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RESUMO

A leptospirose € uma doenca infecciosa zoondtica causada por espiroquetas do
género Leptospira spp. E endémica no Brasil e tem distribuicdo mundial. Ocorre em
paises de climas tropicais e subtropicais, onde a umidade e o calor favorecem a
sobrevivéncia do agente. Na infecgdo cronica pode ocasionar graves problemas
reprodutivos, como aborto, natimorto e baixa fertilidade. Esta relacionada a fortes
chuvas, inundagdes, contato direto com animais infectados e sua urina, e restos de
aborto. Sua presenca no trato reprodutivo é o principal fator que induz perdas e
subfertilidade. A leptospiremia termina aproximadamente dez dias apds o inicio da
infeccdo, quando anticorpos especificos surgem na circulagdo, promovendo a sua
eliminacdo da corrente sanguinea e na maioria dos 6rgdos acometidos, e uma vez
alojadas em locais protegidos do sistema imune, como rins e trato genital, podem
persistir por periodos prolongados de tempo. O comprometimento renal vai desde
pequenos infiltrados inflamatorios focais até grandes lesdes, como necrose celular,
atrofia tubular e hemorragia renal, seguida de cicatrizagdo e localizacdo de leptospiras
na superficie luminar das células tubulares. Sdo eliminadas na urina em periodos
variaveis, por animais portadores renais, que pode levar a infeccdo por exposicdo a
urina ou ambientes contaminados. O objetivo desse trabalho foi avaliar por meio de
revisdo bibliografica, os aspectos etio-epidemioldgicos, de diagndstico e medidas de
biosseguranca relacionados a leptospirose bovina, sua relevancia para a satde publica e
0s impactos negativos que ela causa na pecuaria bovina, principalmente a leiteira, e
dentro do contexto de saude uUnica, a infeccdo também em humanos, considerando-se a
triade, animal, ser humano e a participacdo do meio ambiente na manutencdo do agente.

Palavras-chave: leptospirose bovina, sanidade animal, satde publica, satde Unica.
BOVINE LEPTOSPIROSIS
ABSTRACT

Leptospirosis is a zoonotic infectious disease caused by spirochetes of the genus
Leptospira spp. It is endemic in Brazil and has a worldwide distribution. It occurs in
countries with tropical and subtropical climates, where humidity and heat favor the
agent's survival. In chronic infection it can cause serious reproductive problems, such as
abortion, stillbirth and low fertility. It is related to heavy rains, floods, direct contact
with contaminated animals and their urine, and remains of abortion. Its presence in the
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reproductive tract is the main factor that induces losses and subfertility. Leptospiremia
ends approximately ten days after the start of the infection, when specific antibodies
appear in the circulation, promoting their elimination from the bloodstream and in most
of the affected organs, and once housed in protected areas of the immune system, such
as kidneys and genital tract, may persist for extended periods of time. Renal impairment
ranges from small focal inflammatory infiltrates to large lesions, such as cell necrosis,
tubular atrophy and renal hemorrhage, followed by scarring and localization of
leptospires on the luminary surface of tubular cells. They are eliminated in the urine at
variable periods by animals with kidney disease, which can lead to infection by
exposure to urine or contaminated environments. The objective of this work was to
evaluate, through bibliographic review, the etio-epidemiological aspects, diagnosis and
biosafety measures related to bovine leptospirosis, its relevance to public health and the
negative impacts that it causes in cattle breeding, mainly dairy, and within the context
of unique health, the infection also in humans, considering the triad, animal, human
being and the participation of the environment in the maintenance of the agent.

Keywords: bovine leptospirosis, animal health, public health, One health.

LEPTOSPIROSIS BOVINA.
RESUMEM

La leptospirosis es una enfermedad infecciosa zoonética causada por
espiroquetas del género Leptospira spp. Es endémico en Brasil y tiene una distribucion
mundial. Ocurre en paises con climas tropicales y subtropicales, donde la humedad y el
calor favorecen la supervivencia del agente. En la infeccion cronica, puede causar
problemas reproductivos graves, como aborto, muerte fetal y baja fertilidad. Esta
relacionado con fuertes lluvias, inundaciones, contacto directo con animales
contaminados y su orina, y restos de aborto. Su presencia en el tracto reproductivo es el
factor principal que induce pérdidas y subfertilidad. La leptospiremia termina
aproximadamente diez dias después del inicio de la infeccién, cuando aparecen
anticuerpos especificos en la circulacion, promoviendo su eliminacién del torrente
sanguineo y en la mayoria de los 6rganos afectados, y una vez alojados en areas
protegidas del sistema inmune, como los rifiones y el tracto genital, puede persistir por
largos periodos de tiempo. La insuficiencia renal varia desde infiltrados inflamatorios
focales pequefios hasta lesiones grandes, como necrosis celular, atrofia tubular y
hemorragia renal, seguida de cicatrizacion y localizacion de leptospiras en la superficie
luminaria de las células tubulares. Son eliminados en la orina en periodos variables por
animales con enfermedad renal, lo que puede provocar infeccion por exposicion a orina
o0 ambientes contaminados. El objetivo de este trabajo fue evaluar, a través de la
revision bibliografica, los aspectos etioepidemioldgicos, el diagnéstico y las medidas de
bioseguridad relacionadas con la leptospirosis bovina, su relevancia para la salud
publica y los impactos negativos que causa en la cria de ganado, principalmente
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productos lacteos, y dentro del contexto de salud Unica, la infeccién también en
humanos, considerando la triada, animal, ser humano y la participacion del medio
ambiente en el mantenimiento del agente.

