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Scrapie em ovinos: etiologia e diagnóstico 
in vivo
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RESUMO
Scrapie é uma doença neurodegenerativa, progressiva e fatal de ovinos e caprinos, 

pertencente ao grupo das Encefalopatias Espongiformes Transmissíveis (EET), ou doenças 
priônicas, que inclui a Encefalopatia Espongiforme Bovina (EEB). O acúmulo de uma 
isoforma anormal (PrPSc) da proteína priônica celular (PrPC) do hospedeiro no tecido nervoso 
e linforreticular é a causa do scrapie. Os principais sinais clínicos são: prurido, alterações no 
comportamento, incoordenação motora, ataxia e perda progressiva de peso. Scrapie, assim 
como outras doenças priônicas, possui um impacto considerável na saúde e bem-estar animal 
e apresenta-se como uma doença ainda pouco compreendida nos rebanhos ovinos brasileiros. 
O diagnóstico é baseado na demonstração da PrPSc no cérebro ou, no animal vivo, no tecido 
linfoide periférico. Como o acúmulo da PrPSc no tecido linfoide é anterior ao acúmulo no sistema 
nervoso central, biópsias de tecidos linfoides como tonsila, terceira pálpebra e tecido linfoide 
associado à mucosa reto-anal, seguida de imunocoloração para PrP, possibilitam o diagnóstico 
pré-clínico do scrapie. Esta revisão ressalta os novos métodos de diagnóstico in vivo, delineando 
seu potencial para uso em programas de controle do scrapie.
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Scrapie: Etiology and diagnosis in live sheep

ABSTRACT
Scrapie is a fatal, neurodegenerative disease that affects sheep and goats and belongs to 

the Transmissible Spongiform Encephalopathies (TSE) or prion diseases, which include Bovine 
Spongiform Encephalopathy (BSE) in cattle. It is caused by the deposition of an abnormal 
isoform (PrPSc) of the host-encoded cellular prion protein (PrPC) in the central nervous system and 
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lymphoreticular system. Characteristic clinical signs of the disease are behavioural disturbances, 
pruritus and increased diffi culty in locomotion. Scrapie, as other prion diseases, has considerable 
impact on animal health and welfare and is not completely understood in Brazilian sheep fl ocks. 
Scrapie diagnosis is based on the demonstration of disease-associated prion protein (PrPSc) in 
brain or, in the live animal, in readily accessible peripheral lymphoid tissue. PrPSc accumulations 
are detectable in the lymphoid tissues of scrapie infected sheep before they can be detected in 
the central nervous system. So demonstration of PrPSc in tissues of the lymphoreticular system 
can be used to detect preclinical cases of scrapie. Biopsy of accessible lymphoid tissue such 
as tonsil, third eyelid or recto-anal mucosa-associated lymphoid tissue (RAMALT) followed 
by immunostaining for PrP offers the possibility of detection of incubated scrapie cases. This 
review emphasizes new methods of diagnosis in vivo, outlining their potential for use in scrapie 
control programs.

Keywords: Cellular prion protein. Immunohistochemistry. Rectal biopsy.

INTRODUÇÃO
Scrapie é uma doença neurológica fatal que acomete ovinos e caprinos. É uma 

enfermidade da lista da Organização Mundial da Saúde Animal (OIE), portanto de 
notifi cação obrigatória. Faz parte de um grupo heterogêneo de doenças priônicas 
ou Encefalopatias Espongiformes Transmissíveis (EET), que inclui Encefalopatia 
Espongiforme Bovina (EEB), Doença Crônica de Cervídeos e Encefalopatia Transmissível 
de Mink (PRUSINER, 1998). As ETTs são doenças neurodegenerativas, com longos 
períodos de incubação, (PRUSINER, 2004a), que se caracterizam pela deposição da 
isoforma anormal da proteína priônica (PrP) celular do hospedeiro em vários tipos de 
células, especialmente no sistema nervoso central (SNC) e tecido linforreticular (baço, 
tonsilas e linfonodos) (BÜELER et al., 1993; PRUSINER, 1998; HARRIS, 1999; 
ANDRÉOLETTI et al., 2000).

