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REVISOES / REVIEWS

Toxoplasmose canina: aspectos clinicos e patologicos

Canine toxoplasmosis : clinical and pathological aspects

Katia Denise Saraiva Bresciani'"; Alvimar José da Costa?; Italmar Teodorico
Navarro®; Gilson Hélio Toniollo*; Claudio Alessandro Massamitsu Sakamoto’;
Tiago Pereira Arantes®; Solange Maria Gennari’

Resumo

Investigacdes relativas a toxoplasmose sdo fundamentais, tendo em vista o seu potencial zoonotico e
sua patogenicidade em animais de produgao e de companhia. O cdo pode estar envolvido na transmissao
mecanica da infeccdo por Toxoplasma gondii ¢ apesar de ndo ser hospedeiro definitivo, tem papel
epidemiologico relevante nesta protozoose. A elevada taxa de caes naturalmente infectados por 7. gondii
e a grande possibilidade destes se infectarem com este protozoario, justificam a importancia de se atentar
para a ocorréncia desta enfermidade. Objetivou-se demonstrar por meio de revisao de literatura, alguns
aspectos clinicos, epidemiologicos e patologicos da toxoplasmose na espécie canina.
Palavras-chave: Toxoplasma gondii, caes

Abstract

Inquiries about toxoplasmosis are essential because its zoonotic potential and pathogenicity in pets and
production animals. The dog can be involved in the mechanical transmission of the infection by
Toxoplasma gondii and in spite of not being the definitive host, it has an epidemiological role in this
disease. The high rate of dogs naturally infected by 7. gondii and the great possibility of adquiring this
protozoan, justify the importance of attempting against for the occurrence of this illness. The aim of this
article was to demonstrated through literature revision, some clinical aspects, epidemic and pathological
of the toxoplasmosis in the canine species.
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Introducio

O Toxoplasma gondii € um protozoario coccidio,
parasita intracelular obrigatorio, com ciclo biologico
complexo e que acomete praticamente todas as
espécies animais de sangue quente (DUBEY;
BEATTIE, 1988).

A etiologia da toxoplasmose foi elucidada quase
que a0 mesmo tempo, por Nicolle e Manceaux (1908)
na Tunisia, no norte da Africa, e por Splendore (1908)
na cidade de Sao Paulo, Brasil. A partir dai, este
agente causal mereceu a atencao de pesquisadores
de todo o mundo, sendo imprescindivel enfatizar que
a ciéncia brasileira contribuiu muito, desde a descrigao
da referida espécie, até o conhecimento de seu ciclo
biologico (SPLENDORE, 1908; CARINI, 1911;
MIGLIANO, 1912; CARINI; MACIEL, 1913,
GARCIA et al., 2004).

A descoberta da natureza coccidiana do 7 gondii,
apos a publicagdo das contribui¢des de Hutchison et
al. (1970, 1971), Hutchinson, Dunachie ¢ Work (1968),
Witte e Piekarski (1970) e Frenkel (1973, 1990),
representaram um marco na investigacdo e no
esclarecimento da cadeia epidemioldgica da
toxoplasmose.

No seu ciclo, o 7. gondii se apresenta sob duas
formas evolutivas : os taquizoitos, estruturas de rapida
multiplicacdo e que ocorrem na infeccao aguda e os
bradizoitos, confinados em cistos teciduais e presentes
na infec¢do cronica. Ja os oocistos, sdo o produto
final da reproducdo sexuada, formados somente no
trato digestivo dos felideos, seus hospedeiros
definitivos (MILLER; FENKEL; DUBEY, 1972) que
os eliminam juntamente com as fezes, onde por meio
da esporogonia, tornam-se infectantes, sendo
extremamente resistentes as condi¢cdes ambientais,
de acordo com Ylmaz e Hopkins (1972). Estas formas
evolutivas estao disseminadas, principalmente, em
areas freqiientadas por gatos (RUIZ; FRENKEL;
CERDAS, 1973).

A microscopia eletrénica tem propiciado
diferenciacdo da ultra-estrutura dos gamontes

(SPEER; DUBEY, 2005) ¢ detalhes de sua patogenia
tem sido elucidados por meio da caracterizagao
molecular (GARCIA et al., 2004, SCHWARZ et al.,
2005). Estudos recentes confirmaram a hipotese
antiga que a transmissao do parasito ¢ mais eficiente
quando gatos consomem cistos teciduais, pelo
carnivorismo (DUBEY, 2006).

