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La leishmaniosis canina es probablemente la enfermedad del perro más importante de los 

países mediterráneos. Se trata de una enfermedad parasitaria con una alta prevalencia y 

potencialmente mortal, difícil de diagnosticar y no siempre con un tratamiento eÀcaz.  

A lo largo de los años, el uso creciente de técnicas inmunológicas, genéticas y moleculares 

ha ampliado notablemente el conocimiento de la leishmaniosis canina, lo que ha derivado 

en un cambio de paradigma conceptual. Así, en la actualidad se concibe, cada vez más, 

como una ‘enfermedad del sistema inmunitario causada por un parásito’ en lugar de como 

una simple ‘enfermedad parasitaria’. 

Los avances en la investigación de la leishmaniosis canina durante las últimas décadas han 

puesto de maniÀesto que el control de la infección o el progreso de la enfermedad no radica 

en la patogenicidad del parásito sino en las características de la respuesta inmunitaria que 

se instaura en el perro tras la infección. Sin embargo, estos conocimientos no habían sido 

utilizados hasta ahora para el desarrollo de nuevas terapias frente a esta enfermedad.   

Leisguard® representa un nuevo enfoque para el tratamiento de la leishmaniosis canina, 

siendo la primera especialidad farmacéutica destinada a modular la respuesta inmunitaria 

adquirida del perro infectado orientándola hacia un tipo de respuesta eÀcaz en el control 

de la enfermedad. A través de su efecto estimulante sobre la respuesta inmunitaria natural 

o innata, Leisguard®, además ofrece al veterinario clínico una alternativa terapéutica para 

la prevención eÀcaz de la enfermedad. 
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II. Leishmaniosis canina y respuesta inmunitaria 

II.1. Leishmaniosis canina 

La leishmaniosis canina está causada por diferentes especies de protozoos del 

género Leishmania siendo Leishmania infantum la más representativa.  

La Leishmania se transmite por la picadura/mordedura de dípteros del género 

Phlebotomus, principalmente por Phlebotomus perniciosus, aunque también se han 

descrito otras vías como la transplacentaria, venérea o por transfusiones sanguíneas 

(Figura 1). En la mayor parte de los países mediterráneos endémicos de 

leishmaniosis canina, este vector suele presentar su período de actividad entre los 

meses de mayo y noviembre. En los países mediterráneos la presencia de vector es 

muy elevada, tanto en zonas periurbanas como en zonas rurales, lo cual ha hecho 

aumentar la prevalencia de la enfermedad hasta las elevadas cifras actuales.   

Aunque los datos de prevalencia varían mucho de una zona a otra, los distintos 

grupos de expertos en leishmaniosis canina coinciden en aÀrmar que en los últimos 

años la enfermedad se está extendiendo territorialmente y que su prevalencia en las 

zonas endémicas está aumentando de forma progresiva (Bourdeau et al., 2011; 

Paltrinieri et al., 2010, Solano-Gallego et al., 2011). 

Un aspecto clave en la comprensión de la enfermedad es la diferencia entre 

infección y enfermedad. Estudios epidemiológicos llevados a cabo a lo largo de los 

últimos años demuestran que el porcentaje de perros infectados en las zonas en las 

que la enfermedad es endémica es muy elevado, pero sólo una parte de ellos son 

seropositivos y una parte todavía menor desarrolla la enfermedad (Baneth et al., 

2008). 
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II. Leishmaniosis canina y respuesta inmunitaria 

Figura 1.  
Ciclo de vida de la Leishmania y el Áebotomo indicando también las rutas de contagio alternativas propuestas (Solano- Gallego 

et al., 2011). 

 

 

 

 

1. Ciclo de vida clásico de la Leishmania infantum  

  

2. Otros métodos inusuales de transmisión 

1a Promastigote 

1b Amastigote 

1c Diseminación de los parásitos en los 

órganos a través de los macrófagos infectados. 

2a Vertical 

2b Transfusión de sangre 

2c Transmisión venérea 

Otros (no probados): Perro a perro  
(mordeduras, heridas) 

 

II.2. El papel clave del sistema inmunitario en el avance de la enfermedad 

En la actualidad se sabe que una vez que el parásito es inoculado por el Áebotomo en la 

piel del perro, la progresión de la infección puede seguir diferentes caminos (Baneth et 

al., 2008; Paltrinieri et al., 2010; Solano-Gallego et al., 2011). 

Por un lado, en un porcentaje pequeño de los perros infectados se piensa que los 

mecanismos de inmunidad innata pueden abortar la infección a nivel local, a través de 

la eliminación de los parásitos por las células fagocitarias que actúan como primera 

barrera de defensa (Figura 2).  
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En la mayoría de casos, por el contrario, la infección se extiende localmente y la 

respuesta innata desencadena y deja paso a una respuesta inmunitaria adquirida y 

específica. En función del tipo de respuesta inmunitaria adquirida que se establezca, 

la infección progresa hacia la enfermedad clínica o bien permanece controlada. En 

los animales que desarrollan una respuesta inmunitaria predominantemente celular 

(probablemente la mayoría) se produce la activación de los macrófagos y la 

consecuente destrucción de los parásitos a partir de la síntesis de radicales libres de 

oxígeno, entre ellos el óxido nítrico. Este tipo de respuesta es la que se conoce como 

respuesta inmunitaria de tipo Th1. 
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II. Leishmaniosis canina y respuesta inmunitaria 

Por el contrario, en los animales en que la respuesta inmunitaria tiene un perÀl 

predominantemente humoral, con sobreproducción de anticuerpos humorales (IgG1, 

IgG2), la infección no se controla y la enfermedad progresa. A este otro tipo de respuesta 

se la conoce como respuesta inmunitaria de tipo Th2. 

Los últimos avances en el conocimiento de la patogenia de la leishmaniosis canina han 

permitido saber que la inmunidad protectora (celular) frente a esta enfermedad está 

mediada por respuestas de tipo T helper 1 (Th1) que implican la producción de 

determinadas citoquinas (“hormonas” del sistema inmunitario) capaces de estimular y 

mantener dicha respuesta en el tiempo. Dichas citoquinas, tales como el IFN-Ƣ, el TNF-

Ơ o la IL-2, entre otras, son responsables directas o indirectas de la adecuada activación 

de los macrófagos. Por el contrario, la inmunidad no protectora (humoral) está mediada 

por respuestas de tipo T helper 2 (Th2) que implican la producción de citoquinas tales 

como la IL-10, la IL-4 o el TNF-ơ, que además de inhibir la respuesta inmunitaria de tipo 

celular, estimulan la sobreproducción de anticuerpos anti-Leishmania inefectivos por 

parte de las células plasmáticas (Figura 3).  

Figura 3.  
Respuestas Th1 y Th2 y sus interacciones en perros infectados con Leishmania (Baneth et al., 2008). 
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Al contrario que en otras especies animales en las que la respuesta a la infección 

por Leishmania está muy polarizada (Th1 o Th2), en el caso del perro se trata de 

una respuesta mixta Th1/Th2, donde el control de la enfermedad dependerá del 

equilibrio que se genere entre ambos tipos (Figura 4). 

Figura 4.  
Evolución clínica en función del equilibrio entre los dos tipos de respuesta inmunitaria, celular (Th1) y humoral  

 

II.3. La importancia de la respuesta inmunitaria innata 

Aunque el control Ànal de la leishmaniosis canina depende principalmente de la 

respuesta inmunitaria adquirida mediada por linfocitos T que se establece después 

de la primera semana de la infección, actualmente se concede igual importancia a 

las poblaciones celulares que participan en la respuesta innata, al ser ellas las 

primeras que entran en contacto con el parásito. Así, se ha descrito que dichas 

células, además de ejercer un control inicial de la infección, inÁuyen en el 

direccionamiento de la respuesta adquirida jugando un papel clave para que se 

establezca la resistencia o susceptibilidad a la enfermedad (Bonilla-Escobar 2005). 

Entre dichas poblaciones celulares se encuentran los monocitos-macrófagos, los 

neutróÀlos y las células ‘natural killer’ (NK), entre otras. Los neutróÀlos son los 

primeros en llegar a la piel tras la inoculación de los parásitos. Uno o dos días más 

tarde llegan células NK y los monocitos-macrófagos convirtiéndose, estos últimos, 

en la población predominante durante la etapa temprana de la infección. 
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II. Leishmaniosis canina y respuesta inmunitaria 

Se ha descrito que parte de los factores que condicionan la susceptibilidad o la resistencia 

a la leishmaniosis se deben a diferencias funcionales en los monocitosmacrófagos, al ser 

éstos unas de las poblaciones celulares con más protagonismo en la infección por 

Leishmania (Bonilla-Escobar, 2005).  

Los monocitos-macrófagos actúan como 1) células huésped del parásito, 2) células 

presentadoras de antígenos a los linfocitos T y 3) células efectoras en la destrucción de la 

Leishmania. En este último caso, bien pueden actuar a modo de barrera primaria en el 

momento de la infección, o bien de forma secundaria, tras ser activadas por las citoquinas 

potenciadoras de la respuesta Th1 liberadas por los linfocitos T durante la respuesta 

inmunitaria adquirida. Es por ello que alteraciones en la activación de esta población 

celular suelen tener como consecuencia el desarrollo clínico de la enfermedad.  

Numerosos estudios también sugieren el papel relevante de los neutróÀlos durante la 

etapa temprana de la infección por Leishmania y relacionan su presencia con lesiones 

menos graves y una menor carga parasitaria (Zandbergen et al., 2002;  Rosseau et al., 

2001; Lima et al., 1998; Smelt et al., 2000). Al igual que los monocitosmacrófagos, los 

neutróÀlos también requieren estar activados para controlar de manera más eÀciente la 

infección.  

Se ha descrito que la Leishmania, como mecanismo de defensa, interÀere y altera la 

activación de ambos tipos celulares impidiendo el adecuado desarrollo de una respuesta 

protectora (Figura 5). 

La capacidad de ayudar a estas poblaciones celulares a ganar la batalla que establecen 

con el parásito y a activarse de forma adecuada es un punto clave a tener en cuenta para 

el desarrollo de nuevas alternativas de inmunoterapia o inmunoprevención, si se quiere 

intervenir tempranamente en el curso de la infección. 
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Figura 5.  
Características generales de la interacción entre macrófagos y parásitos de Leishmania. Leishmania induce la llegada de 

monocitos al sitio de la infección. Al encontrarse, interactúan y el parásito es internalizado. Esta entrada al interior celular puede 

llevar a la presentación de antígenos, a la producción de citoquinas, a una mayor viabilidad celular y a la sobrevida o la 

destrucción del parásito, según la inÁuencia de diferentes factores (Bonilla-Escobar, 2005). 
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II. Leishmaniosis canina y respuesta inmunitaria 

 

II.4. La enfermedad clínica y la importancia de su detección precoz 

Aunque los factores intrínsecos que hacen que un animal determinado avance hacia el 

control inmunitario de la enfermedad o hacia la enfermedad clínica aún no se conocen en 

su totalidad, la genética es, probablemente, el más importante. Hay razas en las que la 

enfermedad clínica es rarísima (podenco ibicenco) y otras en las que es muy común 

(rottweiler, boxer, cocker, pastor alemán). Sin embargo, un punto importante a tener en 

cuenta es que la situación de “resistente” o “susceptible” no es deÀnitiva. Una enfermedad 

inmunosupresora, un tratamiento farmacológico u otros factores pueden hacer que un 

animal que durante años ha mantenido la infección bajo control desarrolle signos clínicos 

de la enfermedad.  

En los animales en los que la infección progresa, el periodo de incubación de la enfermedad 

hasta la aparición de los signos clínicos es muy variable, desde 3 meses hasta 7 años, 

desencadenándose, a lo largo de dicho período, diversos mecanismos patogénicos. Por una 

parte la infección se extiende a numerosos órganos y sistemas (bazo, nódulos linfáticos, 

piel y mucosas, hígado, páncreas, testículos, intestino…), en los cuales se producen 

procesos inÁamatorios granulomatosos. Además, se producen inmunocomplejos 

circulantes que se depositan en glomérulos renales, úvea, vasos sanguíneos y articulaciones. 

El depósito de inmunocomplejos es una de las principales causas de los signos clínicos de 

la enfermedad. Además, en el curso de la enfermedad se producen otros mecanismos 

patogénicos, tales como la formación de autoanticuerpos o la anemia crónica. Todos estos 

mecanismos patogénicos son los responsables del pleomórÀco cuadro clínico de la 

enfermedad (Figura 6). 

Figura 6. 
Principales signos clínicos de la leishmaniosis canina: 

1. Lesiones cutáneas: dermatitis exfoliativa, ulceraciones cutáneas y en uniones   

mucocutáneas, nódulos cutáneos. 

2. Linfadenopatía (hiperplasia linfática reactiva). 

3. Astenia, anorexia, pérdida de peso, atroÀa de masa muscular, hipertermia    leve. 

4. InsuÀciencia renal (proteinuria, azotemia). 

5. Lesiones oculares (queratitis, uveítis, panoftalmitis, glaucoma). 

6. Cojera (artritis, miositis). 

7. Epistaxis. 

8. Diarrea crónica del intestino grueso (colitis). 

 



 

12 

En ocasiones, la insuÀciencia  renal es el único signo aparente (Baneth et al., 2008), por lo 

que cuando se detecta clínicamente ya es probable que exista un daño irreversible. Es por 

ello 

que, para un adecuado control de la enfermedad, es indispensable detectar los animales 

infectados en los estadios iniciales de la enfermedad, momento en el cual las probabilidades 

de éxito de la terapia son mucho mayores. 

