7) 47 (78,3)

Néo 818 (21,7) 2957 (78,3) 0,9 (0,5-1,8) 0,865
Curral

Sim 1(14,3) 6 (85,7)

Néo 830 (21,7) 2998 (78,3) 1,7 (0,4-8,0) 0,504
Outros lugares

Sim 7(21,2) 26 (78,8)

Néo 824 (21,7) 2978 (78,3) 1,3 (0,6-3,0) 0,488

Por outro lado, quando avaliada no ambito das caracteristicas do animal, foram
qualificados 5822 cées para realizar a analise univariada, comparando os animais infectados
com os ndo infectados, empregando a regressdo logistica. As varidveis utilizadas foram
coletadas na entrevista e registradas na ficha do c&o. Foram selecionadas inicialmente as que
tiveram nivel de significancia (p<0,25) e aquelas consideradas importantes na transmissao da
LVC, neste caso, varidveis relacionadas as caracteristicas intrinsecas ao co e aos cuidados do
proprietéario (Tabela 9). Algumas pessoas ndo souberam e/ou ndo quiseram responder parte do

questionario.
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Tabela 9: Andlise univariada das variaveis relacionadas as caracteristicas de todos os cédes do estudo, Governador

Valadares, MG, 2014-2015.

DPP-ELISA

Univariada

Variavel Positivo (%)  Negativo (%) OR (95% IC) P

Sexo

Macho 649 (23,9) 2069 (76,1)

Fémea 633 (20,4) 2471 (79,6) 0,8 (0,7-0,9) 0,001
Porte

Pequeno 514 (17,3) 2459 (82,7)

Médio 532 (24,8) 1612 (75,2) 1,6 (1,4-1,8)

Grande 236 (33,5) 469 (66,5) 2,4 (2,0-2,9) 0,000
Pelo

Longo 233 (13,0) 1560 (87,0)

Curto 1049 (26,0) 2980 (74,0) 2,4 (2,0-2,8) 0,000
Ja usou coleira com inseticida

Sim 57 (20,0) 230 (80,0)

Néo 1225 (22,1) 4307 (77,9) 0,9 (0,6-1,7) 0,363
Exame prévio para LVC

Sim 520 (21,3) 1941 (78,9)

Néo 750 (22,5) 2577 (77,5) 0,9 (0,8-1,0) 0,199
Resultado do exame prévio para LVC

Positivo 8 (47,1) 9 (52,9)

Negativo 508 (21,0) 1916 (79,0) 3,4 (1,3-8,7) 0,009
Leva o céo ao veterindrio

Sim 157 (15,4) 862 (84,6)

Né&o 1124 (23,4) 3676 (76,6) 0,6 (0,5-0,7) 0,000
Céo vacinado contra LVC

Sim 16 (20,0) 64 (80,0)

Né&o 1262 (22,1) 4456 (77,9) 0,9 (0,5-1,5) 0,657
Quando vacinou

Este ano 5 (20,8) 19 (71,2)

Ano passado 8 (20,5) 31 (79,5) 1,0 (0,3-3,4)

A mais de um ano 3(20,0) 12 (80,0) 1,0 (0,2-4,7) 0,998
Onde o céo fica

Dentro de casa 78 (10,0) 701 (90,0)

Quintal/canil/casinha/outros lugares 928 (27,8) 2405 (72,2) 3,4 (2,6-4,3)

Na varanda 258 (15,7) 1391 (84,5) 1,7 (1,3-2,2)

Na rua 18 (29,5) 43 (70,5) 3,8(2,2-6,3) 0,000
Onde o cdo dorme

Dentro de casa 80 (10,2) 703 (89,8)

Quintal/canil/casinha/outros lugares 913 (27,7) 2386 (72,3) 3,5(2,7-4,4)

Na varanda 263 (15,9) 1390 (84,1) 1,7 (1,3-2,2)

Na rua 26 (29,9) 61 (70,1) 3,8(2,1-6,8) 0,000
Céo foge

Sim 405 (25,3) 1197 (74,7)

Né&o 877 (20,8) 3342 (79,2) 1,3(1,1-1,5) 0,000
Shampoo contra pulgas e carrapatos

Sim 373 (17,9) 1706 (82,1)

Né&o 908 (24,3) 2831 (75,7) 0,7 (0,6-0,8) 0,000
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5.1.5 Andlise multivariada e modelo final

A partir das anélises por grupo de variaveis, aquelas que apresentaram nivel de
significancia (p<0,05) foram elegidas para o modelo final, sendo elas: presenca anterior de cdo
com LVC na residéncia; como € o quintal da residéncia (cimento, terra/barranco, cimento e
terra); se ha presenca de esterco no quintal; porte do cdo (pequeno, médio ou grande); pelo do
cdo (curto ou longo); local onde o cdo dorme (dentro de casa, quintal/canil/casinha/outros
lugares, na varanda ou na rua).

O modelo final para o critério de infeccdo por L. infantum foi (i) ja teve cdo com LVC
(OR: 1,3; 1C95% 1,1-1,6); (ii) como é o quintal: terra/barranco (OR: 1,5; 1C95% 1,2-1,9),
cimento e terra (OR: 1,1; 1C95% 0,8-1,3); (iii) presenca de esterco (OR: 1,6; 1C95% 1,2-2,2);
(iv) porte do cdo: médio (OR: 1,3; 1C95% 1,1-1,6), grande (OR: 1,9; 1C95% 1,5-2,5); (V) pelo
do céo: curto (OR: 2,0; 1C95% 1,6-2,5); (vi) onde o cdo dorme: quintal/canil/casinha/outros
lugares (OR: 2,8; 1C95% 1,8-4,3), na varanda (OR: 1,7; 1C95% 1,1-2,7), na rua (OR: 1,2;
IC95% 0,4-3,5) (Tabela 10).

Tabela 10: Fatores de risco para infeccdo canina por Leishmania infantum de acordo com o modelo final,

Governador Valadares, MG, 2014-2015.

Variavel Odds Relativa Bruta (1C95%) Odds Relativa Ajustada (1C95%)

Ja teve cdo com LVC

Néo 1

Sim 1,8 (1,5-2,1) 1,3 (1,1-1,6)
Caracteristica do quintal

Cimento 1

Terra/ Barranco 2,2 (1,8-2,9) 1,5(1,2-1,9)

Cimento e terra 1,5(1,2-1,8) 1,1 (0,8-1,3)
Presenca de esterco no quintal

Né&o 1
Sim 2,4 (1,8-3,2) 1,6 (1,2-2,2)

Porte do céo

Pequeno 1

Médio 1,6 (1,4-1,8) 1,3 (1,1-1,6)

Grande 2,4 (2,0-2,9) 1,9 (1,5-2,5)
Pelo do céo

Longo 1

Curto 2,4 (2,0-2,8) 2,0 (1,6-2,5)
Onde o cdo dorme

Dentro de casa 1

Quintal/canil/casinha/outros 3.5 (2,7-4.4) 2.8 (1,8-4.3)
lugares

Na varanda 1,7 (1,3-2,2) 1,7 (1,1-2,7)

Na rua 3,8(2,1-6,8) 1,2 (0,4-3,5)
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5.1.6 Resultados dos exames sorologicos do estudo transversal e formagdo dos grupos sem
e com coleira

Das 5851 amostras de sangues coletadas para realizacdo dos testes soroldgicos (DPP e
ELISA), 2054 (35,1%) foram DPP positivo e 3797 (64,9%) DPP negativo. Os animais elegiveis
para o estudo foram aqueles que apresentaram DPP negativo (n=3797). Estes foram
selecionados para o estudo de intervencao constituindo assim o grupo sem coleira (n=1931) e
com coleira (n=1866) (Figura 7).

Linha de base
Selecdo da amostra
[Termo de consentimento, avaliagéo clinica]

n= 5851

DPP® negativo
n= 3797 (64,9%)
IC 95% (63,7- 66,1)

n= 2054 (35,1%)
IC 95% (33,9- 36,3)

{ DPP® positivo

ELISA post.
n= 1282 (21,9%)
IC 95% (20,9- 23,0)

ELISA neg.
n= 743 (12,7%)
IC 95% (11,9- 13,6)

Eutanasia* CCZ INERCIEIVELS

Elegiveis
n= 3797

Figura 7: Linha de base do estudo transversal e formac&o dos grupos sem coleira e com coleira.
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5.2 Estudo de intervencéo
5.2.1 Animais elegiveis

5.2.1.1 Caracteristicas socioecondmicas e condi¢bes de moradia dos proprietarios

Ap0s os resultados dos exames soroldgicos, ocorreu a primeira intervencao onde foi
realizado o encoleiramento dos cées pertencentes ao grupo coleira. Houve uma perda de 55
(1,4%) cées que seriam encoleirados. Desta forma um total de 3742 cées e 2494 propriedades
foram incluidas no estudo e permitiram seguimento no estudo. Ao comparar as areas sem e com
coleira, foi observado que elas diferem em relacdo a escolaridade, as condicdes
socioeconémicas, e algumas caracteristicas do domicilio e peridomicilio.

Na area sem coleira foi observado que grande parte dos entrevistados possuiam o ensino
meédio/superior completo e maior quantidade de individuos com melhores condigdes
socioeconomicas, ja na area com coleira a maioria possuiam ensino fundamental completo/
médio incompleto. Com relagéo as caracteristicas do domicilio e peridomicilio, foi observado
que a area sem coleira a maioria das casas que possuiam quintal, estes eram de cimento. Ja na
area com coleira apresentou maior nimero de casas que ja tiveram casos anteriores de LVC, a
maioria das casas que possuiam quintais, estes eram de terra/barranco (Tabela 11). Em relacédo
ao conhecimento sobre o vetor ndo houve diferencas entre as areas (Tabela 12). Em algumas

variaveis, algumas pessoas ndo souberam e/ou ndo quiseram responder o questionario.
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Tabela 11: Distribuicdo de frequéncias das variaveis relacionadas as caracteristicas do proprietario, domicilio,
peridomicilio nas areas sem e com coleira, Governador Valadares, MG, 2014-2015.

