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Resumo

A leptospirose bovina ¢ uma doenca cosmopolita, reconhecida no Brasil desde o século XIX. Muitos prejuizos
econdmicos sdo associados a enfermidade, principalmente em decorréncia das complicagdes reprodutivas e sistémicas
que acarreta aos animais. Atualmente existem 13 espécies patogénicas, sendo 0s humanos suscetiveis & maioria delas. O
diagnostico pode ser obtido através da identificagdo do agente ou deteccdo de anticorpos. A imunohistoquimica,
imunoperoxidade indireta, o exame bacterioldgico e reacdo da cadeia em polimerase sdo bastante utilizadas, porém o
teste de soroaglutinacdo microscépica é considerado padréo. Existem medidas de prevengdo e controle empregadas aos
rebanhos, entretanto as mais recomendadas s&o a vacinagéo dos animais e desratizac&o.
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Abstract

Bovine leptospirosis is a cosmopolitan disease. In Brazil was recognized on nineteen century. Many economic losses are
associated whit this disease, especially for reproductive and systemic complications to animals. There are 13 pathogenic
species, where the humans are susceptible to them. The diagnosis may be obtained by identifying the agent or antibodies
detection. Immunohistochemistry, bacteriological examination, indirect immunoperoxidase and polymerase chain
reaction are widely used, but the microscopic agglutination test is considered standard. There are measures used to
prevent and control in herds, but are most recommended vaccination of animals and mice extermination.
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Introducéo

A leptospirose é uma antropozoonose
de alta prevaléncia em paises de clima
tropical (LEVETT, 2001). E causada por
bactérias do género Leptospira spp, que
infectam uma grande variedade de mamiferos
silvestres e domésticos, incluindo os bovinos
(ARAUJO et al., 2005).

Para a espécie bovina a leptospirose
assume grande importancia econémica, pois

afeta profundamente os aspectos de producéo
(LANGONI, 1999). Os sinais clinicos sdo
variados, dependem do sorovar infectante e
da suscetibilidade do animal. Dessa forma,
alguns individuos podem estar assintomaticos
ao mesmo tempo em que outros sinalizam
febre, nefrite e mastite (FAINE et al., 1999);
repeticbes de cio, infertilidade, abortos,
nascimento de bezerros fracos e decréscimos
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na producédo de leite e de carne (MOREIRA,
1994).

A prevaléncia de anticorpos anti-
Leptospira spp numa regido pode variar de
acordo com a presenca de reservatorios
(ELLIS, 1994), clima, tipo de producéo,
manejo alimentar, programa de vacinagdo e
sub-notificacdo (ANDERSON, 2007).

Leptospirose bovina

No Brasil, a leptospirose foi
reconhecida pela primeira vez no Pard, por
Mcdowel em 1917. No mesmo ano, Aragdo
verificou a presenca de Leptospira
icterohaemorrhagiae ao estudar seis Rattus
novergicus da cidade do Rio de Janeiro.
Também na cidade do Rio de Janeiro,
Dacorso Filho analisou 11 cdes com
manifestacGes clinicas compativeis com a
doenca, necropsiando 0s animais que
faleceram, demonstrando assim, a presenca
do agente causador. Magaldi, em 1963,
publicou um estudo de incidéncia,
prevaléncia e distribui¢éo da Leptospira spp.
no Brasil, sendo o primeiro pesquisador a
alertar para a susceptibilidade que o pais
apresenta para a proliferacdo da enfermidade.
No ano de 1970, Santa Rosa e colaboradores
publicaram a experiéncia de nove anos de
estudos sobre leptospirose no Instituto
Bioldgico de Sdo Paulo. Nesse periodo,
foram examinados 21.263 soros humanos e
de animais, sendo 15.080 soros de bovinos,
onde houve a predominancia do sorovar
Wolffi, encontrando uma prevaléncia de 23,
6% (JOUGLARD, 2005).

Antes de 1989, as leptospiras, ordem
Spirochaetales, estavam divididas em duas
espécies, de acordo com critérios antigénicos:
L. interrogans, da qual faziam parte todas as
cepas patogénicas, e L. biflexa, contendo
cepas saprofitas isoladas do ambiente.
Estudos de  caracteristicas  genéticas
conduziram a varias espécies dentro de
Interrogans lato sensu: L. interrogans sensu
stricto; L. santorosai; L. weilii; L. inadai; L.
wolbachii; L. borgpetersenii; L. kirschnerti;
L. meyeri e L. noguchii, onde sorovares
patogénicos e saprofitas poderiam se encaixar

dentro de uma mesma espécie (YASUDA,
1987; MINEIRO et al., 2007).

