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Introducéo

Doencas que causam disturbios nervosos em ruminantes assumiram grande
importancia ap6s o diagnéstico de encefalopatia espongiforme bovina (BSE) na
Inglaterra (Wells et al 1987) e da possivel relacdo dessa doenga com a nova variante da
doenca de Creutzfeldt-Jakob (vCJD) em humanos (Will et al 1996, Almond 1997).
Autoridades sanitérias internacionais estdo solicitando dos paises exportadores de carne,
como é o caso do Brasil, que apresentem evidéncias de que seus rebanhos sdo livres de
BSE. Isso equivale a dizer que os paises devem estar capacitados a identificar as
doencas que afetam o SNC de bovinos, mesmo na auséncia de casos de BSE.

Em um levantamento de 6.706 necropsias realizadas em bovinos em nosso
laboratério (LPV) no periodo de 1965 a 2008, 655 (9.76%) apresentaram lesdes do
sistema nervoso central (SNC). Esse dado é semelhante aos obtidos por outros
laboratdrios e, com excecdo de algumas caracteristicas regionais, as doencas do SNC
diagnosticadas em bovinos sdo aproximadamente as mesmas em todo o Brasil, embora
existam variagOes regionais em suas frequéncias. Por exemplo, de 1986 a 1995, o
botulismo causou a morte de mais de 6 milhdes de bovinos adultos no Brasil (Dutra
2001) e essa doenca foi bastante fregliente no estado de Mato Grosso do Sul; por conta
disso, naquele estado o indice de alteragdes do sistema nervoso em bovinos é estimado
em 47,38% (Lemos et al. 1998).

E aparente, portanto, que o surgimento da BSE induziu & procura por doencas
neuroldgicas em bovinos, resultando no incremento do relato de doencas ja existentes e
no relato de novas doencas antes nao diagnosticadas. O foco dessa palestra, seré revisar
essas doencas, tendo como base o levantamento de doencas do SNC de bovinos
diagnosticadas no LPV.
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Doencas do sistema nervoso central em bovinos diagnosticadas no LPV de 1965-
2008

Como mencionado anteriormente dos 6.706 bovinos necropsiados no LPV num
periodo de 44 anos (1965-2008), 655 (9,76%) apresentaram doencas associadas ao
sistema nervoso central (SNC). As principais doengas diagnosticadas aparecem na Fig.

1 e, em ordem de freqliéncia decrescente de aparecimento, na Tabela 1.

Tabela 1. Doencas do sistema nervoso central diagnosticadas em 655 bovinos no sul do

Brasil
Doenca NUmero de casos
Raiva 197
Encefalopatia hepética 162
Meningoencefalite por herpesvirus bovino tipo5 57
Meningoencefalite ndo supurativa inespecifica 47
Babesiose cerebral 40
Intoxicagdo por Solanum fastigiatum
Febre catarral maligna 21
Polioencefalomalacia 20
Abscessos 18
Associados ao uso de tabuleta para desmame 07
Associados a onfaloflebite 5
Associados a ruminite 5
Origem nédo determinada 1
Trauma 18
Tétano 15
Doencas hereditérias 7
Botulismo 6
Listeriose 3

Apenas trés doencas a virus sao responsaveis por casos de encefalite ndo-supurativa
em bovinos no Brasil; a saber: raiva, meningoencefalite por herpesvirus bovino tipo 5
(BoHV-5) e febre catarral maligna (FCM). Essas trés doengas corresponderam em nosso
levantamento a 275 casos ou, aproximadamente, 42% de todas as doencas do sistema
nervoso central. Raros casos de doenca de Aujeszky tém sido descritos causando

encefalite em bovinos no Brasil (Barros et al. 2006).



Doencas do SNC no Rio Grande do Sul

Figura. 1. Doencas do sistema nervoso central diagnosticadas em 655 bovinos
no sul do Brasil. Abreviaturas usadas: BHV-5 = Meningoencefalite
por herpesvirus bovino tipo 5,

MNS = meningoencefalite ndo-supurativa; Solanum fastigiatum =

intoxicacdo pela planta tdxica S. fastigiatum; FCM = febre catarral maligna.

Dados do Laboratério de Patologia Veterinaria da Universidade Federal de

Santa Maria.

Raiva

A raiva, a doenga do sistema nervos mais comum em bovinos (197 casos ou 30%
das doengas do SNC de bovinos em nosso levantamento) pode ser considerada uma
doenca em re-emergéncia, possivelmente em razdo do relaxamento nas medidas de
controle do morcego Desmodus rotundus, vetor da doenca. Em nosso levantamento
(Fig. 2) a raiva mostrou um comportamento ciclico.