Tal y como se ha comentado anteriormente, no todos los perros infectados desarrollan la 

enfermedad de forma clínica. En muchos casos, los perros sin signos clínicos permanecen 

en este estado durante años y sólo desarrollan la enfermedad clínica si concurren otras 

circunstancias que comprometan de alguna manera su respuesta inmunitaria celular.  Si 

bien podemos decir que un perro infectado con signos clínicos ha desarrollado una 

respuesta deÀciente (predominantemente Th2) y otro infectado pero sin signos ha 

desarrollado una respuesta eÀcaz (predominantemente Th1), no es posible por ahora 

predecir con anterioridad cuál será la respuesta de un animal en concreto, antes de ser 

infectado. Salvo excepciones, como en el caso del podenco ibicenco, no existen evidencias 

cientíÀcamente demostradas de que la raza, el sexo o edad del animal puedan orientar la 

respuesta inmunitaria en un sentido o en otro.  

Tampoco se dispone de ninguna prueba diagnóstica, serológica o de otro tipo, a la que se 

le pueda atribuir un valor pronóstico que permita discernir qué animales son susceptibles a 

la enfermedad y cuales se defenderán satisfactoriamente en caso de contacto con el parásito. 

Por consiguiente, dado que no podemos distinguir de forma prospectiva cual será el 

comportamiento de cada animal, el veterinario clínico debería concentrar sus esfuerzos en 

detectar la enfermedad en la fase más temprana posible. Al igual que en cualquier otra 

enfermedad grave, la detección precoz es la clave del éxito que pueda tener cualquier 

terapia que se quiera instaurar y en este sentido la leishmaniosis canina no es una excepción. 

A pesar de esta evidencia, clásicamente se ha considerado que ante un diagnóstico 

serológico dudoso o falto de conÀrmación clínica debe esperarse a ver la evolución del 

animal en exámenes posteriores, antes de abordar ninguna terapia con los fármacos 

registrados para esta enfermedad, no exentos de efectos secundarios y posible creación de 

resistencias, sin la certeza de que durante este tiempo se produzca una proliferación activa 

de los parásitos. Sin embargo, esta práctica implica un cierto riesgo de que la enfermedad 

evolucione y cuando se quiera iniciar la terapia el animal se encuentre en un estado 

avanzado, comprometiendo así el éxito del tratamiento. Tal y como se describe en los 

siguientes apartados, Leisguard® ofrece al veterinario una herramienta idónea para el 

abordaje terapéutico de las fases más tempranas de la enfermedad. 
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III. Leisguard®, una nueva herramienta frente a la 

leishmaniosis canina 

III.1. ¿Qué es Leisguard®? 

Leisguard® es una suspensión oral a base de domperidona indicada para disminuir el riesgo 

de contraer la leishmaniosis canina en caso de contacto con el agente causal, así como para 

el control de la progresión clínica de la enfermedad en casos leves o en estadios iniciales 

de la enfermedad. 

Leisguard® actúa sobre el sistema inmunitario del perro, tanto a nivel de la respuesta innata 

como de la adquirida. En concreto, incrementa el potencial leishmanicida de las 

poblaciones de células fagocíticas tales como monocitos-macrófagos y neutróÀlos, primera 

línea de defensa frente a la Leishmania y elemento clave en la orientación de la respuesta 

inmunitaria adquirida. A través de su efecto sobre la mayoría de las células del sistema 

inmunitario, Leisguard® contribuye al establecimiento de una respuesta de tipo 

predominantemente celular, asociada con la resistencia al avance de la enfermedad clínica  

 (Figura 7). 
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III.2. Su principio activo, la domperidona 

El principio activo de Leisguard® es la domperidona (Figura 8), un derivado 

bencimidazólico que actúa a través del bloqueo especíÀco de los receptores 

dopaminérgicos D2 a nivel periférico.  

Figura 8. 
Estructura química de la domperidona (5-cloro-1-(1-[3-(2-oxo-2,3-dihidro-1H-benzo[d]imidazol-1-yl)propil] piperidin-4-il)-1H-

benzo[d]imidazol-2(3H)-ona). 

 

A diferencia de otras moléculas que actúan del mismo modo, la domperidona prácticamente 

no atraviesa la barrera hematoencefálica motivo por el cual no se le atribuyen efectos 

secundarios de tipo extrapiramidal (Reyntjens et al.,1978;  Rooyen et al.,1981; Kohli et 

al.,1983). Esta característica, junto con los resultados de los estudios toxicológicos llevados 

a cabo durante el desarrollo de Leisguard®, avalan su amplio margen de seguridad. 

La domperidona se ha utilizado ampliamente tanto en humanos como en el perro como 

agente antiemético y gastrocinético, siendo ambas actividades debidas al bloqueo de los 

receptores dopaminérgicos D2 a nivel del centro del vómito integrado en el bulbo raquídeo 

y a nivel del tracto digestivo superior, respectivamente (Brodgen et al.,1982; Reyntjens et 

al.,1982; Prakash et al.,1998; Takahashi et al.,1991; Johnson,1992; Barone,1999; Hall y 

Washabu, 2000). 

Menos conocida es su actividad endocrina hiperprolactinémica derivada del bloqueo de los 

receptores dopaminérgicos D2 a nivel de la glándula pituitaria o hipóÀsis. Dicho bloqueo 

conlleva la liberación aguda de la prolactina acumulada en la hipóÀsis lo cual deriva en un 

pico transitorio de pocas horas de duración en los niveles sanguíneos de esta hormona (Kato 

et al.,1980; Fujino et al.,1980). 
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III. Leisguard®, una nueva herramienta frente a la 

leishmaniosis canina 

 

Numerosos estudios demuestran que la prolactina, además de participar en la 

regulación hormonal de la función reproductora, también tiene un papel clave en el 

desarrollo y función del sistema inmunitario, actuando como citoquina. Así, se ha 

descrito que la prolactina tiene una gran inÁuencia sobre la proliferación y 

diferenciación de muchas de las células del sistema inmunitario que participan tanto 

en la respuesta celular como en la humoral, la mayoría de las cuales tienen receptores 

para prolactina y además la sintetizan o tienen potencial para hacerlo (SwarkoSonta, 

1992; Reber,1993; Vera-Lastraa et al., 2002; Chavez Rueda et al., 2005). 

En concreto, se ha demostrado que, a través de la modulación de otras citoquinas, la 

prolactina estimula la respuesta inmunitaria de tipo celular induciendo a las células 

NK y los linfocitos T a producir mayor cantidad de IFN-Ƣ que, a su vez, estimula la 

actividad fagocítica y el potencial parasiticida de las células NK, los neutróÀlos y los 

monocitos-macrófagos encargados de eliminar la Leishmania (Matera et al.,1997 y 

2000; Plocinski et al., 2007). Asimismo, se ha descrito que la prolactina favorece la 

adecuada presentación de antígeno por parte de los macrófagos y células dendríticas 

(Matera et al., 2001), un paso fundamental para el establecimiento de una adecuada 

respuesta inmunitaria adquirida de tipo predominantemente celular, protectiva frente 

a la leishmaniosis.  

III.3. Una dosis y pauta minuciosamente establecida 

Tanto la dosis como la pauta terapéutica de Leisguard® en la especie canina se 

establecieron minuciosamente con el objetivo de garantizar una máxima eÀcacia 

inmunoestimulante de la respuesta celular.  

De acuerdo con la bibliografía, dicho efecto no se consigue a partir de un incremento 

mantenido en el tiempo de los niveles sanguíneos de prolactina sino que, lo que 

realmente estimula la respuesta inmunitaria es la repetición periódica de picos agudos 

de esta hormona inducidos por el principio activo de Leisguard® (Rovensky et al., 

1995, 1996 y 1999).  

Los resultados de varios estudios en perro han llevado a concluir que la dosis de 

Leisguard® más adecuada para obtener un incremento signiÀcativo de prolactina en 

sangre corresponde a 1ml/10kg, equivalente a 0.5mg/kg de domperidona.  Así, tras 

la administración oral de Leisguard® a dicha dosis se induce un pico de prolactina en 

sangre cuyos niveles máximos se alcanzan unas dos horas después de la 

administración del producto y posteriormente disminuyen progresivamente hasta 

recuperar sus valores basales, transcurridas entre 24 y 36 horas  (Figura 9).  
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Dicho efecto se ha demostrado tanto en machos como en hembras alcanzándose en 

ambos sexos unos picos de prolactina muy similares a pesar de que las hembras partan 

de unos valores basales ligeramente más elevados (Sabaté et al., 2005 y 2006a). 

Figura 9. 
PerÀl farmacocinético de los niveles de prolactina sérica (Media ± EE) en perro tras la administración de una dosis de 

1ml/10Kg de Leisguard®. 

 
2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40 42 44 46 48horas 

Una de las particularidades de esta dosis es que permite repetir la administración de 

Leisguard® cada 24h sin que se produzca una acumulación de prolactina en sangre. 

Gracias a ello se mantiene la magnitud de los picos diarios de esta hormona a lo largo 

del tratamiento, garantizándose así la máxima eÀcacia inmunoestimulante sobre la 

respuesta celular. 

Ello ha sido conÀrmado en otros estudios cuyos resultados demuestran que tras la 

administración repetida de Leisguard® a 1ml/10kg/24h durante 30 días consecutivos:  

i) los niveles basales de prolactina permanecen estables a lo largo del tratamiento 

dentro de unos valores Àsiológicos, lo cual conÀrma la ausencia de acumulación, y 

ii) la magnitud de los picos diarios de prolactina es la misma desde el primer hasta el 

último día de tratamiento, lo cual demuestra la ausencia de acomodación de la 

respuesta a la administración repetida del medicamento (Larraga et al., 2007; Sabaté 

et al., 2006b) (Figura 10). 
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Figura 10. 
Simulación del perÀl farmacocinético de la prolactina sérica en perro tras la administración de un tratamiento de 30 

días con Leisguard® (1ml/10kg/24h). 

 

Por otro lado el efecto de la administración repetida de Leisguard® sobre el sistema 

inmunitario y, en concreto, sobre la respuesta inmunitaria de tipo celular ha sido 

conÀrmado por los resultados de otro estudio (Larraga et al., 2007), en el que se 

evaluó el efecto del tratamiento sobre la respuesta inmunitaria adquirida a través del 

seguimiento del ratio entre las citoquinas potenciadoras de la respuesta de tipo celular 

(Th1) y las potenciadoras de la respuesta de tipo humoral (Th2) sintetizadas por 

monocitos-macrófagos de perros sanos previamente estimulados con antígeno 

inespecíÀco de Leishmania infantum y tratados con Leisguard® durante un mes 

consecutivo (Figura 11). 
 

Figura 11. 
Evolución del ratio de citoquinas Th1:Th2 (IFN-Ƣ:IL-10) en sobrenadante de cultivo de monocitos-macrófagos 

procedentes de perros beagle sanos inmunizados con antígeno inespecíÀco de Leishmania infantum y tratados con 

Leisguard® (1ml/10kg/24h) durante 4 semanas consecutivas (n=8) vs perros no tratados de un grupo Control (n=8). El 

estudio se llevó a cabo en el Centro de Investigaciones Biológicas del Consejo Superior de Investigaciones CientíÀcas 

(CIB-CSIC) (España). 
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Tal y como se observa en la Figura 11, la administración repetida de Leisguard® 

bajo la dosis y pauta recomendadas (1ml/10kg/24h) conlleva una orientación 

progresiva del ratio de citoquinas Th1:Th2 hacia un perÀl predominantemente Th1, 

que alcanza un aumento signiÀcativo transcurrido un mes de tratamiento. 

La dosis y pauta idóneas de Leisguard® con la que se consigue un perÀl sanguíneo 

de prolactina adecuado para estimular la respuesta inmunitaria de tipo celular (Th1) 

del perro corresponde a 1ml/10kg/24h, durante 30 días consecutivos.  

III.4. Efecto estimulante de Leisguard® sobre la respuesta inmunitaria 

innata 

Se ha descrito que el establecimiento de una respuesta inmunitaria adquirida de tipo 

predominantemente celular (Th1), relacionada con la resistencia a la enfermedad, está 

inÁuenciado, en gran medida, por la respuesta inmunitaria natural o innata (Bonilla-

Escobar, 2005). Dicha respuesta está mediada por células fagocíticas tales como 

monocitos-macrófagos y neutróÀlos, los cuales actúan como barrera de protección 

frente a la infección participando además, algunas de ellas, en la presentación de 

antígenos a las poblaciones linfocitarias T. Para ejercer estas funciones, dichas células 

deben estar adecuadamente activadas. 

El efecto de Leisguard® sobre dichas poblaciones celulares se evaluó en dos estudios 

distintos (Gómez-Ochoa et al., 2004 y 2008) empleando, para ello, una técnica 

previamente validada: el test de reducción del Nitroazul de Tetrazolio o NBT, un test 

que permite discriminar entre células fagocíticas activadas y no activadas, a partir de 

una reacción colorimétrica (Gómez-Ochoa et al., 2010a y 2012; Scarpona et al., 

2010).  

Los resultados del primer estudio (Gómez-Ochoa et al., 2004) pusieron en evidencia  

el incremento signiÀcativo (p<0.05) del porcentaje de monocitos-macrófagos y 

neutróÀlos activados a partir del 5º día de tratamiento y hasta la Ànalización del 

mismo (Figura 12). 
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Figura 12.  
Evolución del porcentaje (Media±EE) de células fagocíticas (monocitos-macrófagos y neutróÀlos) activadas antes y 

durante un tratamiento de 30 días con domperidona en perros beagle sanos (n=20). El estudio se llevó a cabo en el 

Departamento de Patología Animal de la Universidad de Zaragoza (España). 

 

Los resultados del segundo estudio (Gómez-Ochoa et al., 2008), en este caso 

comparativo, conÀrmaron los del estudio anterior y demostraron que la activación 

signiÀcativa de monocitos-macrófagos y neutróÀlos inducida por un tratamiento con 

Leisguard® a 1ml/10kg/24h durante 30 días consecutivos, sobrepasa el período de 

tratamiento, disminuyendo progresivamente tras su Ànalización (Figura 13). 

