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Resumo

A febre aftosa € uma zoonose causada pelo virus da familia Picornavirus, do
género Aphtovirus. Sua transmissdo se da por aerossodis, agua, alimentos e
fémites. Acomete animais de casco fendido como bovinos, ovinos, caprinos e
suinos. A vacinacéo € a principal ferramenta no combate contra a enfermidade. O
MAPA realiza estudos de monitoramento sorolégico a fim de certificarem-se da
resposta imune frente a aplicagdo da vacina em regides consideradas livres com
vacinagdo. Com base nos relatorios disponibilizados pelo MAPA, foi realizado um
estudo para verificar a titulacdo de anticorpos vacinais e consequente resposta
imune do rebanho brasileiro.

Palavras-chave: Febre-aftosa, vacinagao, erradicagao.

Abstract

FMD (Foot-and-mouth disease) is a zoonotic disease caused by the virus
Picornavirus family, Aphtovirus genre. Its transmission occurs by aerosol, water,
food and fomites. It affects cloven-hoofed animals such as cattle, sheep, goats and
pigs. Vaccination is the main tool in the fight against the disease. The ministry of
agriculture authorities conducts studies of serological monitoring in order to satisfy
themselves of the immune response against the application of the vaccine in
regions considered free with vaccination. Based on reports provided by the
agriculture ministry, a study was conducted to verify the titration of vaccine
antibodies and subsequent immune response of the Brazilian herd.

Descriptions: Foot-and-Mouth-Disease, Vaccination, Eradication.
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Introducgao

A febre aftosa surgiu no Brasil como consequéncia do transporte de gados
europeus (CANAL RURAL, 2014) e no inicio do século XX essa enfermidade havia
se tornada endémica no pais. Em 1960 ocorreu o primeiro programa de luta contra
a Febre Aftosa, implantando-se infraestrutura laboratorial, treinamento de pessoal,
conscientizagdo dos produtores, produgao de vacinas e notificacdo de areas com
presenca da enfermidade (LYRA & SILVA, 2004). A ultima ocorréncia da doenca
ocorreu em 2006 no Mato Grosso do Sul e Parana. Atualmente o Brasil possui 25
estados reconhecidos como livres de febre aftosa (GUEDES, 2014).

A febre aftosa é uma doenca viral causada pelo virus da familia
Picornavirus, do género Aphtovirus e é altamente contagiosa, sendo transmitida
com alto potencial. A principal forma de transmissédo se da pelos aerossbis e
também pode ser transmitido por agua, alimentos e fomites. (TRECENTI & ZAPPA,
2013). Acomete facilmente animais biungulados, ou seja, aqueles que possuem
casco fendido como bovinos, ovinos, caprinos e suinos (BORTOT & ZAPPA, 2013).
Foi apresentada susceptibilidade entre as espécies n&o biunguladas como
elefantes e capivaras (ANDRADE JUNIOR, et al., 2008; FRANCA, R. P, 2012).
Caracteriza-se por febre e pela formagdo de vesiculas, erosées e ulceras na
cavidade oral, epitélio da lingua, nasal e mamario, regido coronaria dos cascos e
area interdigital dos individuos acometidos (BORTOT & ZAPPA, 2013). A febre
aftosa é uma zoonose, que representa importante ameaca para populagéo, devido
ao seu impacto que afeta a saude publica, reduz a produtividade dos rebanhos e
disponibilidade de alimentos proteicos. Apresenta efeitos sobre o comércio exterior
impactando sobre a economia de diversos paises, onde a confiabilidade dos
alimentos de origem animal demonstra a relagcdo que existe entre a saude publica e
bem estar sécio econdmico (PITUCO, 2005; ANDRADE JUNIOR et al., 2008). A
doenga leva a grandes perdas na produgao de leite e de carne, podendo causar
também abortos, mortes e menor capacidade de produgéo de animais afetados.
Devido a isto, o controle da febre aftosa € de extrema importancia no comércio dos
produtos derivados de animais (BORTOT & ZAPPA, 2013). A vacinacdo é a
principal ferramenta no combate contra a enfermidade. A vacina induz a imunidade
com o pico de producédo de anticorpos por volta de quatro ou cinco semanas da
aplicagédo (FLORES, 2008).

No Caodigo Sanitario Internacional a febre aftosa esta classificada na lista A,

devido ao fato de ser altamente infectocontagiosa, colocando em risco a economia
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de paises onde a pecuaria tem grande importancia. No Capitulo 2 do referido
cbdigo, essa organizacédo determina os quesitos necessarios para enquadramento
em uma das situagdes, quais sejam, pais livre de febre aftosa sem vacinagao, pais
livre de febre aftosa com vacinagéo, zona livre de febre aftosa sem vacinacéo, zona
livre de febre aftosa com vacinagéo, zona de vigilancia, zona tampéo e, pais e zona
infectada (SAMARA et al., 2004).

O Brasil pode ser considerado como potencial produtor de bovinos e
bubalinos do mundo com um rebanho de aproximadamente 215 milhées de
cabegas, com os estados de Mato Grosso e Minas Gerais seguidos do Para e
Goias liderando essa lista (BRASIL, 2015a). O pais conta atualmente com a
atuacao do Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento (MAPA) e servigos
de médicos veterinarios nos estados para atuagdo do Programa Nacional de
Prevencdo e Erradicacdo e Prevencdo da Febre Aftosa (PNEFA), que tem como
principal objetivo a insercao e verificacdo das zonas livres do pais de acordo com a
Organizagdo Mundial de Saude Animal (OIE) (BRASIL, 2016a).

