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Neosporose na saude Unica 7

Introducao

A neosporose € uma doenga causada pelo protozoario Neospora caninum,
que causa grandes perdas econdmicas nas industrias de bovinos de corte e
de leite, devido as falhas reprodutivas e abortos (Dubey et al., 2007; Reichel
et al., 2013). Embora parega ter menor importancia clinica e econdmica em
pequenos ruminantes, com muitos aspectos da infecgdo ainda desconheci-
dos (Gonzalez-Warleta et al., 2018; Gutiérrez-Exposito et al., 2020) a neospo-
rose pode apresentar sintomas parecidos com os desenvolvidos por bovinos
(Socarras, 2001; Silva, 2005).

Neospora caninum é um protozoario intracelular obrigatério, detectado em
1984 no sistema nervoso central e musculo esquelético de caes na Noruega
(Bjerkas; Mohn; Presthus, 1984). Tem uma ampla variedade de hospedeiros,
porém afeta principalmente bovinos e caes (Dubey; Schares; Ortega-Mora,
2007). Até o momento, caes domésticos (Canis domesticus), coiotes (Canis
latrans), lobo cinzento (Canis lupus) e dingo (Canis lupus dingo) foram iden-
tificados como hospedeiros definitivos de N. caninum (McAllister et al., 1998;
King et al., 2010; Gondim et al., 2004; Dubey et al., 2011).

Tem distribuigdo global e causa doenca neuromuscular grave em céaes, abor-
to e mortalidade neonatal em bovinos (Dubey; Lindsay, 1996; Dubey et al.,
2007; Dubey e Schares, 2011). Em ovinos e caprinos, ja foram relatados
aborto, natimortos e filhotes debilitados (Socarras, 2001; Porto et al., 2016).
Em suinos ocorre transmissao transplacentaria (Snack et al., 2021).

Apesar da neosporose nao ser considerada zoonose, existem diversos rela-
tos sorolégicos em humanos (Abo-Shehada et al., 2021; Duarte et al., 20203,
b; Oshiro et al., 2015a; Ibrahim et al., 2009; Benetti et al., 2009; Lobato et al.,
2006; Tranas et al., 1999) e um relato molecular em sangue do corddo umbi-
lical de criangas recém nascidas (Duarte et al., 2020a). Nesse contexto, mais
pesquisas devem ser realizadas para verificar a possibilidade de N. caninum
infectar humanos.

Doengas infecciosas de animais que podem ser transmitidas naturalmente
aos seres humanos sdo denominadas de zoonose e representam 60% das
doencas infecciosas humanas e 75% das novas doencgas infecciosas emer-
gentes (Karesh et al., 2012; Mwangi et al., 2016). Uma abordagem interdisci-
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plinar de saude unica (“One Health”) tem se tornado significativa para esses
tipos de doengas infecciosas, principalmente em areas antropizadas, onde
a convivéncia com outros animais pode facilitar a transmissdo de zoonoses
(Thompson, 2013; Schmiege et al., 2020). Sendo assim, saude Unica (“One
Health”) consiste na relagéo entre humanos, animais domésticos e selvagens
e o ambiente que compartilham (Okello et al., 2011), demonstrando que sau-
de animal, humana e ambiental estéo interligadas.

Ciclo de vida

Neospora caninum é um protozodrio intracelular obrigatério, pertencen-
te ao filo Apicomplexa, subclasse Coccidia, familia Sarcocystidae e género
Neospora (Ellis et al., 1994; Dubey et al., 1988) (Fig. 1).

Sub-reino Protozoa
. |
Filo Apicomplexa (estdgiosinvasivos com complexo apical)
| :
Classe Sporozoea (motilidade de estdgios invasivos por flexdo ou deslizamento)
| . . . .
Subclasse Coceidia (ciclo de vida incluindo esquizogonia, gametogonia e esporogonia)
| ; g
Ordem Eucoccidia (esquizogonia ocorrendo em hospedeiros vertebrados)
/ ‘\\ \‘
r” 1
Subordem Haemosporina Piroplasmorina Eimeriina  (desenvolvimento de macro e microgametas)
( - ——
Familia Plasmodiidae Babesidae Theileridae Eimeridae Cryptosporidiae Sarcocystida (heteroxenos e parasitas
| | formadores de cistos)
Género Plasmodium Babesia Theileria isospora  Cryplospondium Neospora
Eimena Toxoplasma
Hammondia
Cystoisospora
Besnotia
Sarcocysiis
Frenkelia

Figura 1. Classificacdo taxonémica de Neospora caninum e principais carac-
teristicas de cada nivel organizacional.
Fonte: Marugan-Hernandez, 2017.

O ciclo de vida (Figura 2) é caracterizado por trés estagios infecciosos: taqui-
zoitas, cistos teciduais e oocistos.
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Taquizoitas e cistos teciduais sao os estagios encontrados nos hospedeiros
e ocorrem intracelularmente (Dubey et al., 2002). Os taquizoitas sao ovoides,
lunares ou globulares e medem de 3 a7 x 1 a 5 ym dependendo de estagio
de divisdo. Se dividem em dois zoitas por endodiogenia (Dubey; Lindsay,
1996). Podem infectar de maneira ativa células neurais, macroéfagos, fibro-
blasto, células endoteliais, mondcitos, hepatdcitos, e células epiteliais do tubo
neural (Hemphill; Gottstein,1996).

As células hospedeiras infectadas podem conter até 100 taquizoitos (Dubey;
Lindsay, 1996). Cistos teciduais possuem formato redondo a oval com diame-
tro de até 107 ym, parede lisa com espessura que pode variar de 1 a 2 ym
até 4um (Dubey; Lindsay, 1996). Os cistos teciduais de paredes finas (0,3-1,0
pm) foram observados em musculos de bovinos e caes naturalmente infec-
tados com parasitas contendo caracteristicas ultraestruturais de N. caninum
(PETERS et al., 2001).