Scrapie também é denominada como Paraplexia Enzoótica dos Ovinos e Tremor 
Enzoótico Ovino. O termo scrapie vem da palavra inglesa scrape, que tem o signifi cado de 
raspar, arranhar ou esfolar. O scrapie foi a primeira das EETs a ser descrita e comprovada, 
com o primeiro registro em 1732 na Grã Bretanha (McGOWAN, 1922 apud DETWILER; 
BAYLIS, 2003); apesar disto, muitos aspectos do scrapie ainda permanecem parcialmente 
ou totalmente desconhecidos (DAWSON et al., 2008).

É considerada uma doença endêmica em vários países da Europa, no Canadá e 
nos Estados Unidos, sendo relatada em diversos países do mundo. Poucos países, como 
Austrália e Nova Zelândia, são consideradas livres da ocorrência desta enfermidade 
(DETWILER; BAYLIS, 2003; DAWSON et al., 2008; HARRINGTON et al., 2010). No 
Brasil, o primeiro relato de scrapie ocorreu em 1978 em um ovino Hampshire Down, 
importado da Inglaterra (FERNANDES et al., 1978). Desde então, há várias notifi cações 
na Organização Mundial da Saúde Animal – OIE (www.oie.int) e também casos relatados 
na literatura (RIBEIRO, 1996; RIBEIRO; RODRIGUES, 2001; RIBEIRO et al., 2007). 
O caso ocorrido em 2003 no Paraná foi considerado o primeiro caso autóctone do Brasil 
(POHL DE SOUZA et al., 2005).
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Apesar do scrapie não ser transmissível para o homem, a possibilidade da EEB 
estar circulando nas populações de pequenos ruminantes (FOSTER et al., 1993, 1996; 
ELOIT et al., 2005) tornou esta EET dos ovinos e caprinos uma preocupação de 
segurança alimentar e saúde pública (ELOIT et al., 2005). Historicamente, o scrapie 
clássico provou ser uma doença de difícil controle. O longo período de incubação, que 
pode durar anos, e a má compreensão da etiologia, patogenia e epidemiologia limitam 
as opções de controle (DAWSON et al., 2008).

Polimorfismos nos códons 136 (alanina, A/ valina, V), 154 (histidina, H/ 
arginina, R) e 171 (histidina, H/ glutamina, Q/ arginina, R) do gene da proteína prion 
celular (PRNP) são capazes de indicar ou refl etir as variações na susceptibilidade 
(GOLDMANN et al. 1990; BELT et al., 1995; HUNTER et al., 1997a,b). Entre as 
possíveis combinações dos aminoácidos nestes três principais códons, apenas cinco 
(ARR, ARQ, ARH, AHQ, VRQ) são normalmente encontrados em ovinos, cujos 
pareamentos em homo ou heterozigose geram 15 genótipos possíveis (BELT et al., 
1995; DAWSON et al., 1998). O genótipo ARR/ARR, apesar de casos comprovados 
de animais ARR/ARR infectados (GROSCHUP et al., 2007), é considerado o mais 
resistente aos agentes causadores do scrapie clássico. O alelo VRQ está associado à 
alta susceptibilidade no desenvolvimento da doença (HUNTER et al., 1997a,b; ELSEN 
et al.,1999; ACÍN et al., 2004; BILLINIS et al., 2004).

Programas baseados em seleção de animais geneticamente resistentes ao scrapie 
têm conseguido resultados relevantes na diminuição de animais clinicamente afetados 
(DOESCHL-WILSON et al., 2009; ORTIZ-PELAEZ; BIANCHINI, 2011).

O objetivo desta revisão é abordar aspectos etiológicos e de diagnóstico, 
enfatizando os novos métodos de diagnóstico in vivo, delineando seu potencial para 
uso em programas de controle do scrapie.

PRIONS
Prions são proteínas infecciosas e o termo “prion” denomina o agente infeccioso 

de uma série de doenças, caracterizadas por neurodegeneração espongiforme e 
proliferação de células da glia (PRUSINER, 2004b). Prusiner em 1982 estabeleceu 
que uma macromolécula específi ca, ou seja uma proteína, era necessária para criar um 
fator infeccioso; a partir daí criou o termo prion (dos termos em inglês: proteinaceous e 
infectious), para descrever as moléculas pequenas do processo infeccioso.

