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A raiva é uma doenga infecciosa viral de evolucdo aguda, conhecida e estudada
desde a antiguidade, que pode acometer todas as espécies de mamiferos, inclusive
transmitida aos humanos, por se tratar de uma antropozoonose. E de distribuicio
cosmopolita, mundialmente endémica (BRASIL, 2009).

O agente etiologico da raiva pertence a ordem Mononegavirales, da familia
Rhabdoviridae. Esta familia possui trés géneros que infectam mamiferos, sendo que o
virus da raiva, o rabdovirus (RabV) esté inserido no género Lyssavirus.

O RabV possui um formato de bastdo (do grego, rhabdus que significa bastéo),
¢ envelopado e seu genoma consiste de uma molécula de RNA fita simples
(RODRIGUES, L.L. et al., 2007).

De acordo com BRASIL (2009), a raiva nos herbivoros na Ameérica Latina €
responsavel por grande prejuizo econdmico, em razdo da morte de milhares de animais,
especialmente bovinos. Estima-se um prejuizo direto, da ordem de 30 milhdes de
dolares/ano e um valor aproximado de 15 milhdes de dolares, com a morte de cerca de
40.000 (quarenta mil) cabecas de gado ao ano no Brasil, onde pode se dizer que se trata
de uma enfermidade endémica em graus diferenciados (HEINEMANN, F.M. et al.,
2002). No entanto, estima-se perdas anuais muito superiores aos valores divulgados, em
razdo do desconhecimento do real nimero de bovinos que vém a 6bito em decorréncia da
raiva em herbivoros (TEIXEIRA, 2015).

Em bovinos, o periodo de incubacdo do virus esta entre 25 a 90 dias, tendo
predominancia de sinais paraliticos. Os animais acometidos isolam-se do rebanho e, de
dois a trés dias apds inicio dos sinais aparecem as incoordenacBes e contracdes da
musculatura do pescogo, tronco e extremidades. O andar torna-se cambaleante, ocorrendo

dificuldade de degluticdo. Os animais entdo caem e ndo conseguem mais levantar,



morrendo por paralisia da musculatura envolvida na respiracao. O curso da doenca é de
quatro a sete dias (RODRIGUES, L.L. et al., 2007).

O morcego hematdfago da espécie Desmosdus rotundus é o principal
transmissor da raiva nos herbivoros e, por se tratar de uma espécie abundante nas regides
de exploracdo pecuaria, o controle da enfermidade torna-se um desafio. Diante disso, o
Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento - MAPA - desenvolveu o Programa
Nacional de Controle da Raiva nos Herbivoros (PNCRH), estabelecendo a¢des que visam
o controle efetivo da ocorréncia da raiva, sendo a vacinagdo estratégica dos animais
susceptiveis e o controle populacional do morcego transmissor, os pontos fortes a serem
seguidos (BRASIL, 2009).

A profilaxia é o ponto crucial para o controle da doenca. No entanto, ja
ocorreram mortes de animais supostamente vacinados, 0 que demonstra a entdo
importancia da utilizacdo de vacinas de alta eficAcia e a busca dos pecuaristas por
resultados positivos (ALBAS et. al., 2005).

No Brasil, desde 2006, a vacina utilizada nos programas de saude publica, é
originada de células Vero, uma linhagem celular derivada do rim do macaco verde
africano, que utiliza a estirpe PM (Pitman-Moore, originaria da cepa PV, adaptada a
cérebro de coelho, células diploides humanas, cultivo primario de rim de caes e céelulas
VERO), é inativada e purificada por ultracentrifugacdo se tornando assim mais segura
(SOUZA, 2009).

A Vacina Antirrabica Inativada Labovet Para Herbioros®, foi desenvolvida para
a imunizacéo contra raiva dos herbivoros. E indicada para bovinos, equinos, caprinos e
ovinos, produzida em cultivo celular a partir de uma suspensdo de virus rabico, cepa
Pasteur de virus fixo (PV), inativada pela etilenimina binaria (BEI) e adsorvida pelo
hidroxido de aluminio em gel. Deve ser aplicada por via subcutanea ou intramuscular, na
dose de 2,0 ml nestes animais, a partir de 6 meses de idade. A imunidade é obtida 21
(vinte um) dias ap6s a aplicacéo e persiste por 12 (doze) meses. A empresa Labovet,
responsavel pela producdo da vacina, recomenda revacinar 0s animais com uma unica
dose da vacina anualmente (LABOVET, 2020). Seu fluxograma de producdo tem a
duracdo total de 134 dias e envolve desde a compra da matéria prima até a
comercializacéo final do produto.

LARGHI et. al, (1976) mostraram que vacinas inativadas com a etilenimina
binaria (BEI) e contendo o hidréxido de aluminio como adjuvante, sdo capazes de conferir

imunidade persistente em bovinos por serem imundgenos potentes.



Um fator primordial na imunizacéo dos animais é garantir a elevada qualidade
do produto. Uma vacina que apresente pureza, eficacia, poténcia, seguranca e de facil
administracdo, é essencial para o sucesso operacional de um programa sanitario, além de
ser essencial para manutengdo da satde do animal (ARITA, 2002).