Em seres humanos, a transmissao transplacentaria
foi inicialmente demonstrada por Wolf ¢ Cowen
(1937), Wolf, Cowen ¢ Paige (1939) e Sabin e
Feldman (1948) que contribuiram fundamentalmente
para o inicio do diagnoéstico desta protozoose. Deve-
se atentar para os fatores de risco de aquisi¢do da
infeccdo pré-natal bem como considerar sua
patogenia e seqiielas (ORTEGA-BENITO, 2001;
GIBBS, 2002; SOCCOL et al.,2003; BOYER et al.,
2005; KRAVETZ; FEDERMAN, 2005;
BACHMEYER et al., 2006; HUNG et al., 2007).

Por sua vez, Pinkerton ¢ Weinman (1940)

descreveram, com pioneirismo, casos de
toxoplasmose em pessoas. Na vida pos-natal
(SILVEIRA et al., 2001; SILVA et al., 2001;
GIRALDI et al., 2002; ESCUISSATO et al., 2004),
de
comportamentais, como déficit de atencdo e
esquizofrenia (LAFFERTY, 2005) reduzindo a
qualidade de vida dos individuos (McALLISTER,

2005).

ja foram relatados casos alteragdes

Por mais que a manifestacgao clinica desta doenga
seja infreqliente, estima-se que um tergco, ou mais,
da populac@o humana possua anticorpos para o
parasita (MONTOYA; LIESENFELD, 2004).
Infecgdo oportunista ¢ comum em pacientes com a
sindrome da imunodeficiéncia adquirida (AIDS),
podendo propiciar graves encefalites (SUKTHANA;
CHINTANA; LEKKLA, 2000; HALONEN;
TAYLOR; WEISS, 2001; KHETSURIANI;
HOLMAN; ANDERSON, 2002; MAMIDI;
DeSIMONE; POMERANTZ, 2002; CASTRO-
SANSORES; GONGORA-BIACHI; GONZALEZ-
MARTINEZ, 2004; PRADHAN; YADAV;
MISHRA, 2007).
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Investigacdes relativas a toxoplasmose animal, sdo
fundamentais, tendo em vista a sua transmissao ao
homem e sua patogenicidade em animais de produgao
e de companhia (GARCIA et al., 1999a; 1999b,
1999c¢). Mais recentemente, a soroprevaléncia tem
sido avaliada no Brasil, em animais silvestres, como
gambas, capivaras e canideos (YAI et al., 2003;
CANON-FRANCO et al., 2003; GENNARI et al.,
2004), apontando para a ocorréncia de um ciclo
silvestre importante.

Inicialmente o gene SAG2 foi utilizado como
marcador no sistema de tipificacdo, baseado na
técnica de Polimorfismo de Comprimento de
Fragmentos de DNA gerados por Enzimas de
Restri¢do sobre produtos Amplificados pela Reagao
em Cadeia pela Polimerase (PCR-RFLP), de acordo
com Siblei et al. (1995) e Howe et al. (1997). Por
meio desse marcador, amostras de 7. gondii da
Europa e América do Norte foram classificadas em
trés linhagens clonais predominantes, designadas
como tipos I, II e III, ocorrendo nos animais ¢ no
homem (DARDE; BOUTEILLE; PESTRE-
ALEXANDRE, 1992). A maioria das amostras
virulentas para camundongos pertencia ao tipo I,
enquanto quase todos os isolados nao virulentos eram
caracterizados como dos tipos II ou III (HOWE;
SIBLEY, 1995). Até 2005, empregava-se apenas este
mesmo marcador nos estudos da ocorréncia deste
protozoario utilizando galinhas como indicadora dos
isolados existentes no ambiente.

A correspondéncia entre viruléncia e padrao
molecular da amostra pode ndo ser observada em
todos os hospedeiros (GRIGG; SUZUKI, 2003). No
Brasil, foram detectados os genotipos de 7. gondii
dos tipos I e I11, apresentando este tiltimo, um variado
padrao de viruléncia, em amostras de varias espécies
de animais domésticos (SILVA et al., 2005, PENA
etal., 2006, DUBEY et al., 2006, 2007a, 2007b).