O departamento de saude animal dentro do Ministério da Agricultura,
Pecuéria e Abastecimento (DSA/ SDA/ MAPA) e os servigos veterinarios estaduais
realizam estudos de monitoramento sorolégico desde 2007 previstos pela Instrugéo
Normativa N°44 de 2 de Outubro de 2007, e realizaram novos estudos atuais, para
avaliacéo da circulagdo viral e de eficiéncia da vacinagéo para febre aftosa na zona
livre de vacinacdo, afim de certificarem-se da resposta imune animal frente a
aplicagéo da vacina. (BRASIL 2015a).

Objetivo

Este trabalho tem como objetivo analisar os resultados atuais obtidos do
PNEFA via vacinagdo em zonas livres do Brasil, por meio dos relatérios
disponibilizados pelo MAPA.

Desenvolvimento

A febre aftosa foi registrada pela primeira vez na Italia no século XVI e no
século XIX comecou a aparecer em outros paises da Europa, na Asia, na Africa e
na Ameérica, espalhando-se mundialmente, devido ao transporte de gados
europeus (CANAL RURAL, 2014). No século XIX, surgiu o postulado de Koch, que
se baseava em identificar e isolar microrganismos, inocular em animais
susceptiveis e apresentar os sinais clinicos e lesbes que explicavam a doenca, e
nessa teoria o Unico foco era o agente causal, 0 que nédo explicava como a doenga

ocorria em diferentes regides, impedindo a erradicagédo (LYRA & SILVA, 2004).
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Desde o comego do século XX, essa enfermidade era endémica no Brasil, isto
contribuiu em 1909 para a criagdo do Ministério da Agricultura e apenas em 1950
foram criadas normas de prevencgéo da enfermidade, ocorrendo na mesma década
a Primeira Convencédo Nacional de Febre Aftosa. Na década de 60 ocorreu o
primeiro programa de luta contra a febre aftosa, a partir disso houve implantagéo
de infraestrutura laboratorial, treinamento de pessoal e conscientizacdo de
produtores, foram produzidas vacinas, notificagbes de éareas endémicas e
diagndsticos de casos (LYRA & SILVA, 2004).

A relacdo e interagdo do agente com o hospedeiro e o meio ambiente,
baseada na "Teoria Ecoldgica" surgiu na década de 70. Esta teoria descreveu
como areas endémicas espalhavam a doenca, criando assim quatro ecossistemas:
livre da doenca, de ocorréncia esporadica, ocorréncia endémica (areas primarias) e
ocorréncia endémica (areas secundarias). Em 1971, implantou-se sistema de
informacdo e assim se pode notar o aumento de focos decorrente da
movimentacédo de animais susceptiveis (ASTUDILLO & ZOTELLE, 1993). A
reducédo de focos marcou a década de 80, com menor mortalidade e morbidade
(LYRA & SILVA, 2004), pois se descobriu que a proliferagcédo da doenca se dava
pela movimentacdo dos bovinos (LYRA & SILVA, 2004), e na década de 90,
iniciou-se a politica de erradicacdo com a¢des em cada regido do Brasil, com o
objetivo de pais livre (LYRA & SILVA, 2004) com marcante trabalho do Conselho
Nacional da Pecuaria de Corte (CNPC) e grande participagdo do setor privado,
reduzindo os focos e melhorando a situag&o do Brasil frente a doengca (GUEDES,
2014).

A partir do ano 2000, a ideia de erradicagdo se consolidou a partir de
trabalhos de levantamento de dados e agbdes de campo para investigacdes
sorologicas (GUEDES, 2014). A ultima ocorréncia de febre aftosa no Brasil foi
registrada em 2006, no estado de Mato Grosso do Sul e Parana, entre 2007 a 2012
nao existiram ocorréncia de focos de febre aftosa no pais. A evolugéo do Brasil em
relacéo a luta para erradicar a febre aftosa é visivel, situacédo atual do pais sdo 25
estados brasileiros reconhecidos como livre de febre aftosa, que correspondem a
77,2% do territério nacional. O estado nacional que é reconhecido desde 2007 pela
OIE como zona livre de febre aftosa sem vacinacdo é Santa Catarina (GUEDES,
S.C, 2014; FRANCA, R. P, 2012). Os estados que nao sdo considerados zonas