Bolton et al. (1982), trabalhando com cérebro de hamster infectado com scrapie, 
identifi caram uma proteína com massa molecular variando de 27 a 30 kDa. Esta 
proteína apresentou resistência a tratamento com proteinase K (PK) e foi detectada 
em cérebro de animais infectados após digestão com esta enzima, não sendo detectada 
em cérebro de animais sadios submetido ao mesmo tratamento. Sob ação da proteinase 
K, 67 aminoácidos da região N-terminal da proteína são degradados resultando na 
molécula que fi cou conhecida como PrP 27-30, devido a variação de sua massa 
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molecular, e que corresponde à porção da proteína prion scrapie que é resistente a 
PK e capaz de manter infectividade (PRUSINER, 1998, 2004c; THACKRAY et al., 
2007).

Prusiner (1982) propôs um modelo de infecção que descreve a capacidade da 
forma “scrapie” da proteína em induzir a modifi cação da proteína prion celular normal 
por “mímica”. Mais tarde, o gene para esta proteína foi identifi cado e sua sequência 
não apresentou nenhuma diferença entre animais infectados e sadios (BASLER et al., 
1986). Esses dados mostram que a proteína priônica causadora do scrapie é codifi cada 
no genoma do próprio hospedeiro independentemente da doença e, portanto, indicam 
que eventos pós-traducionais seriam responsáveis pelas diferenças entre a isoforma 
celular e a isoforma relacionada à doença (CAUGHEY et al., 1991; BÜELER et al., 
1993; HORIUCHI; CAUGHEY, 1999).

Segundo McKintosh et al. (2003), considerando as ETT de modo geral, sabe-
se que a proteína modifi cada pode ter vários mecanismos de origem: infecciosos, 
hereditários ou espontâneos. No caso do scrapie clássico, para o animal se infectar, há 
a necessidade da infecção via oral pela proteína alterada (mecanismo infeccioso), ainda 
que os diferentes genótipos do animal possam interferir na velocidade da conversão 
da proteína inalterada (PrPC) para a proteína alterada infectante (PrPSc) (STEVENS 
et al., 2009). No entanto, em casos de scrapie atípico (BENESTAD et al., 2003), 
especula-se que este poderia ser resultado de mecanismos espontâneos, como ocorre 
na Doença de Creutzfeldt-Jakob Esporádica em humanos (NÖREMARK, 2006).

A PrPC é uma proteína com cerca de 250 aminoácidos (dependendo da 
espécie), expressa por um gene cromossômico de cópia única, localizado no 
cromossomo 13, apresentando uma homologia de sequência de 80 a 90% nas 
distintas espécies de mamíferos (LEE et al. 1998). A PrPC localiza-se na superfície 
da célula ancorada a um sistema denominado GPI (localizado na porção C-terminal 
glicofosfatidilinositol) e presente em todos os animais (HUNTER, 1997). Apesar de 
muitos estudos descritos, a função celular da PrPC ainda não é totalmente conhecida 
(PRCINA; KONTSEKOVA, 2011).

O acúmulo anormal da proteína em tecidos linfoides e sistema nervoso 
acontece devido à transformação conformacional da alfa-hélice, presente em grande 
quantidade na isoforma normal (PrPC) para beta-folha, presente em grande quantidade 
na isoforma atípica (PrPSc), insolúvel e particularmente resistente (CAUGHEY 
et al., 1991; SORBY et al., 2009). A mudança conformacional entre PrPC e PrPSc 
refl ete em diferentes respostas físico-químicas. Enquanto PrPC responde de forma 
lábil, tanto in vivo quanto in vitro, a PrPSc apresenta uma resposta lenta e se torna 
propensa a formação de agregados, conhecidos como amiloide (PRUSINER, 1998, 
2004c), e apresenta também resistência aos mais severos tratamentos químicos 
(MASTRANGELO; WESTAWAY, 2001). Além disso, PrPSc é insolúvel em detergentes 
e se acumula, ao contrário de PrPC que é reciclada rapidamente (CAUGHEY et al., 
1991; MASTRANGELO; WESTAWAY, 2001).



147Veterinária em Foco, v.9, n.2, jan./jun. 2012

TRANSMISSÃO, PATOGENIA E SINAIS CLÍNICOS
A transmissão do scrapie acontece de forma natural, porém o modo de 

transmissão da doença ainda não é totalmente conhecido (RYDER et al., 2004; 
DAWSON et al., 2008). O meio mais comum pelo qual o scrapie é introduzido num 
rebanho livre da doença é através da introdução de animais infectados e que estejam 
na fase de incubação (HOINVILLE, 1996). Em condições naturais, a infecção pelo 
agente do scrapie acontece pela via oral (DETWILER; BAYLIS, 2003).

