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RESUMO

O virus da Rinotraqueite Infecciosa bovina (IBR) denominado de Herpesvirus Bovino tipo-1,
abrange um complexo de sindromes, que afetam desde o trato respiratorio até o sistema
reprodutor. Sua prevaléncia no rebanho brasileiro ainda é alta, objetivando assim, uma maior
necessidade de estudos de métodos de controle para as enfermidades causadas pelo virus. A
IBR é considerada uma doenca associada a perdas econdmicas, seu controle se torna ainda
mais necessario. As vacinas sdo um eficiente agente de controle do virus no rebanho, sendo
assim, fica evidente a necessidade de estudos que comprove sua eficiéncia e para que a
industria brasileira se amplie em questdes da diversidade de vacinas presente no mercado.

Palavras-chaves: Abortos, Balanopostite, BoHV-1, IBR, Laténcia, Vulvovaginite



ABSTRACT

Bovine infectious rhinotracheitis virus (IBR), referred to as Bovine Herpesvirus type-1,
encompasses a complex of syndromes, which affect from the respiratory tract to the
reproductive system. Its prevalence in the Brazilian herd is still high, aiming, therefore, a
greater need of studies of control methods for the diseases caused by the virus. IBR is
considered a disease associated with economic losses, its control becomes even more
necessary. Vaccines are an efficient agent of virus control in the herd, thus, it is evident the
need for studies that prove its efficiency and for the Brazilian industry to expand on issues of
the diversity of vaccines present in the market.

Key words: Abortions, Balanoposthitis, BoHV-1, IBR, Latency, Vulvovaginitis
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1. INTRODUCAO

A Rinotraqueite Infecciosa Bovina (IBR) é causada pelo Herpesvirus Bovino tipo 1
(BoHv-1) pertencente a ordem Herpesvirales, familia Herpesviridae, subfamilia
Alphaherpesvirinae e género Varicellovirus (ICTV, 2012), sendo este um virus de DNA?
cadeia dupla. E um virus intracelular obrigatorio, ou seja, necessita de um hospedeiro para
que sua multiplicacdo seja efetivada.

Como o nome sugere, a IBR? causa problemas no trato respiratorio superior de
animais jovens e adultos. Além da enfermidade estar associada ao trato respiratorio o virus
possui capacidade de infectar o sistema reprodutivo, causando também, abortos, morte de
fetos, morte de animais recém-nascidos e, 0 nascimento de animais com o sistema nervoso
central (SNC) comprometido (STRAUB, 1990)

A IBR ¢ listada como doenca pertencente a lista Unica (antigas listas A e B) da
Organizacdo Mundial de Saude Animal (OIE, 2018) cuja doenca é de grande importancia
socioecondmico para a saude animal em todo pais.

No Brasil, casos de IBR foram descritos em todo o territério nacional tendo como
principal caracteristica a elevada distribuicdo e altos indices de infeccdo no rebanho bovino
brasileiro. (BEZERRA et al.,2012)

Descrito por Claudia Del Fava na 1* Reunido Técnica da Secdo de Sanidade Animal
do Instituto de Zootecnia em Nova Odessa (1996), no Brasil ha trés medidas para a
eliminacdo do virus da IBR no rebanho nacional, tendo como principal medida o uso de
vacinas comuns, citando também como medida de controle o uso de vacinas geneticamente
modificadas, mas que no Brasil ainda ndo estdo disponiveis no mercado.

Tendo como objetivo o controle e/ou a erradica¢do da doenga em territorio nacional, o
estudo de métodos eficientes para tal torna-se necessario e sendo as vacinas geneticamente
modificadas um meio considerado eficiente para alcancar tais objetivos, devido sua
capacidade de proporcionar, em testes soroldgicos, uma diferenciacdo de anticorpos vacinais e
anticorpos provenientes de infec¢es. Porém, segundo DEL FAVA et al (1996), no mercado
brasileiro ainda ndo é possivel encontrar tais vacinas para a utilizacdo em seu rebanho

nacional.