livres sdo Amapa, Roraima e parte do Amazonas.
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A febre aftosa € enfermidade infectocontagiosa que apresenta grande poder
de disseminagdo, causada por um virus do género Aphtovirus e da familia
Picornaviridae. Acomete naturalmente animais biungulados, ou seja, aqueles que
possuem casco fendido como bovinos, ovinos, caprinos e suinos (BORTOT &
ZAPPA, 2013). Foi apresentada susceptibilidade entre as espécies nao
biungulados como elefantes e capivaras (ANDRADE JUNIOR, et al., 2008;
FRANCA, R. P, 2012; RIET-CORREA, 2001). A febre aftosa € uma zoonose, que
representa importante ameaca para populacéo, devido ao seu impacto que afeta a
saude da populagao, reduz a produtividade dos rebanhos e disponibilidade de
alimentos proteicos. Apresenta efeitos sobre o comércio exterior impactando sobre
a economia de diversos paises, onde a confiabilidade dos alimentos de origem
animal demonstra a relagdo que existe entre a saude publica e bem estar s6cio
econdmico (PITUCO, 2005; ANDRADE JUNIOR et al., 2008). Em 1922 foram
descobertos os dois primeiros tipos diferentes pela imunologia, denominados O
(Oise) e A (Alemanha), pois foram levados para outras regides através de bovinos
precedentes da Alemanha. Em 1926 descobriu-se mais um tipo de estirpe de virus,
denominado C. O tipo O possui 11 subtipos e o enquanto o tipo A possui 32. Ja o
tipo C ndo apresenta formacdo de subtipos. Alguns subtipos sdo variantes que
rapidamente desaparecem e outros sado muito resistentes. (BEER, 1999).
Atualmente existem 7 sorotipos de virus que possuem uma variedade grande de
subtipos e amostra, como n&o ocorre a imunidade cruzada entre os sorotipos a
imunidade para um tipo de sorotipo ndo resulta em protegdo contra os outros
,apresentando dificuldade na erradicacdo e controle da enfermidade, os sorotipos
dos virus sdo ASIA1, ocorre no Oriente Médio e Extremo Oriente, O, A e C, que
ocorre na América do Sul e SAT1, SAT2 e SAT3, que ocorrem no Continente
Africano (RIET-CORREA 2001; RADOSTITS, et al., 2002).

Conforme a Organiza¢cao Mundial da Saude Animal (OIE), cada sorotipo viral
€ composto por varios subtipos antigenicamente distintos, o que gera uma
constante mutacao e constante selecédo de hospedeiros.

Foi criado entdo pela Organizagcdo Mundial de Saude (OMS) com o objetivo
de orientacdo técnica, pesquisas e estratégias para controle e erradicacdo de
Febre Aftosa, o Plano Hemisférico de Erradicacédo da Febre Aftosa (PHEFA) em
1988, que tem citado planos de controle para areas consideradas afetadas e livres
em todo o territério sul americano. Foi criado também em 1973 a Comisséo Sul

Americana para a luta contra a Febre Aftosa e o Centro Cientifico da OMS Pan
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Americana (COSALFA) para apoiar e cooperar com os paises membros. E de

responsabilidade dos paises fornecerem ao COSALFA tendo como mediador a

PANAFTOSA, documentacdo necessaria contendo informacdes de

nacionais de agao em seu referido pais. (OPAS/OMS, 2016).

planos

O Brasil foi criando gradativamente zonas livres da doenga (esquema

aprovado pela OIE) devido as atividades de gerenciamento do PNEFA pelos

Servicos

Veterinarios

1998 >

2000 >

2001 >

2002 =

2003 »

2005 =

2007 =

locais  (SVEs), conforme  esquema

Reconhecimento da primeira zona livre de febre aftosa com vacinacao,
constituida pelos Estados do Rio Grande do Sul e de Santa Catarina.

Reintrodugdo da febre aftosa no Estado do Rio Grande do Sul, com
suspens3o da condicdo sanitana de zona livre de febre aftosa com
vacinag3o para o refendo Estado e Santa Catarina.

Reconhecimento da zona livre de febre aftosa com vacinag3o, constituida
pelo Estado do Parana e Distnito Federal e por parte dos Estados de Goias,
Mato Grosse, Minas Gerais e S30 Paulo.

Ampliagdo da zona livre de febre aftosa com vacinac3o, com
reconhecimento dos Estades da Bahia, Espinto Santo, Mato Grosso do Sul,
Rio de Janeiro, Sergipe, Tocantins e parte de Goias, Mato Grosso, Minas
Gerais e 550 Paulo.

Restituicdo da condigdo sanitaria de zona livre de febre aftosa com
vacinac3o para os Estados do Rio Grande do Sul e de Santa Catarina.

Ampliac3o da zona livre de febre aftosa com vacinac3o, com
reconhecimento do Estado de Rondénia.

Maio: ampliac3o da zona livre de febre aftosa com vacinacio, com
reconhecimento do Acre mais dois municipios do Estado do Amazonas.

Outubro: reintroducdo do virus da febre aftosa no MS e PR, com suspenséo
da condicdo sanitana de zona livre de febre aftosa com vacinacio para
esses Estados mais BA, DF, ES, GO, MT, MG, RJ, 5P, SE e TO.

Reconhecimento do Estado de Santa Catarina como zona livre de febre

abaixo:

aftosa sem vacinacdo e da regido centro-sul do Estado do Para como zona

livre de febre aftosa com vacinacio.

Maio: restituicio do reconhecimento de zona livre de febre aftesa para os

Estados da Bahia, Distrito Federal, Espirto Santo, Goids, Mato Grosso,
Minas Gerais, Parana, Rio de Janeiro, S3o Paulo, Sergipe & Tocantins.

96



? y ¢ Julho: restituicdo do reconhecimento de zona livre de febre aftosa para o
g by Estado de Mato Grosso do Sul.

o s Restabelecimento completo da area suspensa em 2005.