Figura 13.  
Evolución del porcentaje (Media±EE) de células fagocíticas activadas antes, durante y después de un tratamiento de 30 

días con Leisguard® (1ml/10kg/24h) en perros sanos seronegativos a Leishmania (n=20). El estudio se llevó a cabo en 

el Departamento de Patología Animal de la Universidad de Zaragoza (España). 

 
 

Tal y como se observa en la Figura 13, los porcentajes de activación en ambas 

poblaciones celulares disminuyen progresivamente tras Ànalizar el tratamiento hasta 
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recuperar sus valores basales, transcurridos dos meses desde la Ànalización del 

mismo. El motivo de ello es que el estudio se llevó a cabo con animales sanos y, por 

consiguiente, las poblaciones fagocíticas activadas no tenían parásitos que fagocitar 

ni antígenos que procesar/presentar a las poblaciones de linfocitos T implicadas en el 

establecimiento de la respuesta inmunitaria adquirida. A consecuencia de ello no se 

pusieron en marcha los mecanismos de retroalimentación de la respuesta inmunitaria 

celular (Th1) que, en un animal infectado, hubieran garantizado su establecimiento y 

permanencia a largo plazo, tal y como demuestran los resultados del estudio descrito 

en el siguiente apartado. 

La administración de Leisguard® bajo la dosis y pauta recomendadas conlleva la 

estimulación de la respuesta inmunitaria innata del animal y la consecuente activación 

de las poblaciones celulares fagocíticas que actúan como barrera de protección frente 

a la infección y participan en la presentación de antígenos a las poblaciones de la 

respuesta inmunitaria adquirida. 

III.5. Efecto estimulante de Leisguard® sobre la respuesta inmunitaria 

adquirida 

Tal y como se ha comentado anteriormente, la administración de Leisguard® bajo la 

dosis y pauta recomendadas conlleva una estimulación de la respuesta inmunitaria 

adquirida,  a través de una orientación del ratio de citoquinas Th1:Th2 hacia un perÀl 

predominantemente Th1 (Larraga et al., 2007). Dicho efecto se traduce, en último 

término, en una activación de las células fagocíticas encargadas de la eliminación del 

parásito tales como los macrófagos y los neutróÀlos. 

Ello ha sido conÀrmado en un estudio llevado a cabo con perros con leishmaniosis 

leve (Gómez-Ochoa et al., 2009a), cuyos resultados demostraron que la 

administración de Leisguard® en animales enfermos induce un incremento 

signiÀcativo del porcentaje de monocitos-macrófagos y neutróÀlos activados que, a 

diferencia de lo que ocurre en animales sanos, sobrepasa el período de tratamiento 

(Figura 14). Ello se debe a que la modiÀcación del entorno citoquínico antes 

mencionado, derivado de la estimulación de la respuesta inmunitaria celular (Th1), 

pone en marcha, a su vez, mecanismos de retroalimentación que facilitan su 

establecimiento y permanencia a largo plazo. 
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Figura 14 
Evolución del porcentaje (Media±EE) de células fagocíticas antes, durante y después de un tratamiento de 30 días 

con Leisguard® bajo dosis y pauta terapéutica en perros enfermos infectados de forma natural (n=20), con un título 

positivo de anticuerpos anti-Leishmania (DAT- Direct Agglutination Test = 1/400 a 1/1600,  equivalente a IFI - 

InmunoÁuorescencia Indirecta = 1/80 a 1/320) y signos clínicos leves tales como linfadenomegalia. El estudio se 

llevó a cabo en el Departamento de Patología Animal de la Universidad de Zaragoza (España). 

 

A lo largo del estudio los perros experimentaron una mejoría clínica progresiva 

estadísticamente signiÀcativa (p<0.05) respecto a su estado inicial, la cual se 

correlacionó con el efecto observado sobre la actividad de las células fagocíticas 

encargadas de la eliminación del parásito, conÀrmando la eÀcacia del tratamiento 

(Figura 15). 

Figura 15. 
Evolución clínica de los animales a lo largo del estudio, expresada mediante un Índice Clínico (Media ± EE)  

previamente descrito en la bibliografía (Penissi et al., 2005).  
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La administración de Leisguard® bajo la dosis y pauta recomendadas conlleva la 

estimulación de la respuesta inmunitaria adquirida del animal y la consecuente 

activación mantenida en el tiempo de las poblaciones celulares fagocíticas encargadas 

de la eliminación del parásito. 

III.6. Leisguard® como estimulante de la actividad leishmanicida de 

los macrófagos 

Los resultados de los estudios descritos en el apartado anterior demuestran claramente 

que Leisguard®  inÁuye sobre el sistema inmunitario del perro contribuyendo al 

establecimiento y permanencia (en animales infectados) de una respuesta inmunitaria 

de tipo predominantemente celular, a través de la activación de poblaciones de células 

fagocíticas tales como los monocitos-macrófagos y los neutróÀlos. 

Muchos estudios han demostrado que la activación capacita a las células para un 

mejor funcionamiento. Así, en la leishmaniosis, las células fagocíticas responsables 

de la eliminación del parásito tales como los monocitos-macrófagos o las células NK, 

requieren estar activadas para controlar la infección de forma eÀciente. En el caso 

concreto de los monocitos-macrófagos, su activación asegura un eÀciente estallido 

respiratorio o burst oxidativo (uno de los mecanismos citotóxicos empleados por 

estas células para la eliminación del parásito) y una expresión adecuada de moléculas 

para la presentación de antígenos, que se reÁeja en una respuesta exitosa contra el 

parásito (Bonilla-Escobar, 2005).  

El efecto beneÀcioso de Leisguard® sobre la capacidad leishmanicida de los 

macrófagos fue conÀrmado a partir de los resultados de un estudio llevado a cabo en 

el Departamento de Patología Animal de la Universidad de Zaragoza con 10 perros 

seronegativos a Leishmania, de entre 2 y 8 años de edad, de distintas razas y sexos, a 

los cuales se administró la especialidad bajo la dosis y pauta recomendadas durante 

30 días consecutivos (Gómez-Ochoa et al., 2009b). 

Antes del inicio del tratamiento, a mitad del mismo y tras su Ànalización (días D0, 

D15 y D30) se extrajo una muestra de sangre de cada animal, se separaron las células 

mononucleares periféricas (monocitos) y se sembraron en medio líquido para su 

cultivo. Transcurridos 10 días se adicionaron promastigotes de Leishmania infantum 

al medio de cultivo y a las 48 horas se valoró el porcentaje de macrófagos parasitados 

así como el porcentaje de macrófagos activados (positivos al test del NBT).  
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Los resultados obtenidos pusieron en evidencia que la administración de Leisguard® 

indujo un descenso estadísticamente signiÀcativo del porcentaje de macrófagos 

parasitados en los cultivos de las muestras obtenidas a los días D15 y D30 de 

tratamiento respecto a los valores basales (Figuras 16 y 17). Estos resultados se 

correlacionaron, además, con un incremento signiÀcativo del porcentaje de 

macrófagos activados.  

Figura 16. 
Imágenes de macrófagos infectados procedentes de muestras obtenidas antes del inicio del tratamiento con Leisguard® 

(A) así como al Ànal del mismo (B). En la fotografía A se observa el ADN de los amastigotes intactos en el citoplasma 

de un macrófago mientras que en la B se observan tres macrófagos, dos de ellos con ADN fragmentado de los 

amastigotes eliminados (imagen difusa en el citoplasma), y el otro con amastigotes intactos. 

 A B 

 

Figura 17.  
Evolución del porcentaje (Media±EE) de macrófagos infectados tras un co-cultivo de Leishmania infantum con 

monocitos-macrófagos procedentes de muestras de sangre obtenidas durante un tratamiento de 30 días con Leisguard® 

bajo dosis y pauta terapéutica, en animales sanos. 
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IV.1. Leisguard® para el control de la progresión clínica de la 

leishmaniosis canina 

Tal y como se ha comentado anteriormente, el avance clínico progresivo de la 

leishmaniosis canina está claramente relacionado con la instauración de una respuesta 

inmunitaria adquirida de tipo predominantemente humoral (Th2) por parte del animal 

infectado. A consecuencia de ello, los linfocitos T producen y liberan citoquinas de 

tipo Th2 las cuales inducen la sobreproducción de anticuerpos inefectivos frente al 

parásito y a su vez inhiben la activación de los macrófagos y células NK, responsables 

Ànales de la eliminación de la Leishmania (Solano-Gallego et al., 2009). Gracias a 

ello los parásitos pueden seguir reproduciéndose y el animal entra en un círculo de 

retroalimentación negativa que puede acabar con su vida a no ser que se instaure un 

abordaje terapéutico efectivo. 

Los fármacos habitualmente empleados para el tratamiento o control de la 

leishmaniosis canina actúan directamente sobre los parásitos a través de mecanismos 

de acción leishmanicidas o leishmaniostáticos, en un intento de reducir la carga 

parasitaria en espera de que el animal pueda revertir la situación y mantener la 

enfermedad controlada en estado subclínico. Sin embargo, hoy en día se sabe que la 

consecución Ànal de este objetivo depende primordialmente de la capacidad que 

tenga el perro de reorientar la respuesta ineÀcaz (Th2) hacia una respuesta eÀcaz de 

tipo predominantemente celular (Th1), la cual está estrechamente relacionada con la 

resistencia al avance de la enfermedad.  

La correlación existente entre el efecto estimulante de la domperidona sobre la 

respuesta inmunitaria celular y la mejoría clínica de animales enfermos tratados con 

esta molécula bajo condiciones reales de campo fue demostrada por primera vez en 

un ensayo clínico de campo llevado a cabo en el Hospital Veterinario de la 

Universidad de Zaragoza (España) (Gómez-Ochoa et al., 2009c). El estudio se realizó 

con 98 perros enfermos infectados de forma natural, los cuales fueron monitorizados 

durante 12 meses después de un tratamiento de 30 días. Los resultados del estudio 

evidenciaron una clara mejoría clínica de los perros así como una disminución 

estadísticamente signiÀcativa de su título de anticuerpos anti-Leishmania, sobretodo 

en los casos leves. 

Los estudios clínicos de eÀcacia llevados a cabo con Leisguard® que avalan su uso 

terapéutico se describen a continuación. 

 

Estudios clínicos con Leisguard® para el control de la progresión clínica de la 

leishmaniosis canina  

La eÀcacia terapéutica de Leisguard® en animales con infección natural ha sido 

conÀrmada en varios estudios de campo llevados a cabo con la colaboración de  
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distintos veterinarios clínicos. Uno de ellos, llevado a cabo con 20 perros ha sido ya 

descrito en un apartado anterior (Gómez-Ochoa et al., 2011) para poner en evidencia 

que la mejoría clínica de los perros con infección natural durante y después del 

tratamiento está correlacionada con un incremento del porcentaje de 

monocitosmacrófagos activados. Los resultados de este estudio concuerdan además 

con los de otro estudio llevado a cabo por el mismo autor con   perros enfermos 

(GómezOchoa et al., 2009c). 

Otro de los estudios realizados corresponde a un estudio de campo controlado y ciego 

llevado a cabo con 41 perros seropositivos a Leishmania y con signos clínicos leves, 

incluidos en dos centros veterinarios distintos de Valencia y Zaragoza (España) 

(Gómez-Ochoa et al., 2010b). El estudio se llevó a cabo de acuerdo con los principios 

de las Buenas Prácticas Clínicas (VICH-GL9), con la autorización de la Agencia 

Española del Medicamento y Productos Sanitarios.  

Los perros, de ambos sexos y distintas razas, edades y pesos, se asignaron de forma 

aleatoria a dos grupos homogéneos: Tratado con Leisguard® y Placebo (Figura 18). 

Todos los animales presentaban un título de anticuerpos anti-Leishmania positivo 

leve a moderado (DAT=1/400 a 1/1600,  equivalente a IFI=1/80 a 1/320) y signos 

clínicos leves compatibles con la enfermedad (linfadenomegalia, lesiones cutáneas, 

etc…). Ninguno de los animales presentaba alteraciones clinicopatológicas ni renales.  

Figura 18.  
Características de los perros incluidos en cada grupo y test de homogeneidad entre grupos. 

 
 (n=22) (n=19) 

Sexo 
(n y %) 

Machos 

Hembras 
9 (40.9%) 
13 (59.1%) 

5 (26.3%) 
14 (73.7%) 

0.514 

Edad 
(años) 

Media ± DE 

Rango 
6 (2.7) 
3 - 13 

5 (2.1) 
1.5 - 10 

0.629  

Peso 

(kg) 
Media ± DE 

Rango 
18.2 (9.52) 
4-36 

20.3 (8.96) 
4 - 41 

0.467 

Raza 
(n y %) 

Mestizo 
Pastor Alemán 
Galgo 
Husky 
Cocker 

17 (77.3%) 
1 (4.5%) 
3 (13.6%) 
1 (4.5%) 
0 (0%) 

13 (68.4%) 
1 (5.3%) 
4 (21.1%) 
0 (0%) 
1 (5.3%) 

0.534  

 

Los animales del grupo Tratado recibieron Leisguard® bajo una dosis de 

1ml/10kg/24h durante 30 días consecutivos. Los animales del grupo Placebo 

recibieron el excipiente de la especialidad durante el mismo período de tiempo. Con 

el Àn de garantizar el carácter ciego del estudio, ambos productos fueron 

enmascarados. 

Placebo Valor p 



 

26 

A lo largo de un período de seguimiento de entre 6 y 10 meses (7 meses de promedio) 

los animales se sometieron a varios exámenes clínicos: antes del inicio del tratamiento 

(Basal), a los 3 meses (Intermedio) y a los 7 meses (Final) del inicio del mismo. Para 

la valoración de la eÀcacia del tratamiento con Leisguard®, en cada uno de los 

exámenes clínicos se procedió a evaluar y puntuar 11 parámetros clínicos y 

bioquímicos especíÀcos con los que se calculaba un Índice Clínico anteriormente 

referenciado en la bibliografía (Penissi et al., 2005). 

