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Resumo

A neosporose é uma doenca infecciosa, causada pelo Neospora caninum,
protozoario intracelular obrigatdrio, formador de cistos, tendo o cao como
principal hospedeiro definitivo. Este pode contaminar &gua e alimentos
destinados a ruminantes, transmitindo assim a doenca. Trata-se de uma das
principais causas de abortos, gerando expressivos prejuizos econOémicos na
producdo destes animais. A prevaléncia pode variar bastante em funcdao do
sistema de criacdo. Varios fatores de risco sdao associados a ocorréncia da
neosporose em ruminantes, dentre eles estd a presenca de cdes em areas

destinadas a criacao desses animais. O diagndstico pode ser feito por métodos
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soroldgicos, com intuito de eliminar os animais positivos do rebanho e ainda
por técnicas moleculares e histopatoldgicas. Como o conhecimento desta
doenca ainda é limitado, o objetivo desta revisdao é mostrar os aspectos mais
relevantes sobre a neosporose em ruminantes.

Palavras-chave: epidemiologia, aborto, Neospora caninum
Neosporosis in ruminants

Abstract

The neosporosis is an infectious disease caused by Neospora caninum, which is
an obligate intracellular protozoan cysts forming, with the dog as the main
definitive host. This can contaminate water and food destined for ruminants,
thus transmitting the disease. This is a major cause of abortions, generating
significant economic losses in the production of these animals. The prevalence
may vary greatly depending on the farming system.Various risk factors are
associated with the occurrence of neosporosis in ruminants, among them is the
presence of dogs in areas for the creation of these animals. The diagnosis can
be made by serological methods, aiming to eliminate the positive animals from
the herd and also by molecular and histopathological techniques. As knowledge
of this disease is still limited, the objective of this review is to show the most
relevant aspects on neosporosis in ruminants.

Keywords: epidemiology, abortion, Neospora caninum
INTRODUCAO

O Brasil é referéncia na agropecuaria mundial, com um dos maiores
rebanhos bovinos, constituido por 177 milhdes de cabecas (ANUARIO DA
PECUARIA BRASILEIRA - ANUALPEC, 2010).

A sanidade dos rebanhos é um dos desafios que ainda terdao que ser
enfrentados para que o Brasil continue se destacando na producao

agropecuaria. Na criacdo de bovinos leiteiros, o0 manejo sanitario é responsavel
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pelo controle de diversas doengcas nos rebanhos, como a neosporose, que se
configura como uma das mais importantes, por causar disturbios reprodutivos.

A neosporose € uma doenca relativamente recente e comum em muitos
paises produtores de leite (KAMGA-WALADJO et al., 2010; WILLIAMS et al.,
2009), sendo causada pelo Neospora caninum (Apicomplexa: Sarcocystidae).
Trata-se de um protozoario que pode infectar canideos domésticos e silvestres,
ruminantes e equinos. O parasito foi descrito e caracterizado pela primeira vez
em 1984, e atualmente é considerado como um dos principais agentes
causadores de falhas reprodutivas em bovinos no mundo (BASSO et al., 2010).

Devido aos prejuizos econémicos causados por problemas reprodutivos
em ruminantes o N. caninum deve ser considerado um patdgeno importante
para estes animais. Estudos sobre a biologia e a epidemiologia deste agente
ndo sao bem conhecidos. Com isso, o objetivo desta revisdao €& mostrar os
aspectos mais relevantes sobre a biologia e epidemiologia do N. caninum em

ruminantes.

AGENTE ETIOLOGICO

A neosporose € uma doenca causada pelo N. caninum, parasito
intracelular obrigatério formador de cistos, que pode infectar uma série de
hospedeiros de interesse produtivo, como os ruminantes (YAO et al., 2009).

Os prejuizos econOmicos causados por este patdégeno incluem
principalmente as perdas reprodutivas, como retorno ao cio, com intervalos
regulares ou irregulares, abortos, nascimento de animais fracos e inviaveis,
com sinais neuroldgicos, ou persistentemente infectados (ALMERIA et al.,
2009a; ALMERIA et al., 2010; DUBEY, SCHARES E ORTEGA-MORA, 2007).

A morfologia do N. caninum varia de acordo com o ciclo bioldgico. No
estagio de taquizoitos possuem um formato ovoide, lunar ou globular, medem
3-7 x 1-5 ym, possuem uma membrana plasmatica de trés camadas, além de

trés organelas secretoras diferentes, que participam da invasdo, formacao e
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manutencdo do vacuolo parasitéfago encontrado no citoplasma da célula
hospedeira, o que permite a sobrevivéncia e proliferacdo do parasito
(HEMPHILL, GAJENDRAN e SONDA, 1998).

Os taquizoitos possuem uma multiplicacdo rapida (do grego
tachys=rapido), penetram ativamente na célula hospedeira se dividem
rapidamente por endodiogenia, provocando lise celular e infectando novas
células. Sua presenca no organismo do hospedeiro indica fase aguda ou
proliferativa da infeccdo, transformando-se, a seguir, em bradizoitos quando
surge a resposta imune do hospedeiro. Os bradizoitos podem ser reativados e
romper o cisto se houver uma queda de imunidade do hospedeiro (WILLIAMS
et al., 2009).