A principal fonte de contaminação do ambiente por tecidos infectivos é a 
placenta e os fl uidos fetais, levando a um aumento na transmissão do scrapie durante 
a estação de nascimentos (ANDRÉOLETTI et al., 2002; TOUZEAU et al., 2006). 
Fluidos corporais como fezes, urina, sêmen e saliva são considerados como não 
contagiosos (DETWILER; BAYLIS, 2003). Trabalhos relatam presença do prion 
no sangue (CASTILLA et al., 2005; HOUSTON et al., 2008) e leite (LIGIOS et al., 
2005; FRANSCINI et al.; 2006; KONOLD et al., 2008).

A disseminação da doença inicia-se logo após a infecção direta do animal com 
o prion. A PrPSc se acumula e torna-se detectável nas placas de Peyer, onde a infecção 
provavelmente ocorre. A partir daí, a PrPSc se espalha progressivamente nos tecidos 
e estruturas linfoides secundárias replicando-se e chegando ao Sistema Nervoso 
Entérico (SNE). O Sistema Nervoso Central (SNC) é invadido, a partir deste ponto, via 
tratos nervosos autônomos (ANDRÉOLETTI et al., 2006). Ainda que os mecanismos 
de infecção do scrapie não sejam totalmente entendidos, a deposição da PrPSc nos 
tecidos está diretamente relacionada ao processo infeccioso das ETT e é o principal 
marcador molecular para este grupo (ANDRÉOLETTI et al., 2000).

Este esquema de infecção é o observado em ovinos com os genótipos mais 
susceptíveis. Entretanto, não correlaciona com dados obtidos em ovinos naturalmente 
afetados e heterozigotos para o alelo ARR (VAN KEULEN et al., 1996); em alguns 
animais ARQ/VRQ (JEFFREY et al., 2000) ou na EEB bovina (WELLS; WILESMITH, 
2004). Em todos estes casos, nenhuma (ou quantidades muito pequenas) da PrPSc é 
detectada no tecido linfoide.

Nos ovinos, a doença clínica se manifesta como uma desordem não febril, 
crônica, progressiva, neurodegenerativa e fatal. Os principais sinais clínicos que são 
relatados estão associados a uma irritação na pele, mudanças de comportamento, na 
postura e movimentação e perda de peso, mesmo que o animal continue se alimentando. 
Os sinais clínicos podem variar e alguns animais não apresentam um quadro típico 
(COCKCROFT; CLARK, 2006; OLLHOFF; SOTOMAIOR, 2011). Os relatos podem 
ser diferentes de acordo com o país onde se realizou a observação (VARGAS et al. 
2005) e a acuidade da investigação, porém alguns sinais são constantemente relatados, 
tais como o prurido. Outros sinais podem incluir: défi cit propioceptivo, bruxismo, 
tetraparesia, perda do refl exo de ameaça, nistagmos, vômitos, disfonia e timpanismo 
ruminal (TYLER; MIDDLETON, 2004; COCKROFT; CLARK, 2006).
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A duração dos sinais clínicos é muito variável, podendo ser de duas semanas 
a seis meses. Períodos de stress podem coincidir com o início dos sinais clínicos, 
ou exacerbar a severidade dos mesmos (COCKCROFT; CLARK, 2006). Estudos 
realizados por Foster e Dickinson (1989) indicam que a idade na qual o ovino infectado 
morre com sintomatologia de scrapie depende fundamentalmente da idade na qual 
foi primeiro exposto e da dose infectante.

O período de incubação é também bastante variável, de um a quatro anos 
experimentalmente (HUNTER, 1997) e de um a sete anos a campo (ESPINOSA et 
al., 2004). Atualmente, reconhece-se que este período de incubação está diretamente 
relacionado ao genótipo do animal acometido, podendo variar de 174 dias para os animais 
VRQ/VRQ a 2150 dias em animais ARR/AHQ (HUNTER, 2006).

