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Resumo

Neospora caninum foi primeiramente reportada em cades hd mais de duas décadas na Noruega. A partir
dessa descoberta, o parasito vem sendo identificado em vérias espécies, como ovinos, caprinos, equinos, € em
muitos paises. Varios estudos tém sido realizados no intuito de pesquisar essa enfermidade que causa grandes
prejuizos econdmicos, principalmente por apresentar sintomatologia reprodutiva, como o abortamento, em
ovinos. Apesar de o agente de N. caninum ndo ser considerado um dos principais problemas tanto para a
reprodugdo ovina como para a bovina, pesquisadores vém sinalizando e¢ chamando a atengdo para os
abortamentos que vém sendo causados em decorréncia da infecgdo pelo parasito, fato que o torna tdo importante
para a espécie ovina na reprodugo. Neste sentido, a presente revisdo tem como proposta fazer um levantamento
do estado atual da neosporose em ovinos, revisando os trabalhos disponiveis e publicados sobre o tema na
literatura consultada, com énfase na reprodug@o, patologia e epidemiologia da doenga.
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Abstract

Neospora caninum was first reported in dogs for more than two decades in Norway. From this
discovery, the parasite has been identified several species such as sheep, goats, horses, and in many countries.
Several studies have been performed in order to research this disease, has several economic losses, mainly by
presenting symptoms such as reproductive abortion in sheep. Although parasite of N. caninum is not considered
a major problem for sheep breeding, such as for cow, researchers has been signaling and drawing attention to
the abortion that has been caused due to infection by the parasite, fact that makes it so important for
reproduction in sheep. In this regard, this review has the purpose to make a survey the current state of
neosporose in sheep and reviewing the available published papers on the issue in the literature consulted, with
emphasis on reproduction, pathology and epidemiology of the disease.
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Introducao

Neospora caninum (N. caninum) é um protozodrio parasito reconhecido em cdes e outros animais
(Dubey, 1992). Historicamente foi primeiramente descoberto ha mais de duas décadas pelos pesquisadores
Bjerkas et al. (1984), na Noruega, em cées da raca Boxer que apresentavam sinais neurologicos produzidos por
um protozoario semelhante ao Toxoplasma gondii (T. gondii). Os cdes desenvolveram encefalite e miosite entre
os dois e seis meses depois do nascimento, ¢ os protozoarios foram descritos no encéfalo e musculo, no entanto
ndo foram encontrados anticorpos contra 7. gondii no soro desses cdes. Quatro anos depois, Dubey et al. (1988),
em um estudo retrospectivo em caes com suspeita da infeccdo toxoplasmica, observaram que o parasita era
diferente e o descreveram como um novo género Neospora e espécie N. caninum em caes.

A partir do ano da descoberta, em 1988, a neosporose vem sendo reportada em varias espécies, como
ovinos, caprinos e equinos (Dubey, 2003), ¢ em muitos paises, como Argentina (Basso et al., 2001), Nova
Zelandia (Reichel et al., 1998), Italia (Cringoli et al., 2002), Brasil (Silva et al., 2012), entre outros.

Em ovinos, essa enfermidade foi historicamente reconhecida na Inglaterra por Hartley e Bridge, no ano

de 1975, em um cordeiro que veio a 6bito com uma semana de idade suspeito de 7. gondii. Mas somente 15 anos
depois, Dubey et al. (1990) descreveram a identificagdo de N. caninum ap6s uma nova analise do tecido desse
cordeiro por meio da imuno-histoquimica (IHC) e microscopia eletronica (ME).
Desde o descobrimento do agente parasitario de N. caninum em ovinos, varios estudos t€m sido realizados.
Sendo assim, esta revisdo tem como proposta apresentar um levantamento do estado atual acerca da doenga em
ovinos, revisando os trabalhos disponiveis e publicados na literatura consultada sobre o tema com énfase na
reproducdo, patologia e epidemiologia.
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Ciclo biolégico de N. caninum

O ciclo biologico envolve os cdes e outros coiotes como hospedeiros definitivos de N. caninum
(McAllister et al., 1998) e os bovinos, ovinos, caprinos ¢ equinos como hospedeiros intermediarios (Dubey,
2003). Trés fases ou estagio de infec¢do caracterizam o ciclo: taquizoitos, bradizoitos e oocistos (Fig. 1; Dubey,
2003). Os taquizoitos e bradizoitos, estagios encontrados nos hospedeiros intermediarios, sdo intracelulares
(Dubey et al., 2002), enquanto os oocistos ndo esporulados sdo excretados nas fezes de cdes e coiotes
(McAllister et al., 1998; Gondim et al., 2004), e no ambiente podem esporular em torno de 24 a 72 h (Lindsay et
al., 1999).
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Figura. 1. Ciclo biologico de Neospora caninum. Adaptado de Dubey (2003).