- - - s Restiuic3o do reconhecimento da condicdo sanitana de zona livre de febre
R e -;"P aftosa com vacinagdo da Zona de Alta Vigilincia do Estado do Mato Grosso
: do Sul — Fevereiro de 2011

e s Reconhecimento das zonas de protecio da Bahia e Tocantins como livres
B de febre aftosa com vacinacdo e ampliagdo da zona livre de febre aftosa
i com vacinacdo de Ronddnia e do Amazonas — Maio 2011

& \
e v + HReconhecimento dos estados de Alagoas, Ceara, Maranhdo, Paraiba,

| 1" 2014=> Permambuco, Piaui, Rio Grande do Norte & regifio norte do estado do Para
[ ,2’ como livres de febre aftosa com vacinacdo, sendo incorporados a zona livre
{ ja consolidada no Pais — Maio de 2014

|:| Zona livre sem vacinag&o |:| Zona livre com reconhecimento suspenso
Legenda = Zona livre com vacinagdo [] zenainfectada
|:| Zona Tampéo { Zona de Protegdo

Figura 1: Evolugéo cronoldgica das zonas reconhecidas livres de febre aftosa pela
Organizacdo Mundial de Saude Animal, Brasil, 1998 a 2014.
Fonte: BRASIL, Maio 2014.

O programa de vacinacao de febre aftosa da America do Sul é igual ao
instituido no continente europeu em 1991, tal programa esta relacionado a
vacinagéo de animais adultos que ocorre anualmente e a de bezerros que ocorre a
cada seis meses, sendo iniciada por volta dos quatro meses de idade. E de grande
valia, evitar a vacinagdo de bezerros que apresentam anticorpos maternais
provenientes do colostro, pois esse grupo nao responde a vacinag¢ao. A vacinagao
de bezerros provindos de maes vacinadas deve ocorrer com seis meses e quando
completar dez meses de idade, as recomendag¢des para bezerros provindos de
maes nado vacinadas devem ocorrer com quatro meses e revacinar aos oito meses
de idade. (RADOSTITS, et al., 2002). O atual programa de vacinacao de febre
aftosa instituido no Brasil ocorre anualmente, nos meses de maio e novembro,
sendo obrigatério vacinacédo de animais recém-nascidos (ADAPAR, 2015).

Conforme calendario instituido pelo MAPA, os grupos de animais a serem
vacinados sao divididos pela faixa etaria sendo que:

e Grupo 1: vacinagao de todo o rebanho bovino e bubalino
e Grupo 2: vacinagdo de animais com menos de 12 meses (nhao

aplicada)
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e Grupo 3: vacinagao com animais com idade de 24 meses

e Grupo 4: vacinagao anual de todo o rebanho bovino e bubalino
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Figura 2: Calendario nacional de vacinagédo dos bovinos e bubalinos contra febre
aftosa 2016.
Fonte: BRASIL, 2016.

Atualmente, apenas é permitida a produgéo e a utilizagado no pais de vacina
inativada, trivalente, formulada com as cepas virais A24 Cruzeiro, O1 Campos e C3
Indaial, empregando-se de adjuvante oleoso. A formulagcdo consiste de uma
emulsdo primaria, tipo agua-em-6leo. As vacinas aplicadas sdo muito semelhantes
entre si e as diferencas estdo na multiplicagéo e obteng¢ao do virus, na atividade da
vacina contra um, dois ou trés tipos de virus e no espectro antigénico e imunitario
das estirpes de virus empregada. Na vacina classica de Riems, o virus bruto é
retirado de bovinos previamente injetados, por via intradérmica lingual, com virus
de elevada infecciosidade. Ap6s 24 horas das vesiculas que se formaram, recolhe-
se a camada epitelial superficial e a linfa (em média 30g de material). O material
obtido é inicialmente congelado e no momento que a vacina é preparada é triturado
mecanicamente, homogeneizado em solugdo tamp&o. Apds esse processo, O

material é centrifugado e filtrado. A seguir é realizado a adsor¢gao com hidréxido de
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aluminio, em autoclave, e realizado inativagdo com formalina durante 24 horas a
temperatura de 25°C. (BEER, 1999; BRASIL, 2005).

As vacinas podem conter antigeno de um, dois ou trés tipos de virus (O, A e
C), e sao, portanto, monovalentes, bivalentes ou trivalentes. Ja nas vacinas
polivalentes, os diversos tipos virais sdo encontrados em idéntica proporgcéo. A
imunizagao contra o tipo O n&o é tao eficaz contra os outros tipos. (BEER, 1999).

A eficiéncia de protecédo da vacina esta relacionada com a sua composigéo,
conservagao e sua correta aplicacdo no animal. Na composi¢cédo da vacina, as
amostras virais selecionadas tém papel fundamental, pois ndo ha protegcéo cruzada
entre a epidemiologia, patogenia, diagnéstico, prevengao e o controle da doenca. O
adjuvante oleoso tem menor mediacdo com os anticorpos maternos, provocando
uma imunidade com maior duragdo. O principal cuidado que deve ter com a
conservagao, para preservar o potencial de imunogenicidade e estabilidade da
emulsdo, é o controle da temperatura, cuidando para que os frascos mantenham-
se refrigerados entre 2 e 8°C e nunca congelados e transportados em caixas de
isopor com gelo reciclavel (BRASIL, 2005; SOUZA, 2007).