Oocistos ndo esporulados (liberados nas fezes do hospedeiro definitivo) po-
dem ser esféricos ou subesféricos e medirem de 10-11 ym de didmetro, apos
24h a 72h esporulam no ambiente e tornam-se infectivos (McAllister et al.,
1998). Oocistos nao esporulados de caes infectados experimentalmente apre-
sentaram 11,7 x 11,3 ym de tamanho (Lindsay et al., 1999). Os oocistos de
N. caninum sao morfologicamente semelhantes aos oocistos de Toxoplasma
gondii e Hammondia hammondi em fezes de gatos e se assemelham a oo-
cistos de parasitas semelhantes a Hammondia heydorni em fezes de caes
(Dubey et al., 2002). Em cées a liberagao de oocistos ndo esporulados (ndo
infecciosos) nas fezes ocorre dentro de 8 - 27 dias apds a ingestao de tecidos
contaminados com cistos, que apds 24 - 72 horas esporulam no ambiente
tornando-se infectivos (McAllister ef al., 1998). Ja em coiotes a liberagao de
oocistos ocorre entre 8 - 10 dias apds a ingestdo de tecidos contaminados
com cistos (Gondim et al., 2004).

Os trés estagios estdo envolvidos na transmissao (oocistos, taquizoitas e
bradizoitas). Herbivoros sao infectados pela ingestdo de alimentos ou agua
contaminada por oocistos esporulados e em carnivoros a infeccdo ocorre
pela ingestao de tecidos contendo cistos com bradizoitas (Dubey; Schares;
Ortega-Mora, 2007) e eventualmente com tecidos contendo taquizoitas
(Almeria, 2013).
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Vias de transmissao

A transmissdo ocorre por infec¢ao vertical (transplacentaria), considerada
a principal via de transmissdo em bovinos (Dubey; Schares; Ortega-Mora,
2007; Davison; Otter; Trees, 1999), e via horizontal, por meio de oocistos
eliminados nas fezes do hospedeiro definitivo. Hospedeiros intermediarios,
definitivos e outros carnivoros, podem se infectar através de alimentos e
agua contaminados com oocistos esporulados de N. caninum (Dubey, 1999;
Dubey; Buxton; Wouda, 2006; Dubey; Schares; Ortega-Mora, 2007).

Duas formas de transmisséao transplacentaria foram relatadas em bovinos. A
transmissao transplacentaria exdgena, caracterizada pela infecgao durante
a gestacao pela ingestdo de oocistos, e 0s esporozoitos se diferenciam em
taquizoitas que atravessam a placenta e infectam o feto. Ja a transmisséo
transplacentaria endégena, ocorre como resultado da reativagdo de uma
infeccdo persistente durante a gestacdo, nesse caso os bradizoitas se di-
ferenciam em taquizoitas que se espalham pela placenta e infectam o feto
(Williams et al., 2009).

Ja foi demonstrado experimentalmente que a transmissao transplacentaria
pode ocorrer em bovinos, caes, ovelhas, cabras, macacos, gatos e camun-
dongos, podendo ocorrer também naturalmente em varios outros hospedei-
ros (Dubey; Lindsay, 1996; Donahoe et al., 2015). Em condi¢cbes experimen-
tais, a infecgédo por N. caninum foi relatada em macaco rhesus (Barr et al.,
1994), em aves como pombos domésticos e codornas (McGuire et al., 1999;
Mineo et al., 2009; De Oliveira et al., 2013) e em diversas espécies de roedo-
res como ratos, gerbis e hamster (Hurkova-Hoifmannova et al., 2007; Pipano
et al., 2002; Uchida et al., 2003).

Em circunstancias experimentais a transmissao lactogénica pode ocorrer em
bezerros, mas essa possibilidade nao foi demonstrada em condi¢cdes natu-
rais em bezerros ou caes (Davison et al., 2001; Dijkstra et al., 2001; Dubey;
Schares; Ortega-Mora, 2007).
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Primeiros relatos de Neosporose
em bovinos no Brasil

No Brasil, a neosporose clinica foi relatada pela primeira vez em 1999 na
Bahia, em feto bovino (Gondim et al. 1999). Anticorpos para N. caninum fo-
ram detectados em 63 (14,09%) de 447 vacas leiteiras provenientes de 14
fazendas no estado da Bahia.

Em 2000, Corbellini et al., analisaram 30 fetos abortados no Estado do Rio
Grande do Sul, sendo que em seis foram observadas lesdes inflamatorias
nao supurativas no cérebro e/ou coracdo. Em 2002, Corbellini et al., relata-
ram lesdes compativeis com infecgado por protozoarios em 22 (47,8%) de 46
fetos, sendo que 18 (81,8%) reagiram aos anti-soros de N. caninum. Foram
encontrados taquizoitas em 14 fetos, cistos teciduais e ambas as formas em
dois fetos.

Neosporose em ruminantes

Bovinos

Neospora caninum pode causar aborto em gado de corte ou gado de leite,
sendo que geralmente esses abortos ocorrem entre 5 e 6 meses de gesta-
¢ao. Os fetos podem morrer no Utero, serem reabsorvidos, mumificados, au-
tolisados, natimortos. Pode ainda nascerem animais vivos com sinais clinicos
ou clinicamente normais, mas cronicamente infectados. Os relatos indicam
que a transmisséo vertical € mais eficiente em vacas mais jovens e persisten-
temente infectadas, do que em vacas mais velhas (Dubey, 2003).

