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RESUMO

A leishmaniose visceral (LV) ¢ uma zoonose de elevada importancia médico-veterinaria e em satde
publica, causada por protozoarios do género Leishmania e transmitida pela picada de flebotomineos
do género Lutzomyia. Trata-se de uma doenga endémica e negligenciada, amplamente distribuida em
regides tropicais e subtropicais, cuja manutenc¢ao estd associada a fatores ambientais, socioecondmicos
e a presenga de reservatorios caninos. Este trabalho apresenta uma revisao de literatura atualizada sobre
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os principais aspectos relacionados a LV, abordando sua etiologia, ciclo bioldgico, manifestacdes
clinicas em animais e humanos, métodos diagnosticos, terapias disponiveis e estratégias de prevengao.
O diagnostico da enfermidade pode ser realizado por métodos parasitologicos, sorologicos e
moleculares, sendo a combinagao de técnicas recomendada para maior precisao. Entre os farmacos
utilizados no tratamento destacam-se a miltefosina e a marbofloxacina, aprovadas para uso veterinario
pelo Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento (MAPA). A prevengdo envolve o controle
do vetor, uso de repelentes, coleiras inseticidas e imunoprofilaxia, embora ndo haja vacina comercial
disponivel no Brasil atualmente. A eutandsia, quando indicada, deve ser considerada apenas em
estagios irreversiveis, com base em critérios éticos e clinicos. Conclui-se que o enfrentamento da
leishmaniose visceral requer uma abordagem integrada, pautada no conceito de Satde Unica,
envolvendo agdes conjuntas de vigilancia, educacao sanitdria € manejo responsavel dos animais.

Palavras-chave: Leishmania infantum. Zoonose. Diagnodstico. Tratamento. Saude Unica.

ABSTRACT

Visceral Leishmaniasis (VL) is a zoonosis of high veterinary and public health importance, caused by
protozoa of the genus Leishmania and transmitted by the bite of sandflies of the genus Lutzomyia. It is
an endemic and neglected disease, widely distributed in tropical and subtropical regions, whose
persistence is associated with environmental and socioeconomic factors, and the presence of canine
reservoirs. This paper presents an updated literature review on the main aspects related to VL,
addressing its etiology, biological cycle, clinical manifestations in animals and humans, diagnostic
methods, available therapies, and prevention strategies. The disease can be diagnosed using
parasitological, serological, and molecular methods, with a combination of techniques recommended
for greater accuracy. Among the drugs used in treatment are miltefosine and marbofloxacin, approved
for veterinary use by the Ministry of Agriculture, Livestock, and Food Supply (MAPA). Prevention
involves vector control, the use of repellents, insecticide collars, and immunoprophylaxis, although
there is currently no commercial vaccine available in Brazil. Euthanasia, when indicated, should only
be considered in irreversible stages, based on ethical and clinical criteria. The conclusion is that
combating visceral Leishmaniasis requires an integrated approach, guided by the One Health concept,
involving joint surveillance, health education, and responsible animal management.

Keywords: Leishmania infantum. Zoonotic Diseases. Diagnosis. Tratament. One Health.

Resumen

La Leishmaniasis visceral (LV) es una zoonosis de gran importancia veterinaria y sanitaria, causada
por protozoos del género Leishmania y transmitida por la picadura de flebétomos del género
Lutzomyia. Es una enfermedad endémica y desatendida, ampliamente distribuida en regiones tropicales
y subtropicales, cuya persistencia se asocia a factores ambientales y socioeconémicos, asi como a la
presencia de reservorios caninos. Este articulo presenta una revision bibliografica actualizada sobre
los principales aspectos relacionados con la LV, abordando su etiologia, ciclo biologico,
manifestaciones clinicas en animales y humanos, métodos de diagndstico, terapias disponibles y
estrategias de prevencion. La enfermedad puede diagnosticarse mediante métodos parasitologicos,
serologicos y moleculares, y se recomienda una combinacion de técnicas para una mayor precision.
Entre los farmacos utilizados en el tratamiento se encuentran la miltefosina y la marbofloxacina,
aprobados para uso veterinario por el Ministerio de Agricultura, Ganaderia y Abastecimiento (MAPA).
La prevencion incluye el control de vectores, el uso de repelentes, collares insecticidas e
inmunoprofilaxis, aunque actualmente no existe una vacuna comercial disponible en Brasil. La
eutanasia, cuando esté indicada, solo debe considerarse en etapas irreversibles, con base en criterios
éticos y clinicos. La conclusion es que la lucha contra la Leishmaniasis visceral requiere un enfoque
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integral, guiado por el concepto de Una Salud, que incluya vigilancia conjunta, educacion sanitaria y
manejo responsable de los animales.

