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For pathological and microbiological evaluation of porcine respiratory disease in fat-
tening pigs, seventy five animals showing respiratory distress, fever and/or cough were
analyzed. These pigs were necropsied and samples were collected for histological and
microbiological analysis. Bacterial isolation procedures were performed aiming to detect
major swine bacterial respiratory pathogens. Also, PCR for Mycoplasma hyorhinis, and im-
munohistochemistry for Influenza A, porcine circovirus type 2, and Mycoplasma hyopneu-
moniae were carried out. Mycoplasma hyopneumoniae and Pasteurella multocida type A
were the most prevalent infectious agents. The antimicrobial sensitivity of 24 samples of
P. multocida type A was evaluated by minimum inhibitory concentration tests and all these
samples were sensitive to doxycycline, tilmicosin and enrofloxacin. Suppurative bronchop-
neumonia and pleuritis were main respiratory lesions found. When P. multocida type A was
present, the extension of lung lesions was increased. In 58% of the samples more than one
infectious agent was identified, suggesting a high prevalence of infectious agents associa-
tions in porcine respiratory disease in Brazil.

INDEX TERMS: Swine, pneumonia, Pasteurella multocida, Mycoplasma hyopneumoniae.

RESUMO.- Para avaliacdo dos aspectos patolégicos e mi-
crobiolégicos de casos clinicos de doencas respiratdrias
em suinos de terminacdo foram analisados 75 suinos
doentes oriundos de 36 lotes. Suinos que apresentavam
sinais clinicos respiratérios evidentes foram necropsia-
dos para avaliagdo macroscépica e colheita de amostras
para andlise histopatolégica e microbiol6gica. Foram re-
alizados testes de isolamento bacteriano para as princi-
pais bactérias do sistema respiratério dos suinos, PCR
para Mycoplasma hyorhinis, imuno-histoquimica para
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Influenza A, Circovirus suino tipo 2 e Mycoplasma hyop-
neumoniae. A sensibilidade antimicrobiana de 24 amos-
tras de Pasteurella multocida tipo A foi avaliada por tes-
tes de concentracdo inibitéria minima para os principais
antimicrobianos utilizados em suinocultura. Mycoplasma
hyopneumoniae e Pasteurella multocida tipo A foram os
agentes infecciosos mais prevalentes. Broncopneumonia
supurativa e pleurite foram as principais lesdes respira-
torias encontradas. Pasteurella multocida tipo A, quando
presente, aumentou a extensdo das lesdes pulmonares.
Todas as amostras de Pasteurella multocida testadas fo-
ram sensiveis aos antimicrobianos Doxiciclina, Enrofloxa-
cina e Tilmicosina. Em 58% das amostras foi identificado
mais de um agente infeccioso, evidenciando a alta preva-
léncia da associacdo de agentes nas doencas respiratdrias
de suinos em terminacio.

TERMOS DE INDEXACAO: Suinos, pneumonias, Pasteurella multo-
cida, Mycoplasma hyopneumoniae.
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INTRODUCAO

As doengas infecciosas causam grandes prejuizos a cadeia
produtiva de suinos em todos os paises com producdo in-
tensiva, sendo as respiratdrias as mais prevalentes. No Bra-
sil, as doengas infecciosas respiratérias se tornaram mais
importantes devido as caracteristicas dos atuais sistemas
de producao, nos quais os animais sdo criados confinados
em altas densidades, além das misturas de animais de va-
rias origens nas diferentes fases da producao. Estes fatores,
além de causarem estresse aos animais, facilitam a disse-
minagdo dos agentes agravando os problemas respiratd-
rios (Fraile et al. 2010, Opriessnig et al. 2011).

Os principais agentes infecciosos respiratdrios dos su-
inos sdo enzodticos na maioria das granjas, sendo que al-
guns deles fazem parte da microbiota normal do trato res-
piratdrio. Porém, a ocorréncia de doenca é variavel, sendo
influenciada pela presenca, em maior ou menor grau, dos
fatores de risco ambientais e de manejo que predispdem
os animais as infec¢des (Fraile et al. 2010, Opriessnig et al.
2011).

Estes fatores, associados as caracteristicas dos agentes
infecciosos, fazem com que, na maioria das vezes, os qua-
dros clinicos respiratérios dos suinos nas fases de cresci-
mento e terminagdo, sejam causados pela associaciao de
dois ou mais microrganismos (Hansen et al. 2010, Opries-
snig et al. 2011). Devido a interagdo de varios agentes in-
fecciosos com os fatores de risco, o termo “complexo das
doengas respiratérias dos suinos” (CDRS) é empregado com
frequéncia para referenciar estes quadros clinicos (Tha-
cker 2006, Hansen et al. 2010).

A associacdo de agentes infecciosos torna mais dificil o
controle destas infec¢des. Portanto, o diagnéstico correto
dos agentes envolvidos é essencial e depende de uma avalia-
¢do patoldgica e etioldgica adequada dos quadros clinicos.