Variavel Sem coleira (n/%)  Com coleira (n/%) P
Escolaridade
Analfabeto/Primario incompleto/ Priméario 412 (32,3) 422 (34,7)
completo/Fundamental incompleto
Fundamental completo/ médio incompleto 371 (29,1) 478 (39,3)
Médio completo/Superior incompleto/ Superior 493 (38,6) 316 (26,0) 0,000
completo
Casa

Prépria/ Em financiamento 1025 (80,3) 1083 (89,1)

Alugada 252 (19,7) 133 (11,0) 0,000
Classe socioecondmica

A2/ B1 74 (5,8) 36 (3,0)

B2 314 (24,6) 186 (15,3)

C1 478 (37,5) 508 (41,8)

C2/DIE 410 (31,1) 485 (39,9) 0,000
Ja teve cdo com LVC

Sim 305 (23,9) 434 (35,7)

Né&o 972 (76,1) 783 (64,3) 0,000
Tipo de residéncia

Casa independente 1043 (81,8) 976 (80,3)

Comércio 16 (1,3) 12 (1,0)

Casa geminada/ Nucleo Familiar 188 (14,7) 212 (17,4)

Apartamento 28 (2,2) 16 (1,3) 0,106
Hé quintal

Sim 834 (65,3) 838 (68,9)

Né&o 443 (34,7) 379 (31,1) 0,060
Como é o quintal

Cimento 382 (45,7) 348 (41,5)

Terra/ Barranco 155 (18,6) 208 (24,8)

Cimento e terra 298 (35,7) 282 (33,6) 0,008

* A2/ B1= classe que recebe mais de 10 salarios minimos (Salario minimo em R$788,00).
B2 = classe que recebe entre 6 a 10 salarios minimos.
C1 = classe que recebe entre 4 a 6 salarios minimos.
C2/DIE = classe que recebe menos de 4 salarios minimos.
Fonte: Associacdo Brasileira de Empresas de Pesquisa (Abep).

Tabela 12: Distribuicdo de frequéncias das variaveis relacionadas a visualizagdo do vetor pelo proprietario nas
areas sem e com coleira, Governador Valadares, MG, 2014-2015.

Variével Sem coleira (n/%) Com coleira (n/%) P

Ja viu vetor

Sim 43 (3,4) 41 (3,4)

Né&o 1234 (96,6) 1176 (96,6) 0,998
Dentro de casa

Sim 8 (0,6) 10 (0,8)

Né&o 1269 (99,4) 1207 (99,2) 0,565
Quintal

Sim 18 (1,4) 20 (1,6)

Né&o 1259 (98,6) 1197 (98,4) 0,634
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5.2.2.2 Caracteristicas dos caes

Dos 3742 caes elegiveis e que deram seguimento ao estudo foi observado que as
caracteristicas dos cées e os cuidados do proprietario sdo muito semelhantes entre as areas
(Tabela 13). A diferenca ao comparar as areas foi observada com relacdo ao porte dos cdes, que
na area sem coleira 0 nimero de cdes de grande porte é superior e na area com coleira possuli
maior nimero de cdes de médio porte. Além disso, na area sem coleira um maior nimero de

proprietérios leva seus cées ao veterinario.

Tabela 13: Caracteristicas do cdo e os cuidados do proprietario com seus cées nas areas sem e com coleira,
Governador Valadares, MG, 2014-2015.

Variavel Sem coleira (n/%) Com coleira (n/%) P
Sexo

Macho 857 (44,4) 843 (46,5)

Fémea 1074 (55,6) 968 (53,5) 0,183
Porte do céo

Pequeno 1113 (57,7) 1009 (55,7)

Médio 611 (31,6) 662 (36,6)

Grande 207 (10,7) 140 (7,7) 0,000
Pelo do céo

Longo 721 (37,3) 648 (35,8)

Curto 1210 (62,7) 1163 (64,2) 0,323
Leva o cdo ao veterindrio

Sim 441 (22,9) 305 (16,8)

N&o 1488 (77,1) 1506 (83,2) 0,000
Onde o céo fica

Dentro de casa 323 (16,7) 302 (16,7)

Quintal/canil/casinha/outros lugares 965 (50,0) 907 (50,1)

Na varanda 618 (32,0) 580 (32,0)

Na rua 25 (1,3) 22 (1,2) 0,997
Onde o cdo dorme

Dentro de casa 335 (17,4) 291 (16,1)

Quintal/canil/casinha/outros lugares 960 (49,7) 936 (51,7)

Na varanda 613 (31,8) 572 (31,6)

Na rua 23 (1,2) 12 (0,7) 0,219

5.3 Incidéncia de soroconversao apos 6 e 12 meses de encoleiramento

Quando analisada por intencdo de tratar (todos os cdes de cada grupo,
independentemente de estarem ou ndo com a coleira) verificou-se que dos 3742 cées elegiveis
ao estudo 2795 deram seguimento no primeiro retorno (perda de 947 (25,2%) dos cées). Destes
1390 seguiram no grupo sem coleira: 1193 (85,8%) cédes foram DPP negativo e 197 (14,2%)
DPP positivo. Destes DPP positivos 91 foram ELISA positivo, resultando numa incidéncia de
infeccdo de 6,5%. No grupo com coleira 1405 cées deram continuidade: 1263 (89,9%) caes

foram DPP negativo e 142 (10,1%) DPP positivo. Dos animais DPP positivo 86 foram ELISA
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positivo, e a incidéncia levando em conta os testes em serie foi de 6,1%. No segundo retorno
dos 2795 cédes, 2150 deram continuidade ao estudo resultando uma perda de 645 (23,1%)
animais. Destes, 1024 foram do grupo sem coleira, dos quais 868 (84,8%) cdes DPP negativo e
156 (15,2%) DPP positivo. O resultado positivo do DPP foi confirmado em 51 caes através do
ELISA e aincidéncia final foi de 5,0%. J& no grupo com coleira 1126 cdes deram continuidade:
984 (87,4%) caes foram DPP negativo e 142 (12,6%) DPP positivo. Apos a realizagdo do teste

de ELISA 36 mantiveram positivos e a incidéncia final foi de 3,2% (Figura 8).

17 Retorno
(avaliagdo clinica, questiondrio, coleta de sangue)
n: 3742 => 2795 (perda 947; 25,3%)

27 Retorno
(avaliagdo clinica, questionario, coleta de sangue)
n: 2795=> 2150 (perda 645; 23,1%)

Figura 8: Resultados soroldgicos ap06s 6 e 12 meses ao encoleiramento por intencédo de tratar.

Quando analisada por protocolo (apenas os cdes que permaneceram durante todo o
estudo com a coleira) dos 3742 cées elegiveis ao estudo 2303 deram seguimento no primeiro
retorno, com uma perda de 1439 (38,5%) dos cdes. O grupo sem coleira ndo sofre alteragcdo em
relagcdo a analise anterior. Ja o0 grupo com coleira 913 cées utilizaram a coleira durante os 6
primeiros meses, destes: 841 (92,1%) cées foram DPP negativo e 72 (7,9%) DPP positivo. Foi
confirmada a sorologia positiva pelo ELISA em 35 cées e a incidéncia de infec¢éo foi de 3,8%.
No segundo retorno, no grupo com coleira 758 cées utilizaram a coleira por 12 meses: 667
(88,0%) caes foram DPP negativo e 91 (12,0%) DPP positivo. Apos a realizacdo do ELISA 11
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cdes mantiveram a sorologia positiva e a incidéncia final de infeccéo foi de 2,9% de infeccdo
(Figura 9).

1% Retorno
(avaliacdo clinica, questionario, coleta de sangue)
n: 3742 => 2303 (perda 1439; 38,5%)

2 Retorno
(avaliagdo clinica, questionario, coleta de sangue)
n: 2303=> 1782 (perda 521; 22,6%)

Figura 9: Resultados soroldgicos apés 6 € 12 meses ao encoleiramento por protocolo.

5.3.1 Incidéncia pessoa/tempo e efetividade

Quando a andlise foi realizada por intengéo de tratar, foi observado ap6s 6 meses de
encoleiramento na segunda intervencdo, uma incidéncia no grupo sem coleira de 7,9/1000
caes/més e no grupo coleira de 7,5/1000 cdes/més. Na terceira intervencao, ap6s 12 meses do
inicio do estudo, a incidéncia no grupo sem coleira foi de 13,2/1000 cdes/més e no grupo coleira
de 5,5/1000 caes/més. A efetividade da coleira nos cées foi de 5,1% apds 6 meses encoleirados
e de 50,8% apds 12 meses (Tabela 14).
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Tabela 14: Efetividade por intencdo de tratar levando em conta a incidéncia cao/tempo em meses.

Grupo
Intervalo Sem Coleira Coleira Efetividade
(%)
Eventos  Incidéncia (1IC95%)  Eventos Incidéncia (1C95%)
1° retorno 91 7,9 (6,4-9,7) 86 7,5 (6,1-9,4) 51
2° retorno 51 13,2 (10,0-17,3) 36 6,5 (4,7-9,0) 50,8

J& na andlise por protocolo, observou-se na segunda intervencdo uma incidéncia de
7,9/1000 cédes/més no grupo sem coleira e de 5,1/1000 cdes/més no grupo com coleira. Na
terceira intervencdo a incidéncia no grupo sem coleira foi de 13,2/1000 cdes/més e no grupo
coleira manteve 5,1/1000 cées/més. A efetividade da coleira nos caes foi de 35,4% ap0s 6 meses

encoleirados e de 61,4% ap06s 12 meses (Tabela 15).

Tabela 15: Efetividade por protocolo levando em conta a incidéncia cdo/tempo em meses.

Grupo
Intervalo Sem Coleira Coleira Efetividade
(%)
Eventos Incidéncia (1C95%) Eventos Incidéncia (1C95%)
1° retorno 91 7,9 (6,4-9,7) 35 5,1 (3,6-7,1) 35,4
2° retorno 51 13,2 (10,0-17,3) 16 5,1(3,1-8,3) 61,4

Através dos gréficos de sobrevida e do teste de log rank foi observado que a diferenca
entre as incidéncias no grupo coleira e sem coleira sdo significativas, tanto por intencédo de tratar

quanto por protocolo (Figura 10).

