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RESUMO

A neosporose é uma enfermidade parasitaria causada pelo protozoario Neospora caninum, que vem sendo
pesquisada em varios paises, incluindo o Brasil. A enfermidade estd associada a distlrbios
neuromusculares em cées, além de ser uma importante causa de abortos em bovinos. Relata-se dois casos
de pacientes caninos, apresentando histérico de sinais neuromusculares e encefalomielite,
respectivamente, diagnosticado com Neosporose Canina através de liquido cefalorraquidiano pelo método
de Reacdo em Cadeia em Polimerase (PCR).
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ABSTRACT

Neosporose is a parasitic disease caused by the protozoa Neospora Caninum, which has been researched
in several countries, including Brazil. The illness is associated with neuromuscular disorders in dogs,
besides being an important cause of abortions in bovine animals. Two cases of canine patients are
reported, presenting a history of neuromuscular signals and encephalomyelitis, respectively, diagnosed
with Neosporosis canine through cerebrospinal fluid by the polymerase chain Reaction method (PCR).
Keywords: Dog, Neospora caninum, neurological, PCR, Muscular Rigidity.

REVISAO DE LITERATURA

A neosporose € uma doenca multissistémica de distribuicdo mundial, podendo
acometer uma grande variedade de animais, incluindo animais silvestres (DUBEY,
1999; GONDIM et al., 2004; LEGNANI et al., 2016), causada pelo protozoério
intracelular obrigatorio Neospora caninum, pertencente ao filo Apicomplexa, classe
Sporozoaea, familia Sarcocystidae, Sarcocystidae, assim como 0s géneros Toxoplasma,
Sarcocystis, Hammondia e Besnoitia (DUBEY et al., 1988; GRECA et al., 2010). Os
cdes domesticos (Canis familiaris), lobos cinzentos (Canis lupus), coiotes (Canis

latrans) e dingos foram descritos como hospedeiros definitivos, e como hospedeiros
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intermediérios bovinos, ovinos, caprinos, suinos, equinos e felinos (BOAVENTURA et
al., 2008; CHUNMEI et al., 2015; WANG et al., 2016).

O ciclo biologico do N. caninum é caracterizado pela fase assexuada, que se
desenvolve tanto no hospedeiro definitivo como no hospedeiro intermediario, e a fase
sexuada, que ocorre somente nos hospedeiros definitivos. Na fase assexuada, oS
taquizoitos, bradizoitos e cistos séo intracelulares e localizam-se em diferentes tecidos e
orgdos, como cérebro, medula espinhal, nervos, musculos cardiacos, musculos
esqueléticos, figado e musculos oculares. Os canideos, ap0s ingerirem cistos teciduais,
eliminam oocistos ndo esporulados nas fezes, onde, no meio ambiente em condic¢des
adequadas se tornam esporulados (infectantes) (BARR et al., 1990; DUBEY e
LINDSAY, 1996).

A neosporose € considerada uma doenca frequentemente associada a disturbios
reprodutivos em bovinos, e neuroldgicos em cdes, com carater progressivo,
manifestando-se com maior severidade em animais jovens (ANDERSON et al., 2000).

A presenca de anticorpos para N. caninum em amostras de soro demonstra
exposicdo ao parasita, que pode ser identificada por testes soroldgicos, tais como, a
Reacdo de Imunofluorescéncia Indireta — RIFI (DUBEY et al. 1988), Teste de
Aglutinagdo para Anticorpos anti-N. caninum— NAT (ROMAND et al., 1998) e Teste
Imunoenziméatico — ELISA (DUBEY et al.,, 1997). A RIFI foi o primeiro teste
soroldgico usado para a demonstracdo de anticorpos e atualmente é muito utilizada para
diagnostico da infeccdo em cées, constituindo padrdo ouro comparada a outros testes
(ATKINSON et al., 2000).

O diagnéstico através da PCR tem sido muito valioso na pesquisa dessa
enfermidade, pois atua na deteccdo do DNA do parasito nos tecidos do hospedeiro
intermediario e definitivo (HILL et al., 2005, GONDIM et al., 2005), além da presenca
de DNA nas fezes dos mesmos, sendo considerada o exame diagndstico mais especifico
de neosporose disponivel (LOCATELLI-DITTRICH, 2008). A anélise do liquor pode
auxiliar na identificacdo da enfermidade, sendo a contagem de células inflamatdrias
indicativa de uma condicdo inflamatdria ou infecciosa e a visualizagdo de taquizoitas

sugestiva de encefalomielite protozoaria (BARBER, 1998).



RELATO DO CASO

CASO 1

Céo, fémea, sem raca definida, 9 anos, procedente do Estado de Minas Gerais,
foi atendido com historico de dificuldade de locomocdo, rigidez dos membros pélvicos,
dor lombar, disfagia principalmente de liquidos, apatia, dispneia inspiratoria,
dificuldade de apreensdo de alimentos e crostas em pina auricular ha 3 meses. O
paciente vivia em zona rural, semidomiciliado, cujo ambiente desenvolvia atividade
agropecudria, além de ser uma &rea de acesso de canideos selvagens.