A partir de 2007, no Equador, o
Subcomité de Taxonomia para
Leptospiraceae, decidiu agrupar as espécies
de acordo com seu genoma. Desta forma,
atualmente, existem 13 patogénicas: L.
alexanderi, L. alstonii, L. borgpetersenii, L.
Inadai, L. interrogans, L. fainei, L.
kirschneri, L. licerasiae, L. Noguchi, L.
santarosai, L. terpstrae, L. weilii, L. wolffi,
com mais de 260 sorovares, tendo a
possibilidade de outras espécies novas. As
espécies saprofitas incluem L. biflexa, L.
meyeri, L.yanagawae, L. kmetyi, L. vanthielii
e L. wolbachii e conttm mais de 60
sorovares. Estes sorovares sdo classificados
de acordo com o0s epitopos em um mosaico
de lipopolissacarideo (LPS) de antigenos,
enguanto sua especificidade depende da
composicdo e orientacdo do acglUcar que o
compde (ADLER e MOCTEZUMA, 2010).

Além do lipopolissacarideo, as
proteinas da membrana externa (OMPS) sdo
0os principais antigenos que conferem
imunidade para a Leptospira  spp.,
desempenhando, provavelmente, papel na
interacdo patdgeno-hospedeiro. Elas eliciam
inflamacdo e injdrias aos vasos por onde
percorrem. Subsequentemente, o fator de
transcricdo nuclear (NF-kB) e a atividade
mitogénica da proteina kinase sdo ativadas,
induzindo as citocinas, cujas atividades de
assemelham as das OMPs. A patogenia da
bactéria pode ocorrer quando a matriz
extracelular dos mamiferos (ECM) interage
com a superficie protéica das células
bacterianas. Essas interagdes sdo utilizadas
pelas bactérias para aderirem aos tecidos,
escapar da resposta imune e entrar no
hospedeiro. Os componentes da ECM sdo
diferentes e incluem laminina 1, colageno e
fibronectina plasmatica. A Leptospira spp.
reconhece as moléculas de ECM e aderem na
célula do hospedeiro através das OPMs
patogénicas, sendo as imunoglobulinas a
endostatina e a LipL32 (TUNG et al., 2009).

A LipL32 é uma lipoproteina de
superficie, que existe em grande quantidade
entre as espécies patogénicas de Leptospira
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spp. E expressa em niveis elevados, quer
durante o cultivo em laboratorio ou durante
uma infeccdo natural, na fase aguda ou na
convalescenca. Estudos realizados,
mostraram que células tratadas com a LipL32
apresentaram resposta inflamatoria verificada
atraves de transcritos de MCP — 1 (proteina 1
quimioatraente de mondcitos), RANTES
(expresso e secretado por célula T normal,
regulada por ativacdo), iNOS (6xido nitrico
sintetase), TNF-a (fator de necrose tumoral
o), aumento na ligacdo nuclear de NF-kB
(fator-kB nuclear) e do fator de transcri¢do
AP-1 (proteina ativadora — 1) (TEODORO,
2009).

Neste contexto, a Leptospira spp. que
venha apresentam a LipL32, ou seja, as
patogénicas, depois de penetrar na mucosa ou
pele lesionada, mobilizar-se e multiplicar-se
no meio viscoso como sangue, linfa ou liquor
e atingir os 6rgdos referenciados, causam
uma severa vasculite com danos endoteliais,
resultando em injurias dos capilares, edema
tissular, hemorragia e coagulacéo
intravascular disseminada (CID).
Insuficiéncia renal ou disturbios renais sdo o0s
resultados dos danos associados &
colonizacéo e replicacdo dos organismos nas
células do epitélio renal. Prejuizo agudo da
funcdo renal também pode resultar no
decréscimo da filtragdo glomerular e hipdxia
causado pela diminuicdo da perfusdo nos
rins. Miocardite, pericardite e disritmia sdo
manifestacGes bem documentadas que podem
resultar da hipoperfusdo. Manifestacoes
hepaticas, do sistema nervoso central, ocular
e genital também séo peculiares. A replicagdo
destes microrganismos nestes locais danifica
variavelmente o0s tecidos e acarretam
manifestacdes clinico-patolégicas
diversificadas, desde um processo inaparente
até formas mais graves, sendo estas também
dependentes da viruléncia do microrganismo
e da suscetibilidade do hospedeiro
(GUERREIRO et al., 2001; YANG et al.,
2002; BARTHI et al., 2003; LANGSTON e
HEUTER, 2003; BRASIL, 2005b; YANG et
al., 2006).