Estimativa de sobrevida de Kaplan-Meier Estimativa de sobrevida de Kaplan-Meier

o L

1.0u

" probabilidade de infectar
Y probabilidade de inféctar

T T T T T T T T
0 5 10 15 0 5 10 15
Tempo (meses) Tempo (meses)

Grupo sem coleira Grupo coleira ‘ B ‘ Grupo sem coleira Grupo coleira ‘

Figura 10: Estimativa de sobrevida de Kaplan-Meir por intencéo de tratar (A) e por protocolo (B).
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5.3.2 Analise da efetividade da coleira ajustada pelas variaveis avaliadas

No intuito de analisar a efetividade da coleira ajustando esta informacdo pelas
caracteristicas do cdo, do domicilio, e condi¢fes socioecondmicas do proprietario foi
inicialmente realizada uma analise univariada, empregando o modelo de Cox em 2494
propriedades e 3742 cédes que deram seguimento ao estudo. As variaveis utilizadas foram
coletadas na entrevista e registradas na ficha do proprietéario do animal e na ficha do cdo. Foram
selecionadas inicialmente as que tiveram nivel de significancia (p<0,25) e aquelas consideradas
importantes na transmissdo da LVC (Tabelas 16, 17, 18 e 19). Foram também realizadas duas
analises, por intencdo de tratar e por protocolo. Em algumas varidveis algumas pessoas ndo

souberam e/ou ndo quiseram responder parte do questionario.
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Tabela 16: Andlise univariada das variaveis relacionadas as caracteristicas domicilio e peridomicilio da populagao

elegivel ao seguimento do estudo utilizando modelo de cox, Governador Valadares, MG, 2014-2015.

Variavel

HR (95% IC)

Intencéo de tratar

P

HR (95% IC)
Protocolo

Ja teve cdo com LVC
Néo
Sim
Casa ja foi borrifada
Nao
Sim
Ha quintal
Néo
Sim
Caracteristica do quintal
Cimento
Terra/ Barranco
Cimento e terra
Canteiro de plantas
Nao
Sim
Bananeiras
Nao
Sim
Lixo exposto
Néo
Sim
Entulho
Néo
Sim
Monte de folhas
Néo
Sim
Arvores
Néo
Sim
Esterco
Néo
Sim
Galinhas
Néo
Sim
Cavalos
Néo
Sim
Gatos
Néo
Sim
Passarinhos
Néo
Sim
Outros animais
Néo
Sim

1,4 (1,1-1,8)

0,8 (0,6-1,0)

2,2 (1,6-3,0)

1,7 (1,2-2,5)
1,8 (1,3-2,5)

1,3 (0,9-1,7)

1,7 (1,2-2,3)

1,6 (1,2-2,2)

1,5 (1,2-1,9)

1,7 (1,3-2,2)

1,9 (1,5-2,4)

1,3 (0,8-3,0)

1,4 (1,0-1,9)

3,2 (1,0-9,9)

1,5 (1,1-2,0)

0,9 (0,7-1,2)

1,2 (0,8-2,1)

0,005

0,051

0,000

0,005
0,000

0,055

0,002

0,001

0,002

0,000

0,000

0,295

0,032

0,049

0,012

0,461

0,333

1,4 (1,0-1,8)

0,9 (0,7-1,2)

2,1 (1,5-3,0)

2,1 (1,4-3,1)
2,0 (1,4-3,0)

1,2 (0,8-1,7)

1,6 (1,1-2,4)

1,7 (1,2-2,2)

1,4 (1,0-1,9)

1,6 (1,1-2,1)

1,9 (1,4-2,5)

1,2 (0,7-2,1)

1,3 (0,9-1,9)

3,3 (1,1-10,4)

15 (1,1-2,2)

0,9 (0,6-1,2)

1,7 (0,9-2,9)

0,033

0,578

0,000

0,001
0,000

0,222

0,014

0,003

0,038

0,006

0,000

0,462

0,120

0,039

0,021

0,470

0,079
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Tabela 17: Analise univariada das varidveis relacionadas a visualizagcdo do vetor pela populagdo elegivel ao
seguimento do estudo utilizando modelo de cox, Governador Valadares, MG, 2014-2015.

HR (95% IC)
Intencdo de Tratar

HR (95% IC)

P Protocolo

Variavel

Ja viu vetor

Néo

Sim 1,6 (1,0-2,7) 0,043 1,8 (1,0-3,0) 0,043
Dentro de casa

Nao

Sim 0,9 (0,2-3,6) 0,923 0,7 (0,1-5,2) 0,750
Quintal

Néo

Sim 1,4 (0,7-3,1) 0,339 1,7 (0,7-4,1) 0,252
Curral

Néo

Sim 2,6 (0,8-8,1) 0,106 2,4 (0,8-7,6) 0,137
Outros lugares

Nao

Sim 1,9 (0,8-4,3) 0,122 2,0 (0,8-4,8) 0,134

Tabela 18: Anélise univariada das varidveis relacionadas a escolaridades e condi¢fes socioecondmicas da
populacdo elegivel ao seguimento do estudo utilizando modelo de cox, Governador Valadares, MG, 2014-2015.

HR (95% IC) HR (95% IC)

Intencéo de tratar Protocolo P

Variavel

Escolaridade
Analfabeto/Primario incompleto/Primario
completo/Fundamental incompleto
Fundamental completo/Médio incompleto 0,7 (0,5-0,9) 0,011 0,5 (0,5-0,8) 0,001

_ Meédio completo/Superior 08(06-1,1) 0107 08(05L11) 0104
incompleto/Superior completo

Casa
Prépria/ Em financiamento
Alugada 0,7 (0,5-1,1) 0,117 0,6 (0,4-1,1) 0,103
Classe socioecondmica
A2/ B1
B2 0,9 (0,4-1,9) 0,806 1,1 (0,5-2,7) 0,828
C1 1,3 (0,7-2,6) 0,408 1,6 (0,7-3,7) 0,257
C2/D/E 1,7 (0,9-3,4) 0,113 1,9 (0,8-4,4) 0,114

* A2/ B1= classe que recebe mais de 10 salarios minimos (Salario minimo em R$788,00).
B2 = classe que recebe entre 6 a 10 salarios minimos.
C1 = classe que recebe entre 4 a 6 salarios minimos.
C2/DJE = classe que recebe menos de 4 salarios minimos.
Fonte: Associacdo Brasileira de Empresas de Pesquisa (Abep).
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Tabela 19: Analise univariada das variaveis relacionadas as caracteristicas dos cées elegiveis ao seguimento do
estudo utilizando modelo de cox, Governador Valadares, MG, 2014-2015.

Variavel

HR (95% IC)

Intencéo de tratar

HR (95% IC)
Protocolo

Sexo
Macho
Fémea
Porte
Pequeno
Médio
Grande
Pelo
Longo
Curto
J& usou coleira contra o
flebotomineo
Néo
Sim
Exame prévio para LVC
Nao
Sim
Leva o cdo ao veterinario
Nao
Sim
Cao vacinado contra LVC
Néo
Sim
Onde o cao fica
Dentro de casa
Quintal/canil/casinha/outros
lugares
Na varanda
Onde o cdo dorme
Dentro de casa
Quintal/canil/casinha/outros
lugares
Na varanda
Céo foge
Néo
Sim
Shampoo contra pulgas e
carrapatos
Néo
Sim

0,8 (0,6-1,0)

1,6 (1,2-2,0)
1,5 (1,0-2,3)

1,6 (1,3-2,2)

0,5 (0,2-1,0)

0,8 (0,7-1,1)

0,5(0,3-0,7)

0,7 (0,2-2,3)

4.8 (2,9-8,0)
2,2 (1,3-3,9)

44 (2,7-7,2)
2,0 (1,2-3,5)

1,7 (1,3-2,2)

0,5 (0,4-0,6)

0,105

0,000
0,049

0,000

0,037

0,145

0,000

0,610

0,000
0,004

0,000
0,011

0,000

0,000

0,8 (0,6-1,0)

1,5 (1,0-2,0)
1,3 (0,8-2,1)

1,6 (1,2-2,2)

0,5 (0,2-1,1)

0,9 (0,7-1,2)

0,5 (0,3-0,8)

0,6 (0,2-2,5)

5,6 (3,0-10,7)
2,5 (1,2-4,9)

4,7 (2,6-8,4)
2,1 (1,1-4,0)

1,6 (1,1-2,1)

0,5(0,4-0,7)

0,098

0,014
0,304

0,004

0,081

0,371

0,002

0,510

0,000
0,010

0,000
0,020

0,005

0,000

A partir das analises por grupo de variaveis aquelas que apresentaram nivel de
significancia (p<0,05) foram selecionadas para o modelo final sendo elas: presenca de folhas
no quintal e outros animais; local onde o céo fica a maior parte do tempo (dentro de casa,
quintal/canil/casinha/outros lugares, na varanda); se o cdo foge para rua, se usa shampoo contra
pulgas e carrapatos e a presenca da coleira.

No modelo final, para avaliacéo da efetividade da coleira impregnada com deltametrina

na infeccdo por L. infantum, quando analisado por intengéo de tratar, mostrou uma efetividade
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de 50% quando ajustado pela presenca de folhas no quintal (HR: 1,4; 1C95% 1,1-1,9); onde o
cdo fica: quintal/canil/casinha/outros lugares (HR: 3,6; 1C95% 2,1-6,1); se o c&o foge para rua
(HR: 1,4; 1C95% 1,1-1,8) e se o cdo usa shampoo contra pulgas e carrapatos (HR: 0,6; 1C95%
0,4-0,8). Ja a efetividade por protocolo foi de 60% ajustado pela presenca de folhas no quintal
(HR: 1,5; 1C95% 1,1-2,1); presenga de outros animais (HR: 2,1; 1C95% 1,2-3,6); moradores
com escolaridade do ensino médio ao superior completo (HR: 0,9; 1C95% 0,7-1,3); onde o cdo
fica: quintal/canil/casinha/outros lugares (HR: 4,6; 1C95% 2,4-8,9) e se 0 cdo usa shampoo
contra pulgas e carrapatos (HR: 0,6; 1C95% 0,4-0,8) (Tabela 20).

Tabela 20: Avaliacdo de efetividade da coleira impregnada com deltametrina na infec¢do canina por Leishmania
infantum de acordo com o modelo de cox, Governador Valadares, MG, 2014-2015.