O céo (HD) pode eliminar os oocistos nas fezes ap6s a ingestdo de cistos contendo bradizoitos em tecidos de
animais contaminados (McAllister et al., 1998). Esses oocistos esporulam no ambiente apds 24 h (Lindsay et al.,
1999). Quando sao ingeridos pelos hospedeiros intermedidrios, ocorre a liberagdo dos esporozoitos no intestino, que se
transformam em taquizoitos (Lindsay et al., 1999). Em bovinos, a principal forma de infeccdo ¢ a transmissao
transplacentaria, que pode manter infecgdo por varias gestacdes (Bjorkan et al., 1996). Em ovinos, essa forma de
transmissao também ja foi relatada (Kobayashi et al., 2001; Héssig et al., 2003).

O impacto da infec¢cdo por Neospora caninum em ovinos na reproducio

Apesar de o agente de N. caninum nio ser considerado um dos principais problemas para a reproducdo
ovina como o ¢ para a espécie bovina (Santos et al., 2005; Silva et al., 2012), pesquisadores vém alertando para
os abortamentos causados em decorréncia da infecgdo pelo parasito em ovelhas infectadas (Moreno et al., 2012),
fato que o torna tdo importante quanto o 7. gondii para a reprodu¢@o desses animais.

A principal sintomatologia de ovelhas naturalmente ou experimentalmente infectadas por N. caninum ¢
o abortamento (McAllister et al., 1996), e sua consequéncia pode trazer grandes prejuizos econdomicos aos
produtores na ovinocultura.

Os primeiros estudos sobre a importancia de N. caninum na reprodugdo de ovinos foi conduzido por
McAllister et al. (1996). Os pesquisadores inocularam taquizoitos do parasito em ovelhas com 65, 90 e 120 dias
de gestacdo e observaram que todas com 65 dias de gestagdo abortaram, enquanto as que foram inoculadas com
120 dias de gestagdo tiveram os filhotes, que nasceram clinicamente normais. Além disso, os autores
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identificaram, por meio da IHC, cistos do parasito no cérebro de 38% (11/29) dos fetos abortados, 25% (1/4) dos
cordeiros nascidos frageis ¢ em 39% (7/18) dos cordeiros nascidos sem sinais clinicos.

Em 1997, Buxton ¢ seus colaboradores realizaram um estudo de infecg¢@o experimental de taquizoitos de
N. caninum em ovelhas gestantes e ndo gestantes e encontraram lesdes nos fetos e na placenta. No ano seguinte,
o mesmo autor demonstrou que, de acordo com a idade gestacional em que a ovelha era infectada, ocorria
diferentes perdas reprodutivas, como morte e reabsor¢cdo embriondria (Buxton et al., 1998). Em outro estudo,
Jolley et al. (1999) demonstraram a transmissdo transplacentaria dos fetos de ovelhas com infeccdo latente e
concluiram que as lesdes histologicas encontradas nos tecidos fetais foram indicativas de neosporose.
Aparentemente, ovelhas inoculadas com o parasito durante a prenhez desenvolvem algum grau de imunidade ao
parirem cordeiros mortos e vivos (Buxton et al., 2001).

O potencial de os oocistos de N. caninum infectarem ovinos foi avaliado apds a inoculagdo de
taquizoitos do agente em seis ovelhas. Os autores observaram que todas foram positivas pela PCR apods 49 dias
de inoculagdo, ja pela IHC nenhuma lesdo ou parasito foi encontrada (O'Handley et al., 2002). O limite da dose
de taquizoitos de N. caninum para inoculagdo foi testado por Weston et al. (2009). Todas as ovelhas gestantes
inoculadas com altas doses de taquizoitos (1 x 10® e 1 x 10®) abortaram, ja o grupo que recebeu a dose 5 x 10°
teve 50% das ovelhas abortadas por tltimo, e as que receberam a menor dose (50 taquizoitos) ndo abortaram.