Su, Zhang e Dubey (2006), desenvolveram mais
nove marcadores para PCR-RFLP (c22-8, ¢29-2,
L358, PK1, novo SAG2, BTUB, GRA6, SAG3 ¢
Apico).para aumentar o poder de discriminagdo de

linhagens arquétipos das atipicas. Com a adi¢ao dos
marcadores SAG1 e SAG2, notou-se um padrao
genético altamente diverso, com evidente distingdo
de populagdes de 7. gondii em galinhas caipiras
provenientes dos estados do Rio Grande do Sul e
Para (DUBEY et al., 2007a).

Toxoplasmose Canina

A toxoplasmose canina foi descrita pela primeira
vez, na Italia, por Mello (1910) e no Brasil por Carini
(1911) e Carini e Maciel (1913). Desde entdo, a
toxoplasmose clinica e subclinica tem sido relatada
nesta espécie animal (SALIBA; FUEHS; FREITAS,
1958; CASTRO et al., 1962; COSTA et al., 1978;
PIMENTA et al., 1993; BRESCIANI et al., 2001;
BRITO et al., 2002, DUBEY et al., 2006).

Devido ao elevado indice de animais naturalmente
infectados por 7. gondi, agente reconhecidamente
oportunista, e sua correlagdo com doengas
imunossupressivas, como a cinomose (MORETTI et
al., 2002), deve-se atentar para a ocorréncia desta
enfermidade na espécie canina. O cdo, apesar de
nao ser hospedeiro definitivo, contribui na
disseminacdo mecanica desta protozoose
(FRENKEL; PARKER, 1996; LINDSAY et al.,
1997, SCHARES et al., 2005).

Sinais clinicos

Em inoculagdes experimentais, alguns animais
permanecem assintomaticos, poucos adoecem e
raramente ocorreram obitos (KUHN et al., 1972;
DUBEY, 1985). No entanto, foram descritas
hipertermia, linfoadenopatia, disturbios pulmonares e
digestivos (OPPERMANN, 1971) e lesdes oculares
(ABREU et al., 2002).

Helley (1963) verificou que a infec¢do
toxoplasmica em cadelas, em varios estagios
gestacionais, pode provocar mortalidade dos filhotes
do 4° ao 75° dias pos-nascimento. Cadelas no tergo
médio e final da gestacdo, experimentalmente
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infectadas com 7. gondii, com 1,5 x 10* oocistos,
por via oral ou 1,0 x 107 taquizoitos, por via
subcutanea, apresentaram aborto e morte fetal
(BRESCIANI et al., 1999; 2001). Posteriormente,
estas alteragdes reprodutivas também foram
observadas em fémeas caninas naturalmente
infectadas e que foram artificialmente reinfectadas
aos 30 dias de prenhez com as mesmas formas
evolutivas do referido protozoario em forma de
indculos de concentracdo idéntica a supracitada. Os
filhotes originarios dessas mades nasceram
sorologicamente positivos, com titulos de anticorpos
de 1:64 até 1: 256, sendo aparentemente saudaveis,
com excecdao de um neonato que se mostrou
debilitado. Foi possivel detectar o parasito em
amostras de saliva, leite e urina desses animais.
Imunomarcagao positiva de cistos e/ou taquizoitos
foi evidente pela técnica de imunohistoquimica, em
23 orgaos dos animais experimentais evidenciando a
importancia da infec¢do pré-natal (BRESCIANI,
2003; BRESCIANI et al., 2004).

Outras alteragdes observadas em caes
naturalmente infectados por esta doenga, foram
paresia espastica de membro pélvico (NESBIT;
LOURENS; WILLIAMS, 1981; SUTER et al., 1984)
e acometimento do corpo ciliar da retina (PIPER;
COLE; SHADDUCK, 1970; HELLEY, 1970;
KAVINSKI, 1980; GREENE, 1990; CARLTON;
MC GAVIN, 1998).

Epidemiologia

Resultados de estudos sobre a freqiiéncia da
infeccao toxoplasmica em caes, no Brasil, encontram-
se sintetizados na Tabela 1.