Sorologia positiva para N. caninum em bovinos vem sendo relatada no Brasil
desde 1999 (Gondim et al., 1999). De acordo com Locatelli Dittrich et al.,
(2001) vacas soropositivas tem o risco quatro vezes maior de abortar pelo
menos uma vez, quando comparadas com vacas soronegativas. Em estudo
realizado no Parana foi demonstrado que a proporg¢ao de aborto entre vacas
soropositivas foi de 20%, enquanto vacas soronegativas tiveram uma pro-
porcdo de apenas 8% de aborto. Da mesma forma, Corbellini et al., 2002,
também observaram maior soroprevaléncia em vacas com aborto (23,3%) do
que em vacas sem aborto (8,3%) no Estado do Rio Grande do Sul.
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Os abortos podem ser esporadicos, endémicos e epidémicos (Dubey; Schares;
Ortega-Mora, 2007; Wouda et al., 1999). Abortos esporadicos se caracterizam
por aborto Unico ou em intervalos irregulares com taxa inferior a 3% em um ano;
abortos endémicos ocorrem em mais de 3% dos bovinos ao longo do ano; os
abortos epidémicos ocorrem em mais de 3% dos bovinos de risco em um pe-
riodo de trés meses (Davison et al., 1999). Existe também a epidemia, padrao
“tempestade” que € devastadora, com uma grande proporgao (> 10%) de vacas
abortando durante um curto periodo (Dubey; Schares; Ortega-Mora, 2007).

Estima-se que as perdas ocasionadas por N. caninum ultrapasse US$ 1,29
bilhdo por ano, chegando a US$ 2,38 bilhdes. No Brasil, as perdas na indus-
tria de leite estéo estimadas em US$ 51,3 milhdes por ano (variando de US$
35,8 milhdes a US$ 111,3 milhdes). Na industria de carne bovina, as perdas
podem chegar a US$ 101,0 milhdes (variando de US$ 63,6 milhdes a US$
111,7 milhdes) (Reichel et al., 2013). Barros et al. (2011) mostraram que novi-
Ihas positivas para neosporose apresentaram uma taxa de aborto 15% maior
que novilhas negativas e com incremento dos prejuizos econémicos quando
aumenta o nivel tecnoldgico.

Cerqueira-Cézar et al., (2017), realizaram uma reviséo de literatura e relataram
soropositividade para N. caninum em bovinos em varia regides do pais, no periodo
de 1999 a 2017. Na regiéo Norte a soropositividade variou entre 9,5% a 52% (Silva
et al. 2017; Minervino et al., 2008; Aguiar et al., 2006; Boas et al., 2015). Na regido
Nordeste foi de 14% a 50,7% (Gondim et al., 1999; Teixeira et al., 2010; Silva et
al., 2008; Ramos et al., 2016). Na regiéo Sul foi de 11,2% a 43,8% (Corbellini et
al., 2002; Ragozo et al., 2003; Corbellini et al., 2006; Vogel et al., 2006; Locatelli-
Dittrich et al., 2001; Ragozo et al., 2003; Guimaraes et al., 2004; Ogawa et al., 2005;
Locatelli-Dittrich et al., 2008; Marques et al., 2011; Martins et al., 2012; Nascimento
et al., 2014; Favero et al., 2017; Klauck et al., 2016). Na regido Sudeste a soropo-
sitividade foi de 6,7% a 77,2% (Ragozo et al., 2003; Munhoz et al., 2006, 2009;
Sartor et al., 2003; Hasegawa et al., 2004; Sartor et al., 2005; Cardoso et al. 2012a;
Melo et al., 2001; Ragozo et al., 2003; Melo et al., 2004; Mineo et al., 2006; Guedes
et al., 2008; Bruhn et al., 2013). Na regidao Centro-Oeste a soropositividade foi de
7,7% a 62,5% (Andreotti et al., 2004; Chahan et al., 2003; Ragozo et al., 2003;
Oshiro et al., 2007; Paz et al., 2007; Mello, 2008; Andreotti et al., 2010; Benetti et
al., 2009; Melo et al., 2006).
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De 2018 a 2022 as soroprevaléncias para N. caninum variaram de acordo
com diferentes regides e testes soroldgicos utilizados (Tabela 1).

Alguns estudos tém mostrado que existe diversidade genética entre isola-
dos de N. caninum de regides geograficamente adjacentes, incluindo aquelas
presentes na América do Sul (Al-Qassab et al., 2009; Regidor-Cerrilloet al.,
2013).

No Brasil, foram relatados cinco isolados de bovinos (BCN/PR3; BCN/PR1;
Nc-Goias 1b; NC-SP1; BNC-PR4) (Locatelli-Dittrich et al., 2003; Locatelli-
Dittrich et al., 2004; Garcia-Melo et al., 2009; Oliveira et al., 2017; Locatelli-
Dittrich et al., 2018). Locatelli-Dittrich et al., (2018) relataram o primeiro isola-
do de N. caninum obtido de rim e cérebro de um feto de quatro meses. Esse
isolado denominado de BNC-PR4 pareceu ser de baixa viruléncia.

Avaliar diferengas moleculares e biolégicas de N. caninum é importante, por-
que a diversidade biolégica e genética entre isolados pode impactar na pato-
génese da neosporose em bovinos (Al-Qassab et al., 2009). As variagdes na
patogénese e aspectos epidemioldgicos da neosporose em bovinos devem
ser levadas em consideracdo no desenvolvimento de medidas eficazes de
controle (Diniz et al., 2019).

Bubalinos

Sorologia positiva para N. caninum em bufalos foi relatada no Vietna, Iran,
Egito, Italia, Paquistéo, Argentina e Brasil (Huong et al., 1998; Hajikolaei et
al., 2007; Dubey et al., 1998; Guarino et al., 2000; Nasir et al., 2011; Moore et
al., 2014; Fujii et al., 2001).

Sorologia positiva para N. caninum em bufalos vem sendo relatada desde
2001 no Brasil. Usando teste RIFI em 222 amostras de fémeas foi consta-
tada positividade em 64%, com titulos variando de 1:25 a 1:800, indicando
uma alta prevaléncia de exposi¢cao a N. caninum em bufalos no Brasil (Fuijii
et al., 2001).