Durante el estudio, los animales del grupo Placebo experimentaron un 

empeoramiento signiÀcativo (p < 0.05) de su estado clínico respecto a su estado 

inicial indicativo del avance de la enfermedad. Por el contrario, los animales del grupo 

Tratado experimentaron una mejoría clínica signiÀcativa (p < 0.05) evidenciable a 

partir de los 3 meses desde el inicio del tratamiento. En concreto, mientras que el 84% 

de los perros del grupo Placebo empeoraron o no experimentaron ningún cambio, el 

82% de los perros del grupo Tratado presentaron una mejoría clínica, siendo las 

diferencias observadas entre ambos grupos estadísticamente signiÀcativas (p < 

0.001) (Figura 19). 

Figura 19.  
Estado clínico de los animales al Ànal del período de seguimiento respecto a su estado inicial. 

 

p<0.001 
® 

 

 

 

 

Entre los parámetros más afectados destacaron el título de anticuerpos anti-

Leishmania y el grado de linfadenomegalia. Así, al Ànal del período de seguimiento 

los animales tratados con Leisguard® habían experimentado una mejoría  
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signiÀcativa en ambos parámetros, mientras que en los animales del grupo placebo 

éstos habían empeorado (Figura 20). 

Figura 20.  
Cambios en el título de anticuerpos anti-Leishmania (A) y grado de linfadenomegalia (B) en ambos grupos durante el 

estudio. 

A) Cambios en el título de Ac anti-Leishmania (en % de animales) 
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B) Cambios en el grado de linfadenomegalia (en % de animales) 

 
® 

 

Por último, el análisis estadístico de las diferencias observadas en el Indice Clínico 

entre ambos grupos de tratamiento en cada uno de los exámenes evidenció, en primer 

lugar, la ausencia de diferencias estadísticamente signiÀcativas entre los valores 

basales (conÀrmándose así la homogeneidad entre ambos grupos) y, en segundo 

lugar, la existencia de diferencias estadísticamente signiÀcativas entre grupos al Ànal 

del período de observación (7 meses), a favor del grupo tratado con Leisguard® 

(p<0.05) (Figura 21). 
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Figura 21. 
Evolución del Indice Clínico  (Media±EE) en ambos grupos a lo largo del estudio. 

 

Por último, ninguno de los animales del estudio presentó signos clínicos indicativos de 

intolerancia al tratamiento con Leisguard®. 

Leisguard® es un tratamiento seguro y eÀcaz para el control del avance clínico de la  

leishmaniosis canina en casos leves o estadios iniciales de la enfermedad. 
 
 
 

IV.2. Leisguard® para la prevención de la leishmaniosis canina 

Tal y como se ha comentado anteriormente, tras la inoculación de los parásitos de 

Leishmania en la piel por el Áebotomo, se inicia un proceso inÁamatorio local, con 

acumulación de células residentes y células de sangre periférica que migran al tejido 

a través del endotelio vascular atraídas por la presencia del parásito. Estas poblaciones 

celulares constituyen la defensa no especíÀca del animal hacia la Leishmania, 

conocida como respuesta inmunitaria innata que, además de ejercer un control inicial 

de la infección, inÁuye en el direccionamiento del sistema inmunitario especíÀco a 

partir del cual se desarrolla la resistencia o susceptibilidad a la enfermedad (Bonilla-

Escobar, 2005). 

De acuerdo con los estudios descritos en el apartado anterior, la administración de 

Leisguard® a perros sanos conlleva la activación de dichas poblaciones celulares y, 
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en especial, de su potencial leishmanicida, mecanismo clave a través del cual se 

justiÀca su eÀcacia en la prevención de la leishmaniosis canina.  

Los estudios clínicos de eÀcacia llevados a cabo con Leisguard® que avalan su uso 

preventivo se describen a continuación. 

Estudios clínicos con Leisguard® para la prevención de la leishmaniosis 

La eÀcacia de Leisguard® para reducir el riesgo de infección por Leishmania y 

posterior desarrollo de la enfermedad clínica ha sido demostrada en dos estudios de 

campo llevados a cabo con más de 400 perros de múltiples razas, edades y pesos, 

residentes en dos zonas endémicas de la cuenca mediterránea, con alta y baja 

prevalencia. 

Una de las particularidades de ambos estudios es que en lugar de aplicar un único 

tratamiento con Leisguard® se aplicó un programa de prevención estratégico 

adaptado al riesgo especíÀco de infección, consistente en la administración de dos o 

tres tratamientos distribuidos a lo largo del año, contemplando el periodo de actividad 

del vector. Las bases teóricas de dicho programa derivan del efecto de Leisguard® 

sobre la activación de la respuesta innata de perros no infectados anteriormente 

descrita. 

A modo de recordatorio, Leisguard® induce la activación de las poblaciones 

fagocíticas que constituyen la primera defensa del animal, aumentando su potencial 

leishmanicida. En caso de no entrar en contacto con el parásito, el porcentaje de 

macrófagos activados va disminuyendo progresivamente tras el tratamiento. 

 

 

 

 

Sin embargo, si el perro se infecta durante este período los macrófagos activados son 

capaces de eliminar con mayor eÀcacia el parásito y presentar el antígeno de forma 

más eÀciente a las poblaciones linfocitarias contribuyendo al establecimiento de una 

respuesta adquirida con un componente predominantemente celular (Th1), 

relacionado con la resistencia a la enfermedad. Dicha respuesta, a su vez, garantiza 

la activación continuada de las poblaciones fagocitarias encargadas de la eliminación 

del parásito (Figura 22). 

Figura 22.  
Simulación del estado de activación de las poblaciones celulares fagocíticas (macrófagos y neutróÀlos) a lo largo de un 

programa de tratamiento establecido de forma estratégica contemplando el período de actividad del Áebotomo. 
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De acuerdo con ello, la administración periódica de varios tratamientos de 30 días 

con Leisguard® a lo largo del año, establecidos de forma estratégica en función del 

riesgo de infección, haciendo coincidir dos de ellos con el inicio y Ànal del período 

de actividad del vector, garantizaría la adecuada estimulación del sistema inmunitario 

para enfrentarse a una infección durante el periodo de riesgo. 

En zonas de baja prevalencia 

La eÀcacia preventiva de Leisguard® en zonas de baja prevalencia fue demostrada 

en un estudio en Valladolid (España) con 240 perros clínicamente sanos y 

seronegativos a Leish-mania infantum (DAT < 1/400), de distintas razas, sexos, pesos 

y edades (Gómez-Ochoa et al., 2009d). El estudio se llevó a cabo de acuerdo con los 
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principios de las Buenas Prácticas Clínicas (VICH-GL9), con la autorización de la 

Agencia Española del Medicamento y Productos Sanitarios. 

El estudio empezó el mes de Junio, coincidiendo con el inicio del período de actividad 

del vector y tuvo una duración de 9 meses. La mitad de los animales (n=120) recibió 

dos tratamientos con Leisguard®, uno al inicio y otro al Ànal del período de actividad 

del vector en la zona (Junio y Septiembre), bajo una dosis de 1ml/10kg/24h durante 

30 días consecutivos. Los perros restantes no fueron tratados. A lo largo del estudio 

no se aplicaron productos o collares repelentes de insectos a ninguno de los animales. 

Todos los animales fueron examinados clínicamente de forma periódica con el Àn de 

detectar signos clínicos compatibles con la enfermedad. Al Ànalizar el estudio se 

obtuvo una muestra de sangre de cada uno de los perros para determinar su título de 

anticuerpos anti-Leishmania. 

A lo largo del estudio la mayoría de los perros presentaron un estado clínico normal 

a excepción de algunos animales de ambos grupos de tratamiento que sufrieron 

heridas superÀciales a consecuencia de peleas. En otros 7 animales del grupo no 

tratado se observó la aparición de linfadenomegalia y alopecia durante el último mes 

de seguimiento. Al Ànalizar el estudio, estos 7 animales fueron los únicos animales 

seropositivos a Leishmania (DAT •1/400) (Figura 23). En estos animales la infección 

fue conÀrmada por observación directa de amastigotes de Leishmania en el interior 

de macrófagos en alguna de las muestras de linfonodo o médula ósea obtenidas por 

punción en aguja Àna. Todos los animales tratados con Leisguard® permanecieron 

seronegativos sin mostrar signos clínicos compatibles con la enfermedad. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 23.   
Título de anticuerpos anti-Leishmania (DAT) de los perros del grupo tratado con Leisguard® (n=120) y de los del grupo 

control (n=120) al Ànal del tratamiento. 
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Las diferencias observadas entre el grupo control y el grupo tratado en términos de 

incidencia de la enfermedad (5.83% vs 0%) fueron estadísticamente signiÀcativas 

(p<0.001), y ponen en evidencia la gran eÀcacia de un programa de prevención como 

el que se estableció en este estudio. 

En zonas de alta prevalencia 

La eÀcacia preventiva de Leisguard® en zonas de alta prevalencia fue demostrada en 

un estudio en Valencia (España), con un total de 183 perros sanos seronegativos 

frente a Leishmania (IFI<1/80), de más de 24 razas, ambos sexos y distintas edades 

y pesos, residentes en urbanizaciones de las afueras de la ciudad con una prevalencia 

superior al 20%. El estudio se llevó a cabo con la autorización de la Agencia Española 

del Medicamento y Productos Sanitarios y se realizó en dos fases: 

Fase I  

La primera fase (LLinás et al., 2011a) tuvo una duración de 21 meses y se llevó a 

cabo con 90 perros distribuidos en dos grupos homogéneos: tratado y control (Figura 

24). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 24.   
Características de los perros en ambos grupos y análisis de homogeneidad. 

0 

1/200 

1/400 

1/800 

1/1000 

1/1200 

1/1400 

1/1600 

Control 

Cut off= 1/400 



 

34 

 

Sexo 
(n y %) 

Machos 

Hembras 
25 (56.8%) 
19 (43.2%) 

25 (54.3%) 
21 (45.7%) 

0.981  

Edad 
(años) 

Media±DE 

Rango 
5 (2.2) 
1 - 10 

5 (2.3) 
1 - 10 

0.595 

Peso 

(kg) 
Media±DE 

Rango 

20.3 (10. 83) 
20.4 (8.46) 
7 - 43 

0.683  

Raza 
(n y %) 

Mestizo 

Otras * 
13 (29.5%) 
31 (70.5%) 

23 (50.0%) 
23 (50.0%) 

0.606  

* hasta 24 razas distintas 

Los animales del grupo tratado (n=44) recibieron un tratamiento con Leisguard® bajo 

una dosis de 1ml/10kg/24h durante 30 días consecutivos, de forma cuatrimestral a lo 

largo de los 21 meses. En todos los casos se programó el primer tratamiento para 

principios del período de actividad del vector (Mayo-Junio). Los animales del grupo 

control no recibieron ningún tratamiento. La asignación de los animales a cada uno 

de los dos grupos de tratamiento se realizó de forma aleatoria. Todos los propietarios 

de los perros se comprometieron a no aplicar productos o collares repelentes de 

insectos a lo largo del estudio. 

Todos los animales fueron examinados clínicamente de forma periódica con el Àn de 

detectar signos clínicos compatibles con la enfermedad. En cada examen se tomaba 

una muestra de sangre de cada perro para determinar su título de anticuerpos anti- 

Leishmania. Cuando en uno de los exámenes se observaban signos clínicos 

compatibles con la enfermedad (linfadenomegalia, dermatitis…) y un título positivo 

de anticuerpos (IFI • 1/80), indicativos de infección activa y progresión clínica de la 

enfermedad, el animal era retirado del estudio y tratado según criterio clínico del 

veterinario. Con los datos obtenidos a lo largo del estudio se llevaron a cabo dos 

análisis estadísticos: uno a los 12 meses y otro a los 21 meses. 

El porcentaje de animales enfermos (serología positiva y signos clínicos) fue 

signiÀcativamente inferior en el grupo tratado con Leisguard®  que en el grupo 

control tanto a los 12 meses (7% vs. 35%; p=0.003) como a los 21 meses (11% vs. 

48%; p<0.001) (Figura 2

Control Valor p 
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Figura 25.   
Porcentaje de animales con infección activa y progresión de la enfermedad en ambos grupos a los 12 y a los 21 meses después 

del inicio del programa de prevención con Leisguard® en el grupo tratado. 

 

Además, entre los perros seropositivos de ambos grupos en el momento de ser retirados 

del estudio, los títulos de anticuerpos anti-Leishmania fueron más elevados en el grupo 

control que en el grupo tratado con Leisguard® (Figura 26). 

 

 

Figura 26.  
Distribución de los distintos títulos de anticuerpos anti-Leishmania (IFI) entre los perros de ambos grupos retirados durante 

el estudio. 
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Asimismo, también se observaron diferencias estadísticamente signiÀcativas entre ambos 

grupos (p<0.001), a favor del grupo tratado con Leisguard®, en relación al ‘tiempo 

transcurrido hasta la retirada de los animales’ (Figura 27). 

 

Figura 27.  
Curvas de evolución del porcentaje de animales seronegativos clínicamente sanos en ambos grupos a lo largo del estudio. 

 

 

De acuerdo con los porcentajes acumulados de perros sanos y enfermos en ambos grupos 

al Ànal del estudio, la eÀcacia preventiva atribuible al programa de tratamiento con 

Leisguard® bajo las condiciones del presente estudio fue del 80% (Figura 28).  

Asimismo, según estos mismos datos, la probabilidad de desarrollar la enfermedad clínica 

(calculada en términos de Odds-ratio) es 7.2 veces inferior en los animales tratados con 

Leisguard® que en los animales no tratados.  

 

Figura 28. 
Interpretación de los resultados a los 21 meses. 
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Fase II 

El objetivo de la segunda fase fue conÀrmar los resultados de la primera fase a través de 

su ampliación mediante la inclusión, en el mismo centro veterinario, de 93 nuevos perros 

seronegativos (DAT<1/400) procedentes de la misma zona geográÀca que los de la 

primera fase, a lo largo del siguiente período de actividad del vector (LLinás et al., 

2011b).  