Palabras clave: leptospirosis bovina, salud animal, salud publica, salud Gnica
INTRODUCAO

A leptospirose bovina é uma doenca cosmopolita ocasionada por micro-
organismos do género Leptospira, que compromete o0s niveis de producdo e
produtividade dos rebanhos afetados, sendo considerada endémica no Brasil. Além dos
aspectos de producdo animal devem ser considerados os aspectos de salde publica,
principalmente para pessoas que tem contato com os animais, nas atividades laborais de
maneira geral, bem como em trabalhadores nas inddstrias de carnes (1).

Com sensivel importancia zoon6tica, as leptospiras patogénicas sdo agentes
etioldgicos ja descritos em uma grande variedade de animais domésticos e selvagens
que se infectam naturalmente, entretanto, reduzido nimero de animais manifesta a
doenga. Causam elevados prejuizos para a pecudria, podendo estar relacionados direta
ou indiretamente & problemas reprodutivos, como abortamentos, natimortalidade e
nascimento de bezerros fracos (2).

A infeccdo em animais pode apresentar diferentes aspectos clinicos, dependendo
da interacdo entre o hospedeiro e cepa infectante. Portanto, pode ser caracterizada em
infeccOes acidentais que resultam em forma aguda e grave sisttmica da doenca; e
infeccdes adaptadas, com pouco efeito clinico, onde o dano patolégico € minimo a seus
hospedeiros. Os aspectos clinicos da leptospirose bovina indicam que é uma doenca
reprodutiva independente da cepa infectante. A pesquisa na area geralmente se
concentra em deteccdo de portadoress renais e teste de urina, com a detecgdo de
portadores genitais frequentemente negligenciados. Apesar da relevancia da colonizagéo
do trato genital por leptospiras (3,4).

A leptospirose foi descrita pela primeira vez em 1880, no Cairo, pelo médico
francés Larrey, no entanto, foi em 1886 que Adolf Weil, descreveu minuciosamente
quatro casos clinicos em humanos. A enfermidade em humanos apresenta-se de varias
formas, as vezes semelhante a um estado gripal, outras vezes assintomatica, podendo
entretanto, ser grave e com o desenvolvimento de quadros de meningite (5).Trata-se de
uma doenca ocupacional. E descrita em trabalhadores com bovinos, em trabalhadores na
plantacdo de arroz, da cana-de-aglcar, esgotos e em outros grupos de risco, que
realizam atividades em locais altamente dmidos. Fortes chuvas, inundacdes, contato
direto com animais e indireto com sua urina ou Orgdos infectados, sdo riscos
importantes de infeccdo humana em areas rurais, suburbanas ou urbanas (6).

O Brasil tem 23 milhdes de vacas ordenhadas diariamente e, a producdo de leite
é presente em cerca de 99% das propriedades rurais (7), colocando o Brasil na quinta
posicdo de producdo de leite. A regido Sul do Brasil ocupa o primeiro lugar no ranking
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nacional e o estado de Santa Catarina é o quinto maior produtor de leite bovino. Alguns
estudos relatam algum risco e fatores associados a alta prevaléncia de leptospirose
bovina em muitos paises (8), bem como em alguns estados brasileiros, evidenciando
que esta doenca causa graves perdas econémicas, ndo sé no Brasil. Maiores taxas de
prevaléncia sdo observadas na regido Centro-Oeste, como no estado de Mato Grosso do
Sul, com 98,8%, bem como no Nordeste, onde a ocorréncia de chuvas, variacbes de
umidade e clima estdo ligadas a maior prevaléncia a doenca (9). Em estudos nos estados
de Santa Catarina e Goiés verificou-se soroprevaléncia da leptospirose bovina em 25,2 e
18,9% dos animais (10,11), sugerindo que as condi¢@es climaticas, manejo do rebanho e
a densidade animal contribuem para a disseminagéo da doenca.

Considerando a distribuicdo mundial, alguns paises latino-americanos, como a
Venezuela, tém altas prevaléncia (80,51%) e com predominancia do sorogrupo Sejroe
(12). A menor prevaléncia foi observada no Peru (2,6%), mas o estudo foi realizado
durante a estacdo seca, o que diminui as chances de sobrevivéncia bacteriana, e também
a transmissdo (13). Resultados semelhantes foram observados na Colémbia e México
(14). Todavia, 75% dos rebanhos chilenos sdo positivos para leptospirose, sendo a
doenca bastante difundida em fazendas leiteiras (15). A presenga de vacas infectadas e a
alta densidade de animais, podem ajudar na contaminacdo do meio ambiente e
disseminacdo da doenca, pois esses animais podem atuar como reservatorios, tornando-
se fontes de infeccdo para outros animais da propriedade (16).

A presenca de cdes em propriedades rurais tem sido considerada um fator
importante na epidemiologia da leptospirose e na sua prevaléncia no rebanho (1).
Roedores em contato direto com bovinos e alimentos sdo fatores de risco, para a
infeccdo e doenca (17). No entanto, esses fatores de riscos associados a leptospirose
dependem de muitas varidveis, como localizacdo da propriedade, grau de tecnificacéo
agricola, composi¢do do rebanho, manejo zoosanitario, alimentacdo, cuidados com 0s
animais. (16).