Palabras clave: Leishmania infantum. Zoonosis. Diagnostico. Tratamiento. Uma Sola Salud.
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1 INTRODUCAO

A leishmaniose visceral (LV), conhecida popularmente como calazar, ¢ uma zoonose infecciosa
de carater grave, causada por protozoarios flagelados do género Leishmania e transmitida pela picada
do mosquito flebotomineo (Lutzomyia longipalpis) (Santiago et al., 2025). Trata-se de uma
enfermidade de ampla distribuigdo geografica, presente em diversos continentes, incluindo Asia,
Africa, Europa e Américas, com especial relevancia no contexto brasileiro. E classificada como uma
doenga tropical endémica e negligenciada, cuja persisténcia estd associada a fatores socioecondomicos
e ambientais, dificultando seu monitoramento e profilaxia, sobretudo em comunidades vulneraveis
com acesso limitado a assisténcia médica e a condigdes sanitarias adequadas (Oliveira et al., 2022).

Apesar dos avangos recentes na identificacdo do agente e nas terapias disponiveis, a LV
continua representando um desafio significativo para a rede publica de satde, devido as lacunas ainda
existentes no conhecimento e as dificuldades no controle epidemiologico. Assim, € essencial o
investimento em novos métodos diagndsticos e em estratégias integradas de prevencao e combate, que
possibilitem a redugdo efetiva da transmissdo (Oliveira et al., 2022). Além de afetar a saude animal,
essa enfermidade impacta diretamente a saide humana. Em ambientes urbanos, os cdes (Canis
familiaris) exercem papel central como principais reservatdrios e fontes de infecc¢ao, contribuindo para
a perpetuacao do ciclo de transmissdo por meio da picada do flebotomineo infectado (Santos; Martins;
Carvalho, 2021).

Dessa forma, a presente revisdo de literatura se justifica pela necessidade de consolidar e
atualizar o conhecimento cientifico sobre a LV, dada sua relevancia epidemioldgica e o contexto
climético e socioecondmico favordvel a disseminacao da doenca no Brasil (Costa et al., 2024). Sendo
assim, este trabalho tem como objetivo analisar criticamente a importancia dessa zoonose para a saude
animal e humana, abordando os principais métodos diagndsticos, formas de transmissdo, estratégias

terapéuticas e medidas preventivas atualmente disponiveis, a luz dos avangos cientificos recentes.

2 REFERENCIAL TEORICO
2.1 ASPECTOS GERAIS

A LV tem como agente etioldgico protozoarios do género Leishmania spp., transmitidos pela
picada da fémea do flebotomineo Lutzomyia longipalpis, que pode infectar caes, outros animais e,
posteriormente, o homem, disseminando Leishmania infantum (Brasil, 2025). O parasito apresenta
forma oval e localiza-se no interior de macrdofagos, possuindo um cinetoplasto em forma de bastonete
ligado a um flagelo pouco desenvolvido, que ndo ultrapassa a borda celular. Essa forma intracelular,

denominada amastigota, ao ser ingerida pelo flebotomineo durante o repasto sanguineo, transforma-se
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em promastigota no trato digestivo do inseto, onde o cinetoplasto se posiciona na extremidade posterior
do corpo. As promastigotas se reproduzem por biparticdo, migram até a proboscide e, durante uma
nova alimentag¢do, sdo inoculadas em outro hospedeiro. Nos macrofagos do novo hospedeiro,
convertem-se novamente em amastigotas, reiniciando o ciclo de multiplicagdo (Urquhart, 1998).