Ao exame clinico o paciente apresentava-se apatico e febril (39,5°C),
manifestando alteracBes dermatoldgicas marcadas por dermatite ulcerativa com
presenca de crostas em pina auricular e dermatite nodular em dorso. Foi evidenciado
durante a marcha do paciente espasticidade de membros pélvicos, porém na avaliacéo
ortopédica dos mesmos nao houve evidéncia de crepitacdo, sensibilidade dolorosa e/ou
déficit neuroldgico, contudo em topografia lombar notou-se plegia. Amostras de sangue
foram coletadas para realizacdo de hemograma, perfil renal (ureia e creatinina), perfil
hepéatico (fosfatase alcalina (FA), alaminaaminotransferase (ALT) e avaliacdo de
enzima musculares aspartato aminotransferase (AST) e creaninaquinase (CK). A partir
na andalise laboratorial obteve-se como resultado, CK: 962,6UI/L (20 a 220UI/L espécie
especifica); AST: 191U/L (23 a 66U/L espécie especifica), ALT: 196U/L (21 a 102U/L)
e FA: 744U/L (20 a 156U/L), com os demais resultados dentro dos valores de referéncia
para a espécie. Foram solicitadas imagens radiograficas de térax, demonstrando padrdo
misto (bronquial e intersticial, sugestivo de broncopneumonia).

Diante do histérico clinico e achados laboratoriais do paciente, teve-se como
suspeita clinica Polimiosite por protozoério. Foi realizado inicialmente como técnica
soroldgica, RIFI para Neospora caninum, onde obteve-se resultado negativo (nédo
reagente). Apds, foi encaminhado amostra de liquido cefalorraquidiano para a pesquisa
de Toxoplasmose, Cinomose e Neosporose a partir do método de PCR, obtendo-se
como resultado, positividade para Neosporose.

A presenca dos sinais clinicos e o resultado do PCR permitiu o diagndstico

definitivo para neosporose. Instituiu-se terapia antimicrobiana com sulfametoxazol +



trimetropina (30mg/kg/BID) e Pirimetamina (0,25mg/kg/BID) por 60 dias; além disso
foi preconizado administracdo de prednisona (0,5mg/Kg/BID) por 15 dias. O animal foi
acompanhado e, durante esse mesmo periodo, submetido a sessdes de acumpuntura e
fisioterapia. Houve melhora parcial do quadro, permanecendo a rigidez muscular em

membros pelvicos e disfagia de liquidos.

CASO 2

Céo, macho, poodle, 5 anos, procedente do Estado de S&o Paulo, foi atendido
com histérico de andar em circulos e ataxia hd 2 dias. O paciente vivia em area
suburbana, semidomiciliado, tendo contato com animais errantes, podendo assim haver
contato com materiais biolégicos em decomposicdo e agua contaminada. A tutora
afirmou que havia possibilidade de trauma.

Ao exame clinico o paciente apresenta-se em bom estado geral, mucosas
normocoradas (rosea), temperatura retal 38.3°C, frequéncia cardiaca: 123 batimentos
por minuto, frequéncia respiratoria: 28 movimentos por minuto, tempo de
preenchimento capilar: dois segundos e hidratacdo adequada.

Para melhor avaliar o paciente foi realizada a coleta de sangue por puncdo de
veia jugular para hemograma completo, perfil renal e hepético e avaliacdo de proteinas.
Os exames supracitados evidenciaram um aumento das células eritrdides, hemoglobiana
e volume globular (8,6milh6es/mm3, 20,9g/dl e 59%, respectivamente), e proteina total
elevada (8,4g/dl). As morfologias celulares da série vermelha e da série branca estavam
normais. As plaquetas estavam normais (209.000/mm3) e o nimero de leucdcitos estava
dentro da normalidade (11.000/mm3). A dosagem sérica da ureia (41mg/ dL), creatinina
(1,0 mg/dL), fosfatase alcalina (67 U.l./L) e alaninoaminotransferase (ALT) (44 U.L./L)
apresentavam-se normais.

Os valores de referéncia para os parametros avaliados séo: eritrocitos 5.5 — 8,5
milhGes/mm3, proteina total 5,4 - 8,5 g/ dL, plaquetas 180 — 400.000/mm3, leucdcitos
6.000 — 18.000/mmé, ureia 15 - 65 mg/dL, creatinina 0,5 — 1,5 mg/dL, fosfatase alcalina
20 — 156 U.I/L, alaninoaminotransferase (ALT) 21 — 102 U.I/L.

No exame neuroldgico revelou ataxia cerebelar, que afetou mais severamente 0s

membros pélvicos e andar em circulos. Propriocepcao presente em todos os membros,



reflexos espinhais e a avaliagdo de nervos cranianos eram normais. Estas alteragdes
indicam uma leséo cerebelar.

Diante dos sinais clinicos apresentados, direcionou-se a uma avaliacéo
minuciosa para possiveis suspeitas clinicas: Otite Interna, Neosporose, Toxoplasmose e
Cinomose.

