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A tuberculose bovina € uma doencga crbnica dos animais, causada pela
infeccao pelo Mycobacterium bovis, uma bactéria de crescimento lento, intracelular
obrigatéria. Esta zoonose caracteriza-se pelo desenvolvimento progressivo de lesdes
nodulares denominadas tubérculos, que podem localizar-se em qualquer 6rgao ou
tecido. Acomete principalmente bovinos e bubalinos, mas muitas outras espécies de
animais domésticos e silvestres também sao susceptiveis.

As perdas econdmicas mundiais associadas com a tuberculose bovina ja foram
estimadas em mais de trés bilhdes de dolares anuais. E por ser uma zoonose, a
importancia atribuida a tuberculose bovina vai além da esfera econémica, causando
impactos negativos significativos na sadde humana e animal. A infecgdo causada pelo
M. bovis no homem é também chamada de tuberculose zoondtica.

Apesar de ser considerada como uma das doengas mais antigas da
humanidade é considerada reemergente, tendo causado a morte de 1,5 milhdes de
pessoas das 9,6 milhdes que desenvolveram a tuberculose ativa em 2014, de acordo
com a Organizacao Mundial de Saude. O advento da sindrome de imunodeficiéncia
adquirida-AIDS, em muito colaborou para o aumento no numero de casos de
tuberculose, e o risco de manifestacdo da doenca em humanos, tanto por M.
tuberculosis, como por M. bovis. Este fato reacendeu a discussdo sobre a importancia
do M. bovis como agente causador, especialmente nos paises em desenvolvimento

onde os dados sao escassos.
ETIOLOGIA

A tuberculose é causada por um bacilo alcool-acido resistente, ou seja, que
quando corado pela fucsina a quente, ndo se descora pelo alcool cloridrico (coloragéo
de Ziehl-Neelsen). E uma bactéria de crescimento lento, aerébica, imével, nao
encapsulada e ndo esporulada, que pertence a Ordem Actinomycetales, Familia
Mycobacteriaceae e ao género Mycobacterium. Sao bastonetes curtos, que
apresentam aspecto granular quando corados e medem de 0,5 a 7,0 um de
comprimento por 0,3 um largura.



As espécies causadores da tuberculose humana e animal estdo agrupadas no
Complexo Mycobacterium tuberculosis, composto por M. tuberculosis, M. africanum,
M. canettii, M. caprae, M. bovis, M. pinnipedii, M. microti, M. mungi, M. orygis.

EPIDEMIOLOGIA

O Mycobacterium bovis, € considerado um patdégeno altamente adaptavel e
“vem sucedido”. Tem distribuigdo mundial e uma ampla gama de hospedeiros
domeésticos e silvestres e pode participar da etiologia da tuberculose humana.

A tuberculose € uma doenca primordialmente respiratéria e de transmissao
aerdgena entre as espécies, via aerossois infecciosos eliminados pela tosse ou
secrecdo nasal de um animal com tuberculose ativa. Embora considerada de menor
importancia, a infeccdo pela via digestiva é também comum em ambientes
contaminados, e nao deve ser descartada. Em geral, a via oral € mais importante em
bezerros amamentando-se em vacas tuberculosas. Outras possiveis vias de infec¢ao
por M. bovis sdo congénitas, cutaneas e venéreas, embora sejam raras.

A rota de infeccao influencia aspectos importantes da patogénese incluindo a
dose infectante requerida para o estabelecimento da infeccdo. Consequentemente, a
susceptibilidade a infeccdo por M. bovis varia com a rota de infecgdo. A dose de M.
bovis a qual os bovinos sdo expostos pode ser altamente variavel, devido a diferengas
individuais do animal, cepa bacteriana e porta de entrada da inoculagéo. A inalacéo de
poucos bacilos é suficiente para o estabelecimento da infec¢ao, enquanto milhdes sao
requeridos em caso de infec¢ao pela via oral.