A raiva tende a ser ciclica, reaparecendo com periodicidade de aproximadamente 7
anos, devido ao maior nimero de morcegos infectados durante os picos de aparecimento
dos casos clinicos nos herbivoros. Como todos os morcegos infectados morrem,
ocorrem periodos de declinio, correspondentes ao tempo necessario para repovoar € re-
infectar a colénia. Como cada fémea tem apenas um filhote por ano, o crescimento da
coldnia é lento. O desaparecimento ciclico da raiva ndo representa controle efetivo da
doenga (Mori 1998)



Raiva vs outras doencas do SNC por quinquénio

Figura 2. A fregléncia da raiva comparada a frequéncia das outras doencas
do sistema nervoso central em bovinos. Observa-se uma ocorréncia
ciclica da doenca. Dados do Laboratdrio de Patologia Veterinaria
da Universidade Federal de Santa Maria.

A raiva é causada por um virus RNA envelopado, género Lyssavirus, familia
Rhabdoviridae. A vasta maioria dos casos de raiva bovina é contraida pela mordedura
de um morcego infectado. Ap0s a inoculacéo, o virus replica nas células musculares, no
local da mordedura, e entra para o sistema nervoso periférico (axénios dos nervos),
através do fuso neuromuscular (células musculares modificadas) ou das placas motoras
terminais. Por fluxo axoplasmatico retrogrado (migracéo centripeta), o virus alcanca a
medula espinhal ou o tronco encefalico. A progressédo do ponto de inoculagdo ao SNC
pode ser rapida ou demorar meses. Do SNC héa disseminac¢do centrifuga ao longo dos
nervos periféricos para varios 6rgdos. O virus replica no epitélio das glandulas salivares
e é eliminado na saliva. Os bovinos sdo hospedeiros terminais da raiva, porque a
dispersdo periférica do virus pela saliva é escassa e porque, ao contrario dos carnivoros
com raiva furiosa, em geral o bovino ndo fica agressivo durante a doenca.

Em areas enzoolticas de raiva transmitida por morcegos hematdfagos, como a
América Latina, estima-se que a populacdo de bovinos sob risco é de aproximadamente
70 milhGes, com uma mortalidade anual de 100.000 a 500.000 animais e um prejuizo de
50 milhdes de dolares americanos para a industria pecuaria (King 1993).

Como a doenca é transmitida a bovinos por morcegos hematéfagos, condicBes
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climaticas favoraveis, existéncia de abrigos naturais (morros, cavernas, 0ocos de arvores)
ou artificiais (tlneis, bueiros, pontes, minas, fornos para carvoarias, construcoes
abandonadas) e a distribuicdo da populacdo de morcegos sdo responsaveis pela extensao
e estabilidade enzodtica da raiva em uma regido. N&o ha predisposicao de raca, sexo ou
idade; uma prevaléncia maior observada ocasionalmente em bezerros com menos de um
ano de idade pode estar relacionada ao estado imune, uma vez que, nessa faixa etaria,
ocorre o declinio da imunidade passiva e ainda ndo ocorreu a primeira vacinagdo anti-
rabica ou o primeiro reforco vacinal. Na maioria dos focos, a morbidade é inferior a
10%, mas coeficientes superiores a 30% sdo também observados. A letalidade é
invariavelmente 100%.

O quadro clinico da raiva bovina € varidvel, e muitos dos sinais clinicos sdo
comuns a outras enfermidades do SNC em bovinos. A variabilidade dos sinais clinicos e
a sequéncia de sua progressdo sdo determinadas principalmente pela concentracdo do
inéculo viral, pela patogenicidade da cepa infectante, pela distancia entre o local da
inoculacdo e o encéfalo e pelo estado imune dos bovinos. O periodo de incubagdo em
bovinos € de 2-12 semanas, mas periodos mais longos tém sido relatados. Geralmente,
0s casos espontaneos ocorrem 30-60 dias apos a infeccdo. Dessa forma, as feridas
resultantes de mordeduras de morcegos nem sempre sdo observadas no bovino com
raiva, por serem pequenas e puntiformes ou por terem cicatrizado antes do
desenvolvimento dos sinais clinicos. O curso clinico médio da raiva € de 5 dias,
variando de 2-10 dias. A doenca caracteriza-se por uma forma clinica paralitica e outra
furiosa. Em bovinos, no Brasil, predomina a forma paralitica caracterizada por paresia e
paralisia ascendentes. Os sinais clinicos observados com maior freqiiéncia sdo
incoordenacdo dos membros pélvicos, evoluindo para paresia e paralisia, relaxamento
do esfincter anal com protrusdo do anus, auséncia de reflexo anal, paralisia da cauda,
tremores da cabeca, diminuicdo da visao, opistdtono, bruxismo, salivacdo, que pode ser
abundante e espumosa, fezes ressequidas e escassas, retencdo ou incontinéncia urinaria
e mugidos roucos (dando a impressdo de que o animal estd engasgado). Na forma
furiosa, ha mugidos constantes e roufenhos (ocasionalmente violentos, a ponto de
produzir enfisema subcutaneo), agressividade, hiperexcitabilidade, hiperestesia, prurido
intenso e manifestacGes de irritacdo cutanea (0 bovino constantemente se lambe ou se
roga contra arvores e cercas)

As lesdes da raiva sdo, em geral, limitadas ao SNC e perceptiveis apenas ao exame

histolégico. No entanto, hiperemia das leptomeninges é freqlientemente encontrada.
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Lesdes secundarias ao comprometimento neuroldgico ocorrem ocasionalmente e
incluem broncopneumonia por aspiracdo (aspiracdo de alimento causada por disfagia
neuroldgica e distensdo da bexiga por paralisia resultante da mielite viral.