ETIOLOGIA E EPIDEMIOLOGIA

Atualmente, o género Leptospira esta classificado em 35 espécies e mais de 250
sorovares com base na caracterizagdo molecular e soroldgica (18,19). Destas, dez
espécies sdo consideradas patogénicas, L. interrogans, L. kirschneri, L. borgpetersenii,
L. santarosai, L. noguchii, L. weilii, L. alexanderi, L. kmetyi, L. alstonii e L. mayottensis
(18). A maioria dessas espécies causa infeccdo em animais e algunas ja foram descritas
como causadoras de doencas em humanos (20,21). Sao caracterizadas por caracteristicas
fenotipicas e genotipicas, como sorogrupos / sorovares e genotipos, respectivamente
(19).

O género Leptospira era dividido em duas espécies: L. interrogans, que
englobava um grande nimero de variedades patogénicas, e L. biflexa, variedades de
comportamento saproéfita. Esta divisdo baseava-se em critérios estritamente relacionados
a reacGes soroldgicas, com sorogrupos e sorovares patogénico e saprofitas. Na
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atualidade estima-se a existéncia de aproximadamente 300 sorovares de L. interrogans
divididas em 25 sorogrupos (22).

Dentre os sorovares mais encontrados nos bovinos, estd o Hardjo, considerados
hospedeiros primarios de manutencdo. Dois tipos de sorovariedade Hardjo
sorologicamente idénticos, mas geneticamente distintos, sdo aceitos: L. interrogans,
sorovar Hardjo, tipo Hardjoprajitno e Borgpetersenii, sorovar Hardjo, tipo Hardjobovis
(22). Inquéritos sorologicos realizados no Brasil em bovinos descrevem a distribuicéo
de Leptospira spp. em varios estados brasileiros, com taxas variaveis de
soroprevaléncencia (23).

A Leptospira spp é uma espiroqueta, movel, tem forma espiralada. No meio
ambiente sob condicgdes favoraveis de umidade, temperatura (de 28-30°C) e pH ideal
(7,2 a 7,4), podem sobreviver por até 180 dias. As leptospiras em geral ndo sdo
hospedeiro-especifica, todavia, alguns sorovares demonstram afinidade por
determinados hospedeiros como sorovar Canicola em cées, Icterohaemorrhagiae, para
roedores, Pomona para suinos e Hardjo para bovinos (24).

Sdo exigentes quanto ao isolamento e exigem meios nutritivos. A visualizagédo
de leptospiras em preparacdo a fresco sé é possivel por microscopia de campo escuro e
de contraste de fase. Coram-se mal aos derivados anelinicos, corando-se com corantes a
base de sais de prata como argento-metanoamina, Gomori, Levaditi e Warthin-Starry. A
sobrevida das leptospiras patogénicas na dgua varia de acordo com a temperatura, o pH,
a salinidade e o grau de poluicdo. Todas sdo sensiveis ao pH acido de 6,8 ou menos,
sendo que a multiplicagdo é 6tima em pH levemente alcalino compreendido entre 7,2 e
7.4 (24).

Estudo de soroprevaléncia em 282 propriedades, no Rio Grande do Sul, em
3.265 soros bovinos, revelou 41,49% de soroprevalécia, reforcando que as Leptospiras
spp estdo amplamente disseminadas nas mesorregides sudeste, sudoeste e sul do estado
do Rio Grande do Sul (25). Pesquisa realizada com fémeas bovinas com leptospirose e
retencdo de placenta no sudoeste do Parana, revelou que dos 84 animais avaliados,
39,28% (33/84) foram reagentes, sendo identificado o sorovar Icterohaemorrhagiae em
33,3% (11/33), os sorovares Hebdomadis e Wolffi em 27,27% (9/33) e 24,24% (8/33),
respectivamente. Outros sorovares encontrados foram o Gryppothyphosa em 18,18%
(6/33) dos animais, Pyrogenes em 15,15% (5/33), Canicola em 12,12% (4/33), Pomona
em 12,12% (4/33), Autumnalis em 9,09% (3/33), Australis em 6,06% (2/33), Hardjo em
6,06% (2/33), Shermani em 6,06% (2/33), Copenhageni em 3,03% (1/33), Tarassovi em
3,03% (1/33) e Patoc em 3,03% (1/33) (26).

A soroprevaléncia e os fatores de risco associados a infec¢do, em amostras de
soro de 1242 vacas adultas em diferentes estagios de lactacédo, de 69 rebanhos no oeste
de Santa Catarina, revelou que vacas soropositivas tinham 8% mais chances de
desenvolver distarbios reprodutivos. Tal fato é importante para reforcar que o agente
infeccioso Leptospira spp. tem um apresentacdo crénica em bovinos, causando graves
problemas reprodutivos, como aborto, natimorto e baixa fertilidade (3,27). Ha uma
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tendéncia do sorovar Hardjoprajitno estar envolvido na ocorréncia de problemas
reprodutivos. Sendo os bovinos considerados hospedeiros de manutencao dos sorovares
Hardjoprajitno e Hardjobovis (28,29).

A deteccdo de anticorpos anti-Leptospira spp. em touros em idade reprodutiva
em rebanhos do municipio de Bauru, estado de Sdo Paulo, Brasil, revelou o sorovar
Hardjo, tipo Hardjoprajitno (81,8%), Hardjo, tipo Hardjoprajitno estirpe Canta Galo-
CTG (75,8%), Wolffi (57,5%) e Hardjo, tipo Hardjobovis (51,5%) como 0s mais
frequentes (30). Esses resultados concordam com os de outros estudos semelhantes
realizados em bovinos no Brasil. Em Goias, no exame de 140 touros da microrregido de
Goiania, foi observado 74,3% de soropositividade, e os sorovares mais frequentes
foram Wolffi e Hardjo (31). No estado de Sdo Paulo, a avaliagdo de 2.761 bovinos, de
sete municipios, incluindo fémeas e machos de diferentes idades, foi encontrada uma
positividade de 45,6%, e os sorovares Wolffi e Hardjo também foram os mais
frequentes (32). Estes sdo apontados como os mais frequentes em bovinos no Brasil,
considerando estes animais como hospedeiros de manutencdo para o sorovar Hardjo
(33,34). Além deles, foi observada em bovinos a ocorréncia de reacfes para 0S
sorovares Bratislava, Djasiman, Hebdomadis, Icterohaemorrhagiae, Pomona e
Tarassovi. Esses sorovares sdo considerados acidentais para bovinos, e a transmisséo
indireta esta associada ao contato com o meio ambiente contaminado por leptospiras
originadas de espécies silvestres ou de espécies domésticas diferentes (33).