Os bradizoitos apresentam multiplicacdao lenta (do grego bradys=lento),
possuem forma alongada, com um nlcleo sub-terminal medindo
aproximadamente 8x2 um. Os bradizoitos contém organelas tipicamente
encontradas em outros coccidios (DUBEY, BARR e BARTA, 2002). Apresentam
as mesmas organelas encontradas nos taquizoitos, porém com segmentos
membranosos planos e vesiculas menores. E capaz de formar cistos
intracelulares no interior de tecidos. O cisto possui a forma arredondada, sua
parede é lisa, apresentando ramificacdo e sua espessura depende do tempo da
infeccdo, podendo se apresentar envolta por uma membrana cistica que o
protege de reagdes imunoldgicas e fisioldgicas do hospedeiro (FUCHS, SONDA
e GOTTSTEIN, 1998).

Os cistos teciduais de N. caninum sdo encontrados em varios tecidos,
primariamente em baixo ndmero nos neurais quando comparado aos de
T.gondii e podem ficar em laténcia por meses ou anos, por fim restabelecendo
todo o ciclo, quando consumido por um hospedeiro definitivo. Os oocistos de
N. caninum sao formas infectantes, geralmente com tamanho de 11,7 x 11,3
Mm, transparentes e possuem de 0,6 a 0,8 um de espessura. Os esporozoitos
sao alongados e tém geralmente 6,5 x 2 ym de tamanho (DUBEY,BARR e
BARTA, 2002).
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CICLO BIOLOGICO

Neospora caninum possui um tipico ciclo de vida heteroxeno facultativo,
gue envolve um hospedeiro definitivo canideo e uma série de outros
hospedeiros intermediarios (WILLIAMS et al., 2009). O ciclo biolégico do N.
caninum foi elucidado por McAllister et al. (1998), apds confirmacdo
experimental que os canideos eliminam oocistos nas fezes quando ingerem
cistos contidos em cérebro de camundongos infectados, levando a concluir que
0 cdo é um dos hospedeiros definitivos.

O ciclo de vida se caracteriza por trés tipos de formas infectantes:
oocistos, taquizoitos e bradizoitos. Os oocistos constituem a forma
ambientalmente resistente do parasita. Cada oocisto possui em seu interior
dois esporocistos, cada um com quatro esporozoitos que sdao resultantes da
multiplicacdo sexuada gametogOnica que ocorre no processo de infeccao
entero-epitelial em caes (WILLIAMS et al., 2009). Apds eliminagdo nas fezes
do hospedeiro definitivo, os oocistos passam por um processo de esporulagao,
se tornando infectantes (DUBEY, BARR E BARTA, 2002). Segundo Dubey,
Schares e Ortega-Mora (2007) caes eliminam oocistos cinco dias ou mais apos
a infeccdo primaria, sendo que a duracdo desta eliminacdo pode ser erratica e
variar de um a varios dias.

Dentre os possiveis hospedeiros intermediarios, o mais comum e
importante economicamente é o bovino. Neste tipo de hospedeiro ocorre uma
multiplicacdo assexuada dos taquizoitos dentro de vacuolos parasitéforos de
diferentes tipos celulares. Os taquizoitos se diferenciam entao em bradizoitos,
cuja multiplicacdo é mais lenta. Nesta forma o parasito mantém a infeccdo
persistente nos hospedeiros. O estagio de laténcia ndao impede a infecgao
quando sao ingeridos pelo cdao. Ambas as formas sdo resultantes da
proliferacao no processo de infeccao disseminada no ciclo extra-luminal
assexuado do parasito (WILLIANS et al., 2009).

De acordo com Dubey, Schares e Ortega-Mora (2007), as trés formas

estdao envolvidas na infecgao dos hospedeiros: oocistos presentes no ambiente
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infectam os hospedeiros intermediarios; bradizoitos em cistos teciduais dos
hospedeiros intermediarios infectam canideos apds ingestdo destes tecidos; os
taquizoitos passam pela placenta dos hospedeiros intermediarios, promovendo
a infeccdao de fetos. Isso ocorre com a reativacdao dos bradizoitos em
taquizoitos que, ao migrar para outros tecidos como o Utero, realizam a
infeccdo fetal transplacentaria endégena (WILLIAMS et al., 2009).

Neospora caninum possui um ciclo de vida em animais silvestres e outro
em hospedeiros domésticos, sendo que nestes ambientes distintos, canideos
domeésticos (Canis lupus familiares) e silvestres coiotes (Canis lupus latrans e
Canis lupus dingo), que sao os hospedeiros definitivos do agente, liberam
oocistos nas fezes (DUBEY; LINDSAY, 1996; GODIM et al, 2004; BJORKMAN et
al. 2010). Recente discussao tem sido levantada sobre a existéncia de outros
canideos silvestres de importancia epidemioldgica com potencial de
contaminacao ambiental do agente (BJORKMAN et al., 2010), o que poderia
constituir um fator de risco a produgao animal proxima as areas de matas.
Porém, pouco se sabe sobre a epidemiologia do N. caninum relacionada a estas
areas (AGUIAR et al., 2006).

Varias espécies animais podem servir como hospedeiros intermediarios
do N. caninum, sendo o0s bovinos 0s mais importantes economicamente
(WILLIANS et al., 2009) Sabe-se que camundongos e ratos sao consumidos
por diferentes espécies de carnivoros, inclusive canideos. Especula-se que,
provavelmente, estes contribuem para a disseminacao do parasito (DUBEY,
SCHARES E ORTEGA-MORA, 2007).