1 Acido Desoxirribonucleico
2 Rinotraqueite Infecciosa Bovina
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2. REFERENCIAL TEORICO

2.1. Enfermidades associadas aAo BoHV-1

O Herpesvirus bovino tipo 1 esta associado a diversas enfermidades, dentre elas:

A) Doenca respiratéria ou Rinotraqueite, associada ao provavel agente do subtipo
BoHV - 1.1,

B) Abortos, associados ao provavel agente do subtipo BoHV —1.1;

C) Vulvovaginite Pustular Infecciosa (IPV), associada ao provavel agente do
subtipo BoHV —1.2;

D) Balanopostite Pustular Infecciosa (IPB), associada ao provavel agente do
subtipo BoHV- 1.2 (FRANCO & ROEHE, 2007).

2.2. Importancia Econdmica
Segundo FRANCO e ROEHE (2007), a prevaléncia do BoHv-1 no rebanho brasileiro

varia de 30 a 70%. Os mesmos tracaram relaces quantitativas entre a quantidade de cabecas
de gado bovino no Brasil com a prevaléncia. Sendo assim, tendo 190 milhGes de cabegas no
rebanho nacional, estima-se um nimero em média de 57 a 133 milhdes de cabecas infectadas

pelo virus.

2.3. Etiologia
A familia Herpesviridae € dividida em trés subfamilias que possuem aspectos

moleculares semelhantes (ICTV, 2012):

1. Alphaherpesvirinae
2. Betaherpesvirinae
3. Gammaherpesvirinae

Os virus pertencentes a essa familia podem permanecer em laténcia no organismo de
seu hospedeiro, especialmente nos ganglios de nervos sensoriais (BEZERRA et al., 2012), ou
seja, permanece no organismo hospedeiro por grandes periodos, podendo voltar a apresentar
uma infec¢do aguda proveniente de uma reativacdo viral, isto em consequéncia de estresse
significativo do animal (COLODEL et al., 2002). A laténcia do virus ainda possui uma causa

desconhecida.
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O virus denominado como BoHV-1® pertencente a familia Herpesviridae, subfamilia
Alphaherpesvirinae e género Varicellovirus (ICTV, 2012), tem como caracteristicas:

A) Lise celular: destruicdo das células epiteliais devido o rompimento da
membrana plasmatica apés a saida do virus;

B) Provoca doencas auto limitantes: remissdo de sinais clinicos determinada pela
quantidade de anticorpos produzidos pelo animal infectado;

C) Laténcia: € dada quando o genoma viral ainda esta presente no organismo do
animal infectado permanecendo no organismo por tempo determinado pelos fatores de
estresse. Durante este periodo ocorre pouca ou nenhuma expressdo génica do virus e produgéo
infima de progénie viral (FLORES et al., 2007)

Os virus da subfamilia Alphaherpesvirinae tém o ciclo replicativo consideravelmente
curto, podendo executa-lo em menos de 24 horas (FLORES et al. 2007).

Por possuirem envelope lipoproteico, os virus da familia Herpesviridae sdo facilmente
destruidos por desinfetantes comuns e calor (FLORES et al., 2007)

Assim, como todos os virus da familia Herpesviridae, o BoHV-1 possui fita dupla
linear de DNA (FRANCO & ROEHE, 2007).

O virus da IBR é um virus intracelular obrigatorio, ou seja, necessita de todo o
maquinario celular de seu hospedeiro para que a sua multiplicagdo seja efetivada. Os virus da
familia Herpesviridae tem a sua replicacdo efetivada no nucleo das células hospedeiras.