Na otoscopia ambos condutos auditivos apresentavam-se limpos, sem evidéncia
de secrecOes e/ou infamacdo e membra timpanica integras. Foi realizado radiografias de
cranio, em posicdo rostro ventral e latero lateral obliqua sob sedacdo para avaliacdo de
bulhas timpanicas bilateral, ambas se apresentaram sem alteracbes. O paciente foi
submetido também a coleta de liquido cefalorraquidiano pela cisterna magna. A amostra
coletada foi enviada para realizacdo de PCR para Neosporose, Toxoplasmose e
Cinomose, obtendo-se resultado positivo para Neospora caninum.

Diante aos sinais clinicos e o resultado de PCR permitiu o diagnéstico definitivo
para Neosporose Canina. Foi instituida terapia com Sulfametoxazol + Trimetoprina
(20mg/kg/BID) e Pirimetamina (0,25mg/kg/BID), ambas por 30 dias. O paciente
retornou apds 30 dias apds terapia para avaliacdo clinica, este apresentava-se

clinicamente bem e sem evidéncias de sinais neuroldgicos anteriormente relatados.

DISCUSSAO

No relato 1 apresentado, o paciente supracitado apresentou espasticidade de
membros posteriores que de acordo com Boaventura et al., (2008); Moura et al., (2011)
e Reichel et al., (2007) seja, provavelmente decorrente de poliradiculoneurite e
polimiosites granulomatosas causadas pelo protozoario encontrado, os autores citam
que o sinal clinico observado é comumente relatado em filhotes, contudo com o relato
apresentado pode-se observar que animais idosos podem demonstrar a mesma
sintomatologia.

Garosi et al., (2010) afirma que os sinais neuroldgicos de encefalomielite podem
variar dependendo da distribuicdo de N. caninum no sistema nervoso central, como
também em outros 0rgdos, com isso observamos uma sintomatologia diferenciada de
ataxia cerebelar e andar em circulos no caso 2, comparada ao caso 1.

Segundo Legnani et al., (2016) os sinais clinicos predominantes em caninos sao

alteracdes neuroldgicas e musculares, contudo a neosporose também pode estar



associada com quadros de pneumonia, hepatite e dermatites. De acordo com o relato 1
apresentado, o paciente demonstrou varidveis em relacdo as enzimas hepéticas e
presenca de dermatites, aléem de padrdes radiograficos pulmonares que podem se
relacionar com quadro de broncopneumonia, assim como descritas na literatura.

Nos casos em que a musculatura é envolvida, a atividade plasmatica das enzimas
de CK e AST, estardo elevadas; assim, a atividade da CK pode ajudar a diferenciar uma
miosite de uma paresia/paralisia meramente neurolégica, como assim evidenciado no
caso 1 acima citado (BARBER e TREES, 1996).

O diagnostico da neosporose canina é baseado na sorologia, sendo a RIFI a
técnica mais utilizada. Os titulos variam muito, podendo se apresentar negativos mesmo
em cdes que estejam excretando oocistos, mas ainda assim é uma técnica de referéncia
(BOAVENTURA et al., 2008). Contudo no presente relato 1, na analise da RIFI,
obteve-se como resultado ndo reagente, necessitando do auxilio de outros métodos
laboratoriais na continuidade da investigacdo diagnostica.

De acordo com Dubey e Schares (2006) em casos de infec¢bes recentes ou
crénicas com formacdo de cistos, a sorologia pode ser negativa, mesmo quando o
parasito estd presente no hospedeiro. Portanto, métodos de diagnéstico diretos podem
ser utilizados, como a imunoistoquimica ou a PCR, como se pode observar nos casos
acima relatados.

Legnani et al., (2016) ressalta que clinicamente, a toxoplasmose canina pode
assemelhar-se a neosporose, com ambas as doencas que afetam frequentemente o
sistema nervoso central e o sistema muscular. Pois N. caninum e T. gondii sdo parasitas
intimamente relacionados estruturalmente, geneticamente e imunoldgico, a
diferenciacdo entre os dois patdgenos pode ser um desafio. Neste caso novas técnicas
diagnosticas devem usadas para diferencid-las. A infeccdo de N. caninum foi
demonstrada para ser claramente positiva somente pelo PCR executada em amostras
histologicas. Podendo-se concluir que, especialmente com reacdes fracas de técnicas
imunoflurescéncia direta em conjunto com sorologia inconclusiva, a confirmacgao

molecular deve ser tentada.

CONCLUSAO



O caso 1 relatado confirma que o método RIFI apesar de ser considerado padréo
ouro para o diagnostico de Neosporose, pode-se apresentar negativo mesmo quando o
hospedeiro estiver parasitado, com isso aumenta a importancia de novos métodos
diagnosticos, concluindo-se que o método de PCR através de liquor é eficaz para a
confirmacgdo diagnoéstica da enfermidade em ambos os casos apresentados. Ressalta-se
também uma importante avaliacdo clinica do paciente, devido ao parasito poder
acometer qualquer area do sistema nervoso central, demonstrando assim diferentes

sinais clinicos.
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