TRANSMISSAO

O protozoario N. canimum possui uma ampla distribuicdo mundial e a
transmissdo vertical é a sua principal via de propagacao da doenga (TREES e
WILLIANS, 2005). A transmissao vertical assume papel primordial na
manutencdo da doenca (HASLER et al., 2006; YILDZ et al., 2009), pelo fato da
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maioria das infeccdes congénitas resultarem em animais clinicamente normais,
mas persistentemente infectados.

Em estudo recente foi verificado maior soroprevaléncia para N. caninum
em vacas que nao apresentaram aborto em relagdo aquelas que apresentaram
aborto, indicando a importancia do nascimento de fetos sem sinais clinicos,
mas ja infectados com o agente, o que permite a manutencao da doencga as
geracgoes futuras (YILDZ et al., 2009). Em estudo realizado por Moore et al.
(2009) na Argentina, verificou-se que a transmissao vertical possui taxa de
infeccao de 37,1% em vacas.

Na transmissdo horizontal, os hospedeiros intermediarios ingerem
alimentos ou &gua contaminada com oocisto de N. caninum, liberados
principalmente pelos caes (BASSO et al., 2010). Esta forma de transmissao
também pode acontecer em animais que ingerem cistos presentes em tecidos
de qualquer hospedeiro intermediario, como restos de placenta ou sistema
nervoso. Dentre os possiveis hospedeiros intermediarios estd o ser humano. Ja
foram encontrados anticorpos anti-N. caninum no homem, mas ndo foi possivel
realizar o isolamento do agente e nem foi encontrado o parasito via métodos
moleculares em tecidos de seres humanos (DUBEY, SCHARES E ORTEGA-
MORA, 2007). A neosporose apresenta um potencial zoondtico ainda em
discussao (REITEROVA et al., 2009).

A transmissao vertical tem sido demonstrada em varios hospedeiros
(bovinos, carneiros, cabras, caes, gatos, camundongos, macacos e porcos),
sendo o principal modo de transmissao em bovinos (TREES e WILLIANS,
2005). Ocorre via materno fetal, pela placenta, sendo que esta infeccao pode
ser recrudescente ou primaria. Um animal infectado pode transmitir a infeccao
ao feto por sucessivas gestagdes, contribuindo significativamente para a
persisténcia da infeccdo no rebanho e pode apresentar um ou mais abortos
durante a sua vida reprodutiva acarretando grandes perdas reprodutivas
(DUBEY, SCHARES e ORTEGA-MORA, 2007). De acordo com Dubey, Schares e
Ortega-Mora (2007), o N. caninum é um dos agentes microbianos com maior

capacidade de passar pela placenta dos hospedeiros.
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Estudos recentes tém demonstrado que o termo “vertical” esta dividido
em enddgena e exdgena para descrever duas situacdes. A primeira se refere a
transmissao fetal que ocorre durante a gestagao caracterizada como infeccao
materna, definida como infeccdo transplacentaria enddgena. Neste tipo de
infeccdo, os esporozoitos se diferenciam em taquizoitos que, por sua vez,
migram pela circulagdo, provavelmente por meio de células do sistema
fagocitico mononuclear para o Utero (WILLIAMS et al., 2009).

A segunda se refere a transmissao fetal que ocorre apds a reativacao da
infeccdo materna pré-natal, sendo esta caracterizada como uma infecgao
exdgena. Neste tipo de transmissdo bradizoitos se diferenciam em taquizoitos
gue migram para o Utero, e via placenta realizam a infeccdo fetal (WILLIAMS
et al., 2009).

Outra possivel forma de infeccao de animais recém nascidos é a
lactogénica, principalmente por meio do colostro. Acredita-se que o N. caninum
seja sensivel a acidez estomacal, porém estudos recentes demonstraram que
bezerros alimentados com colostro de varias vacas apresentam maior
probabilidade de apresentarem a infeccao pelo parasito (CORBELLINI et al.,
2006).

PATOGENIA E SINAIS CLINICOS

A patogenia do N. caninum é complexa e sé parcialmente compreendida.
Alguns fatores parecem influenciar na ocorréncia do aborto, tais como idade do
animal, época da infeccdo, imunidade da mae durante a gestacao, dentre
outros, o que determina porque alguns animais soropositivos abortam e outros
nao. Da mesma forma, o mecanismo preciso pelo qual ocorre aborto em
infeccdes por N. caninum é desconhecido (ALMERIA et al., 2010).

Vacas soropositivas gestantes normalmente apresentam um aumento na
quantidade de anticorpos anti- N. caninum, o que nao representa protecao
materna ao feto, e sim uma maior taxa de passagem dos parasitos pela

placenta e, portanto, uma maior ocorréncia de lesGes fetais e aborto. De fato,
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Almeria et al. (2010) demonstrou que vacas com maiores titulos soroldgicos
apresentam maior propensao ao aborto, provavelmente em funcao de um
aumento na parasitemia, o que justifica as maiores niveis de anticorpos nestes
animais.

O aborto ocorre quando as lesdes causadas pela proliferacdo do parasito
na placenta ou no feto tornam a gestacdo invidvel. Estas lesbes podem ser
causadas pela acao do parasito diretamente sobre o feto ou sobre a placenta, o
que causa uma diminuicdo da passagem de nutrientes via placenta (ALMERIA
et al., 2010). Neste mesmo estudo, os autores concluiram que as lesdes na
placenta e no feto, além da forte resposta imune no feto, principalmente em
relacao a liberacao de interferon-gama, sao mais importantes na patogenia do
aborto que o tempo de infeccao das maes gestantes. Essas lesdes podem levar
ao desenvolvimento dos sinais clinicos e patoldgicos descritos em casos de
neosporose.

