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A Proteina Q, principio ativo da LetiFend®, € uma proteina quimérica formada pela fusdo de 5 fragmentos antigénicos
das 4 proteinas (3 proteinas ribossomais e 1 histona) mais reconhecidas por soros de animais doentes com leishmanio-
se. A LetiFend® estd indicada para a imunizacdo de cades saudaveis seronegativos com mais de 6 meses de idade para
reduzir o risco de desenvolver uma infecdo ativa e/ou leishmaniose clinica apods a exposicdo a Leishmania infantum.

O objetivo deste estudo era avaliar a eficacia e a seguranca da LetiFend® em condicdes de exposicdo natural ao
parasita num elevado numero de cdes de ambos 0s sexos, numa grande variedade de racas, tamanhos e idades.

. , FIG 1. Mapa distribuicdo das clinicas do estudo
Material e métodos

Foram incluidos 549 caes saudaveis e seronegativos
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Desenho geral do estudo

Os cées receberam o tratamento de forma aleatdria e randomizada. No dia O, foram vacinados 275 cdes com Leti-
Fend® e 274 cdes com placebo. No dia 365 do estudo, foram revacinados 215 cdes com LetiFend® e 218 com placebo.
Um total de 348 cdes chegaram ao fim do estudo, ao dia 730 (168 do grupo LetiFend® e 180 do grupo placebo).

Durante o estudo proibiu-se a aplicacdo de quaisquer inseticidas tépicos ou sistémicos para o controlo do flebdto-
mo. No entanto, os tratamentos concomitantes (antibidticos, corticoides, AINE, anestésicos, etc.) foram permitidos.

Parametros avaliados no estudo

Seguranca: através de um exame fisico avaliou-se a presenca de reacdes locais e sistémicas aos dias O, 14 e 28 apds
a vacinacao e revacinacdo de ambos os grupos (LetiFend® e placebo)

Serologia: avaliou-se a resposta humoral face a proteina Q através de um método ELISA e determinou-se a resposta
humoral face a Leishmania através de IFI.

Detecdo do parasita: avaliou-se através de citologia de aspiracdo de medula éssea e/ou ganglio linfatico e/ou PCR
quantitativa.

Todos os animais foram avaliados 21 dias antes do inicio do estudo e ao dia 0, 180, 300, 365, 545, 665 e no fim do estudo.

Foi definido como caso de leishmaniose aquele cao que apresentava sintomas clinicos compativeis com leishma-
niose, serologia positiva a Leishmania e presenca de parasitas na medula éssea ou no ganglio linfatico.
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Resultados
Nenhum cdo apresentou reacdes locais ou sistémicas atribuiveis a vacinacao.

No fim do estudo, 44,4% de cédes do grupo placebo apresentava titulos elevados de IgG face a Leishmania, em relagdo
a cerca de 16,6% do grupo LetiFend® (Fig. 2).

A % de cdes do grupo de placebo na qual se detetou o parasita (16,1%) foi superior a do grupo vacinado com Leti-
Fend® (9,4%).

No fim do estudo, no grupo de placebo, 32,8% dos cées apresentavam sinais clinicos compativeis com leishmaniose,
face a 12,9% no grupo de LetiFend® (Fig. 3).

Por ultimo, no fim do estudo, foram observadas diferengas significativas na percentagem de caes considerados
como casos de leishmaniose, sendo de 10,2% no grupo placebo face a 4,7% no grupo vacinado com LetiFend®.

FIG 2. % de cdes seropositivos com titulos elevados FIG 3. % de cdes com sintomas clinicos
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Discussao

Neste estudo de campo, multicéntrico, randomizado, realizado sob Boas Praticas Clinicas, demonstra-se a eficacia e
a seguranca da LetiFend® na prevencao da leishmaniose clinica numa vasta populacdo de cées de diferentes racas,
idades e pesos, expostos durante dois anos a Leishmania infantum em duas zonas endémicas da Europa.

Através deste estudo de Fase Il em condicdes naturais, confirma-se a sua seguranca gracas a completa auséncia de
reacdes adversas. A seguranca da LetiFend® além disso, pode garantir-se a seguranca da vacina em caes saudaveis
mas seropositivos, Nnos quais a vacinacdo com LetiFend® melhorou o curso da doenca.

O célculo final da eficacia foi realizado nas zonas de elevada incidéncia de leishmaniose, maior nimero de sobrevivén-
cia no fim do estudo e maior circulagdo do parasita no grupo de placebo. Nestas localizacdes determinou-se 34,5% de
casos clinicos no grupo placebo e 9,5% no grupo LetiFend®. A partir destes dados evidenciou-se que a LetiFend® con-
fere 72% de eficacia na preveng¢ao da leishmaniose em areas de alta pressao da doenga. Por uUltimo, a probabilidade
de um cé&o vacinado com LetiFend® desenvolver leishmaniose clinica foi 5 vezes inferior a de um animal ndo vacinado.

Conclusao

LetiFend® é uma vacina inovadora, segura e eficaz para a imunizacdo de cdes saudaveis e seronegativos com mais
de 6 meses para reduzir o risco de desenvolver leishmaniose clinica.
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