Para reduzir as reagdes indesejadas fornecidas pela vacinagéo é necessario
que hajam medidas higiénicos-sanitarias, utilizando agulhas esterilizadas e integras
e evitar a aplicagdo da vacina em regides com acumulo de sujeira no corpo do
animal. O ideal é que se aplique a vacina quando os animais estiverem
descansados e corretamente contidos para evitar quebra de agulha, leséo no local
a ser aplicado e refluxo do produto. Recomendam-se as vias de administragao
subcutédnea ou intramuscular na regido do terco médio da tabua do pescoco
(BRASIL, 2005; SOUZA, 2007).

Apds a vacinagdo a imunidade estara evidente entre sete a vinte dias, de
acordo com a antigenicidade da vacina. A imunidade infindavel ap6s uma unica
vacinagéo ocorre entre seis a oito meses. Vacinas produzidas a partir do virus
natural apresentam imunidade mais duradoura do que as produzidas de virus
cultivados, ja as vacinas adjuvantes oleosas e inativadas solicitam somente a
revacinacédo duas vezes a0 anO em animais jovens e, revacinagcdo anual em
bovinos adultos, pelo compromisso de longa imunidade. Vacinas mortas trivalentes
(contem cepas O, A e C) apresentam em uso geral, porém, devido a ocorréncia do
aumento de subcepas antigenicamente diferentes, a pratica de gerar vacinas do
virus localmente isolado apresenta um uso corriqueiro. O virus tem sido obtido do

tecido lingual infectado ou de outra cultura tecidual, um meio de cultura € o rim de
9
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filhote de hamster. Para criar a vacina morta tem que ocorrer a inativagado do virus,
que pode ser realizada com acetiletilanimina ou com formalina, porém seu uso
ocasiona algumas desvantagens (RADOSTITS, et al., 2002).

No momento que o animal é vacinado, espera-se que haja uma resposta
imune adequada para protegé-lo da febre aftosa clinica (MOONEN et al., 2004;
AGGARWAL et al. 2002; COX et al., 2005). A imunizagdo com vacina inativada nao
protege o animal contra a infec¢éo pelo virus. Segundo Stenfeldt C et al. 2010, n&do
ha estudos que comprovem especificamente o que ocorre durante a infec¢ao viral
em animais ja vacinados.

Para o preparo do adjuvante da vacina, colhe-se antigeno viral da febre
aftosa. As vacinas s&o compostas por grande proporc¢éo de proteinas irrelevantes e
uma pequena quantidade de proteinas estruturais e nao estruturais. As estruturais
sdo aquelas que contém todas as particulas virais (146S) e varias subunidades,
contando com particulas naturais vazias (75S) e aglomerados de proteina viral (VP)
pentamérica (12S) VP1, VP2 e VP3. A imunogenicidade das particulas 146S é
maior que de 75S e 12S (FRANCIS M. J., OULDRIDGE E. J. & BLACK L., 1983). E
muito importante para a eficiéncia da vacina que mantenha a integridade das
particulas 146S e que haja uma boa estabilidade térmica (DOEL T. R. &
BACCARINI P. J., 1981). Outro fator importante é a respeito da integridade do
antigeno, onde ha presenca da VP1 dentro da particula 146S. Muitas enzimas
possuem ftripsina que s&o responsaveis por clivar VP1 e que nado afetam a
estabilidade do capsideo, diminuindo a imunogenicidade da vacina (DOEL T. R. &
COLLEN T.,1982). O problema da clivagem da VP1 ou a ruptura do capsideo em
relacdo a eficacia da vacina aponta para a importancia pratica que os epitopos
conformacionais tém sobre a superficie do virion (LOGAN D. et al., 1993;
MCCAHON D., 1989)

A particula 146S possui diferentes sorotipos que variam na
imunogenicidade, explicando a provavel causa da estabilidade do capsideo (DOEL
T. R. & BACCARINI P. J.,1981), mas também esclarece outras propriedades de
cada virus. Assim, pode-se refletir a quantidade de cepas que compdem a vacina e
as poténcias que se pode alcangar, sendo comum o uso de quatro ou cinco vezes
mais do virus O do que C ou A, pois estes dois ultimos possuem eficacia mais
elevada do que o primeiro (DOEL T. R. & PULLEN L., 1990). Os anticorpos
induzidos pelo componente O1 possuem qualidade inferior aos induzidos por Ae C
(PAY T. W. F. & HINGLEY P. J., 1987).
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As vacinas contém quantidade indefinida de proteinas estruturais codificadas
pelo acido nucleico viral, porém n&o se acredita que estas proteinas influenciam o
sistema imune para responder ao virus da febre aftosa. Para avaliar se ha
persisténcia do virus no gado, avalia-se a resposta de anticorpos contra tais
proteinas (NEWMAN J. F. E. et al., 1979). A taxa de producdo e os titulos dos
diferentes anticorpos dependem do adjuvante utilizado (MULCAHY G. et al., 1990).
E relatado o desenvolvimento de IgM (imunoglobulina M) a partir de 2 a 4 dias ap6s
a vacinagcao (ABU ELZEIN E. M. E. & CROWTHER LR., 1981) podendo persistir
por mais de 80 dias (COLLEN T. 1991) tendo titulos mais elevados em animais
vacinados do que nos infectados. O IgG1 (imunoglobulina G1) se desenvolve apds
4 dias da vacinagdo e aumenta em 40 dias, o IgG2 (imunoglobulina G2) apés 9
dias se propaga, elevando seus niveis em 35 dias (ABU ELZEIN E.M. E. &
CROWTHER LR., 1981). E dificil diferenciar IgG1 de 1gG2, a ndo ser que se utilize
Mab (anticorpo monoclonal) anti-isotipos altamente especificos. As vacinas
induzem uma maior produgao de IgG1 do que 1gG2, demonstrando que o primeiro
€ mais importante na protegéo contra a doengca (MULCAHY G., 1990). Em ensaios
de neutralizagdo, provou-se que IgM é mais reativo a reagdo cruzada do que IgG
(GARLAN D. A. J. M., 1974).