O sinal clinico mais importante e evidente em vacas adultas é, de fato, o
aborto, que pode ocorrer em qualquer estagio de infecgdo, mais frequente na
segunda metade da gestacdao (ALMERIA et al., 2010). Porém, além do aborto,
os fetos também podem morrer no Utero e serem mumificados ou autolisados,
pode ainda ocorrer o nascimento de animais apresentando sinais clinicos
nervosos ou clinicamente normais, mas persistentemente infectados (ALMERIA
et al., 2009a). Normalmente vacas infectadas ndao apresentam nenhum outro
sinal clinico, além destes de carater reprodutivo (ALMERIA et al., 2010), mas
ainda é descrito na literatura reducdo de produtividade (producdo leiteira e
ganho de peso) (REITEROVA et al., 2009). Pelo menos parte da variacao
clinica observada na neosporose pode ocorrer em funcdao da diversidade
presente entre os diferentes isolados do agente que infectam os animais de
forma natural. Estudos sobre esta diversidade genética sao de grande
importancia ao se considerar a potencial utilizacdo de isolados de baixa
viruléncia na fabricacdo de vacinas (ROJO-MONTEJO et al., 2009).
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IMUNIDADE AO N. CANINUM

A relacdo entre o sistema imune do hospedeiro intermediario e o N.
caninum é complexa e depende da rota e da época da primoinfeccdo
(WILLIAMS et al., 2009).

As infeccOes parasitarias caracterizam-se por estimular inumeros
mecanismos imunoldgicos de defesa, sejam aqueles mediados por anticorpos
ou por células, e a eficiéncia da resposta imune depende do parasito em
guestdo e do estagio da infeccdo. De maneira simplificada, apds a infecgao,
ocorre a apresentacdao do antigeno a outras células do sistema imune, como
por exemplo, aos linfécitos T CD4+. Estas células, por sua vez, auxiliam a
resposta imune, que pode ser dividida em funcdo do tipo de célula T CD4+
predominante. Depois de proliferada, essas células vao estimular um perfil de
citocinas que vai desempenhar um papel especifico de maneira mais adequada.
Quando ha predominio de células T CD4+ do tipo Thl, ha liberacao de
interleucina-2, interferon-gama e fator de necrose tumoral-alfa e beta, fatores
criticos para o desenvolvimento da imunidade anti parasitas intracelulares,
assim como a mudanca de classe para anticorpos do tipo IgG2. Por outro lado,
o predominio de células T CD4+ do tipo Th2 estimula a liberacdo de das
citocinas interleucina-4, 5, 6, 9, 10 e 13, que sao essenciais para a resposta
imune por meio de anticorpos, além de estimular a mudanca de classe para os
anticorpos dos tipos IgGl e IgE, importantes no combate a parasitas
extracelulares (ROITT, BROSTOFF e MALE, 1999). Strohbusch et al. (2009)
verificou que taquizoitos de N. caninum sao capazes de invadir e proliferar em
células dendriticas imaturas (células apresentadora de antigeno), e que a
presenca deste parasito é capaz de propiciar a resposta imune tanto Thil
guanto Th2, por meio do estimulo a liberacao de interleucinas 10 e 12 (ROITT,
BROSTOFF e MALE, 1999).

Durante uma gestacdo normal, ocorre um predominio da resposta do tipo
Th2, cujas citocinas inibem a liberacao daquelas produzidas apds estimulacao

das células Thl. Porém, o estimulo gerado pela infeccdo intracelular do M.
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caninum leva a uma mudanca neste perfil normal de citocinas, ou seja, da
resposta Th2 para Thl (Almeria et al. 2009b). Segundo Almeria et al. (2010),
o interferon-gama liberado fortemente apds estimulo de células Th1, apesar de
ser mais adequado no combate a parasitos intracelulares, como o N. caninum,
aumenta a incidéncia de abortos. Apesar disso, Almeria et al. (2009b) que
afirmam que os anticorpos do tipo IgG2, associados ao interferon-gama,
ambos liberados na resposta tipo Th1, sdo fatores de protecao a ocorréncia de
abortos em vacas soropositivas para o N. caninum.

De fato, o balanco no controle do N. caninum desempenhado pelo
sistema imune da made parece ser um fator determinante na ocorréncia, ou
nao, do aborto (ALMERIA et al., 2010). Segundo Almeria et al (2010) mais
estudos sobre a expressao do perfil de citocinas sao necessarios, visando
elucidar qual tipo de resposta estd mais relacionada ao aborto ou a
transmissao transplacentaria durante a infecgao.

Segundo Williams et al. (2009) e Almeria et al. (2010), vacas ja expostas
ao N. caninum desenvolvem imunidade frente a transmissao horizontal, mas
nao sao capazes de evitar o recrudescimento da doenca durante a gestacao.
Isso significa que o sistema imune de vacas persistentemente infectadas,
apesar de ser capaz de resistir ao desafio da transmissdo enddgena, nao é
suficiente para conferir protecao ao feto por meio do impedimento da

transmissao vertical transplacentaria enddgena.