Variavel Intengéo de tratar Protocolo

(1C95%) (1C95%)
Folhas no quintal 1,4 (1,1-1)9) 1,5(1,1-2,1)
Outros animais - 2,1(1,2-3,6)

Escolaridade
Analfabeto/Primério incompleto/Primario - 1
completo/Fundamental incompleto

Fundamental completo/Médio incompleto - 0,6 (0,4-0,8)
Médio completo/Superior incompleto/Superior - 0,9 (0,7-1,3)
completo
Onde o céo fica
Dentro de casa 1 1
Quintal/canil/casinha/outros lugares 3,6 (2,1-6,1) 4,6 (2,4-8,9)
Na varanda 2,0(1,1-3,4) 2,3 (1,2-4,6)
Cao foge 1,4 (1,1-1,8) -
Shampoo contra pulgas e carrapatos 0,6 (0,4-0,8) 0,6 (0,4-0,8)
Uso de coleira 0,5(0,4-0,7) 0,4 (0,3-0,5)
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6.1 Estudo transversal

Os resultados obtidos no estudo transversal, mostram como a LV reemergiu em
Governador Valadares com um elevado nimero de casos caninos com mais de um quinto dos
cdes examinados soropositivos. Atraves dos testes soroldgicos adotados pelo Programa de
Vigilancia e Controle da Leishmaniose Visceral observamos uma elevada prevaléncia de
infeccdo (21,9%) detectada pelos testes soroldgicos em série (DPP e ELISA) e se considerarmos
apenas o teste de triagem (DPP) a prevaléncia chega a 35,1%. Conhecer os fatores de risco
associados com a infecgéo canina pode contribuir para que os proprietarios dos animais adotem
medidas que minimizem o risco de infeccdo em seus animais e para si mesmaos.

Os fatores de risco associados a infeccdo detectados no presente estudo foram: (i) ja ter
ocorrido caso de LVVC na residéncia; (ii) tipo de quintal; (iii) porte e pelo do cdo e (iv) onde o
animal dorme e fica a maior parte do tempo. A maioria destes fatores pode gerar medidas que
reduzam o risco de infec¢do, como: evitar tosar o pelo dos cées, deixar o animal dentro de casa
ou em canil telado nos horarios de maior atividade do vetor, manter o quintal com menos
matéria organica e adotar medidas profilaticas em residéncias que ja houve casos caninos. O
unico fator de risco encontrado no atual trabalho que ndo hd como ser minimizado pelo
proprietario € o porte do animal.

A realizacdo de um inquérito soroldgico canino permite identificar ndo sé a prevaléncia
de cées infectados por L. infantum, mas também as areas com maior risco de infeccdo humana
(Oliveira et al., 2010), direcionando as politicas publicas para o enfrentamento da expansao da
doenca. Em outro trabalho realizado em Governador Valadares avaliando 16.529 cées, também
foi observado elevada prevaléncia de infeccdo de LVC (30,2%) através dos métodos de
diagndsticos soroldgicos ELISA e RIFI (Barata et al., 2013). Essa elevada prevaléncia é um
indicador atil para monitorar a forca de transmissdo do parasito para os seres humanos,
ressaltando a importancia de priorizar as intervencdes nessas areas (Belo et al., 2013).

Observamos ainda que casas que possuem o quintal de terra ou barranco e com presenca
de esterco, apresentam maior risco de terem seu cdo infectado por L. infantum quando
comparado aos quintais cimentados. Estes achados, corroboram com alguns estudos nos quais
foram demonstrados que as condic¢des dos quintais influenciaram no aumento da infecg¢éo por
LV (de Almeida et al., 2012; Coura-Vital et al., 2013a; Lega-Junior et al., 2015; Fernandes et
al., 2016; Ursine et al., 2016), provavelmente devido a presenca de matéria organica nestes
ambientes necessaria para o flebotomineo completar o seu ciclo de vida, o que pode contribuir

fortemente para a sua proliferacdo. Tal fato comprova a necessidade de maior esclarecimento e
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colaboracdo da populagdo quanto & manutencdo da limpeza no quintal (livre de esterco,
entulhos, matéria organica, entre outros) evitando um ambiente propicio a propagacao do vetor.

Sherlock (1996) observou que piores condigdes sanitarias, baixo nivel socioeconémico
e a presenca de grande numero de animais domésticos estdo associados ao aumento das taxas
de infeccdo canina e alta densidade de flebotomineos, tanto no intradomicilio como no
peridomicilio. Em nosso trabalho, foi constatado que casas que j& tiveram anteriormente caso
(s) de LVC apresentam um maior risco de infeccdo para o cdo atual. Outros estudos também
evidenciaram que residéncias com histdrico prévio de casos caninos sdo mais propensas ao
surgimento da LV canina e LV humana (Borges et al., 2009; da Silva et al., 2012; Coura-Vital
et al., 2013b). Este achado deve-se ao fato desta residéncia, provavelmente, possuir um
ambiente promissor ao desenvolvimento e manutencao do vetor, tornando o local favoravel a
ocorréncia/surgimento de novos casos. Estes achados reforcam e destacam a necessidade de
manter a vigilancia nessas areas com elevado nimero de casos caninos. Desta forma, a
substituicdo de cdes infectados por outros suscetiveis, contribui para manter o ciclo de
transmisséo de L. infantum com novos cées se infectando (Andrade et al., 2007). Assim, uma
possibilidade de acdo do proprietario é que utilize medidas profilaticas como uso de coleiras e
vacinacdo contra LVC, além de borrifagdes com inseticidas peridédicas nos ambientes do
peridomicilio onde o animal prefere ficar e/ou dormir para proteger seu novo animal de adquirir
a doenga.

Cées de grande porte foram associados ao maior risco de infeccdo por L. infantum, como
demonstrado em outro estudo (Martin-Sanchez et al., 2009). Apesar do flebotomineo ser atraido
para seus hospedeiros pelo dioxido de carbono e odores exalados (Killick-Kendrick, 1999), a
atracdo pode ser influenciada pela extenséo da massa corporal relativa do animal (Quinnell et
al., 1992). Estes fatores de atracdo podem explicar as taxas de infec¢do serem maiores conforme
o0 porte dos animais. Além disso, animais de grande porte, geralmente, ficam a maior parte do
tempo no quintal, estando mais expostos ao vetor.

Foi observado também que o tamanho do pelo é um fator de risco para infecgao por L.
infantum. Os animais com pelo curto sdo mais vulneraveis as picadas do vetor, pois o pelo longo
atua como uma barreira mecénica, conferindo assim, protecdo ao animal. Trabalhos anteriores
ja haviam noticiado resultados semelhantes (Moreira et al., 2003; Franca-Silva et al., 2003;
Coura-Vital et al., 2011; Barata et al., 2013; Lopes et al., 2014; Alves, 2016). Contudo, vale
aqui ressaltar sobre a importancia da protegéo de seus cées, pois mesmo animais de pelo longo

tém areas de predilecdo de picada do vetor, como focinho, orelhas, cauda e ao redor dos olhos.
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Uma medida que pode ser adotada pelo proprietario para tentar reduzir o risco de infecgdo é
evitar cortar o pelo do cdo muito curto em épocas do ano de maior densidade vetorial.

Outro determinante de risco a infeccdo por L. infantum encontrado neste estudo foi
relacionado ao local onde os cdes dormem, apontando que este risco € maior no
quintal/canil/casinha/outros lugares externos da casa quando comparado ao cdo que dorme
dentro de casa. Ja foi descrito que cdes que passam a noite em quintal estdo associados a um
maior risco de apresentar LVC (Martin-Sanchez et al., 2009; Coura-Vital et al., 2013a; Nackers
etal., 2015; Lopez et al., 2016). Também foi observado que o risco de se infectar no quintal da
residéncia é semelhante ao de se infectar na rua ou na mata, demonstrando que o céo € infectado
sem sair dos quintais das residéncias (Moreira et al., 2003). Possivelmente, estes animais estéo
em maior risco, devido a maior densidade vetorial no exterior da residéncia, uma vez que o
ambiente ao ar livre permite maior contato do vetor com suas fontes sanguineas. Sendo assim,
uma possivel medida de prevencéo seria manter o cdo dentro da residéncia ou em canis telados
nos horarios de maior atividade vetorial, que é crepuscular e noturna.

O presente estudo mostra como a LV re-emergiu fortemente apds a interrupcdo das
campanhas de controle em uma area que ja foi considerada controlada e livre da doenca
(Mayrink et al., 1979; Magalh&es et al., 1980). A elevada soroprevaléncia canina aponta a
importante participacdo destes animais no processo de re-emergéncia e urbanizacdo da LV.
Neste contexto, a educacdo em salde com a conscientizacdo da populacédo sobre os fatores de
risco associados a infeccdo canina é de suma importancia, uma vez que podem reduzir as taxas

de infeccdo canina e consequentemente humana.

6.2 Estudo de intervencéo

Um dos grandes desafios também encontrados no PVC-LV refere-se ao vetor, tornando
sempre necessario estudos e avangos no seu controle, principalmente através de medidas de
estratégia integradas, tais como: saneamento ambiental, tratamento quimico direcionado ao
reservatorio e/ou aos abrigos do flebotomineo e/ou as principais fontes de alimento. E neste
contexto, coleiras impregnadas com deltametrina sdo importantes, pois além de reduzir
substancialmente a quantidade de inseticida aplicada no meio ambiente, tentam evitar a
infeccdo do reservatorio. Diante disso, 0 uso de coleira impregnada com deltametrina em cées,

surge como uma alternativa complementar para as medidas de controle da LV.
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Neste estudo, um dos pioneiros no teste em larga escala do uso da coleira impregnada
com deltametrina 4% contra a L\VC em uma &rea de elevada endemicidade, observamos que o
seu uso teve um papel altamente importante na reducdo da incidéncia da doenca em caes,
principalmente quando a adesdo ao uso da coleira é mantida. A incidéncia de infeccao por L.
infantum ap6s 12 meses de uso da coleira foi de 5,5/1000 cdes/més (intencdo de tratar) e
5,1/1000 cées/més (por protocolo) em comparagdo ao grupo sem coleira, no qual a incidéncia
foi de 13,2/1000 caes/més. Contudo, vale ressaltar que em ambas as areas sdo realizadas
medidas de controle recomendadas pelo PVC-LV (inquérito sorolégico, recolhimento dos cées
soropositivos, monitoramento de flebotomineos, borrifagdo nas residéncias, educacdo em
salde), mostrando desta forma, que o uso da coleira seria uma interessante ferramenta de
controle complementar ao programa, apontando que seu uso continuo pelos cédes auxilia na
reducao de novos casos da LVC.