En este caso, todos los perros recibieron un programa de prevención basado en la 

administración de dos tratamientos con Leisguard®, uno al inicio y otro al Ànal del 

período de actividad del vector (Mayo/Junio y Septiembre/Octubre) bajo una dosis de 

1ml/10kg/24h durante 30 días consecutivos. Los animales fueron sometidos a exámenes 

clínicos periódicos a lo largo de 9 meses con el Àn de detectar signos clínicos compatibles 

con la enfermedad. Al Ànalizar el estudio se obtuvo una nueva muestra de sangre de cada 

uno de los perros para determinar su título de anticuerpos anti-Leishmania.  Al igual que 

en la Fase I, a lo largo del período de seguimiento no se aplicaron productos o collares 

repelentes de insectos a ninguno de los perros. Los resultados obtenidos se compararon 

con los obtenidos en el grupo control de la Fase I (control histórico).  

Durante el estudio, la mayoría de los perros presentaron un estado clínico normal sin 

observarse signo alguno compatible con la leishmaniosis canina. Sin embargo, el análisis 

serológico de las muestras de sangre obtenidas al Ànal del estudio puso en evidencia la 

presencia de 7 animales seropositivos; 1 perro con un título DAT=1/800 y 6 perros con 

un título DAT=1/1600. 

El porcentaje de animales seropositivos obtenidos en esta segunda fase del estudio fue 

parecido al de animales seropositivos obtenidos en el grupo tratado (a los 12 meses) de la 

Fase I (7.5% y 7%, respectivamente). Al comparar este porcentaje con el de animales 

seropositivos en el grupo no tratado de la primera fase (control histórico), las diferencias 

observadas fueron estadísticamente signiÀcativas (7.5% vs 35%; p<0.001). De acuerdo 

con estos datos, la eÀcacia preventiva atribuible al programa de prevención resultó ser 

del 80%, conÀrmándose así los resultados obtenidos en la primera fase (Figura 29).  

Por último, destacar que sólo 4 de los perros incluidos en grupo tratado con Leisguard® 

presentaron signos clínicos atribuibles a un efecto secundario al tratamiento (2 

galactorrea, 1 heces blandas y 1 diarrea). 
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Figura 29. 
Interpretación de los resultados comparando los animales tratados en la Fase II con los animales no tratados en la Fase I, a 

los 12 meses. 
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V. ¿Cómo usar Leisguard®  en la práctica? 

V.1. El producto 

Leisguard® se presenta en frascos conteniendo 60 ml de suspensión a una 

concentración de 5 mg de domperidona/ml, lo que supone que hay que administrar 

1 ml por cada 10 kg de peso (equivalente a 0.5 mg/kg de principio activo). El 

producto se presenta con dos jeringas dosiÀcadoras que permiten una dosiÀcación 

muy precisa cualquiera que sea el peso del animal. Una unidad de 60 ml basta para 

un tratamiento de 30 días para un perro de 20 kg. En caso de quedar producto 

sobrante, este puede usarse en una segunda tanda de tratamiento siempre y cuando 

se administre dentro de los 8 meses posteriores a la primera apertura del frasco. 

En todas las pruebas realizadas con Leisguard® el producto ha sido aceptado sin 

problemas por los perros, bien administrándolo directamente en la boca, bien 

incorporándolo al alimento. De hecho, según los estudios de farmacocinética y 

biodisponibilidad realizados con Leisguard®, cuando se administra junto con el 

alimento se alcanzan mayores niveles plasmáticos de su principio activo que si se 

administra en ayunas (Figura 30). Asimismo, se ha comprobado que cualquiera 

que sea su modo de administración (forzada o en alimento), se consiguen unos picos 

de prolactina muy similares (Figura 31). Por tanto, la administración en el alimento 

es muy recomendable cuando se trate a perros mantenidos individualmente. Si no 

se puede garantizar que el paciente ingiera todo el alimento que contenga su dosis 

correspondiente de Leisguard®, por ejemplo cuando convivan varios perros en el 

mismo domicilio, es preferible asegurar su correcta dosiÀcación administrándolo 

directamente en la boca. 

Sin embargo, la administración reiterada de dosis demasiado elevadas o demasiado 

bajas podría afectar al pico de prolactina y a su retorno a los niveles basales, lo que 

podría modiÀcar su eÀcacia tanto en la prevención como en el tratamiento de la 

leishmaniosis. Dado que el adecuado estímulo de la respuesta celular se consigue a 

partir de una sucesión de picos transitorios de prolactina (Rovensky et al., 1995, 

1996 y 1999), que tienen lugar cuando Leisguard® se administra a la dosis exacta 

y la pauta recomendada, es necesario determinar el peso del animal y administrar 

Leisguard® de forma precisa utilizando la jeringa dosiÀcadora. 
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Figura 30. 
Niveles plasmáticos de Domperidona tras la administración de una dosis de Leisguard® en ayunas o junto con el 

alimento (Media ± DE). 

 

horas 

Figura 31. 
Niveles plasmáticos de Prolactina tras la administración de una dosis de Leisguard® en ayunas o junto con el 

alimento (Media ± DE). 
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V.2. Un excelente perÀl de seguridad 

La domperidona (principio activo de Leisguard®) prácticamente no atraviesa la 

barrera hematoencefálica, motivo por el cual no se le atribuyen efectos secundarios 

de tipo extrapiramidal (Reyntjens et al.,1978;  Rooyen et al.,1981; Kohli et 

al.,1983). 

Leisguard® goza de un amplio margen de seguridad, como se ha demostrado en las 

pruebas clínicas efectuadas, en las que, tras haber administrado varias tandas de 

tratamiento a más de 300 perros, tan sólo se han descrito casos aislados de 

galactorrea, heces blandas o diarrea. 

Por otra parte, en los estudios de tolerancia se administró a dosis de hasta 5 veces 

la dosis terapéutica durante un año sin observarse efectos adversos apreciables. Por 

tanto, no es de esperar que se produzca alteración alguna en el paciente en caso de 

sobredosiÀcación. 

Los estudios de reproducción efectuados en animales de experimentación no 

mostraron indicios de efectos teratogénicos ni tóxicos, ni para el embrión ni para la 

madre, incluso a dosis 20 veces superiores a la dosis recomendada. Sin embargo, 

puesto que no existen suÀcientes estudios bien controlados realizados en perras 

gestantes debe realizarse una valoración riesgo/beneÀcio antes de tratar en este 

período. Si se administra a perras lactantes, al igual que se ha descrito en hembras 

de diversas especies, es probable que induzca un aumento de la producción de 

leche. 

Dado su mecanismo de acción, debe usarse con precaución en animales con 

episodios previos de pseudogestación, puesto que podría contribuir a exacerbar la 

sintomatología. 

V.3. El paciente: La importancia del diagnóstico precoz 

Como en cualquier enfermedad grave, la detección temprana de la infección por 

Leishmania es esencial para garantizar el éxito de cualquier terapia. Sin embargo, 

tal como se ha descrito anteriormente, perros clínicamente sanos pueden estar 

desarrollando la leishmaniosis de forma silente. Según Baneth et al. (2008), la 

enfermedad renal puede ser la única alteración aparente en perros infectados. Por 

tanto, para conocer exactamente el estado del paciente, es necesario complementar 

el examen clínico con pruebas diagnósticas especíÀcas. En función de los 

resultados deberá establecerse la terapia idónea, bien sea preventiva o terapéutica. 
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Estudios recientes han demostrado que la técnica diagnóstica que presenta el 

potencial más alto para detectar la infección por Leishmania infantum precozmente 

es la técnica de ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay), mientras que 

otras pruebas muy utilizadas en leishmaniosis como IFI y PCR cuantitativa, tienen 

un rendimiento inferior. (Rodriguez-Cortés et al., 2010). Es, asimismo, muy 

importante que sea cual sea el test utilizado sea del tipo cuantitativo puesto que 

aporta información en cuanto a grados de seropositividad que pueden tener un 

cierto valor pronóstico, así como una mayor sensibilidad. De hecho, los grupos de 

expertos en leishmaniosis recomiendan que, si se utilizara un test cualitativo rápido, 

en caso de obtener un resultado positivo, sería igualmente necesario evaluar de 

nuevo al paciente utilizando un test cuantitativo (Cardoso et al., 2004a; Podaliri et 

al., 2011; Solano-Gallego et al., 2011).  

En un estudio realizado recientemente en la Universidad Autónoma de Barcelona, 

se compararon diferentes pruebas serológicas comerciales para la detección de la 

infección y se demostró que el rendimiento de los test ELISA cuantitativos es 

signiÀcativamente superior a los tests “rápidos” o cualitativos. Entre ellos, la mejor 

prueba comercial para detectar individuos infectados por Leishmania infantum es 

Leiscan® Leishmania Elisa Test, con un resultado en las medidas individuales de 

rendimiento del 98% en sensibilidad y precisión y 0.93 en valor predictivo 

negativo. En las medidas globales, como el área bajo la curva ROC (Receiver 

Operating Characteristic), fue también signiÀcativamente superior a todos los 

cualitativos (Rodriguez Cortés et al., 2010). 

Por tanto, el uso sistemático de la serología cuantitativa, también en perros 

asintomáticos, se ha demostrado esencial para un buen diagnóstico precoz de la 

infección, que es la base fundamental para el éxito de la terapia. En base al resultado 

de la serología, podemos establecer el plan de acción para cada paciente, bien sea 

terapéutico o preventivo. 

V.4. ¿Qué hacer tras un diagnóstico precoz positivo? 

Como se ha comentado anteriormente, aún en ausencia de otros signos clínicos o 

pruebas diagnósticas, el resultado de la serología nos permite establecer el 

protocolo inicial de actuación, especialmente si se ha realizado una valoración 

cuantitativa, ya que podemos actuar en función del grado de seropositividad 

(Figura 32). 
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Figura 32. 
Diagnóstico serológico de leishmaniosis paso a paso (Ferrer L. y Roura X, 2012). 

 

Ante un resultado seropositivo alto (Leiscan® Rz >1.5; IFI >1/160), hay que 

considerar que el paciente puede estar desarrollando la leishmaniosis (Oliva et al., 

2006). Por tanto, deben realizarse pruebas conÀrmatorias complementarias para 

determinar el estado clínico en que se encuentra. Aparte de un examen clínico 

completo, debe evidenciarse la presencia del parásito por aislamiento o PCR, 

valorar posibles alteraciones clinicopatológicas, incluido el proteinograma y la 

función renal. En función de los resultados de todas las pruebas realizadas se puede 

determinar el estado clínico del animal y en función de su gravedad escoger el 

tratamiento más adecuado. En la Figura 34 se resumen las terapias recomendadas 

según el estado clínico de cada animal. 

Si tras el diagnóstico completo se determina que se trata de perros simplemente 

expuestos o infectados con una sintomatología leve, el uso de Leisguard® como 

única terapia ha demostrado ser suÀciente para reducir la sintomatología clínica y 

el título de anticuerpos. Sin embargo, si existe una serología elevada, es probable 

que nos encontremos con casos avanzados y de mayor severidad y con una 

respuesta inmunitaria celular deÀciente (Figura 33). 
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Figura 33. 
Estados clínicos y respuesta inmunitaria de perros residentes en un área endémica de Leishmania infantum. ( Solano-

Gallego et al., 2009). 
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Ante un resultado seropositivo bajo (Leiscan® Rz 1.1-1.5; IFI 1/80-1/160) y en 

ausencia de otros signos relacionados con la enfermedad, nos encontramos ante un 

perro que ha recibido la picadura de Áebotomos infectantes y que ha establecido 

una respuesta inmunitaria frente a la Leishmania. Sin embargo, no podemos 

distinguir si esta respuesta será eÀcaz, tipo Th1, y podrá con el tiempo controlar 

por sí mismo la enfermedad o si se inclinará hacia una respuesta ineÀcaz tipo Th2.  

Hasta la aparición de Leisguard®, en estos casos, la ausencia de un tratamiento 

capaz de actuar de forma terapéutica y preventiva a la vez, ha hecho que 

históricamente se recomendara no tratar al paciente y esperar hasta que en un 

ulterior control se despejaran las dudas en cuanto a su evolución serológica y 

clínica. Esta estrategia conlleva el riesgo de que la enfermedad avance 

silenciosamente y que cuando se inicie el tratamiento el animal se encuentre en 

estadios más avanzados y de pronóstico más incierto. Sin embargo, en el balance 

riesgo/beneÀcio las recomendaciones vigentes hasta ahora consideraban que el 

riesgo de tratar con las terapias hasta ahora disponibles en términos de posibles 

efectos adversos y de generación de resistencias que afectarían tanto a la 

enfermedad canina como humana, superaban los beneÀcios que se pudieran 

obtener. No obstante, el cumplimiento de esta recomendación en muchas 

situaciones clínicas, en las que pueden intervenir otros factores, ha sido desigual. 

Con Leisguard®, este conÁicto puede resolverse puesto que su administración en 

pacientes que han sido expuestos al parásito pero que es dudoso que estén 

desarrollando la enfermedad sólo puede ayudarles a superarla por si mismos sin 

generar ningún tipo de resistencia ni efectos secundarios relevantes. Por tanto, el 

balance riesgo/beneÀcio del uso de Leisguard® ante cualquier serología baja o 

dudosa es claramente positivo y puede evitar que en un porcentaje de casos, que 

actualmente no se pueden conocer de antemano, la enfermedad progrese a estadios 

más avanzados. 

Seropositivo bajo 

En estos casos, sin perjuicio de que a criterio del veterinario se realicen otras pruebas 

diagnósticas complementarias que permitan caracterizar mejor al paciente, el 

tratamiento con Leisguard®, a la dosis y pauta recomendadas (1ml/10kg/24h x 

30d), debe iniciarse inmediatamente tras el diagnóstico serológico positivo. En 

función del riesgo de la zona y época del año en que se encuentra el animal, es 

aconsejable repetir una tanda de tratamiento a los 4 meses de la primera y, 

siguiendo las recomendaciones actuales, hacer un nuevo test serológico a los 6 meses. 