Os niveis de protegcédo fornecidos pelos anticorpos através da vacina tém
curta duragédo, com apenas alguns meses de durabilidade, porém isto também
dependera do tipo da vacina fornecida e a possivel interferéncia de anticorpos
maternos adquiridos anteriormente. ApOs a primeira vacinagdo ou subsequentes
revacinagcdes, a duragdo de anticorpos vai variar de acordo com o preparo da
vacina. Os bons niveis de protecéo ocorrem a partir de 21 a 28 dias (DOEL T. R. et
al., 1994; DONALDSON A .I. & KITCHING R.P, 1989; GRAVES J. H. et al. 1968). O
mecanismo responsavel por iniciar a prote¢do n&o € conhecido, mas n&o aparenta
ser pelos anticorpos, por causa dos baixos niveis de titulagdo apo6s a vacinagéo.

A resposta imune na mucosa do gado demonstra que apés a inoculagao da
vacina, verifica-se em analises um rapido desenvolvimento de IgG e um atraso em
IgM (FRANCIS M. J., OULDRIDGE E. J. & BLACK L., 1983). Nota-se que a classe
de anticorpos passados com mais facilidade para o sangue do animal imunizado foi
o IlgG1 (GARLAN D. A. J. M., 1974). Nao houve producgdo significante de IgA na
orofaringe ap6s a vacinagdo. Os linfécitos- T também s&o induzidos no sangue
periférico apds a vacinagdo (COLLEN T. 1991; COLLEN T. & DOE L T. R., 1990). A

resposta é fraca, sendo preciso varias indugdes antes de altos indices serem
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obtidos (GARCIA V. M. M., 1993; VAN LIEROP M.-J. C. et al.,, 1992). Essa
imunidade tem curta duragédo, com inicio apenas apos 20 meses, em um animal
que ja foi vacinado pelo menos duas vezes (COLLEN T. & DOE L T. R., 1990).
Uma caracteristica dessa resposta é a reagéo cruzada entre os diferentes sorotipos
(COLLEN T. 1991; COLLEN T. & DOE L T.R., 1990; GARCIA V. M. M., 1993; VAN
LIEROP M-J. C. et al., 1992), atribuido a epitopos presentes em VP1, VP2 e VP3
do virus da febre aftosa. Nao ha relagéo entre a resposta do linfocito-T e anticorpos
neutralizantes (VAN LIEROP M-J. C. et al., 1992).

Os SVE'’s sao responsaveis por visitar as propriedades selecionadas na lista
do MAPA para colheita de informacgdes. Sao coletados dados sobre as ultimas
etapas de vacinagdo de cada bovino amostrado (dados como sexo, idade em
meses, numero de vacinagdes aplicadas durante a permanéncia na propriedade e
origem do animal). Essas informagdes foram inseridas em sistema proprio do
MAPA para gerenciamento de dados para o referido estudo. A selegcdo da
populagao alvo do estudo sorolégico baseia-se entre animais de 6 a 24 meses pelo
motivo que essa faixa etaria de idade apresenta um histérico baixo de vacinagéo
contra a febre aftosa, sendo assim um grupo de animais provavel para detec¢ao da
circulagéo viral. Orienta-se a n&o inclusdo de bovinos com idade inferior a seis
meses, devido a possivel interferéncia da imunidade materna, igualmente a de
animais vacinados com inumeras doses de vacinas contra a febre aftosa ao longo
dos anos. (BRASIL, 2005).

Para realizagdo dos estudos sdo sorteados estabelecimentos rurais
denominados Unidades Primarias de amostragem — UPA (aglomerado ou Cluster)
constituindo-se de uma ou mais propriedades rurais proximas semelhante as
caracteristicas da exploragdo pecuaria e amostras que irdo compor as condi¢cdes
de risco dos animais. Apos a escolha das UPAs pela coordenagdo do
PNEFA/MAPA, as equipes dos servigos veterinarios dos estados efetuam as
atividades de campo e estabelecem o exame clinico da boca e patas dos bovinos
e a colheita de soro sanguineo dos mesmos. (SANTOS, 2010).