DIAGNOSTICO

O diagnéstico da neosporose é baseado em avaliagdes post-mortem (feto
abortado) ou in vivo (mae), neste ultimo por meio de exames que verificam a
presenca de anticorpos anti-N. caninum no soro dos hospedeiros. Segundo
Moré et al. (2008), Reichel, Ross e McAllister (2008) e Wapenaar et al. (2007)
métodos soroldgicos, como RIFI, ELISA e o NAT, sao recomendados para o
diagndstico de doencas causadas por protozodrios de interesse veterinario,

como o N. caninum, pois avaliam o contato do agente com o hospedeiro de
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forma especifica por meio da deteccao de IgG. De acordo com Wapenaar et al.
(2007), a RIFI é o teste com melhor desempenho entre esses trés, apesar da
subjetividade implicita na sua leitura. Apesar disso, segundo estes mesmos
autores, NAT e ELISA, especialmente este Ultimo, podem ser mais
recomendados para avaliacdao da presenca do N. caninum em alguns casos.
Isso porque 0s mesmos sao testes nao espécie-especificos e, como o parasito
possui diferentes espécies hospedeiras, esta vantagem se torna importante na
avaliacdo da neosporose.

Métodos soroldgicos sdo importantes, também nos estudos
soroepidemioldgicos das doencas. Segundo Hasler et al. (2006), na utilizacdo
do ELISA, é preciso ter cautela quando se pretende utilizar o resultado na
classificacao dos animais de um rebanho entre positivos ou negativos para o
agente. Por exemplo, para o controle da neosporose por meio da eliminagao de
animais soropositivos, o teste pode apresentar resultados falso-negativos ou
falso-positivos. Como método molecular pode ser utilizada a Reagdo em Cadeia
de Polimerase (PCR), técnica altamente especifica e sensivel para o diagndstico
de N. caninum (YAO et al., 2009). Esta técnica é aplicada principalmente no
diagndstico post mortem da neosporose em tecidos fetais (SUTEU et al.,
2010).

O diagnédstico post mortem também pode ser baseado em avaliagcao
histoldgica e imunoistoquimica de tecidos oriundos de fetos abortados.
Pescador et al. (2007) avaliaram fetos abortados entre trés e oito meses de
idade e verificaram que 53% apresentavam cérebros liquefeitos.
Microscopicamente, foi observado que a maioria das lesdes se concentrava em
tecidos musculares, com infiltrado de células mononucleares. Na maioria dos
fetos também foi encontrada necrose acompanhada de infiltrado inflamatdrio
mononuclear no tecido pulmonar, que em alguns casos ocupavam quase todo
o lébulo do pulmdo, com edema associado. No tecido cerebral foi encontrada
encefalite ndo supurativa e necrose acompanhada de infiltrado inflamatdrio
mononuclear, que também foi verificado nos rins e figado, mas em menor

guantidade. Neste mesmo estudo, apds aplicacdo de técnicas de
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imunoistoquimica, foi verificada relacdo (P<0,01) somente entre consisténcia
cerebral (odds ratio=5,73) e lesdes no pulmao (odds ratio=12,11) com a
infeccao por N. caninum. Estes resultados indicam que o tecido cerebral,
mesmo que autolisado é adequado para a aplicacdo da técnica de
imunoistoquimica, e que o tecido pulmonar pode ser usado como auxiliar no
diagnostico presuntivo de aborto causado por N. caninum.

E importante ressaltar que, de acordo com Dubey, Schares e Ortega-
Mora (2007), apesar de muito importante, o diagndstico soroldgico ou
molecular de tecidos fetais nao pode ser usado como determinante para se
confirmar a neosporose como causa do aborto, em funcdao da alta taxa de

bezerros sadios, mas persistentemente infectados, que nascem nesta doenca.
PREVENGCAO E CONTROLE

Perdas econ6micas anuais decorrentes da neosporose chegam a
centenas de milhares de ddlares por ano no mundo (DUBEY, SCHARES E
ORTEGA-MORA, 2007), o que evidéncia a importancia no desenvolvimento de
medidas de profilaxia e, portanto, minimizagcao destes custos. O controle
efetivo da neosporose é dificil, devido a inexisténcia de vacinagdo eficaz.
Existem indicios de que as vacinas inativadas produzem um efeito preventivo
na transmissao vertical (mae-filha), porém ainda ndo foi confirmada a
eficiéncia na prevencdo de abortos e os resultados ainda sdao muito discutidos.
Segundo Reichel e Ellis (2009) a vacinagao eficaz contra o N. caninum
reduziria em até 90% as perdas econOmicas decorrentes deste parasito no
longo prazo. Isto demonstra a importancia da vacinacdao e a necessidade de
desenvolvimento rapido de uma vacina eficaz contra a neosporose.

O desafio de uma vacina eficaz para a neosporose estda no impedimento
da primoinfeccao de animais e do recrudescimento da doenga em animais
positivos, evitando assim o aborto (REICHEL e ELLIS, 2009).