A replicacédo do virus é descrita de duas formas:

A) Ciclo litico: ocorre assim que o virus penetra no organismo hospedeiro,
iniciado na fase aguda da infeccdo. Neste processo, devido a replicacdo da progénie viral, a
lise celular € inevitavel, pois a célula do organismo hospedeiro ndo suporta os efeitos da
reproducdo viral. Durante este ciclo hé expressdo génica do virus resultando nas enfermidades
associadas ao BoHV-1 (revista no topico “Enfermidade associadas ao BoHV-1") e efetiva
producéo de progénie viral infecciosa (FRANCO & ROEHE, 2007)

B) Reativacéo viral: € dada quando o virus penetra a célula hospedeira e pela acdo
de repressores celulares, 0 mesmo permanece nas células onde ndo se replica, a menos que
ocorra um fator predisponente, que muitas vezes é gerado por estresse, sendo assim 0 virus
entra novamente em replicacdo ativa (FRANCO & ROEHE, 2007).

% Herpes Virus Bovino tipo 1
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2.4.  Epidemiologia

As doencas provocadas pelo BoHV-1 tém como fonte de infeccdo apenas bovideos
infectados pelo virus e que apresentam sinais clinicos, ou seja, que estejam excretando o
virus, sendo o mesmo eliminado por secre¢fes nasais, orais, oculares e genitais, leite e sémen
de animais infectados. Sendo excretado em maior nimero na fase aguda da doenca.

H& dois meios de transmissdo comum:

A) Contato direto: expresso pelo contato “focinho focinho” e o coito

B) Contato indireto: fomites e sémen contaminados durante a inseminacao
artificial, ambiente contaminado e ar.

A transmissédo transplacentaria também ocorre nas doengas provocadas pelo BoHV-1,
mas nao tem grande importancia, pois a percentagem ne neonatos que atingem a vida adulta é
minima sendo a mesma uma transmissao incomum.

O virus penetra por todas as mucosas do organismo, sendo mais comum as mucosas
oculares, nasais, genitais e orais.

Todos os bovideos saudaveis atuam como hospedeiros susceptiveis nesta cadeia
epidemioldgica (FRANCO & ROEHE, 2007).

2.5.  Patogenia

Apo0s a entrada do virus no organismo do hospedeiro, 0 mesmo coloniza as células
epiteliais (células de revestimento de diversas partes externas e internas do organismo) e ali se
multiplicam, tendo como preferéncia as células epiteliais das mucosas respiratorias,
conjuntival e genitais.

A sua dissemina¢do no organismo pode ocorrer de quatro maneiras:

A) Infeccdo restrita a &reas locais: 0 virus penetra no organismo e provoca lesdes
nas areas proximas a porta de entrada. As enfermidades que caracterizam esse tipo de
disseminagéo sdo: IBR, conjuntivite, Vulvovaginite Pustular Infecciosa (IPV) e Balanopostite
Pustular Infecciosa (IPB);

B) Via hematogénica (disseminacao pelos capilares sanguineos): independente da
porta de entrada, o virus atinge a corrente sanguinea e se dissemina por todo o corpo,
atingindo os oOrgdos de predilecdo, sendo eles: ovérios, utero e testiculos. Tendo como
enfermidade associada: o abortamento (pode acontecer em qualquer momento da prenhez) e

repeticdo de cio (principal queixa de produtores de bovideos);
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C) Via neuronal: a partir da entrada no organismo, o virus faz o caminho inverso e
se "infiltra" nas terminacGes nervosas, atingindo o SNC*, tendo como enfermidade associada
a essa disseminacdo a encefalite, sendo esta uma enfermidade muito incomum causada pelo
BoHV-1 (FLORES, 2007).

2.6.  Sinais Clinicos

Os sinais clinicos sdo dados de acordo com o tipo de enfermidade apresentada.

A) Forma respiratoria: os sinais clinicos manifestados sdo: dispneia, taquipneia,
secrecdo mucopurulenta nas narinas e traqueia, broncopneumonia decorrente de infecgdes
bacterianas e intensa hemorragia na traqueia. Em propriedades com casos muito avancados, €
observado a inflamacéo tecidual do focinho, fazendo com que o mesmo fique aparentemente
vermelho (origem da sinonimia “red nose” da doenga);

B) Conjuntivite: inicialmente é observado secre¢fes serosas unilateral, podendo
passar para uma secrecdo mucopurulenta bilateral.