Assim, para a liberacdo ao comércio, todas as partidas de vacinas produzidas no
Brasil ou importadas, sdo submetidas a testes de poténcia, inativacédo viral, inocuidade e
esterilidade, entre outros; para verificagdo dos padrbes de qualidade exigidos pela
legislagdo (BRASIL, 1988). Estes testes séo realizados pelo Controle de Qualidade de
cada empresa seguindo os procedimentos operacionais padrao de acordo com a Portaria
228/1988 do MAPA (BRASIL, 1988), que estabelece instrucdes referentes ao controle e
comercializacdo de vacinas e soro antirrabico para uso veterinario.

Esses procedimentos de controle obedecem a padrfes internacionais para
assegurar a uniformidade e consisténcia do produto (ESPESETH ,1996). Sendo assim, a
garantia da qualidade de uma empresa é a totalidade das providéncias tomadas com o
objetivo de garantir que os produtos estejam dentro dos padrbes de qualidade exigidos,
para que possam ser utilizados para os fins a que se destinam.

Os testes de inocuidade ou de seguranca sdo realizados para verificacdo da
presenca de substancias ou propriedades que venham a ser prejudiciais ao receptor, como
por exemplo, a inativacdo incompleta do virus (Teste de Virus Residual), além de
toxicidade e presenca de agentes estranhos contaminantes, como outros microrganismos
(SIZARET, 1996).

O teste NIH desenvolvido em 1953 é o teste de poténcia adotado pelo Comité de
Especialistas em Raiva da OMS e ¢é utilizado no Brasil. O desempenho de uma vacina em
teste, medido pela dose efetiva capaz de proteger 50% dos camundongos (DE50)
vacinados, ¢ comparado estatisticamente ao desempenho de uma vacina de referéncia.
Conforme citado em Souza (2009) a OMS considera aprovadas para uso vacinas com
poténcia igual ou superior a 1,0 Ul/dose. O comportamento da vacina comercial é
avaliado frente a desafios com o virus fixo CVS (Challenge Virus Standard), utilizado
como padréo no teste de poténcia de NIH. Apesar da ocorréncia de diferentes estirpes do
virus rabico, as estirpes classicas, como o0s virus CVS e a PV continuam sendo as
utilizadas na produgdo das vacinas antirrabicas (SOUZA, 2009).

Apos a realizagdo dos testes internos e seguindo o fluxograma de producéo, as
vacinas veterinarias contra a raiva produzidas pelo laboratério Labovet, assim como as

outras disponiveis no mercado nacional, sdo submetidas a uma coleta e analise realizada



pelo MAPA no Laboratério Nacional Agropecuério (Lanagro), localizado na cidade de
Campinas-SP, antes de serem liberadas para venda ou uso. O imunobioldgico Vacina
Antirrabica Inativada Labovet Para Herbivoros® possui validade de um ano apds a data
de fabricacéo e registro licenciado no MAPA sob nimero 6.197 em 25 de novembro de
1997.

Apos a aprovagdo do controle de qualidade do Lanagro, o lote de vacinas devera
receber um selo holografico, garantindo sua qualidade para assim ser liberado para
comercializacdo (BRASIL, 2009).

A respeito do controle e comercializagdo, de acordo com o PNCR, as vacinas
antirrabicas devem ser mantidas sob refrigeracdo em temperaturas variando entre 2°C e
8°C e deve-se evitar a incidéncia direta de raios solares. Os imunobioldgicos deverao ser
mantidos em refrigeradores de uso exclusivo para tal, equipado de dois termdmetros de
maxima e minima temperatura quando nos estabelecimentos comerciais. O congelamento
altera os componentes do produto, portanto, ndo se deve congelar a vacina ja que podera
provocar uma interferéncia no seu poder imunogénico (BRASIL, 2009).

Para comercializacdo, os estabelecimentos comerciais deverdo acondicionar as
vacinas em caixas isotérmicas com gelo, garantindo a manutencdo da temperatura exigida
pela legislacdo. Cabem aos Servicos Estaduais de Defesa Sanitaria Animal implementar
o sistema de controle da comercializacdo que define: os estabelecimentos comerciais
devem comunicar por lote e laboratorio a compra, venda e estoque das vacinas
antirrabicas para uso em herbivoros, obrigatoriamente; além de respeitar estritamente o
prazo de validade impresso no frasco do produto (BRASIL, 2009).

Tendo em vista a grande importancia econdmica, devido aos inimeros prejuizos
ao produtor e em saude publica, o controle efetivo da raiva nos herbivoros se torna
essencial neste cenario. As acGes governamentais que visam diminuir a ocorréncia da
doenca sdo ferramentas determinantes, tendo a prevencdo COmoO um recurso
imprescindivel.

Sendo uma doenca totalmente prevenivel, a vacinacdo é uma medida
economicamente viavel e eficaz aos pecuaristas. Frente ao grande desafio, eles buscam
resultados otimistas através de vacinas antirrabicas confiaveis e de alta validez, por isso
a importdncia da clareza no que diz respeito a producdo por parte dos
laboratorios/empresas e da realizacdo dos testes e aprovacdo para comercializagdo pelo

Ministério da Agricultura e Abastecimento do pais. Além disso, os cuidados relacionados



a comercializacdo sdo de extrema importancia para garantir a elevada qualidade e eficacia

do produto, ponto fundamental na imunizac¢ao dos animais.
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