Na regido do Pantanal de Mato Grosso do Sul, em uma area composta por nove
municipios e 6.320 propriedades, apresentando um total de 2.157.468 fémeas com mais
de 24 meses, 0s sorovares mais encontrados foram Hardjo, com percentuais de animais
reagentes variando de 5,88% a 63,64% e o sorovar Wolffi, cujos percentuais de reacfes
detectadas variaram de 7,72% a 59,98%. Neste trabalho evidenciou-se a predominéncia
de reacOes para os sorovares Hardjo ( Hardjoprajitno) em 34,39% dos rebanhos e fatores
de risco tais como: compra de reprodutores, presenca de suinos e cervideos na
propriedade, areas alagadicas, aluguel de pasto e racas especializadas compondo o
rebanho (35).

Pesquisa com 270 amostras de sangue de bovinos de leite para a soroprevaléncia
da leptospirose na mesorregido noroeste do Rio Grande do Sul abrangendo 18
propriedades rurais distribuidas em 17 municipios resultou como sorovares/sorogupos
prevalentes Hardjobovis (Hardjo) e Djasiman (sorogrupo Djasiman) com 21,4% e 19%
de soropositividade, respectivamente (36). Em estudo com 25 rebanhos leiteiros, foi
aplicado um questionario a cada propriedade aleatoriamente quanto a leptospirose num
total de 500 vacas, sendo 32% dos rebanhos positivos para o sorogrupo Sejroe. Das 500
vacas estudadas, 48 (9,6%) foram sororeagentes, 38 (7,6%) com titulos 400 e 10 (2%) >
800. A repeticdo do estro foi o problema reprodutivo mais relatado e fortemente
associado a positividade para leptospirose (37). A vacinagdo especifica contra a
leptospirose foi uma importante protecdo contra esse distarbio (37).

A infeccdo do trato genital é considerada um efeito secundario da infecgéo renal,
como resultado da bacteremia (38). Leptospira spp. pode ser encontrada no sémen de
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touros (39). Estudo experimental conduzido pela infeccdo Hardjobovis em novilhas
demonstrou que esses organismos sdo capazes de atingir o trato reprodutivo
independente de qualquer associacdo com espermatozdides, estabelecendo infeccdo no
utero e oviduto (40). H& relato da frequéncia de DNA leptospiral na secre¢do vaginal de
vacas aparentemente assintomaticas, reforcando que a infeccdo pode ocorrer da fémea
para macho por descargas e secre¢Oes vaginais por monta natural (4).

PATOGENIA E IMUNOLOGIA

A penetracdo ativa dos micro-organismos pelas mucosas, pele escarificada ou
integra estdo inclusas na patogenia. Subsequentemente as leptospiras multiplicam-se no
espaco intersticial e nos humores organicos (sangue, linfa e liquor), caracterizando um
quadro agudo septicémico de leptospiremia. As lesdes primarias sdo em fungédo da acdo
micro-organismo nas células endoteliais de revestimento vascular. Ha lesbes dos
pequenos vasos e 0 extravasamento sanguineo para os tecidos (hemorragias),
aparecimento de trombos e o bloqueio do aporte sanguineo nas areas de fase aguda da
infeccdo. A fase de leptospiremia termina quando os anticorpos especificos surgem na
circulacdo, aproximadamente dez dias ap6s o inicio da infeccdo, promovendo a
eliminacdo de leptospiras da corrente sanguinea e da maioria dos 6rgdos acometidos.
Todavia, as leptospiras localizadas em locais protegidos do sistema imune, como rim e
trato genital, podem persistir por periodos prolongados. A persisténcia de leptospiras
nos rins pode ocasionar desde pequenos infiltrados inflamatérios focais a grandes
lesdes, caracterizadas por necrose celular, atrofia tubular e hemorragia renal, seguida de
cicatrizacao e localizacdo de leptospiras na superficie luminar das células tubulares (1).

As leptospiras séo eliminadas pela urina (leptospiraria) por periodos variaveis de
dias a meses. Desta forma evidéncia a existéncia de portadores renais, onde a
transmissdo pode ocorrer pela exposicdo a urina de animais infectados seja diretamente
pelo contato ou a partir de ambientes ou agua contaminada. As bactérias sdo removidas
da corrente circulatéria e dos tecidos por acdo dos anticorpos pela opsonofagocitose,
porém elas podem permanecer no tecido renal dos animais por longos periodos (41),
tornando-os portadores renais.

A doenca pode ser adquirida portanto pelo contato com a urina, &gua ou solo
contaminados com a bactéria e adentram no organismo, se disseminam pela corrente
sanguinea, atingindo 6rgdos especificos como figado, pulmdes e rins, onde podem
sobreviver por meses (42). Nos rins as bactérias multiplicam-se localizando-se no
tubulo proximal renal, onde o agente ndo sofre acdo do sistema imune, em virtude da
dificuldade dos fagocitos e anticorpos atravessarem a barreira glomerular, desta forma
observa-se a permanéncia do agente nos tabulos contorcidos renais e eliminacéo para o
ambiente pela urina (24).