Os autores Otter et al. (1997), na Inglaterra e no Pais de Gales, analisaram, por meio da IHC ou da
sorologia do liquido pleural, 281 ovinos abortados e observaram que todas as amostras foram negativas,
concluindo que a infec¢do de N. caninum ndo esta associada com os abortos em ovelhas nessas regides.

Hassig et al. (2003) relataram, pela primeira vez, abortos ovinos ocasionados pela infec¢do natural de N.
caninum. O estudo foi conduzido na Suica e teve quatro abortos confirmados pela PCR e IHC do total de 20
analisados.

Abortos foram investigados em rebanhos de ovelhas na Nova Zelandia e identificou-se N. caninum em
fetos abortados, o que sugere que o agente pode ser uma causa de aborto em ovelhas dessa regido (West et al.,
2006). No Brasil, Pena et al. (2007) foram os autores do primeiro isolamento e sequenciamento de N. caninum
em ovelhas naturalmente infectadas.

Em um estudo conduzido na espécie ovina, Moreno et al. (2012) demonstraram que o N. caninum
desempenha um papel significativo no aborto em pequenos ruminantes na populacdo estudada na Espanha. Além
disso, os dados publicados destacam a importancia do diagnostico diferencial entre protozoarios semelhantes,
como 7. gondii, sempre que as lesdes caracteristicas forem observadas. No mesmo ano, o potencial de
envolvimento de N. caninum na ocorréncia de abortos em ovinos naturalmente infectados também foi
demonstrado pela PCR em fetos decorrentes do aborto (Howe et al., 2012). Os estudos publicados e citados neste
artigo de revisdo, indicam que o agente de N. caninum no trato reprodutivo de ovelhas pode se comportar de
maneira semelhante a espécie bovina.

Aspectos patologicos de Neospora caninum em ovinos

As infecgdes natural e experimental em ovinos por taquizoitos de N. caninum produzem sinais clinicos
¢ patoldgicos similares aos observados em bovinos (Dubey e Lindsay, 1990; McAllister et al., 1996; Buxton,
1998). De acordo com Héssig et al. (2003), as lesdes patologicas nos ovinos sdo muito parecidas com as
produzidas pelo 7. gondii.

A infec¢do natural pelo N. caninum em ovinos foi relatada pela primeira vez por Dubey et al. (1990),
apos a analise de um cordeiro que veio a 6bito. No mesmo ano, surgiram os primeiros estudos sobre infeccao
experimental de N. caninum em ovinos, relatados por Dubey e Lindsay (1990), os quais encontraram lesdes no
sistema nervoso central (SNC), nos musculos esqueléticos e na placenta de cordeiros abortados e concluiram que
as lesdes eram idénticas as observadas na toxoplasmose ovina.

Em um estudo, Dubey et al. (1990), ao analisarem o cérebro ¢ a medula espinhal de um cordeiro,
observaram a presenca de cistos de N. caninum, por meio da IHC. Os autores utilizaram ainda a ME e
observaram uma ampliagdo do bradizoito, determinando, assim, o ntcleo e as organelas secretdrias (roptrias e
micronemas) € o conoide.

Ainda em 1990, os pesquisadores Dubey e Lindsay encontraram lesdes em cordeiros abortados
experimentalmente no SNC, caracterizadas como encefalomielite com multiplos focos de gliose, hemorragia,
necrose, infiltrado de células mononucleares, além da presenga de taquizoitos evidenciados pela IHC. As lesdes
musculares caracterizaram-se por miosite, poucos focos de necrose e infiltrado de células inflamatorias
mononucleares e dois grupos de taquizoitos; na lingua, miltiplos focos de células inflamatdérias mononucleares
e, na placenta, necrose e minerilizagdo cotiledonaria.

