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RESUMO

O controle da infecgdo por Salmonella sp. na cadeia de producdo de suinos é
necessario, tendo-se em vista as altas prevaléncias encontradas em rebanhos brasileiros
de diversas regibes do pais. Estas altas prevaléncias refletem um maior risco de
contaminagdo, portanto um maior risco para 0 consumidor e para 0 mercado
exportador. Estudos tem sido conduzidos para elucidar questdes relevantes para o
comportamento e o controle deste agente. Este trabalho pretende sugerir ferramentas
de controle, bem com elucidar algumas questdes relativas a epidemiologia de
Salmonella sp. em rebanhos suinos tecnificados. Foi estudada a soroprevaléncia de
Salmonella sp. em rebanhos brasileiros com diferentes niveis de acometimento de
Sindrome Multissistémica de Definhamento do Leitdo Desmamado (SMDLD) e
concluido que a frequéncia elevada de portadores de Salmonella sp. pode ser um
problema adicional em granjas afetadas de forma mais severa pelo SMDLD. Além
disso, foi avaliada a imunizacdo como medida para o controle de Salmonella com uma
vacina viva comercial (Enterisol SC 54®). O estudo foi conduzido em sistema de
producdo com isolamento prévio de S. enterica em suinos ao abate. Entre os 13 lotes
do Grupo Vacinado e doControle amostrados ao abate, 11 apresentaram freqtiéncia de
isolamento de Salmonella superior a 70%, enquanto nenhum lote de GV apresentou
esse indice de isolamento. Estes resultados demonstram que a vacinagdo com Enterisol
SC-54® pode ser considerada uma medida eficaz que pode ser incluida em programas
de controle de Salmonella em suinos. Outro estudo realizado foi a avaliacdo de fatores
de risco, no qual foram escolhidos 5 diferentes sistemas de producdo de suinos no
Brasil e avaliadas as prevaléncias para Salmonella e realizado um questionario nas
granjas amostradas. A anélise comparativa das prevaléncias médias de Salmonella
entre empresas demonstrou a existéncia de diferengas entre os sistemas de producdo
(P<0,05). A Razéo de Chance (OR) para altas prevaléncias de Salmonella foram:
producéo intensiva de frango de corte (OR=2,4), animais provenientes de mais de uma
origem (OR=2,0), presenca de outros animais na granja (OR=1,7), canaletas sujas
(OR=1,5), acimulo de dejetos na fossa (OR=1,4), piso compacto (OR=1,3),
instalacdes sem forro (OR=1,2) A presenca de outros animais na granja e a pré-fossa
suja foram os fatores mais freqlientes na andlise conduzida individualmente nas
agroinddstrias. O maior nimero de dias com a granja fechada teve efeito de protegéo

(OR=0,9). Palavras Chave: Salmonella, suinos, fatores de risco, prevaléncia, controle



ABSTRACT

The control of infection with Salmonella sp. in the swine production chain is necessary,
considering the high prevalence found in Brazilian flocks of several regions of the
country. These high prevalence rates reflect a higher risk of contamination of pork
meat, and therefore a greater risk to the consumer and to the Brazilian pork export
market. Several studies have been conducted to elucidate relevant issues to the conduct
and control of this agent. This tesis intends to suggest control tools, as well as clarify
some issues concerning the epidemiology of Salmonella sp. in technified swine herds.
We studied the prevalence of Salmonella sp. in Brazilian herds with different levels of
involvement of Post-Weaning Multisystemic Wasting Syndrome (PMWS) and
concluded that the high frequency of carriers of Salmonella sp. may be an additional
problem in farms more severely affected by SMDLD. Furthermore, we evaluated the
immunization as a measure to control Salmonella with a commercial live vaccine
(Enterisol ® SC 54). The study was conducted in a production system with prior
isolation of S. enterica in swines at slaughter. Among the 13 batches of GV and GC
sampled at slaughter, 11 showed frequency of isolation of Salmonella superior to 70%,
while no GV batch had this level of isolation. These results demonstrate that
vaccination with Enterisol SC-54 ® can be considered an effective measure that can be
included in control programs for Salmonella in swines. Another carried out study was
the assessment of risk factors, in which 5 different swine production systems in Brazil
were chosen and evaluated the prevalence for Salmonella, and an epidemiological
investigation in the sampled farms was inferred. The comparative analysis of average
prevalences of Salmonella between companies demonstrated the existence of
differences between the production systems (P <0.05). The Odds Ratio (OR) for high
prevalence of Salmonella were: intensive production of broilers (OR = 2.4), animals
from more than one source (OR = 2.0), presence of other animals on the farm ( OR =
1.7), dirty grooves (OR = 1.5), the accumulation of waste in the gully (OR = 1.4),
compressed floor (OR = 1.3). The presence of other animals on the farm and the dirty
pre-gully were the most frequent factors in the analysis conducted
individually in agricultural industry. The greatest number of days
with the farm closed had a protective effect (OR = 0.9).

Key Words: Salmonella, swine, risk factors, prevalence, control program
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1 INTRODUCAO

Em um contexto onde a carne suina € a mais consumida do mundo, pesquisas
em torno da inocuidade de alimentos originados da cadeia de produgdo de suinos sdo
essenciais para a sociedade. Em dados numéricos, o setor representa 39% de todo o
consumo de carne mundial, seguido pela cadeia de produgdo de aves e de bovinos
(FAO, 2005).

Enquanto alguns dos paises com os maiores indices de Desenvolvimento
Humano (IDH) e Produto Interno Bruto (PIB) do mundo registram um alto consumo
per capita - por exemplo, Austria (73,1 kg), Espanha (67,4 kg), Alemanha (66,4 kg),
Dinamarca (64,7 kg), Italia (42,9 kg)- no Brasil, o consumo ndo passa de 13 kg por
habitante. Deste nimero, a maior parte (60%), é consumida sob forma de embutidos.
Na auséncia de consumidores brasileiros, o pais necessita do comércio com grandes
poténcias consumidoras, como a Russia, 0 que o faz também o quarto maior
exportador mundial (ABIPECS, 2009).

Sob esta analise, a necessidade de abertura de novos mercados é incontestavel,
pois o principal importador de carne suina brasileira (RUssia) ndo podera absorver o
excedente de produgdo estimado, j& que suas cotas de compras ndo atingem esta
demanda (COGO, 2006; MACHADO, 2005).

Os mercados apontados como “alvos” de venda de carne suina para o futuro,
Japdo e Comunidade Europeéia, relacionam seguranca dos alimentos, sistemas de
rastreabilidade, tratamento adequado de dejetos, uso racional de antimicrobianos,
programas de Anéalise de Perigos e Pontos Criticos de Controle (APPCC) e de bem-
estar animal como condiges para negociacdes comerciais (INOMATA, 2006,
BACKUS, 2006). Paises como Estados Unidos, Canada, México e Chile também
disputam tais mercados com o Brasil, e, possivelmente, a conquista de relagdes com

esses mercados se dard com quem atender primeiramente as exigéncias impostas.

O Brasil apresenta 0 menor custo de producéo dentre os principais concorrentes
e a composicgdo do preco final do produto, com certeza, representa um diferencial para
negociagdes. No entanto, 0s novos mercados relacionados apresentam exigéncias
diferenciadas dos nossos atuais compradores, necessitando um posicionamento
diferente da nossa cadeia de producdo. Além do mais, os atuais compradores de carne

suina brasileira vém tornando-se cada vez mais exigentes, impondo barreiras sanitérias

13



e comerciais que dificultam o escoamento da producdo, necessitando também de
adequacdo da industria suinicola do Brasil. Considerando-se o cenério de producéo e o
excedente que precisa ser direcionado ao mercado externo nos préximos anos, e 0s
prazos necessarios para implementacdo e consolidagdo de programas de producéo de
alimento seguro, livres de residuos microbioldgicos, observa-se que as empresas que
queiram trabalhar no sentido de diferenciagéo e ganho de “market share” em mercados
de alto valor agregado precisam, em curto prazo, desenvolver, melhorar ou agregar

tecnologias que auxiliem neste processo (SCHWARZ, 2006).

Crises de confiabilidade, envolvendo a contaminacéo de alimentos incitaram a
preocupacéo de consumidores e organizagdes mundiais de mercados com as questdes
envolvendo a presenca de residuos quimicos e, principalmente, a contaminacdo
microbiolégica de alimentos (VERBEKE, 2001; RIES & AMBROSINI, 2003). Existe
uma demanda por seguranca dos produtos de origem animal, principalmente entre os
consumidores dos paises industrializados (BLAHA, 2001). Entre os riscos potenciais
destaca-se a salmonelose, que é considerada uma das mais importantes zoonoses
transmitidas por alimentos devido a contaminacdo de carcacas e de produtos carneos,

inclusive os de origem suina (JAKABI et al., 1999).

Segundo BLAHA (1996) sdo necessarias avaliagBes consistentes para
aprimorar a confianga de consumidores nos produtos suinos. Estas avaliagdes devem
incluir programas de monitoramento e controle de Salmonella sp. em cada estagio da

producéo, a fim de garantir a qualidade do alimento produzido.

Salmonella sp. é uma bactéria entérica responsavel por graves infecgbes
alimentares, sendo um dos principais agentes envolvidos em surtos registrados em
vérios paises (MAIJALA et al., 2005; TESSARI et al., 2003). Deve-se ressaltar que a
maioria dos sorovares desse género sdo considerados patogénicos ao homem,
apresentando diferengas de sintomatologia em decorréncia da variagdo no mecanismo
de patogenicidade, além da idade e da resposta imune do hospedeiro (GERMANO,
2003; TRABULSI, 2004).

Além da importancia das medidas preventivas para evitar o risco de infec¢éo na
populacdo humana, o controle da salmonelose é de grande interesse para a economia
dos paises em que ocorrem esses surtos. Os custos estimados da alta ocorréncia da
salmonelose nos Estados Unidos variaram entre US$1,3 a US$4,0 bilhdes por ano, em
decorréncia de despesas médicas, auséncia ao trabalho e quebras na produtividade
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(TAITT, et al., 2004).

Os sorovares comumente envolvidos em surtos de salmonelose clinica na
espécie suina sdo Choleraesuis e Typhimurium, no entanto pode haver infeccdo, sem
acometimento clinico, por todos os sorovares, em torno de 2600, ja identificados
(SCHWARTZ, 2000; GERMANO et al., 2003).

O contato com as fezes de animais infectados, limpeza e desinfeccdo
inadequada das instalagfes, introducdo de animais portadores no rebanho e
fornecimento de ragdo contaminada com Salmonella sp. sdo fatores importantes na
disseminagdo do microrganismo para os suinos (HIRSH, 1990; SOBESTIANSKY,
1999). A utilizacdo de farinhas de origem animal é apontada como principal fonte de
introducgdo de Salmonella sp. (NASCIMENTO E SILVA, 1994), embora ingredientes
de origem vegetal também possam servir de fonte de contaminacdo para os alimentos
(SCHWARTZ, 2000).

A excrecdo ativa de Salmonella sp. pode ser originada pelo estresse que esta
associado a varios fatores como a superlotagdo das baias, a idade, a inanicdo, a
administracdo de corticoides, o transporte dos animais e, ainda, o tratamento oral com
antibioticos (CLARKE e GYLES, 1993). A mistura de lotes de varias propriedades
feita nas unidades de terminacdo também propicia a disseminacdo da infecgdo
(SOBESTIANSKY et al, 1999). Conforme Berends (1998), 90% de novas infec¢des
durante o transporte sdo decorrentes do estresse e ocorrem com 0 mesmo sorotipo ja

presente no rebanho.

A determinacdo de lotes de animais positivos nos abatedouros, atraves do
isolamento bacteriolégico de contelido cecal, como realizada por Korsac et al. (2003),
identifica animais infectados com Salmonella que estdo excretando o agente. Ja a
utilizagdo de técnicas de sorologia, como ELISA-LPS, podem identificar suinos que se
infectaram nas granjas, pois segundo Van Winsen et al. (2001), é necessario um
periodo minimo de 14 dias para que haja soroconversdo nos animais infectados. Os
resultados obtidos na sorologia indicam a exposi¢do prévia do rebanho (NIELSEN, et
al, 1995), enquanto as amostras de conteldo intestinal, submetidas a protocolos de
isolamento bacteriano, demonstram a presenca de Salmonella no trato gastrintestinal
dos animais. Quando a intengdo for monitorar a infeccdo por Salmonella antes do
abate, a pesquisa de anticorpos, através de resultados de sorologia do rebanho, ou
exames bacterioldgicos de contetdo intestinal sdo apropriados (SORENSEN, 2004).
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Tendo em vista a contribuigdo de animais positivos para Salmonella sp. na
chegada ao frigorifico, ou seja, infectados nas granjas de origem, as alternativas de
controle deste agente recorrem sobre os fatores de risco identificados em cada sistema
de producéo. Os fatores identificados deverdo abranger condi¢Oes inerentes ao manejo,
higiene, biosseguranca, controle sanitario, instalagdes (NOLLET, 2004), pardmetros
produtivos (FUNK, 2001) e alimentagdo (KRANKER, 2003).

A avaliacdo de risco de infeccdo em rebanhos animais é construida a partir da
mensuracdo de dados de prevaléncia (BOUWKNEGT et al., 2004) e de fases ou
pontos criticos na cadeia de producédo animal (CREUS et al. 2005). Diversos fatores de
risco foram identificados como significativos para a infeccdo de suinos por salmonelas.
Dentre estes fatores, destacam-se os fatores de biosseguranga nas granjas produtoras de
suinos, como a mistura de animais de diferentes origens (QUESSY et al., 1999), a
exposicéo a roedores (WILCOCK & SCHWARTZ, 1992), a falta de higiene das baias
dos suinos (SCHWARTZ, 2000), as baias de espera dos frigorificos
(SWANENBURG, 2001) e o transporte para o abatedouro (WILLIAMS & NEWELL,
2001).

A identificacdo de varidveis de risco epidemioldgico passa pela estimativa da
prevaléncia do agente na populacdo, pela coleta de informacOes através de inquérito
epidemioldgico e, freqlientemente, pela utilizagdo de modelos de regressdo logistica
multivariada (CONDON et al., 2004; BOUWKNEGT et al., 2004). Os resultados de
uma determinacdo de fatores de risco podem justificar o planejamento de um programa
de controle da infeccéo por Salmonella sp. na populagéo, bem como, serem utilizados
para realizar a inferéncia do impacto econdmico das medidas de controle (BERENDS,
1998; STARK, 2000). Além disso, modelos de simulagdo de intervencdo em granjas
de suinos para o controle da infeccdo por Salmonella sp, podem estar associados a
estudos de analise de risco para prever a combinacdo mais provavel de varidveis de
controle para interveng@es in vivo, conforme descrito por vérios autores (Vos et al.,
2007, Alban & Stark, 2005, Lurete et al.,2008, Benschop et al., 2008).

Neste contexto, o presente trabalho pretende contribuir com informagdes
pertinentes aos fatores de risco mais freqlientes na cadeia de producgdo de suinos
brasileira, além de sugerir ferramentas de controle para a infeccdo por Salmonella sp.

em suinos
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2 REVISAO DE LITERATURA
2.1 Caracteristicas do género Salmonella

As bactérias do género Salmonella pertencem a familia Enterobacteriaceae; sdo
bastonetes Gram negativos, ndo esporulados, anaerébios facultativos, ndo fermentadores
da lactose (KONEMAN et al.,1997). A maioria, com excecgdo de Salmonella Pullorum e
Salmonella Gallinarum, sdo moveis por meio de flagelos peritriquios (FRANCO;
LANDGRAF, 1996). Todas Salmonella sp. sdo consideradas potencialmente
patogénicas, sendo o grau de viruléncia dependente da propria cepa, do hospedeiro e do
meio ambiente. O pH 7,0 é 6timo para a sua multiplicacéo, sendo que valores superiores
a 9,0 e inferiores a 4,0 sdo considerados bactericidas (FORSYTHE, 2002). Salmonella
sp. multiplica-se, preferencialmente, em uma temperatura de incubagéo entre 35 e 37°C,
mas existem relatos de crescimento em temperaturas entre 5 e 47°C (FRANCO;
LANDGRAF, 1996).

Segundo POPOFF e LE MINOR (1997), Salmonella sp. apresenta como principais
caracteristicas metabdlicas, a capacidade de redugéo de nitratos a nitritos, producéo de
gas a partir da glicose, utilizagdo do citrato como Unica fonte de carbono, fermentagéo
de dulcitol e inositol, producdo de sulfeto de hidrogénio e capacidade de
descarboxilagdo de lisina, ornitina e arginina. O género Salmonella n&o apresenta

atividade de hidrélise da uréia e ndo fermenta a lactose, sacarose, salicina e rafinose.

O género Salmonella era composto por duas espécies (S. enterica e S. bongori)
(GLYNN et al., 1998), tendo sido posteriormente incluida a espécie S. subterranea
(SHELOBOLINA et al., 2004). Por sua vez, Salmonella enterica é dividida em seis
subespécies, enterica, salamae, arizonae, diarizonae, houtenae e indica (REEVES et
al., 1989). A espécie Salmonella enterica subsp. enterica compreende uma grande
variedade de sorovares, classificados conforme sua formula antigénica. A composicdo
de seus antigenos sométicos (O), flagelares (H) e capsulares (Vi), sdo a base do
esquema de Kauffman-White que classifica o género Salmonella em sorovares
(REEVES et al., 1989). A maior parte dos sorovares é denominada conforme a
sindrome relacionada (Typhi, Paratyphi, etc.), hospedeiro especifico (Abortusovis,
Abortusequi, Cholerasuis, entre outros) ou origem geogréfica dos primeiros isolamentos
(London, Panama, Canada, etc.). Apesar da grande quantidade de sorovares, em termos
préaticos, menos de 50 sdo realmente prevalentes e isolados mais de infec¢bes em

humanos e animais (GRIMONT,1993).
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Ha sorovares de Salmonella sp. que sdo adaptados, tais como: S. Typhi, para
humanos, S. Choleraesuis, para suinos, S. Dublin, para bovinos (SCHWARTZ, 2000) e
S. Pullorum e Gallinarum, para aves (SNOEYENBOS & WILLIAMS, 1991), porém a

maioria ndo tem preferéncia por um hospedeiro especifico.
2.2 Doenga em humanos causada por Salmonella sp.

As enfermidades causadas por Salmonella sp. s&o denominadas Salmoneloses e
podem ser divididas em trés grupos: a febre tifoide, causada por Salmonella Typhi, as
febres entéricas, causadas por Salmonella Paratyphi (A, B e C) e as enterocolites,

causadas pelas demais especies.