Devido a esta patogenia, o
comprometimento que alguns sorovares de

Leptospira  spp. causam ao sistema
reprodutor dos rebanhos elevados prejuizos
econdmicos gque impactam a pecuéria bovina
brasileira. Muito embora ndo tenham sido
estimadas as perdas monetarias nacionais
proporcionadas pela enfermidade, existem
grandes danos comerciais, principalmente
pelos abortos, retencdo de placenta, metrites,
infertilidade, natimortos e crias fracas e
pequenas (AMATREDJO e CAMPELL,
1975; ELLIS, 1984, GIRIO et al., 1990;
CARVALHA NETA et al, 2008) que podem
vir a 6bito nos primeiros meses de vida ou
tornarem-se portadores renais da bactéria
(GIRIO e MATHIAS, 1989). A

transmissdo pode ocorrer por meses e até
anos atravées do contato direto com
microrganismos veiculados pela urina, assim
como secrecdes vaginais, placenta e leite
(GUIMARAES et al., 1982; BRASIL, 1995).

Fatores climaticos, condicGes de
umidade e grandes oportunidades de
exposicdo aos contaminantes (LEVETT,
2001), tornaram a leptospirose uma doenca
cosmopolita, comum a Vvarias espécies
(MINEIRO et al., 2007). Ecologicamente, a
existéncia e a dispersdo da doenca sdo mais
favorecidas nas regibes tropicais e
subtropicais que nas temperadas (FAINE,
1982), devido a persisténcia e multiplicacéo
das bactérias em ambientes alagados,
podendo sobreviver por até 180 dias,
dependendo das condi¢Ges de temperatura
(28° a 30° C), pH (7,2 a 7,4), salinidade e
poluicédo (BRASIL, 1995).

A enfermidade esta incluida na lista
do Cdédigo Sanitario para Animais Terrestres
da Organizacdo Internacional de Epizootias
por ter propagacdo internacional, ser
emergente, apresentar potencial zoonotico e
distribuicdo na populacdo humana (OIE,
2009). Os humanos acometidos sdo aqueles
que tém contato com reservatorios ou
portadores silvestres e domésticos de
Leptospira spp. (FAINE et al, 1999;
CAMPOS JUNIOR et al., 2006).

Entre os animais domésticos, 0s
bovinos sdo os grandes responsaveis pela
manutengdo e introducdo das bactérias nas
propriedades (VASCONCELLOS et al.,
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1997), sendo considerados importantes
disseminadores da doenca para os humanos.
Apesar da sua importancia, a leptospirose
bovina ndo é de notificacdo compulséria no
Brasii e nem submetida ao controle
organizado pelos érgdos e entidades publicas
ou privadas de sanidade animal (ARAUJO et
al., 2005). Em contrapartida, tanto a
ocorréncia de casos isolados suspeitos e
surtos de leptospirose humana devem ser
notificadas ao Ministério da Saude, de forma
rapida, para o desencadeamento das acoes de
vigilancia epidemiolégica (BRASIL, 1995).

Através destes registros pelos 6rgdos
competentes, foi possivel a constatacdo de
gue exercer algumas profissdes torna o
individuo humano bastante suscetivel a
infeccdo com a Leptospira spp. O grupo de
risco € aquele que engloba os garis, catadores
de lixo, agricultores, veterinarios, tratadores
de animais, magarefes, laboratoristas,
canavieiros, militares e bombeiros (FAINE,
1999), devido, principalmente, pela
exposicdo  aos animais doentes ou
reservatorios naturais, contato com visceras e
ambiente de trabalho (LEVETT, 2001).

Em Buenos Aires, Caminoa et al.
(1990) realizaram a SAM e hemoculturas de
26 funcionarios de um frigorifico e
encontraram 26,92% de positividade. Foram
encontrados anticorpos para 0s sorovares
Icterohaemorrhagiae, Pomona e Hardjo,
cujos titulos foram de 100. Orrego Uribe et
al. (2003) na Colémbia pesquisaram pela
SAM 45 amostras de trabalhadores de
frigorifico de bovino e suino e encontraram
amostras positivas com anticorpos contra 0s
sorovares para Icterohaemorrhagiae,
Canicola, Pomona, Grippotyphosa,
Bratislava, Hardjobovis e Hardjopratijno. Os
quatros primeiros sorovares sdo
freqlientemente encontrados entre animais
domésticos e silvestres, porém, os demais
nunca tinham sido detectados em humanos na
Colébmbia. Estes autores afirmam que a
Hardjopratijno possui alta prevaléncia entre
0S bovinos na regido estudada e estes
resultados  confirmam a  exposicao
ocupacional dos funcionarios no frigorifico.

Carvalho et al. (1985), analisando
soros de funcionarios de frigorifico,
matadouros e acougues em Ribeirdo Preto
(SP), identificaram anticorpos para 0S
sorovares varios sorovares, com titulos entre
100 e 800. A maior positividade encontrada
foi nos magarefes, sugerindo a possibilidade
destes trabalhadores terem maior risco de
contrair a infecgéo.