Existem drogas experimentalmente eficazes contra o N. caninum. Porém,

segundo Reichel e Ellis (2009) o tratamento deve ser iniciado o mais rapido



BRUHN, F.R.P. et al. Neosporose em ruminantes. PUBVET, Londrina, V. 6, N. 2, Ed. 189, Art.
1276, 2012.

possivel, antes que os sinais clinicos se tornem irreversiveis, além de ser
muitas vezes economicamente invidvel. Apesar disso, de acordo com Dubey,
Schares e Ortega-Mora (2007) com um maior conhecimento nas relagoes
parasito-hospedeiro durante a gestagao, diferentes estratégias de tratamento
podem ser recomendadas em rebanhos com altos indices de transmissao
transplacentaria endégena e exdgena. Apesar de que, segundo estes mesmos
autores, atualmente ainda nao existe drogas seguras e eficientes que possam
ser usadas na pratica.

Segundo Dubey, Schares e Ortega-Mora (2007), biosseguranca
compreende as agdes que visam impedir a entrada de determinado patégeno
ou agente em uma populacdao animal. Para a neosporose bovina, segundo este
mesmo autor, medidas de bioseguranca devem ser tomadas para se evitar a
entrada e disseminacao do agente em um rebanho livre ou mesmo infectado,
ou seja, com intuito de diminuir tanto a transmissao horizontal como a vertical.
Dentre as medidas de prevencgao as mais indicadas sao fazer o uso somente de
receptoras soronegativas na transferéncia de embrido; evitar o acesso de caes
a tecidos infectados como fetos abortados, fluidos e restos de placentas, bem
COmo 0 acesso aos comedouros e bebedouros, mantendo sempre os alimentos
em lugares fechados; uso de maternidades individuais (REITEROVA et al.,,
2009) e controle de roedores (DUBEY, SCHARES E ORTEGA-MORA, 2007).

Dubey, Schares e Ortega-Mora (2007) citam que um controle correto da
neosporose nos rebanhos inclui o abate dos animais soropositivos e a retirada
da reproducao os animais nascidos de maes comprovadas para N. caninum,
além do tratamento e vacinacdo de animais susceptiveis e infectados com o
agente. Apesar disso, devido as altas taxas de prevaléncia observadas em
algumas regides do Brasil, o descarte dos animais soropositivos no controle em
uma propriedade nao é economicamente viavel, apesar de matematicamente
mais eficiente, principalmente no curto prazo (HASLER et al., 2006). A
presenca de um animal soropositivo em uma propriedade com histérico de
abortos comprovados em resultado soroldgico, ndo infere que o descarte deve

ser realizado, uma vez que muitos animais soropositivos podem ter abortado
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por outras causas. A melhor maneira de prevencao e controle da doenca é
realizar analise soroepidemiolégica e conhecer o histérico reprodutivo. A
compra de animais comprovadamente negativos para N. caninum é uma
importante forma de prevencao (DUBEY, SCHARES E ORTEGA-MORA, 2007).

Assim, é importante no controle da neosporose atuar sobre as duas
formas de transmissao do agente: a vertical, através da utilizacdo da utilizacao
de sémen de ragas de corte em vacas soropositivas para N. caninum (ALMERIA
et al., 2009a), e a transmissao horizontal, por meio da reducao do contato de
caes com os animais de interesse reprodutivo (CORBELLINI et al., 2006). Estas
medidas podem trazer bons resultados, principalmente no que tange a reducao
dos custos associados ao diagndstico, prevencao e controle do agente.

E importante ressaltar que, de acordo com Dubey, Schares e Ortega-
Mora (2007), ndo é possivel aplicar medidas gerais de controle efetivo, uma
vez que cada regidao possui uma caracteristica epidemioldgica especifica na
neosporose. Assim, é prudente observar essas caracteristicas antes de se

realizar um programa de controle dessa doenca.
EPIDEMIOLOGIA

Segundo Dubey, Schares e Ortega-Mora (2007) para se entender a
epidemiologia do N. caninum é importante conhecer a abrangéncia do agente e
a sua distribuicdo geografica.

Segundo Bartels et al. (2006), a soroprevaléncia para N. caninum em
bovinos pode variar entre 16 a 94% entre rebanhos e 0,5 a 30% entre
animais, dependendo do pais e da regido, sendo que esta variacdo pode
ocorrer em funcao da diferente exposicao aos fatores de risco existentes em
cada regiao.

Estudos soroepidemioldgicos ja foram realizados em diferentes regides
do Brasil. Em Minas Gerais, a soroprevaléncia ao N. caninum se apresenta
bastante oscilante entre vacas leiteiras de diferentes rebanhos, podendo variar
de 6,8% (COSTA et al., 2001) a 91,2% (SANTOS et al., 2009). Na Amazonia,
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até entdo livre do agente, foi encontrada uma prevaléncia para N. caninum de
8,8% em vacas e 72% entre fazendas (AGUIAR et al., 2006). A auséncia do N.
caninum em algumas regides, provavelmente, estd mais relacionada a
escassez de estudos soroepidemioldgicos que possam demonstrar a realidade
epidemioldgica da doenca no Brasil que a falta do agente. Em outro estudo
realizado por Corbellini et al. (2006) na regidago Sul, foi verificada uma
soroprevaléncia de 17,8% para animais, e 93,3% entre rebanhos. Santos et al.
(2010) em gado de corte na Bahia verificaram soroprevaléncia de 20%.

Na Europa, existe uma grande diferenca na soroprevaléncia entre paises,
como Espanha (63% em gado leiteiro e 46% em gado de corte), Alemanha
(49% em gado leiteiro e 41% em gado de corte) e Holanda (76% em gado
leiteiro e 61% em gado de corte) (BARTELS et al., 2006). Loobuyck et al.
(2009) verificaram soroprevaléncia de 2,8% em vacas de leite na Suécia, valor
bem abaixo que aqueles encontrados em algumas regides brasileiras e
européias.