En caso de que los títulos de anticuerpos se hayan estabilizado o disminuido y en la 

ausencia de otros signos, podemos incluir al paciente en un programa de prevención 

con Leisguard® tal como se describe más adelante (programa Leispro®). En caso 

contrario, debe hacerse una evaluación completa del paciente tal como se ha descrito 

anteriormente. 
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En cualquiera de los casos,  ante un resultado dudoso es recomendable iniciar el  

tratamiento preventivo con Leisguard ®  a la dosis y pauta recomendadas, de forma  

inmediata. De esta forma aumentamos las posibilidades de que al repetir la serología  

al cabo de 6 meses nos encontremos con una respuesta inmunitaria efectiva evidencia- 

ble a través de la disminución o negativización del título de anticuerpos.  Al igual que  

en el caso anterior, si la evolución del paciente ha sido favorable, puede iniciarse un  

programa de prevención con Leisguard ®  adaptado a las circunstancias del perro  

( programa  Leispro ® ). 

Si obtenemos un  resultado serológico dudoso (Leiscan ®  Rz 0.9-1.1 o IFI 1/80)   

no es posible saber si el perro es seropositivo o no y si no se ha evidenciado la pre- 

sencia del parásito por otras técnicas lo recomendable es repetir la analítica trans- 

curridos 6 meses para con À rmar o descartar el diagnóstico.  Aún en el caso de que  

se trate de animales seropositivos lo serían en un grado muy bajo, lo que indica que  

probablemente estamos ante una simple infección, bien controlada por el propio  

sistema inmunitario del animal o bien en un grado todavía muy incipient e. 

V.5. ¿Qué hacer tras un diagnóstico precoz dudoso? 

Dudoso 
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V.6. ¿Qué hacer tras un diagnóstico precoz negativo? 

En el caso de un resultado serológico negativo (Leiscan®  Rz <0.9; IFI <1/80) y 

en ausencia de otros signos o alteraciones clinicopatológicas, nos encontramos con 

un paciente sano pero del que no podemos saber si cuando contacte con Áebotomos 

infectantes controlará la infección por sí mismo o si acabará desarrollando la 

enfermedad. En estos casos, podemos contemplar un programa preventivo, 

combinando el uso estratégico de Leisguard® con una monitorización serológica 

con Leiscan®, ajustado a las características de la zona y al modo de vida del 

paciente (Programa Leispro®).  

Valorar el riesgo 

Si el perro vive en una zona endémica, está en riesgo de contraer la enfermedad. 

En estos casos, el factor principal que debe preocuparnos es la prevalencia de la 

zona en que reside y el período estacional en que pueden encontrarse Áebotomos 

infectantes. A mayor prevalencia y período estacional más largo mayor es el riesgo 

de contacto entre el perro y el vector y, por tanto, mayor es el riesgo de contagio.  

En estudios epidemiológicos se han determinado las prevalencias de diferentes 

zonas endémicas que son de gran ayuda para la toma de decisiones de gestión del 

riesgo (en el apartado VIII se muestran los datos hasta ahora disponibles). De forma 

aproximada Franco et al. (2011) proponen tres grados de seroprevalencia: Baja 

(<5%), Media (5-20%) o Alta (>20%) que hemos tomado como referencia para 

la toma de decisiones.  

Sin embargo, hay que tener en cuenta que pueden encontrarse grandes diferencias 

en prevalencia entre poblaciones caninas muy similares que viven a pocos 

kilómetros de distancia debido a las variables ambientales que determinan la 

abundancia de Áebotomos en un área determinada (Cardoso et al., 2004a) por lo 

que es importante conocer las características epidemiológicas de la zona donde 

reside el paciente.   

La densidad de Áebotomos juega un papel fundamental en la aparición y 

diseminación de la enfermedad (Martín Sánchez et al., 2009). Los Áebotomos crían 

en zonas donde se acumula materia orgánica y conservan una humedad 

relativamente alta (madrigueras de animales, pie de árboles y arbustos) y en 

ambientes humanizados que cumplen con esas condiciones, como leñeras, granjas, 

jardines, alcantarillas, basureros, etc. En ambientes humanizados pero con 

abundancia de zonas verdes (ej. zonas residenciales de la periferia de las ciudades) 

es donde se encuentra una mayor densidad de Áebotomos y por tanto el riesgo de 

transmisión en estas zonas aumenta hasta en un 70% (Nieto 2004



 

 

V.¿Cómo usar Leisguard® en la práctica? 

Hay que tener en cuenta que aunque las poblaciones de Áebotomos son altas al principio 

del verano (Junio-Julio), éstos son poco infectantes, puesto que ha habido poco tiempo 

para que extraigan el parásito de perros ya infectados. En cambio, los Áebotomos que 

puedan vivir al Ànal de la estación (Ànales de Septiembre y todo Octubre) es más 

probable que sean infectivos, por lo que el riesgo de contagio es mayor. En función del 

clima, el período de actividad está muy condicionado y varía según los años (Lucientes 

2004, Oliva et al 2006). En las áreas más meridionales, el Áebotomo puede entrar en 

actividad a Ànales de Febrero y terminar a principios de Diciembre, mientras que en 

zonas septentrionales comienza en Mayo y acaba a principios de Noviembre (Lucientes 

2004). Con la altitud aumentan las precipitaciones y disminuye la temperatura por lo que 

se dan peores condiciones para la presencia de Áebotomos (Gálvez et al., 2011).  

Sin embargo la presencia de Áebotomos no es el único factor de riesgo que debemos tener 

en cuenta en la prevalencia de una zona. Adicionalmente hay que considerar otros factores 

como la raza y el modo de vida del perro. Se ha descrito que las razas puras y 

particularmente el Boxer, Rottweiler, Cocker  Spaniel y Pastor Alemán son especialmente 

sensibles, mientras que los mestizos de zonas endémicas y razas particulares como el 

Podenco Ibicenco son más resistentes (Nieto 2004, SolanoGallego et al., 2011). En cuanto 

al modo de vida tiene una importancia fundamental si el perro vive predominantemente 

en el exterior o en el interior de la vivienda y particularmente si lo hace durante las horas 

nocturnas (Sousa et al., 2011). Desde la puesta del sol hasta la media noche son las horas 

de mayor actividad del Áebotomo (Lucientes 2004). Por tanto si el perro duerme fuera de 

casa hace que el riesgo de contagio (Odds Ratio) sea 3.3 veces mayor que si durmiera 

dentro. Por este motivo, los perros de guardia muestran un riesgo de infección 3-4 veces 

mayor. La residencia en un ambiente urbano también es un factor de riesgo respecto a las 

zonas rurales, probablemente debida a la existencia de jardines y de una mayor densidad 

de perros (Cortés et al., 2007, Martín Sánchez et al., 2009, Sousa et al., 2011). 

Finalmente, el estado nutricional es un factor determinante para el establecimiento de la 

enfermedad debido a su efecto directo sobre el estado inmunológico del hospedador 

(Nieto 2004). Se han descrito casos en que animales con leishmaniosis clínica que estaban 

expuestos a situaciones de desnutrición (ej. por competencia de otros perros en 

colectividades), se curan simplemente con una buena alimentación. Este es también uno 

de los motivos por los que la leishmaniosis humana afecta predominantemente a países 

pobres con elevadas tasas de malnutrición (WHO 2010). 
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En cualquiera de las situaciones de riesgo descritas se puede utilizar Leisguard® de forma 

efectiva a modo de prevención. Sin embargo, la pauta a recomendar debe establecerse 

teniendo en cuenta estos factores y de acuerdo con el árbol de decisión descrito en la 

(Figura 35). 

Figura 35. 
Recomendaciones del uso preventivo de Leisguard® según el riesgo de infección  (animales seronegativos). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

Si bien puede variar en función de los criterios utilizados, diversos estudios 

epidemiológicos muestran que aproximadamente el 50% de los animales seropositivos 

muestran algún síntoma o alteración clínicopatológica relacionada con la enfermedad 

(Gálvez et al., 2010; Marty et al., 2007; Solano-Gallego et al., 2001; Brandonisio et al., 

1992).  Por tanto, a partir del porcentaje de perros con leishmaniosis clínica también se 

podría extrapolar, de forma orientativa, cuál puede ser la prevalencia de la enfermedad 

en un colectivo determinado. 

Zona no endémica (Prevalencia baja <5%) 

En zonas con condiciones climatológicas adversas para que existan elevadas densidades 

de Áebotomos o en que la densidad de perros es muy baja, nos encontramos con muy 

poca población de perros seropositivos. Esto hace que el riesgo de contraer la enfermedad 

mediante el contacto con el vector en los perros residentes en estas áreas sea bajo. Sin 

embargo, en estas zonas suelen aparecer casos de leishmaniosis en que el perro se 

contagió tras una estancia más o menos larga en una zona endémica. Adicionalmente, en 

los últimos tiempos se han descrito vías de contagio diferentes como la materno-fetal 

(Nieto 2004) o por transfusiones sanguíneas (SolanoGallego et al., 2011) o picaduras de 

garrapatas (Podaliri et al., 2011) que podrían tener lugar igualmente en estas zonas a pesar 

de que su incidencia sea mucho menor a la transmisión por medio del Áebotomo. 

Por tanto, si el perro reside en esta zona sin viajar nunca a zonas de riesgo es muy 

improbable que contacte con el parásito. En estos casos, sin embargo, es igualmente 

recomendable realizar un test serológico una vez al año. De esta manera podremos actuar 

rápidamente en caso de contagio por cualquier vía sin necesidad de administrar ningún 

tipo de producto al perro. En general, se recomienda la realización de un test serológico 

en invierno, preferiblemente entre Enero y Marzo, puesto que ya habrá transcurrido un 

tiempo suÀciente desde la estación del Áebotomo para poder seropositivar en caso de un 

eventual contagio. 
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V. ¿Cómo usar Leisguard® en la práctica? 

 

El caso del perro viajero 

En caso de que el perro residente habitualmente en esta zona realice frecuentes 

incursiones en zonas endémicas, por ejemplo los Ànes de semana, será necesario aplicar 

un programa preventivo acorde con la prevalencia de estas zonas y no la de la residencia 

habitual. Si la visita a zona endémica es puntual, por ejemplo en vacaciones de verano, 

deberá aplicarse un programa preventivo acorde. En este caso se recomienda tratar con 

Leisguard® durante toda la estancia en zona de riesgo. Según los datos de activación 

celular disponibles, el efecto inmunomodulador de la domperidona ya es evidente a los 

5 días tras el inicio de la terapia (Gómez Ochoa et al., 2004), pudiendo ocurrir de forma 

incluso más temprana. Por tanto, en la práctica, el tratamiento preventivo con 

Leisguard® puede ser simultáneo a la llegada a la zona de riesgo. No obstante, aunque 

la estancia en la zona endémica pueda ser más corta, es necesario mantener el 

tratamiento hasta completar la pauta recomendada de 30 días consecutivos. 

Si la estancia se prolonga durante más de un mes, puede establecerse un segundo 

período de tratamiento dejando un máximo de 3 meses de descanso entre ambos. 

Adicionalmente, se recomienda realizar un test serológico a los 3-6 meses tras regresar 

del período vacacional para detectar cualquier indicio de  infección.  

Zona endémica (Prevalencia media 5-20%) 

En el caso de los perros que viven en zonas endémicas con una prevalencia de entre el 

5 y el 20% será necesario tomar medidas para evitar el contagio. Estos perros se 

encuentran en evidente riesgo de contagio, incluso si hacen poca vida en el exterior. En 

estas áreas, la época de actividad del Áebotomo se suele extender entre Mayo y Octubre, 

aunque pueda haber variaciones de un año a otro por cuestiones climatológicas.  

En estos casos es recomendable instaurar un programa preventivo con Leisguard® 

consistente en dos tratamientos anuales uno al principio de la estación epidemiológica 

y otro al Ànal, típicamente en Junio y Octubre. Este programa ha demostrado ser eÀcaz 

para reducir drásticamente el riesgo de contraer la enfermedad en las pruebas clínicas 

descritas anteriormente. 

Adicionalmente, se recomienda la utilización de insecticidas repelentes (bien sean en 

forma de collar o spot-on) que, actuando de forma independiente, tienen un efecto 

complementario que hace que el riesgo de contraer la enfermedad sea aún menor.  
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Puesto que no hay ninguna prevención eÀcaz al 100% no hay que descuidar el 

diagnóstico precoz, ya que nos ofrece la posibilidad de intervenir con mayores garantías 

de éxito en caso necesario. Tal como se ha descrito anteriormente, el momento que 

sería idóneo para efectuar un screening serológico en estas zonas sería en invierno, 

preferiblemente entre Enero y Marzo. En este sentido hay que recordar que Leisguard® 

no tiene un efecto preventivo sobre la picadura del Áebotomo, sino que evita el 

desarrollo clínico de la enfermedad. Por tanto el hecho de encontrar seropositividad 

baja en un perro que siga el programa de prevención sólo indica que ha entrado en 

contacto con el parásito, pero no que esté desarrollando la enfermedad. 

 

Zona endémica (Prevalencia alta >20%) 

En zonas donde se han descrito prevalencias muy altas (>20%) conÁuyen normalmente 

un hábitat y climatología favorables a la multiplicación de los Áebotomos así como una 

alta densidad  de perros. Estas circunstancias hacen que se puedan encontrar Áebotomos 

infectantes hasta muy entrado el otoño y desde el inicio de la primavera, sin que exista 

una  estación epidemiológica bien deÀnida. Por tanto, en estas zonas es necesario 

establecer un programa de prevención más intensivo consistente en administrar 

Leisguard® con una frecuencia cuatrimestral. En la mayoría de los casos 

correspondería con tratamientos en Junio Octubre y Febrero. Esta pauta ha demostrado 

su eÀcacia en las pruebas clínicas explicadas anteriormente en las que la probabilidad 

de infección se redujo 7.2 veces.  