O objetivo desse trabalho foi identificar as caracteris-
ticas patoldgicas e os principais agentes infecciosos en-
volvidos nos quadros clinicos respiratérios em suinos de
terminacdo no Brasil, assim como avaliar a sensibilidade
antimicrobiana do principal agente bacteriano isolado.

MATERIAL E METODOS

Amostras

Entre os anos de 2011 e 2012 foram avaliados 36 lotes comer-
ciais de suinos com idade entre 100 e 180 dias de vida, os quais
apresentavam quadro clinico grave de doenca respiratéria. Visan-
do abranger as principais regides produtoras do Brasil, incluiram-
-se lotes localizados nos Estados do Mato Grosso (n=09), Mato
Grosso do Sul (n=05), Parana (n=07), Rio Grande do Sul (n=10) e
Santa Catarina (n=05). Em cada lote foi realizada avaliagdo clini-
ca dos animais, incluindo tosse, espirros, dispneia e temperatura
retal de animais com dispneia. Com base nessa avalia¢do, de cada
lote foram selecionados de 1 a 3 suinos (totalizando 75 suinos)
que apresentavam sinais clinicos respiratdrios acentuados, prin-
cipalmente dispneia e hipertermia (temperatura retal acima de
40°C) e eventualmente tosse. Esses animais foram submetidos a
eutanasia por eletrocussdo e necropsiados nas préprias granjas
para avalia¢do patoldgica e colheita de amostras para andlises la-
boratoriais. Este trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em
Experimentacdo Animal (CEUA/CNPSA) (Protocolo 005/2010).
Os trabalhos de avaliagdo clinica, escolha dos animais para ne-
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cropsia e necropsia foram realizados, em todos os lotes, por dois
veterindrios com experiéncia em clinica e patologia de suinos.

Para isolamento bacteriano foram colhidas amostras do pul-
mao lesado e exsudatos de pleura e pericardio, quando presentes.
Estas amostras foram acondicionadas em sacos plasticos estéreis,
refrigeradas imediatamente ap6s a colheita e processadas em até
24 horas. Todas as amostras foram processadas pelo mesmo téc-
nico, em trés laboratérios diferentes, equipados com estrutura
necessaria semelhante.

Para andlise histopatolégica e de imuno-histoquimica foram
colhidas amostras de lesdes pulmonares, pericardio, figado, rim,
coragdo, traqueia e linfonodos mediastinicos. Os tecidos foram
imediatamente fixados em formalina 10% tamponada e mantidas
neste fixador por 48 horas para posterior processamento histo-
légico.

Questionario epidemiolégico

Durante as visitas as granjas, foi preenchido um questiondrio
com as informagdes sobre o sistema de cria¢do e uso de antibi6-
ticos e vacinas. As informagdes foram fornecidas pelos responsa-
veis pelos animais, proprietario ou empresa integradora.

Patologia

Macroscopia. As lesdes observadas nas necropsias foram
descritas em formulario especifico. As lesdes de consolidagio pul-
monar foram graduadas quanto a extensdo utilizando-se a média
de escores de cada lobo em relagdo a area total do pulmao, como
descrito por Piffer & Brito (1991). Quanto a distribui¢do, as lesdes
de consolidacdo pulmonar foram classificadas em cranio-ventral,
focal ou multifocal e difusa. As lesdes na pleura foram classifica-
das quanto a extensdo em: grau 1 com até 33% de envolvimento;
grau 2 entre 33 e 66% e grau 3 >66% de area afetada. Outras le-
sdes foram anotadas como presentes ou ausentes.

Histopatologia. Apos a fixacdo, os tecidos foram desidrata-
dos, clarificados, embebidos em parafina, seccionados com 2-5um
de espessura e corados pela hematoxilina e eosina (HE), conforme
procedimentos de rotina. Na andlise histopatolédgica foram avalia-
das todas as estruturas do tecido pulmonar (brénquios, bronqui-
olos, alvéolos e pleura) (Hansen et al. 2010). O infiltrado inflama-
tério no exsudato alveolar foi avaliado para caracterizar as lesées
como cronicas, subagudas e agudas (Hansen 2010). A hiperplasia
do tecido linfoide associado aos bronquios foi classificada como
presente ou ausente.

Imuno-histoquimica (IHQ). Secgdes selecionadas de leses
pulmonares de todas as amostras foram montadas em laminas
tratadas com poly-L-lisine e processadas para detec¢do de antige-
nos de Mycoplasma hyopneumoniae (Mhyo), Circovirus suino tipo
2 (PCV2) e virus Influenza A. A pesquisa de PCV2 foi realizada
também em amostras de linfonodos mediastinicos. Para todos os
agentes foi utilizado o método biotina-estreptavidina-peroxidase,
cromoégeno 3-Amino-9-Ethylcarbazol (AEC) e contra-coloragdo
com hematoxilina de Mayer.