No Ir& foi realizado um estudo avaliando a intervencdo da coleira em 18 aldeias (nove
controle e nove intervencdo), consideradas areas endémicas de LV (Mazloumi-Gavgani et al.,
2002). Apds 1 ano foi observado que a taxa de soroconversdo em cdes nas aldeias de intervencéo
foi significativamente reduzida e que a utilizacdo da coleira impregnada com deltametrina em
cdes, também pode reduzir o risco de infec¢bes por L. infantum em criangas. A taxa de
soroconversao em criancgas foi de 1,49% nas aldeias de intervencdo e 2,41% nas aldeias
controle. Outros estudos também apresentaram resultados semelhantes, demonstrando a
reducdo da incidéncia da infeccdo canina, como o de Ferroglio et al. (2008) na Italia; Aoun et
al. (2008) na Tunisia; Alves (2016) em Montes Claros, Brasil e Davoust et al. (2013) no Sul da
Franca. Em outros trabalhos, os resultados alcancados corroboraram tanto na reducdo da
incidéncia da infec¢do canina quanto humana, como o de Parvizi et al. (2008) no Ird e Camargo-
Neves (2004) no Brasil. J& em outra pesquisa realizada no Brasil, os autores verificaram que a
incidéncia da LVC foi consideravelmente menor, mas ndo houve diferenca significativa em
relacdo ao grupo controle (Reithinger et al., 2004). Contudo, tal estudo avaliou uma pequena
guantidade de cdes e sem fazer troca da coleira.

Em um estudo utilizando modelos matematicos (Seva et al., 2016) que simularam as
populagdes caninas, humanas e de vetores, em funcdo do tempo, foi observado que o efeito do
uso da coleira foi mais intenso do que a estratégia de eutanasia e vacinag¢do. A propor¢do de
caes e humanos assintomaticos antes da intervencéo foi de 25% e 4,81%; e estas reduziram para
1,5% e 0,4%, respectivamente, com 0 emprego da coleira com uma taxa de cobertura de 90%.

Quando foi inserido a eutanasia no modelo, removendo 90% dos cées soropositivos, esses
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valores diminuiram para 2,5% e 0,6%, respectivamente. Diante destes fatos os autores sugerem
que a implementacdo da coleira no programa de controle, com a eutandsia dos cdes
soropositivos aumentam a protecdo contra a LV.

Ao analisar a efetividade da coleira ap0s seis meses de encoleiramento, foi observada
uma pequena reducdo na incidéncia de infeccdo no grupo coleira e sem coleira, com uma
efetividade de 5,1% quando analisada por intencdo de tratar e de 35,4% por protocolo. Estas
baixas efetividades, apOs seis meses, podem ter ocorrido devido a inclusdo de animais
infectados no estudo, uma vez que um resultado negativo no teste de triagem (DPP) permitiu a
inclusdo do animal no trabalho. Estes animais falso-negativos possivelmente encontravam-se
na janela imunoldgica, apresentando baixos titulos de anticorpos, dificultando sua detec¢do
pelos métodos sorologicos atualmente empregados. Um cdo infectado demora
aproximadamente quatro meses para aumentar seus titulos de anticorpos, possibilitando testes
soroldgicos negativos neste periodo pés-infecgdo (Quinnell et al., 2001). Sendo assim, apés a
primeira troca da coleira, foram removidos a maioria destes animais que entraram no estudo ja
infectados e verificamos que ap06s a segunda troca (12 meses ap0Os o inicio do estudo) a
efetividade ja melhorou. Apo6s um ano de encoleiramento a efetividade foi de 50,8% quando
analisada por intencdo de tratar e de 61,4% por protocolo. Possivelmente, se fosse realizada
uma nova troca de coleira e o seguimento por mais seis meses, a efetividade melhoraria ainda
mais. E importante ressaltar que o uso continuo e regular da coleira, observado na anélise por
protocolo, aumenta consideravelmente a efetividade da coleira e que seu uso como uma medida
de controle complementar, na prevencao e combate contra a LV pode ocasionar uma reducéo
nas taxas de incidéncia de infecgéo canina.

Em um estudo longitudinal realizado na Italia, com duragdo de 2 anos, em um canil
aberto, localizado em uma area altamente endémica para LV, foi também avaliada a protecédo
da coleira. Os exames soroldgicos ap6s 0 uso da coleira na primeira estacdo de transmissdo
mostraram que 11,4% dos cées com coleira e 41,2% dos controles soroconverteram, conferindo
72,3% de protecdo. Ja no ano seguinte, 22,6% dos cdes com coleira soroconverteram
comparados com 41,2% no grupo controle, conferindo uma protecdo de 45,1%. Os autores
sugerem que essa redugdo na protecdo provavelmente foi devido a grande perda (35%) da
coleira e perda de seguimento (50%). Ao final do estudo a taxa cumulativa de protecéo foi de
50,8%. Os autores sugeriram que o uso da coleira em cées pode influenciar até no curso clinico
da infeccdo por L. infantum, visto que, os cdes ndo encoleirados apresentaram sinais

exacerbados de leishmaniose, além de uma progressdao mais rapida da doenca. Esse tipo de
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protecdo se daria pela reducdo nos estimulos antigénicos e da resposta imune do animal, em
consequéncia do menor nimero de picadas dos flebotomineos (Foglia Manzillo et al., 2006).
Estes achados reforgcam nossos resultados, demonstrando que o uso continuo da coleira melhora
consideravelmente a protecdo dos cées contra a infeccdo por L. infantum.

O presente estudo foi um dos primeiros a testar a coleira impregnada com deltametrina
4% em uma larga populacéo de cées. Contudo, uma de suas limitagdes foi a escolha das areas
para a comparacdo. Apesar de ambos o0s setores apresentarem caracteristicas ambientais
semelhantes, os setores A e H que constituiram a area com coleira, possuem um relevo com
mais morros e barrancos, uma populacdo com classe socioeconémica mais baixa e uma menor
porcentagem de individuos com elevado nivel de escolaridade, quando comparado aos setores
B e G que constituiram a area sem coleira. Esta diferenca entre as areas poderia ter subestimado
a efetividade da coleira quando avaliada de forma isolada. Entretanto, quando estimamos a
efetividade através do modelo de Cox, ajustando o célculo pelas varidveis sociodemogréficas,
socioecondmicas e caracteristicas dos cdes, ndo observamos mudancas nos valores da
efetividade.

Embora os niveis de receptividade dos domicilios tenham sido satisfatérios no inicio do
estudo, houve uma perda substancial de animais ao longo da pesquisa devido as mortes dos
caes, mudancas dos proprietarios. Entretando, a diferenca perdida entre as categorias foi menor
que 7% e possivelmente ndo interferiu nos resultados finais. A perda de seguimento foi maior
no grupo sem coleira, em casas com pior condi¢do socioecondmica, menor escolaridade do
proprietario e casas que tiveram casos anteriores de LVC.

Em relacéo a efetividade da coleira impregnada com deltametrina, Camargo-Neves et
al. (2004) concluiram em sua pesquisa realizada em Andradina, estado de Séo Paulo, que houve
efetividade na utilizacdo de coleiras impregnadas com deltametrina, quando associada a
eliminacdo de cdes, uma vez que a inclusdo desta medida gerou a reducdo da prevaléncia de
infecgdo canina e incidéncia de casos humanos. Ja em um estudo realizado em Montes Claros,
Minas Gerais, Brasil, também foi observado que o uso de coleiras impregnadas com inseticida
associado a remocdo canina, mostrou-se efetivo, uma vez que o risco de infeccdo por L.
infantum foi 51% menor entre os caes residentes na rea onde houve intervencao (Alves, 2016).
Um estudo de coorte conduzido com cées de canis militares no sudeste da Franga mostrou que
0 risco de LVC foi reduzido em 85,2%, protegendo 93,8% dos cées da doenca (Davoust et al.,
2013). Em um outro trabalho realizado na Italia em abrigos particulares de cées foi observado

uma eficécia da coleira de 61,8% (Brianti et al., 2016). Assim como 0s estudos previamente
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citados, outros mais também identificaram efetividade no uso das coleiras (Van den Bos et al.,
2002; Ferroglio et al., 2008; Cassini et al., 2013). Entretanto, sdo poucos os estudos,
principalmente no Brasil, avaliando a efetividade deste tipo de intervencdo em larga escala.

Foi demonstrado que a eficacia das coleiras impregnadas com deltametrina, utilizadas
como metodo para o controle da LV seja resultante de dois fatores: o primeiro associado ao seu
efeito inseticida, que sugere que o nimero de insetos recem-infectados diminui, porque uma
fracdo significativa deles morrem apos seu contato com os cdes. O segundo fator refere-se ao
efeito repelente da coleira, que se manifesta como redutora do nimero medio de picadas por
dia, reduzindo consequentemente a for¢a de infec¢do e a taxa de flebotomineos infectados (Séva
et al., 2016). J& foi demostrando que a coleira protege os cdes contra os flebotomineos,
reduzindo aproximadamente 80-96% no nimero de picadas através do poder repelente (Halbig
et al., 2000; Killick Kendrick et al., 1997). David et al. (2001) demonstraram que o poder
repelente aumenta com o tempo de utilizagé&o da coleira, sendo este de 99,3% com 4 semanas
de uso e de 100% depois de 8-12 semanas e acima de 96% ap06s 16- 22 semanas de seu uso.
Estes autores ainda constataram que o efeito repelente contra o flebotomineo ainda estava
presente na coleira ap6s 8 meses de uso. Quanto ao potencial inseticida, foi observado que a
taxa de sobrevivéncia de flebotomineos alimentados em cées com coleiras foi reduzida em 86%
(Reithinger et al., 2001). Em conjunto estes trabalhos apontam os bons efeitos de repeléncia e
reducdo da sobrevida das fémeas de flebotomineos causados pelo uso da coleira com inseticida,
além de ilustrar o impacto que seu uso provoca na transmissdo vetorial, demonstrando seu
potencial quando utilizado em larga escala em areas endémicas para leishmaniose.