Terminando as atividades de colheita, os proprietarios dos animais
amostrados devem ser orientados do impedimento da movimentagcéo dos animais
participantes do monitoramento para qualquer atividade, assim como da vacinagao
contra febre aftosa até completando a analise e devem comunicar imediatamente o
Servico veterinario oficial (SVO) a ocorréncia sanitaria abrangendo os animais
amostrados. (BRASIL, 2016; SANTOS, 2010).
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A atividade de colheita de amostras é realizada no final do periodo de das
etapas de vacinacdo. Os bovinos submetidos a coleta sdo escolhidos a partir da
selecao aleatéria de propriedades pelo DSA/SDA/MAPA (BRASIL, 2015b). O
sangue € o material adequado para realizagcdo da sorologia e pesquisa de
anticorpos é o sangue, podendo este, ser coletado da veia jugular, veia coccigea e
veia mamaria do animal, com o auxilio de um sistema a vacuo ou seringa e agulha.
Para obtengcdo do soro, deve-se colher o sangue em tubos sem anticoagulante
(tampa vermelha ou tampa amarela) e manter o tubo inclinado em temperatura
ambiente até o sangue coagular e retrair o coagulo exsudando o soro. Se utilizar o
tubo com tampa vermelha, durante o preparo, o sangue deve repousar de 30 a 60
minutos e transferir o soro para outro tubo (tampa com rosca ou tipo “Eppendorf”)
para ser enviado ao laboratério. Caso o tubo utilizado seja o de tampa amarela,
que contém gel separador, sera necessaria a centrifugagao (1500-2000g/10min) do
sangue com um minimo de 30 minutos e maximo de 2 horas apds a colheita e
enviar no proprio tubo. A amostra deve ser refrigerada de 2°C a 8°c durante o
transporte e deve chegar no laboratério em no maximo 48 horas. (OMS/OPAS
2010).

As amostras coletadas sdo enviadas para processamento para o laboratério
do MAPA (LANAGRO/MG). E utilizado ensaio de imunoadsorgdo enzimatica de
competicdo em fase liquida (ELISA-CFL), padronizado pelo PANAFTOSA, e
classifica os animais vacinados em protegidos ou ndo protegidos para febre aftosa,
considerando como ponte de corte o titulo de 2,1 para os trés tipos de virus (O, A e
C). Para o ponto de corte considerado, o valor da sensibilidade e especificidade do
teste € de 83,3%. O teste de ELISA-CFL é realizado por meio de provas
soroldgicas, sendo a colheita do soro dos animais 28 dias apds a vacinagao contra
febre aftosa. Consiste em mensurar o nivel especifico de anticorpos contra as
proteinas do capsideo viral. Os resultados encontrados s&o utilizados para avaliar a
qualidade da vacina com relagéo a potencia. (BRASIL, 2015b; BRASIL 2007).

Dentre os estudos e relatérios realizados pelo MAPA, um deles é o
Monitoramento sorolégico, que € realizado a fim de avaliar a eficiéncia da
vacinacdo em zonas livres com vacinagao, além de verificar indices de circulagao
viral. O mesmo também tem como objetivo atender responsabilidades sanitarias
que foram estabelecidas com paises compradores de carne bovina nacional
(BRASIL, 2015b).
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Com base no “Relatério Final de Monitoramento sorolégico para avaliagcao
de eficiéncia contra Febre Aftosa na zona livre” e no “Relatorio de Resultados da
vacinagao contra Febre Aftosa do 2° Semestre de 2015 — Brasil” é possivel ter uma
visdo ampla via monitoramento por estudos, de quéo efetivo esta sendo o PNEFA e
ajustar e aplicar medidas e estratégias para os estados com baixos indices de
protecédo imunitaria. (BRASIL, 2015b).

Os estudos conduzidos tem como metodologia aplicada, a colheita de
amostras no final do periodo entre as etapas de vacinag¢ao, em bovinos localizados
nas zonas livres do Brasil. Considerando as areas de estudo como 22
subpopulagdes (entre elas: 16 regides de ndo-fronteira e 6 regides de fronteira). As
regides de né&o-fronteira compreendem os estados: AC, MS,, MT, PR, RO, RS,
enquanto, as regides fronteira sdo: AC, BA, DF, ES, GO, MG, MS, MT, PA, PR, RJ,
RO, RS, SE, SP e TO. Em cada estado, as propriedades selecionadas de forma
aleatdria, foram divididas em dois grupos etéarios: 6 a 12 meses (grupo dividido em:
propriedades com rebanho de até 50 bovinos e propriedades com rebanho de 50
ou mais bovinos) e um segundo grupo etario de 13 a 24 meses (também dividido:
propriedades com rebanho de até 50 bovinos e propriedades com rebanho de 50

ou mais bovinos). (BRASIL, 2015b, BRASIL, 2015c).

Porcentagem esperada

Tamanho do rebanho ;
de protegidos

Grupo etario

6 a 12 meses Até 50 bovinos 70%
50 ou mais bovinos 75%
13 a 24 meses Até 50 povings 80%
50 ou mais bovinos 85%

Tabela 1: indices esperados de bovinos protegidos

Grupo etario | Virus |Testados | Protegidos Prevaléncia
observada
O 2584 1725 67,0%
6 a 12 meses A 2584 1880 73,0%
C 2584 2017 78,0%
O 1740 1482 85,0%
13 a 24 meses A 1740 1508 87,0%
C 1740 1588 91,0%

Tabela 2: Prevaléncia observada de bovinos protegidos, segundo grupo
etario e tipo de virus