A febre tiféide s6 acomete o homem e é transmitida, usualmente, por alimentos
ou agua contaminada com material fecal humano. O reservatorio de S. Typhi é o
portador humano e, estes sdo considerados a principal fonte de contaminacdo de
alimentos e agua. A febre entérica é muito semelhante a febre tifoide, porém apresenta
sintomas mais brandos, os quais persistem por até trés semanas, ao contrério da infecgéo

pelo sorovar Typhi, que persiste por até nove semanas (CLIVER, 1990).

As espécies do género Salmonella atravessam a camada epitelial intestinal,
alcancam a lamina propria (camada na qual as células epiteliais estdo ancoradas), onde
proliferam. S&o fagocitadas por mondcitos e macréfagos, resultando em resposta
inflamatdria, decorrente da hiperatividade do sistema reticuloendotelial. Ao contrario do
que ocorre na febre tifoide, nas enterocolites, a penetracdo de Salmonella sp. fica
limitada a lamina propria. Nestes casos, raramente se observa septicemia ou infeccéo
sistémica, ficando a infecgdo restrita @ mucosa intestinal. A resposta inflamatoria esta
relacionada também com a liberacdo de prostaglandinas, que sdo estimuladoras de
adenilciclase, o que resulta em aumento de secre¢do de agua e eletrélitos, provocando
diarréia aquosa (FRANCO, 2004; MIMS, 2005; HAIMOVICH, 2006).

Um grande numero de bactérias precisa ser ingerido para que ocorra a
gastroenterite; normalmente a dose infectante depende do sorotipo isolado, oscilando
entre 2,0x107 a 1,0x10° (PELCZAR, 1996.HUANG,1999). Além disso, também ocorre
variagdo de dose de acordo com o alimento e o sorovar de Salmonella envolvido.
Sorovares adaptados ao homem necessitam de doses infectantes menores que 0s nao
adaptados para provocar sintomatologia. Porém, mesmo o0s sorovares ndo-adaptados

podem causar doenca fatal em criangas, idosos ou imunocomprometidos (PINTO,
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2004).

O sorovar predominante em infeccdes alimentares em humanos had algumas
décadas era S. Typhimurium, porém atualmente S. Enteritidis é o mais prevalente em
casos de salmonelose em diversos paises (SILVA, 2002; SURESH, 2006). Alteragdes
no perfil de sorovares prevalentes refletem mudangas na criagdo animal e a
disseminagdo de novos sorovares pode ocorrer devido ao fluxo do comércio mundial. A
principal preocupacdo na atualidade é o aparecimento de sorotipos do género
Salmonella multirresistentes a antibidticos (TRABULSI, 2004).

A enterocolite é a forma mais comum de infeccdo por Salmonella sp. em
humanos e esta associada, principalmente, a ingestao de alimentos contaminados, sendo
uma das doengas transmitidas por alimentos mais freqlientes no mundo inteiro
(FRANCO; LANGRAF, 1996). Apesar da enterocolite ser a forma mais branda de
infeccdo por Salmonella sp. em humanos, a alta freqliéncia dos casos é responsavel por
milhares de acometimentos todo ano. Somente nos Estados Unidos da América, estima-
se que 800 a 4000 mortes ocorram devido a Salmonelose (FORSYTHE, 2002).
Entretanto, os sintomas mais comumente associados a enterocolites sdo a diarréia,
vomito, febre, dores abdominais e a desidratacdo, sendo uma enfermidade auto-

limitante com curso de alguns dias.

Salmonella € um dos mais importantes patdgenos transmitidos por alimentos
carneos de origem suina nos Estados Unidos (FUNK; DAVIES; NICHOLS, 2001). A
salmonelose é também apontada como sendo a mais importante zoonose em paises
desenvolvidos (FEDORKA-CRAY.; McKEAN, BERAN, 1997), e um importante
problema para a salde publica (EUROPEAN COMMISSION, 2000). Embora o0s
produtos derivados de frangos sejam as causas mais comuns de surtos (SCUDERI;
SQUARCIONE; GRECO, (1993); NASCIMENTO et al.. (1996); DELAZARI, (1998)),
produtos suinos também podem veicular essa bactéria (CANTONI, D’AUBERT;
TRALDI, 1993; FUNK, DAVIES, NICHOLS, 2001). Na Dinamarca, a analise de
25000 amostras de carne suina fresca e de 37.000 pools de amostras exportadas,

resultou no isolamento de Salmonella em 1% das amostras analisadas (ANON, 2000Db).

No Brasil, um notavel aumento na incidéncia de S. Enteritidis em toxinfeccGes
alimentares em humanos tem sido relatado desde a década de 90 (SANTQOS, et al.,
2000). Conforme descrito por Costalunga & Tondo (2002), Salmonella sp. tem sido a
principal causa de doencas transmitidas por alimentos nos ultimos anos no estado do
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Rio Grande do Sul, sendo que a maioria dos surtos ocorreu dentro de residéncias
(43,70%) e estabelecimentos comerciais (25,21%). A predominancia do sorovar
Enteritidis em surtos ocorridos nessa regido também foi comprovada (GEIMBA et al.,
2004).

2.3 Métodos diagnosticos para detecgdo de Salmonella

O isolamento tem sido a base para a detecgdo de Salmonella. As metodologias
adotadas séo geralmente aquelas preconizadas pela Association of Official Analytical
Chemists (AOAC), Bacteriological Analytical Manual (BAM) e Organizagao
Internacional de Epizootias (OIE), e incluem etapas de enriquecimento seletivo e
semeadura em meios soOlidos seletivos, como forma de aumentar o sucesso do
isolamento. Juntamente com o isolamento bacteriol6gico, testes que permitam
quantificar o titulo de anticorpos séricos dos animais tém auxiliado na determinacdo do

nivel de infeccéo dos rebanhos.

Nielsen et al. (1995) desenvolveram um teste de ELISA indireto para a detecgdo
de 19G anti-LPS de S. Typhimurium e S. Infantis. Segundo os autores, o denominado
mix-ELISA é capaz de detectar anticorpos contra 0s sorovares mais importantes nas
infeccdes de rebanhos suinos da Dinamarca. No Brasil, Kich et al. (2005)
desenvolveram um teste de ELISA baseado no LPS de S. Typhimurium, o qual
demonstrou ser capaz de detectar anticorpos contra 0S sorovares mais prevalentes em

suinos no sul do Brasil.

Segundo Van Der Wolf et al. (2001) o uso do teste de ELISA para estabelecer a
soroprevaléncia de Salmonella em granjas de suinos tem vérias vantagens, dentre elas, a
facil padronizagdo entre estudos e paises e a maior sensibilidade do teste. Entretanto,
pelo fato do periodo de soroconversdo ser de aproximadamente duas semanas (VAN
DER GAAG et al., 2003), a determinacéo da prevaléncia em um curto espaco de tempo
pode ndo ser precisa (HURD et al., 2002b), pois nem sempre representa o “status” atual
do rebanho (SWANENBURG et al., 2001b). Outra limitagdo do ELISA é ndo poder ser
utilizado como teste individual, uma vez que nem todos os suinos soroconvertem apos
inoculagdo ou enquanto excretam Salmonella nas fezes (NIELSEN et al., 1995). A
monitoria da infecgdo por Salmonella sp., através de sorologia, tem sido utilizada em
diversos paises da Europa, conforme relatério do EFSA (European Food Safety
Authoritie) de 2008.
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A combinacdo de testes soroldgicos e bacteriologicos pode gerar informacdes
sobre 0 momento provavel da infecgdo: na granja, ou durante transporte e na espera
(SWANENBURG et al., 2001a). Porém, a correlagdo entre os resultados de ambos 0s
testes é baixa, devida & dependéncia do momento da infec¢do, pardmetros de excrecédo e
titulo de anticorpos presentes no soro (GALLAND et al., 2000). Sendo assim, a
dindmica da infeccdo tem influéncia nos resultados e deve ser considerada quando,
avaliacbes epidemioldgicas, visando o controle da infeccdo, sdo delineadas em

diferentes sistemas de producéo.

Os resultados obtidos na sorologia indicam a exposicdo prévia do rebanho,
enquanto as amostras de conteudo intestinal, submetidas a protocolos de isolamento
bacteriano, demonstram a presenga de Salmonella no trato gastrointestinal dos animais.
Quando a intengdo for monitorar a infecgdo por Salmonella antes do abate, a pesquisa
de anticorpos, através de resultados de sorologia do rebanho ou exames bacterioldgicos
de conteudo intestinal sdo apropriados (SORENSEN, 2004). Os resultados de
sorologia de rebanhos podem ser utilizados em estudos de fatores de risco, como
varigvel resposta para a infeccdo por salmonelas em suinos (KRANKER ET AL.,
2003)._Um exemplo disso é o estudo de VVan Altrock et al.(2000) que empregou 0 Mix
ELISA dinamarqués em rebanhos europeus para identificar fatores de risco,
correlacionado o resultado do teste com informacdes obtidas por meio de questionarios
sobre a gestdo, as medidas de higiene, sistemas de alimentacdo e a ocorréncia de

doencas no rebanho.

A identificacdo de fatores de risco pode ser auxiliada pela rastreabilidade dos
grupos clonais de Salmonella sp., por meio da identificacdo de clones mais prevalentes
na racdo, ambiente das granjas e pré-abate, caminhdes, frigorifico, fémites, roedores,
dentre outros (MCKEAN, 2001). As técnicas empregadas neste tipo de avaliagdo
epidemioldgica, com o objetivo de discriminar grupos clonais, podem incluir métodos
fenotipicos, como o bioquimismo e a sorologia, podendo passar por demais técnicas,
como resisténcia aos antibiéticos (TAORMINA et al., 1999; THONG et al., 1994).
Também é possivel adotar métodos genotipicos (BORREGO et al., 1992) para
caracterizagdo de grupos clonais em diferentes sorovares de Salmonella, como S.
Typhimurium (SCHWARZ & LIEBISCH , 1994; MILLEMANN, 1995).

Diferentes métodos genotipicos tém sido utilizados para esta caracterizacéo,

entre elas, andlise do perfil de plasmideos, ribotipagem, PCR de sequéncias repetitivas
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(rep-PCR) e Eletroforese em Campo Pulsado (PFGE) (SANDVANG, 2000, WEIGEL et
al., 2001, LAILLER, 2002, TSEN,2002). A caracterizacdo molecular também vem
sendo usada por Vvarios pesquisadores a fim de determinar a relagdo epidemioldgica de
linhagens multiresistentes de S. Typhimurium (KARIUKI et al., 2000; SOTO et al.,
2001; YANG et al., 2002; LING et al., 2002).

2.4 Patogenia e resposta imune na infecco por Salmonella sp. em suinos

A transmisséo de Salmonella ocorre pela via fecal-oral, sendo que, de maneira
geral, a infeccgo inicia pela invaséo de celulas epiteliais e multiplicagdo em placas de
Peyer. Salmonella sp. adere as células M e aos enterdcitos, por meio de fimbrias e
induz o rearranjo do citoesqueleto dessas células, por proteinas efetoras secretadas.
Sua estratégia € a injecdo de fatores de viruléncia diretamente no citosol hospedeiro,
desencadeando vias de sinalizagdo celular que levam ao “ruffling” (englobamento) e
absor¢do da bacteria. A entrada de Salmonella em células epiteliais requer varios genes
cromossdmicos (INV / spa) agrupados em ilhas de patogenicidade (SPI). A principal
ilha é a SPI1 (Salmonella Pathogenicity Island-1), que codifica uma TTSS (Type-III
Secretion System) e proteinas sinalizadoras secretadas por esse mecanismo. Composto
por mais de 20 proteinas, este sistema € utilizado pela bactéria para inserir proteinas
sinalizadoras no interior da célula hospedeira eucaridtica. (GALAN & ZHOU, 2000).
Durante esse processo hd uma atracdo de neutréfilos para o local, mediada pela IL-8,
seguida da infiltraco dessas células na Iamina préopria. Uma hora apos infecgdo, as
bactérias alcancam a por¢do basal da célula e sdo fagocitadas por macrofagos e
neutrofilos (PARHAM, 2001)

Enquanto em macréfagos hé aparentemente indugdo de apoptose, 0s neutréfilos
parecem sofrer uma maior atracdo para o sitio de infecgdo e ocorre uma massiva
resposta inflamatoéria local. A liberacdo de proteases, dentre outros mediadores de
células inflamatorias, resultam em necrose da mucosa, levando a diarréia e excrecdo da
bactéria no ambiente (SANTOS et al., 2003). Em seguida, as bactérias migram para o
sistema reticulo endotelial, pelas vias linfatica e sanguinea, e sdo excretadas quando o
animal for submetido a fatores estressantes (EKPERIGIN & NAGAJARA, 1998; OHL
& MILLER, 2001).

O trato gastrintestinal dos suinos conta com mecanismos de resposta imune
inata como a acidez estomacal, peptideos antimicrobianos, o0 muco que recobre as
microvilosidades do epitélio, a acdo peristéltica do intestino e a exclusdo competitiva
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decorrente da relacdo entre as bactérias da microbiota intestinal (TUCKER &
PICKARD, 2004). Entretanto, a maior forma de protecdo € representada pelas

respostas imunes celular e humoral.

Os microorganismos que conseguem colonizar o epitélio ou invadir as células
da camada epitelial e, eventualmente ultrapassa-la, encontrardo mecanismos de defesa
relacionadas com a imunidade celular (neutroéfilos, macrofagos, células dendriticas) e a
imunidade humoral e de mucosa (GALVIN, HARRIS & WANNEMUEHLER, 1997;
MOWAT, 2005). Nas tonsilas e mucosas do es6fago, estomago, intestinos delgado e
grosso existe acumulo de células linfoides, com relevancia para a geragdo das
respostas imunes humoral ou celular. Esses locais, coletivamente, sdo chamados de
tecidos linféides associados a mucosa. No intestino delgado apresentam-se como
placas de Peyer ou nddulos linfaticos isolados na mucosa e, no c6lon como agregados
linfaticos (TUCKER & PICKARD, 2004).

A maioria dos microorganismos intestinais contata as células do sistema imune
apds um transito através de células M, que podem ser definidas como células
naturalmente fagociticas da superficie intestinal e cuja maior funcdo é a amostragem
de antigenos da luz intestinal e sua apresentacdo a macréfagos da submucosa. As
células M localizam-se, principalmente, nas &reas proximas as placas de Peyer. A
apresentacdo constante de antigenos pelas mesmas leva a estimulagdo de células do

sistema imune localizadas nos foliculos das placas de Peyer (MOWAT, 2005).

As principais imunoglobulinas responsaveis pela defesa da mucosa intestinal
dos suinos sdo da classe IgA. As suas fungdes bioldgicas primarias séo a inibigdo da
aderéncia de bactérias, neutralizacdo viral e exclusdo de antigenos soluveis (PIVA,
KNUDSEN & LINDBERG, 2001).

A resposta imune inicial para Salmonella provavelmente seja gerada nos
linfonodos cefalicos (que drenam as tonsilas) e nddulos linfaticos mesentéricos. As
células ativadas passam pelo epitélio e chegam & lamina propria. Nesse local, o0s
plasmdcitos (células B diferenciadas) produzem anticorpos das classes IgA e 1gG em
resposta a estimulacdo antigénica. Ao lado disso, a 1gG produzida pelos plasmdcitos é
liberada na circulacdo sistémica, onde pode ser detectada por testes soroldgicos
(PARHAM, 2001).

AvaliagOes experimentais que testaram a hipotese de transmissdo por via aérea
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de Salmonella Agona e Salmonella Typhimurium em suinos desmamados, indicam
que a transmissdo aérea em suinos desmamados alojados & curtas distancias € possivel
(OLIVEIRA, CARVALHO & GARCIA, 2005). No entanto, estudos deste mesmo
grupo (OLIVEIRA et al, 2007) sugerem que existem diferengas na dindmica de
transmissdo de Salmonella sp. associadas ao sorovar, pois em avaliagcbes de
transmissdo focinho-focinho foram recuperadas amostras do sorovar Typhimurium em

detrimento ao sorovar Agona.
2.5 Epidemiologia do género Salmonella sp. em suinos

A espécie suina pode ser infectada por diferentes sorovares de Salmonella, mas
apenas alguns, como a Choleraesuis e Typhimurium, sdo causas significativas de
doenca clinica (SCHWARTZ, 2000). A excrecdo ativa de Salmonella sp. pode ser
originada pelo estresse que estd associado a varios fatores como a superlotacdo das
baias, a idade, a inani¢do, a administracdo de corticdides, o transporte dos animais e,
ainda, o tratamento com antibioticos (CLARKE & GYLES, 1993).

A infeccdo por Salmonella pode ocorrer nas granjas produtoras de suinos,
durante o transporte e nas baias de espera (SWANENBURG, 2000).
Consequentemente, todas as etapas da cadeia produtiva destes animais devem ser

monitoradas e incluidas em programas de controle.

O principal ciclo de infec¢do € o fecal-oral, podendo a bactéria se alojar nos
linfonodos, e ser excretada quando o animal for submetido a um fator estressante como
o transporte e/ou reagrupamento. A infec¢éo por Salmonella possui um grande potencial
de amplificagdo ao longo da cadeia produtiva, uma vez que animais portadores podem
excretar ma bactéria nas fezes e contaminar o lote. Genericamente, podem ser apontados
0s seguintes fatores de risco para a contaminagdo por Salmonella em granjas de suinos:
as falhas no sistema de limpeza, desinfecgéo e biosseguranga; animais excretores, racao
contaminada; exposicdo a roedores e fatores estressantes como 0 transporte,
reagrupamento e superlotacdo (ROSTAGNO et al., 2002).

A contaminacdo superficial das carcacas e do produto final é resultado da
amplificacdo do numero de portadores ao longo de todo o processo de producdo dos
suinos: do transporte, abate até o processamento. O estresse do transporte e manejo pré-
abate tem sido apontado como fator desencadeante da excrecdo da Salmonella pelos

seus portadores. A transmissdo horizontal ocorre entre 0s animais no caminhdo e nas
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baias de espera. Neste caso, 0 ponto mais critico é a contaminagao entre lotes, uma vez
que lotes com baixa prevaléncia de Salmonella ao serem alojados em baias
contaminadas por lotes anteriores tornam-se positivos (ISAACSON et al. 1999,
ROSTAGNO et al., 2003, KORSAC et al., 2003). Tendo em vista que 0s suinos podem
ser infectados por Salmonella em até 30 minutos apds a exposicdo ao ambiente
contaminado, a presenca residual da bactéria em baias de espera e veiculos de transporte

pode ser muito relevante (HURD et al., 2002a).