As leptospiras patogénicas sdo capazes de resistir a fagocitose por macrofagos e
neutrofilos contanto que, anticorpos especificos estejam presentes (43). Mesmo assim,
sdo capazes de sobreviver no interior dos macréfagos e escapar da apoptose, uma
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caracteristica compativel com a viruléncia (44). A correlacdo entre leptospiras e o
sistema imune do hospedeiro tem sido avaliada. As consequéncias da infeccdo aguda
nos humanos que sdo suscetiveis e em ratos resistentes, podem ser em decorréncia aos
diferentes resultados na interacdo da leptospira com macrdfagos de espécies distintas
(45). O dano tecidual observado nas espécies animais suscetiveis a leptospirose aguda e
severa, como humanos e hamster, € acompanhado de aumento na producédo de citocinas
e quimiocinas pré-inflamatorias quando comparado a espécies animais resistentes, como
0 rato (46). Altos titulos de anticorpos circulantes ndo estdo relacionados na protecéo
contra a infecgdo. Desta forma a imunidade nos bovinos esta relacionada com a resposta
Thl mediada pelo IFN-gama. Vacinas com intuito de estimular uma resposta Thl néo
sdo capazes de proteger os bovinos contra a infeccdo, colonizacdo renal, perpetuacao
das leptospiras pela urina e protecdo contra a infec¢do fetal transplacentaria (47).

DIAGNOSTICO
Clinico

A leptospirose bovina tem quadro clinico semelhante a outras doengas
infecciosas de carater reprodutivo, sendo assim o diagnostico da infeccdo deve
direcionar aos sinais clinicos de febre, diarreia, anemia, ictericia e hemoglobindria, além
das evidéncias epidemioldgicas e os resultados de exames laboratoriais (24). Nos
bovinos ha sinais reprodutivos, como abortos, natimortos, reabsorcédo fetal, nascimento
de animais debilitados e infertilidade, podendo a fémea necessitar de 3-6 coberturas
para conceber (1,48). Ha ainda relatos de casos de mastite clinica e subclinica, com
presenca de flacidez do Ubere e leite amarelado com estrias de sangue, ocasionando
elevada reducéo na producao (48).

A doenca pode ser classificada como: acidental, causada pelos sorovares
mantidos por outros animais domésticos e de vida livre, e adaptada, que é causada por
bactérias mantidas pelo bovino e ndo requer outros animais para transmissdo. Em ambas
ocorrem distarbios reprodutivos como aborto tardio, ao redor do 5 °© més de gestacéo,
mas também outras alteracGes reprodutivas (3). Apesar da suspeita da doenca, é
importante a elucidacdo diagnostica que deve ser considerada com a utilizacdo de testes
laboratoriais para fechar o diagnostico, e também sugere-se o diagnostico diferencial
principalmente nos casos de alteragdes reprodutivas.

O sorogrupo Sejroe, mais especificamente os genétipos Hardjo, sdo adaptados
aos bovinos onde a transmissao direta animal a animal é mais comum que a transmissao
indireta ou contaminacdo ambiental. Por outro lado infec¢bes acidental pelo sorogrupo
Icterohaemorrhagiae ou Pomona, levam a excrecdo renal. A transmissdo da infeccédo
acidental ¢ mais dependente da presenca de outras espécies hospedeiras e fatores
ambientais, principalmente chuvas e agua acumulada (24).
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As formas agudas e graves de leptospirose com febre, ictericia, urina com
sangue e mortalidade sdo menos frequentes e associada com surtos esporadicos em
bezerros, causados por sorovares acidentais. A infeccdo acidental em bovinos adultos
geralmente resulta em altas taxas de aborto, algumas semanas ap0s a fase aguda da
doenca (24). Atualmente, ictericia congénita em fetos abortados foi incluida como um
sinal clinico no aborto por leptospira (49). Os sorovares Pomona, Grippotyphosa e
Icterohaemorrhagiae sdo frequentemente identificados nas infec¢es acidentais em
bovinos e sua transmissdo esta relacionada a suinos, roedores e animais selvagens (49).
A leptospirose bovina é mais frequentemente causada por cepas adaptadas do sorogrupo
Sejroe. Nestes casos a fase aguda da doenca pode ser subclinica com a excecdo de
infeccdo em vacas em lactacao, onde agalactia pode ocorrer (24).

A fase cronica da infecgdo é aparentemente silenciosa e, mesmo como o aborto,
na maioria das vezes a infeccdo se apresenta de forma subclinica e silenciosa que €
frequentemente negligenciada por pecuaristas e veterinarios. As falhas reprodutivas
como perdas embrionarias precoces e consequente repeticdo de estro sdo cada vez mais
associados a infeccdo leptospiricas adaptada em animais. Embora esses sintomas
estejam frequentemente associados a varios fatores, dois estudos recentes revelam uma
forte associacdo com a repeticdo de estro e sororreatividade contra o sorogupo Sejroe
(37,50).

Laboratorial

Atualmente, o método padrdo de diagnostico para leptospirose é baseado em
testes indiretos como a sorologia, principalmente a aglutinagdo microscépica (MAT) e
métodos diretos, como cultura bacterioldgica e reacdo em cadeia de polimerase (PCR)
(24). Essa abordagem e adequada também para detectar leptospirose aguda em humanos
e em cdes. Nesses casos, pacientes infectados apresentam titulos de IgM e IgG que séo
detectados pela MAT ou ELISA (51).