Esta pauta sería igualmente aconsejable para aquellos perros que aún viviendo en zonas 

de menor prevalencia, estén sometidos a factores de riesgo adicionales, principalmente 

el modo de vida en el exterior en las horas nocturnas (ej. perros de guardia) o bien sean 

de alguna de las razas descritas como especialmente sensibles.  

En estas zonas de alto riesgo existe una gran exposición al Áebotomo durante casi todas 

las épocas del año, por tanto es conveniente no descuidar otras medidas preventivas, 

como el uso de insecticidas repelentes y procurar evitar que el perro frecuente o duerma 

en zonas con presencia de Áebotomos en horas nocturnas. 
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V. ¿Cómo usar Leisguard® en la práctica? 

En este sentido, hay diversos estudios que atribuyen al uso de collares o productos spot-

on a base de permetrinas una notable eÀcacia preventiva debido a su efecto repelente 

sobre los Áebotomos (Ferroglio et al., 2008; Miró et al., 2007a; Foglia Manzillo et al., 

2006). Teniendo en cuenta que el efecto de estos productos al reducir la exposición de 

los perros a las picaduras de los Áebotomos es independiente del efecto 

inmunomodulador de Leisguard®, es posible calcular el efecto que tendría su uso 

combinado. A este respecto, y teniendo en cuenta los resultados de los estudios de Foglia 

Manzillo et al., (2006) y Llinás et al., (2011a), ambos llevados a cabo en zonas de alta 

prevalencia, la eÀcacia preventiva atribuible al uso de collares junto a Leisguard® en 

su pauta cuatrimestral llegaría a ser del 98%. Por tanto, es altamente recomendable 

combinar cualquiera de los productos repelentes registrados junto con Leisguard® para 

alcanzar un grado de protección prácticamente completo. 

Finalmente, aún con estas medidas implementadas, es recomendable realizar un test 

serológico una vez al año, para poder actuar rápidamente ante cualquier indicio de 

infección. 
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VI. Preguntas más frecuentes 

- Si una perra que recibe tratamiento con Leisguard® en la pauta preventiva se queda gestante, 

¿debo seguir administrando el producto o es mejor dejar de tratar? Tal como se especiÀca en 

el prospecto, los estudios efectuados en animales de experimentación no mostraron ningún 

efecto adverso durante la gestación, sin embargo, no existen suÀcientes estudios bien 

controlados en perras gestantes por lo que debe hacerse una valoración riesgo/beneÀcio por 

parte del veterinario. Dentro de esta valoración debe incluirse el nivel de riesgo en que se 

encuentra la perra, teniendo en cuenta principalmente la prevalencia de la zona, la época del 

año, la raza y si duerme en el exterior. 

- Si una perra que recibe tratamiento con Leisguard® en la pauta preventiva le corresponde 

una tanda de tratamiento durante la lactación, ¿debo seguir administrando el producto o es 

mejor dejar de tratar? 

No se han realizado estudios especíÀcos en perras en lactación. Sin embargo, en otras especies, 

incluida la humana, se ha demostrado un aumento de la producción láctea cuando se trata en 

estos períodos, por lo que es probable que el tratamiento de una perra lactante con Leisguard® 

induzca el mismo efecto. Por otra parte, durante la lactación se produce un aumento Àsiológico 

de la prolactinemia que podría otorgar por sí misma un grado de protección adecuado frente a 

la leishmaniosis. Por tanto, si la producción de leche de la perra es normal, puede saltarse la 

tanda de tratamiento durante este período o, en función del nivel de riesgo y de la época del año, 

esperar a que concluya la lactación para retomar el tratamiento con Leisguard®. 

- En un animal enfermo, ¿puedo administrar Leisguard® 
junto a otras medicaciones? 

No es conveniente la administración junto con antiácidos como el omeprazol o la cimetidina. 

No debe usarse con dopaminérgicos como la dopamina o la dobutamina y es antagonista de la 

cabergolina. En las pruebas clínicas realizadas hasta ahora, no se han descrito interacciones con 

otras medicaciones.  

Desde el punto de vista de su eÀcacia, el mecanismo de acción de Leisguard® es completamente 

independiente del de los productos leishmanicidas o leishmaniostáticos habitualmente utilizados 

en perros. 

De hecho, se han descrito tratamientos junto con Alopurinol en los que se ha observado una 

buena respuesta sin que haya aparecido efecto adverso alguno. 
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- En el uso preventivo, ¿qué es más recomendable, el uso de Leisguard® o de vacunas  

frente a Leishmania? 

La base de ambos tratamientos es similar, puesto que los dos están enfocados a la mejora de 

la respuesta inmunitaria celular efectiva frente a la leishmaniosis y prevenir así que el perro 

desarrolle la enfermedad clínica.  

La principal diferencia es que las vacunas llevan un antígeno que provocará una cierto grado 

de producción de anticuerpos especíÀcos aunque el animal no esté infectado, mientras que 

Leisguard® incrementa la respuesta inmunitaria sin generar por sí misma una respuesta 

serológica. La producción de anticuerpos tras la vacunación conlleva la posibilidad de 

interferencias en el diagnóstico serológico de los perros (EMEA 2011). Por tanto, la 

vacunación puede hacer disminuir la eÀcacia de las campañas de detección precoz. 

Leisguard® no interÀere con la serología, por lo que permite la detección de perros 

seropositivos de forma más precoz, sencilla y segura que si éstos estuvieran vacunados. 

Por otra parte, el uso de vacunas en animales seropositivos no está indicado, siendo muy 

recomendable el uso de Leisguard® en estos casos. 

En cuanto a la eÀcacia clínica en zonas de alta prevalencia Leisguard® ha demostrado una 

eÀcacia preventiva* del 80%. 

Por otro lado, la ‘probabilidad’ o “riesgo” de desarrollar leishmaniosis clínica (calculada en 

términos de oportunidad u Odds**) es 7.2 veces inferior en los animales tratados con 

Leisguard® que en los no tratados. 

Finalmente la activación celular protectora se produce antes de los 5 días tras iniciar el 

tratamiento con Leisguard®. 

* EÀcacia real atribuible al programa de tratamiento una vez descontados los casos que sin ser tratados/ vacunados 
tampoco hubieran contraído la enfermedad. 

** ‘Probabilidad’ que tiene un perro de enfermar respecto a no enfermar en función de si esta tratado/vacunado o no lo 
está. 



 

 

VI. Preguntas más frecuentes 

 -¿Puedo combinar el tratamiento con Leisguard® 
junto a vacunas de Leishmania? 

Tanto Leisguard® como las vacunas frente a Leishmania persiguen la activación de la 

respuesta inmune celular. Sus mecanismos de acción son compatibles y es probable, aunque 

no se han hecho estudios que lo demuestren fehacientemente, que su uso conjunto aumente 

la eÀcacia de ambos.  

Por otra parte, la protección por activación celular mediante Leisguard® se produce antes 

de los 5 días tras iniciar el tratamiento, la más precoz disponible. Por tanto, el uso de 

Leisguard® durante el programa de primovacunación también podría aportar una 

protección mucho más temprana que puede ser muy necesaria si se vacuna durante la 

estación de abundancia de Áebotomos. 

-¿Hay diferencias de eÀcacia según la hora del día en que se administre Leisguard®? 

En perros, a diferencia de los humanos, no se ha descrito un ritmo circadiano claro de las 

concentraciones plasmáticas de prolactina, por lo que no hay ningún momento del día más 

adecuado que otro para tratar. Por otra parte, los picos de prolactina alcanzados con el 

tratamiento con Leisguard® son muy superiores a los basales (en ausencia de lactación), 

por lo que su efecto es independiente de pequeñas variaciones en la prolactinemia basal.  

- ¿A partir de que edad se puede administrar Leisguard®? 

Leisguard® es un fármaco muy seguro tanto en adultos como en cachorros y no es necesario 

esperar a alcanzar una edad mínima para iniciar el tratamiento. Desde el punto de vista de 

eÀcacia podemos obtener una protección adecuada desde las primeras semanas de vida 

debida al efecto de Leisguard® sobre la inmunidad innata. De hecho, se ha descrito que la 

prolactina juega un papel fundamental en el desarrollo y maduración del sistema 

inmunitario de los mamíferos (Swarko-Sonta, 1992).  
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-¿Tiene inconvenientes reducir la respuesta Th2? 

En perros infectados, Leisguard® aumenta la respuesta Th1, pero no elimina la respuesta 

Th2. Al igual que ocurre en perros resistentes a la enfermedad, se produce un reequilibrio 

entre ambas respuestas, de modo que sigue existiendo cierto grado de respuesta humoral 

conviviendo con la respuesta celular efectiva. En estudios especíÀcos, se ha demostrado 

que Leisguard® no inÁuye en la rapidez ni la intensidad de seroconversión tras el uso de 

las vacunas víricas habituales en cachorros (Salichs et al., 2006a, Salichs et al., 2006b).  

-¿Podemos provocar hiperprolactinemia por administrar Leisguard®? 

El uso de Leisguard® a la dosis y pautas recomendadas provoca aumentos de 

prolactinemia completamente reversibles (picos), de modo que no se produce 

acumulación ni hiperprolactinemia mantenida en el tiempo. Estos  picos de prolactina son 

los responsables de la activación de la inmunidad celular protectora frente a la infección 

por Leishmania y son de una magnitud muy inferior a los que se encuentran en una perra 

lactante, volviendo cada día a sus niveles basales. Por ello, es muy raro que se induzcan 

efectos indeseables en los animales tratados. 

Sin embargo, si se utilizan dosis más altas, o pautas distintas, es posible que se produzca 

una alteración en la magnitud de los picos diários de Prolactina que podría afectar la 

eÀcacia del tratamiento. Igualmente, dosis inferiores pueden ser insuÀcientes para que 

se produzca una liberación completa de la prolactina hipoÀsaria. Por lo tanto, es necesario 

ajustar la dosis al peso del animal a tratar y respetar al máximo la pauta de administración 

recomendada. 

- ¿Podemos alterar los niveles de otras hormonas además de la prolactina?Debido a su 

efecto antidopaminérgico, se ha observado que en humanos se produce un cierto 

aumento de la TSH que no ha mostrado ninguna relevancia clínica. Por otra parte, se ha 

demostrado que no afecta a los niveles de 18-hidroxicorticosterona, cortisol, renina, 

angiotensina, aldosterona ni la hormona del crecimiento. 

- ¿Es cierto que la domperidona puede inducir alteraciones cardiacas? 

En algunos estudios realizados en humanos se ha observado que cuando se administra por 

vía intravenosa a dosis más elevadas que la recomendada para Leisguard® puede 

aumentar el riesgo de prolongación del intervalo QT y arritmias ventriculares. Sin 

embargo, en estudios especíÀcos llevados a cabo en perros no se ha observado ningún 

efecto a nivel cardíaco administrando dosis muy superiores a la recomendada ni siquiera 

cuando se administra por vía intravenosa.  
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VI. Preguntas más frecuentes 

- ¿Puedo administrarle Leisguard®a una perra que haya sufrido episodios de  

pseudogestación? 

Sí, pero debe usarse con precaución ya que es probable que en estos pacientes se alcancen 

niveles de prolactina más altos, de forma que podrían llegar a inducir algún grado de 

galactorrea. Si este signo se presenta de forma leve es aconsejable completar el 

tratamiento ya que es indicativo de que se están obteniendo niveles de prolactina 

protectores. Si se presentan de forma marcada y no desaparecieran al interrumpir el 

tratamiento puede administrarse cabergolina para normalizar al paciente. Sin embargo, 

nunca debe administrarse cabergolina y Leisguard® de forma concomitante ya que tienen 

efectos antagónicos. 

- ¿Podemos administrar Leisguard® durante períodos inferiores a 30 días sin que ello afecte a 

su eÀcacia clínica? 

El efecto de Leisguard® sobre la activación transitoria de las células fagocíticas se 

observa desde poco tiempo después de iniciarse el tratamiento. Sin embargo, la 

orientación del sistema inmunológico hacia una respuesta duradera, de tipo 

predominantemente celular (Th1), tiene lugar de forma progresiva y sólo se manifesta de 

forma signiÀcativa hacia el Ànal de los 30 días consecutivos de tratamiento. Por este 

motivo, en todos los estudios llevados a cabo durante el desarrollo clínico de Leisguard® 

se administró durante 30 días, no existiendo ningún estudio que demuestre la eÀcacia de 

tratamientos más cortos. 

En consecuencia, no debe acortarse el período de tratamiento recomendado ya que ello 

podría comprometer su eÀcacia.  

- ¿Qué pasa si se interrumpe un tratamiento durante algún día? 

El efecto estimulante de Leisguard® sobre la respuesta inmune se produce a consecuencia 

de la repetición de los picos transitorios de prolactina que tienen lugar a diario, tras la 

administración de cada dosis de producto. La interrupción puntual del tratamiento (dos o 

tres dosis como máximo) no debería afectar de forma signiÀcativa a la eÀcacia del 

mismo. En este caso se recomienda retomar lo antes posible el tratamiento y administrar 

las dosis que falten hasta completar los 30 días de tratamiento. 

Sin embargo, en caso de que la interrupción supere las tres dosis consecutivas, no se 

puede garantizar la eÀcacia Ànal del tratamiento, por lo que se recomienda iniciar un 

nuevo tratamiento completo, de 30 días consecutivos, con Leisguard®. 
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- ¿Puede Leisguard® inducir la aparición de enfermedades autoinmunes? 

El incremento de los niveles sanguíneos de prolactina por encima de los valores 

Àsiológicos y de forma sostenida durante mucho tiempo (hiperprolactinemia) ha sido 

efectivamente relacionado con la aparición de enfermedades autoinmunes. Sin embargo, 

para alcanzar estos niveles, es necesario que aumente no sólo la liberación, sino también 

y de forma signiÀcativa, la síntesis de prolactina. 