O ciclo biologico do flebotomineo ocorre em ambientes terrestres e compreende as fases de
ovo, larva, pupa e adulto, com duragdo aproximada de 30 dias. Os locais favoraveis ao
desenvolvimento das larvas sdo umidos e ricos em matéria organica em decomposi¢do, como frutos,
dejetos animais e entulhos (Silva et al., 2021).

Globalmente, a LV ¢ registrada em paises da Europa (como o sul da Franga), Africa, Ird e
Américas Central e do Sul, onde predomina L. infantum (Taylor; Coop; Wall, 2017). No Brasil, a
doenga apresenta maior incidéncia nas regides Norte e Nordeste. Estados como Maranhdo, Piaui,
Bahia, Ceard e Pernambuco somaram mais de 21.378 casos e 1.585 o6bitos ao longo de oito anos,
resultando em taxa de letalidade de 7,03%, com predominancia de casos em individuos do sexo
masculino (64,54%) (Brasil, 2025). Nos estados do Para e Tocantins foram registrados 4.956 casos nos
ultimos dez anos, com tendéncia crescente entre 2016 e 2017 (Brasil, 2024).

A ocorréncia da LV esta associada a fatores ambientais e peridomiciliares que favorecem a
presenca de vetores e reservatorios, aumentando o risco de transmissdao (Menezes et al., 2016). Esses
fatores incluem clima, deficiéncia em saneamento bésico e falhas na aplicacdo de politicas publicas
relacionadas ao bem-estar animal, evidenciando lacunas legislativas na responsabilidade
compartilhada entre tutores e Estado (Coiro ef al., 2011).

r

O Nordeste brasileiro ¢ especialmente vulneravel devido as desigualdades sociais e as
condig¢des precdrias de vida. No Ceard, por exemplo, cerca de 17,8% da populagdo vive em extrema
pobreza, o que limita o acesso a satide, educacdo e infraestrutura sanitéria, favorecendo a persisténcia
da enfermidade (Cavalcante; Vale, 2014).

Nos cdes, o periodo de incubagdo ¢ varidvel e prolongado, e os sinais clinicos podem surgir
mesmo apds o animal deixar a 4rea endémica. A enfermidade costuma apresentar curso cronico,
embora, em alguns casos, possa evoluir de forma aguda e fatal. A recuperagdo depende da eficicia da
resposta imune celular; quando esta ¢ deficiente, as lesdes tornam-se persistentes, levando a aumento
do baco, figado e linfonodos, além de alteragdes cutaneas (Taylor; Coop; Wall, 2017).

Grande parte dos animais infectados permanece assintomatica e, entre os que desenvolvem a
doenga, as manifestacdes clinicas sdo inespecificas e semelhantes as de outras enfermidades, o que

dificulta o diagndstico clinico (Santos ef al., 2021). Entre os principais sinais observados em caes

destacam-se alopecia periocular, perda difusa de pelos, dermatite, febre continua, linfadenopatia
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generalizada, anemia e caquexia (Taylor; Coop; Wall, 2017). Também podem ocorrer ulceras orais,
palidez de mucosas e, em casos mais graves, hepatoesplenomegalia (Rana, 2024).
Em humanos, o quadro clinico inclui emagrecimento progressivo, febre persistente, anemia

severa, hepatoesplenomegalia, leucopenia e trombocitopenia (OPAS, 2025).

2.2 DIAGNOSTICO

Devido a dificuldade de confirmagao clinica da leishmaniose visceral canina (LVC), sobretudo
em estagios iniciais e pela anamnese limitada, a realizagao de exames laboratoriais complementares €
indispensavel (Santos ef al., 2021). Atualmente, os métodos diagnosticos disponiveis incluem testes
parasitoldgicos, soroldgicos e moleculares, que podem ser aplicados de forma isolada ou combinada.
No entanto, nenhum deles apresenta sensibilidade e especificidade de 100%, o que reforca a

importancia da associa¢do de diferentes técnicas (Santos ef al., 2021).

2.2.1 Diagnoéstico parasitolégico

A demonstragao direta do parasito Leishmania spp. constitui a confirmagao definitiva da LV.
Para isso, utilizam-se esfregacos corados de lesdes cutaneas, aspirados de linfonodos, bagco, medula
ossea ou figado (Gomes et al., 2008).