Rodrigues et al., 2004, verificaram que bufalos sdo hospedeiros intermedia-
rios naturais de N. caninum, apés observarem a eliminagcao de oocistos por
cées alimentados com cérebro de bufalos positivos (titulagdes >1:100). Dois
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isolados de N. caninum foram obtidos por cultivo, relatando entéo, o primeiro
isolamento deste parasita em bufalos de agua no Brasil.

No Para a prevaléncia de N. caninum é de 70,9%, de 196 animais amostra-
dos no estudo e a 87, 2% em uma das fazendas analisadas, sendo que houve
associagao significativa entre faixa etaria e positividade em animais de trés a
cinco anos, indicando que quanto maior a idade maior a prevaléncia (Gennari
et al., 2005). Em estudo também realizado no estado do Para com bovinos
e bufalos, verificou-se frequéncia de anticorpos para N. caninum de 55% em
bovinos e 44% em bufalos, sendo que para T. gondii foi de 52% e 39% res-
pectivamente, ja para ambos parasitas a positividade foi de 10,6% em bovi-
nos e 14, 8% em bufalos. Sugerindo que bovinos e bufalos, quando expostos
aos mesmos riscos de infeccao para N. caninum e T. gondii, apresentam alta
prevaléncia sorolégica (Silva et al., 2017).

No entanto, apesar dos altos valores de ocorréncia de anticorpos anti-N.
caninum e de ter sido demonstrado em estudo realizado no Paquistdo, que
bufalos que abortaram tiveram uma exposi¢éo maior (78,9%) em comparagéo
com bufalos que ndo abortaram e o contato com caes foi determinante em
uma maior prevaléncia (60,3%) de N. caninum (Nasir et al., 2011), disturbios
reprodutivos nao foram relatados nesses grupos no Brasil (Fuijii et al.,2001;
Gennari et al., 2005; Gondim et al., 2007).

Ovinos

Apo6s Dubey et al., 1990 e Kobayashi et al., 2001 relatarem N. caninum em
um cordeiro e um adulto, varios autores comegaram a relatar no Brasil, so-
rologia para N. caninum. Na tabela abaixo (Tabela 2), estao relacionados os
dados sorolégicos de ovinos, com soroprevaléncias que variam de 1,8% no
Rio Grande do Norte (Soares et al., 2009) a 64,2% em Pernambuco (Tembue
etal., 2011).

Em ovinos naturalmente infectados, ha alguns relatos desde 2007 até 2021,
informando que a neosporose esta presente em rebanhos ovinos com ou
sem sinais clinicos. As amostras positivas de cérebro e coragdo encontradas



18 DOCUMENTOS 307

Tabela 2. Estudos soroldgicos de N. caninum em ovinos no Brasil.

Localizagao Teste n°animais % positivo Referéncias
Sao Paulo RIFI 597 9,20% FIGLIUOLO et al., 2004
Parana RIFI 305 9,50% ROMANELLI et al., 2007
Rio Grande do Sul Elisa 62 3,20% VOGEL et al., 2006
Rio Grande do Norte RIFI 409 1,80% SOARES et al., 2009
Distrito Federal RIFI 1028 8,81% UENO et al., 2009
Minas Gerais RIFI 334 8,10% SALABERRY et al., 2010
Alagoas RIFI 343 9,60% FARIA et al., 2010
Maranhao RIFI 64 4,69% MORAES et al., 2011
Pernambuco RIFI 81 64,20% TEMBUE et al., 2011
Sao Paulo RIFI 382 12,80% LAGONI et al., 2011
Sao Paulo RIFI 1497 8% MACHADO et al., 2011
Minas Gerais RIFI 488 13,10% ANDRADE et al., 2012
Santa Catarina RIFI 1308 7% MOURA et al.,2014
zf;’nzzuéz ZSiO RIFI 596 59,20% PAIZ et al., 2015
Tocantins RIFI 182 13,749 ~ CUMARAESetal,
Mato Grosso do Sul RIFI 406 52,20% OSHIRO et al., 2015b
Piaui RIFI 153 7,80% ARSI @
al., 2016
Pernambuco RIFI 179 12,30% ARRAEE“Z’S‘?‘JOS et
Sergipe RIFI 1200 39,83% RIZZO et al., 2017
Sao Paulo RIFI 294 18% RIZZO et al., 2018
Rio de Janeiro ELISA 388 6,20%  COSENDEY et al., 2018
Rio Grande do Sul  RIFI 300 2030% ~ CONSATERetal.
Alagoas RIFI 100 13% NUNES et al., 2020

Rondbénia RIFI 616 60,60% MAIA et al., 2021
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em fetos e natimortos sao importantes para o diagnostico de transmissao
transplacentaria e N. caninum pode ser um agente em potencial, causador de
abortos nessa espécie. (Pena et al., 2007; Pinto et al., 2012; Filho et al., 2017,
Koch et al., 2019; Pereira et al., 2021).

A transmisséao vertical pode ser considerada uma via de permanéncia do pa-
rasita no rebanho (Silva, 2005). De acordo com Pereira et al., (2021), a neos-
porose pode ser congénita e disseminada dentro do rebanho por sucessivas
gestagbes e uma possivel causa de disturbios reprodutivos, como aborto e
perdas neonatais.

Estudos experimentais foram desenvolvidos, com a intengcdo de analisar
a fisiopatologia de N. caninum em ovinos. Primeiramente foram utilizados
como modelo experimental para o estudo de neosporose bovina, porém es-
ses estudos mostraram que a infecgéo pode apresentar sintomas em ovinos,
parecidos com os desenvolvidos por bovinos (Socarras, 2001; Silva, 2005).
Socarras (2001) constatou a reabsor¢do embrionaria, assim como o nasci-
mento de cordeiros mortos e cordeiros aparentemente normais, mas con-
genitamente infectados. Foi constatado que fémeas infectadas no pés-parto
nao transmitem N. caninum para os descendentes por via lactogénica.