A ocorréncia de anticorpos contra 7. gondii, em
caes atendidos na Policlinica Veterinaria da
Universidade Federal Fluminense, foi de 18,5% (48/
259) pelo teste de hemaglutinagao direta, sendo que
a analise identificou o acesso a rua desses animais
como fator de risco para esta infeccio (SOUZA
PINTO et al., 2004a). Em cdes com disturbios

neuromusculares, respiratorios e/ou gastrintestinais,
do municipio de Uberlandia-MG, Mineo et al. (2001)
obtiveram uma percentagem de 33 % dos caes
sororreagentes para 7. gondii ¢ 3,1% com infecgdo
simultanea para 7. gondii ¢ N. caninum.

A presenca de anticorpos contra Neospora
caninum e contra 7. gondii foi investigada em 295
soros colhidos de cdes provenientes da regiao
Nordeste do Estado de Sao Paulo, ndo tendo sido
detectada associagdo entre animais positivos para estes
coccidios e a existéncia de neuropatias (VARANDAS
et al., 2001). Perda da consciéncia e do movimento
foram os principais sinais neurologicos associados a
infeccao toxoplasmica natural nesta espécie animal,
descritos por Brito et al. (2002), em Botucatu, Sdo Paulo.
No Brasil, por meio da genotipagem de amostras
cerebrais de cies com alteragdes nervosas, positivos
para toxoplasmose, foram evidenciados os isolados tipo
I'e III (SILVA et al., 2005).

Canon-Franco et al. (2004), em Monte Negro,
Rondénia, verificaram que a soroprevaléncia contra
T. gondii dentre os 157 cdes avaliados atingiu 76,4%.
Nos caes com idade superior a dois anos, o percentual
eleva-se para 85,5% e naqueles com idade inferior a
24 meses, a ocorréncia foi menor que 50%,
evidenciando-se assim, a elevada exposicdo pos-
natal ao 7. gondii, naquele municipio. No mesmo
estudo, observou-se maior percentagem de caes
positivos (84,9%) dentre aqueles com acesso a rua,
em detrimento aos caes domiciliados (58,8%). Outros
autores, como Martinez-Maya (1986), Ahmad et al.
(2001), Souza et al. (2003) também relataram tal
diferenga. Por outro lado, Souza Pinto et al. (2004b)
observaram que o tipo de habitagdo pode ser
considerado fator de risco, sinalizando que morar em
casa, mesmo sem acesso a rua, aumenta a chance
de infeccao.

Diagnostico

Considerando-se a sorologia como um método
diagnoéstico exequivel, simples e economicamente
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viavel, deve-se ressaltar que a RIFI é o método mais
comumente utilizado, como pode ser constatado, na
Tabela 1, onde a maioria dos estudos epidemioldgicos
empregaram esta técnica.

Estudo sobre a eficacia comparativa dos testes
de aglutinagdo modificado, hemaglutinacdo e ELISA
para a deteccdo de anticorpos contra 7. gondii, em
amostras séricas de caes, revelou que os trés métodos
podem ser recomendados na investigagdo
epidemiologica desta zoonose (ZHANG et al., 2001).

Os parasitos apicomplexos 7. gondii e N.
caninum, muitos semelhantes morfologicamente,
apenas podem ser diferenciados por peculiaridades
ultra-estruturais, imunolégicas (DUBEY; BEATTIE,
1988; LINDSAY; DUBEY, 1989) e moleculares
(SAGER et al., 2000).

Deve-se ressaltar, no entanto, que a sorologia nem
sempre ¢ a melhor forma de se comprovar esta
enfermidade. Exames histopatologicos de musculos
atroficos realizados por Suter et al. (1984), em cinco
cdes com paresia espastica de membro pélvico,
revelaram infiltracdo linfohistiocitaria severa
disseminada com cistos teciduais de Toxoplasma.
O encontro do parasito, a bioépsia, foi o melhor meio
de diagnostico de polimiosite poliradiculite valida para
infecgao toxoplasmica. Titulos de anticorpos séricos
e de fluido céfalo - raquidiano (ligiior) ndo forneceram
resultados conclusivos. No Brasil, Pimenta et al.
(1993) descreveram um quadro de toxoplasmose
visceral em trés cdes, de trés a dez meses de idade.
A lesdo primaria caracterizada por miosite intestinal
necrosante associada a numerosos taquizoitos e
correlagdo com sorologia positiva para 7. gondii
possibilitaram o diagnostico. Cortes histopatologicos de
lesdes epidermais, oriundos de uma cadela com
erliquiose cronica, no Rio de Janeiro, revelaram a
presenga do 7. gondii, sendo este, o primeiro relato de
localizagao cutanea desse agente (DUBEY etal., 2003).