Para o levantamento sorolégico deve se preocupar com 0s intervalos entre a
vacinacdo e a colheita de amostras de sangue, com 90 dias para suinos e 120 para
bovinos para facilitar a interpretacdo dos resultados uma vez que pode haver a deteccao
de anticorpos residuais como efeito da vacina. Os antigenos a serem utilizados devem
compor pelo menos um representante por sorogrupo e, se possivel, estirpes locais, pois
os titulos obtidos com as cepas locais sdo frequentemente mais elevados que o0s
encontrados com os sorovares de referéncia do mesmo sorogrupo (52). A SAM é um
teste sorogrupo especifico e a sua analise ¢ complexa devido as reagdes cruzadas que
podem acontecer entre sorogrupos diferentes, principalmente na fase aguda da doenca.
A sua especificidade é alta, contudo este teste tem algumas limitacdes: a sensibilidade
diminui a medida que aumenta o tempo decorrido da infec¢do, ndo diferencia titulos de
animais vacinados de ndo vacinados, ha variabilidade entre os laboratorios, podendo
ocorrer reag0es cruzadas com sorovares e algumas infecgOes latentes podem ndo ser
identificadas (53).
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O valor epidemioldgico da SAM estd na capacidade de prever o sorogrupo
circulante. Desta forma, este método requer conhecimento para avaliar variagcbes nos
resultados, que devem ser interpretados com cautela (54). O uso da sorologia como
diagnostico em bovinos cronicos com leptospirose apresenta limitagdes. E um método
atil para diagnostico coletivo de rebanhos, onde sdo considerados infectados, quando
animais sororeagentes representam 10% do rebanho. Foi amplamente demonstrado que
animais infectados podem abortar ou ser portadores genitais, demonstrado por PCR e
ainda apresentam titulos muito baixos que nao sdo detectados pela SAM (54). Quando
se sabe que a leptospirose causa problemas reprodutivos, a maioria dos estudos nessa
area enfatiza a deteccdo de portadores renais por PCR urinario (55). Portanto,
trabalhando com a salde bovina e produtividade, a presenca de leptospiras no trato
reprodutivo é o principal fator que induz perdas e subfertilidade na prenhes (37).
Estudos recentes demonstram que o estado do portador genital ndo pode ser previsto
pela deteccdo do agente na urina (4).

Os bovinos infectados por estirpes adaptadas frequentemente apresentam baixos
titulo de anticorpos quando comparado com amostras, relacionadas no isolamento (54).
Embora leptospiras possam ser detectadas na urina de bovinos infectados por estirpes
adaptadas, a leptospiremia é intermitente e pouco intensa. Por ouro lado, pesquisa sobre
0 muco cervico-vaginal em novilhas infectadas naturalmente demonstram resultados
negativos em culturas bacterioldgicas e testes de imunofluorescéncia, mesmo em casos
com altos titulos de anticorpos locais 0 que sugere a presenca do agente (56).

A cultura microbiana é considerada um método direto, e pode ser realizada por
meio de varios tipos de materiais como, sangue, liquor, urina, biopsia de tecidos e
fragmentos de tecidos post-mortem. A partir do isolamento de Leptospira spp. em
meios como Fletcher e EMJH confirmado-se a positividade. Pode-se ainda, ser
realizado o estudo de identificacdo dos sorovares, importante para vigilancia
epidemioldgica pela identificacdo de patdgenos locais. Salienta-se que ha limitacdes
como a complexidade dos meios de cultura, a necessidade de cultivar o material logo
apos a coleta, o longo tempo de desenvolvimento do agente e a dificuldade em se obter
amostra livre de contaminantes. O isolamento de leptospiras é demorado devendo-se
observar a cultura por até 60 dias. Pode ser utilizado ainda o diagndstico histopatol6gico
com técnicas especiais que utilizam sais de prata, como Warthin-Starry ou conjugados
fluorescentes (24).

A SAM apresenta alta especificidade, sendo a técnica mais utilizada em todo
mundo e considerada padrdo-ouro. A desvantagem dessa técnica é a utilizacdo de
leptospiras vivas como antigenos e a ndo deteccdo de anticorpos antes da segunda
semana da doencga. O titulo soroldgico aceito para que o animal seja considerado
reagente € 100 Ul (24). Testes soroldgicos pareados, em intervalos de 15 a 30 dias, com
aumento do titulo de quatro vezes, sdo considerados conclusivos no diagnostico
sorologico (24). O diagndstico sorologico pelo teste de ELISA ¢ eficiente, tendo como
vantagem a utilizacdo apenas de fracGes bacterianas, ndo necessitando de antigeno vivo,
e a possibilidade de detectar especificamente anticorpos da classe IgM ou IgG
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possibilitando distinguir animais infectados de vacinados. Pode ser utilizado tanto no
inicio da doenca (ELISA-IgM) quanto no periodo tardio (ELISA- IgG), ou
convalescenga (57).

As leptospiras sdo encontradas na urina e 0rgaos por provas de interacdo entre
antigenos e anticorpos marcados pela imunofluorescéncia e imunoperoxidase (58).
Dentre as técnicas de diagnostico baseadas na deteccdo do DNA das leptospiras, a
reacdo em cadeia de polimerase (PCR) é utilizada nos casos de fluidos organicos e
6rgdos de varias espécies animais, sendo esta muito recomendada para o diagnostico em
fetos abortados. Trata-se de um método rapido, sensivel e especifico, podendo ser
utilizado para amostras de sangue, urina, liquor e orgdos. Possibilita o diagnostico a
partir de uma pequena amostra de material. E uma técnica eficaz no diagndstico antes
mesmo do desenvolvimento dos titulos de anticorpos, que na leptospirose séao
detectados somente cinco a sete dias ap6s a infeccdo (59).