Em estudo utilizando amostras de sémen fresco foi demonstrada positividade
para N. caninum, utilizando a RIFI. No entanto, mais estudos sdo necessa-
rios para confirmar uma possivel transmissdo de N. caninum via sémen em
ovinos, exames soroldgicos em animais que vao para reprodugao sao impor-
tantes para identificar a presenca de anticorpos (Koch et al., 2019).

Com diversos registros de infecgdo por N. caninum, tanto natural como ex-
perimentalmente em ovinos, alguns pesquisadores ampliaram a metodologia
de diagnodstico e inovaram como por exemplo, em 2009, Andreotti et al., e,
em 2015, Pinheiro et al. desenvolveram separadamente, testes soroldgicos
utilizando a proteina recombinante rNcSRS-2. Com essa nova tecnologia foi
possivel uma melhora na sensibilidade e espeficidade do teste, proporcio-
nando possibilidade de versao industrial do teste.
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Na espécie caprina, as pesquisas sorolégicas com relagéo ao parasita N. ca-
ninum apresentaram taxas entre 1,05% (Lima et al., 2008) a 76,6% (Sant'ana,
2018) de prevaléncia (Tabela 3).

Tabela 3. Estudos soroldgicos de N. caninum em caprinos no Brasil.

Localizagao

n° animais % positivo

Referéncias

Sao Paulo

Sao Paulo

Paraiba

Rio Grande
do Norte

Maranhao

Alagoas

Pernambuco

Minas
Gerais

Minas
Gerais

Santa
Catarina

Piaui

Pernambuco

Pernambuco
Paraiba

Parana

Reagéo de Imunoflu-
orescéncia Indireta
(RIFI)

Aglutinagéo direta
RIFI

RIFI
RIFI
RIFI
RIFI
RIFI
RIFI
RIFI
RIFI

RIFI

Elisa indireto
RIFI

Elisa indireto

394

923

306

381

46

454

319

401

667

657

202

174

287
406

629

6,40%

17,44%
3,30%

1,05%

17,39%

5,28%

26,60%

10,70%

10,70%

0,45%

3,50%

6,90%

76,60%
26,10%

6,30%

FIGLIUOLO et al.,
2004b

STACHISSINI et al.,
2005
FARIA et al., 2007

LIMA et al., 2008
MORAES et al.,

2011

ANDERLINI et al.,
2011

TEMBUE et al.,
2011

VARASCHIN et al.,
2011

ANDRADE et al.,,
2013

TOPAZIO et al.,
2014

ARRAES-SANTOS
etal., 2016

ARRAES-SANTOS
etal., 2016

SANT'ANA, 2018
BRAZ et al., 2018

ROMANELLI et al.,
2020
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As consequéncias da neosporose em fémeas caprinas gestantes depende do
tempo da gestacéo, podendo resultar em abortos, natimortos e filhotes debi-
litados, semelhante ao que ocorre em ovinos e bovinos (Porto et al., 2016).
De acordo com Kim (2018) a transmissao transplacentaria é possivel, ja que
foram encontrados DNA de N. caninum em cérebro, figado e musculo esque-
lético de filhotes oriundos de mées inoculadas experimentalmente.

Em estudo realizado sobre a distribuicdo de N. caninum em caprinos ma-
chos naturalmente infectados e sem sintomatologia clinica em Lavras, Minas
Gerais, foi relatado que nos tecidos fetais, existe uma maior probabilidade
de encontrar DNA de N. caninum e que a transmissao venérea pode nao ser
importante em caprinos (Abreu, 2016).

Neosporose em suinos

No Brasil, em trés das quatro regides brasileiras pesquisadas, foi relatada a
presencga de anticorpos anti-N. caninum em suinos.

Um dos primeiros relatos de neosporose em suinos foi em 1998 por Jensen et
al., que estudaram a possibilidade do efeito patogénico da infec¢éo causada
por N. caninum em suinos gestantes e a possivel transmissao transplacentaria.

A transmissao transplacentaria de N. caninum em suinos, ocorre principal-
mente nos dois primeiros tergos da gestagéo, e em leitdes congenitamente
infectados os 6rgaos afetados sédo cérebro, coracao e nos fluidos, como san-
gue e saliva (Snack et al., 2019; Snack et al., 2021).

Tabela 4. Estudos sorolégicos de N. caninum em suinos no Brasil.

Localizacao n°® animais % positivo Referéncias
Paraiba RIFI 130 3,1 AZEVEDO et al., 2010
Paraiba RIFI 190 3,1 FEITOSA et al., 2014
Pantanal RIFI 83 10,8 SOARES et al., 2016
Mato Grosso RIFI 1070 13,49 MINETTO et al., 2019
?;Z?atfma RIFI 498 18,9 SILVA et al., 2020
Para RIFI 151 4,6 LOPES et al., 2021

Para RIFI 159 5,6 LOPES et al., 2021
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Sendo assim, suinos sao considerados hospedeiros intermediarios de N. ca-
ninum e geralmente apresentam sinais clinicos, como hipotermia e apatia
na fase aguda, podendo apresentar também alteragées hematolégicas como
leucocitose. A infecgédo pode se tornar recrudescente e surgir novamente du-
rante a gestacao (Snack et al., 2021).

Neosporose em galinhas

Baker et al. (1995) pesquisaram experimentalmente, a presenga de N.
caninum em aves carnivoras, alimentando-as com roedores inoculados
com taquizoitas. Nao obtiveram éxito, porém, apds essa pesquisa, varios
autores buscaram a presenga de anticorpos anti-N. caninum em aves. No
Brasil as pesquisas de N. caninum em galinhas tiveram inicio no ano de 2008,
encontrando porcentagens positivas de 8,25% a 44,5% (tabela 5).

No Brasil, pesquisas experimentais em Gallus domesticus tiveram inicio em
2007 com o trabalho de Furuta et al., com o objetivo de obter informagdes so-
bre a possibilidade de galinhas participarem do ciclo de vida de N. caninum.
A partir de entéo, foi constatado que galinhas podem ser hospedeiros inter-
mediarios de N. caninum e embrides podem ser uteis no estudo da biologia
desse parasita em organismos vivos, sendo que esses embrides também
podem ser ofertados a cées para a producdo de oocistos.