DIAGNÓSTICO
A detecção de PrPSc é o método mais específi co para o diagnóstico da doença em 

qualquer animal (PRUSINER et al., 2004). PrPSc somente é encontrada nas doenças 
priônicas e, assim, a sua presença em ovinos e caprinos é diagnóstica da infecção 
priônica. No Brasil, segundo a Instrução Normativa nº 15 de 2008 (BRASIL, 2008) do 
Ministério da Agricultura, Pecuária e Abastecimento (MAPA), são considerados animais 
com diagnóstico para scrapie os ovinos e caprinos com resultado positivo à prova de 
imunohistoquímica (IHQ) em amostras de tecido nervoso ou linfoide.

O diagnóstico diferencial do scrapie deve ser feito com doenças que apresentam sinais 
neurológicos, prurido, ataxia, hiperestesia e emagrecimento (COCKCROFT; CLARK, 
2006). Entre as principais, pode-se destacar: pneumonia progressiva ovina, listeriose, 
pseudo-raiva, raiva, ectoparasitos, toxinas, toxemia da gestação, polencefalomalácia, 
envenenamento por chumbo, migrações parasitárias no SNC, abscessos cerebrais, Maedi-
visna e defi ciência de vitamina A (ESPINOSA et al., 2004).

O diagnóstico das EET foi inicialmente feito a partir da descoberta de mudanças 
espongiformes e da deposição de amino-plaquetas no exame histológico. A histopatologia, 
no entanto, pode ser bastante variável, com vacuolização da neurópila e astrogliose reativa 
variando consideravelmente na intensidade e localização. Segundo Jeffrey (2006), as 
lesões histológicas de scrapie continuam a ser descritas como vacuolização, astrocitose 
e perda neuronal, apesar de nenhuma das três estar sempre presente nos casos clínicos de 
scrapie e que a perda neuronal seja raramente observada histologicamente. As alterações 
espongiformes da neurópila são comumente encontradas no scrapie clássico, mas a 
distribuição neuroanatômica da vacuolização na substância cinzenta e a proporção da 
vacuolização da neurópila e intraneuronal podem variar. Alguns casos clínicos de scrapie 
podem demonstrar poucas evidências de vacuolização e, em algumas situações, não 
se detecta vacuolização no cérebro de animais clinicamente afetados (ERSDAL et al., 
2003). Segundo Gavier-Widén et al. (2005), o diagnóstico baseado somente nos achados 
histopatológicos é possível quando há a presença característica dos vacúolos no encéfalo, 
com distribuição neuroanatômica típica.
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O teste mais específi co para as EETs disponível até o momento é o reconhecimento 
da presença de imunomarcação específi ca da doença nas áreas alvo e com os padrões 
característicos (GAVIER-WIDÉN et al. 2005). A detecção da doença associada 
com acúmulo de proteína priônica pode ser feita pelas técnicas de imunoblotting e 
imunohistoquímica (GONZÁLEZ et al., 2003). A produção de anticorpos tem permitido 
que a análise imunohistoquímica promova especifi cidade no diagnóstico, em especial 
nos casos onde placas não são prolífi cas ou onde há dúvida sobre a causa das mudanças 
espongiformes (McKINTOSH et al., 2003). Há também evidências de que o acúmulo 
de PrPSc no tecido nervoso é prévio à neurodegeneração espongiforme (DeARMOND; 
PRUSINER, 1993; JEFFREY et al., 2001), o que permite que estes métodos possam 
diagnosticar as ETT antes do aparecimento de sinais clínicos e também nos casos em 
que as lesões neuropatológicas são mínimas ou ausentes. Ambos os métodos podem 
ser utilizados para identifi car PrP anormal nos tecidos linfoides, no trato alimentar e 
nos sistemas nervoso periférico e autônomo. O grau em que tecidos periféricos estão 
envolvidos no scrapie clássico depende da dose e cepa infectante e do genótipo do animal 
(JEFFREY, 2006).