Os orgdos mais comumente lesados pelo
Toxoplasma, em caes, sdo pulmdes e figado
(NEVES; FERRI; SALIBA., 1954; SALIBA;
FUEHS; FREITAS, 1958; CASTRO et al., 1962;

CAPEN; COLE, 1966; SANTOS et al., 1968;
GIRAO, 1975, RHYAN; DUBEY, 1992). Opperman
(1971) considera bastante dificil o isolamento deste
protozoario em caes, por meio do bioensaio em
camundongos. No entanto, Sogorb et al. (1972)
destacaram o tropismo de 7. gondii pelo cérebro no
organismo canino. No entanto, a bioprova representa
6tima ferramenta para detecg¢do deste parasito
(ABREU et al., 2002).

O exame histopatologico associado a técnica de
imunohistoquimica tem sido amplamente utilizada no
diagnostico da infecgcdo toxoplasmica em amostras
de espécies silvestres e domésticas como minks
(FRANK, 2001), golfinhos (JARDINE; DUBEY,
2002), gansos (DUBEY; HAMIR, 2002), lontras
(MILLER et al., 2002) ¢ em caes (PIMENTA et al.,
1993; BRESCIANI et al., 2004).

Amostras de quatro cdes sabidamente positivas
para T. gondii, empregando-se imunohistoquimica e
exames sorologicos, foram submetidas a PCR por
Schatzberg et al. (2003). Dentre as amostras
avaliadas, trés mostraram-se positivas para o referido
coccidio, sendo uma delas positiva também para .
caninum € uma quarta amostra foi considerada
negativa, a luz desta técnica. Estes resultados
demonstraram que a PCR ¢ uma importante
ferramenta complementar, mas que nao substituira,
pelo menos por enquanto, os métodos convencionais
de diagnostico da toxoplasmose.

As cepas isoladas de 7. gondii de gatos, caes e
frangos no Brasil sdo dos tipos I e III, ndo sendo
ainda identificado o tipo II (SILVA et al., 2005). No
entanto, foi constatada combinacdo de diferentes
alelos com determinacdo de 12 diferentes gendtipos
em amostras de cdes, no Estado de Sao Paulo
(DUBEY et al., 2007D).

Tratamento

Giraldi (2001) verificou in vitro que sulfonamidas,
inibidores do dihidrofosfato redutase e timodilato
sintetase e antibioticos ion6foros (lasolocida, narasina
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e salinomicina), macrolideos, tetraciclinas e
lisonaminas tem agao sobre taquizoitos e drogas como
metronidazol, paramomicina e roxarsona exercem
pouca ou nenhuma atividade sobre estas formas
evolutivas de multiplicacdo rapida. Outros farmacos
como pirimetamina, trimetropin + sulfonamida e
doxiciclina (quadro 2), doxiciclina, azitromicina,
minociclina e claritromicina podem ser empregados
(LAPPIN, 2004).

Cloridrato de clindamicina pode ser utilizado na
dosagem de 3 a 20 mg / Kg, (Quadro 2) e também,
na posologia de 12,5 a 25 mg / Kg, VO, a cada 12h
por uma a duas semanas para encurtar o tempo de
eliminacdo do oocisto. Os sinais clinicos da
toxoplasmose se resolvem dentro de dois a quatro
dias com a administracdo deste medicamento
(GREENE, 1990; LAPPIN, 2004).

Tabela 1. Ocorréncia de anticorpos séricos contra o Toxoplasma gondii em cdes de diferentes regides brasileiras.