A observacao microscopica € realizada em laminas coradas pelos métodos de Wright, Giemsa
ou Leishman. Todavia, pode haver resultados falso-negativos, especialmente em amostras
hemodiluidas ou com baixa carga parasitaria (Gomes et al., 2008). Para aumentar a precisao
diagnostica, podem ser realizadas bidpsias com agulha ou laminas obtidas por impressdao direta de
feridas cutaneas, bem como aspirados de medula 6ssea, que permitem visualizar o parasito com nucleo

e cinetoplasto bem definidos (Bowman, 2021).

2.2.2 Diagnostico soroldgico

Entre os testes soroldgicos empregados, destacam-se o ensaio imunoenzimatico (ELISA), o
teste de aglutinacdo direta (TAD), a imunofluorescéncia indireta (RIFI) e o teste rapido
imunocromatografico (Gomes et al., 2008). Desses, os dois ultimos sdo amplamente disponibilizados
pelo Sistema Unico de Satde (Parand, 2025).

A RIFI utiliza parasitos inteiros como antigenos, sendo amplamente aplicada em estudos
epidemioldgicos e no diagndstico clinico em Medicina Veterindria (Morales-Yuste; Martin-Sanchez;
Corpas-Lopez, 2022). Contudo, o método requer estrutura laboratorial adequada e profissionais

qualificados, o que eleva os custos e dificulta seu uso em grande escala (Maia; Campino, 2008). As
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amostras sao consideradas positivas a partir da dilui¢ao 1:80; titulos de 1:40 devem ser reavaliados
apo6s 30 dias, principalmente na presenga de sinais clinicos compativeis (Parana, 2025).

O teste réapido imunocromatografico ¢ interpretado como positivo quando sdo observadas,
simultaneamente, as linhas de controle (C) e de teste (T), correspondentes a presenca de IgG, IgM ou
ambas (Parana, 2025).

O teste ELISA ¢ amplamente utilizado para detec¢ao de anticorpos especificos contra
Leishmania. O método baseia-se na fixagao de antigenos purificados em microplacas, que reagem com
anticorpos do soro do animal. Apds a adicao de um anticorpo secundario conjugado a uma enzima, a
reacdo enzimatica gera um produto colorido cuja intensidade € proporcional a quantidade de anticorpos
presentes, sendo quantificada por espectrofotometria. Valores acima do ponto de corte (cut-off) sdao
considerados positivos, indicando exposi¢ao ou infec¢do (Brasil, 2006). Trata-se de um método de
execucao simples, rapido e adequado para triagem em larga escala, recomendado pelo Ministério da

Saude para deteccdo inicial de cdes soronegativos (Maia; Campino, 2008; Brasil, 2006).

2.2.3 Diagndstico molecular

Quando os testes parasitologicos e soroldgicos ndo fornecem resultados conclusivos, o
diagnodstico molecular representa uma alternativa precisa, realizada preferencialmente em laboratorios
de referéncia. A técnica baseia-se na detecgao do DNA do parasito em diferentes amostras clinicas —
como medula 6ssea, sangue periférico, tecido dérmico, mucoso ou amostras fixadas em parafina
(Brasil, 2015).

A reacdo em cadeia da polimerase (PCR) ¢ a metodologia mais utilizada, permitindo identificar
e caracterizar geneticamente o agente. E eficaz tanto na confirmagdo de infecgdo ativa quanto no
monitoramento pds-tratamento (Maia; Campino, 2008). A amostra pode ser obtida por aspirado de
medula 6ssea ou linfonodo, sangue, pele ou swab conjuntival. Falsos-positivos podem ocorrer em
infec¢des transitdrias ou por contaminagdo ambiental, e a sensibilidade depende de fatores técnicos
como o tipo de amostra, o protocolo, os primers utilizados e a eficiéncia da extragdo do DNA (Maia;
Campino, 2008).