Tabela 5. Estudos sorolégicos de N. caninum em galinhas no Brasil.

Espécie Localizagao Teste n°animal % positivo Referéncias

. . COSTAet al.,
Galinha Bahia RIFI 400 8,25 2008
. . COSTAet al.,
Galinha Bahia PCR 10 60 2008
Galinha Bahia RIFI 100 17 CIObEAL =0 e
al., 2012
Galinha Bahia PCR 29 e SCNSEIRSE
al., 2012
. Rio Grande CAMILO et al.,
Galinha do Sul RIFI 137 36,5 2015
. : SASSE et al.,
Galinha Parana RIFI 366 17,7 2020
Galinha Parana Elisa 366 44,5 srssiacial,

2020
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Munhoz et al. (2014), e Oliveira et al. (2018b), ndo obtiveram o mesmo re-
sultado em galinhas inoculadas com N. caninum, concluindo entdo, que o
parasita pode ter sido eliminado pelo hospedeiro e que as galinhas sao resis-
tentes a infecgao experimental.

Neosporose em animais silvestres

Nos anos 1990 foram descritos N. caninum em animais selvagens em varios
paises, principalmente em canideos, com o objetivo de identificar o papel des-
ses no ciclo de vida do protozoario (Lindsay et al., 1996). Em 2002 no Brasil,
Melo et al., fizeram uma pesquisa a procura dos anticorpos anti- N. caninum em
lobos-guara e raposas-do-mato em zoolégicos e de vida livre. Porém, nenhum
resultado positivo foi encontrado. Relatos de autores apds esse artigo surgiram
e resultaram em publicagdes citadas na tabela abaixo (tabela 6).

Tabela 6. Estudos sorologicos de N. caninum em animais silvestres no Brasil.

n° %

. " Referéncias
animal positivo

Espécie

Localizacdo Teste

Gamba-comum ~ YAl et al.,
(Didelphis marsupialis) Sty =l R e e 2003
Lobo-guara Minas Gerais/
(Chrysocyon Goids/Sdo  RIFI 59 5 WD
al., 2004
Brachyurus) Paulo
Graxaim do . CANON-
campo (Lycalopex Rip @iy [P 5 41,6 -FRANCO et
Sul NAT
gymnocercus) al., 2004
. ~ CANON-
Guemdopso,  Sieraid R 4 e emANCOw
al., 2004
Cervideo americano 16 estados TIEMAN et
(Mazama sp) brasileiros A o = al., 2005a
Veado-campeiro s
(Ozotoderos CEEBIED oo gy gpag UEAANG
. Grosso al., 2005b
bezoarticus)
Capivara (Hydrochoerus ~ YAl et al.,
hydrochaeris) Séao Paulo RIFI 213 94 2008
Graxaim do mato MATOS,
(Cerdocyon thous) CESERSS WAL A9 & 2009
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(] 0,
Espécie Localizagdao Teste o A Referéncias
animal positivo
Graxaim do
campo (Lycalopex 4 estados RIFI 5 60 MZAJ(%S’
gymnocercus)
Cachorro-vinagre MATOS,
(Speothos venaticus) & CEEEES Bl 8 8 2009
Lobo-guara (Chrysocyon MATOS,
brachyurus) 4 estados RIFI 14 28,6 2009
Lobo-guara (Chrysocyon S30 Paulo RIFI 63 317 VALADAS et
brachyurus) al., 2010
Jaguatirica (Leopardus 22 FeLle ANDRE et
ardalis) Mato Grosso/  RIFI 42 71.4 al 2010
P Distrito Federal v
Sao Paulo/
CAOCOMEIOPEQUENON |\ ¢ Grosso/ RIFI 35 el ANPIRIEE
(Leopardus tigrinus) Distrito Federal al., 2010
. Sao Paulo/
(Erite pelInzio Mato Grosso/  RIFI 3 100  ANDREet
(Oncifelis colocolo) Distrito Federal al., 2010
. Séo Paulo/
(CI)Dnaia:‘hp;rr];a::ca) Mato Grosso/  RIFI 13 61.5 A;TDSOi g t
Distrito Federal v
Sao Paulo/
S:,ffo'/‘(’fr;da (2] Mato Grosso/  RIFI 18  27.8 /ZTDzRoE gt
Distrito Federal v
. Sao Paulo/
G:tgurg‘r’;;',f;‘)’ (Puma " \lato Grosso/  RIFI 25 20 /;'}'Dgoﬁ gt
yag Distrito Federal s
Sao Paulo/
Tigre (Panthera tigres)  Mato Grosso/  RIFI 6 66.7 A;TDEOE g t
Distrito Federal v
. Séo Paulo/
Lince do deserto Mato Grosso/ RIFI 1 100 ANDRE et
(Caracal caracal) Distrito Federal al., 2010
, Sao Paulo/
f:;/":,') (Eepiiies Mato Grosso/  RIFI 1 100 2TD2F{0E1 o
Distrito Federal v
Sao Paulo/
Ledo (Panthera leo) Mato Grosso/  RIFI 9 111 A;D;OE g t