Histologicamente, ha inflamacéo do encéfalo e seus envoltdrios (meningoencefalite),
da medula e seus envoltérios (meningomielite), dos ganglios (ganglionite) e nervos
(neurite) cranianos e espinhais. A inflamacdo na raiva é classificada como "ndo-
supurativa" (ou ndo-purulenta) porque os neutrofilos (as células do exsudato purulento)
ndo fazem parte do infiltrado inflamatério, que consiste de células mononucleares
(linfocitos e plasmacitos). As células inflamatorias se dispdem nos espagos ao redor dos
vasos, aspecto referido como "manguitos” perivasculares. Outra caracteristica
histologica da raiva é a presenca de gliose (proliferacdo de células da glia,
principalmente microglia) focal ou difusa. Em cerca de 70% dos casos de raiva bovina,
ocorrem inclusGes acidofilicas intracitoplasméaticas em neurdnios, denominadas
corpusculos de Negri. Ganglioneurite associada a corplsculos de inclusdo e
vacuolizagdes intracitoplasmaticos é frequente em neurbnios do ganglio do nervo
trigémeo, o ganglio de Gasser. A intensidade das lesdes é varidvel, mas degeneracdo e
necrose de neurdnios nunca sao achados comuns na raiva. Em um estudo da distribuicao
das lesdes realizado no encéfalo de 25 bovinos com raiva (Langohr 2003), o
mielencéfalo (bulbo), o metencéfalo (ponte e cerebelo) e a medula espinhal cervical
estiveram afetados mais vezes e mais intensamente que o diencéfalo (incluindo o
talamo) e o teléncefalo (incluindo o hipocampo). Como a ganglionite é freqiiente na
raiva, o exame histolégico do génglio de Gasser é um método indicado para a
confirmacdo do diagndstico, pois as alteragdes inflamatérias (e, muitas vezes,
corpusculos de Negri).

A imunofluorescéncia direta (IFD) é o teste de escolha para o diagndstico pela sua
rapidez e acuracia; a possibilidade do diagndstico da raiva (sensibilidade do teste) pela
IFD é de 80-100% e sua eficiéncia depende do treinamento do técnico e da qualidade
dos reagentes utilizados. A prova bioldgica é considerada segura para o diagndstico da
raiva, mas tem a desvantagem de ser demorada (ao redor de 3 semanas). Imuno-
histoquimica realizada em material fixado em formol tem-se demonstrado uma técnica
eficiente em nosso laboratorio.

A época mais indicada para a vacinagdo de bovinos contra a raiva € a que
antecede o periodo de maior frequéncia de focos, e 0s bovinos devem entrar nesse

periodo devidamente imunizados, j& com o reforco vacinal. A vacinacdo anti-rabica
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pode ser indicada para bezerros a partir. de dois meses de idade, condicionada a
necessidade do reforco vacinal, independentemente do estado de vacinagdo materno. O
reforgo vacinal em bovinos de qualquer idade deve ser realizado 30 dias ap0s a primeira

dose da vacina.

Meningoencefalite por herpesvirus bovino tipo 5 (BoHV-5)

A meningoencefalite por BoHV-5, é uma neuropatia emergente (57 casos ou 8,70%
das doencas do SNC de bovinos em nosso levantamento) do sistema nervoso de bovinos
no Brasil e tem sido descrita em varias regides do pais (Rissi et al. 2006, 2007). A
doenca era praticamente desconhecida até o final dos anos 1980 (Riet et al. 1989,
Weiblen et al. 1989) e sua frequtiéncia tem-se incrementado desde ent&o (Fig. 3). No

BHV-5 vs outras doencas do SNC

Figura 3. A freqliéncia da meningoencefalite por herpesvirus bovino tipo 5
(BHV-5) comparada a freqiiéncia das outras doencas do sistema
nervoso central em bovinos. Observa-se baixa incidéncia antes do
quinguénio 95-99. Dados do Laboratério de Patologia Veterinaria
da Universidade Federal de Santa Maria.