Tem sido usado como diagnostico direto para detectar portadores individuais de
Leptospira em bovinos. A alta sensibilidade e especificidade fornecida por esse método
é uma vantagem em comparacdo com a cultura (60). Frequentemente utilizado para
amostras de urina ou tecido, a PCR é facilmente adaptada as amostras de corrimento
vaginal. Um estudo usando vacas em abatedouros indicou que 50,4%, foram positivos
em amostras de corrimento vaginal, e 60% foram negativos quando a PCR foi aplicada
a amostras de urina (4). Por outro lado em um surto, onde 24 vacas leiteiras com
alteracGes reprodutivas devido a leptospirose, somente um animal foi positivo na PCR
de urina, enquanto oito apresentaram resultado positivo no corrimento vaginal (61).

SAUDE PUBLICA

Essa zoonose esta relacionada as mas condicGes de infraestrutura sanitéria, o que
reflete na baixa condicio socioecondmica do pais (5). E uma enfermidade que consta da
lista multipla de espécies do Codigo Sanitario de Animais Terrestres da Organizacao
Internacional de Epizootias, pela ampla distribuicdo mundial e ter consequéncias na
comercializacdo internacional de animais, produtos e subprodutos (62), além de ser um
problema de satde publica.

Os aspectos fundamentais para a ocorréncia das epidemias estdo relacionados
aos fatores socioecondmicos e as precérias condi¢fes de infraestrutura, como a falta de
saneamento basico e o crescimento desordenado das comunidades. Por ser uma
enfermidade de distribuicdo mundial, as condi¢cbes ambientais das regides de clima
tropical, com temperaturas elevadas e altos indices pluviométricos favorecem o
aparecimento de surtos epidémicos, mais frequentemente nos meses de dezembro,
janeiro e fevereiro periodos em que ocorrem enchentes nos grandes centros urbanos
(23).

Desta forma a leptospirose é considerada uma doenca de risco ocupacional,
atingindo diferentes categorias profissionais/ocupacionais. Os trabalhadores do servico
de saneamento ambiental que manipulam material possivel de contaminagdo por
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roedores como aguas, bueiros, galerias de esgotos, coleta de lixo tem elevado risco de
contrair a infeccdo; além de trabalhadores em arrozais e canaviais (41), fazendeiros,
agricultores, veterinarios, pessoas que manipulam produtos de origem animal como nos
abatedouros e frigorificos (33). Até mesmo trabalhos domésticos, como limpar a casa e
atividades de jardinagem estdo associados ao risco individual para a infeccdo (63).

Sendo um hospedeiro acidental e terminal na cadeia de transmisséo da
leptospirose, 0 ser humano pode se contaminar pela exposicdo direta com sangue,
tecidos, 6rgdos e urina de animais infectados, ou pela exposicdo indireta com agua ou
solo contaminado com a urina ou outros fluidos de animais portadores da infeccdo. A
leptospirose humana se caracteriza como enfermidade dentro do contexto one health
(satde unica) afetando o animal, o ser humano tendo o meio ambiente participacéo pela
manutencdo do agente. Quanto aos animais ha inumeros reservatorios ou portadores
renais, como animais de estimacao, de interesse zootécnico, silvestres e sinantropicos
como os roedores, entre eles o Rattus norvegicus (ratazana de esgoto). Por outro lado o
ser humano como susceptivel a infeccdo e 0 meio ambiente, que oferece condigdes de
manutencdo do agente infecioso, tanto de sorovares patogénicos como os saprofitas (5),
fechando-se a triade: animal, ser humano e o meio ambiente o que caracteriza a salude
Gnica ou seja a saude do ser humano, dos animais e do meio ambiente.

PROFILAXIA, TRATAMENTO E MEDIDAS DE BIOSSEGURANCA

A dindmica da epidemiologia da leptospirose e a variedade de animais selvagens
que podem estar perpertuando como reservatorios tornam o controle leptospirose bovina
desafiador, oneroso e frustrante (55). Para diminuir os efeitos da doenga no rebanho, o
controle deve prever antibioticoterapia (principalmente estreptomicina), vacinagéo
(bacterinas de células inteiras) e manejo adequado, primordialmente de terrenos
alagadicos (64). Tais medidas sdo positivas para surtos em que as fontes de infecg¢do ou
reservatorios podem ser identificadas no rebanho. Entretanto, o controle se torna ainda
mais dificil quando a doenca crbnica é ocasionada por leptospiras adaptadas, pois a
doencga é endémica sendo o bovino reservatorio e a fonte de infec¢cdo, mesmo com
poucos fatores ambientais envolvidos. Como é impossivel evitar a principal via de
transmissdo entre bovinos, a gestdo ambiental € ineficaz (64,65). Sendo uma doenca
esfera reprodutiva, 0 manejo reprodutivo adequado é recomenado a partir da utilizacdo
de vacina e a pratica da inseminacdo artificial ou de outras técnicas para evitar a
transmisséo sexual (65,66).