As lesdes histologicas mais significativas encontradas por McAllister et al. (1996) em ovinos infectados
experimentalmente foram encefalite multifocal ndo supurativa e miosite ndo supurativa, além de placentite
necrotizante ndo supurativa. Cistos também foram encontrados no SNC dos fetos. Um ano depois, Buxton et al.
(1997) encontraram lesdes semelhantes ao estudo anterior pela histopatologia e IHC. Lesdes na placenta,
cotilédones, coragdo, pulmao ¢ figado foram descritos por Buxton et al. (1998).
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Em outro trabalho, Kobayashi et al. (2001) relataram, ao exame histopatologico, encefalite multifocal,
nddulos gliais, células mononucleares, inflamatdrias e cistos teciduais com numerosos bradizoitos no cérebro de
uma ovelha prenhe assintomatica e no cérebro dos seus dois fetos, confirmados pela IHC. No mesmo ano,
Koyama et al. (2001), no Japdo, isolaram o parasita do cérebro de uma ovelha gestante sem historico de
abortamento. Em 2003, Hissig et al. relataram a presencga de cistos de N. caninum e de lesdes no cérebro de fetos
abortados, por meio da THC. Em contrapartida, os autores O’Handley et al. (2002) ndo encontraram lesdes ou
presenca do parasito pela IHC em ovinos infectados experimentalmente com N. caninum; a identificacdo do
parasito confirmou-se apenas pela PCR.

No exame histologico de ovelhas da Nova Zelandia com problemas de aborto, revelou-se mineralizacao
multifocal do estroma, além de necrose e infiltracdo de neutrofilos na base da caruncula materna. Os placentomas
maternos apresentavam mineralizacdo granular cronica com pequenas areas de necrose multifocal do epitélio
coridnico e maternal. Nenhum cisto do protozoario foi observado no cérebro dos fetos, porém os animais foram
testados pelo ELISA ¢ pela PCR, que confirmaram a infecgéo por N. caninum (Howe et al., 2008).

Em 2010, Bishop et al. realizaram uma pesquisa em um ovino adulto da raca Merino com suspeita de
meningoencefalite aguda ndo supurativa e detectaram pela primeira vez em Nova Gales do Sul, na Australia, a
presenca de N. caninum no cérebro ¢ na medula espinhal de ovino pela PCR e pela histopatologia.

Epidemiologia de N. caninum em ovinos

As pesquisas feitas no Brasil em relagdo a prevaléncia de anticorpos anti-N. caninum em ovinos estdo
apresentadas na Tab. 1, e as realizadas em outros paises na Tab. 2. Os dados publicados demonstram a
disseminag¢do do agente em diversas regides globais. Os valores, de acordo com as Tab. 1 e 2, apresentam
variagdo de 1,8% no Rio Grande do Norte (Soares et al., 2009) até 64,2% em Pernambuco (Tembue et al., 2011),
ou seja, as menores € maiores porcentagens da infecg@o estdo presentes no Brasil. Tal fato poderia ser explicado
pela grande populagdo de ovinos presentes no pais.

No Rio de Janeiro, pesquisadores alertam sobre a infeccdo de N. caninum em ovinos destinados ao
abate sem fiscalizagdo no estado (Silva et al., 2011). Apesar de ndo ser considerada uma zoonose, alguns estudos
apontam sobre o potencial zoonético da parasitose (Benetti et al., 2009), sendo assim Silva et al. (2011) sugerem
que mais pesquisas devem ser realizadas para determinagdo dos meios de transmissdo entre os ruminantes
infectados pelo parasito e os seres humanos.

Em Sao Paulo, Friguolo et al. (2004) observaram que em 86,7% das 30 fazendas visitadas, pelo menos
um ovino foi soropositivo e que ndo houve associacdo entre a prevaléncia de anticorpos e a idade dos animais.
Andreotti et al. (2009), citados na Tab. 1, fizeram uma comparagdo entre ELISA indireto baseado no antigeno
recombinante NcSRS2 e RIFI para detecgdo de anticorpos de N. caninum em ovinos e observaram que os testes
ndo diferiram (P > 0,05) em relag@o as prevaléncias detectadas por ambos, dando respaldo ao uso da proteina
NcSRS2 como antigeno em ELISA indireto em ovinos.

Tabelal. Levantamento soroepidemiologico de Neospora caninum em ovinos no Brasil.