A PCR em tempo real (qQPCR) ¢ uma evolugdo da técnica convencional, permitindo a
quantificagdo do DNA em tempo real e reduzindo o risco de contaminagdo. Essa metodologia oferece
maior sensibilidade e rapidez, sendo util para estimar a carga parasitaria em diferentes tecidos (Gomes

et al.,2008).
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2.3 TRATAMENTO

No Brasil, o tratamento da LVC ¢ orientado pela Portaria Interministerial n°1.426 de 11 de
julho de 2008, que regulamenta o tratamento da LVC no Brasil e proibe expressamente a utilizagcdo de
produtos de uso humano ou nao registrados no Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento
(MAPA) especificamente para esse fim (Brasil, 2008). Atualmente, apenas dois medicamentos
constam registrados no MAPA com a finalidade de tratamento da LVC: o Milteforan®, registrado e
autorizado para uso em 2016 (Brasil, 2016), e o Marbox-Leish®, que recebeu seu registro em julho de

2024 (Ceva, 2025a) e passou a ser comercializado em novembro do mesmo ano (Ceva, 2025b).

2.3.1 Miltefosina

A miltefosina (hexadecilfosfocolina) ¢ um farmaco pertencente a classe das alquilfosfocolinas,
cuja acdo baseia-se na inibi¢do da sintese de fosfolipidios e esteroides da membrana plasmatica do
parasito. Essa interferéncia compromete a integridade da membrana e altera os mecanismos de
sinalizacdo celular, culminando na morte celular programada (apoptose) das formas promastigotas e
amastigotas de Leishmania spp. (Brasil, 2020).

O MAPA aprovou o uso do produto Milteforan®, cuja substancia ativa ¢ a miltefosina, para o
controle da LVC. Atualmente, trata-se da terapia farmacoldgica mais aceita no Brasil. O protocolo
terapéutico consiste na administragcdo oral de 2mg/Kg do medicamento a cada 24 horas por 28 dias,
com possibilidade de repeticao do ciclo quando necessario (Lisboa et al., 2018).

O mecanismo de a¢do do firmaco esta relacionado a sua atividade antiparasitaria direta, ndo
dependendo da resposta imunoldgica do hospedeiro para alcangar resultados clinicos satisfatorios. A
miltefosina atua inibindo a proliferacao de promastigotas e promovendo a destruicdo das amastigotas
no interior dos macrofagos (Lisboa et al., 2018). Além disso, o medicamento desestabiliza a membrana
celular do parasito, comprometendo seus processos de sinalizagdo e, consequentemente, suas fungdes
vitais (Pali¢ et al., 2022). Embora o tratamento ndo proporcione cura parasitologica definitiva,
contribui significativamente para a melhora clinica e a qualidade de vida do animal afetado (Lisboa et

al., 2018).

2.3.2 Marbofloxacina

A marbofloxacina (Marbox-Leish®) ¢ uma fluoroquinolona de terceira geracao desenvolvida
para uso exclusivo em medicina veterinaria, apresentando acao eficaz contra as formas amastigotas de
L. infantum presentes no interior dos macrofagos do hospedeiro. O fairmaco possui ampla distribuicao

tecidual, atingindo diversos compartimentos do organismo (Amante et al., 2020).

‘
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Trata-se de uma droga com baixo potencial citotdoxico e efeito imunomodulador, capaz de
modificar a resposta imune do hospedeiro. Sua agdo leva a destruicao das amastigotas intracelulares e
aregulacao negativa da ativagao dos macrofagos, contribuindo para o controle da infecgao (Amante et
al., 2020).

O protocolo terapéutico consiste na administragdo oral do medicamento na dose de 2mg/Kg, a
cada 24 horas, durante 28 dias, sendo indicada a reavaliacdo e acompanhamento do paciente a partir
de 60 dias do inicio do tratamento. A necessidade de repeticdo do protocolo deve ser avaliada pelo

médico veterinario e varia conforme a severidade e evolucao do quadro clinico (Ceva, 2025a).

2.4 EUTANASIA

A eutandsia constitui uma alternativa ética e humanitaria diante da dor e do sofrimento
enfrentados por animais em estagios irreversiveis da LV, sendo indicada quando ndo hd mais
possibilidade terapéutica capaz de amenizar sinais clinicos ou restabelecer um minimo de bem-estar.
Trata-se de um procedimento destinado a proporcionar uma morte rapida, indolor e sem estresse,
devendo ser realizado de forma ética e segura, exclusivamente por médicos-veterinarios, em ambientes
adequados, como hospitais veterinarios ou clinicas especializadas (Baldini; Madureira, 2023).

