IMUNOPROFILAXIA DA LINFADENITE CASEOSA
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Linfadenite Caseosa (1.C) é uma doenga infecciosa crénica e debilitante de ocorréncia
mundial que acomete caprinos e ovinos causada pela bactéria Corynebacterium
pseudotuberculosis. A doenga classica é caracterizada pela presenga de abcessos nos

linfonodos externos e internos. A forma superficial causa perdas econdmicas de, aproximadamente,
40%, devido a desvalorizagio da pele (FIGUEREDO et al., 1982, GUSS, 1977, RENSHAW et al.,
1979; MADDY, 1953), custos com méo-de-obra, medicamentos e a redugdo da produgio de leite
(BURREL, 1981). A forma interna ¢ mais grave e menos fregiiente, envolve os ginglios de érgios
como o(s) pulmio(es), figado e em menor proporg¢io rins e bago, podendo resultar na perda do
animal pela morte e/ou ocasionar a condenagéo das visceras e carcagas (GUSS, 1977).

O Nordeste ¢ a regido brasileira de maior prevaléncia, visto que, 93,7% dos caprinos ¢
48,14% dos ovinos do pais encontram-se nesta regiio (ANUARIO, 1998). A vegetacio espinhosa
¢ a falta de orientagdo adequada aos produtores quanto ao manejo sanitario, sdo fatores de grande
relevincia na disseminagao desta patogenia. SILVA & SILVA (1982); UNANIAN & SILVA (1983),
observaram uma prevaléncia de 50 e 27%, em caprinos, respectivamente, indicando que o ambiente
age como fonte constante de contaminagdo. A via de penetragio mais comum ¢ a cutinea, através
de ferimentos, arranhdes ou mesmo da pele intacta. Entretanto, pode ocorrer por meio das vias
respiratoria, digestiva ¢ da monta quando na presenga de solugiio de continuidade (NAGY, 1976).

Diante disto, o controle sanitirio ndo tem tido éxito satisfatério, colaborando para isto, a
sobrevivéncia dos microorganismos por longo periodo de tempo no ambiente e a ruptura de apenas
um abscesso pode, teoricamente, vir a infectar todo o rebanho (AUGUSTINE & RENSHAW, 1982).
Medidas como o cuidado na abertura dos abscessos antes do rompimento espontaneo e a remog¢ao
do material infectado podem limitar a contaminagéo e reduzir a incidéncia nos animais. Portanto, a
imunoprofilaxia faz-se com a melhor arma para o controle desta enfermidade.

DIAGNOSTICO

O diagnéstico clinico ¢ realizado através da observagio de abcessos nos linfonodos
superficiais, de exames bacteriologicos e testes sorologicos. Varios tém sido utilizados, entretanto,
amaioria avalia a imunidade humoral causada pela exotoxina da bactéria, que produz uma potente
toxina, primeiramente descrita por CARNE (1940). Esta na presenga de C. equi, produz a hemélise
sinérgica (BERNHEIMER, 1980). Isto ¢ a base do teste de Inibigdo da Hemdlise Sinérgica (IHS)
descrito por KNIGHT (1978), no qual pode ser utilizado na detecgio de anticorpos. Qutros como:
aaglutinagdo indireta, a hemo-aglutinagdo, a inibigao de anti-hemolisina, a imunodifusio e o Enzyme
Linked Immunosorbent Assay (ELISA) tém demonstrado diferentes graus de sensibilidade e
especificidade. O IHS esta sendo utilizado na Embrapa Caprinos, em virtude do baixo custo, facil
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aplicabilidade e elevada sensibilidade ¢
especificidade em caprinos e ovinos. O ELISA
¢ mais sensivel que o IHS, quando se utiliza a
toxina bacteriana ao invés da parede celular.
Entretanto, para a realizagio daquele ensaio, é
necessario um equipamento laboratorial
sofisticado, inviabilizando a sua aplicabilidade
a campo. O DOT BLOT vem demonstrando
similaridade em termos de sensibilidade ¢
especificidade comparado ao IHS e ELISA.

IMUNOPROFILAXIA

Poucos sdo os grupos que tém investido
nos estudos da C. pscudotuberculosis para a
produgdo de uma vacina eficiente. Virias
tentativas de vacinar ovinos com vacina morta,
Bacterin, foram efetivadas (CAMERON et al.,
1972), porém, nio houve imunoprotegio contra
a doenga clinica. Bacterin misturada a toxina de
Clostridios, permitiu protecao em ovelhas,
avaliadas pela redugio de abeessos nas carcagas.
LEAMASTER et al. (1987) e BROGDEN &
AUDIBERT (1994), utilizaram bacterina do C.
pseudotuberculoyis e muramy! dipeptide como
adjuvante em ovIinos infectados
experimentalmente, que conferiu protegdo contra
a bactéria sem reag¢des adversas.

O desenvolvimento de uma vacina viva
atenuada elaborada através de uma amostra de
C. pseudotuberculosis, mostrou resuitados
significativos em caprinos. Através de exames
anatomopatoldgicos, verificou-se que utilizada
sem adjuvante, houve imunoprotegio de 83.3%
(RIBEIRO et al., 1991). Na infecgdo natural, ¢
provavel que o nimero de bactérias seja menor
¢ menos severo o desatio.