Diante do exposto, a coleira impregnada com deltametrina apresentam-se como uma
boa estratégia para o controle da doenca, podendo ser Util principalmente quando utilizada em
larga escala, mas quando utilizada de forma isolada também confere protecdo. E importante
ressaltar que a utilizacdo sistematica da coleira é essencial para melhores resultados e que as
estratégias de controle atualmente adotadas devem ser mantidas.

Ressaltamos que a implementacdo da coleira impregnada com deltametrina pelo PVC-
LV ndo é uma medida logisticamente facil de ser realizada, principalmente em grandes centros
onde o nimero de animais é muito elevado e o retorno a cada seis meses é extremamente
complexo. Sendo assim, apesar dos bons resultados obtidos com o uso da coleira impregnada
com deltametrina, é importante também buscar outras estratégias de controle para verificar o
que pode ser implementado e contribuir mais efetivamente para a reducdo da expansdo da

doenca.
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Com base no conjunto de informagdes alcancados no estudo foi possivel observar que:

o A taxa de prevaléncia da infeccdo canina por L. infantum em Governador Valadares/MG
é bastante elevada;

o Os fatores de risco associados a infeccdo por L. infantum durante o estudo transversal
foram: presenca de caso (s) prévio de LVC na residéncia; possuir quintal de terra ou
barranco; presenca de esterco no quintal; céo ter porte grande; pelo curto e dormir em
quintal/canil/casinha.

o A incidéncia da infec¢do canina nos grupos avaliados apds 12 meses foi de 13,2/1000
cées/més na area sem coleira e 5,1/1000 cdes/més na area com coleira;

o A efetividade da coleira impregnada com inseticida deltametrina na reducdo da
incidéncia da LVC foi de 50,8% quando analisada por intencdo de tratar e de 61,4%
quando seguida por protocolo.

o A efetividade da coleira, através do modelo de Cox, quando ajustada por presenca de
folhas no quintal; onde o cdo fica: quintal/canil/casinha/outros lugares; se o cdo foge
para rua e usa shampoo contra pulgas e carrapatos foi de 50% quando analisada por
intencdo de tratar e 60% por protocolo, ajustada por pela presenca de folhas no quintal;
presenca de outros animais; moradores com escolaridade do ensino médio ao superior
completo; onde o cdo fica: quintal/canil/casinha/outros lugares e se o cdo usa shampoo
contra pulgas e carrapatos.
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A cidade de Governador Valadares/MG, Brasil que ja foi considerada uma area
controlada de LV atualmente é uma area re-emergente da doenca, demonstrada pela alta
prevaléncia e incidéncia da LVC. A presenca de caso (S) prévio de LVC na residéncia, de
quintal de terra ou barranco; de esterco no quintal; de o cdo ter porte grande; de o céo ter pelo
curto; e dormir em quintal/canil/casinha, s&o fatores de risco associados a infeccéo por L.
infantum neste municipio.

No que tange a utilizacdo das coleiras em larga escala, verificou-se que esta estratégia
se mostrou efetiva e reduziu a incidéncia da LVC. Todavia, ha de se considerar questdes
fundamentais para sua implementagdo, como renovacao da populagdo canina, a substituicéo
dos dispositivos perdidos e a troca periddica. A utilizacdo da coleira impregnada com inseticida
podera ser uma medida complementar ao controle da LV, contribuindo como um importante
avanco da estratégia de controle, por ser uma medida de baixo impacto ambiental e boa

aceitabilidade pelos proprietarios dos animais.
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Estudar o impacto da associacdo de novas medidas de controle, como exemplo, se a
imunizacdo vacinal de ces associada ao uso de coleira € capaz de reduzir a prevaléncia da LVC

e a incidéncia da doenca canina e humana em areas de alta endemicidade.
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10.1 Termo de consentimento livre e esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO v
(

L)
Avaliacédo da eficacia do uso de coleiras impregnadas rUUpeb
com deltametrina no controle da Leishmaniose Visceral Canina

Informacédo ao proprietario do animal

Vocé estd sendo convidado a participar da pesquisa que deseja avaliar a eficacia do uso de coleiras
impregnadas com deltametrina. Para isto serd necessario encoleirar o animal ou ndo e acompanha-los por um
periodo de aproximadamente dois anos em intervalos de seis meses. Este trabalho esta sendo desenvolvido em
parceria com a Secretaria Municipal de Salde de Governador Valadares e para que ele aconteca precisamos que
vocé possa nos receber em seu domicilio e nos permita realizar a intervengo em seu cdo. Antes deste procedimento
sera realizada a coleta de sangue no cdo para verificar se ele estd ou ndo com leishmaniose. A coleta do sangue
periférico sera realizada através de punc¢do da jugular ou da veia braquio-radial sem anestesia. Caso o0 exame dé
resultado positivo no teste de triagem (DPP), que faremos agora em sua residéncia, seré realizada outra anélise
utilizando outro teste e caso este confirme a positividade, a Geréncia de Zoonoses entrard em contato com o senhor
(a) para o recolhimento do animal, pois segundo o Ministério da Salde, estes casos representam risco a saude
publica. Os animais positivos no teste de triagem ndo participardo da pesquisa. Caso o resultado do teste de triagem
seja negativo o animal participara do estudo recebendo ou ndo a coleira. Retornaremos a sua residéncia, a partir
dai de 6 em 6 meses para coleta de sangue e re-encoleirar os animais selecionados. Nés também realizaremos um
entrevista com o senhor(a) avaliando seu conhecimento sobre a doenga, o vetor (mosquito) e o cdo, além de
questbes associadas ao animal, domicilio e peridomicilio. Pedimos que vocé colabore respondendo ao
questionario.

Ninguém podera obriga-lo a participar do estudo, mas contamos com a sua compreensao ja que essas
informagdes e esta nova vacina sdo de extrema importancia para auxiliar as agdes de controle da leishmaniose
visceral em toda cidade de Governador Valadares, inclusive em seu bairro. O seu nome e seu endereco ndo
aparecerdo em nenhum momento da pesquisa. VVocé podera fazer quantas perguntas quiser, sendo um prazer para
nos respondé-las. E importante ressaltar que o senhor (a) tem a completa liberdade de se recusar a participar ou
retirar seu consentimento, em qualquer momento da pesquisa. Se vocé estiver de acordo em participar e contribuir
com o desenvolvimento desta pesquisa, assine ou margque com sua digital no espago abaixo. Desde j& agradecemos
a sua participacéo.

Nome completo:

Assinatura: Governador Valadares, / /2014

Este trabalho faz parte do doutorado em Ciéncias Bioldgicas da aluna Gleisiane Gomes de Almeida Leal do Ndcleo
de Pesquisas em Ciéncias Bioldgicas (NUPEB) da Universidade Federal de Ouro Preto, orientada pelo Professor
Alexandre Barbosa Reis.

Para qualquer informag&o ou reclamagéo sobre o estudo entre em contato conosco:
Gleisiane Gomes de Almeida Leal: fone: (31) 3559-1694;

Endereco: Universidade Federal de Ouro Preto, Instituto de Ciéncias Exatas e Biologicas, Laboratério de
Imunopatologia, Campus Universitario, Morro do Cruzeiro, Ouro Preto, Minas Gerais, Brasil.

Comité de Etica no uso de Animal: Endereco:

Universidade Federal de Ouro Preto-Campus Universitario

Morro do Cruzeiro-Ouro Preto, Minas Gerais CEP: 35400-000 ICEB Il PROPP SALA 29
E-mail: ceua@propp.ufop.br Telefone: (31)-3559-1368
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10.2 Ficha de identificacdo do proprietario

Se sim, ha quanto tempo?

IDENTIFICACAO DO IMOVEL CODIFICACAO
Data: / /
Bairro: Bairro
Rua (Av): RIES
n° Comp Setor
Nome do Proprietario: Propri
Tel fixo: Celular:
Cddigo da casa (CTM):
Vocé ja teve algum cachorro com leishmaniose? I:I
0 () Néo 1( ) Sim 9( )NR chalbe
: . TEMPCAO
Se sim, ha quanto tempo?
Esta casa ja foi borrifada com inseticida para leishmaniose, pela prefeitura? BORRIF |_|
0( )Na&o 1( ) Sim 7()NS 9( )NR
TEMPBOR ____

Tipo de residéncia:

NUmero de pessoas que residem:

1 ( ) Casa independente 4( ) Nucleo familiar
2 ( ) Comércio 5( ) Apartamento MORAD I:I
3 ( ) Casa geminada 6 () Outro:
Numero de cémodos: NCOMODO.
Numero de quartos: NQUARTO

NPESSO

Ha quintal na residéncia?
0 ( ) Nao 1( )Sim 9( )NR

QuUNTAL [ ]

Se sim, como é o quintal?
0 ( ) Cimentado 1( ) Terra 2( ) Barranco 3( ) Cimento+terra 8( ) NA

CQUINT I:I

O que h& no quintal da residéncia? a. HAQCP
Obs: Marque com X no que ha no quintal. b. HAQBA
_ . c. HAQLX
a) HAQCP ( ) Canteiro de plantas ou horta  f) HAQAR ( ) Arvores -
b) HAQBA ( ) Bananeiras g) HAQES ( ) Esterco -HAQ
c) HAQLX () Lixo exposto e. HAQMO
d) HAQET ( ) Entulhos (monte de madeira, telhas, tijolos) f. HAQAR
e) HAQMO ( ) Monte de folhas, frutos caidos e tronco pobre no quintal g. HAQES
Quais e quantos animais vocé tem em casa? a. ANIQG
Obs: Marque com X nos animais que a pessoa tem. b. ANIQP
, c. ANIQCG
a) ANIQG () Galinhas e) ANIQCH ( ) Cachorros T -
b) ANIQP ( ) Porcos f) ANIQPS ( ) Passarinhos -ANIQ
c) ANIQCG ( ) Cavalos/gado g) ANIQOT ( ) Outros. Quais? e. ANIQCH
d) ANIQGT ( ) Gatos e quantos f. ANIQPS
g. ANIQOT
Vocés ja viram este mosquito?
0( ) N&o 1 () Sim 9( )NR verwosq ||
Se sim, onde vocé ja viu este mosquito? a. MOSDbC
Obs: Marque com X nos locais que a pessoa respondeu. b. MOSG
c. MOSCC
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a) MOSDC () Dentro de casa d) MOSQ () Quintal d. MOSQ

b) MOSG () Galinheiro e) MOSC () Curral e. MOSC

c) MOSCC ( ) Casinha do cachorro f) MOSCH () Chiqueiro f MOSCH

g) MOSOT ( ) Outros:
g. MOSOT

Quantas televisbes em cores ha na residéncia? ™v
0() 1() 2() 3() 4ou+()