La administración de Leisguard® produce un pico reversible de prolactina dentro de un 

rango Àsiológico (muy por debajo de los niveles que se alcanzan durante la lactación), 

que retorna a sus niveles basales a diario, sin que tenga lugar ninguna acumulación de 

dicha hormona. Ello se debe a que Leisguard® no actúa estimulando la síntesis de 

prolactina sino que únicamente produce la liberación de la prolactina acumulada cada día 

en la hipóÀsis de manera Àsiológica.  

Consecuentemente, no existe ninguna base para relacionar la administración de 

Leisguard® con la aparición de enfermedades autoinmunes, no habiéndose reportado 

ningún caso ni en la especie humana ni en el perro a pesar del amplio uso de la 

domperidona en ambas especies desde hace décadas.  
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VII. Ficha Técnica 

Leisguard® 5 mg/ml suspensión oral para perros  

Cada ml contiene: 

Sustancia activa: 

domperidona        5 mg 

Excipientes: 

Para-Hidroxibenzoato de metilo (E 218)              1.80 mg 

Para-Hidroxibenzoato de propilo (E 216)      0.20 mg Amarillo de 

quinoleína (E 104)                          0.20 mg 

FORMA FARMACÉUTICA  

Suspensión oral 

Suspensión de color amarillo 

DATOS CLÍNICOS 

Especies de destino Perros 

Indicaciones de uso 

1. Reducción del riesgo de desarrollar una infección activa de leishmaniosis y la 

enfermedad clínica en caso de  contacto con Leishmania infantum, mediante la 

estimulación de la inmunidad celular especíÀca. 

La eÀcacia del producto ha sido demostrada en perros sometidos a múltiples exposiciones 

naturales al parásito en zonas con alto riesgo de infección.  

2. Control de la progresión de la leishmaniosis canina en las primeras fases de la 

enfermedad (perros con un título bajo o moderado de anticuerpos y signos clínicos leves 

como linfadenopatía periférica o dermatitis papular).  

Contraindicaciones 

No usar cuando la estimulación de la motilidad gástrica pudiera ser peligrosa, por 

ejemplo, en caso de hemorragia gastrointestinal, obstrucción mecánica o perforación 

digestiva. 

No usar en animales con hipersensibilidad conocida a la domperidona o a algún 

excipiente. 
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No usar en animales con un tumor hipoÀsario secretor de prolactina. 

Dado que la domperidona se metaboliza en el hígado, ésta no debe administrarse a 

pacientes con insuÀciencia hepática. 

Advertencias especiales  

En caso de infecciones graves, debería instaurarse el tratamiento etiológico oportuno para 

disminuir la carga parasitaria antes de considerar un tratamiento con este medicamento 

veterinario. En todos los casos, y teniendo en cuenta la gran variabilidad en la evolución 

de la enfermedad, se recomienda un estrecho seguimiento del paciente para adaptar el 

tratamiento a la fase clínica en la que se encuentre el animal, según sea necesario. 

Precauciones especiales para su uso en animales 

La administración de este medicamento veterinario produce una elevación transitoria de 

la prolactina plasmática que podría inducir alteraciones endocrinas como galactorrea. Por 

lo tanto, debe usarse con precaución en animales con episodios previos de 

pseudogestación. 

Precauciones especíÀcas que debe tomar la persona que administre el medicamento 

a los animales 

Las personas con hipersensibilidad conocida a la domperidona o a algún excipiente deben 

evitar todo contacto con el medicamento veterinario. 

En caso de ingestión accidental, consulte con un médico y muéstrele el prospecto o la 

etiqueta. 

Si después de la exposición a este medicamento experimenta síntomas, como una 

erupción cutánea, debe consultar con un médico y mostrarle esta advertencia. La 

hinchazón de la cara, los labios o los ojos, así como la diÀcultad para respirar son 

síntomas más graves que requieren atención médica urgente. 

No fume, coma ni beba mientras manipule el producto.
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Reacciones adversas  

Este producto veterinario es muy bien tolerado a la dosis y periodo de tratamiento 

recomendados.  

En los ensayos clínicos, raramente se comunicaron casos de galactorrea durante el 

tratamiento con Leisguard®. Este efecto se considera una consecuencia de los picos 

de prolactina inducidos por la domperidona y desaparece al interrumpir el 

tratamiento. 

Uso durante la gestación, la lactancia  

Gestación - Los estudios de reproducción efectuados en animales de 

experimentación no mostraron indicios de efectos teratogénicos ni tóxicos para el 

embrión, relacionados con el fármaco. A dosis 20 veces superiores a la dosis 

recomendada no se observaron signos de toxicidad para la madre en los animales 

de experimentación. Sin embargo, no existen suÀcientes estudios bien controlados 

en perras gestantes por lo que este medicamento únicamente se usará durante la 

gestación conforme a la valoración beneÀcio/riesgo del veterinario.  

Lactancia - La administración de domperidona a hembras en lactación de diversas 

especies ha demostrado inducir un aumento de la producción de leche. Es probable 

que la administración de Leisguard® a perras en lactación produzca el mismo 

efecto. 

Interacción con otros medicamentos y otras formas de interacción 

La cabergolina es un agonista de la dopamina que inhibe la liberación de prolactina 

en la hipóÀsis. Por lo tanto, sus efectos son antagonistas a los de la domperidona. 

No administrar con protectores gástricos como el omeprazol o la cimetidina ni con 

otros antiácidos.  

La domperidona no debe usarse con dopaminérgicos como la dopamina o la 

dobutamina. 
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Posología y vía de administración 

0.5 mg Domperidona/kg/día, equivalentes a 1 ml de Leisguard®/10 kg de peso 

corporal, una vez al día, durante 4 semanas consecutivas. 

Leisguard® puede administrarse directamente en la boca o mezclado con el 

alimento. Para garantizar la dosiÀcación correcta debe determinarse el peso 

corporal del animal con la mayor precisión posible. 

Agitar bien antes de su uso. 

Existen distintos programas de administración: 

 a  Reducción del riesgo de desarrollar una infección activa de leishmaniosis y la 

enfermedad clínica después del contacto con Leishmania infantum.  

En animales seronegativos que nunca hayan presentado signos de infección por 

Leishmania spp. pero que habitan o van a viajar a una zona endémica, se 

programará el tratamiento con domperidona teniendo en cuenta la prevalencia 

temporal de los vectores de la leishmaniosis (Phlebotomus spp.) en la localización 

geográÀca actual o de destino del paciente.  

En las áreas de alta prevalencia o en zonas climáticas con una estación 

epidemiológica prolongada debe administrarse un tratamiento cada cuatro meses. 

En el área mediterránea sería aconsejable administrar el tratamiento en junio, 

octubre y febrero.  

En las zonas de baja prevalencia, puede ser suÀciente con un periodo de 

tratamiento al principio de la estación epidemiológica y otro, poco después del Ànal 

de dicha estación.  

En todos los casos, será el veterinario quien decidirá la estrategia de tratamiento en 

función de la incidencia local de la enfermedad y la presencia eventual de vectores 

infectantes. 

 b  Control de la progresión de la leishmaniosis canina en las primeras fases de la 

enfermedad. 

Se iniciará el tratamiento inmediatamente después del diagnóstico para ayudar al 

animal a autolimitar la enfermedad.  
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Puede repetirse el tratamiento con Leisguard® cuantas veces sea necesario de 

acuerdo con el seguimiento clínico y serológico llevado a cabo por el veterinario.  

SobredosiÀcación  

En ensayos de tolerancia realizados en perros, este medicamento veterinario se ha 

administrado a dosis cinco veces superiores a la dosis recomendada durante 

periodos de hasta un año sin acontecimientos adversos apreciables.  

  

PROPIEDADES FARMACOLÓGICAS 

Grupo farmacoterapéutico: Otros agentes antiprotozoarios 

Código ATCvet: P51AX24 

  

Propiedades farmacodinámicas 

La domperidona es un antagonista de la dopamina que estimula la liberación de 

prolactina en la hipóÀsis. Su administración repetida diariamente da lugar a picos 

diarios reversibles de la concentración sanguínea de prolactina con efectos 

estimulantes de la inmunidad celular, lo que conduce a la activación de la capacidad 

fagocítica de los leucocitos y como consecuencia, a una reducción eÀcaz del 

número de microorganismos intracelulares (Leishmania spp.) en condiciones “in 

vitro”. La domperidona también tiene propiedades antieméticas y gastrocinéticas 

por su antagonismo con los receptores de la dopamina.  

Datos farmacocinéticos 

Absorción  

En perros en ayunas, la domperidona se absorbe rápidamente tras su administración 

por vía oral, alcanzando una concentración plasmática máxima (Cmax) de 16.6 mg/ 

ml a las 2 horas. La baja biodisponibilidad absoluta de la domperidona oral (24%) 

se debe a un importante efecto metabólico de primer paso en la pared intestinal y 

en el hígado. La biodisponibilidad de la domperidona no se ve afectada cuando se 

administra con el alimento.  

En estudios llevados a cabo en perros con dosis orales entre 2.5 y 40 mg/kg, se 

observó que la domperidona no se acumula ni induce su propio metabolismo. La 

fracción de domperidona unida a las proteínas plasmáticas oscila entre el 91% y el 

93%.  
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Distribución 

Los estudios de distribución en animales con el fármaco marcado radioactivamente 

indican que se distribuye ampliamente por los tejidos, aunque no atraviesa 

fácilmente la barrera hematoencefálica. En ratas, atraviesa la placenta en pequeñas 

cantidades.  

Metabolismo  

La domperidona experimenta un rápido y amplio metabolismo hepático por 

hidroxilación y N desalquilación. La hidroxilación aromática de la domperidona 

produce la hidroxidomperidona que es el principal metabolito que se encuentra en 

las heces. Los metabolitos resultantes de la N-desalquilación y sus conjugados 

pueden detectarse en la orina. Ninguno de los metabolitos identiÀcados es 

farmacológicamente activo. 

Eliminación  

La semivida de eliminación (T1/2) es de 3.2 horas, el volumen de distribución (Vd) 

de 3.3 l/kg y el aclaramiento plasmático (Cl) de 0.73 l/h/kg. La proporción de 

fármaco que se elimina inalterado es pequeña (15% de la excreción fecal y 

aproximadamente, el 2% de la excreción urinaria). La cantidad de domperidona 

eliminada en heces y orina corresponde, respectivamente, al 60% y al 28% de la 

dosis oral. En la leche puede hallarse en cantidades muy pequeñas. 
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DATOS FARMACÉUTICOS 

Lista de excipientes 

Sorbitol líquido (no cristalizable) 

Celulosa microcristalina y carboximetilcelulosa de sodio  

Para-Hidroxibenzoato de metilo 

Para-Hidroxibenzoato de propilo 

Sacarina sódica 

Polisorbato 20 

Amarillo de quinoleína 

Saborizante de frutas variadas 

Hidróxido sódico 

Agua puriÀcada 

Incompatibilidades 

En ausencia de estudios de compatibilidad, este medicamento veterinario no debe 

mezclarse con otros medicamentos. 

Periodo de validez 

Período de validez del medicamento veterinario acondicionado para su venta: 30 

meses. Período de validez después de abierto el envase primario: 8 meses 

Precauciones especiales de 

conservación Conservar en el embalaje 

original. Proteger de la luz 

Precauciones especiales para la eliminación del medicamento veterinario no 

utilizado o, en su caso, los residuos derivados de su uso. 

Todo medicamento veterinario no utilizado o los residuos derivados del mismo 

deberán eliminarse de conformidad con las normativas locales. 

Nº Registro: 2383 ESP. 

Condiciones de dispensación: Uso veterinario. Prescripción veterinaria. 

 

 



 

 

VIII. Tabla de prevalencia  de Leshmaniosis 

canina  
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País Región                          Provincia           Comarca/área          Prevalencia         Referencia 
                                           (%)  
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País Región Provincia Comarca/área Prevalencia Referencia 
(%)  
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Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Portugal 

Alto Douro 

Alto Douro 

Alto Douro 

Alto Douro 

Alto Douro 

Alto Douro 

Alto Douro 

Alto Douro 

Alto Douro 

Centro 

Centro 

Centro 

Centro 

Centro 

Centro 

Lisboa 

Lisboa 

Lisboa 

Noreste 

Noreste 

Norte 

Norte 

Norte 

Alijó 

Alijó 

Alijó 

Alijó 

Alijó 

Alijó 

Alijó 

Alijó 

Peso da Régua 

Coimbra 

Coimbra 

Cova da Beira 

Pinhal Interior Sul 

Ribatejo 

Lisboa 

Mafra 

Setúbal 

Vilar de Maçada 

Carlao 

San À ns do Douro 

Amieiro 

Vila Verde 

Pópulo 

Ribalonga 

Alijó 

Lousã 

Coimbra 

Arganil 

Mação 

Santarém y Alcanena 

Mesão frito 

Santa Marta de Penaguião 

Tabuaço 

14.4 

4.9 

7.2 

10.0 

2.7 

3.4 

0 

14.4 

20.4 

6.2 

10.1 

4.3 

14.04 

18.9 

10.3 

, 18 4 

8.7 

21.3 

21.3 

21.3 

15 

9.4 

6.5 

Cardoso et al., 2004a 

Cardoso et al., 2004a 

Cardoso et al., 2004a 

Cardoso et al., 2004a 

Cardoso et al., 2004a 

Cardoso et al., 2004a 

Cardoso et al., 2004a 

Cardoso et al., 2004a 

Cardoso et al., 2004b 

www.onleish.org 

Sousa et al., 2007 

Sousa et al., 2008 

Brancal et al., 2009 

Brancal et al., 2008 

Rosa et al., 2006 y 2007 

Cortes et al., 2007 

Armés 2010 Tesis doctoral 

www.onleish.org 

Sousa et al., 2011 

Semaio-Santos et al., 1996 

www.onleish.org 

www.onleish.org 

www.onleish.org 

 País Región Provincia Comarca/área Prevalencia Referencia 
(%) 
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