~eGIAG | UF TOTAL DE VIRUPS O VIRUPS A VIRUPS C
AMOSTRAS | Prot V. |Prot rev. | Prot rev.
Corrigida Corrigida Corrigida
L &5& 8 |AC 189 148 88,4% 143 85,6% 154 90,7%
14
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MS 189 151 93,0% 155 93,6% 157 94,3%
MT 191 165 95,8% 161 94,3% 160 93,9%
PR 206 127 69,4% 130 63,8% 120 56,3%
RO 196 166 95,0% 161 93,4% 168 95,7%
RS 193 138 81,5% 139 83,3% 139 82,7%
AC 187 137 85,1% 135 84,1% 127 78,7%
BA 194 129 75,4% 126 84,0% 130 86,8%
DF 203 137 76,1% 135 82,4% 146 88,1%
ES 195 126 75,0% 120 75,1% 124 76,5%
GO 190 133 82,0% 122 75,3% 131 81,1%
© MG 195 123 71,7% 121 72,5% 124 73,8%
S MS 190 152 92,8% 157 93,4% 164 94,9%
g MT 192 187 97,8% 174 96,1% 165 94,9%
T PA 188 158 94,7% 151 92,5% 153 93,2%
§ PR 193 157 89,7% 156 94,0% 158 94,6%
RJ 194 110 64,3% 115 69,0% 114 68,9%
RO 191 156 91,6% 147 88,4% 158 93,3%
RS 204 117 64,7% 109 67,4% 113 73,2%
SE 199 123 70,4% 123 81,1% 125 84,3%
SP 199 136 78,2% 136 79,9% 140 82,6%
T0 192 157 93,0% 137 85,4% 159 94,6%

Tabela 3: Prevaléncias pontuais referentes ao total de bovinos protegidos, segundo
regiao, UF e tipo de virus.

Para avaliagdo geral das 22 subpopulagbes consideradas no estudo, foram

agrupadas em trés grupos de acordo com o valor médio da prevaléncia de protegéo
(BRASIL, 2015b):

G1: com excelente nivel de imunidade do rebanho (subpopulagbes com
valor igual ou maior que 90% para, pelo menos, dois tipos de virus com valor
inferior a 80%. Sao eles: MS (Regides de fronteira e nao-fronteira),
MT(Regibes de fronteira e nao-fronteira), PA, PR (Regido de nao-fronteira),
RO (Regides de fronteira e nao-fronteira) e TO.

G2: com satisfatorio nivel de imunidade do rebanho (subpopulagdes com
valor entre 80% e 89% para, pelo menos, dois tipos de virus. Sao eles: AC
(Regides de fronteira e ndo-fronteira), BA, DF, GO, RS (Regido de fronteira)
e SE.

G3: com nivel inadequado de imunidade de rebanho (subpopulagbes com
valor inferior de 80% para pelo menos dois tipos de virus). Sdo eles: ES,
MG, PR (Regiao de fronteira), RJ, RS (Regido de nao-fronteira) e SP (para
esse ultimo estado observa-se que os valores para os trés tipos de virus,

ficaram muito préximos ao ponte de corte de 80%).
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Observando entdo o Relatorio de Fechamento da primeira etapa da vacinagao
contra febre aftosa de 2016 (primeiro semestre), o ja citado G3 considerado o
grupo critico que requer mais atencdo (composto pelos estados: ES, MG, PR
(Regidao de fronteira), RJ, RS (Regido de né&o-fronteira) e SP), tem os seguintes
resultados: ES com 97,05% de cobertura vacinal, MG com 97,49%, PR 97,55%, RJ
89,06% e SP 99,46%. (BRASIL, 2016).

Discussao

A relacdo esperada de animais protegidos encontra-se diretamente
relacionado com a quantidade de exposi¢cdo vacinal recebida de cada animal,
ocorrendo uma divisdo por faixa etaria, para classificar a populagdo bovina e
diminuir a varidncia populacional dos diferentes niveis de prote¢do para cada grupo
de animais. O indice de cobertura da vacinagcdo sobre a populagao espera-se que
seja maior que o nivel de protecdo populacional, pois a exposi¢do vacinal néo
garante que o animal esteja protegido contra o agente. A aprovacéo da producéao
de vacina necessita de expectativas percentuais de protecéo (EPP) de 80% para
cepas O, A e C, com nivel de confianga de 95% (BRASIL, 2007).

A cobertura imunitaria da populagéo bovina em zona livre de aftosa destaca-
se que 75 % apresenta protegcdo com indice médio de cobertura, sendo igual ou
superior para dois tipos de virus avaliado. Das 22 subpopulac¢des que constituem a
atual zona livre de febre aftosa com vacinagcdo, o grupo 3 apresenta valores
inadequados de imunidade no rebanho, obtendo valor inferior a 80 % para pelo
menos dois tipos de virus.

Considerando que os niveis recentes de cobertura vacinal nesse grupo séo
bons (exceto RJ com a cobertura mais baixa de 89,06%), podemos concluir que no
G3 esta sendo realizada a vacinagdo corretamente deste rebanho, isso né&o
obrigatoriamente tera uma resposta imunolégica satisfatéria, porém, é de grande
importancia que a vacinagado seja realizada conforme normativas regulamentares
do MAPA.

Consideragoes Finais

E necessario considerar medidas para aumentar a resposta imunolégica dos
animais de zonas livres, visto que os estados inclusos no G3 tem um nivel
inadequado de imunidade, principalmente o estado de SP com a menor nota.

Conforme estudo, a vacinagéo esta sendo realizada adequadamente nas
zonas livres, portanto é necessario rever os pontos criticos que estao

comprometendo a resposta imunologica desses individuos, tais como: fatores
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externos (ambiente e temperatura), acondicionamento vacinal, estado dos
individuos (saude, alimentagdo, manejo), aplicagdo inadequada (sitio de aplicagéo)

e boas praticas de aplicagao (higiene, equipamentos descartaveis).
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