Quantos radios ha na residéncia? RADIO
0() 1() 2() 3() 4ou+()

Quantos banheiros ha na residéncia? BANHEIRO
0(C) 1() 2(C) 3() 4ou+()

Quantos automaveis ha na residéncia? CARRO
0() 1() 2() 3() 4ou+()

Quantos empregados mensalistas ha na residéncia? EMPREG
0() 1() 2() 3() 4ou+()

Quantas maquinas de lavar ha na residéncia? MLAVAR
0(C) 1() 2(C) 3() 4ou+t()

Quantos videos cassete/DVD ha na residéncia? DVD
0() 1() 2() 3() 4ou+t()

Quantas geladeiras ha na residéncia? GELAD
0() 1() 2() 3() 4ou+()

Quantos freezers (ou parte da geladeira duplex) ha na residéncia? FREEZER

0() 1() 2(C) 3() 4ou+()

Escolaridade do chefe da familia:

1 () Analfabeto/Primério incompleto (até 32 Série Fundamental)

2 () Priméario completo/ ginasial incompleto (até 42 Série Fundamental) ESCOLRE

3 () Fundamental ou ginasial completo/ Médio ou colegial incompleto

4 () Médio ou Colegial completo/Superior incompleto

5 () Superior completo

Sua casa €:

1 ( ) prépria 2 () alugada 3 () em financiamento CASA
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10.3 Ficha de avaliacao do cdo

Ficha do céo

Nome do proprietario: PROPRIFC
Grupo do animal: 0 ( ) sem coleira 1( )com coleira GRUPO ]
Recebeu a coleira? 0 ( )Nao 1( )Sim 8 ( )NA (grupo sem coleira) Coleira [ ]
Quando foi encoleirado? /[ Qcoleira
Resultado DPP: 0 ( )Neg 1( ) Posit DPP1 [ ]
Resultado ELISA: O0( )Neg 1( )Posit 2( )Indet 3( ) Nao realizado |ELISAL [ ]
Cddigo da amostra (laboratério): CoD
Nome do cé&o: ldade: Cor: Nome

Idade
Sexo:0( )Macho 1( )Fémea /Raca: SEXOCAO
Porte do cdo: 0 ( ) Pequeno 1 ( ) Médio 2 () Grande PORTE
Tipo de pelo: 0 ( ) Longo 1( )Curto PELO
O céo ja utilizou coleira com inseticida, contra leishmaniose? COLANT
0()N&o 1()Sim 9()NR 7()NS  Sesim, haquantotempo?  |QTCOL______
Este cao ja fez exames de sangue para leishmaniose? EXAMLVC |_|

O()Nao 1()Sim 9()NR 7()NS Sesim, haquantas vezes? _ |QUANTVZ____
Qual resultado do ultimo exame? 0 ( ) Negativo 1 ( ) positivo 7 ( )NS |RESULT ||

Vocé leva este cdo ao veterinario? VETER I:I
O()Ndo 1()Sim 9()NR 7()NS Quantas vezesao ano? QVET_____

O céo foi vacinado contra leishmaniose? I:I
0( ) Nao 1()Sim 9()NR 7()NS VA

Se sim, com qual vacina? QUALVAC I:I
0 ( ) Leishmune 1 ( ) LeishTec 2( )ambas8( )NA 9( )NR 7( )NS

Quando o animal foi vacinado? QUANDVAC I:I

O0( )esteano 1( )anopassado 2( ) ha mais de um ano
Onde o cao fica a maior parte do tempo?
0( )Dentrodecasa 2 ( ) Navaranda 4 ( YNoquintal 7 ()NS |ONDFIC [ ]

1 ( ) No canil/casinha 3 ( ) Narua 5( ) outros

Onde o cachorro dorme?

0 ( ) Dentro de casa 2 () Navaranda 4 No quintal 7 ( ) NS

1§ ;No canil/casinha 3 E )) Na rua 55 ;outrci)s v ONDDORM I:I
O cachorro foge muito para a rua? I:I
0() Nao 1()Sim 9()NR 7()NS Gl

Ha quanto tempo o cédo esta morando com a familia nesta residéncia? I:I
1 ( ) Meses: 2( ) anos: 9()NR 7()NS QIEeix

Vocé ja viu este carrapato em seu cdo? CARRAP I:I
0()Ndo 1()Sim 9()NR 7()NS Sesim, haquantotempo? _ |QTCARRAP_——
O céo ja utilizou regularmente shampoo contra pulgas e carrapatos? SHAMPOO
0()Ndo 1()Sim 9()NR 7()NS Sesim, haquantotempo? __ |QTSHAMP___
O céo j& utilizou regularmente spray de citronela no corpo contra insetos? CITRON |_|
0()N&o 1()Sim 9()NR 7()NS Sesim, haquantotempo? _ |QTCITRO_____
Este animal apresenta sintomas de leishmaniose? APSINT |:|
0( ) Néo 1()Sim 7( )NS

Quais sintomas?Marque com X 0s sintomas que vocé esta vendo no céo. a. QSINTPL

76



Leal, G. G. A.

Apéndices

a) ( ) Peladeira h () Conjuntivite

b) ( ) Aumento da unha i () Desanimo

c¢) ( ) Pelo opaco j () Emagrecimento
d) ( ) Come pouco k ( ) Diarreia

e) ( ) Coriza I () Vémito

f) ( ) Aumento da barriga m () N&o anda direito

g) ( ) Machucado: pele, orelhas, focinho e articulacbes
NOME DO ENTREVISTADOR:

b. QSINTUN
¢. QSINTPO
d.QSINTCP
e QSINTCO
f. QSINTAB
g. QSINTMA
h. QSINTCJ
i. QSINTDM
j. QSINTEM
k. QSINTDI
. QSINTVO
m. QSINTAD
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10.4 Ficha do primeiro retorno

FICHA DE RETORNO 1 CODIFICACAO
Cddigo da amostra na primeira coleta: «codlab» CODLAB
Data da primeira coleta: «data»
Bairro: «bairro»
Rua (Av): «rua»
n° «numcasa» Comp: «compcasa» Setor: «setor»
Nome do Proprietario: «propri»
Tel fixo: «telfix» Celular: «telcel»
Nome do cdo: «xnome» Idade(em meses): «idade» Cor: «cor»
Sexo: MACHO Porte: «porte» Pelo: «pelo»
Grupo do animal: COLEIRA GRUPO1 ]
O animal foi encoleirado em: «qcoleira»
Data do retorno: I DATAR1
O animal estava com a coleira no momento do retorno? COLR1
O( )Nado 1( )Sim 8( ) Grupo sem coleira
O animal apresentou alguma reacgéo a coleira? REACR1

O( )Nao 1( )Sim 8( ) Grupo sem coleira

Se sim qual?

O cao foi vacinado contra leishmaniose?

[ ]

0( ) Nao 1()Sim 9()NR 7( )NS VAR
Se sim, com qual vacina? QUALVAC1 I:I
0 ( ) Leishmune 1 ( ) LeishTec 2( )ambas8( )NA 9( )NR 7( )NS
Quando o animal foi vacinado? QUANDVAC1 I:I
O( )esteano 1( )anopassado 2 ( )hamais de um ano
Este animal apresenta sintomas de leishmaniose? APSINT1 |:|
0( ) Nao 1()Sim 7( )NS
Quais sintomas?Marque com X os sintomas que vocé esta vendo no céo. a. QSINTPL1
a) () Peladeira h () Conjuntivite : ggmlgg';
b) ( ) Aumento da unha i () Desanimo d'_QS|NTCP1
c) ( ) Pelo opaco j () Emagrecimento e QSINTCO1
d) ( ) Come pouco k ( ) Diarreia f. QSINTAB1
e) () Coriza | () VOmito g. QSINTMAL
f) () Aumento da barriga m () N&o anda direito Ih 82.'5133}1
0) ( ) Machucado: pele, orelhas, focinho e articulages . QSINTEM1

k. QSINTDI1
NOME DO ENTREVISTADOR: l. QSINTVO1

m. QSINTAD1
Resultado DPP:  O0( )Neg 1( ) Posit DPPR1 [ ]
Resultado ELISA: 0( )Neg 1( )Posit 2( )Indet 3( ) N&o realizado |ELISARL [ ]
Codigo da amostra (laboratorio): CODR1
Recebeu a coleira novamente? COLEIRARL [ ]
O( )Nado 1( )Sim 8( ) Grupo sem coleira

QCOLEIRAR1

Quando foi novamente encoleirado? [
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10.5 Ficha do segundo retorno

FICHA DE RETORNO 2

CODIFICACAO

Caodigo da amostra na primeira coleta: 8436

CODLAB

Data da segunda coleta: 3/5/2015

Bairro: CARAPINA

Rua (Av): CAETES

n° 158 Comp: Setor: B

Nome do Proprietério: ARIETE NOGUEIRA
Tel fixo: 32711592 Celular:

Nome do céo: KIKA Idade(em meses): 48 Cor: CARAMELO

Sexo: 1 Porte: 0 Pelo: 1

Grupo do animal: 0

GRUPO2 [ ]

O animal foi encoleirado em:

Data do retorno: [

DATAR2

O animal estava com a coleira no momento do retorno?
O( )Nado 1( )Sim 8( ) Grupo sem coleira

COLR2

O animal apresentou alguma reacgéo a coleira?
O( )Nao 1( )Sim 8( ) Grupo sem coleira

REACR2

Se sim qual?

O cao foi vacinado contra leishmaniose?