Ano Autor (es) Local Prova N°de animais  N° de animais % de
Soroldgica examinados reagentes positividade
1981 Ishizuka et al. Sdo Paulo RIFI 1256 801 63,80
1985 Salata et al. Botucatu RIFI 47 30 63,80
1985 Germano, Erbolato e Campinas RIFI 657 598 91,00
Ishizuka
1992 Guimaraes, Ribeiro e Belo Horizonte RIFI 243 114 47,30
Lima
1998 Domingues et al. Jaboticabal ELISA e RIFI 120 96 80,0
1998 Cabral et al. Uberlandia ELISA 289 152 52,70
1999a Garcia et al. Parana RIFI 189 159 84,10
2003 Coelho, Kobayashi e Rio de Janeiro RIFI 103 48 46,60
Carvalho Junior
2003 Souza et al. Parana e Sdo Paulo MAT 1244 265 21,30
2004 Canon-Franco et al. Rond6nia RIFI 157 120 76,40
2004 Reis et. al Parana RIFI 352 161 45,73
2004 Ragozo et al. Paraiba RIFI 286 129 45,10
2004 Cavalcante et al. Rondo6nia RIFI 177 138 77,90
2004 Rosado, Guimaraes, Minas Gerais RIFI 246 153 62,20
Oliveira
2004 Mineo et al. Minas Gerais ELISA 369 112 30,30
2005 Azevedo et al., 2005 Paraiba RIFI 286 129 45,10

Convengodes: RIFI = Reacdo de Imunofluorescéncia Indireta; ELISA= Ensaio Imunoenzimatico Indireto; MAT = Teste
de Aglutinagdo Modificada.

Acido folinico (0,5 a 5 mg /dia) pode ser
empregado para prevencao das complicagdes
hematologicas ocasionadas pelo tratamento com
pirimetamina. Farmacos contra Toxoplasma em
combinacdo com corticosterdides topicos, orais ou

parenterais, podem ser utilizados para evitar danos
oculares secundarios a inflamacgdo. A recorréncia é
comum se a duragdo do tratamento for menor que
quatro semanas ¢ havendo imunodeficiéncia, o
prognostico € ruim (GREENE, 1990).
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Drogas Doses Intervalo Periodo Via Espécie animal
(horas)
(mg/kg) (dias)

Sulfadiazina 60" 12 deza 14 0 ambas
Pirimetamina”" 1 24 sete a dez o caes
Pirimetamina’ 0,5 24 sete a dez o gatos

Clindamicina ™" 40 12 deza 14 0 ambas
Fosfato de clindamicina 12,5-25 12 28 M gatos
Cloreto de clindamicina 10-12 12 28 o gatos

Acido folico” 5 24 DT o* gatos

Acido folinico” 1 24 DT o* gatos
Sulfa-Trimetroprim® 15 12 28 o gatos

Quadro 2. Drogas e doses recomendadas na terapéutica da toxoplasmose canina e felina.

* Associada a sulfadiazina a dosagem pode ser reduzida para 30 mg/kg; **Dosagem utilizada quando associada a
sulfadiazina; *** Efetiva para 7. gondii, droga de escolha para fémeas gestantes; #Deve-se escolher um destes
componentes para minorar os efeitos toxicos da pirimetamina;##Suplementado a ragdo do gato; *Usada alternativamente
para tratamento da toxoplasmose felina; DT - durante o tratamento; O — oral; IM — intramuscular.

Sinergismo pode ocorrer em sulfonamidas com
pirimetamina, monesina ou toltrazuril e sulfonamidas
com ormetropina, diaveridina e trimetropin, cloridrato
de clindamicina e sulfa associada ao trimetropin
(LAPPIN, 2004; GIRALDI, 2001).

Controle e profilaxia

Em caes ndo ocorre a fase enteroepitelial do
T'gondii e estes sdo infectados pela ingestao de
oocistos esporulados ou cistos teciduais. Assim, a
coprofagia deve ser impedida e recomenda-se o
fornecimento de produtos carneos cozidos ou ragdes
comercializadas. Deve-se atentar para a eliminac¢ao
de hospedeiros paraténicos, como moscas e baratas,
assim como evitar-se o contato com solo ou areia
que possam estar contaminados com fezes de gatos,
atentando para a limpeza diaria da caixa de areia de

felinos, a fim de reduzir a contaminagdo ambiental
(GREENE, 1990, NAVARRO, 2001, LAPPIN, 2004),
incluindo-se, também, neste contexto, o controle de
natalidade em animais errantes, que pode contribuir
para a reducdo da ocorréncia desta importante
zoonose (JITTAPALAPONG et al., 2007).
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