O procedimento pode envolver diferentes métodos quimicos, sempre priorizando o minimo
desconforto possivel ao paciente (CFMYV, 2013), e a decisdo pela eutandsia deve ser tomada apenas
apos a realizagdo de exames clinicos e laboratoriais que comprovem a ineficacia das terapias
disponiveis, sempre mediante recomendacdo expressa do médico-veterinario responsavel. Embora
possa ser justificada em casos especificos, a eutanasia ndo deve ser encarada como medida imediata
ou simplificada para o controle da parasitose. Pelo contrario, deve ser considerada um recurso extremo,
aplicado somente quando todas as demais alternativas terapéuticas tiverem sido esgotadas e

comprovadamente ineficazes (S4; Costa; Pontes, 2023).

2.5 PREVENCAO

A prevencao da LV baseia-se principalmente no controle do vetor, o que inclui a identificagao
e eliminagdo de criadouros, bem como a ado¢do de medidas fisicas de barreira, como a instalagao de
telas em portas e janelas. O uso de substancias repelentes, como a N,N-dietil-meta-toluamida (DEET),
também contribui para reduzir o risco de transmissao (Rana, 2024).

O emprego de inseticidas topicos em animais suscetiveis, por meio de coleiras ou formulagdes
spot-on contendo piretroides, tem demonstrado eficacia na diminuig¢@o da incidéncia da enfermidade.

Estudos mostram que a permetrina associada a imidacloprida ou ao fipronil reduz significativamente
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a frequéncia de picadas em caes sob condigdes experimentais e em areas endémicas, além de contribuir
para a queda na disseminag¢ao da infeccao em estudos de campo (Strube; Mehlhorn, 2021). Atualmente,
o principal método de controle recomendado no Brasil ¢ o uso de coleiras repelentes a base de
piretroides como deltametrina ou flumetrina (Brasileish, 2018).

Outra estratégia de prevencdo ¢ a imunoprofilaxia, obtida por meio da vacina¢do de caes.
Diversas vacinas foram desenvolvidas com esse proposito, utilizando diferentes abordagens
antigénicas. A Leishmune®, primeira vacina licenciada e comercializada para caes no Brasil, foi
lancada em 2004, mas posteriormente teve sua producao descontinuada (Rana, 2024). Em 2008, surgiu
a Leish-Tec®, composta por proteina recombinante, cuja fabricag¢ao foi temporariamente suspensa para
adequagdes técnicas apods andlises internas (Ceva, 2023). Na Europa, destacam-se as vacinas
CaniLeish® (2011) e LetiFend®, ambas derivadas de antigenos de Leishmania infantum. Atualmente
o Brasil ndo possui vacina comercial disponivel para prevencao da Leishmaniose canina.

Apesar do avango das pesquisas e do uso veterinario desses imunizantes, ainda nao ha vacinas

disponiveis com eficacia comprovada para uso em humanos (Rana, 2024).

3 CONSIDERACOES FINAIS

A LV permanece como uma zoonose de grande impacto na medicina veterinaria e na saude
publica, especialmente em paises tropicais como o Brasil, onde fatores climaticos, ambientais e
socioecondmicos favorecem a persisténcia do vetor e de seus reservatorios. Apesar dos avangos no
diagnostico e nas terapias disponiveis, o controle da enfermidade ainda enfrenta desafios significativos,
em razao da complexidade do ciclo bioldgico do parasito, da ampla distribui¢dao do flebotomineo e das
limitagdes no acesso a medidas profilaticas em comunidades vulneraveis.

A abordagem efetiva da LV exige estratégias integradas, combinando agdes de vigilancia
epidemioldgica, controle vetorial, imunoprofilaxia e educagdo sanitaria, além de protocolos
terapéuticos que promovam o bem-estar animal e evitem a disseminacdo da infec¢do. O papel do
médico-veterinario ¢ essencial nesse contexto, ndo apenas na deteccao e tratamento dos casos, mas
também na orienta¢ao da populagdo e na aplicacdo ética das medidas de controle, refor¢gando o conceito

de Saude Unica, que integra a saide animal, humana e ambiental.
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