Os antimicrobianos sdo importantes nos programas de controle da leptospirose.
Antibidticos sdo usados no inicio para reduzir o numero de animais infectados e
minimizar a transmissdo horizontal (animal para animal). A dihidroestreptomicina é
ainda é o medicamento mais recomendado para o tratamento da leptospirose bovina. A
concentracdo recomendada é de 25 mg / kg em dose unica IM para eliminar estado de
portador renal (67). Entretanto, em alguns experimentos, essa dosagem nao tem sido
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eficaz, principalmente em relacdo a infec¢do cronica adaptada ao hospedeiro. Portanto,
para esses casos, € recomendada a mesma dose uma ou duas vezes ao dia por trés dias
consecutivos (68). Desde que ndo sejam animais produtores de alimentos, nos Estados
Unidos , outros medicamentos, como a oxitetraciclina (20 mg / kg) de peso corporal, ou
tilmicosin (10 mg / kg), ou ceftiofur (2,2 ou 5 mg / kg), uma vez ao dia por 5 dias, ou
(20 mg / kg), uma vez ao dia por 3 dias, sdo utilizados em rebanhos bovinos com
resultados satisfatorios (69).

A imunizagdo é a medida de controle menos dispendiosa para leptospirose e sua
adocdo € essencial em programas de controle. No entanto, apenas bacterinas estdo
disponiveis comercialmente e a eficacia desta vacina no controle de perdas reprodutivas
devido a infeccdo é questiondvel. Reducdes bem-sucedidas nas perdas reprodutivas
associadas a infeccao por leptospira foi com a combinacéo de antibidticos para controlar
a infeccdo até a imunidade ser induzida pela vacinagdo (65) e / ou administracéo
completa da vacina antes da estacdo de monta. Tal medida garante resposta maxima de
anticorpos e resultados reprodutivos satisfatorios durante a concepgao, bem como inicio
e meio da gestagdo. A vacinacdo € um fator de protecdo contra a repeticdo do estro
ocasionada pela leptospirose (37).

O sorovar Hardjo é um dos mais importantes e mais frequentes principalmente
nos rebanhos de bovinos leiteiros de maneira geral. A vacinacdo de bovinos leiteiros,
utilizando vacina produzida com este sorovar, autoctone, reduziu os casos de abortos e
mastites nos rebanhos, ap6s um periodo de dois anos de imunizac¢des. Essa prética foi
adotada em funcdo de uma possivel falha vacinal apresentada pelas bacterinas
comerciais (70,71). O esquema de vacinagdo utilizando-se vacinas inativadas propde a
aplicacdo da primeira dose da vacina em bezerros no segundo més de vida, com reforco
de 21 a 28 dias ap6s, e revacinacdo anual (72). Na pratica tem-se recomendado
revacinagcOes quadrimensais em fémeas bovinas em idade de reproducéo.

A identificacdo do sorovar preponderante na propriedade, direciona para as
fontes de infeccdo e transmissédo. Na forma de infecgdes acidentais, determinadas por
sorovares que ndo sao mantidos pelos bovinos, como Pomona, Icterohaemorrhagiae ou
Bataviae, € possivel identificar de que forma o rebanho esta entrando em contato com os
reservatorios naturais destas variedades, como roedores e outros animais silvestres.
Assim sendo, por medidas de higiene e de tecnificacdo da criacdo € possivel, controlar a
leptospirose no rebanho. Quando a infec¢do é determinada pelo sorovar Hardjo a partir
de urina, cujo principal meio de transmissdo é de bovino a bovino, pela urina
principalmente, medidas devem ser executadas simultaneamente: proibir a introducdo
de novos animais no rebanho, salvo quando negativos ao sorodiagnostico ou
previamente tratados com dihidroestreptomicina. Quanto ao tratamento nesses casos
recomenda-se tratar os animais sororeagentes do rebanho com dihidroestreptomicina 25
mg/kg, em dose Unica; fortalecimento da imunidade utilizando vacina que contenha as
principais sorovariedades presentes na regido, rebanho incluindo, se possivel, vacina
com amostras locais (autdctones) (73).
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A leptospirose pode ser evitada por meio de algumas medidas profilaticas como,
combate aos roedores, mediante o uso de produtos quimicos conhecidos como raticidas
sendo produzidos por meio de produtos naturais (caules de arvores) ou sintéticos
(mondxido de carbono, bissulfeto de carbono e outros). O acondicionamento e destino
adequado do lixo e o armazenamento apropriado de alimentos também sdo medidas
profilaticas cabiveis. O lixo a céu aberto é fonte de alimento para os roedores
sinantrépicos, considerados como fontes de infeccdo (5). A coleta do lixo deve ser
frequente com destino adequado; para usinas de tratamento ou depositado em aterros
sanitarios. Medidas de controle como investimentos no setor de saneamento basico,
melhoria das condi¢Bes higiénico-sanitarias da populagdo e educacdo ambiental
auxiliam na diminuicdo do potencial zoonotico desta enfermidade. A prevencgédo para
exposi¢des ocupacionais, como adequacdo de equipamentos de protecdo individual
(EPI’s), luvas, botas e demais vestimentas de acordo com as atividades profissionais,
sdo também recomendados.

CONSIDERACOES FINAIS

A leptospirose bovina além de importante por impactar negativamente a cadeia
produtiva nessa espécie animal, deve ser avaliada também pelos aspectos de salde
publica principalmente por ser considerada como doenca ocupacional. Dessa forma os
aspectos de profilaxia para seu controle sdo de extrema importancia quanto ao tema
salde Unica, sugerindo-se acdes de educacdo sanitaria e medidas de biosseguranca,
baseada principalmente na realidade de cada propriedade, avaliando-se quais 0s
sorovares prevalentes e que essas agdes sejam direcionadas a todos os envolvidos no
processo produtivo, de forma clara e acessivel para a compreensdo de todos.
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