Nos rebanhos, a principal fonte de M. bovis sdo bovinos infectados que
residem no proprio rebanho, ou animais recentemente adquiridos. A disseminagao
dentro do rebanho é devida principalmente a transmissao por aerossol entre animais
em contato préximo, mas pode ocorrer da fémea lactante a sua cria, pelo leite
contaminado, ou simplesmente pelo contato préximo entre a mae e o bezerro.

A infecgéo pelo M. bovis se propaga nos animais independentemente do sexo,
da raca ou da idade. A introducdo e a manutencdo da doenca em um rebanho
dependem do tipo de exploragdo, manejo zootécnico e sanitario, tamanho do rebanho
e densidade populacional. A doenga ocorre com mais frequéncia em rebanhos leiteiros
do que em rebanhos de corte. A reunido de animais nas ordenhas, o sistema intensivo
de criacdo e a maior longevidade das vacas em rebanhos leiteiros, facilitam a sua
transmissdao e a manutencao. Contudo, bovinos de corte e bubalinos mantidos em
confinamento e condicées naturais de aglomeracdo estdo sujeitos as mesmas

condicbes de risco.



O M. tuberculosis, principal agente causador da tuberculose humana, € menos
patogénico para o bovino, sendo que nesta espécie, a doenca tem carater auto-
limitante e ocasional, geralmente nao excedendo a 1% na maioria dos casos.

A transmissdao do M. bovis entre espécies animais é relativamente comum.
Entre os animais domésticos, os caprinos e ovinos foram considerados naturalmente
resistentes a infec¢do causada por Mycobacterium bovis durante muito tempo, até o
aparecimento de casos da enfermidade em alguns paises. A presenca da enfermidade
nestes animais encontra-se estreitamente relacionada a proximidade com rebanhos
bovinos infectados, compartilhamento de pastagens e a préatica de produtores em
realizar a aleitamento das crias com leite de vacas.

Os suinos podem se infectar com o M. bovis, pela ingestao de leite ou produtos
lacteos contaminados, residuos de cozinha e matadouros e bovinos tuberculosos.

Nos cavalos a tuberculose é pouco frequente, sendo a via de infecgao
predominantemente digestiva.

Caes costumam ser considerados relativamente resistentes a tuberculose,
sendo requerida uma exposicdo massiva e repetida ao homem ou animal infectado, ou
ao consumo de produtos contaminados. Cerca de 75% dos casos de tuberculose em
cées devem-se ao M. tuberculosis e o resto ao bacilo bovino. A infeccdo pode ocorrer
por via aerdégena ou por ingestdo de escarro, leite e visceras. Embora sejam poucos
casos de transmissdo do cao para o homem, um cao tuberculoso representa um risco
potencial, principalmente para pessoas imunossuprimidas. Em casos de infecgéo por
M. bovis, os caes podem ser uma fonte de reinfec¢ao para rebanhos bovinos.

Os gatos também tem uma resisténcia natural a tuberculose, mas ao contrario
dos caes, 90% dos casos diagnosticados sao causados por M. bovis. A via de infeccao
€ digestiva, pelo consumo de leite e visceras contaminados. Os gatos infectados
também podem contribuir para a reintroducéo da doenga nos rebanhos bovinos.

A infeccdao dos animais silvestres pelo M. bovis ja foi descrita em muitas
espécies e se tornou endémica em algumas populacdes, dificultando o controle e a
erradicacdo da doenga nos rebanhos. Em paises desenvolvidos, onde a tuberculose
bovina encontra-se em fase de erradicagdo ou ja erradicada, espécies silvestres
assumem importancia como reservatério do M. bovis para bovinos, podendo introduzir
ou reintroduzir a doenga nos rebanhos. Alguns exemplos sdo o texugo na Europa, um
pequeno marsupial silvestre na Nova Zelandia e os cervideos nos Estados Unidos.