A meningoencefalite por BoHV -5 é uma doenca infecciosa viral aguda e altamente
fatal descrita em diversos paises, caracterizada por sinais neurol6gicos corticais e
associada a inflamacg&o do encéfalo e meninges com necrose do cortex telencefélico. Os
bovinos sdo considerados os hospedeiros naturais de BoHV-5; casos espontaneos da
enfermidade tém sido descritos apenas nessa espécie, mas anticorpos para BoHV -5



foram detectados no soro de ovinos, e a doenca foi reproduzida experimentalmente em
ovinos e coelhos. InfecgBes sistémicas com viremia pelo herpesvirus bovino tipo 1
(BoHV -1) podem causar meningoencefalite em bovinos (Rissi et al. 2008). BoHV-5 é
um virus DNA de cadeia dupla, envelopado, familia Herpesviridae, subfamilia
Alphaherpesvirinae, género Varicellovirus, com capacidade de estabelecer laténcia em
neurbnios de ganglios sensoriais ap06s a infeccdo aguda. O periodo de incubacédo é, em
geral, de 10-15 dias, mas o virus pode ficar latente, e a doenca pode ocorrer varios
meses apoés a infeccdo. A distribuicdo de BoHV-5 no encéfalo de bezerros avaliada por
reacdo em cadeia de polimerase (PCR) demonstrou que o DNA do virus ocorre
consistentemente no ganglio trigémeo, mesencéfalo, tdlamo, cortex olfatério e, com
menor freqliéncia, na ponte, cerebelo e cortex occipital. A eliminacéo de BoHV-5 corre
até o 17° dia pos-infeccdo (P1) nas secrecBes nasais e até 0 9° dia Pl nas secrecdes
orais; o pico de eliminacéo viral ocorre 4-7 dias PI.

Embora previamente atribuidos a BoHV-1, surtos de meningoencefalite por BoHV-5
tém sido descritos em diversos paises, como Austrdlia, Estados Unidos, Canada,
Argentina, Uruguai e Brasil. No Brasil, a doenca foi diagnosticada em bovinos do Rio
Grande do Sul, Mato Grosso do Sul, Sdo Paulo, Minas Gerais, Mato Grosso, Goias e
Rondénia. A prevaléncia e a distribuicdo geograficas da infeccdo por BoHV -5 sdo
pouco conhecidas, mas casos clinicos e meningoencefalite por BoHV-5 parecem
apresentar distribuicdo geogréafica restrita, com maior frequiéncia de casos no hemisfério
sul, principalmente no Brasil e na Argentina, do que no hemisfério norte.

A idade dos animais afetados é muito variavel (2 meses a 3 anos ), mas a maioria dos
casos ocorre em animais jovens de 13-18 meses. A doenca ocorre na forma de surtos,
de casos isolados ou de surtos com morbidade baixa (0,05%-5%), embora coeficientes
de morbidade de 22%-25% sejam observados quando se consideram apenas 0s animais
do lote em que estdo ocorrendo os casos (e ndo da populacdo total de bovinos da
propriedade). A letalidade é alta (75%-100%). Condicfes de estresse, como desmame,
transporte dos animais, vacinacGes, castracGes, troca de pastos, mudancas na
alimentacdo ou intempéries sdo relacionadas a ocorréncia de surtos. Alguns relatos
indicam que bovinos criados extensivamente em regime de pastejo sdo mais
frequentemente afetados, embora, em algumas regides do Rio Grande do Sul, a maioria

dos surtos ocorra em bezerros de 6-8 meses, semiconfinados ap6s desmame.



Febre catarral maligna (FCM)

FCM ocorreu em 21 dos 655 casos (3,20%) de doencas dos sistema nervoso central
em bovinos estudadas em nosso levantamento. A FCM é uma doenca infecciosa, viral,
pansistémica, altamente fatal, com distribuicdo geografica ampla. Além de bovinos,
afeta mais de 30 espécies de ruminantes (Garmatz et al. 2004), incluindo diversas
espécies de cervideos, bisdes e bufalos (Costa et al. 2009) e, ocasionalmente, suinos.
Caracteriza-se por febre alta, depressdo, corrimento nasal e ocular, erosdes e ulceracoes
na mucosa do trato respiratério superior, ceratoconjuntivite, linfadenopatia, enterite
hemorragica, diarréia, encefalite, exantema cutaneo e artrite. As lesdes macro e
microscopicas envolvem principalmente os tratos digestivo, respiratorio superior e
urinario, linfonodos, figado, olhos e encéfalo. As lesdes histoldgicas caracteristicas
consistem vasculite, infiltrados mononucleares em varios 6rgaos, hiperplasia linfoide e
necrose dos epitéelios de revestimento. O "grupo de virus da FCM" pertence ao género
Rhadinovirus da familia Gammaherpesvirinae. A maioria das espécies de ruminantes,
domeésticos ou selvagens, possui seu radinovirus especifico e é bem adaptada a ele, i.é,
esses virus induzem pouco ou nenhum efeito em seus hospedeiros naturais, mas podem
causar doenca quando afetam espécies diferentes pouco adaptadas. Até o momento,
foram identificados quatro virus do grupo da FCM que causam doenca em animais. A
forma africana, ou FCM gnu-associada (FCM-GA), € induzida pela cepa alcelaphine
herpesvirus 1 (AIHV-1) AIHV-1 é transmitido por gnus (Connochaetes taurinus e C.
gnu, subfamilia Alcelaphine). Em locais onde ndo ha gnus ocorre a forma denominada
FCM ndo associada a gnus ou FCM ovino-associada (FCM-OA), pois ovinos sédo
implicados como portadores do agente etiolégico, denominado herpesvirus ovino-2
(OvHV-2). As manifestacdes clinicas e patoldgicas das formas induzidas por AIHV-1 e
OVHV-2 séo as mesmas, mas ha diferencas epidemiolégicas entre as duas. Um terceiro
virus desse grupo induz a FCM cléassica no veado-de-cauda-branca (Odocoileus
virginianus); além desses, um virus endémico em cabras domésticas, provisoriamente
denominado herpesvirus caprino-2 ou CpHV-2, tem sido associado com alopecia,
dermatite, perda de peso cronica e diarréia em veados sika (Cervus nippon) e veados-de-
cauda-branca. Ao contrario de A1HV-1, que ja foi isolado em cultura, os outros trés
agentes patogénicos da FCM sédo detectados apenas por técnicas moleculares como a
reacdo em cadeia de polimerase - PCR (Garmatz et al. 2004). Atualmente, a técnica da
PCR tem sido usada para o diagnostico da FCM-AO. A FCM tem sido relatada em