C) Abortamento: pode ocorrer em qualquer periodo da prenhez, sendo
consequéncia também do uso de vacinas provenientes de cepas atenuadas;

D) IPV/IPB: apds 48 horas da infeccéo, é observado o aparecimento de pustulas®
no prepucio ou na vagina, que apos se romperem formam Ulceras e erosdes, podendo também

apresentar hiperemia® e hemorragias nas areas afetadas (FRANCO & ROEHE, 2007).

4 Sistema Nervoso Central
5 Bolhas que possuem contetido seroso
6 Congestdo sanguinea em qualquer 6rgdo ou parte do corpo
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3. CONTROLE

Quando se visa a erradicacdo da IBR de forma radical do rebanho, ha a eliminacao de
todos os animais soropositivos da propriedade, pois, por meio deles ha a manutencdo da
circulacdo do virus no rebanho por toda sua vida. Tal forma de controle, por muitas vezes,
dependera da quantidade dos animais a serem eliminados, se torna uma medida
economicamente inviavel, tornando-se necessario a adogdo de novas medidas de controle.
(DEL FAVA, 2001)

Como estratégia de controle das enfermidades associadas ao BoHV-1, foi descrito por
Claudia Del Fava, na 1* Reunido Técnica da Secdo de Sanidade Animal do Instituto de
Zootecnia em Nova Odessa (1996), trés "tendéncias no combate a IBR no Brasil™:

1. Erradicacdo do virus de rebanho infectado sem o uso de vacina;
2. Erradicagdo com o uso de vacinas convencionais;
3. Controle com uso de vacinas convencionais.

No mercado brasileiro estdo disponiveis apenas vacinas inativadas por métodos
quimicos e vacinas atenuadas por termossensibilidade para a imunizacdo contra 0 BoHV-1
(FLORES et al., 2007). Néo sendo descrito ainda venda de vacinas com marcadores genéticos
(ou vacinas geneticamente modificadas), estas vacinas sdo uma grande ferramenta
epidemioldgica no controle e/ou erradicacdo da doengca em propriedades que possuem
rebanho bovino, pois permitem a diferenciacdo de animais vacinados e infectados pela IBR

em testes sorologicos.
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4. FORMAS DE IMUNIZACAO

4.1. Imunizagdo Ativa

A imunizacdo ativa se d& quando o animal entra em contato com o agente infeccioso,
tanto por infecgdo natural quanto pelo uso de vacinas com agentes especificos. A imunizagao
se torna mais efetiva quando for induzida por infeccdo natural ou vacinas com agentes
etiologico vivos, mas a seguridade da resposta sem causar uma infec¢do primaria € minima,
aumentando o risco do animal ser exposto maleficamente ao agente etioldgico (MAYR,
1988).

4.2.  Imunizacao Passiva

A imunizacdo passiva € aquela que se da a partir de transferéncia de anticorpos
especificos pré-formados pela placenta ou de colostro fornecido ao filhote mamifero e até por
administracdo de soros hiperimunes em casos de exposi¢do viral (MAYR, 1988).

Para bezerros, a ingestdo de colostro em suas primeiras horas de vida € de extrema
importancia, pois o epitélio intestinal ainda é permeével (onde teré alta absorcao de anticorpos
maternos), considerando que a placenta de ruminantes € impermeavel para imunoglobulinas
(CANAL & VAZ, 2007).

5. OBJETIVO E IMPORTANCIA DA VACINACAO

As vacinas tém como objetivo a inducdo de uma resposta imunolégica do organismo
quando € exposto a um agente etiolégico com o proposito de combate-lo.