Na maioria dos estudos, as matrizes suinas apresentam soroprevaléncia proximo
a 100%. No sul do Brasil, Silva et al. (2006) conduziram estudo longitudinal e
encontraram 94,7% de fémeas em gestagdo positivas em teste de ELISA para pesquisa
de anticorpos anti-Salmonella. Entretanto, nesse estudo a transmissdo vertical ndo teve
um grande impacto sobre a presenga de portadores nos animais terminados. Esse
resultado concorda com outros estudos, levando & hipotese de que nos sistemas de
criagdo em multiplos sitios, a infeccdo em fase precoce dos animais ndo contribui com

mais de 10% do total de casos observados na terminacdo (DAVIES et al., 1999).

Ao contrério, matrizes suinas sorologicamente positivas para Salmonella sp.
poderiam representar um aspecto positivo para o controle da infeccéo de leitdes, pois
Chiu et al. (2006) apontam a hipotese de prote¢do pela imunidade materna durante a

fase de maternidade, através da IgA presente no leite.

Portanto, na fase de creche aparentemente inicia-se a fase critica para a
infeccdo dos animais. No Brasil, Kich, et al. (2004) encontraram lotes de leitdes
soropositivos e excretores de Salmonella no momento do alojamento em granjas de
crescimento e terminagdo. Estes resultados sugerem que a infeccdo ocorreu na fase de
creche. Entretanto, a fase mais importante para a amplificagdo do nimero de animais
infectados em rebanhos suinos é a terminacéo, conforme descrito por Letellier et al
(1999) em rebanhos canadenses, Bahnson et al. (2005) em unidades de produgéo de
suinos americanas, Ké&sbohrer et al. (2000) em rebanhos alemdes. No Brasil, os
mesmos resultados foram encontrados por SILVA et al. (2003) e MULLER et al.
(2009). Possivelmente o maior comprometimento desta fase de produgéo seja devido
ao tipo de manejo, onde ha a mistura de animais de diferentes origens e as piores

condig@es nutricionais e sanitarias observadas nesta fase (MEJIA et al., 2006).

No Rio Grande do Sul tem sido estimadas as prevaléncias em lotes de suinos
abatidos por meio de pesquisas de Salmonella em linfonodos mesentéricos (LM) e
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contetdo intestinal (CI) colhidos ao abate. Bessa et al. (2004), encontraram 55,66% de
suinos positivos (LM e CI), entre 300 animais coletados em trés frigorificos.
Posteriormente, Schwarz et al. (2009) encontraram 77% de positivos em LM em 500
suinos abatidos. Em Santa Catarina a média de prevaléncias de Salmonella em LM foi
de 65,34 %, englobando varios estudos com o total de 1618 animais amostrados. Ja no
Mato Grosso foram encontradas prevaléncias de 19,39% em linfonodos mesentéricos,
sendo os sorovares mais encontrados semelhantes aos encontrado no Parana (SILVA et
al., 2009).

A relacdo da presenga de animais portadores ao abate e a contaminagdo do
produto final por Salmonella foi estudado por Castagna et al. (2003) em matadouro-
figorifico com alta prevaléncia de animais positivos. No estudo, encontrou-se uma
prevaléncia de 83,33% de suinos positivos para Salmonella ao abate, enquanto que
93,94% das amostras de massa de embutimento produzidas com a matéria-prima
proveniente desses animais foram positivas. Observou-se também que a maioria dos
sorovares encontrados nos animais (linfonodos e tonsilas) estavam presentes no produto
final. Em trabalho paralelo, Bandeira et al. (2007) encontraram 46% de suinos positivos
para Salmonella no contetdo intestinal e 49,6% de pernis contaminados provenientes do
mesmo lote de animais. Isso demonstra a alta correlagdo entre a presenca de animais
positivos ao abate e a contaminacdo do produto final, como j& havia sido proposto por
BERENDS et al., (1996).

2.6 AvaliacOes de fatores de risco para infeccdo por Salmonella e programas de

controle

Existem diferencas entre sistemas de produgdo de suinos em termos de
prevaléncia de animais portadores de Salmonella, e as causas dessas variacdes
precisam ser identificadas (DAHL et al. 1996). Uma das ferramentas para conduzir

essa investigagdo é a andlise de fatores de risco.

A identificacdo de varidveis de risco epidemioldgico passa pela estimativa da
prevaléncia do agente na populacdo, pela coleta de informacOes através de inquérito
epidemioldgico e, freqlientemente, pela utilizagdo de modelos de regressdo logistica
multivariada (CONDON et al., 2004; BOUWKNEGT et al., 2004).

Os resultados de uma determinacédo de fatores de risco podem justificar o

planejamento de um programa de controle da infeccdo por Salmonella sp. na
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populagdo, bem como, serem utilizados para realizar a inferéncia do impacto
econdmico das medidas de controle (BERENDS, 1998; STARK, 2000).

Conforme descrito por Madec & Fourichon (1990), é necesséria a atualizagéo
periddica dos estudos de fatores de risco, pois o perfil de risco presente nos sistemas de
producéo pode variar com o tempo, devido a programas terapéuticos, modificacdes de
instalacbes e manejo e status sanitario. Modelos de simulacdo de intervencdo em
granjas de suinos para o controle da infeccdo por Salmonella sp, podem estar
associados, também, & andlise de risco para prever a combinacdo mais provavel de

varigveis de controle para intervengdes in vivo, conforme descrito por Vos et al.(2007).

Alban & Stérk (2005); Lurete et al.( 2008); Benschop et al. (2008). Estes modelos de
simulagdo podem auxiliar na otimizagdo de recursos para o controle da infec¢do de

Salmonella na cadeia de produgéo de suinos.

Medidas de limpeza e desinfeccdo, bem como periodo de vazio sanitario séo
fatores frequentemente identificados na investigacdo de fatores de risco em
diferentes sistemas de producéo em todo o mundo (BELOEIL et al., 2004, RAJIC et
al., 2005)

Outros fatores relevantes apontados tém sido a mistura de animais de diferentes
origens (LETELLIER et al., 2001), a falta de higiene nas baias e a preparacdo da
alimentacdo dos animais nas granjas (SCHWARTZ, 2000). Da mesma forma, a
utilizacdo de ragdo peletizada demonstrou associagdo positiva com soro-positividade
(LO FO WONG, et al.(2004); BAHNSON et al., (2007); BELOIL et al., (2004) ,
FELIZ et al., (2009)).

Em relagdo a associacdo com sindromes clinicas, Van Der Wolf et al. (2001)
identificaram a correlacdo do aumento da prevaléncia, com diagnostico prévio de

enterite por S. Typhimurium.

No Brasil, Kich et al. (2005) identificaram a maior associagdo de
soroprevaléncia com o seguinte conjunto de variaveis: nas granjas terminadoras, uso de
racdo peletizada, distribuicdo de dejetos a menos de 100m do local de captagdo de &gua,
ndo utilizacdo de comedouro do modelo comedouro/bebedouro, transporte com freteiro
misturando animais de varias granjas; nas granjas de ciclo completo, ingredientes de

racdo desprotegidos de outros animais, auséncia de controle de roedores, ragdo seca,
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auséncia de cerca, ndo uso da pintura com cal ap6s lavagem e desinfeccéo e a entrada de

outras pessoas, além do técnico, na granja.

O estresse do transporte e jejum pré-abate tem sido citado como fator de risco
para excre¢do da Salmonella sp. pelos seus portadores (ISACCSON et al.,1999) e
transmissdo para animais em contato durante o transporte e espera pré-abate (HURD,
2001). A presenca de Salmonella sp. em caminhdes e baias de espera dos frigorificos
pode influenciar a prevaléncia deste microorganismo encontrada nos suinos durante o
abate (VAN DER WOLF et al., 1999).

A infeccdo por Salmonella sp. possui um grande potencial de amplificacdo ao
longo da cadeia produtiva, uma vez que animais portadores contaminam o lote, os
animais que entram em contato no transporte para o abate e 0s novos grupos de
animais no local de espera no abatedouro (ROSTAGNO et al., 2003). Portanto, com a
amplificacdo de animais infectados e maior prevaléncia ao abate, considerando que o
risco de contaminagdo de carcacas (extravasamento de conteldo intestinal,
contaminagdo cruzada) e produtos (contaminagdo cruzada, utilizagdo de linfonodos no
processamento de alimentos) serd amplificado em grau semelhante (BERENDS et al.,
1996).

Alguns paises da Unido Européia instituiram programas de controle baseados em
testes soroldgicos de amostras de suco de carne colhidos ao abate, sendo a porcentagem
de soropositivos considerada como critério para a categorizagdo dos rebanhos em
diferentes niveis de risco (EFSA, 2008). Estes critérios foram utilizados no maior
programa integrado de controle de Salmonella na producéo de suinos, implementado na
Dinamarca (MOUSING et al., 1997). O mesmo foi introduzido em 1995, identificando
as granjas com alta prevaléncia de Salmonella (nivel 3, soroprevaléncia >70%), nas
quais foram intensificadas as medidas de controle e o abate dos lotes passou a ser
conduzido separadamente. Apds cinco anos, os resultados do programa foram avaliados
e algumas alteragdes introduzidas. Nesta primeira avaliagéo, foi observada uma redugdo
na prevaléncia de granjas positivas de 14,7% para 7,2% em rebanhos classificados como
grandes e de 22,2% para 10,4% em pequenos (CHRISTENSEN et al., 2002). Segundo
Alban et al. (2005), apds sete anos do programa e com 35,2 % das granjas abaixo de
10% de soroprevaléncia (nivel 1) as medidas direcionadas & inddstria assumem uma

melhor relagdo de custo-beneficio.

Os programas de controle podem incluir medidas alternativas, que visam
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abreviar os resultados positivos, em decorréncia da interferéncia que exercem na

infeccdo dos animais suscetiveis ou na excre¢do fecal de animais portadores.

Em estudos de Letellier et al. (2000) com o objetivo de avaliar tratamentos para
o controle da infecgéo por Salmonella, a acidificacdo da agua, uso de gema de ovo-
imunoglobulina especifica e vacinacdo com uma vacina de endotoxina ndo reduziu a
excrecdo em suinos experimentalmente infectados. Uma reducéo na colonizagdo dos
linfonodos mesentéricos por Salmonella foi observado com o uso de uma vacina viva
atenuada e a excrecdo de S. Typhimurium também foi reduzida ap6s a suplementagdo
com frutooligossacarideos na agua potavel. O uso de probidticos e prebidticos alterou a
microbiota fecal de suinos, como identificado pela coloragdo de Gram de esfregacos de

suabes retais.

Os probidticos, bactérias vivas adicionadas a ragdo, com o objetivo de reforcar
ou restabelecer o equilibrio entre os componentes da microbiota intestinal normal
(probiose), tém sido amplamente estudados e utilizados na produgdo animal. A
propriedade da microbiota normal em impedir o estabelecimento de determinadas
bactérias € chamada de exclusdo competitiva, podendo reduzir a colonizagdo das células
FULLER et al., 1997; PERDIGON et al., 1995; LETELLIER intestinais por Salmonella
(PASCUAL et al. 1999, NISBET, 2002). A probiose seria uma propriedade da
populagdo microbiana atuando em conjunto com o sistema imune, limitando o
estabelecimento de populagdes de bactérias patogénicas exdgenas. Os mecanismos
propostos para a acdo de probidticos compreendem: a competicdo por nutrientes, a
producdo de substincias inibitdrias, a competicdo por receptores celulares e a
imunomodulagdo (ativacdo de macrdfagos, aumento da producéo de IgA, producéo de
citocinas e aumento do nimero de células T e B) (PASCUAL et al., 1999). Segundo
Letellier et al. (2000), a mistura de vérias bactérias da microbiota original do intestino
de suinos, administrada via oral a estes animais, mostrou-se um exemplo de exclusao
competitiva, reduzindo o nimero de animais portadores, bem como o nimero de
bactérias presentes envolvidas na infeccdo dos animais. Paul et. al. (2002),
demonstraram que a multiplicagdo de Salmonella foi reduzida quando submetida a

cultura in vitro a presenca desses microrganismos.

Os oligossacarideos ndo digeriveis, denominados de prebi6ticos, sdo alimentos
ou substéncias que afetam o hospedeiro por estimular seletivamente o crescimento e/

ou a atividade de um numero limitado de espécies bacterianas j& residentes no trato
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digestivo e, dessa forma, melhoram a saude intestinal. O produto mais usado desse
grupo € um mananoligossacarideo (MOS). Sua acéo se explica pela interferéncia com
a aderéncia de bactérias Gram-negativas que utilizam lectinas aderentes & manose
(fendmeno de adsor¢do). Em vez de aderir aos receptores (aglcares) presentes na
parede do intestino, as bactérias do contetido intestinal aderem aos receptores do MOS
presentes no contelido intestinal e sdo eliminadas pelo peristaltismo. Existem também
evidéncias de que os MOS tém atividade imunoestimulante (FERNANDES et al.,
2002)

Outra alternativa para o controle de salmonelose em suinos é a vacinagdo no
primeiro dia de vida com linhagem de S. Cholaerasuis (NEUBAUER et al. 2005;
HUSA, 2006). Denagamage et al. (2007) em artigo de revisdo sobre eficicia de
vacinas em rebanhos suinos, afirmam que existe uma grande variabilidade de
resultados de vacinagdo, principalmente quando comparadas prevaléncias dos
rebanhos e o percentual de reducdo de animais positivos em estudos comparativos
entre rebanhos vacinados e ndo vacinados. No entanto, os dados disponiveis sugerem

que a vacinagdo esté associada a reducgao de prevaléncia ao abate.

Em relacdo as vacinas propostas para controle de Salmonella, exitem vacinas
vivas e inativadas (NAYAK et al. ,1998). Vacinas inativadas (bacterinas) s&o
administradas por via injetavel e geram anticorpos séricos, que sdo capazes de
proporcionar imunidade contra a bactéria extra-celular, porém serdo pouco ativos contra

as que estdo dentro de células, como € o caso de Salmonella.

As vacinas vivas, que contém cepas atenuadas de Salmonella e s&o
administradas pela via oral, geram imunidade local, no intestino, bem como uma
protecdo sisttmica mediada por resposta imune humoral e celular, sendo portanto mais
eficaz. Além do mais, segundo Lehmann et al. (2006), pode existir protecdo cruzada

entre sorovares de Salmonella, o que ndo ocorre no caso das bacterinas.

Uma vacina com a cepa atenuada S.Cholerasuis foi eficaz na redugdo da
colonizacdo de linfonodos mesentéricos em suinos desafiados com uma linhagem
altamente virulenta de S. Typhimurium, demonstrando a possibilidade de imunizagéo

cruzada entre diferentes sorovares e linhagens (Neubauer et al., 2005).
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CAPITULO 2: FATORES DE RISCO PARA A INFECCAO POR SALMONELLA
EM GRANJAS INTEGRADAS A DIFERENTES AGROINDUSTRIAS
BRASILEIRAS
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RESUMO

O conhecimento da dindmica de transmissédo de Salmonella em granjas produtoras de
suinos € a primeira etapa da implementagdo de propostas de controle. O objetivo desse
estudo foi determinar os fatores associados a infeccdo por Salmonella na fase de
terminagdo, identificando os fatores mais importantes em granjas integradas a cinco
diferentes agroindustrias. A soroprevaléncia para Salmonella constituiu a variavel
explicada e as respostas ao questiondrio conduzido em 189 granjas as variaveis
explicativa. A associagdo dos resultados foi analisada através de regressdo logistica
para a identificacdo de fatores de risco. As soroprevaléncias e os fatores de risco
variaram entre as agroindustrias. Os fatores de risco que apresentaram maior Raz&o de
Chance (OR) para altas prevaléncias de Salmonella foram: producdo intensiva de
frango de corte na propriedade (OR=2,4), animais provenientes de mais de uma
origem (OR=2,0), presenca de outros animais na granja (OR=1,7), canaletas sujas
(OR=1,5), acimulo de dejetos na fossa (OR=1,4), piso compacto (OR=1,3) e auséncia
de forro (OR=1,2). A presenca de outros animais na granja e a pré-fossa suja foram os

fatores mais frequentes na andlise conduzida individualmente nas agroinddstrias. O
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maior nimero de dias de granja fechada teve efeito de protecdo (OR=0,9).

Palavras Chave: Salmonella, suinos, soroprevaléncia, fatores de risco

ABSTRACT

Prior the implementation of Salmonella control programs, it is important to have
knowledge on the dynamics of Salmonella infection in pig herds. The aim of this study
was to determine the risk factors for Salmonella infection in finishing pig herds. For
this purpose, Salmonella-seroprevalence was investigated and a questionnaire was
applied in 189 pig herds associated to five different companies. Logistic regression was
used to detect relationships between Salmonella-seroprevalence and potential herd-level
risk factors. Variation on within-herd seroprevalences and risk factors was observed
among companies. Increased odds to have Salmonella-seropositive pigs at the end of the
finishing period were associated to farms with broiler production (OR=2.4); to herds
recruiting pig from more than one supplier herd (OR=2.0), to the presence of other
animals in the farm (OR=1.7), to dirty pits in the barns (OR=1.5), to manure
accumulation on farm (OR=1.4), to solid floors (OR=1.3) and to facilities without
ceiling (OR=1.2). The presence of other animal species on the site and dirty pits were
the risk factor more often detected among the companies. Farms that remain closed
longer have less chance to have seropositive pigs (OR=0.9).

Key Words: Salmonella, swine, seroprevalence, risk factors.

INTRODUCAO

A salmonelose figura entre as doencgas transmitidas por alimentos de maior
prevaléncia nas estatisticas mundiais, sendo sua transmissdo associada principalmente
com produtos de origem animal (Mead et al., 1999). Na Dinamarca, no inicio da
década de noventa, ocorriam 22 casos de salmonelose por 100.000 habitantes em
decorréncia do consumo de carne suina, levando a implantagdo de um programa de
controle nacional (Mousing et al., 1997) que constituiu uma iniciativa pioneira no
controle de Salmonella em suinos. A base do programa € a pesquisa de anticorpos anti-
Salmonella em animais abatidos, cujo resultado classifica os rebanhos de acordo com
niveis de soroprevaléncia pre-estabelecidos (Alban et al., 2002). Iniciativas de controle
de Salmonella sp. em suinos tém sido propostas em outros paises, porém com carater

voluntario e abrangendo regifes restritas (Vos et al., 2007). Com o intuito de
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estabelecer metas unificadas de reducdo de prevaléncia, a Unido Européia conduziu,
em 2006-2007, inquérito epidemioldgico para determinar a presenca de suinos
soropositivos ao abate, encontrando uma prevaléncia que variou de 3,5% a 33,3%
entre estados membros (EFSA, 2008).