[ ]

0( ) Nao 1()Sim 9()NR 7( )NS VAN
Se sim, com qual vacina? QUALVAC2 I:I
0 ( ) Leishmune 1 ( ) LeishTec 2( )ambas8( )NA 9( )NR 7( )NS
Quando o animal foi vacinado? QUANDVAC2 I:I
O( )esteano 1( )anopassado 2 ( ) hamais de um ano
Este animal apresenta sintomas de leishmaniose? APSINT2 |:|
0( ) Nao 1()Sim 7( )NS
Quais sintomas?Marque com X os sintomas que vocé esta vendo no céo. a. QSINTPL2
a) () Peladeira h () Conjuntivite : ggmlgg'g
b) ( ) Aumento da unha i () Desanimo d..QSINTCP2
c) ( ) Pelo opaco j () Emagrecimento e QSINTCO2
d) ( ) Come pouco k ( ) Diarreia f. QSINTAB2
e) () Coriza | () VOmito g. QSINTMA2
f) () Aumento da barriga m ( ) N&o anda direito Ih 82.'513&22
0) ( ) Machucado: pele, orelhas, focinho e articulages . QSINTEM2

k. QSINTDI2
NOME DO ENTREVISTADOR: l. QSINTVO2

m. QSINTAD2
Resultado DPP:  O0( )Neg 1( ) Posit DPPR2 [ ]
Resultado ELISA: 0( )Neg 1( )Posit 2( )Indet 3( ) N&o realizado |ELISAR2 [ ]
Codigo da amostra (laboratorio): CODR2
Recebeu a coleira novamente? COLEIRAR2 [ ]
O( )Nado 1( )Sim 8( ) Grupo sem coleira

QCOLEIRAR?2

Quando foi novamente encoleirado? [
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11.1 Aprovacéo do Comité de Etica no Uso de Animais-CEUA/UFOP

MINISTERIO DA EDUCACADO

UNIVERS_lDADE ’FEDE RAL DE OURO PRETO
COMISSAO DE ETICA NO USO DE ANIMAIS
Campus Universitério - Morro do Cruzeiro — ICEB-II, Sala 29 z
35400-000 - Ouro Preto - MG - Brasil
Fone (31) 3569 -1368 Fax: (31)3559-1370 @ (nvecidede
Email: ceua@propp.ufop.br o Oure Proto
CERTIFICADO

Certificamos que o protocolo do projeto com uso de animais ne. 2014/18,
infitulado “Avaliacdo da eficdcia do emprego concomitante de vacinacdo e
coleiras empregnadas com deltametrina no controle da Leishmaniose Visceral
Canina", que tem como responsdével o/a Prof. Dr. Alexandre Barbosa Reis, foi

aprovado pela Comissdo de Etica no Uso de Animais da UFOP — CEUA/UFOP.

Este certificado expira em 30/06/2019.

Ouro Preto, 22 de julho de 2014.

Prof. Dr. Wanderson Geraldo de Lima
Coordenador da CEUA/UFOP
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11.2 Apoio da Diretoria de Vigilancia Ambiental

SUPCRINTENCENCIA DE VIGLANCIA EMOEMOLOGEA, AMSIENTAL £ SAUDE 0O TRARALMADOR

SECRAETARA D€ [STADO DE SAUDE DE WMAS GENAS
SUD SECRETANA DE VIGILANGA £ PROTECAT A ALK
CARZTOMIA DE VIGLANGIA ANSENTAL « S VLS ES M0

Declaragao

A Dretona da Vigilanca Ambental — SVEASTISES-MG manifesta seu apoin 20
desamonimaento do Projeto de Pesquss da “Avaliagio do emprego concomilania de vacinggso
& colaras impregnadss com deltametrina no controle da Lesshmaniose Viecars Canirg™ gue
sera realizado no municipio de Govemador Valadares, sob coordenacao geral do Professor
Doutor Alexandre Barbosa Rets, no Ambito do awdlio na capacilagio de agentes do municipio
para o desanvolimento das alividades relaconadas ao levantamento ¢ monstoramento da fauna
e flebolominess @ no contaxio do diagnostico ¢a LVC de acordo com O protocolo precenzado
palo Ministério da Saide (TR-DPP @ ELISA) dentro da amglitude & possibilidade da SESIMG,

Estamos A disposicio.

Belo Horizonte, 06 de dazembro de 2013,

—_ | . {17/
\ .‘&(‘-0.-_»‘\;-', UL UG =~ ‘o /
Alexandra Paiva Aradjo Vielra Marlana Gontijo de Brito
Farmacéutica - CRF-MG 17937 Coordenadora de Zoonoses e Vigidnca

de Fatores de Rscos Bioldgicos
Refaréncia Técnica das Programas de Controle WNSVEAsrm.msggMG

da Leishmaniose Viscaral Canina Maszp.: 0285804.0
e Doenga de Chagss

|'
}{ &ALy
Marcela Lencine Ferraz
Diratora de Vigilanoa Ambiantal
SVEAST/SUBNVPSSES-MG
Masp: 1 205600 8

Bocost Preteto Aestrvco . Dasell . ow' Bl Mres 1%, Tol (1) 209 0401 - Baivo Sema vande Bl - TP 31,408 300
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11.3 Convénio entre o municipio de Governador Valadares e a UFOP

i
I v sl d
1hme Fedn

Estiedo o Mnag Garid

CONVENIO UE ENTRE 51 CELEBRAM O MUNICIPIO
,u j E.- l u IDE AOYERMAIMEE VALAIMRES E A UNIVERSIDADE
FERERAL DE (RO FRETO.

Prlo presenic Comeinin, de sm hdo o MUNBCIFRY DE GOVERNAINHE VALADARES, tmom
seike ma R Marecka] Fleano, 8006, Centm, TEP 353000141, em Govemasbn Valadares, Minas
Cretaar, alianl: dercsminada, cmiplesmice HIIHll'.iFITL inscrilo s CPLUMF sk 0 n®
A2 HHINNAE] -, nesie o repeesenindn por sud Prefess Elisa Maria cosla, brecgilei,
divorciade, residenie & domiciliada ne Hus Baoul Soanes, L2359 Amo 02 Baiemg 5 Pedio, €m
Giovernador ¥ alefare= Minas Gemb, ponsdor da Caneira de [deatidnde 8% MG 93130, expedida
pela SSPMG o CIC n® M ST3000-0, & de outro lado a2 UNIVERSIDADE FERERAL DE
OURD PRETO, pessoa juridica de direito plblicn, com sede na Bua Diogo de Vesconeelms, 122,
Bairmo Pilar, em Curs Preio, Minas Geras, doravanio denomiresds TIFCEP, drscriia no CPLRF
sk o n® ELOTOASRCIL- 1), meste ato nepresestachy por e Reitor, Prof. Dy, Marcose Jamilson
Freitas Sousa, biwileing, ciads, prolessor omvensitbng, nsadonie ¢ domicilisdo m Fea
Domiges Barmsa, T1, haien Sefsmcsha, em Ouns Peetn, MO, postadior da Carizira de Mentidsde
o 13T, expedide pela 55PN ¢ CFF o 3IT.235470-1, fEmam o presenie Convinin,
perede e visie o dispoeny na Lel ' 11.78H, de 25 de seremben € na Lei o H65G, de 21 die jenbo die
19495, oo suas altersghes posieriones, ¢ medianie o esiabelacido nas clbusules seguinies:

CLAUSULA PFRIMETR A — Do Ohjein

Analiegin concomilinie & vacnsgio csiprepindds o vacsa desenvadvida e UPOPF [LBSap) o
produsdde pels empress Ouroliss Agroacpicss ¢ de colsims impeegnidis com dellzmEing em
cles n comrole di Leshmaniose Visceral Canima oo sunicipio de Ceovernades alakans:, M-
Berasil.

CLAUSULA SEGUNDA — Dos © ompremsisses

2.1 — Compete ao MUNICTFI:

L11 — Amplisr @ orps Eesicn dispoaikilizands om oial de 20 sgemivs de saide pam siar no
Frograma & Contrele da Lepbmaticee Visceral (FOLV) condueid pelo Centm de Zooneas da
secretars o icipal g saide de Goveraalon Waladane, que sualmente conta com b {seix) apenies
sailde nesie programa.

212 - Providenciar meio de transporie adequado bem como motorisias (minimo de dieis) dentns
do MUNBCIPHY para execugho das mivi:hde__: relacionadas a0 PULY £ ao esvedo noondadn bem

oo sombustivel para o weicu ko,
E - c i .
DAY ) »

am Diage the ¥ osconorlos, 138 - 0 EF ; 19 6060 D0K0 -l 1 e t"_:i:--. Nrasd
Hiaims Fags R I.l-ll|:|II -l _:EI- A i (o |_- I Lﬂw R jELR ) MeAR] 21K
"?!-\-'. '. @/
o (b
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11.4 Termo de doacéo da coleira pelo Ministério da Saude

.

MINISTERIO DA SATUDE
SECRETARIA DE VIGILANCIA EM SAUDE o
8C8% — Quadra 4 Bloco A — Ed Principal
T0304-000 Brasflia-DF - Tel.; 3213 - 8157/8156

-

TERMO DE DOACAO

Em O&/12/2013, a Secretaria de Vigildncia em Sadde do Ministério da Saode,
por meio do Grupo Técnico das Leishmanioses/CGDT/DEVIT/SVE/MS fez a parceria
com 4 Universidade Federal de Ouro Preto Projeto de Pesquisa e Desenvolvimento
Tecnoldgico do Grupo de Pesquisa em Leishmaniose, apoiando o projeto de pesquisa
intindlado “Avaliagio do emprepo concomitante de vacinagiio ¢ coleiras impregnadas
pom deltametring no controle da Leishmaniose Visceral Canina®. A pesquisa sera
realizada no municipioc de Governador Valadares-MG sob  responsabilidade do
pesquisador Dr. Alexandre Barbosa Reis.

O projeto supracitado terd duregdio de dois enos, e serfio realizados quatro
encoleiramenios durante o periodo totalizande a utilizagho de 12,000 coleiras.

As coleiras serfio encaminhadas para o Centro de Controle de Zoonoses de
Governador Valadares-MG aos cuidades da Sra. Aimara Costa Pinheiro, Com 1330,
afirmamos ¢ compromisso desse Ministério em apodar 4 qualidade ¢ cientificidade do
projelo em questlo, Hspera-se gque os resultados obtides nessa pesquisa subsidiem
discusstes e decistes a respeito das medidas de controle da leishmuaniose visceral,

Brasiha, 05 de dezembro de 2013,

Frapciseo gonfFerreira de Lima Jmior
Grupo Téenico das Leishmanioses
IWVTWCGDT/DEVIT/SVEMS
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