A análise imunohistoquímica normalmente é realizada a partir de material 
conservado em formol e envolve o uso de pré-tratamento das secções histológicas com 
ácido fórmico e autoclavagem para a exposição dos epítopos e remoção da PrPC normal 
(VAN KEULEN et al. 1995). Alguns protocolos incluem também a digestão proteolítica. 
Diferentes anticorpos monoclonais e policlonais anti-PrP podem ser usados e um número 
crescente estão agora disponíveis no mercado, variando apenas a efi ciência de cada um 
dependendo da espécie utilizada. Alguns têm melhor desempenho em uma determinada 
espécie, e outros são espécie-específi cos (GAVIER-WIDÉN et al. 2005). Estes anticorpos 
não são necessariamente capazes de distinguir entre as duas isoformas de PrP. Portanto, 
previamente à detecção de PrPSc é necessário degradar a PrPC, geralmente com proteinase 
K (PK). Estão sendo desenvolvidos alguns anticorpos que detectam epítopos específi cos 
da PrPSc (ZOU et al., 2004), possível pela alteração conformacional da proteína no 
momento de conversão da isoforma PrPC para a PrPSc, expondo epítopos que na forma 
normal (celular) permanecem ocultos (PARAMITHIOTIS et al., 2003). Porém, até agora 
nenhum destes anticorpos provou ser realmente adequado para a identifi cação direta da 
PrPSc pela IHQ, e sua aplicação em outros testes ainda precisa ser estudada (GAVIER-
WIDÉN et al. 2005).

A técnica de IHQ detecta a PrPSc in situ, permitindo determinar tanto a presença 
da proteína patológica como sua distribuição no tecido, sua localização celular e as 
características morfológicas do acúmulo (GONZÁLEZ et al., 2003).

DIAGNÓSTICO IN VIVO
Historicamente, Hoinville (1996) responsabilizava a falta de diagnóstico ante 

mortem de animais infectados pelo prion, como o principal fator de disseminação 
da doença. Até recentemente, somente diagnósticos post mortem eram possíveis de 
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serem realizados. Atualmente, o diagnóstico pré-clínico pode ser realizado em ovinos 
e caprinos (GROSCHUP, 2006). Considera-se possível a realização de diagnóstico 
pré-clínico a partir de biópsias de terceira pálpebra e tonsilas (VAN KEULEN et al., 
1996; O´ROURKE et al., 1998, 2000; JEFFREY et al., 2001).

Entretanto, em casos de ovinos com genótipos menos susceptíveis ao 
desenvolvimento da doença, há uma menor distribuição da PrPSc relacionada ao 
tecido linfático, limitando-se ao tecido linfoide associado ao intestino (KONOLD 
et al., 2008). Estas limitações do acúmulo da PrPSc, levaram González et al. (2005, 
2006), a pesquisar o potencial diagnóstico do tecido linfoide associado à mucosa 
reto-anal (RAMALT – do termo em inglês recto-anal mucosa-associated lymphoid 
tissue) quanto ao acúmulo da PrPSc.

Além disso, segundo González et al. (2008b), o diagnóstico em animais vivos, 
assintomáticos, baseado em biópsias de tonsila palatina ou terceira pálpebra, são 
procedimentos pouco práticos de serem realizados a campo, em larga escala, devido a 
sua difícil metodologia e técnica. A biópsia de amostras da mucosa retal, para obtenção 
de tecido linfoide associado à mucosa retoanal (GONZÁLEZ et al. 2005; ESPENES 
et al., 2006), apresenta uma técnica de colheita do material via mucosa retal que 
causa o mínimo de desconforto para o animal. Pode, entretanto, ocorrer hemorragia 
caso a colheita seja feita em dois momentos contínuos. Porém, segundo Espenes et 
al. (2006), quando desenvolvida da forma correta, apresenta caracteres morfológicos 
bem conservados, exceto artefatos localizados nas “bordas” da amostra. Em animais 
com diagnóstico positivo por IHQ no SNC ou em outros tecidos linforreticulares, o 
método apresentou 97,0% de sensibilidade, detectando apenas aqueles animais cuja 
IHQ era positiva para SNC e não para os outros tecidos linfoides. Em 100% dos 
casos negativos para os outros órgãos ou tecidos, a IHQ da mucosa retal também 
foi negativa (GONZÁLEZ et al. 2005). Após certo treinamento, a técnica é rápida e 
simples de ser feita, não necessitando sedação e podendo ser repetida várias vezes 
durante a vida do animal (GONZALEZ et al., 2008a,b).

As técnicas de diagnóstico in vivo também apresentam limitações. A detecção 
de PrPSc no tecido linfoide é efi ciente quando a doença se encontra aproximadamente 
na metade do período de incubação. Estudos apontam que resultados negativos para 
o tecido linfoide, não garantem que ovinos e caprinos estejam livres da infecção do 
scrapie (SCHREUDER et al., 1996; GONZÁLEZ et al., 2008b). Enquanto que a IHQ 
de tecidos linfoides pode detectar casos em fase de incubação do scrapie, antes da PrPSc 
ser detectada no SNC, alguns ovinos que apresentam genótipos menos suscetíveis, 
mesmo em um estágio clínico mais avançado doença, podem não apresentar acúmulo 
da PrPSc no tecido linfoides (VAN KEULEN et al., 1996; MONLEON et al., 2005).