A eficécia e seguridade das vacinas sdo de extrema importancia para que a doenga ndo
seja causada no animal (CANAL & VAZ, 2007).

6. TIPOS DE VACINAS

6.1. Replicativas
E um tipo de vacina que contém o virus vivo em sua composi¢do. Quando aplicadas
no organismo animal, assemelham-se a infec¢do natural, proporcionando assim uma resposta

imune mais eficiente.
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Virus que possuem maior capacidade patogénica necessitam ser atenuados para que
sua potencialidade seja diminuida, assim ndo causando morte nos animais vacinados.
(CANAL & VAZ, 2007).

6.2. Nao-Replicativas

S&o vacinas que ndo possuem o virus viavel em sua composicdo, tornando-se assim,
uma opg¢do mais segura quando se trata da ndao provavel infec¢do dos animais vacinados, pois
sdo incapazes de reverter a viruléncia.

As vacinas denominadas como “mortas” necessitam de nimero maior de doses a
serem aplicadas, pois tém sua capacidade de induzir resposta imunolégica muito baixa
(CANAL & VAZ, 2007).
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7. VACINAS GENETICAMENTE MODIFICADAS

Quando se conhece a estrutura do agente etiologico, a manipulacdo de seu genoma €
possivel. As chamadas vacinas geneticamente modificadas (ou vacinas com marcadores
antigénicos) sdo vacinas produzidas a partir da mudanca estrutural do virus presente, podendo
assim, proporcionar uma diferenciacdo sorolégica dos animais vacinados, ndo vacinados ou
animais infectados naturalmente.

A utilizacdo de vacinas geneticamente modificadas tém grande importancia em
programas de controle e/ou erradicacdo da IBR em propriedades, sendo ela utilizada
juntamente com outros procedimentos como a identificacdo e eliminacdo gradual de animais
portadores do virus. As vacinas geneticamente modificadas tém sido amplamente usadas em
paises europeus que possuem programas que visam a erradicacdo da doenca.

Com a diferenciacdo soroldgica dos animais infectados e vacinados, a conduta que
visa a eliminacdo dos animais portadores do virus se torna mais eficiente, diminuindo a perda
econdmica causada pela eliminagdo dos animais.

A diferenciacdo soroldgica se da pela delecdo de uma proteina do envelope viral com
0 auxilio de um teste soroldgico como o teste ELISA (teste usado na deteccdo de diversas
doencas que induzem a producdo de imunoglobulinas). Ha estudos da delecdo de diversas
proteinas, como as Glicoproteinas C, G, | e E. Sendo assim, os animais que foram vacinados
ndo reagem positivamente ao teste sorologico.

As vacinas geneticamente modificadas podem ser concebidas tanto por virus vivo
atenuado ou por virus inativado, trazendo assim uma maior variedade as industrias produtoras
de vacinas e para os produtores rurais (CANAL & VAZ, 2007).

7.1. Vantagens:
As vacinas geneticamente modificadas ndo conferem interferéncia no

sorodiagndstico.

7.2.  Desvantagens:
1) O teste sorologico dos animais deverd ser especifico para que haja a

diferenciagdo dos animais vacinados e infectados.
2) Esse tipo de vacina requer uma producdo especial e, consequentemente, sua
producdo fica mais cara, conferindo assim maior custo de producédo, portanto um preco maior

ao produto final.
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8. CONSIDERACOES FINAIS

As enfermidades associadas ao virus da IBR causam grandes impactos econdémicos,
tornando assim evidente a grande necessidade do controle das mesmas no rebanho. Portanto, a
inovacdo nos métodos de controle e/ou erradicacdo do virus tem grande importancia quando
se visa diminuir os prejuizos econdmicos causados pela elevada prevaléncia do virus em
propriedade rurais.

As vacinas geneticamente usadas, usadas como um importante agente nos programas
de controle e/ou erradicacdo do virus nos rebanhos europeus, deveriam ganhar destague no

mercado de vacinas brasileiro.
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