Em avaliacdo soroepidemiologica na Africa, Kamga-Waladjo et al. (2010)
demonstraram a alta difusdao do agente neste continente, com uma prevaléncia
de 17,9% entre animais e de 100% entre as fazendas produtoras de leite.

Existem evidéncias que sugerem que bovinos leiteiros sdo mais
susceptiveis a infeccdo por N. caninum que bovinos de corte, talvez em funcao
do sistema de criagdo mais intensivo que favorece a infeccao pelo agente
(ALMERIA et al., 2009a).

Ha dois tipos de transmissdo transplacentaria para N. caninum, a
enddgena e a exégena (DUBEY, SCHARES E ORTEGA-MORA, 2007; BASSO et
al., 2010). Esta classificacdo é epidemiologicamente importante, pois estdo
associados a dois tipos de abortos no rebanho bovino, o endémico e o
epidémico (BASSO et al., 2010). No primeiro, a ocorréncia do aborto se
distribui ao longo do ano, em baixas quantidades, sendo que a sua ocorréncia
depende da ativacao de uma infeccdo parasitaria pré-existente. Em surtos de

abortos epidémicos, mais de 10% das vacas abortam em um periodo de quatro
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a oito semanas. Este Ultimo depende da exposicao das vacas a uma fonte
contaminante comum (DUBEY, SCHARES E ORTEGA-MORA, 2007).

Pouco se sabe sobre os diferentes genédtipos de N. caninum causadores
de aborto, mas recentes estudos de biologia molecular podem ajudar a
esclarecer esses pontos (Basso et al. 2010). Estudo realizado por Basso et al.,
(2010) demonstrou que: em situacdes de abortos epidémicos existe sé uma
cepa do parasito relacionada ao surto, uma vez que a fonte infectante dos
animais é a mesma. Apesar disso, acredita-se ser possivel que cdes eliminem
diferentes cepas se estes se alimentarem de diferentes tecidos, o que poderia
gerar uma infeccao mista, mesmo em condicdes de abortos epidémicos, apds
contaminacao horizontal das vacas e transmissdo vertical transplacentaria
exdgena aos fetos (BASSO et al., 2010).

Alguns fatores de risco tém sido relacionados as infeccbes por N.
caninum. Segundo Dubey, Schares e Ortega-Mora (2007) para aumentar a
evidéncia se de fato um fator estudado é um verdadeiro fator de risco deve-se
realizar a repeticdo dos estudos. Além disso, este tipo de estudo auxilia na
minimizacao das perdas produtivas por meio do fornecimento de informagoes
que possam auxiliar na prevengao e controle de doengas. O conhecimento dos
fatores de risco associados a prevaléncia do N. caninum e a ocorréncia de
abortos relacionados a neosporose também auxiliam na implementacdo de
métodos de controle da doenca nos rebanhos. A maior parte do conhecimento
sobre os fatores associados a ocorréncia da neosporose é obtido a partir de
estudos retrospectivos transversais ou de caso-controle (DUBEY, SCHARES e
ORTEGA-MORA, 2007).

A susceptibilidade do hospedeiro favorece uma maior exposicao, devido a
existéncia de varios mecanismos que possibilitam a disseminacdo da doenga.
Por exemplo, a presenca de fetos abortados ou restos placentarios constituem
fontes de infecgao do agente principalmente aos hospedeiros definitivos (caes),
que passam a contaminar o ambiente com oocistos nas fezes. Dessa forma
ocorre a transmissdo horizontal do agente aos hospedeiros intermediarios,

podendo causar o aborto. Neste sentido, segundo Williams et al. (2009), uma
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vaca infectada com N. caninum tem de trés a sete vezes mais probabilidade de
abortar que uma nao infectada.

O risco de infeccdo dos hospedeiros susceptiveis aumenta quando
diferentes espécies que participam do mesmo ciclo de vida de um agente sdo
criadas no mesmo ambiente em contato direto ou indireto. Estudo realizado
por Vanleeuwen et al. (2010), em rebanhos bovinos, os fatores de risco estao
associados a presenca de caes, principalmente em propriedades rurais onde foi
relatada ocorréncia de sinais clinicos da neosporose. Neste mesmo estudo foi
verificado que independente se caes se alimentam ou nao de restos de
placentas ou fetos abortados, sua presenca constitui um fator de risco a
ocorréncia da neosporose. Isso corrobora com os resultados de Corbellini et al.
(2006), que verificaram que vacas de fazendas menores em territério
apresentavam maiores chances de serem soropositivas para o agente em
relacdo a vacas de fazendas maiores, pois, segundo estes mesmos autores, em
fazendas menores os caes tém um maior contato com as vacas, e assim,
maiores chances de se infectar e, consequentemente contaminar o ambiente
com oocistos eliminados nas fezes, aumentando o risco de transmissao
horizontal. Por outro lado, Aguiar et al. (2006) observaram auséncia desta
relagdo de risco entre a presenca de caes nas propriedades e a taxa de
soropositividade para N. caninum em rebanhos bovinos, na regido amazonica.

More et al. (2009) verificou que vacas leiteiras com histérico de aborto
tém mais chance de serem soropositivas para N. caninum em relacao as que
ndo abortaram e que femeas de corte. Isso confirma a existéncia da relacdo
entre problemas reprodutivos em bovinos com a neosporose, assim como, a
evidéncia desta relacdo com tipo de exploracao (gado leiteiro ou de corte).