bovinos de vérias regies do Brasil (Garmatz et al. 2004, Rech et al. 2005, Macédo et al.
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2007). Na maior parte das vezes a FCM afeta bovinos de forma esporadica. Em um
levantamento realizado em casos de FCM ocorridos no Rio Grande do Sul entre 1973 e
2003 (Rech et al. 2005) em bovinos de 15 fazendas os seguintes dados foram
observados: em nove ocasides (60%), a doenca ocorreu de forma esporadica, afetando
1-3 bovinos por rebanho, enquanto, em seis fazendas (40%), a FCM ocorreu de forma
epizoodtica, afetando varios bovinos em cada rebanho. As taxas de morbidade variaram
de 2,4% a 20%, e as taxas de letalidade foram de 83,3% a 100%. Bovinos de todas as
idades e ambos os sexos foram afetados. Nos casos em que foi possivel obter essa
informacao (9 fazendas), sempre havia ovinos em contato com os bovinos afetados, e o
maior numero de casos de FCM ocorreu na primavera e verdo. A doenca clinica foi
aguda ou subaguda, e os sinais clinicos incluiam febre, corrimento nasal e ocular,
conjuntivite, salivacdo excessiva, hematdria, necrose das papilas bucais que se tornavam
rombas, linfadenopatia, diarréia e disturbios neurolégicos. Os achados de necropsia
incluiam opacidade da cornea, erosdes e ulceragdes em varias membranas mucosas do
trato alimentar, respiratorio, urogenital e conjuntiva; aumento de volume e hemorragia
em linfonodos e mudltiplos focos brancos nos cortices renais e nas triades portais
hepaticas. Dermatite crostosa foi observada em alguns casos. Os principais achados
histopatol6gicos incluiam vasculite, necrose dos epitélios de revestimento e acimulos
de células inflamatorias em vérios 6rgéos, inclusive no SNC. A vasculite era associada
com necrose fibrindide da tlnica média das artérias e acompanhada de infiltrado

inflamatdrio constituido por linfoblastos, linfocitos, plasmdcitos e macréfagos.

Encefalopatia Hepética

A lesdo de encefalopatia hepatica faz parte de um grupo de condi¢bes nédo
inflamatdrias do SNC e periférico conhecido como mielinopatias, nas quais o evento
primario esta relacionado a um distarbio na formacgdo, manutencdo ou estabilidade da
mielina e inclui diversas subcategorias. Nas mielinopatias espongiformes, o aspecto
dominante é a vacuolizacdo sem degradacdo significativa ou fagocitose da mielina.
Quando observada na microscopia de luz, essa alteracdo é denominada degeneragdo
esponjosa (DS) ou status spongiosu (Barros et al. 2006) e pode resultar de vacuolizagéo
(edema) intramielinica. A DS pode ser primaria, i.€, causada por um agente atuando
diretamente no SNC, ou secundaria, quando o agente atua sobre um outro 6rgéo, e 0s
efeitos dai resultantes refletem-se no SNC. Nas DS secundérias estdo incluidas doencas

secundarias a lesbes hepéticas crénicas, como intoxicacdo por Senecio spp. e Crotalaria
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spp. que sdo por isso conhecidas como encefalopatias hepaticas (EHS).

A patogénese da DS na EH é complexa, mas resulta da incapacidade metabolica do
figado em destoxificar diversas substdncias com consequente acumulo de amonia,
acidos graxos e mercaptanos no encéfalo e no liquor, além de alteracbes nas
concentragdes de neurotransmissores. Entretanto, a hiperamonemia (resultante da
insuficiéncia hepética) € considerada o evento mais significativo na patogénese da EH.

