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INTRODUCAO

Apesar do crescente vinculo entre homem e animal, o nimero de cées e
gatos abandonados nas ruas continua a aumentar, representando um perigo
a salde publica e ao bem-estar dos prdprios animais, pois estao sujeitos a
zoonoses, acidentes com mordidas e atropelamentos®. De acordo com os
dados da Organizagdo Mundial de Saiude (OMS) referentes ao ano de 2022,
estima-se que o Brasil precisa lidar com mais de trinta milhdes de animais
abandonados, cerca de 10 milhdes de gatos e 20 milhGes de cées?.

Em meados da década de 1980, a ideia de utilizar a contracepcéao
imunoldgica como um método alternativo a esterilizagdo cirrgica ganhou
forga. Uma vacina contraceptiva ideal deve ter efeito de longo prazo sem
representar riscos a saude e ser reversivel, exceto em situagdes em que a
esterilidade permanente é desejada®. Nas décadas seguintes, muitos
pesquisadores buscaram por abordagens contraceptivas ndo cirdrgicas,
mas a falta de financiamento em pesquisas reprodutivas voltadas para cdes
e gatos tornou-se um agravo significativo para que ndo houvesse nenhum
produto comercialmente disponivel para essas espécies. A esterilizagdo
cirirgica é uma ferramenta importante no controle populacional de cdes e
gatos errantes, porém exige infraestrutura e consumo significativo de
recursos. Assim, hd um consenso de que uma alternativa ndo cirurgica de
dose Unica para esterilizacdo seria uma importante ferramenta para reduzir
a populacdo de cées e gatos abandonados por todo 0 mundo*.

Nesta revisdo de literatura, buscou-se reunir atualizagdes e avangos sobre
a imunocontracepcdo em cdes e gatos, fazendo o levantamento de
informacdes dos ultimos dez anos.

MATERIAL

Foi realizada uma busca minuciosa pelas plataformas que agregam
trabalhos cientificos, incluindo: Google Académico e PubMed. Foram
utilizadas as seguintes chaves de busca: “Imunocontracepgdo”, “Controle
populacional de cdes e gatos”, “Vacina PZP”, “Vacina GnRH” e
“Esterilizagdo ndo cirargica”. Os artigos a partir do ano de 2015 foram
lidos, selecionando aqueles de maior relevancia para a confeccdo deste
trabalho.

RESUMO DE TEMA

Com o objetivo de alcancar um método alternativo para esterilizagdo de
animais, pesquisadores exploraram uma ideia inovadora: induzir 0s
animais a montarem uma resposta imunolégica contra antigenos
importantes para a reproducdo, como as Gonadotrofinas, as Proteinas da
Zona Pellcida e agonistas do Horménio Liberador de Gonadotrofinas
(GnRH)3,

A Zona Pellcida tem sido alvo de estudos para desenvolvimento do
método de imunocontracepcdo. Isso, porque a zona pelicida tem uma
grande importancia no processo de fecundagdo, responsavel pela ligagdo
entre espermatozoide e 6vulo, indugdo da reacdo acrossdmica e prote¢ao
do odcito antes da implantagdo. Apesar das variagdes individuais dos
componentes da zona pellcida entre as espécies, ela é conservada,
permitindo a utilizagdo das Proteinas da Zona Pellcida (PZP) suina. O uso
das vacinas PZP suina se mostraram limitadas em caes e gatos, sendo que
a PZP suina bruta teve melhor efeito contraceptivo em cadelas, comparada
a PZP suina purificada. Observou-se que a ooforite foi a principal causa do
efeito contraceptivo, com alta incidéncia de cistos ovarianos e alteracdes
hormonais em animais vacinados com a PZP suina bruta®.

O Hormonio Liberador de Gonadotrofinas (GnRH) pode ser utilizado
como alvo para contracep¢do tanto em machos quanto em fémeas. As
vacinas com GnRH estimulam a producdo de anticorpos que neutralizam
a atividade desse horménio, inibindo a secrecdo de LH e FSH. Por néo ser
imunogénico, o GnRH deve ser conjugado a uma proteina carreadora.