Outro fator de risco para a neosporose nas propriedades leiteiras é a
utilizacdo de pool de colostro, ou seja, colostro de varias vacas diferentes que
é fornecido aos bezerros, o que pode propiciar uma possivel transmissao do N.
caninum pela via lactogénica (CORBELLINI et al., 2006).

Aguiar et al. (2006) verificaram que rebanhos leiteiros com mais de 25

vacas apresentam um risco quase dez vezes maior de apresentar o agente em
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relacdo aos com de até 25 animais. Em estudo semelhante, Almeria et al.
(2009a) demonstraram que o manejo intensivo dos rebanhos esta associado a
uma maior prevaléncia de N. caninum nos animais.

Existem evidéncias de que a soroprevaléncia para N. caninum possa
variar de acordo com a raca dos animais (ALMERIA et al., 2009a). Segundo
Bartels et al. (2006), algumas racas de corte nativas da Espanha, pastando em
baixas densidades possuem maior resisténcia a neosporose que outras racas,
enquanto algumas racas nativas da Suécia apresentam maior suceptibilidade a
doenca. Kamga-Waladjo et al. (2010) também verificaram diferencas na
suceptibilidade de bovinos leiteiros ao parasito em fungdao do tipo de raca
(nativa, exotica ou cruzada). Porém, existem diferengas, principalmente em
relacdo ao sistema de producdo e ndo propriamente a susceptibilidade a
infeccdo por determinada raga, o que faz necessario cautela na interpretacao
dos resultados (DUBEY, SCHARES E ORTEGA-MORA, 2007).

Almeria et al. (2009a), verificaram que vacas holandesas inseminadas
com sémen proveniente de touros de corte, especialmente da raca Limousin
apresentam menores taxas de aborto em decorréncia do N. caninum, quando
comparados com aquelas inseminadas com sémen de touro de mesma raca da
vaca da fémea. Nesse estudo foi observado que vacas soropositivas
inseminadas com sémen de touros da raga Limousin apresentavam uma taxa
de aborto estatisticamente igual a taxas de aborto de vacas soronegativas.
Isso ocorre, provavelmente, em fungao de uma menor passagem de parasitas
pela placenta de vacas com feto mestico, em comparacao a placenta de
gestacdao com fetos de racas nao mesticgas.

Maiores taxas de abortos em fetos apresentando lesdes cerebrais foram
relatadas em animais com niveis altos de anticorpos anti-N. caninum, uma vez
gue isso pode significar um aumento no numero de parasitos, o que elevaria a
ocorréncia de lesdes cerebrais e aborto fetal (ALMERIA et al., 2009a). Além
disso, Kamga-Waladjo et al. (2010) observaram que vacas soropositivas para
N. caninum apresentam piores indices reprodutivos relativos ao numero de

inseminacdo necessarias para a concepgao e intervalo entre partos, em



BRUHN, F.R.P. et al. Neosporose em ruminantes. PUBVET, Londrina, V. 6, N. 2, Ed. 189, Art.
1276, 2012.

comparacao as soronegativas, em funcdo da perda fetal logo no inicio da
gestacao.

Segundo Vanleeuwen et al. (2010), a utilizacdo de transferéncia de
embrido constitui um fator de protecao contra a neosporose, bem como, outras
medidas relacionadas a um maior cuidado do produtor com a sanidade do seu
rebanho, que segundo os autores, indiretamente se relacionam a menor
soroprevaléncia do N. caninum nos animais.

Da mesma forma que em bovinos, existem potenciais fatores de risco
associados a infeccao por N. caninum em caprinos e ovinos, tais como:
presenca de caes, a idade dos animais, sexo, acesso de cdes as fontes de agua
e comedouros. Soares et al. (2009) verificou na regidao nordeste, estado do Rio
Grande do Norte, uma baixa soroprevaléncia entre ovelhas (1,8%), o que esta
de acordo com outros trabalhos realizados em outras regidoes do Brasil, com
excecdo do estado de RondOnia, que apresenta maior soroprevaléncia. Em
estudo semelhante, (UENO et al., 2009) observou soroprevaléncia de 8,81%

em ovelhas no Distrito Federal.

De acordo com Faria et al. (2010) no estado de Alagoas, foi verificado
uma prevaléncia de 9,6% em ovelhas, e entre fazendas a ocorréncia do agente
foi de 53,8%, o que demonstra a grande dispersao do agente na regiao
estudada. Neste mesmo estudo foi verificado que em fazendas menores ou
iguais a 30 hectares os animais apresentavam 7,23 mais chances de
apresentar soropositividade para o agente, provavelmente em funcao da maior

densidade de criacao e maior contato de cdes com as ovelhas.

Em ovelhas a transmissdao horizontal também é importante, pois Faria et
al. (2010) verificaram gque animais que bebiam agua tanto de fontes naturais,
pocos ou agua tratada apresentavam 4,76 mais chance de apresentarem-se
soropositivo para N. caninum, em relacdo aos animais que bebiam agua
somente de pocos. Apesar disso, Soares et al. (2009) verificaram auséncia de
relagao entre presenca de caes nas propriedades em contato com ovelhas e

uma maior chance de apresentar soropositividade para o N. caninum.
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