No Brasil, o controle de Salmonella esta previsto apenas para aves, como parte
do Programa Nacional de Sanidade Avicola (MAPA, 1994), ficando a iniciativa de
monitoramento e controle em suinos a cargo das agroinddstrias, geralmente dentro de
programas de qualidade. Estudos realizados em algumas areas produtoras relataram a
presenca de suinos positivos ao abate. No sul do Brasil, foram encontradas frequéncias
de isolamento a partir de linfonodos variando de 56 até 77% (Bessa et al., 2004;
Schwarz et al., 2009), enquanto no Centro-oeste a prevaléncia foi estimada em 16%
(Silva et al., 2009), demonstrando a variabilidade entre regides.

A infeccdo por Salmonella apresenta grande potencial de amplificagéo ao longo
da cadeia de producéo animal e os riscos oferecidos para o consumidor, bem como as
medidas de intervencdo pertinentes precisam ser avaliadas em cada etapa da produgéo
(Fosse et al., 2009). O ponto inicial de transmissdo de Salmonella em rebanhos suinos
ocorre na granja (Lo Fo Wong et al., 2004a; Bahnson et al., 2006), portanto a
identificagdo e quantificacdo de fatores de risco nas fases anteriores ao abate devem
preceder a elaboracdo de programas de controle viaveis e economicamente
sustentaveis (Alban & Stérk, 2005).

No sistema brasileiro de producdo de suinos, onde ha verticalizacdo da
exploragcdo por meio da integragdo de produtores as agroindustrias, os problemas
sanitarios podem apresentar um perfil de fatores de risco estreitamente ligado ao
sistema de producdo. Em relacdo & infeccdo por Salmonella, Bessa et al. (2007)
demonstraram que granjas localizadas numa mesma area geogréfica, porém associadas
a diferentes agroindustrias, apresentavam infec¢do por linhagens clonais distintas do
sorovar Typhimurium. Da mesma forma, a prevaléncia de animais positivos ao abate
apresenta variabilidade entre matadouros-frigorificos (Bessa et al., 2004; Schwarz et
al., 2009; Silva et al., 2009), o que reflete os diferentes niveis de infec¢do dos animais
de produtores integrados a uma determinada agroindustria.

Os fatores de risco associados a prevaléncia de Salmonella em granjas
terminadoras de suinos localizadas no sul do Brasil foram determinados anteriormente
(Kich et al., 2005), figurando a ragdo peletizada, a deposicdo de dejetos proxima ao

ponto da captacdo de &gua, a entrada de caminhdes de transporte de animais na granja
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e o tipo de comedouro/bebedouro como significativos. O presente estudo objetivou
determinar os fatores associados a infeccdo por Salmonella em granjas situadas em
uma &rea geografica mais ampla, identificando os fatores mais importantes dentro de

diferentes sistemas de producéo.

MATERIAL E METODOS

Selecdo dos rebanhos

Foram escolhidos cinco diferentes sistemas de producdo de suinos, nas regides
Sul e Centro-oeste do Brasil. Os critérios de escolha adotados foram: a concordancia
da empresa em participar do estudo e a realizacdo do abate dos animais em matadouro-
frigorifico com Servigo de Inspecdo Federal. Foram incluidas apenas as pirdmides
produtivas de maltiplos sitios e granjas de proprietarios que concordaram em participar
do estudo. Cada granja foi incluida apenas uma vez no estudo.
Colheita e analise de amostras

Primeiramente foi realizado um estudo transversal nas instalagcbes de creche
para determinar a prevaléncia de suinos soropositivos na semana anterior ao transporte
dos animais para as granjas de crescimento e terminagdo. Em cada um dos sistemas de
producdo, foram colhidas amostras em 10% das instalagdes de creche pertencentes as
pirdmides de producdo de cada agroindustria, variando de 14 a 22 instalag¢es visitadas.
Em cada creche, foi colhido sangue de 15 animais, sendo esse plano de amostragem
suficiente (1C95%) para deteccdo de pelo menos um animal positivo, quando a
prevaléncia minima esperada no rebanho € de 20% (Toma, 1999). Posteriormente, um
segundo estudo transversal foi conduzido em lotes de suinos de terminacéo,
amostrados ao abate. Cada matadouro-frigorifico foi visitado pelo menos trés vezes,
em dias distintos. A propriedade de origem dos lotes foi identificada para posterior
visita e aplicacdo de questionario. Em cada lote, foi colhido sangue de 30 suinos
quando passavam pelo setor de sangria. Esse nimero de amostras é suficiente (1C95%)
para deteccdo de pelo menos um animal positivo, quando a prevaléncia minima
esperada no rebanho é de 10% e também permite a estimativa da prevaléncia nos
rebanhos, considerando uma prevaléncia esperada de 65% (Kich et al., 2005) com um
erro aceitavel de +15% (Toma, 1999).

As amostras de sangue colhidas nas duas etapas foram enviadas ao laboratdrio,

centrifugadas e o soro submetido a pesquisa de 1gG anti-Salmonella em teste de
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ELISA constituido de antigeno lipopolissacarideos (LPS) purificados de Salmonella
Typhimurium (Grupo B, antigenos O: 1, 4, 5 e 12) desenvolvido por Kich et al.
(2007). Soros com densidade 6tica >0,169 no teste foram considerados positivos.
Questionario
Foram colhidas informagGes sobre sanidade, instalagbes da granja, manejo,

higiene e biosseguridade. O questionario aplicado havia sido validado anteriormente em
estudo de fatores de risco para infeccdo por Salmonella em suinos de terminagdo
conduzido por Kich et al. (2005).
Andlise de dados

Inicialmente foi realizada andlise exploratoria dos dados avaliando a distribuicéo
das soroprevaléncias (varidvel explicada) e das respostas do questionario (variaveis
explicativas), em conjunto e por empresa. Com base na anélise inicial e/ou de acordo
com justificativas técnicas algumas variaveis quantitativas foram categorizadas. A
associacdo das varidveis resposta e explicativas foi analisada por regressao logistica,
usando o procedimento LOGISTIC do SAS (2003). Para compor o modelo foi
utilizado o método escore na selecdo das varidveis explicativas, sendo consideradas
somente as varidveis cujo nivel descritivo de probabilidade foi inferior a 0,25 (p<0,25)
na andlise univariada. A superdispersdo da varidvel resposta foi corrigida através da
estatistica X® de Pearson. No modelo final, o nivel minimo de significancia

considerado foi de 5%.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Das 84 instalagBes de creche visitadas no presente estudo, trés apresentaram
animais soropositivos no teste de ELISA anti-Salmonella. O nimero de animais
positivos variou de um até dois, perfazendo uma freqtiéncia de 0,31% de soropositivos
no total de leitdes testados. Em contrapartida, entre os 189 lotes de terminagéo
amostrados, todos apresentaram animais positivos, sendo que a freqiiéncia nas cinco
agroinddstrias variou de 61,9% até 81,37% (Tabela 1), com prevaléncia geral de
72,57% (1C95: 61,7-83,5%) de soropositivos.

A infecgdo por Salmonella pode ocorrer em suinos de qualquer faixa etéria, e a
presenca de soropositivos ou de excretores foi relatada em matrizes e leitdes (Funk et
al., 2001; Kranker et al., 2003; Silva et al., 2005; Nollet et al., 2005). Porém, a maior

frequéncia de transmissdo e a amplificacdo do numero de portadores aparecem
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concentrados na fase de terminacdo na maioria dos estudos (Funk et al., 2001; Kranker
et al., 2003). O incremento observado na transmisséo nas granjas de terminagéo do
presente estudo também concorda com estudo longitudinal realizado no Brasil, no qual
a fase de terminacéo determinou 0 aumento de portadores ao abate (Silva et al., 2005).

O isolamento da bactéria a partir de amostras fecais apresenta limitaces
relacionadas com a intermiténcia de excrecdo e custo dos métodos, o que tem levado a
escolha da sorologia como ferramenta para o monitoramento (Mousing et al., 1997; Lo
Fo Wong et al., 2004a; Nowak et al., 2007). Titulos de 1gG sérica séo detectaveis pelo
teste de ELISA na primeira semana ap6s a infecgdo e a soroconversdo ocorre a partir
do setimo dia (Nielsen et al., 1995; Kich et al, 2007). Em relag&o ao perfil soroldgico,
estudo longitudinal com amostragens repetidas no mesmo grupo de granjas
demonstrou que ha tendéncia de manutencdo da soroprevaléncia ao longo do tempo
(Lo Fo Wong et al., 2004). A partir disso, optou-se no presente estudo por conduzir
dois estudos soroldgicos transversais consecutivos e considerar o resultado encontrado,
nos lotes em final da fase de creche e ao abate, como representativo do perfil das
agroinddstrias estudadas. Dentro dessa perspectiva, 0s dados obtidos foram
interpretados como indicativos da maior importancia da fase de terminagdo para a
transmissdo de Salmonella nas agroindlstrias estudadas e justificaram a investigacéo
dos fatores de risco nessas granjas.

A distribuicdo das soroprevaléncias encontradas no final da terminagéo
demonstra o predominio de freqliéncias superiores a 70% de animais positivos nas
granjas (Tabela 2), repetindo o que havia sido relatado anteriormente (Schwarz et al.,
2009). Porém o perfil de distribuicdo de soropositivos foi varidvel entre as
agroinddstrias (Figura 2), demonstrando haver diferenca nos ciclos de transmisséo de
Salmonella. A andlise das caracteristicas das granjas (Tabela 2) demonstra a
variabilidade no tamanho e idade das instalagdes, lotacdo e manejo de vazio sanitério
adotado. Algumas dessas caracteristicas podem explicar a menor prevaléncia reportada
em granjas do Centro-oeste (Silva et al., 2009) e verificada igualmente no presente
estudo (dados ndo apresentados). Essa regido representa uma nova fronteira da
suinocultura brasileira e caracteriza-se por apresentar instalacbes mais novas,
planejadas dentro de uma concepgdo de biosseguridade, e geralmente distantes de
granjas vizinhas, contribuindo para a menor disseminagéo de Salmonella.

A andlise univariada inicial indicou nove fatores potenciais para a

soroprevaléncia de Salmonella, considerando todas as granjas. Além de varidveis
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continuas como nimero de dias de granja fechada e nimero de origens (Tabela 2),
varigveis dicotdmicas apareceram no modelo. Na Tabela 3 s&o apresentados os fatores
de risco determinados através do modelo logistico para o conjunto das 189 granjas e
especificamente para cada agroindistria. Na anélise individual, o nimero de varidveis
explicativas variou de dois (agroindustria A) até seis (agroinddstria E). O nivel de
severidade de acometimento pela Sindrome do Definhamento do Leitdo Desmamado
(SMDLD) apareceu como fator de risco no modelo geral, com Razéo de Chance de
1,672 (1,316-2,128, P<0,001). Essa observagdo pode estar relacionada ao fato de
rebanhos acometidos pelo SMDLD apresentarem comprometimento imunitério intenso,
predispondo os animais a infeccdo por Salmonella, como observado em relacdo ao
Virus da Sindrome Respiratoria e Reprodutiva dos Suinos (PRRS) por Beloeil et al.
(2007). Entretanto, vérios fatores de risco comuns para a ocorréncia de Salmonella sp. e
de SMDLD séo citados (Rose et al., 2003; Beloeil et al., 2007), indicando que pode
haver o risco de uma situacéo de co-infec¢do por ambos os agentes.

No modelo geral, os resultados de avaliagdo de fatores de risco identificaram
aspectos relativos & higiene e biosseguridade. As variaveis pré-fossa suja, fossa cheia de
dejetos e presenca de outros animais na granja além dos suinos, demonstram que o
acimulo de dejetos no ambiente da granja € uma fonte potencial de transmissdo de
Salmonella, além de atrair roedores e outros animais que acabam por disseminar a
bactéria nas instalagfes. A auséncia de remogao periodica de dejetos nas instalagdes é
citada por Beloeil et al. (2004), assim como o contato com outros animais domésticos
(Langvad et al., 2006) e roedores (Letellier et al., 1999), sendo, portanto, fatores de
risco j& estabelecidos. O uso de piso compacto nas instalagdes contribui para dificultar a
limpeza, propiciando maior contato com 0s dejetos, enquanto a auséncia de forro
possibilita a entrada de péssaros e roedores nas instalacbes. Dentre os fatores
identificados, a presenca de produgéo intensiva de frangos de corte foi 0 que apresentou
maior razdo de chance para a infeccdo (OR=2,4, 1C=1,5-3,6), e também foi encontrado
por Rossel et al. (2006) na Franca. As aves sdo importantes reservatorios de diversos
sorovares de Salmonella, portanto galpdes de avicultura proximo das instalacbes de
terminagdo podem representar uma fonte de transmissdo para suinos. Esse fator pode
assumir ainda maior importancia quando associado a presenca de péssaros e roedores na
granja, os quais podem circular entre as instalagdes carreando a bactéria. Ainda fatores
como a presenca de moscas e a auséncia de troca de roupa e calgados por funcionarios

que trabalham em ambas as instalacbes, mesmo ndo tendo aparecido na anélise
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multivariada, podem colaborar para a transmisséo.

O numero de origens dos animais alojados apareceu como o segundo fator de
risco mais importante e havia sido citado anteriormente em estudo conduzido no sul
Brasil (Kich et al, 2005) e em outros paises (Lo Fo Wong et al., 2004). Esse fator
explica-se pela relacdo direta do aumento da chance de receber leitdes infectados com o
maior niumero de origens. O estresse resultante do alojamento e da mistura de animais
contribui para a excregdo nos animais portadores, possibilitando a infec¢do de suinos
alojados na mesma instalagdo. Dessa forma, o planejamento das pirdmides produtivas
de forma a garantir a menor mistura de animais constitui um dos pilares do controle.

Ainda no modelo geral, o nimero de dias em que a granja permanece fechada
apresentou-se como um fator de protecéo para a ocorréncia de animais soropositivos. A
presenca residual da bactéria nas instalagdes é um fator importante para a infec¢do de
novos lotes alojados (Beloeil et al., 2004; Muller et al., 2009), porém apenas o periodo
de vazio sanitario ndo é suficiente para a eliminagdo da contaminagao residual, uma vez
que Salmonella pode permanecer por varias semanas na presenca de matéria organica.
A limpeza e desinfeccéo rigorosa das instalac@es s&o cruciais para o controle da bactéria
(Van der Wolf et al., 2001), e a duracdo da limpeza, apesar de ndo ter sido significativa
no modelo geral, é o que garante uma operacéo eficaz.

Na anélise individual das agroindistrias, fatores do modelo geral como a
presenca de outros animais e a pré-fossa suja foram importantes na maioria das
agroinddstrias, enquanto outros ndo foram significativos. Esse resultado pode refletir a
falta de variabilidade de certas caracteristicas de manejo dentre os integrados de uma
agroindustria, tornando-se pouco identificavel na analise multivariada. Por outro lado,
fatores que apareceram apenas na analise de dados de determinadas agroindustrias
podem representar problemas tipicos do sistema de producéo. Assim, o uso de 4gua ndo
clorada apareceu como um fator importante na agroindustria B (OR=2,1), o que pode
representar a captacdo de dgua de ma qualidade, fator de risco citado por Kich et al.
(2005), que, sem tratamento, oferece risco aos animais.

Outros fatores de efeito moderado, como a mortalidade (agroindustria E) e o
nimero de animais no lote (D e E) tem sido citados em outros estudos (Beloeil et al.,
2006; Bahson et al., 2007). Ao lado disso, a densidade apareceu na agroindustria E
como um fator de protecdo, como citado por Funk et al. (2001). Esses fatores
representam a superlotacdo e a ocorréncia de outras doencas que levam ao aumento de

estresse dos animais e a baixa imunidade, levando ao aumento da excrecdo de
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Salmonella pelos portadores e a amplificagdo do niimero de animais infectados.

CONCLUSOES

A presenca de outros animais na granja além dos suinos e de pré-fossa suja
foram os fatores de risco para a infeccdo por Salmonella sp. mais frequentemente
encontrados nas agroindustrias brasileiras. A producdo intensiva de frango de corte na
propriedade, nimero de origens dos animais, fossa cheia de dejetos, piso compacto e
auséncia de forro foram outros fatores de risco detectados. O maior numero de dias de

granja fechada apresentou efeito protetor.
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TABELA 1 - Freqiiéncia de animais e granjas de creche e terminag&o positivos no teste
de ELISA para pesquisa de IgG anti-Salmonella em cinco agroindustrias brasileiras.