A maioria das pessoas acometidas,
90 a 95%, desenvolve a forma anicteérica,
frequentemente rotulada como sindrome
gripal, virose, influenza ou dengue. A forma
ictérica, doenca de Weil, é a mais grave,
levando a quadros de insuficiéncia renal,
fendmenos hemorragicos, alteragdes
hemodinamicas e letalidade variavel entre 5 e
20%, a qual gera grande impacto em termos
de salde publica (BRASIL, 1995; BRASIL,
2005a).

O diagnéstico da leptospirose pode
ser realizado através da identificacdo do
agente ou pela deteccdo de anticorpos anti-
Leptospira spp., o qual é utilizado para
maioria dos diagnosticos especificos. O teste
sorolégico considerado padrdo é o de
Soroaglutinagdo ~ Microscopica  (SAM).
Utilizando esta técnica, anticorpos IgM e IgG
reagem com o0 antigeno vivo (suspensdo de
sorovares de Leptospira spp.) e formam
aglutinagdes visiveis através do microscopio
de campo escuro (SANTA ROSA, 1970;
GUIMARAES, 1982/1983; GIRIO et al.,
1990; LEVETT, 2004). A sensibilidade do
SAM nem sempre é satisfatoria, uma vez que
0s anticorpos sO6 aparecem em niveis
detectaveis 15 dias ap6s o inicio dos
sintomas. Entretanto, é considerado um teste
que apresenta boa especificidade, embora
ocorram reagOes-cruzadas entre sorovares,
especialmente dentro de um mesmo
sorogrupo, e haja a possibilidade de detecgéo
de baixos titulos vacinais, mesmo que
decrescentes (FAINE et al., 1999; OIE,
2008b).

De acordo com Anzai (2006),
existem outros métodos de diagndstico para
leptospirose. O autor destaca 0 exame
bacteriol6gico, a técnica de imunoperoxidase
indireta e a reacdo da cadeia em polimerase —
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PCR. Girio et al. (2004), citam, como
alternativa a imunohistoguimica.

A vacinacdo é uma das mais
importantes medidas preventivas
relacionadas ao controle da leptospirose nos
rebanhos, pois pode proporcionar imunidade
humoral aos animais de forma que estejam
protegidos contra a manifestacdo dos sinais
clinicos da enfermidade, impedindo a
transmiss&o entre eles e os seres humanos. As
vacinas disponiveis atualmente no mercado
brasileiro, em sua maioria, se caracterizam
por serem culturas de Leptospira spp.
inativadas acrescidas de adjuvantes. S&o
compostas pelos sorovares com maior
prevaléncia nos estudos efetuados na regido.
Entre os mais utilizados encontram-se o
Hardjo, Wolffi, Canicola,
Icterohaemorrhagiae, Pomona,
Grippotyphosa e Bratislava. H& também,
disponiveis comercialmente, vacinas contra
leptospirose produzidas com a utilizagéo de
OMPs, as quais estdo associadas a outras
enfermidades da esfera reprodutiva, tais
como rinotraqueite infecciosa bovina e
diarréia viral bovina, sendo o seu prego ainda
elevado. As classes de anticorpos que
inicialmente sdo detectadas sdo IgM e IgA,
gue em média nos bovinos chegam a
concentragdes mais elevadas em cerca de sete
dias. A classe IgG pode ser detectada por
volta de dois dias ap6s o surgimento das
anteriores, atingindo a sua magnitude por
volta de duas semanas e perdurando por
tempo mais prolongado (ARDUINO et al.,
2009).

Além da imunizagdo vacinal, outras
medidas sanitarias podem ser adotadas para
minimizar a propagacdo da leptospirose
bovina, levando-se em consideragdo o
manejo do gado. De acordo com Menges
(1959), nas propriedades, devem ser isolados
0s animais doentes e fornecer &gua e
alimentos limpos em equipamentos maveis
sem contaminagdo com urina. Animais, antes
de serem introduzidos nos planteis, devem
ser mantidos sob quarentena, e aqueles que se
encontrarem no pastoreio, distantes de areas
alagadas como lagoas ou tanques. Também,

sempre que possivel, deve ser evitada a
aglomeracgdo de individuos, o desmatamento
e ocupacdo de areas habitadas por animais
silvestres. A educacdo em salde e a
realizacdo de testes soroldgicos regulares
também sdo importantes, assim como a
higiene dos locais em que 0s grupos de risco
atuam (HOMEM et al., 2001; RIET-
CORREA et al. 2001; LEVETT, 2001).

Considerando as informacgGes
sobrescritas, pode-se concluir que a
leptospirose bovina € uma zoonose de grande
impacto. Nos animais 0s principais sinais
clinicos sdo abortos e infertilidade. As perdas
advindas da infeccdo por Leptospira spp.
estdo relacionadas & baixa eficiéncia
reprodutiva dos animais e maior intervalo
entre partos. Existem medidas de prevencéo e
controle, sendo as principais a vacinagdo dos
animais e a desratizacao.
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