No homem, a infeccdo € comumente adquirida pelo consumo de leite e
derivados crus, levando ao desenvolvimento da doenga extrapulmonar. No entanto,

alguns casos de infeccdo em humanos podem ocorrer pela inalacdo de aerossois,



quando em contato frequente com animais doentes, principalmente em grupos

ocupacionais como trabalhadores rurais, ordenhadores, magarefes e veterinarios.
MANIFESTACOES CLINICAS

A tuberculose pode causar uma grande diversidade de sinais clinicos, uma vez
que qualquer tecido pode ser afetado. Porém, sendo uma doenca de evolugao crdnica,
os sinais clinicos sdo pouco frequentes nos bovinos e bubalinos. Na maioria dos
rebanhos infectados por M. bovis, a doencga € subclinica, inaparente, sendo detectada
somente pelo teste tuberculinico. Em casos em que a doenga evolui, dependendo da
localizagdo, os animais podem apresentar caquexia progressiva, hiperplasia de
linfonodos superficiais e ou profundos, dispneia, tosse, mastite, endometrite,
infertilidade entre outros.

Apesar de ser uma doencga cronica debilitante, também pode assumir carater
agudo e progressivo. Em casos de tuberculose congénita, a doenca pode se
desenvolver rapidamente e se tornar disseminada, o que leva a morte dos animais
jovens em algumas semanas ou meses.

No homem assim como no bovino, a aparéncia e o curso da doenga dependem
do érgao ou tecido acometido. A tuberculose zoondtica em sua forma respiratéria
causa uma doenca clinicamente indistinguivel da tuberculose classica causada pelo M.

tuberculosis.
DIAGNOSTICO

A tuberculose bovina é diagnosticada in vivo pelo exame clinico e o teste
tuberculinico, e ap6s a morte pelo exame histopatolégico, bacteriol6gico, e técnicas
moleculares.

O exame clinico tem valor relativo ja que a maior parte dos animais infectados
nao apresentam sintomas aparentes. Porém, pode ser de grande valia em animais
com tuberculose avangada ou generalizada que nao reagem ao teste tuberculinico.
Nestes casos os principais sintomas observados séo tosse seca e repetitiva, cansago,
dificuldade respiratéria e linfoadenomegalia.

O teste tuberculinico € uma resposta de hipersensibilidade tardia mediada por
linfocitos T sensibilizados, deflagrada em individuos previamente expostos ao bacilo
da tuberculose. E considerada como técnica de referéncia pela Organizagdo Mundial
de Epizootias (OIE) e foi utilizada como base para os programas de controle e
erradicagdo da tuberculose bovina em todo o mundo, com boa sensibilidade e



especificidade. Pode detectar infecgbes recentes, a partir de trés a oito semanas da
exposicao ao bacilo, porém, alguns animais infectados ndo reagem a tuberculinizagéo,
devido a uma deficiéncia do sistema imune que pode ocorrer por varios motivos. A
dessensibilizacdo acontece por uma deficiéncia temporaria do sistema imune induzida
por inoculacdes sucessivas de tuberculina, ou aplicacdo de alta concentragdo do
antigeno. No entanto, este efeito cessa com o reestabelecimento da populagdo de
linfécitos T. Reacbes falso-negativas podem acontecer por tuberculinizagdes feitas
proximas ao parto ou em animais com deficiéncias de alimentagdo. Em alguns casos
pode haver um fenbmeno conhecido como anergia, que ocorre em animais com
tuberculose generalizada, ou nos estagios finais da doenca, quando o excesso de
antigenos circulantes induz a imunossupressao, e a consequente falta de reagcao do
animal ao teste tuberculinico.

Figura 1 - Aplicacdo da tuberculina no terco médio da
tabua do pescoco. Teste Cervical Comparativo.

A coloracdo de Ziehl-Neelsen para a detecgcdo de bacilos alcool &cido
resistentes pode ser utilizada em amostras frescas de lesdes, fixadas em laminas, e
em colbnias isoladas no meio de cultura. Porém, apresenta baixa sensibilidade de
deteccao nos fragmentos de lesdes frescas e nao é capaz de diferenciar a espécie de
micobactéria.