Creche Terminacdo
Granjas Animais Granjas Animais

Total Positivas Tota Positivos Tota Positivas Tota  Positivos

Agroindustria (%) I (%) I (%) I (%)

A 14 1(7,1%) 210 1 41 41 1230 895
(0,47%) (100%) (72,76%)

B 22 1(4,5%) 330 2 24 24 720 552
(0,6%) (100%) (76,66%)

C 14 0 210 0 58 58 1740 1416
(100%) (81,37%)

D 16 0 240 0 31 31 930 602
(100%) (64,73%)

E 18 1(55%) 270 1 35 35 1050 650
(0,37%) (100%) (61,90%)

Total 84 3(4,5%) 1260 4 189 189 5670 4115
(0,31%) (100%) (72,57%)
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TABELA 2 - Caracteristicas de 189 granjas de terminacdo de suinos integradas a cinco
agroinddstrias avaliadas quanto a soroprevaléncia para Salmonella sp. pelo teste de

ELISA
Caracteristica Variagéo Quartis

25% 50% 75%
NUmero de animais 76-2045 324 430 600
Distancia entre granjas 100-20.000 400 1.000 2.000
(metros)
Idade da granja (anos) 0-18 3 6 10
NUmero de baias 4-128 20 24 32
Lotacdo (sufno/m?) 0,43-1,7 1,05 1,09 1,1
Animais/baia 2,8-280,25 11,25 16,65 22,8
Duracdo do vazio sanitario 0-30 5 8 10
(dias)
Granja fechada (dias) 0-12 0 2 5
Duracéo da limpeza (dias) 0-10 3 4 6
Numero de origens dos suinos 1-20 1 1 2
Mortalidade na terminacao (%) 0-32 2,0 2,7 4,0
Soroprevaléncia para 20-100 56,6 73,3 90

Salmonella (%)
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FIGURA 1 - Histograma da distribuicdo de soroprevaléncias de IgG anti-Salmonella no
teste de ELISA em 189 granjas de terminacdo de suinos em cinco agroindustrias da
regido Sul e Centro-oeste do Brasil.
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TABELA 3 - Razéo de Chance (odds ratio) com respectivos intervalos de confianca
(95%) e niveis descritivos de probabilidade da analise de regresséo logistica para fatores
de risco identificados em cada uma das cinco agroindustrias, e no modelo geral com 189

granjas.
Agroindustria
Fator derisco  A(n=41) B(n=24) C(=58) D(n=31) E (n=35) (r?flrg‘é)
Producdo intensiva de 48(22- 2.4(15-
frango de corte 10.4) 3,6)
P <0,0001 P <0,0001
Namero de origens >1 1,7(1,2- 2,0(1,6-
2,6) 2,6)
P = 0,0022 P <0,0001
Presenca de outros 30(20- 3317~ 1,7(1,3- 1,7(1,3-
animais na granja 4.4) 6.5) 2.3) 21)
P <0,0001 Pr =0,0003 P <0,0001 P <0,0001
Canaleta suja 1,8(12- 1,7 (1,0 - 1,5(1,2-
) 2,8) 2.7) 2,1(1,5-3,0) 18)
Pr=0,0023 P = 0,0296 P<00001 - g 0002
Fossa cheia de dejetos 1,4(1,1-
1,8)
P =0,0019
Piso compacto 1,3(1,0-
1,6)
P =0,0311
Instalagdo sem forro 1,2(1,0-
1,5)
P = 0,0466
NUmero de dias de 0,9(0,8~ 0,9 (0,9-
granja fechada 0.9) 0.9)
P =0,0112 P =0,0098
Ndmero de dias de 0,8(0,8- 0,9(0,8-
vazio sanitario 0.9) 0.9)
Pr =0,0002 P =0,0046
Agua ndo-clorada 21(15-
3,1)
P <0,0001
Duracdo da limpeza 08(08-
(dias) 0.9)
P =0,0020
Distancia de outra 09 (0,9-
granja (km) 0.9)
P = 0,0025
Ndmero de animais no 1,0 (1,0 - 1,0 (1,0-
lote 1,0) 1,0)
P <0,0001 P = 0,0100
NUmero de baias 0,9(0,9-
0,9)
P =0,0011
Mortalidade (%) 1,0(1,0-
1,1)
P = 0,0496
SMDLD(AIlto vs. Baixo)* 29(15- 1,6 (1,0 - 1,6(1,3-2
5,5) 2,7) 1)
P=0,0009 P =0,0443 P<0,0001
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CAPITULO 3: FREQUENCIA DE SUINOS SOROPOSITIVOS PARA
SALMONELLA SP. EM GRANJAS AFETADAS EM DIFERENTES NIVEIS DE
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DO LEITAO DESMAMADO
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RESUMO

A infeccdo pelo Circovirus suino tipo 2 (PCV2), responsavel pela
Sindrome Multissistémica de Definhamento do Leitdo Desmamado (SMDLD), resulta
em perdas produtivas nos suinos e estd associada ao aumento de suscetibilidade a
infeccdo por outros agentes patogénicos. O objetivo desse estudo foi avaliar a
soroprevaléncia a Salmonella sp. em rebanhos com diferentes niveis de acometimento
de SMDLD. Dados relativos aos parametros produtivos e tipo de sintomas mais
frequentes encontrados nos rebanhos de 11 agroindustrias brasileiras com presenca de
SMDLD foram investigados. Os rebanhos foram classificados de acordo com a
frequéncia de mortalidade e refugagem, adotados como nivel de acometimento pelo
SMDLD e investigados quanto a frequéncia de animais soropositivos para Salmonella
ao abate. Observou-se uma queda dos indices produtivos histéricos medios em todas as
empresas estudadas, com uma tendéncia de predominio de sintomas entéricos na
maioria dos casos. A associagdo de soroprevaléncia >70% para Salmonella sp. com os
niveis mais elevados de acometimento de SMDLD foi significativa (P= 0,003). Esse
fato pode ser decorrente, tanto da imunossupressao que ocorre nos animais acometidos
por SMDLD, predispondo a infeccdo por Salmonella, como pela presenca nas granjas
de fatores de risco comuns para a maior ocorréncia de ambos 0s agentes. A partir disso,
conclui-se que a frequéncia elevada de portadores de Salmonella sp. pode ser um

problema adicional em granjas afetadas de forma mais severa pelo SMDLD.

Descritores: Suino, SMDLD, PCV2, soroprevaléncia de Salmonella sp.
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ABSTRACT
The post-weaning multisystemic wasting syndrome (PMWS) has caused considerable
losses due to mortality and wasting of pigs, and has been often associated with co-
infections with other viral or bacterial agents. The aim of this study was to evaluate the
Salmonella seroprevalence in swine herds presenting different degrees of PMWS
clinical severity. Productive performance data and most prevalent symptoms were
investigated in herds associated to 11 Brazilian swine companies that reported the
occurrence of PMWS. Herds (n=188) were classified according to the mortality and
wasting frequency, and these data were considered as PMSW severity degrees. Blood
samples were taken from slaughter pigs of each herd and submitted to an indirect
ELISA test against Salmonella sp. In all companies a decrease on the animal
performance was detected, and a tendency of a higher frequency of enteric symptoms
associated to PMWS was observed. Seroprevalence >70% against Salmonella was
associated to higher PMWS severity (P=0.003). This result may be related to the
immune impairment caused by PMWS that may predispose to Salmonella infection, as
well as to the occurrence of common risk factors to both infections in affected herds. In
conclusion, a high frequency of Salmonella carrier pigs may be an additional problem in

farms severely affected by PMWS.

Key words: Swine, PMWS, PCV2, Salmonella seroprevalence
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INTRODUCAO

O circovirus suino tipo 2 (PCV2) causa a Sindrome Multissistémica de
Definhamento do Leitdo Desmamado (SMDLD), uma das doengas mais importantes
para a suinocultura brasileira na atualidade [7,8]. Os prejuizos causados pelo PCV2
decorrem dos piores indices produtivos do rebanho, do aumento do uso de
antimicrobianos e das condenacdes de carcagas [2,3,9,11,12]. As manifestacOes da
SMDLD compreendem sintomas respiratorios, entéricos, reprodutivos e a refugagem
[2,6,9,11]. Ao lado disso, a infeccdo pelo PCV2 compromete o sistema imune e
predispde a co-infecgdes virais e bacterianas [2,3,9].

Salmonella enterica € uma das principais causas de doencgas transmitidas por
alimentos de origem animal [16]. A infeccdo pela maioria dos sorovares ndo resulta em
sinais clinicos evidentes nos suinos portadores [21]. Por essa razdo, o controle tem sido
baseado no monitoramento dos niveis de soroprevaléncia dos rebanhos e adocdo de
medidas que diminuam o nimero de portadores, considerados como fator de risco para a
contaminacdo de carcagas [1]. Em suinos, o status imune do animal pode influenciar o
curso da infeccdo [21], o que leva a supor que a co-infec¢cdo com o PCV2 no rebanho
pode ser um fator associado com o aumento de portadores. Em suinos positivos na
imuno-histoquimica para PCV2, obteve-se isolamento de Salmonella enterica em
36,2% casos, demonstrando que a co-infecgdo ocorre nos rebanhos brasileiros [23].
Entretanto, ainda resta determinar se ha um incremento do nimero de portadores de
Salmonella sp. em rebanhos suinos acometidos pelo PCV2.

A partir disso, o presente estudo visou investigar a freqiiéncia de animais
soropositivos para Salmonella sp. em rebanhos suinos com diferentes niveis de

intensidade de acometimento pelo SMDLD.
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MATERIAIS E METODOS

Este estudo foi conduzido em granjas de 13 empresas das regides Sul, Sudeste e
Centro-oeste do Brasil, no periodo de janeiro de 2007 a agosto de 2008. De cada
empresa, foram investigadas de 3 a 10% das granjas de crescimento e terminacao,
totalizando 188 granjas.

Primeiramente foi conduzida uma investigacdo da situacdo em relacdo ao
SMDLD em cada empresa. Para tanto, foram coletados dados referentes: aos gastos com
medicamentos, resultados produtivos e econdmicos da atividade, status sanitario dos
rebanhos, ocorréncia de PCV-2 associada a mortalidade e refugagem, sintomas mais
frequentemente encontrados, resultados dos principais parametros produtivos e uso de
antimicrobianos. Os dados referentes a indices zootécnicos, como conversdo alimentar
(CA), ganho de peso diario (GPD), niveis de mortalidade, refugagem e gastos com
antimicrobianos foram informados pelo gerenciamento técnico das empresas. A
ocorréncia de sindromes entéricas e respiratorias foi pesquisada no banco de dados das
empresas participantes do estudo num periodo retrospectivo de um ano.

Os rebanhos investigados apresentavam sinais clinicos compativeis com SMDLD
(refugagem apatia, tosse, diarréia e/ou lesbes cutaneas) e foram classificados em niveis
clinicos de acometimento pelo SMDLD (Tabela 1), considerando os indices de
refugagem e mortalidade como indicadores. Todos os rebanhos eram associados a
empresas que tinham a ocorréncia de SMDLD confirmada por exames histoldgicos e
imunohistoquimica, conforme descrito anteriormente [8]. Para a determinagdo de
freqliéncia de animais soropositivos para Salmonella sp. foi realizada colheita de sangue
de 30 animais abatidos de cada uma das 188 granjas, perfazendo 5.640 amostras

analisadas pelo teste de ELISA-LPS desenvolvido com antigeno somatico do sorovar
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Typhimurium [14]. Os lotes investigados foram classificados em niveis de
soroprevaléncia <40%, entre 40% e 70% e >70%, conforme critério de classificacdo
proposto anteriormente [17], onde o grupo de maior soroprevaléncia é considerado
como o de maior risco para a contaminacdo de carcagas na linha de abate.

A andlise estatistica foi realizada atraves do Qui-quadrado de tendéncia linear
para testar a hipdtese do aumento da proporcdo de rebanhos positivos para Salmonella
com relacdo aos niveis de acometimento da SMDLD; para aumentar o poder da
amostra, a variavel infeccdo por Salmonella foi dicotomizada em <70% e > 70%. A

analise foi realizada utilizando o software Epilnfo 6.0 [10].

TABELA 1: Critérios para classificagdo das granjas em niveis de intensidade de
acomentimento pela Sindrome Multissistémica do Definhamento do Leitdo
Desmamado.

Mortalidade Refugagem
Nivel 1 até 2% até 2%
Nivel 2 2a3% 234 %
Nivel 3 acima de 3% acima de 4%
RESULTADOS

Das 13 empresas investigadas, 11 identificaram o circovirus suino como
importante obsticulo para a otimizacdo do desempenho produtivo dos rebanhos,
indicando o aumento da mortalidade, refugagem e gastos com medicamentos como as
varidveis de maior impacto para 0s prejuizos produtivos. Os custos adicionais
estimados por animal, com a entrada da SMDLD, variaram entre US$ 1.90 e US$ 5.20
por animal terminado, ndo incluindo prejuizos adicionais na industrializacdo de
produtos cérneos pelo matadouro frigorifico. O aumento de gastos com

antimicrobianos foi bastante varidvel entre unidades produtivas, sendo o grupo dos
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macrolideos o mais utilizado em todas as empresas estudadas. Os pardmetros
produtivos médios, mortalidade, conversdo alimentar (CA) e ganho de peso
diario(GPD), apd6s o acometimento dos rebanhos pela SMDLD foram piores

comparados com os dados historicos médios das empresas (Tabela 2).

TABELA 2: Pardmetros produtivos médios apds o acometimento dos rebanhos pela
Sindrome Multissistémica do Definhamento do Leitdo Desmamado, comparados com 0s
dados histdricos em 11 empresas produtoras de suinos.

Dados
histéricos Apb6s SMDLD
Parametro Média Média Minimo/Maximo
Mortalidade (%) 1,6 4.9 2,5-10,0
Conversao Alimentar
(kg/kg) 2,60 2,90 23-3,3
Ganho de Peso Diario (g) 824 787 650 — 922

Os sintomas entéricos foram mais frequentemente associadas ao SMDLD
em oito das 13 empresas, com uma frequéncia média de 62% para manifestacdes
entéricas e de 38% para respiratorias. Em quatro empresas foram identificados
sintomas respiratdrios como os de maior ocorréncia nos rebanhos acometidos por
PCV2, com uma frequéncia de 59% para manifestacdo respiratoria e de 41% para
entéricas. Uma ocorréncia idéntica de ambas as manifestacdes clinicas foi identificada
em uma empresa incluida neste estudo.

Das 188 granjas em que foram colhidas amostras para determinar a
freqliéncia de animais soropositivos para Salmonella sp., 35 (18,62%) tinham
soroprevaléncia <40%, 11 (5,85%) soroprevaléncia entre 40% e 70% e 142 (75,53%)

mais de 70% de soropositivos. Em relacdo ao nivel de severidade de SMDLD, 32
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(17,02%) foram classificadas como nivel 1, 54 (28,73%) no nivel 2 e 102 (54,25%) no
nivel 3 (Tabela 3). A proporcdo de rebanhos com prevaléncia maior do que 70%
aumentou de forma significativa de acordo com os niveis de severidade de SMDLD

(P=0,003)

TABELA 3: Distribuicdo de 188 granjas com diferentes niveis de intensidade de
acometimento pela Sindrome Multissistémica do Definhamento do Leitdo Desmamado
de acordo com a soroprevaléncia para Salmonella sp.

Nivel de
acometimento pelo Numero de Soropositivos para Salmonella sp. (%)

SMDLD rebanhos

>70% <70%

Nivel 1 32 15 (46,9%) 17 (53,15)
Nivel 2 54 46 (85,2%) 8 (14,8%)
Nivel 3 102 81 (79,4%) 21 (20,6%)
Total 188 142 (75,5%) 46 (24,5%)
P =0,003

DISCUSSAO

Na quase totalidade das empresas, o setor de gerenciamento técnico
apontou a circovirose como 0 mais grave problema sanitario que afeta a produgdo,
devido ao incremento nos custos de producdo dos suinos, afetando diretamente a
rentabilidade e competitividade deste setor. Essa percepgao de profissionais que atuam
no meio produtivo concorda com a avaliacdo da comunidade cientifica, que classifica a
circovirose suina como a doenca mais importante da produgdo de suinos na atualidade,
sendo este conjunto de sindromes diagnosticada em diversas regifes brasileiras e em
todo mundo [3,7,19,20]. As perdas econdmicas estdo associadas com o decréscimo de
performance de parametros produtivos como CA e GPD, utilizados comumente como

referéncia para custos de producdo no mercado produtor de suinos. No presente estudo,
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observa-se uma nitida piora desses indices em relacdo aos dados histéricos nas 11
empresas que apontaram o PCV2 como problema sanitario. Especificamente, os
indices de mortalidade sofreram um incremento significativo, o que est4 de acordo com
dados de outros paises que relatam a ocorréncia da infec¢do pelo PCV2 [9,19]. O custo
da SMDLD ¢ bastante significativo para o retorno financeiro da atividade, sendo
responsavel por perdas avaliadas em até U$ 6.00 por suino entregue ao abate [9]. No
presente estudo, as perdas estimadas ficaram abaixo dessa estimativa, porém ndo foram
avaliados dados de perdas no matadouro frigorifico relativas & desuniformidade e
condenagdo de carcagas, 0 que leva a supor que os prejuizos decorrentes da infeccdo
por PCV2 nessas empresas tenham alcancado niveis ainda mais elevados.

O aumento de custos em plantéis positivos para SMDLD, também é
decorrente do aumento da ocorréncia de infecgdo por outros agentes associados ao
PCV2. Observa-se uma tendéncia de predominio de sintomas respiratorios ou entéricos
associados a infeccdo pelo PCV2 de acordo com a empresa avaliada, indicando que
infecches j& existentes no rebanho podem recrudescer durante a ocorréncia de
SMDLD. Ao lado disso, 0 proprio PCV2 pode causar as lesbes observadas no trato
respiratdrio e digestdrio [9,8,23]. A ocorréncia de infec¢des bacterianas secundarias
também explica o aumento do uso de antimicrobianos detectado nas unidades
produtivas avaliadas, principalmente de macrolideos, um dos principios ativos mais
frequentemente utilizados de forma metafilatica em infeccBes bacterianas na
suinocultura [4].

A presencga de sinais clinicos compativeis com SMDLD nos rebanhos,
associado a confirmacdo prévia da ocorréncia do PCV2 em granjas associadas a

empresa, foi observada em todas as granjas incluidas no estudo. A intensidade da
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infeccdo tem sido associada com o aumento da refugagem e da mortalidade nos
rebanhos acometidos [7,8,12,19] e, por essa razdo, foi adotado como critério de nivel
de acometimento clinico do SMDLD. A associagdo desses niveis e a soroprevaléncia
de Salmonella sp. nos rebanhos foi observada, estando de acordo com o relato prévio
da ocorréncia de co-infeccdo de Salmonella sp. e do PCV2 em suinos com lesdes
entéricas provenientes de granjas do Rio Grande do Sul [23]. No presente estudo o
fator considerado néo foi a doenga clinica, mas o nivel de soroprevaléncia para
Salmonella sp., indice que tem sido empregado como um indicador de exposi¢do
prévia a esse agente, e que constitui um fator de risco para a presenca de animais
portadores assintomaticos ao abate e para a contaminagdo de carcacas [1,17]. Dessa
forma, os resultados obtidos indicam que granjas que apresentavam acometimento de
SMDLD mais severo foram classificadas no nivel de soroprevaléncia de maior risco
(>70%) para a presenca de portadores de Salmonella sp. ao abate.

Essa observagdo pode estar relacionada ao fato de rebanhos com maior
acometimento pelo SMDLD apresentarem um comprometimento imunol6égico mais
intenso, predispondo os animais & infeccdo por microrganismos presentes no ambiente
da granja. Estudos tém demonstrado que a contaminagéo residual de creches e granjas
de terminagdo com Salmonella sp. ocorre no nosso pais [18,22]. Dessa forma, uma
eventual imunossupressdo pela infeccdo prévia pelo PCV2 em suinos alojados nesse
ambiente poderia resultar em maior suscetibilidade a infeccdo e maior nivel de
soroprevaléncia ao abate. Associacdo semelhante foi anteriormente observada na
Franca com o Virus da Sindrome Respiratoria e Reprodutiva dos Suinos (PRRS), onde
um maior risco de soroconversdo para Salmonella esteve relacionado com o nivel de

soroprevaléncia de PRRS no rebanho, provavelmente devido ao quadro de
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imunossupressdo observado em decorréncia da infecgéo viral [5].