Local (estado) Frequéncia% Positivos Total = Técnica Autor e ano

Sao Paulo 9,2 55 597 RIFI Figliuolo ef al. (2004)
Bahia 7,4 21 282 RIFI Otero et al. (2005)
Rondonia 29 41 141 RIFI Aguiar et al. (2004)
Rio Grande do Sul 32 2 62 ELISA Vogel et al. (2006)
Parana: Guarapuava 9,51 29 305 RIFI Romanelli et al. (2007)
Sdo Paulo 3 3 100 - Cardoso et al. (2008)
Mato Grosso do Sul 30,1 136 441 RIFI Oshiro et al. (2008)
Rio Grande do Sul 2,9 63 1840  RIFI Pappen et al. (2008)
Distrito Federal 8,81 90 1028  RIFI Ueno et al. (2009)

Sao Paulo 19,5 30 154 RIFI Villalobos ef al. (2009)
Rio Grande do Norte 1,8 7 409 RIFI Soares et al. (2009)
Pernambuco 10,1 16 158 RIFI Souza Neto et al. (2009)
Mato Grosso do Sul 30,832 136141 441 RIFVELISA  Andreotti ef al. (2009)
Parana 13,91 53 381 RIFI Munhéz (2009)
Alagoas 9,6 33 343 RIFI Faria et al. (2010)
Minas Gerais 47,1 - 155 RIFI Rossi et al. (2011)
Maranhéo 4,69 3 64 RIFI Moraes et al. (2011)
Pernambuco 64,2 52 81 RIFI Tembue et al. (2011)
Sdo Paulo 8 - 1497  RIFI Machado et al. (2011)
Séo Paulo 12,8 49 382 RIFI Langoni et al. (2011)
Rio de Janeiro 12 17 132 ELISA Silva et al. (2011)

ELISA - Ensaio imunoenzimatico, RIFI - Reagdo de imunofluorescéncia indireta.
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Tabela 2. Levantamento epidemioldgico de Neospora caninum em ovinos em outros paises.

Local Frequéncia %  Positivos Total Técnica Autor e ano

Inglaterra e Gales 0,45 3 660 RIFI Helmick et al. (2002)
Suica 10,3 12 117 RIFI Hissig et al. (2003)
Italia 2 22 1010  ELISA Gaffuri et al. (2006)
Italia 2 6 292 PCR Masala et al. (2007)
Jordania: Sul 4,3 320 ELISA Al-Majali et al. (2008)
Nova Zelandia 0,63 4 640 ELISA Reichel et al. (2008)
Nova Zelandia 28 19 67 RIFI Howe et al. (2008)
Slovakia 3,7 14 382 ELISA Spilovska et al. (2009)
Republica Checa 11,5 63 547 ELISA Bartova et al. (2009)
Jordania: Norte 63 339 ELISA Abo-Shehada et al. (2010)
Espanha: Noroeste 10,1 18 177 ELISA Panadero et al. (2010)
Australia 2,2 5 232 ELISA Bishop et al. (2010)
Espanha 6,8 5 74 PCR Moreno et al. (2012)
Paquistdo 27,7 35 128 ELISA Nasir et al. (2012)

ELISA - Ensaio imunoenzimatico, RIFI- Reagdo de imunofluorescéncia indireta, PCR - Polymerase chain
reaction.

Vacina contra N. caninum em ovinos

Poucos estudos sobre vacina contra N. caninum foram feitos em ovinos até o momento. Os autores
O’Handley et al. (2003) utilizaram a vacinag¢ao contra N. caninum em ovinos e obtiveram uma redu¢do modesta
na porcentagem de cordeiros soropositivos, mas nenhum efeito sobre a taxa de natalidade foi observado. Jenkins
et al. (2004) descreveram que vacinagdo em ovelhas gestantes pareceu fornecer prote¢do contra perda fetal, mas
ndo preveniu a transmissdo aos cordeiros.

Conclusao

Esta revisdo demonstra o impacto e a importancia da infec¢do de N. caninum em ovinos, principalmente
na reproducdo desses animais. Assim como outras enfermidades ja em evidéncia na reprodugdo ovina, a
neosporose também vem se destacando por apresentar semelhantes sintomatologias reprodutivas. Portanto, cabe
aos médicos veterinarios a tomada de medidas profilaticas de controle e prevengdo, para eliminagdo do agente na
espécie ovina, uma vez que dados epidemiologicos indicam a infec¢do em rebanhos ovinos de quase todos os
estados brasileiros.
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