Distrito Federal
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(] 0,
Espécie Localizagdao Teste o A’ Referéncias
animal positivo
Gato pescador Séo Paulo/
(Prionailurus Mato Grosso/  RIFI 1 100 ANBINE G
o L al., 2010
viverrinus) Distrito Federal
. Sao Paulo/
E?C(:‘;:g;’"/’;an%r;cus) Mato Grosso/  RIFI 27 59.2 Aa'}' D§0E1 gt
P Distrito Federal v
. Sao Paulo/
(GCrZ;‘:(')’: o ;‘,’722’8) MatoGrosso/  RIFI 39 333  "1DRESt
4 Distrito Federal v
Lobo-guara Sao Paulo/
(Cerdocyon Mato Grosso/  RIFI 21 23.8 A;TD;E g t
brachyurus) Distrito Federal "
Sao Paulo/
F;s%f’;a%%gin‘jgz sy MaloGrossol RIFI 7 57.1 Aa:' D2ROE1 gt
Distrito Federal v
. . Sao Paulo/
boz"s)‘"”ze”m (Canis  \ato Grosso/  RIFI 3 66.7 é’}'D;OE gt
P Distrito Federal v
Carneiro da Barbaria . MORIKAWA
(Ammotragus lervia) FElEl RIFI 7 e 2 etal., 2014

Onez piiEil Mato Grosso ~ RIFI 11 sapp  ChELAGE

(Panthera onca) al., 2014
Cervo do Pantanal
(Blastocerus Parana Elisa 6 0,16 AR
; al., 2015
dichotomus)
Veado mao curta . . ZIMPEL et
(Mazama nana) Parana Elisa 22 0,045 al., 2015
Gamba (Didephisspp) ~ SdoPaulo  RIFI 343 1,5 HO'_‘;TOA% gt el
Pomba campestre . . BARROS et
(Zenaida auriculata) FEIEITE) S e 5% al., 2017
Graxaim do mato ALMEIDA et

(Cerdocyon thous) & GEIEEES AU 2= e al., 2018
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Em territério nacional, varios estudos foram realizados identificando possi-
veis hospedeiros selvagens para o N. caninum. Em canideos selvagens na-
tivos do Brasil, foi constatada a eliminagao de oocistos semelhantes aos de
N. caninum em duas espécies, cachorro-do-mato (Cerdocyon thous) e lobo-
guara (Chrisocyon brachyurus) em Pomerode (SC), e lobo-guara (Chrisocyon
brachyurus) em Curitiba, mas somente do lobo guara de Curitiba (PR) se con-
firmou molecularmente, demonstrando que a importancia dessas espécies no
ciclo desse parasita deve ser investigada (Mattos, 2009).

O DNA de N. caninum foi detectado em amostras de cérebro da raposa-do-
campo (Lycalopex vetulus), demonstrando que ela pode ser um hospedeiro
intermediario ou uma espécie sentinela para este parasita no meio silvestre
(Nascimento et al., 2015). Embora oocistos semelhantes a N. caninum te-
nham sido encontrados nas fezes de raposas vermelhas (Vulpes vulpes) no
Canada (Wapenaar et al., 2006), até o momento nao ha evidéncias suficien-
tes que comprovem que a raposa vermelha seja um hospedeiro definitivo
(Schares et al., 2002).

O DNA de N. caninum também ja foi relatado em amostras de capivaras
(Hydrochoerus hydrochaeris), gambas (Didelphis spp) e pardais (Passer
domesticus), demonstrando a importancia de animais silvestres no ciclo de
N. caninum, podendo atuar como reservatérios (Truppel et al., 2010; Gondim
et al., 2010; Gondim et al., 2017).

Neosporose em seres humanos

A soropositividade para N. caninum em humanos, vem sendo relatada ao lon-
go dos anos. O primeiro relato ocorreu em 1998 na Coréia (Nam; Kang; Choi,
1998) e desde entéo, ja houve relatos na Califérnia (Tranas et al., 1999), no
Egito (Ibrahim et al., 2009) e na Jordania (Abo-Shehada et al., 2021).

No Brasil, o primeiro relato ocorreu em 2006 em pacientes HIV positivos
(38%), pacientes com disturbios neurolégicos (18%), sangue do corddo um-
bilical (5%) e individuos saudaveis (6%) (Lobato et al., 2006). Benetti et al.
(2009) relataram soropositividade de 10,5% em trabalhadores rurais no es-
tado de Mato Grosso. Oshiro et al. (2015a) relataram 26,1% de soropositivi-
dade em amostras de Mato Grosso do Sul e 31,2% em amostras do estado
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do Parana. Em 2020 Duarte et al., relataram soropositividade em sangue do
cord&o umbilical (24,3%), amostras de gestantes soropositivas para T. gondii
(23,2% IgG/ 9,09% IgM), amostras de gestantes HIV positivas (21,2% IgG/
0% IgM) e amostras de gestantes positivas para HIV e toxoplasmose (23,2%
IgG/ 3,5% IgM) (Duarte et al., 2020a, b). Parasitas viaveis ainda néo foram
relatados em tecidos humanos, mas o DNA de N. caninum foi detectado pela
primeira vez em duas amostras de sangue de cordao umbilical em um estudo
conduzido por Duarte et al., (2020a) no Brasil.

Ja que N. caninum néo foi isolado de tecidos humanos, os aspectos patoldgi-
cos, imunolégicos e epidemioldgicos em gestagdes humanas permanecem um
mistério (Duarte et al., 2020a), mas a possibilidade nao deve ser descartada,
ja que esse parasita possui uma ampla gama de hospedeiros intermediarios
(Dubey; Lindsay, 1996; Dubey; Schares; Ortega-Mora, 2007).

Diagndstico
Métodos diretos

O exame histopatoldgico pela coloragao de hematoxilina e eosina geralmen-
te é utilizado para diagndstico em fetos abortados e tem como base a ob-
servagao de lesbes como encefalite ndo supurativa, miocardite, hepatites e
placentites (Dubey; Schares, 2006). Mas como outros protozoarios podem
causar lesdes similares, essa técnica necessita de confirmagao da presencga
do parasita (Jankins et al., 2002).

O teste de imunohistoquimica é um teste eficiente para confirmacao do diag-
nostico em tecidos fetais, no entanto mostra-se ineficiente em amostras de
tecidos autolisados (Anderson; Barr; Conrad, 1994; Goodswen; Kennedy;
Ellis, 2013).