Entretanto, é preciso considerar que existem varios fatores de risco em comum
para a ocorréncia de Salmonella sp. e de SMDLD em rebanhos suinos, indicando que a
presenca dos mesmos na granja pode determinar uma maior probabilidade de infeccéo
para ambos os agentes. Entre esses fatores, destacam-se o tamanho do lote, a mistura
de animais de diversas origens e a higiene das instalacdes [5,13,15,19]. A presenga
desses fatores implica na maior mistura de animais, resultando em grupos
imunologicamente heterogéneos e no intercAmbio de microrganismos patogénicos
dentro dos lotes formados. O aumento do estresse dos animais decorrente do
alojamento, associado a presenca residual de Salmonella sp. no ambiente, poderia
determinar um maior nivel de infec¢do para ambos 0s agentes nos rebanhos. Por outro
lado, 0 uso de antimicrobianos apontado como fator importante para o aumento do
risco de infeccdo por Salmonella sp. [5] podem surgir em decorréncia do acometimento
pelo PCV2. Nesses rebanhos, o aumento das infecgbes bacterianas secundérias
decorrentes da imunodepressdo, leva ao incremento do uso de antimicrobianos via
ragdo, 0 que altera a microbiota intestinal e pode favorecer a colonizacdo por
Salmonella sp.

A partir desses resultados, é possivel supor que medidas que contribuam para a
diminuicdo da intensidade de acometimento pelo SMDLD no rebanho poderdo ter um

impacto igualmente favoravel na freqliéncia de animais portadores de Salmonella sp.

CONCLUSAO

A severidade de acometimento clinico pela Sindrome Multissistémica de

Definhamento do Leitdio Desmamado pode estar associada com o incremento na
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freqliéncia de portadores de Salmonella sp. no rebanho.
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RESUMO

A elevada prevaléncia da infec¢éo por Salmonella observada em rebanhos do sul
do Brasil justifica a adocdo de medidas de controle. O objetivo desse estudo foi avaliar a
imunizagdo como medida para o controle de Salmonella nas condigdes encontradas em
granjas dessa regido. O estudo foi conduzido em sistema de produgdo com isolamento
prévio de S. enterica em suinos ao abate. O Grupo Vacinado (GV) foi composto por
3.500 leitdes que receberam Enterisol SC-54® no primeiro dia de vida, enquanto o
Grupo Controle (GC) incluiu 3.500 suinos da mesma idade alojados em outro galp&o.
Os grupos foram acompanhados em estudo longitudinal até o abate em manejo de trés
sitios. Ambos os grupos foram alojados em creches e terminacGes escolhidas de forma
aleatoria entre granjas de mesma condigdo sanitaria. Fezes foram colhidas na creche e
na terminac&o para avaliar o desafio sofrido pelos animais. Amostras de sangue foram
colhidas de GV e GC no dia da vacinagdo, aos 21 dias e aos 42 dias de idade para
monitorar a soroconversdo. Ao abate foram colhidos linfonodos iliacos e sangue de 30
animais de cada lote abatido de GV (n=13) e GC (n=13). No primeiro dia de vida 80%
dos leitdes eram soropositivos, enquanto no dia 21 a soroprevaléncia era de 6,6% e
8,5% para GV e GC, respectivamente. Ambos o0s grupos foram expostos ao desafio por

Salmonella na creche e na terminagdo. Ao abate foi observada reducéo significativa na
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soroprevaléncia e no isolamento de Salmonella a partir de linfonodos em GV. Entre os
13 lotes de GV e GC amostrados ao abate, 11 apresentaram frequéncia de isolamento de
Salmonella superior a 70%, enquanto nenhum lote de GV apresentou esse indice de
isolamento. Ao contrério, cinco lotes de GV e apenas um lote de GC apresentou menos
de 30%de linfonodos positivos. Os resultados demonstram que a vacinagdo com
Enterisol SC-54® pode ser considerada uma medida eficaz que pode ser incluida em

programas de controle de Salmonella em suinos.
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ABSTRACT

In southern Brazil the high prevalence of Salmonella infection reported in some
swine herds justifies the adoption of control measures. The aim of this study was to
evaluate the immunization as a measure for Salmonella control under the preharvest
conditions found in this region. The study was carried out in a swine production system
with previous isolation of S. enterica in slaughter pigs. The Vaccinated Group (VG) was
formed by 3,500 pigs vaccinated with Enterisol SC-54% in the first day of life, while the
Control Group (CG) included 3,500 pigs of the same age housed in another barn. A
three-site management system was adopted in the herd and a longitudinal study was
conducted from birth to slaughter. Both VG nd CG were placed in nursery and finishing
farms randomly chosen among farms with similar hygienic status. Feces were sampled
at nursery and finishing sites in order to evaluate the challenge of pigs with Salmonella.
Blood was taken from pigs in each VG and CG at days 1, 21 and 42 of age to monitor
seroconvertion. At slaughter, mesenteric lymph nodes and blood were taken from 30
pigs in each slaughter group of VG (n=13) and CG (n=13). On day 1 of life 80% of the
pigs were seropositive, at day 21 the seroprevalence was respectively 6.6% and 8.5%
for VG and CG. Both groups were exposed to Salmonella challenge at nursery and
finishing sites. At slaughter it was observed a significant reduction in prevalence on
serology and Salmonella recovery rate from mesenteric lymph nodes in VG (p<0.05),
compared to non-vaccinated group. Among 13 batches that composed each TG and CG
at slaughter, 11 CG showed more than 70% of pigs positive for Salmonella isolation
from mesenteric lymph nodes, while no batch from TG showed similar prevalence. In
contrast, five batches of TG compared to one batch from CG had less than 30% positive
pigs regarding Salmonella-isolation at slaughter. Results of this study demonstrated that
vaccination with Enterisol SC-54® can be considered an efficient measure to be

included on control programs against Salmonella infection.
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INTRODUCAO

A infeccdo por Salmonella enterica em suinos, resultando em elevada
prevaléncia de animais portadores assintomaticos ao abate, tem sido uma preocupagao
em todos 0s paises produtores de carne suina, uma vez que a entrada de animais
portadores e excretores na linha de abate é apontada como o primeiro ponto de controle
para alcancar a inocuidade dos produtos (Berends et al., 1996).

O controle de Salmonella na cadeia de produgdo de suinos foi instituido
primeiramente na Dinamarca, apds a ocorréncia de um surto em humanos relacionado
ao consumo de carne suina (Wegener & Baggesen, 1994). O programa compreendeu
medidas de higiene e boas préticas, bem como o monitoramento e a implantacdo de
medidas de controle nas granjas (Mousing et al., 1997). As medidas instituidas nas
granjas incluiram o monitoramento soroldgico, com classificagdo em niveis de
soropositivos, sendo que em rebanhos com elevada soroprevaléncia, medidas de
intervengdo e orientacdo foram instituidas, inclusive com penalizagdo na remuneracéo
para produtores reincidentes (Alban et al., 2002).

Apos dez anos de sua implantacdo as medidas instituidas permitiram a reducao
dos niveis de rebanhos com alta soroprevaléncia e a diminui¢cdo do nimero de casos de
salmonelose humana associada ao consumo de carne suina (Alban & Stark, 2005),
tornando-se modelo para o monitoramento e controle de Salmonella em rebanhos de
suinos em outros paises. Entretanto, o custo do programa é elevado e, a partir de uma
determinada etapa, 0 foco exclusivo em medidas de manejo na granja eleva os custos de
producdo até patamares inviaveis para o produtor.

No Brasil, estudos tém demonstrado uma elevada prevaléncia de animais
soropositivos que chegam ao abate, alguns dos quais com a presenca de Salmonella
enterica no trato gastrintestinal (Bessa et al., 2004; Schwarz et al., 2009). Esse fato
representa um risco para o consumidor, bem como pode tornar-se uma barreira para a
participacdo do pais no mercado internacional de carne suina. Os esforcos no sentido de
monitorar e adotar medidas de controle tém sido iniciativas isoladas das agroindistrias
interessadas em garantir um produto in6cuo, ndo havendo ainda um programa oficial de
controle em andamento no pais. Dessa forma, medidas adicionais que possam auxiliar o
controle por meio de boas praticas de manejo instituidas nas granjas, permitindo que

niveis mais baixos de soroprevaléncia sejam alcancados mais rapidamente e com um
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custo menor s&o de interesse.

A utilizacdo de &cidos na racdo ou agua, a administracdo de probioticos e
prebidticos tém sido propostas como medidas de auxilio no controle de Salmonella
enterica nos rebanhos (Letellier et al., 2000). Uma outra abordagem proposta é o uso de
vacinas, que no caso de Salmonella enterica precisariam ser capazes de reduzir a
excrecdo em animais infectados e aumentar a resisténcia & infeccdo em suinos
suscetiveis (Haesebrouck et al. 2004). Uma vacina que preenchesse esses requisitos
poderia auxiliar na interrupcdo da cadeia de transmissdo, abreviando o controle de
rebanhos com soroprevaléncia mais elevada. O fato de Salmonella enterica ser um
patdgeno intracelular facultativo leva & necessidade de utilizacdo de vacina atenuada,
uma vez que a resposta celular é imprescindivel para a imunizagdo dos animais. Entre as
diversas cepas atenuadas propostas, aquelas em que foram removidos genes de
viruléncia especificos sdo consideradas vantajosas, pois sdo bem caracterizadas e a
reversdo para o tipo selvagem é pouco provavel (Haesebrouck et al., 2004, Boyen et al.,
2008). Um exemplo desse tipo de vacina é a cepa de Salmonella Cholearaesuis SCS 54,
obtida apds repetidas passagens da cepa virulenta SCS38 em neutr6filos de suinos,
ocasionando a perda dos genes spv localizados no plasmideo de viruléncia (Kramer et
al., 1992). Essa vacina demonstrou ser segura e eficaz em testes conduzidos em
camundongos e suinos inoculados artificialmente e em testes de campo, sendo capaz de
proteger os animais da infecgéo e sintomas (Kolb et al., 2003). A utilizagdo dessa vacina
para 0 controle de animais portadores de sorovares de Salmonella ndo causadores de
doenca clinica em suinos, mas transmitidos ao humano pela cadeia de producéo de
alimentos foi proposta e demonstrou resultados promissores em grupos de animais
infectados artificialmente (Lettelier et al., 2001). Entretanto, a protecdo conferida pela
vacina, em animais infectados naturalmente e expostos a um ambiente altamente
contaminado, necessita ser avaliada.

A partir disso, o objetivo do presente estudo foi avaliar o uso de vacina
produzida com a cepa SCS54 para diminuir o nivel de animais soropositivos, excretores
e portadores ao abate de Salmonella enterica em rebanho previamente classificado

como de elevada soroprevaléncia e isolamento ao abate.
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MATERIAL E METODOS

Local do Estudo

O estudo foi conduzido numa empresa de integracdo vertical de trés sitios.
Foram definidos seis galpdes no primeiro sitio (maternidade) para o inicio da avaliacdo
comparativa de animais vacinados e ndo vacinados contra Salmonella sp, sendo trés
galpdes utilizados para 0s grupos vacinados e trés para 0s grupos ndo vacinados. Nessa
empresa havia sido encontrada uma alta prevaléncia de suinos portadores de Salmonella
enterica ao abate, encontrando-se uma frequéncia de 85,0% de isolamento e 77,8% na
sorologia. Os sorovares mais prevalentes nesse sistema eram S. Brandenburg, S.
Typhimurium e S. Agona (Schwarz et al., 2009). A avaliagcdo soroldgica de 104
matrizes, sorteadas entre o grupo de 350 matrizes que forneceu os leitdes incluidos no
estudo, demonstrou que todas eram positivas no teste de ELISA baseado no antigeno
somatico de S. Typhimurium desenvolvido por Kich et al. (2007).
Vacina

Para a imunizagdo dos animais foi utilizada uma vacina atenuada produzida com
a cepa 54 de Salmonella Choleraesuis (Enterisol®SC-54, Boehringer Ingelheim
Vetmedica GmbH). Essa cepa é uma derivada homdloga da cepa 38 de S. Choleraesuis
atenuada via passagem por neutréfilos suinos (Roof et al., 1992).
Delineamento experimental

Foi conduzido um experimento composto de dois grupos paralelos que foram
acompanhados em um estudo longitudinal do nascimento ao abate. O Grupo Vacinado
(GV) foi composto por leitdes que receberam 2 mL da vacina por via oral no primeiro
dia de vida, paralelamente aos medicamentos de rotina administrados aos leitdes dessa
idade. Os animais desse grupo foram identificados com um furo na orelha direita e néo
receberam antimicrobianos até trés dias apds vacinacdo. Animais que necessitaram ser
medicados com antimicrobianos foram excluidos do experimento. O Grupo Controle
(GC) foi composto por suinos de mesma idade que receberam o manejo de rotina, mas
ndo foram vacinados. Os animais desse grupo foram identificados com um furo na
orelha esquerda. Cada um dos grupos (GV e GC) foi composto por 3.500 leitdes. Os
animais de GV e GC foram obtidos de sete semanas de partos de porcas e leitoas,

igualmente distribuidas nos grupos. Os dois grupos foram submetidos as condigBes de
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manejo adotadas pela empresa nos trés sitios de producdo existentes e acompanhados
até o abate em sete coortes de 500 suinos por grupo.

Os animais de GV e GC foram alojados em creches e granjas de terminacéo de
padréo sanitario e de manejo semelhantes. Estas granjas alojavam outros animais além
do grupo experimental, porém receberam apenas animais de GV ou GC. A alocagdo
dos grupos foi cega para os funcionarios das granjas e para o laboratério que conduzia
as analises das amostras. O pardmetro avaliado no estudo para comparac¢éo dos grupos
foi 0 decréscimo no isolamento de Salmonella enterica a partir de linfonodos iliacos e
soroprevaléncia ao abate.

Colheita de amostras

Maternidade: No dia da vacinacgdo e aos 21 dias de idade, foi realizada colheita
de sangue de 54 leitdes do GV e 54 leitbes do GC. Este nimero foi determinado,
considerando um nivel de confianga de 95%, uma prevaléncia esperada de 50%, um

erro absoluto de 25% e uma populagéo de 500 animais (Toma et al., 1996).

Creche: A partir dessa fase foram realizadas colheitas para monitorar a
exposicao dos animais & Salmonella sp. Antes do primeiro alojamento foram colhidas
em cada creche, 10 amostras de ambiente, processadas em “pools” de cinco amostras.
Aos 21 dias de alojamento neste sitio, foi realizado o monitoramento da excrecéo fecal
dos animais colhendo fezes de 10 animais, escolhidos aleatoriamente dentro da
populacdo total. Esse nimero de amostras é suficiente (1C95%) para deteccéo de pelo
menos uma amostra positiva, quando a prevaléncia minima esperada € de 25%. No
mesmo dia, foi coletado sangue de 54 animais do GV e do GC. Esse numero é suficiente
(IC95%) para deteccdo de pelo menos uma amostra positiva, quando a prevaléncia
minima esperada no rebanho é de 5%. A estratégia de amostragem foi a escolha de
cinco baias (quatro nas extremidades do galpdo e uma central), sendo amostrados dois
animais/baia. As amostras de fezes foram processadas em pools de duas amostras,

perfazendo 5 pools/ visita/grupo.

Terminagéo: Foi realizada uma coleta de fezes aproximadamente aos 80 dias de
alojamento no sitio de terminacdo, a fim de monitorar a exposi¢cdo dos animais a
Salmonella sp. Esse monitoramento foi feito coletando fezes de 10 animais, escolhidos
da mesma forma descrita anteriormente. As amostras de fezes foram processadas em

“pools” de duas amostras, perfazendo 5 pools/ visita/grupo.
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Abate: Em lotes de animais participantes do experimento que alcangaram peso
de abate em diferentes semanas, sendo enviados ao frigorifico em grupos diferentes,
foi amostrado apenas o primeiro grupo de animais enviados para o abate. Animais do
GV e GC ndo foram abatidos em dias diferentes ou em horérios especiais. Na linha de
abate foram coletadas amostras de sangue de 30 animais de GV e GC. Da mesma
forma, foram coletadas amostras de linfonodos iliacos de 24 animais, igualmente
distribuidos dentro do grupo do experimento. Esse niUmero de amostras é suficiente
(IC95%) para detecgdo de pelo menos um animal positivo, quando a prevaléncia
minima esperada no rebanho é de 10% e também permite a estimativa da prevaléncia
nos rebanhos, considerando uma prevaléncia esperada de 65% (Kich et al., 2005) com
um erro aceitvel de £15% (Toma, 1999). Com o intuito de monitorar o grau de
exposicdo de lotes de animais vacinados a Salmonella, foi colhido 0 mesmo niimero de
amostras de sangue (n=30) de suinos ndo pertencentes ao grupo experimental GV, mas

que estavam alojados na mesma granja de terminagé&o.

Processamento do material colhido e analise de dados:

As amostras de soro colhidas foram submetidas ao teste de ELISA-LPS para
deteccdo de IgG anti-Salmonella, desenvolvido a partir de antigeno somaético de S.
Typhimurium, conforme descrito por Kich et al (2007). Os testes foram realizados na
Embrapa Suinos e Aves. Os linfonodos colhidos foram processados individualmente
para cada animal amostrado ao abate no Setor de Medicina Veterinaria Preventiva da
Universidade Federal do Rio Grande do Sul. Porcdes de 25 g dos linfonodos foram
trituradas e submetidas a protocolo de pesquisa de Salmonella, composto por etapas de
pré-enriquecimento em agua peptonada tamponada 1%, enriquecimento seletivo (caldos
Tetrationato e Rappaport-Vassiliadis) e isolamento em meio sdlido (agar XLT4 e
BPLS), conforme descrito por Michael et al (2003). Isolados identificados como
Salmonella sp. foram enviados a Fundag&o Instituto Oswaldo Cruz para sorotipificacéo.

Os dados de frequiéncia de soropositivos e isolamento de Salmonella nos grupos
GV e GC foram analisados pelo teste de 3* ou Teste Exato de Fisher, pelo programa
SPSS para Windows.
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RESULTADOS E DISCUSSAO
Maternidade

Entre os leitdes avaliados no primeiro dia de vida, 80% (1C95: 60-100%) eram
soropositivos tanto em GV como GC. Aos 21 dias de vida, 6,6% (IC: 4,9-8,2%) dos
leitdes do GV e 8,5% (IC95: 6,1- 10,6%) do GC eram soropositivos, ndo havendo
diferenca entre os grupos (P=0,79). A elevada soroprevaléncia neste periodo foi
possivelmente determinada pela ingestdo de colostro e transmissdo de anticorpos
maternos, conforme descrito por Chiu et al. (2006). Esses resultados sdo também
semelhantes aos encontrados por Funk et al. (2001) e Silva et al. (2006) em leitdes
nascidos de matrizes positivas. Os anticorpos recebidos pelo colostro, porém, tendem a
desaparecer, o que pode ser observado na sorologia conduzida aos 21 dias de vida,
quando a soroprevaléncia declinou em ambos os grupos.