Pela dificuldade no controle da LC, tém-
s¢ pesquisado mecanismos de protegido que
poderiam auxiliar no desenvolvimento de uma
vacina eficaz. ZAKI (1976), sugeriu que a
exotoxina fosse a responsavel pela expansio da
infecgdo in vivo, visto que, seria prevenido com
uma antitoxina. A natureza da imunidade de
protegdo foi postulada por JOLLY (1965), na qual
seria do tipo celular associada com o comego da
resisténcia adquirida. CAMERON et al. (1969),
concluiram que o agente imunizador era uma
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proteina da parede bacteriana. O papel da
imunidade celular foi examinado por HARD
(1970) e a transferéncia de células-imune foj
cfetivada em camundongos. ZAK] (1976),
concluiu que a antitoxina nfo interfere na
multiplicagdo do organismo, mas impede a
expansao sistmica. BROWN (1985), cita que
as imunidades humoral ¢ celular, figuram
protegdo contra a doenga, a resposta humoral
sendo a antitoxina e a celular uma restrigdo a
proliferagdo.

A antitoxina tem provado ajudar no
controle da doenga. MINTY et al. (1991), cita
que nos anos 60, utilizaram cultura filtrada
(toxina) de C. pseudotuberculosis formolizada
em adjuvante de Al em um esquema de vacinagio
onde houve redugio de 60% da infecgdo. JOLLY
(1965), observaram niveis significativos de

prote¢do em ovinos quando usou-se vacina |

toxoide. NAIRN et al. (1977), utilizaram uma
vacina toxéide que permitiu alguma defesa
contraa infecgdo inicial em ovinos, porém houve
reagao local. Resultados preliminares com
toxodide, indicam que nio houve imunoprotegio,
quando aplicado em caprinos (NAIRN et al.,

1982). ANDERSON & NAIRN (1984:!),:

vacinaram 20 caprinos com um toxéide ¢ dentre ?

cstes trés apresentaram abscessos, cnquanto que,

todos do controle (10) tinham abscessos 4 |

necropsia. Cabras prenhes vacinadas
proporcionaram alguma protecdo contra o
desafio para as crias durante as primeiras
semanas de vida (ANDERSON & NAIRN,
1984b). BROWN (1985) demonstrou protegdo-
prevengdo de caprinos contra a doenga, sendo
agressio local em 4 de 5 ¢ disseminagio
sistémica em 8 de 10 caprinos vacinados com
uma exotoxina inativada por formol. Esta vacina
desenvolvida por BROWN (1985) pode servir
de caminho para o controle da LC. ALVES &
OLANDER (1999) testaram, em caprinos, uma
vacina toxdide a 3%, a partir da exotoxina da
bactéria e verificaram a redugéo da disseminagio
da bactéria do local da inoculagdo a outras partes
do corpo do animal. HODGSON et al. (1999)
testaram a eficicia de uma vacina toxdide contra
a LC em ovinos utilizando a inativagdo genética
e concluiram que, embora este método possa ser
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um meio conveniente para o desenvolvimento
de uma nova vacina toxoéide, seu uso nilo agrega
beneficio a formulag@o convencional. SIMONS
et al. (1998) desenvolveram mutantes core ¢ da
C. pseudotuberculosis e observaram redugdo da
extensdio da doenga em caprinos imunizados.

O Laboratério de Bacteriologia-
Imunologia do Centro Nacional de Pesquisa de
Caprinos (CNPc) estd dando continuidade ao
trabalho iniciado por Brown na Embrapa
Caprinos em 1984, através de um teste a campo
em caprinos, para se determinar a eficicia de uma
vacina toxoide e das vacinas produzidas pela
EBDA e Laboratorio Fort Dogde (Biodectin),
langada em 1999, contra a LC em ovinos. Na
Australia, um produto (GLANVAC) vem sendo
utilizado ha 16 anos em ovinos. Este produto
consiste de uma vacina toxéide em adjuvante de
Al produzida desde os anos 80 pelo CSL
Veterinary Division/University of Murdoch. Sua
eficacia é relacionada diretamente com o
programa de vacinago exigido naquele pais. As
pesquisas locais indicam que o programa ¢
eficiente, observado na incidéncia da
enfermidade, abaixo de 3% nas propriedades.

A Embrapa Caprinos tem estudado a
padronizagdo de testes imunoldgicos para a
analise da resposta da vacina toxéide em soros
de animais suspeitos, compreensio da relagdo
hospedeiro-parasita, além da busca da
imunizagio usando a vacina toxdide a 3% deste
microrganismo.

NECESSIDADES DE PESQUISA

A cinética da resposta imune em
caprinos com esta doenga, como também a
avaliagio do tipo de vacina eficaz sec faz
necessario para verificar as medidas adequadas
A sua profilaxia: estudar as condigdes do
programa de vacinagdo desenvolvido na
Australia realizando visita in loco, bem como
viabilizar parceria técnico-cientifica; avaliar a
eficiacia das vacinas (EBDA e GLANVAC) em
um regime de vacinagdo sob condigdes naturais
de exposi¢des a doenga; caracterizar bioquimica
e geneticamente a cepa atenuada (1002) e
selvagem utilizadas nos estudos; identificar os

principais antigenos da C. pseudotuberculosis
reconhecidos pelos anticorpos presentes nos
soros de caprinos e ovinos infectados ou
imunizados contra a LLC; estudar a relagdo entre
o padrdo de reconhecimento de antigenos de C.
pseudotuberculosis nas diferentes fases
evolutivas da doenga (ou de imunizagdo),
tentando esclarecer a possivel correlagdo com a
raga; testar em camundongos, uma vacina viva,
geneticamente modificada, contra a LC; interagir
com grupos estrangeiros; realizar testes para
identificar a presenca de anticorpos contra C.
pseudotuberculosis é necessério para o controle
da doenga, bem como o estudo da patogenia ¢
do desenvolvimento de agentes imunizantes.
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