A PCR é uma técnica que possui alta sensibilidade e especificidade que nos
ultimos anos vem abordando diferentes regidées do DNA de N. caninum. Como
a regido ITS1 (Internal Transcribed Spacer) (Holmdahl; Mattsson, 1996), re-
gido Nc5 do DNA gendémico (Yamage; Flechtner; Gottstein, 1996), que sao
as mais utilizadas (Dubey; Schares, 2006) e o gene de copia unica 14-3-3
(Lally; Jankins; Dubey, 1996).
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O isolamento in vivo com a inoculagdo em camundongos tem se mostrado mais
dificil quando comparado com T. gondii (Dubey; Lindsay, 1996). Gerbis se mostra-
ram suscetiveis a infec¢gdo com oocistos e taquizoitas (Basso et al., 2001; Pipano
et al., 2002). Ja o isolamento in vitro leva mais tempo, mesmo durante e apos o
estabelecimento dos cultivos as cepas de N. caninum isoladas de bovinos apre-
sentam crescimento lento (Conrad et al., 1993a; Stenlund et al., 1997).

Métodos indiretos

As técnicas soroldgicas utilizadas para o diagnéstico de N. caninum séao: rea-
¢ao de imunofluorescéncia indireta (RIFI), teste de aglutinagéo direta (NAT),
teste imunoenzimatico (ELISA) e western blot (Dubey; Schares, 2006).

A reagao de imunofluorescéncia indireta (RIFI) é considerada padréo ouro
para o diagnéstico de N. caninum (Atkinson et al., 2000). O método utiliza
taquizoitas intactos fixados em laminas e o ponto de corte pode variar em fun-
¢ao da espécie e idade, sendo que, em bovinos, o ponto de corte oscila entre
1: 200 (Schares et al., 1998) e 1: 640 (Conrad et al., 1993b). Em animais com
infecgao cronica a sensibilidade do teste aumentou quando empregados titu-
los de 1: 50 (Schares et al., 1998).

O teste ELISA (Enzyme Linked Immuno Sorbent Assay) € o teste soroldgi-
co imunoenzimatico mais utilizado nas avaliagbes de rebanhos (Bjorkman;
Uggla, 1999). Ao longo dos anos varios ELISAs foram descritos para diag-
nostico de N. caninum em bovinos, a maioria desses testes comerciais séo
baseados em antigeno total de lisado de taquizoitas, mas também existem
testes com antigenos de taquizoitas incorporados a ISCOM (complexo imu-
noestimulante) ou NcSRS2 (Von Blumrdder et al., 2004).

Medidas preventivas

» Como medidas preventivas é importante proteger alimentos e fontes
de agua contra a contaminagao com fezes dos hospedeiros definitivos.
A agua demonstrou ser um importante fator de risco para a contamina-
¢ao de bovinos (Ould-Amrouche et al., 1999; Dubey; Schares; Ortega-
Mora, 2007).

» Limitar o acesso de caes domésticos e canideos selvagens a ruminan-
tes e suas areas de alimentacao. O risco de infec¢ao para hospedeiros
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definitivos pode ser diminuido se fetos abortados, membranas fetais e
outros tecidos de bovinos potencialmente infectados, forem descarta-
dos com seguranga para que os hospedeiros definitivos ndo tenham
acesso (Dubey; Schares; Ortega-Mora, 2007).

» Tratamento térmico ou congelamento de alimentos para caes prepa-
rados a partir de tecido cru de ruminantes domésticos. Além disso, as
fazendas devem ter praticas adequadas de descarte de carcagas de
animais, dificultando o acesso de canideos (Reichel et al., 2014).

» Agquisicao de rebanhos livres de neosporose ou rebanhos com registro
de excelente desempenho reprodutivo. Em rebanhos fechados € im-
portante testar todas as substituicdes (Reichel et al., 2014).

» Transferéncia de embrides pode ser uma opg¢ao eficaz na quebra do ci-
clo de vida N. caninum (Baillargeon et al., 2001; Campero et al., 2003).
Oferecendo uma alternativa para bovinos de alto valor genético, po-
rém, é importante lembrar que a prole ainda é suscetivel a infecgdo
pods-natal (Reichel et al., 2014).

» Reprodugao selecionada como alternativa para nao procriar bezerras
de maes soropositivas, utilizando-as para a produgao de carne. Testar
todos os descendentes de maes soropositivas, pode n&o ser economi-
camente viavel e teria que ser feito pre-colostralmente ou seis meses
apo6s o nascimento (Reichel et al., 2014).

» Descarte de animais soropositivos como alternativa para diminuir o ris-
co de aborto em um rebanho e interromper a transmissao enddgena
do parasita, reduzindo/ eliminando a infec¢ao do rebanho (HALL et al.,
2005). Isso deve ser complementado por medidas de biosseguranga
aprimoradas (Frossling et al., 2005).

» Tratamento quimioterapico de animais positivos para N. caninum nao tem
sido considerado economicamente viavel, ja que néo existem drogas efi-
cazes e seguras disponiveis, 0 que poderia tornar produtos animais (carne
e leite) inaceitaveis para consumo (Dubey; Schares; Ortega-Mora, 2007).
Até 0 momento, nenhuma droga obteve prote¢cdo completa contra a trans-
missao transplacentaria em bovinos (Williams; Trees, 2006).
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Conclusao

Neospora caninum possui uma ampla gama de hospedeiros intermediarios
e os hospedeiros definitivos atuam em sua manutengéo no meio ambiente.
Como a erradicagado completa de N. caninum nos rebanhos nem sempre &
possivel, medidas e praticas para o controle da infecgdo e mitigagdo de seus
impactos s&o essenciais. E necessario orientar os produtores para garantir
que as medidas de controle, principalmente descarte correto de carcagas e
aquisi¢cao de rebanhos livres de neosporose, sejam implementadas, resultan-
do na redugéo do risco de exposi¢cao do gado a agua ou a alimentos contami-
nados com oocistos, mitigando os prejuizos econémiocos.
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