A DS secundaria a lesdo hepatica cronica (encefalopatia hepatica) é extremamente

comum no Sul do Brasil, principalmente no Rio Grande do Sul e Santa Catarina. A
principal causa de encefalopatia hepéatica nesses casos € a ingestdo prolongada de
Senecio spp., espécies de planta que causam cirrose hepatica. Em nosso levantamento
de lesdes do SNC de bovinos, 192 de 655 (29,31%) de doengas do SNC eram de DS
era secundaria a insuficiéncia hepética crénica (encefalopatia hepatica) associada a
intoxicacdo por Senecio spp.
Nos casos de EH secundéria a cirrose hepéatica por por Senecio spp. em bovinos, ha
depressdo ou agressividade, pressao da cabeca contra objetos, ranger de dentes, tenesmo
e prolapso de reto. Ap6s o estabelecimento dos sinais neuroldgicos, a letalidade €
virtualmente de 100%, e a evolucdo clinica, ao redor de 48 horas.

Achados macroscopicos na intoxicagdo por Senecio spp incluem figado firme, com
capsula espessa que da um tom cinza a superficie do 6rgdo. Na superficie de corte,
observam-se multiplas linhas finas e brancas de tecido fibroso que podem,
ocasionalmente, ser acompanhadas de nddulos regenerativos. A vesicula biliar esta
distendida, ha edema da parede e, em cerca de 1/3 dos casos, ha nddulos polipdides na
mucosa. Edema do mesocoélon e das pregas do coagulador sdo achados frequentes. Em
todos os casos de DS, as lesbes encefalicas sdo observadas apenas no exame
histologico. Localizam-se na substancia branca, geralmente na interface com a
substancia cinzenta e consistem de vacuolos ovais ou alongados, de 5-40 pum em
diametro; a coalescéncia desses vaclolos é freqiiente. No caso da intoxicacdo por
Senecio spp. e Crotalaria spp., lesdes histoldgicas especificas sdo encontradas no figado

e consistem de fibrose, megalocitose de hepatdcitose e hiperplasia de ductos biliares.

Babesiose Cerebral
Babesiose bovina é um distarbio hemolitico causado por varias espécies de
protozodrios do género Babesia que parasitam eritrdcitos e induzem anemia hemolitica

intravascular associada a febre, ictericia e hemoglobiniria. Babesia spp. sdo
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transmitidas por varias espécies de carrapatos. No Brasil, Babesia bovis e B. bigemina
sdo as duas espécies responsaveis pela doenca em bovinos, e Boophilus microplus é o
seu Unico vetor. A babesiose faz parte de um complexo de trés doencgas conhecido como
tristeza parasitaria bovina (TPB) que inclui ainda anaplasmose. Na infec¢do por B. bovis
em bovinos, ocorre seqlestro de eritrocitos parasitados nos capilares da substancia
cinzenta do encéfalo (Rodrigues et al. 2005a). Isso provoca eventos quimicos e
imunologicos que induzem uma manifestacdo clinica distinta, caracterizada por sinais
neuroldgicos e conhecida como babesiose cerebral; a infeccdo por B. bovis € a Gnica das
trés doencas do complexo TBP capaz de causar babesiose cerebral. A babesiose cerebral
em bovinos é semelhante & forma cerebral da maléaria falcipara (infeccdo por
Plasmodium falciparum) em pessoas; nessa doenca também ocorre seqlestro de
eritrocitos na microvasculatura do encéfalo

Uma proporc¢do dos bovinos infectados por B. bovis, desenvolvem-se manifestacdes
neuroldgicas acentuadas. Essas incluem incoordenacdo motora, hiperexcitabilidade,
opistdtono, cegueira, tremores musculares, paralisia dos membros pélvicos, movimentos
de pedalagem, pressdo da cabeca contra objetos, andar em circulos, agressividade e
coma. Durante essa fase de perturbacdo neuroldgica, os animais podem introduzir a
cabeca embaixo de cercas, valos ou vegetacdo cerrada. Tais casos neuroldgicos quase
invariavelmente tém um desenlace fatal apds um curso clinico agudo ou superagudo que
dura desde alguns minutos até 24-36 horas. Outros sinais clinicos encontrados em
associacdo a manifestacdo neuroldgica incluem hemoglobindria, anorexia, febre,
taquicardia, taquipnéia e queda na producao de leite.