Outra difi culdade das biópsias de tecidos linfoides é o fato de que, em muitos 
casos, uma quantidade insufi ciente de tecido é obtida. A primeira distribuição da 
PrPSc no tecido linfoide não é homogênea, portanto, deve-se considerar, segundo 
Gavier-Widen et al. (2005), um número mínimo de quatro a seis folículos com centro 
germinal a ser examinado na IHQ para se considerar um diagnóstico confi ável.
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SCRAPIE ATÍPICO
O scrapie atípico/Nor 98 é uma encefalopatia espongiforme transmissível (EET) 

de pequenos ruminantes (BENESTAD et al., 2003; MOUM et al. 2005). Esta doença foi 
identifi cada em 1998 e sua etiologia e epidemiologia é pouco conhecida (BENESTAD 
et al., 2003; FEDIAEVSKY et al., 2009).

O Nor98 difere claramente do scrapie clássico em muitos aspectos e desafi a o 
diagnóstico do scrapie. Os casos do Nor98 têm menos PrPSc PK-resistente no tecido 
encefálico que os casos de scrapie clássico. Essas características poderiam explicar, 
pelo menos parcialmente, o porquê de alguns testes rápidos apresentarem problemas 
em detectar a maioria dos casos de Nor98 (BENESTAD et al., 2006).

Em muitos casos, o scrapie atípico não coexiste com o scrapie clássico; porém, 
há relatos de desenvolvimento do prion atípico em rebanhos onde existia previamente 
a forma clássica da doença. Também são descritos em locais onde há biossegurança 
ativa e aonde não há qualquer ocorrência anterior de scrapie clássico ou atípico 
(SIMMONS et al., 2010). Na maioria dos casos, a forma atípica é detectada apenas 
em um ovino por rebanho e no estudo de dois casos-controles ocorridos na Noruega 
e França nenhum fator de risco, indicando transmissão entre rebanhos, foi detectado 
(RODRÍGUEZ-MARTINEZ et al., 2010), o que poderia permitir que fosse considerada 
espontânea, como ocorre na Doença de Creutzfeldt-Jakob Esporádica em humanos 
(NÖREMARK, 2006).

Os casos de Nor 98 diferem do scrapie clássico e do BSE em diversos fatores, 
incluindo a distribuição neuroanatômica de lesões histopatológicas e a deposição de 
PrPSc. A distinção entre os tipos se baseia nestas características e é confi rmada pela 
observação do perfi l eletroforético da Nor 98 no Western blot, caracterizado por uma 
rápida migração de uma banda de aproximadamente 12 KDa (BENESTAD et al., 
2003).

Para o scrapie clássico, a coloração de imunohistoquímica e as mudanças 
histopatológicas no encéfalo, nas regiões do óbex e da medula oblonga e principalmente 
no núcleo motor dorsal do nervo vago caracterizam a doença, porém no caso de amostras 
de scrapie atípico isso difere. Quando presente, a vacuolização e a coloração de IHQ 
se apresentam de forma mais acentuada nas regiões do córtex cerebelar e cerebral, 
caracterizando a região do cerebelo em adição a região do óbex, como pontos cruciais 
para o diagnóstico de Nor98 (BENESTAD et al., 2006; RODRÍGUEZ-MARTINEZ 
et al., 2010).

CONSIDERAÇÕES FINAIS
Os avanços conquistados com a possibilidade de diagnósticos mais precoces da 

presença da PrPSc, associados à possibilidade de direcionamento nos cruzamentos para 
aumentar a resistência dos animais, tem diminuído a incidência do scrapie em alguns 
países.
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No Brasil, ainda que haja poucas notifi cações de scrapie, considera-se que 
a situação do controle de todas as encefalopatias espongiformes transmissíveis é 
essencial para a comercialização dos produtos de origem animal, tanto a partir de 
rebanhos de pequenos ruminantes, quanto de bovinos; para isto, o conhecimento 
das técnicas de diagnóstico por parte do médico veterinário com atuações no campo 
e no laboratório é de fundamental interesse para a proteção da saúde de nossos 
rebanhos.
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