A GonaCon é uma vacina com diversas formulagdes contra GnRH,
desenvolvida pelo Departamento de Agricultura dos EUA (USDA) e
Servico de Inspecdo de Satde Animal e Vegetal (APHIS). Apesar das
variagdes do produto, a vacina é composta por uma proteina carreadora
que apresenta multiplas copias de um peptideo de GnRH, emulsificada em
um adjuvante de Freund®.

Até o ano de 2015, trés estudos laboratoriais foram conduzidos na
Faculdade de Medicina Veterinaria da Universidade da Fldrida, utilizando
a vacina GonaCon em felinos domésticos. Em cada estudo, aplicou-se uma
Unica injecdo intramuscular de 0,5mL por individuo, e avaliou a eficacia
da vacina de acordo com o0s niveis de anticorpos contra GnRH e niveis
hormonais séricos tanto em machos quanto em fémeas, qualidade e
quantidade de esperma em machos e testes de reprodugdo. Os
experimentos apontaram que a quantidade de anticorpos contra GnRH
necessarios para impedir a concepcdo foi menor nas fémeas do que nos
machos®.

Em um estudo a longo prazo com 20 gatas em confinamento, 15 fémeas
receberam uma Unica dose de GonaCon de primeira geracdo e 5 fémeas
receberam placebo. As fémeas tratadas com a vacina tiveram a gravidez
atrasada por até cinco anos, sendo que 73% das gatas ficaram inférteis por
um ano®, Contudo, em outro estudo realizado com gatas em um ambiente
simulado de vida livre, ndo foi observado o mesmo resultado. As gatas
vacinadas demonstraram tempo prolongado até a concep¢do e um nimero
reduzido de fetos em comparagéo com o grupo controle. Porém, uma Unica
dose de GonaCon atrasou a concepcao por, pelo menos, um ano em apenas
30% das gatas tratadas, uma porcentagem inferior ao do estudo anterior.
Essa diferenga de resultados pode ser devido a variabilidade do lote de
vacina utilizado, a variagdo de resposta individual e a diferenca entre
populagdes confinadas e de vida livre®.

Os bacteridfagos sdo virus de bactérias, por isso ndo sdo prejudiciais para
animais e seres humanos. Particularmente, os fagos filamentosos sdo
amplamente utilizados para transportar antigenos em vacinas, sendo
reprojetados geneticamente ou modificados quimicamente. Vacinas
experimentais baseadas em fagos foram propostas para diversos
tratamentos, entre eles: Melanoma, HIV, Alzheimer, Candidiase e Raiva.
Os fagos possuem imunogenicidade natural e podem ser obtidos com baixo
custo e em grandes quantidades a partir de culturas bacterianas, sendo
termoestaveis durante as preparacdes’.

Em diversas espécies de mamiferos, que incluem camundongos, porcos,
cabras, ovelhas e macacos, as preparagdes baseadas em fagos ndo
causaram efeitos adversos, mesmo em altas doses e repetidas
administragdes. Nas aplicacOes feitas, as particulas dos fagos estavam
vidveis, poréem também podem ser utilizados de forma inativada. Em um
experimento utilizando camundongos, foram desenvolvidos multiplos
fagos exibindo peptideos semelhantes ao GnRH, resultando na produgdo
de anticorpos anti-GnRH e diminuicdo da testosterona sérica. Em outro
experimento, foram produzidos fagos recombinantes exibindo
decapeptideos semelhantes ao receptor de Horménio Foliculo Estimulante
(FSHR). Ap6s a administragdo, os animais produziram anticorpos anti-
FSHR, impedindo a interagdo entre FSH e seu receptor®.

CONSIDERAGOES FINAIS

Diante dos avangos nos estudos voltados para a imunocontracepgéo, esta
alternativa ndo cirlrgica € uma excelente candidata para controle
populacional de cdes e gatos, um desafio para a saide publica em todo o
mundo. Contudo, é notdrio os desafios para a evolucédo dessa tecnologia,
principalmente diante da falta de investimentos na area reprodutiva de cées
e gatos. Dessa forma, ressalta-se a necessidade por mais investimento nas
pesquisas voltadas a reproducéo de cées e gatos e a implementagao de mais
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experimentos para testar a eficacia das vacinas contraceptivas nessas
espécies.
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