No levantamento apresentado aqui a babesiose ocorreu em 40 (6,10%) dos 655 casos
de doencas observadas no sistema nervoso de bovinos. Na doenca aguda produzida por
B. bovis, as mucosas, tecido subcuténeo, fascias musculares e intima das artérias estdo
amarelas (ictericia). Em casos agudos ou superagudos (que incluem os casos de
babesiose cerebral), a ictericia pode ser bastante discreta ou estar ausente. Na necropsia,
todas as visceras da cavidade abdominal estdo embebidas por hemoglobina, e o figado
estd tumefeito, castanho-amarelado e com bordos arredondados, tanto na superficie
capsular quanto na superficie de corte; a vesicula biliar esta acentuadamente distendida
por bile verde-escura. O baco esta aumentado de volume, macio e escuro; a capsula
esplénica esta tensa, e a polpa vermelha protrui quando a capsula é cortada. Os
linfonodos estdo aumentados de volume, vermelhos e Umidos. Pode haver edema do

mesentério. A lesdo encefalica é caracteristica: ha uma cor cereja em toda a substancia
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cinzenta do encéfalo, que inclui o cortex telencefalico e cerebelar e os nucleos basais.

Botulismo

O botulismo é uma intoxicacao nado febril, geralmente fatal, caracterizada por paresia
e paralisia flacida, envolvendo a musculatura da locomog¢éo, mastigacdo e degluticéo.
Nos bovinos, é causado pela ingestdo das neurotoxinas C ou D de Clostridium
botulinum, previamente formadas em matéria organica vegetal ou animal decomposta; é
uma das principais causas de mortalidade bovina nos sistemas de producdo de corte e
leite nas regides Sudeste e Centro-Oeste do pais (Barros et al. 2006) Os ovinos,
caprinos, equinos, aves e esporadicamente 0s suinos também sdo acometidos. A
enfermidade tem curso clinico variavel, na dependéncia da quantidade de toxina ingeri
da, e o quadro patoldgico é caracterizado pela auséncia de lesdes.

C. botulinum é um microrganismo anaerobio esporulado e putrefativo, encontrado
ubiquitariamente no solo, agua e trato digestivo de diversas espécies animais e do
homem. Em condicGes ideais, 0 microrganismo produz a neurotoxina botulinica, que é
classificada em sete tipos sorologicamente distintos (A-G), mas que tém acdo
farmacoldgica semelhante. Os bovinos se intoxicam quando ingerem material
contaminado, geralmente constituido por restos de cadaveres, dgua ou alimentos Apés
sua absorcdo da luz intestinal, a neurotoxina distribui-se pela circulacdo linfatica e
sanguinea, agindo sobre as terminacdes nervosas periféricas, cujo neurotransmissor € a
acetilcolina; essa acdo resulta em paralisia flacida progressiva. Ao se ligar nas
terminacfes nervosas, a toxina ndo pode mais ser neutralizada pela antitoxina
homologa. Ndo h& envolvimento do sistema nervoso central, e a morte decorre da
parada respiratoria.

A intoxicacdo botulinica é considerada uma importante causa de mortalidade bovina
em diversos paises do hemisfério Sul. No Brasil, foi registrada primeiramente na regido
de Campo Maior, Estado do Piaui, no final da década de 1960, sendo denominada na
ocasido de "doenca da mao dura". Os surtos de botulismo estdo associados a ingestdo da
toxina previamente formada em cadaveres decompostos, alimentos indevidamente
armazenados (milho, silagem, feno, ragcéo), cama de frango, ou ainda pela veiculagéo
hidrica. Bovinos criados em pastos deficientes de fdsforo, com suplementacao
inadequada de mineral, freqlentemente apresentam osteofagia, esses fatores em
conjunto com a contaminagdo ambiental por C. botulinum e presenga de cadaveres nas

pastagens, sdo fatores determinantes na ocorréncia do botulismo na pecuéria extensiva.
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Os sinais clinicos da intoxicagdo botulinica incluem inicialmente a dificuldade na
locomogéo e estado mental aparentemente normal. Com a evolugdo, intensifica-se a
paralisia flacida parcial ou completa da musculatura dos membros, acentuadamente dos
pélvicos, sequida de decubito esternal ou lateral; a percepcdo sensorial se mantém
mesmo ap0Os estabelecer-se a paralisia muscular esquelética. Com freqiiéncia, 0s
bovinos assumem a posicdo de auto-auscultacdo e apOiam o0 queixo no solo. A
intensidade e a rapidez dessa sucessé@o de eventos diminuem dos casos superagudos para
0s crbnicos. A diminuicdo dos movimentos da cauda, do ténus da musculatura da
lingua, midriase, ptose e bradicardia podem ser evidenciadas em parte significativa dos
animais intoxicados, mas ndo necessariamente em todos. N&o ocorrem lesdes macro ou
microscopicas primarias associadas a intoxicacdo botulinica, uma vez a toxina age na

sinapse neuromuscular.