Creche

Entre as oito creches que receberam leitdes do experimento, cinco eram
positivas para presenca de Salmonella sp. em amostras ambientais, conferindo desafio
semelhante para ambos os grupos avaliados (2/4 creches de vacinados e 3/4 de creches
do controle). Dos 10 “pools” de amostras ambientais positivos obtidos nessas granjas,
oito haviam sido colhidos de baias com manejo de cama sobreposta. O declinio
observado nos anticorpos recebidos pelo colostro, por sua vez, coincidiu com o
alojamento na creche, onde ocorre a mistura de animais, mudanga de alimentacéo e
outras situagOes de estresse que podem contribuir para a maior suscetibilidade dos
animais (Funk et al., 2001, Fosse et al., 2009). Associado a isto, a ocorréncia de
contaminagdo residual do ambiente das creches onde os grupos de animais foram
alojados representaram uma fonte de transmissdo da bactéria. A contaminacdo residual
do ambiente da creche foi descrita anteriormente (Silva et al., 2006) e constitui um
fator de risco importante para a ocorréncia de lotes infectados (Fosse et al., 2009).

Aos 21 dias de alojamento na creche, apenas um lote (1/14) foi positivo na
analise de fezes coletadas dos animais. Este lote correspondeu a uma das granjas de
manejo de cama sobreposta identificadas anteriormente e que havia alojado um lote do
GV. Todos os animais de ambos os grupos foram negativos no teste de ELISA. A
soroconversdo ocorre, geralmente, apds 14 dias de exposicdo a Salmonella (Nielsen et

al., 1995; Kich et al., 2007), enquanto o pico de isolamento a partir das fezes costuma
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ser observado nas primeiras duas semanas pds-infeccdo. Dessa forma, a auséncia de
animais positivos em ambos os pardmetros indica que ndo havia ocorrido infec¢do nos
lotes, ou que os animais estavam numa fase inicial de infeccdo, ainda com nivel de
positivos abaixo da prevaléncia capaz de ser detectada pelo plano de amostragem
adotado.
Terminagao

A prevaléncia de animais que estavam excretando Salmonella apds 80 dias de
alojamento na terminagdo em 17 granjas que alojaram grupos de animais vacinados foi
27% (1C95: 20,2 — 33,7%), enquanto que a prevaléncia nas 19 granjas controle foi
49% (1C95: 36,8 - 61,2), havendo diferenca significativa (P=0,002) nas frequéncias. A
distribuicdo da frequéncia de amostras positivas entre granjas também foi diferente
entre GV e GC, com uma tendéncia de maiores freqiiéncias de amostras positivas em
granjas do grupo controle (Figura 1). A amplificacdo do nimero de infectados na fase
de terminacédo é relatada em diversos estudos longitudinais (Funk et al., 2001, Lo Fo
Wong et al., 2004, Silva et al., 2006; Muller et al., 2009) e ja havia sido observada no
sistema de produgéo onde a avaliacdo da vacina foi conduzida. Dessa forma, observa-
se que ndo houve uma alteracdo da dindmica da infec¢do nos lotes vacinados, porém
houve um decréscimo do numero de suinos que estavam eliminando Salmonella na

terminagao.

O Vacinado
B Controle

NUmero de granjas
OFRPNWPkAUIUITO N
L

0 25 50 75 >75

% amostras positivas

FIGURA 1: Distribuicdo de frequéncia de pools de amostras de fezes positivas para
Salmonella sp., colhidas de suinos aos 80 dias de alojamento em granjas de terminagéo
que receberam animais do grupo vacinado com Enterisol®SC-54 e do grupo controle.

71



Abate
Lotes de 13 granjas de GV e GC foram avaliados ao abate. No isolamento de

Salmonella a partir dos linfonodos iliacos, a prevaléncia do grupo controle foi 77%
(IC95: 61,6 - 92,4%) e a do grupo vacinado 41% (1C95: 32,8 — 49,2%), havendo
freqliéncia significantivamente menor de isolamento no grupo vacinado (P=0,0001). A
frequéncia de sorovares identificados entre os isolados de Salmonella provenientes de
GV e GC foi semelhante, predominando S. Agona e S. Panama (Tabela 1). A presenca
de animais positivos em linfonodos ao abate pode ser decorrente da infec¢éo ocorrida
na granja, mas também pode refletir a transmissdo durante o transporte e a espera pré-
abate (Rostagno et al., 2003). Uma vez que foi demonstrada a ocorréncia da infecgéo
entérica de duas a trés horas apds o contato com a bactéria presente no ambiente (Hurd
et al., 2002), a fase do pré-abate passou a ser considerada de grande importancia para o
controle da contaminagéo de carcacas no abatedouro. Dessa forma, medidas adotadas
na granja podem ter seu impacto prejudicado na diminuigdo de portadores ao abate,
pela exposi¢do dos animais a um ambiente das baias de espera com contaminagao
residual. Nessa fase, medidas como a limpeza e desinfeccdo adequada deverdo ser

adotadas para contornar o problema.

TABELA 1- Freguéncia de sorovares de Salmonella sp. isolados de linfonodos iliacos
de suinos pertencentes a grupo vacinado com Enterisol®SC-54 e grupo controle.

Sorovar Grupo Vacinado (%) Grupo Controle (%)
Agona 33,33 23,33
Bovismorbificans 0 3,33
Brandenburg 5,55 0

Cubana 0 3,33

Derby 5,55 13,33

Ohio 11,11 20
Panama 27,77 23,33
Schwarzengrund 11,11 10
Typhimurium 5,55 3,33

A soroprevaléncia encontrada ao abate no grupo vacinado foi 44,8% (1C95: 38,1 —
51,5%), enquanto que no grupo controle foi 81,4% (1C95: 69,2 — 93,6%), sendo
estatisticamente diferente (P=0,0001). Os animais ndo vacinados, que estavam

alojados juntamente com o0s animais imunizados, apresentaram soroprevaléncia de
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84,5%, indicando que nas granjas de alojamento dos grupos vacinados houve desafio
semelhante as granjas que alojaram animais do grupo controle. A distribuicdo das
freqiiéncias de soropositivos (Figura 2) demonstrou que no estudo longitudinal
realizado, os grupos identificados como controle e vacinado, apresentaram perfil
semelhante nos diferentes sitios de alojamento, diferindo no entanto, nos resultados de
prevaléncia ao abate. Esses resultados demonstram que houve um efeito positivo nos
grupos vacinados e concordam com estudos anteriores que, mesmo utilizando
protocolos de vacinacdo e parametros de monitoramento distintos do presente estudo,
também obtiveram a reducdo de animais positivos ao abate (Baum et al., 1997; Maes et
al., 2001; Kolb et al., 2003).
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FIGURAZ2- Prevaléncia de animais positivos no teste de ELISA para pesquisa de 1gG
anti-Salmonella em lotes de suinos pertencentes a grupo vacinado com Enterisol®SC-54
e grupo controle, do nascimento ao abate.

A classificagdo dos rebanhos avaliados em niveis de prevaléncia soroldgica e de
isolamento ao abate, demonstra que a maioria dos lotes do grupo controle encontrava-
se no nivel >70%, enquanto que os lotes do grupo vacinado ficaram mais

frequentemente nos niveis até 70% de positivos (Tabela 2).

Tabela 2: Distribuigdo dos lotes de suinos abatidos pertencentes a grupo vacinado com
Enterisol®SC-54 e grupo controle de acordo com a percentagem de amostras positivas
na sorologia e no isolamento de Salmonella sp.

Nivel de Lotes vacinado Lotes controle
Prevaléncia (n=13) (n=13)
Sorologia Isolamento Sorologia Isolamento
<40% 5 5 0 1
40 - 70% 6 8 1 1
>70% 2 0 12 11

Programas de controle de Salmonella tém como meta a redugéo de prevaléncia nos
rebanhos para niveis inferiores a 40% (Mousing et al., 1997; Alban & Stérk, 2005). Na
auséncia de modificagdes de manejo ou corre¢do de fatores de risco nas granjas de
terminacdo, a vacina Enterisol®SC-54 foi capaz de reduzir a soroprevaléncia e o

isolamento de Salmonella ao abate em 36%, modificando a classificag&o dos lotes para
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niveis de prevaléncia inferiores a 70%. Em prevaléncias elevadas como as observadas
no sul do Brasil, a vacina pode ser uma alternativa para abreviar a reducdo do nimero
de portadores. Entretanto, medidas de correcdo de fatores de risco nas granjas séo

indispensaveis para alcancar as metas propostas nos programas de controle.

CONCLUSAO
A aplicacdo da vacina Enterisol®SC-54 em leitdes de até trés dias de vida
demonstrou ser eficaz na reducdo do indice de animais soropositivos e com isolamento

de Salmonella a partir de linfonodos iliacos ao abate.
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5 DISCUSSAO GERAL E PERSPECTIVAS

Os avangos tecnoldgicos verificados na suinocultura brasileira nos Gltimos anos
sd0 inegaveis e constituem-se em uma das bases da sua competitividade, e se
materializam em alguns indicadores técnicos, com ganhos de eficiéncia na converséo
alimentar e na produtividade das matrizes, melhor rendimento de carne magra na
carcaca e reducgdo na quantidade de gordura que vai ao mercado. Entretanto, questdes
inerentes a inocuidade e qualidade da carne suina também fazem parte do agronegécio
brasileiro (FILHO & MIELE, 2008).

A seguranca do consumidor de carne suina € um assunto cada vez mais
pungente, por diferentes motivos, pelo &mbito das questdes inerentes a satde publica e
pela cadeia de producdo, em relagéo aos apelos de marketing para venda desse produto
(ABCS, 2006).

Em 2009, no ano em que a crise financeira internacional fez secar a demanda de
paises importadores e precipitou fusdes e aquisicbes no setor, o consumo de carnes
pelos brasileiros cresceu. Renda maior e pregos mais acessiveis ajudaram, mas 0 maior
consumo também refletiu o cenario adverso 1a fora. Com exportagdes menores - em
parte por conta do cambio valorizado- a disponibilidade de carnes (bovina, de frango e
suina) aumentou no mercado doméstico- e os brasileiros consumiram mais carne e a

expectativa é que devem continuar a fazé-lo em 2010 (ROCHA, 2009)

A preocupagdo com o controle de Salmonella sp. estd neste contexto de
valorizacdo do agronegécio brasileiro de carne suina e com a salde do consumidor.
Indubitavelmente, o mercado externo, principalmente Europeu e Japonés, € mais
exigente com questdes de inocuidade e qualidade de alimentos em detrimento ao
mercado nacional. No entanto, além das questdes de seguranca do consumidor
brasileiro, também sdo relatados problemas de barreiras sanitarias/comerciais para a
abertura de novos mercados e para a manutencdo dos atuais, como Russia, Cingapura,

Argentina, dentre outros (Comunicagdo pessoal).

Nesta conjuntura, grupos de pesquisa de instituicGes brasileiras estdo ampliando
trabalhos em colaboragdo com agroindistrias deste setor, promovendo 0 acesso a

informacdes de dados de pesquisa, a viabilizagdo de avaliagcdes de campo, bem como o
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alinhamento das ferramentas vidveis para serem inseridas em programas de controle de
Salmonella como contaminante de alimentos na cadeia de producdo animal (Projeto
PRODETAB, 083-02/01).

Neste estudo, os fatores de risco apontados foram primordialmente relativos a
questdes de biosseguranga, 0 que sugere que esta cadeia produtiva tecnificada ainda
demanda atencdo para problemas bésicos de limpeza e desinfec¢do, mistura de espécies
animais na mesma propriedade, indices de lotacdo, dentre outros. Problemas inerentes a
biosseguranca estdo presentes na producdo de suinos brasileira e provalemente séo
fatores de risco para diversas doengas, comforme descrito por Barcellos & Pescador
(2006) e Zanella et al. (2002).

Segundo Fosse, Seegers & Magras (2009), questdes de biosseguranca também
foram identificadas como fator de risco para a infec¢éo por Salmonella sp. em rebanhos
suinos em diversos estudos. Estes autores, em artigo de revisao, identificaram a falta de
desinfeccdo de baias, racdo seca, a mistura de lotes de suinos, especialmente em
rebanhos de engorda, maior nimero de animais no lote (associado a maior mistura de
lotes) e o tratamento antibi6tico durante o periodo de terminagdo como fatores de risco
para a infeccdo por Salmonella enterica em rebanhos franceses.

Um fator novo identificado em nossas avaliacGes foi o nivel de severidade de
acometimento pela Sindrome do Definhamento do Leitdo Desmamado (SMDLD) como
associado com indices mais elevados de soroprevaléncia contra Salmonella. Essa
observacdo pode estar relacionada ao fato de rebanhos acometidos pelo SMDLD
apresentarem comprometimento imunitario intenso, predispondo os animais & infeccéo
por Salmonella, como observado em relagdo ao Virus da Sindrome Respiratoria e
Reprodutiva dos Suinos (PRRS) por Beloeil et al. (2007). Entretanto, varios fatores de
risco comuns para a ocorréncia de Salmonella sp. e de SMDLD séo citados por Rose et
al. (2003) e Beloeil et al.( 2007), indicando que pode haver o risco de uma situagéo de

co-infecg@o por ambos os agentes.

O presente estudo utilizou regressdo logistica para a avaliagdo dos fatores de
risco para infeccdo, cuja varidvel resposta foi a positividade de soroprevaléncia para
Salmonella sp. Bahnson et al. (2006) utilizaram a mesma metodologia de avaliagdo
estatistica, no entanto, para identificar fatores de risco considerando a variavel resposta

isolamento positivo.
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Kich et al (2005) realizaram anteriormente estudo semelhante, considerando
rebanhos de ciclo completo e de maltiplos sitios, avaliando diferentes agroinddstrias em
um Unico estudo e avaliando fatores através da analise fatorial de correspondéncia
multipla (AFCM). Embora com amostragem e método de avaliagdo diferente deste
estudo, identificamos fatores em comum, como distribuicdo de dejetos proximo da fonte
de &gua, mistura animais de vérias granjas e problemas relacionados a limpeza e
desinfeccéo.

O manejo “todos dentro-todos fora” é tradicionalmente adotado em granjas de
suinos antes do alojamento de novos lotes. Entretanto, a permanéncia da instalagdo
vazia, por si s6 ndo demonstrou ser eficiente no controle de contaminacéo residual por
Salmonella sp. (FUNK et al., 2001), sendo crucial a adog¢éo de um protocolo de limpeza
e desinfeccdo eficaz, para alcancar esse controle (BERENDS et al., (1996); FUNK et
al., (2001)). No presente trabalho tanto a falta do manejo “todos dentro-todos fora”, aqui
identificado como “dias de granja fechada”, quanto a falta de adogdo de protocolos de
limpeza e desinfeccdo adequados foram identificados como fatores de risco nos

sistemas de producéo avaliados.

Nas diferentes empresas observadas, os fatores de risco apresentaram
freqliéncias diferentes, bem como as freqiiéncias de soroprevaléncia, o que indica a
necessidade de individualizar o trabalho de controle e intervencdo para correcdo de
varigveis de risco, conforme condicOes diferenciadas de sanidade, instalagbes, manejo,
logistica, biosseguranga e de recursos humanos e financeiros. Conforme Bessa et al.
(2007), em trabalho com andlise fenotipica de amostras de diferentes empresas, existe
uma associa¢do maior entre linhagens de Salmonella sp. e empresas do que linhagens e
regibes geograficas, indicando que as condigdes de produgdo (manejo, instalagdes,
sanidade) podem ser muito relevantes para a distribuicdo de freqliéncia de linhagens e
prevaléncia entre diferentes empresas.

Na anélise individual das agroindistrias, fatores do modelo geral como a
presenca de outros animais e a pré-fossa suja foram importantes na maioria das
agroinddstrias, enquanto outros ndo foram significativos. Esse resultado pode refletir a
falta de variabilidade de certas caracteristicas de manejo dentre os integrados de uma
agroindustria, tornando-se pouco identificavel na analise multivariada. Por outro lado,

fatores que apareceram apenas na analise de dados de determinadas agroindustrias
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podem representar problemas tipicos do sistema de producéo. Assim, o uso de 4gua ndo
clorada apareceu como um fator importante na agroindustria B (OR=2,1), o que pode
representar a captacdo de 4gua de mé qualidade, fator de risco também identificado por
Kich et al. (2005).

Outros fatores de efeito moderado em nossa analise, como a mortalidade
(agroindustria E) e o nimero de animais no lote (D e E) tem sido citados em outros
estudos (Beloeil et al., 2006 e Bahson et al., 2007). Ao lado disso, a lotagdo apareceu na
agroinddstria E como um fator de prote¢do, como citado por Funk et al. (2001). Esses
fatores representam a superlotagdo e a ocorréncia de outras doengas que levam ao
aumento de estresse dos animais e a baixa imunidade, levando ao aumento da excrecao

de Salmonella pelos portadores e a amplificacdo do nimero de animais infectados.

Uma nova proposta sugerida neste trabalho é a simulacdo dos modelos de
intervencdo, através da identificagdo de um conjunto de varidveis de risco. Esta nova
ferramenta pode implementar os programas de controle direcionando as propostas de
intervengdo em granjas com a utilizacdo destes modelos matematicos e, portanto,
otimizando os recursos e o tempo para a avaliagdo das propostas de intervengéo
(KRAHL, 2000; SILVA, 2002).

A partir das estimativas dos pardmetros do modelo logistico foram simuladas
intervencdes tedricas nas granjas. Os resultados obtidos estdo apresentados na Tabela 1
e permitem a sugestdo de intervengdo nas granjas de suinos. A simulacdo 1 representa
a melhor combinacéo das varidveis (valores ou condi¢Bes protetoras para a infec¢do), a
2 a pior combinagdo (valores ou condig¢Oes de risco para a infeccdo) e a 3 a moda

observada para cada empresa (situagéo real de campo observada neste estudo).
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TABELA 1 - Simulacdo da soroprevaléncia para salmonela considerando intervengdes

nos fatores de risco identificados em cinco empresas produtoras de suinos.