O diagnéstico anatomopatolégico é também rotineiramente utilizado por meio
da necropsia e inspecao de carcaca. A inspecdo em abatedouros € uma ferramenta
fundamental em todas as etapas do programa de controle e erradicagdo, porque
permite rastrear a origem e detectar novos focos. Alguns animais ndo apresentam

lesbes visiveis a olho nu, por estarem no inicio da infecgdo. Algumas lesdes iniciais



também podem nao ser detectadas se ndo for realizada uma necropsia detalhada.

Fragmentos de érgdos ou tecidos contendo lesGes sugestivas devem ser
encaminhados para exame histopatologico.

Figura 2 — Linfonodo bovino com granuloma de
aspecto caseoso.

O diagnéstico definitivo é realizado por meio do isolamento e identificacdo das
colébnias por métodos bioquimicos ou moleculares. Os meios de cultura
tradicionalmente recomendados para o primo-isolamento das micobactérias sdo meios
a base de ovos. O meio de Stonebrink, utilizado para o isolamento do M. bovis,
contém piruvato de s6dio como fonte de carbono no lugar da glicerina utilizada no
meio de Léwenstein-densen, utilizado para o cultivo do M. tuberculosis. O isolamento
neste meio pode demorar até mais de doze semanas, e tornar o diagnéstico muito

lento e fastidioso, pois a identificagcdo bioquimica das colénias isoladas também é
demorada.



Figura 3 — Cultura de Mycobacterium bovis em Meio
de Stonebrink.

Métodos moleculares como a Reacao em Cadeia da Polimerase oferecem uma
alternativa interessante para a classificagao e identificacdo dessas bactérias de forma
rapida e precisa. Os passos mais limitantes sdo as extracbes de DNA gendmico
amplificadvel de qualidade e a disponibilidade de oligonucleotideos com alta
especificidade para diferenciar as espécies. Esta diferenciagdo € importante no
monitoramento de areas endémicas onde a tuberculose bovina e humana coexistem, e
suas limitagbes tornam dificeis estimar com precisdo a propor¢do de casos de

tuberculose humana causada por M. bovis.

CONTROLE

O controle da tuberculose bovina baseia-se principalmente nos testes
tuberculinicos do rebanho e sacrificio ou abate sanitario dos reagentes. Controle de
trafego de animais, inspecao de carcagas, exigéncia de exames prévios a aquisicao de
novos animais para o rebanho, compra de animais de rebanhos certificados como livre
de tuberculose, quarentena dos animais recém-introduzidos no rebanho sdo outras
medidas essenciais ao controle desta enfermidade. Além disto, por se tratar de uma
doenga crbnica, com periodo de incubagao prolongado, a realizagdo do exame de
tuberculina deve ser frequente e regular, respeitando-se o intervalo estabelecido entre
0s exames, de acordo com o regulamento do Programa de Controle e Erradicacdo da
Brucelose e Tuberculose (PNCEBT). Manejo sanitario e zooténico, como alimentagao
e suplementagdo adequadas, instalagbes adequadas, higiene das instalagées, entre
outros contribuem para a saude como um todo, diminuindo os fatores de risco para a



presenca da enfermidade no plantel. E ainda importante que se faga um
monitoramento da saude do trabalhador rural, e o controle de acesso de reservatérios
domésticos, silvestres e sinantropicos.

A pasteurizacdo do leite e a inspec¢do dos produtos de origem animal sédo
medidas que visam diminuir o risco de transmissdao do M. bovis para a populagao
humana.

O tratamento da tuberculose bovina ndo é recomendado como forma de
controle da enfermidade nos programas adotados para sua erradicacao devido a
fatores como: incerteza do resultado, alto custo com medicamentos, e 0os problemas
que podem ser gerados com resisténcia a drogas, complicando o tratamento da
doenca no homem. A vacinagdo pode ser uma alternativa futura, mas no momento

ainda nao existem dados que justifiquem sua adogao.