Polioencefalomalacia

Polioencefalomalacia (PEM) é um termo descritivo que indica o diagndstico
morfoldgico para necrose com amolecimento (malacia) da substancia cinzenta (pélio)
do encéfalo. O uso desse termo tem gerado controvérsia. Em 1956, no Colorado, EUA,
ele foi empregado para designar ndo somente uma lesdo, mas uma doenga especifica de
ruminantes, presumivelmente causada por deficiéncia de tiamina, e caracterizada por
necrose do cortex telencefalic. Desde entdo, PEM tem sido usada como sinbnimo dessa
condicdo em ruminantes. No entanto, nem todos os casos de PEM estdo associados a
disturbios da tiamina, e varias outras etiologias também produziam essa lesdo. No
Brasil, o termo PEM tem sido empregado para definir doengas especificas sem que, na
maioria dos casos, a etiologia tenha sido investigada, e ndo ha certeza de que se trate da
mesma doenca ou de varias doencas com a mesma lesdo. Nos ultimos anos, a maioria
dos casos de PEM diagnosticados em bovinos tem sido atribuida ao alto consumo de
enxofre, nas formas de sulfato, sulfito e sulfeto nos alimentos na dgua. Nesses casos, as
concentracdes tiamina sdo normais, mas ha também recupera de animais tratados com
tiamina. Esses fatores colocam em ddvida que a PEM seja realmente causada por um
disturbio priméario no metabolismo da tiamina. Na PEM causada pela alimentacéo
melago, os animais afetados apresentam também niveis normais de tiamina nos tecidos
e, nesses casos, acredita-se que a doenca € causada altos niveis de enxofre contidos no
melado.

No Brasil, a PEM tem sido observada em bovinos adultos em pastejo extensivo, em
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varios estados, ao contrario do que é descrito na literatura internacional, que menciona a
doenga principalmente em bezerros de 8-12 meses de idade, em condi¢bes de
confinamento ou submetidos a mudancas bruscas de alimentacdo. Na maioria desses
casos, a etiologia ndo foi determinada, mas alguns aparentemente séo relacionados a
uma intoxicacdo por cloreto de sédio associada a privacdo de agua e a ingestdo de
enxofre.

Os sinais clinicos caracterizam-se por andar incoordenado, cambaleante, em circulos,
tremores musculares, cegueira total ou parcial, paralisia da lingua, opistotono e
nistagmo. Os animais afastam-se do rebanho, e muitos sdo encontrados em decubito
lateral ou esternal. Quando em decubito lateral, o bovino afetado pode apresentar
convulsdes. Nas fases iniciais, 0 animal pode apresentar certa agressividade e excitacao.
Se os animais ndo forem tratados com tiamina, a morte ocorre, geralmente, 2-3 dias
apos o aparecimento dos sinais clinicos. Entretanto, alguns animais morrem poucas
horas apds, e outros permanecem até 10 dias em decubito. A cegueira € um sinal clinico
importante e ocorre virtualmente em 100% dos casos. Macroscopicamente, O encéfalo
estd tumefeito por edema com achatamento dos giros cerebrais e hemiagdo da porgédo
caudal do telencéfalo, sob a tenda do cerebelo e do verme do cerebelo pelo foramen
magno. As lesdes no cortex telencefélico variam desde uma pequena alteragdo na cor
(marrom-amarelada) da substancia cinzenta afetada durante os estagios iniciais, até
necrose caracterizada por amolecimento (malacia) e alteracdo acentuada na cor do
cortex telencefalico, com liquefacdo do tecido afetado, apds 8-10 dias. Nas fases
iniciais, a lesdo é auto fluorescente e pode ser visualizada sob a luz ultravioleta.
Encéfalos de animais que sobrevivem por um periodo de tempo maior tém tamanhos
reduzidos e apresentam areas quase totalmente (ou totalmente) desprovidas de coértex.
Nessas areas, apenas uma camada fina de cdrtex ou apenas as leptomeninges fazem
contato com a substancia branca.

Microscopicamente, o cortex telencefalico apresenta necrose neuronal (neurdnios
vermelhos) frequentemente com distribuicdo laminar. Ha também graus varidveis de
edema perivascular e perineuronal tanto no cértex como na substancia branca
imediatamente subjacente e hipertrofia do endotélio. Com o tempo (ap6s 8 a 10 dias),
h& necrose de liquefacdo do cortex telencefélico afetado que termina com remocéo do
tecido cortical necrotico por macréfagos espumosos, conhecidos no sistema nervoso

como células gitter.
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Tripanossomiase

A tripanossomiase causada por T. vivax é descrita em bovinos em vérias regifes do
Brasil, mas a forma neuroldgica pode ser considerada uma doenga emergente como
causadora de lesdes encefalicas em bovinos. Um surto de tripanossomiase causada por
T. vivax foi descrito no semiarido da Paraiba (Batista et. al. 2007). Neste surto 64 vacas
de um lote de 130 foram afetadas e varios animais morreram com sinais clinicos
neurolégicos. As principais lesdes histolégicas no cérebro consistiam de
meningoencefalite e malacia, lesdes que sdo semelhantes as descritas no cérebro de

equinos na infeccdo por T. vivax (Rodrigues et al. 2005b, 2009).
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