Empresa Variavel Simulacdo  Simulagéo Simulacéao
1 2 3
A Dias de vazio sanitéario 15 0 6
Pré Fossa Sem Com dejetos  Sem dejetos
dejetos
Prevaléncia de 38,77 89,77 67,68
Salmonella (%)
B Avicultura Ausente presente Ausente
Duracéo da limpeza 7 0 2
(dias)
Presenca de outros 0 1 0
animais**
Prevaléncia de 44,89 98,42 82,16
Salmonella (%)
C SMDLD* (maiores Ausente presente Ausente
escores)
Dias de vazio sanitéario 30 3 15
Presenca de outros 0 1 1
animais
Prevaléncia de 11,2 97,82 93,02
Salmonella (%)
D SMDLD (maiores Ausente Presente Ausente
escores)
Disténcia outra granja 20 0,5 1
(Km)
NUmero de animais no 134 489 256
lote
Pré-fossa Sem Com dejetos  Sem dejetos
dejetos
Prevaléncia de 25,66 89,49 46,65
Salmonella (%)
E Mortalidade terminag&o 0 11 2
(%)
Numero de animais no 304 1278 318
lote
NUmero de baias 128 13 32
Namero de origens > 1 Ausente presente Ausente
Presenca de outros Né&o Sim Sim
animais
Pré-fossa Sem Com dejetos  Sem dejetos
dejetos
Prevaléncia de 24,02 96,48 61,38

Salmonella (%)

* SMDLD: Sindrome multissistémica do leitdo desmamado; **Presenca Animais:
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presenca de demais animais na granja além dos suinos.

A Tabela 1, que apresenta a simulacdo de modelos matematicos para a
intervencdo em granjas, aponta para algumas propostas para a reducéo de salmonelas,
considerando as diferengas existentes entre empresas, bem como os diferentes fatores
de risco identificados nos sistemas de producéo avaliados. Modelos semelhantes tém
sido utilizados para avaliar a transmisséo de Salmonella Typhimurium em rebanhos
suinos de crescimento e terminacdo na Grad-Bretanha (IVANEK, et al., 2004), a
dindmica de infeccdo em rebanhos ingleses também nas fases de crescimento e
terminagdo (HILL et al., 2008) e a transmissdo de Salmonella da fase de maternidade
até o abate (LURETTE, et al., 2008).

Em nosso estudo de simulagéo, os valores mais baixos de soroprevaléncia foram
alcancados quando foi realizada a correcdo dos fatores de risco com os melhores
escores (de protecdo), quantitativos e qualitativos, encontrados nas respostas aos
questiondrios aplicados nas granjas de suinos. Sabemos que a correcdo de todos 0s
fatores encontrados, pode ndo ser passivel de realizacdo, por isto inserimos a
simulagdo 3, onde foram considerado escores de moda, ou seja, utilizamos o valor ou
valores mais frequentes (FISHER & MARSHALL, 2008). No entanto, além da
utilizacdo dos valores de moda podemos utilizar o conceito de analise combinatoria
(MELLO et al., 2008) para simular diferentes condicdes de risco e protecdo, conforme
possibilidades identificadas pelo sistema em questdo. Em contrapartida com as demais,
a simulagdo 2 indica os piores resultados para as variaveis de risco encontradas,
sinalizando os pontos que possivelmente “constréem” as mais altas soroprevaléncias.

Esta ferramenta, ainda bastante nova para este propdsito, precisa ser mais
amplamente avaliada e comparada com avaliagdes de intervencdo de campo, a fim de
validar esta metodologia sugerida.

Programas de controle de Salmonella sp. devem ser alicercados na corregdo de
fatores de risco para a infecgéo, identificados em cada sistema de producéo. Entretanto,
demais alternativas complementares, como a utilizagéo de alguns produtos na produgéo
de suinos, podem auxiliar na reducdo da prevaléncia ao abate. Neste trabalho,
avaliamos a vacinagdo com vacina viva (linhagem de S. Cholerasuis) para o controle da

infeccdo por Salmonella em rebanhos suinos. Husa et al. (2009) avaliaram o mesmo
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produto comercial em sistemas de producdo americanos e identificaram a protegdo
cruzada com Salmonella Typhimurium, bem como em nosso estudo, onde foram
identificados diversos sorovares presentes nas granjas amostradas e a protegéo cruzada
com a linhagem de S. Cholerasuis presente na vacina.

Letellier et a. (2001), em um estudo que visava avaliar varios tratamentos para a
a reducdo da infecgdo por Salmonella em suinos, a vacina comercial Enterisol SC 54
também foi testada. Em suinos vacinados com esta vacina, uma significativa redugéo
de Salmonella no ileo foi observada (P <0,05), sendo a producdo de IgA contra S.
Typhimurium maior nesse grupo em comparacdo aos suinos do grupo controle (P =
0,0007). Alem disso, foram identificadas significativas alteragBes na histopatologia
(P<0,05) em suinos vacinados. A altura das vilosidades, producdo de muco e
densidade de células caliciformes no intestino delgado foram reduzidos em suinos
vacinados em comparagdo com 0 grupo controle. Em conjunto, estes resultados
sugerem que a vacina Enterisol SC 54 pode estimular a imunidade local e reduzir a
presenca de Salmonella no ileo em suinos. Nosso estudo da utilizagdo da vacina ndo
avaliou a producéo de IgA, no entanto, verificamos a sorologia, através de ELISA LPS
(KICH et al., 2003) ao longo de toda a vida do animal, e concluimos que os animais
possuem niveis de soroprevaléncia bastante elevados do primeiro dia de vida até o
desmame e que as imunoglobulinas sofrem um decréscimo de concentracéo, chegando
proximo a zero ainda na fase de creche. Quanto aos resultados de redugdo de
prevaléncia de Salmonella nos grupos vacinados em detrimento ao grupo controle,
encontramos percentuais semelhantes ao de Maes, et al.(2001), que observou reducéo

de diversos sorovares a partir vacinagdo com Salmonella Cholerasuis.

A partir dos resultados encontrados neste estudo, surge o propoésito de definir
medidas de controle que sejam capazes de reduzir a contaminagdo dos animais e,
consequentemente, de produtos de origem suina. As alternativas propostas de
observacOes de co-infeccdes, utilizagdo de imunoprofilaxia, identificagdo e correcéo de
fatores de risco séo propostas objetivas para o controle da infecgdo por Salmonella sp.
em rebanhos suinos brasileiros, j& que contamos com estudos anteriores que elucidam as
questdes epidemioldgicas de transmissdo deste agente e a problematica na suinocultura.

Acreditamos que através desta contribuicdo para o controle da infec¢do por

Salmonella nos rebanhos suinos brasileiros, estaremos contribuindo para a seguranga
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da satde do consumidor e para a melhoria das condi¢6es de producdo, agregando valor
para a comercializagdo, implementando questfes sanitéarias que refletem nas melhores
condi¢des de bem-estar animal e de produtividade do rebanho, além é claro de

promover o0 consumo de uma carne segura e saudavel.
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APENDICE A - Questionario aplicado aos rebanhos estudados da fase de terminagao.
Inquérito Epidemiolégico Terminacao

Data da aplicacdo do questionario: / /
Alojamento dos animais: / /

Granja:

Nome do produtor:

Localidade

Municipio Estado

Responsaveis pelo preenchimento do questionario

Questdo Resposta

1 | Tamanho do plantel

2 | Tipo de granja: () ciclo completo ( ) terminacéo

3 | Tipo de produgdo: () Sobre piso () Cama sobreposta

4 | A granja possui funcionério exclusivo | ( )sim () ndo
para a terminagdo?

5 | Possui baia hospital () ndo, tipo recolhimento?
()sim

6 Idade recebimento animais:

7 | Numero de galpdes:

8 | Nlmero de salas:

9 | Fazvazio: () sim, quanto tempo? (
) ndo
10 | Dejetos: () Fossa interna, faz limpeza( )

ndo ( )sim, com que frequéncia?
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() Fossa externa, faz esvaziamento (
)ndo
(' )sim, com que frequéncia?

( ) Canaleta
11 | Variagdo térmica (visita) Maéx.: Min.:
12 | Pre-fossa independente por sala ( )sim ( )ndo
13 | Qual a distdncia da unidade de
terminagdo com outra instalacdo de
suinos mais proxima?
14 | Tipo de construcéo das instalagdes: ( ) madeira () concreto ( )
mista
15| Area total da sala (largura e
comprimento):
16 | Pé direito:
17 | Utiliza forro na sala? ()sim ( ) néo
18 | Utiliza cortinas na sala? ()sim ( ) néo

19

Piso das baias:

() Totalmente compacto
() Parcialmente ripado
() Totalmente ripado

20

Material do piso:

a) compacto:

() cimento

() madeira

() outros, qual?
b) vazado:

() ferro rolico
() ferro tri-barra
() ferro chato

() plastico

() concreto
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() madeira
( ) outro, qual?

21 | ldade da granja
22 | Racgéo consumida na visita
23 | N°de baias:
24| Area  das  baias  (largura e
comprimento):
25 | Lotacdo: n° médio de leitdes/baia?
26 | Estado de conservagéo do piso: a) compacto:
() bom (sem fendas, cavidades ou
rachaduras).
( ) regular (presenca de pequenas
rachaduras, cavidades ou fendas).
( ) ruim (piso desgastado, com
muitas rachaduras, cavidades e fendas)
b) vazado:
() bom (sem fendas, cavidades ou
rachaduras).
( ) regular (presenca de pequenas
rachaduras, cavidades ou fendas).
( ) ruim (piso desgastado, com
muitas rachaduras, cavidades e fendas)
27 | NUmero tratamentos coletivos
28 | Paredes: () superficie lisa, sem cavidades
Natureza do material quanto a | ( ) superficie com pequenas cavidades
rugosidade das paredes: () superficie com grandes cavidades
29 | Estado de conservagéao das paredes: () bom, sem rachaduras, fendas ou

cavidades
(_ ) regular, com poucas rachaduras,
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fendas ou cavidades
() ruim, (desgastada, com rachaduras,
fendas ou cavidades)

30

Divisorias

Altura:
( ) totalmente compacta, tipo de
material

( ) totalmente vazada, tipo de
material

() combinada: compacta
comp
vazada

m de

m de comp

31

Estado da pré fossa no dia visita:

( ) vazia

( ) lavada

() desinfetada

() contendo dejetos.

Qual a distancia até o piso ripado?
m

32

Presenca de sujeira residual na sala:(
1=limpo, 2=intermediario e 3=sujo)

( ) Piso

() Parede
( ) Corredor
() Pré-fossa

33

Fez desinfecgdo dos corredores?

( )nédo ( )sim, como?

34

Datas das operagOes de limpeza na sala
avaliada:

Data da saida dos animais:

35

Datas das operagOes de limpeza na sala
avaliada:

Data da limpezaseca: __ /[

36

Datas das operagOes de limpeza na sala
avaliada:

Data da lavagem: __ / /
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37

Tempo de duragéo da limpeza:

38

Datas das operagOes de limpeza na sala
avaliada:

Data da desinfeccdo: _ /  /

39

Datas das operagOes de limpeza na sala
avaliada:

Data do alojamento: /[

40

Limpeza seca da sala antes da
desinfecgdo:

) com pé e vassoura
) outros, quais?

41

Uso de material de limpeza (pa e
vassoura):

) exclusivo da sala
) exclusivo da unidade
) usa em Vérias instalagdes.

42

Limpeza umida antes da desinfecgéo:

(
(

) 4gua sob pressdo
) 4gua e vassoura ou escova
) agua sob pressdo com vassoura ou

escova

43

Utilizagdo de detergente na limpeza da
sala:

(

) sim, qual? como? () ndo

44

Desinfecgdo fisica:

(
(
(

) 4gua quente
) lanca chamas
) nenhum

45

Desinfec¢do quimica:

(

) sim, vol/mZ.....oovveenenne. ( ) ndo

46

Desinfec¢do quimica:

Produto 1:
Dose: ml/I
Produto 2:
Dose: ml/I
Produto 3:
Dose: ml/I

47

Equipamento usado para desinfeccéo:

(

) bomba costal
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() lava jato de alta pressdo
() outro:

48

Utiliza caiacéo:

() sim, antes da desinfecgdo ( )
depois da desinfecgéo ( )
( ) nao

49

Apreciacdo geral da sala:

() bem conservada, com pintura e
equipamentos em bom estado.
() intermediéria

( )

desorganizada

ruim, sem conservagao e

50 | Acesso de outros animais nas | ( )gatos
instalacdes: () caes
() galinhas caipiras
( ) Pombos
() Passarinhos
() Outros, quais?
51 | Presenca de ratos ou trilhas nas | ( )sim ( )néo

instalagbes?

52

Presenca de moscas na propriedade?

() insignificante
) muito

( )pouco  (

53

Faz controle de roedores?

( )ndo ( )sim, como?

54

Faz controle de moscas?

( )ndo ( )sim, como?
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Tipo de aberturas:

() Janeldo
() Cortina
() Aberto

56

Manejo da sala durante o vazio
sanitario:

Abre as salas durante o vazio? () ndo
() sim, Quanto tempo sala e cortinas
fechadas?
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57 | Tipo de bebedouro:
58 | Avaliacdo dos bebedouros na ocasido ) limpo ( ) sujo
da visita:
59 | Tipo de comedouro:
60 | Avaliacdo dos comedouros na ocasido ) limpo () sujo
da visita:
61 | NUmero Origens Maternidade — Creche
62 | Numero Origens Creche — Terminagao
63 | Escala positividade circovirus )1 ()2 ()3
64 | Histérico Ocorréncia Circovirus (a qto
tempo)
65 | Histérico  Ocorréncia  Circovirus
(periodos de maior ocorréncia -
meses?)
66 | Usa vacina autbgena contra circovirus )ndo () sim, quando?
67 | Mortalidade Creche
68 |lidade Terminacéo
69 | Quantidade animais medicados
70 | Maiores Problemas ) Respiratdrios ( ) Entéricos
71 | Escore refugagem )1 ()2 ()3
72 | Diarréias (visita) )ndo () sim, quando?
73 | Diarréias (% 7d, 45d, 80d alojamento) )% 7d  ( )%45d ()% 80d
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74

Diarréia com sg na visita

( )ndo ( )sim, Obs?

75

Casuistica de lleite (diarréia com sg) na
granja

( )néo ( )sim, quando?

76

Genética

77

Usa cloro na 4gua

( )ndo ( )sim

78

Tela anti passaros

( )ndo ( )sim, Obs?

79

Fonte de agua
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APENDICE B - Saida resumida do modelo univariado para todas as empresas avaliadas

conjuntamente para valores de Odds Ratio e valor de p.

LowerC UpperC

Obs | _NAME_ OddsRatioEst L L | ProbChiSq
1| AGUA_POCO 0.931 0.686 1.261 0.6427
2 | ANIMAIS_BAIA 1.001 0.996 1.005 0.7945
3 | AVICULTURA 4.494 2.452 8.238 <.0001
4 | CAL 1.205 0.889 1.632 0.2293
5| CANALETA 0.568 0.394 0.819 0.0024
6 | CIRCOVIRUS1 0.266 0.205 0.346 <.0001
7 | CIRCOVIRUS2 3.147 2.143 4.620 <.0001
8 | CLORO 1.051 0.770 1.435 0.7524
9 | CONSERVACAO_SALA 0.481 0.357 0.649 <.0001
10 | CORREDOR_LIMPO 1.275 0.942 1.725 0.1159
11 | DESINFECCAO_CORREDOR 0.544 0.389 0.761 0.0004
12 | DIARREIA_ATE_30D 1.739 1.290 2.344 0.0003
13 | DIARR_ATE_60D 1.096 0.810 1.483 0.5532
14 | DIARR_MAIS_60D 0.501 0.333 0.755 0.0010
15 | DIARR_SG_LOTE 1.277 0.892 1.827 0.1824
16 | DIARR_VISITA 0.924 0.681 1.254 0.6137
17 | DIAS_FECHADA 0.874 0.838 0.911 <.0001
18 | DIAS_VAZIO 0.986 0.958 1.015 0.3477
19 | DISTANCIA_OUTRA_GRANJA1 1.840 1.196 2.831 0.0056
20 | DISTANCIA_OUTRA_GRANJA2 1.011 0.738 1.386 0.9449
21 | DISTANCIA_OUTRA_GRANJA3 0.897 0.658 1.223 0.4927
22 | DISTANCIA_OUTRA_GRANJA4 0.633 0.449 0.893 0.0091
23 | DISTANCIA_OUTRA_GRANJA_km 0.941 0.903 0.981 0.0045
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LowerC UpperC
Obs | _NAME_ OddsRatioEst L L | ProbChiSq
24 | DIVISORIA 0.691 0.494 0.967 0.0311
25 | DURAC_LIMP_DIAS 0.885 0.833 0.939 <.0001
26 | FORRO 0.538 0.399 0.724 <.0001
27 | FOSSA 1.392 1.003 1.932 0.0482
28 | IDADE_GRJA 1.056 1.020 1.094 0.0023
29 | LIMPEZA_PAREDE 0.664 0.489 0.901 0.0086
30 | LOTACAO_suino_m2 0.680 0.223 2.080 0.4996
31 | MORT_TERM_perc 1.162 1.072 1.260 0.0003
32 | N_ANIMAIS 1.000 1.000 1.001 0.1142
33 | N_BAIAS 0.993 0.985 1.001 0.0760
34 | N_ORIGENS1 3.763 2.765 5.120 <.0001
35| PISO1 1.206 0.879 1.654 0.2450
36 | PISO2 0.526 0.340 0.815 0.0041
37 | PISO_LIMPO 1.012 0.713 1.436 0.9483
38 | POROSIDADE_PISO_COMP 0.746 0.551 1.009 0.0570
39 | PRESENCA_ANIMAIS 3.370 2.581 4.398 <.0001
40 | PRE_FOSSA 0.377 0.281 0.506 <.0001
41 | REFUGAGEM1 0.459 0.343 0.614 <.0001
42 | REFUGAGEM?2 2.294 1.292 4.076 0.0046
43 | SINDROMES_ASSOCIADAS 0.821 0.604 1.116 0.2076
44 | TIPO_CONST1 0.445 0.334 0.593 <.0001
45 | TIPO_CONST2 2.048 1.084 3.871 0.0273
46 | TIPO_PAREDE 0.726 0.530 0.995 0.0463
47 | TRILHAS_RATOS 0.957 0.704 1.302 0.7809
48 | VAC_CIRCO_AUT 1.118 0.783 1.596 0.5384
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APENDICE C - Saida do SAS para modelo logistico geral com as 9 vaiaveis

explicativas utilizadas no modelo.

13.6993
1 0.3930 0.1267 9.6248 0.0019
1 0.2728 0.1265 4.6473 0.0311
1 0.8788 0.2119 17.1972 <.0001
1| -0.5146 0.1224 17.6606 <.0001
1| -0.0420 0.0163 6.6713 0.0098
1] -0.2254 0.1133 3.9583 0.0466
1 0.7155 0.1241 33.2341 <.0001
1 0.5477 0.1212 20.4347 <.0001
1] -0.4201 0.1129 13.8493 0.0002
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Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
Baixar livros de Farmacia

Baixar livros de Filosofia

Baixar livros de Fisica

Baixar livros de Geociéncias

Baixar livros de Geografia

Baixar livros de Histdria

Baixar livros de Linguas
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Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo
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