Para detecgdo do Mhyo foi utilizado um anticorpo recombi-
nante policlonal monoespecifico contra proteina lactato-desidro-
genase - p36 (Castro et al. 2009). O procedimento da IHC foi pa-
dronizado pelo método estreptavidina-biotina-peroxidase, com
kit comercial (Kit LSAB® + System - HRP - DakoCytomation®). A
recuperac¢do antigénica foi feita com a imersdo das laminas em
tampao citrato (pH 6,0) e tratamento pelo calor em um forno de
micro-ondas doméstico por cinco minutos, na poténcia de 700W.
Posteriormente, foi realizada digestdo enzimatica, utilizando-se
pepsina 0,04% diluida em acido cloridrico 0,01N (pH 7,8) duran-
te 10 minutos a 37 °C. As secgodes de tecido foram marcadas com
o anticorpo primario (anti-p36) por 2 horas a 372C. A coloragio
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final foi realizada com a solugdo AEC por cinco minutos a 372C e
a contra coloragdo com hematoxilina de Mayer por dois minutos.
Nos testes para detec¢do de PCV2 e Influenza A, foram utilizadas
as metodologias descritas na literatura (Ciacci-Zanella et al. 2006,
Vincent et al. 1997).

Microbiologia

Isolamento bacteriano. Lesdes pulmonares, suabes e exsu-
datos dos animais necropsiados foram semeados em placas de
agar sangue e agar MacConkey (Difcod) e incubados a 37° C por
18-24 horas em atmosfera de aerobiose. Colonia Staphylococcus
aureus nutris de nicotinamida adenina dinucleotideo (NAD) foi
adicionada nas placas de dgar sangue e estas foram incubadas em
microaerofilia a 37°C por 24-48h. A caracterizagdo bioquimica
das coldnias foi realizada de acordo com Quinn et al. (2011) para
a identificacdo das bactérias.

PCR para deteccdo de Mycoplasma hyorhinis (Mhyr). De-
vido a indisponibilidade de tecido, somente 59 das 75 amostras
de pulmio foram processadas para detec¢do de Mhyr. O DNA foi
extraido utilizando-se o Kit comercial DNeasy® Blood & Tissue
(Qiagen™). A PCR foi realizada conforme descrito por Staken-
borg et al. (2006), utilizando-se apenas o primer para detec¢ao
de Mhyr (GenBank acesso n2 M24658) e o primer reverse (regido
conservada do gene 16S rRNA), resultando em uma amplificacdo
de 1129pb.

Teste de concentracdo inibitoria minima (CIM). Pasteu-
rella multocida tipo A (PMA) foi o Gnico agente bacteriano isolado
com frequéncia significativa, sendo portanto o Unico avaliado pela
técnica de CIM. Das 43 amostras de P multocida tipo A isoladas,
foram selecionadas 24, buscando-se distribui¢do igualitaria por
Estado, para a realizagdo deste teste. Para isso utilizou-se a técni-
ca de microdilui¢do em caldo, conforme estabelecido pelo Clini-
cal and Laboratory Standards Institute-CLSI (CLSI, 2005). Como
padrdes de sensibilidade e resisténcia, foram utilizadas amostras
de referéncia preconizadas no CLSI: Escherichia coli ATCC 25922
e Staphylococcus aureus ATCC 29213. Foram testadas 12 drogas:
amogxicilina (AMO), ceftiofur (CTF), clortetraciclina (CTC), doxici-
lina (DOX), enrofloxacina (ENO), espectinomicina (EPT), florfe-
nicol (FFN), norfloxacina (NOR), oxitetraciclina (OTC), tiamulina
(TF) e tilmicosina (TYL), e quatro associagées: AMO/TF (na pro-
porgdo 2,0:1,2), AMO/TYL (2,0:1,0), DOX/TF (2,0:1,2) e LIN/EPT
(5,0:1,0). O ponto de corte da CIM para AMO e CTC foi estabele-
cido conforme Tang et al. (2009), pois, para essas drogas, ndo ha
critérios descritos para P. multocida no CLSI (CLSI, 2005). Para as
associacdes de antibidticos foram calculados os valores do indice
de fragdo inibitéria (ICIF) conforme Garcia et al. (2010), e a inter-
pretacdo do ICIF foi realizada de acordo com Eucast (2000), sendo
considerado efeito sinérgico (ICIF menor ou igual a 0,5), aditivo
(ICIF maior que 0,5 e menor ou igual a 1), indiferente (ICIF maior
que 1 e menor ou igual a 4) e antagdnico (ICIF maior que 4).

Analise estatistica

O teste Qui-quadrado foi utilizado para avaliar algumas asso-
ciagdes com variaveis microbiolégicas, de imuno-histoquimica e
alteragdes patolégicas. O teste T foi utilizado para avaliar o efeito
do isolamento bacteriano para P multocida tipo A sobre a exten-
sdo das lesdes pulmonares. O software estatistico adotado foi o
SAS versdo 9.2 (2008).

RESULTADOS
Questionario epidemiolégico
Quanto ao sistema de producdo, 58 (77%) suinos amos-
trados eram provenientes de lotes de terminagdes de sis-
temas segregados e 17 (23%) de granjas de ciclo completo

Quadro 1. Utilizacdo de vacinas em 26 lotes

Vacina Tipo de Vacina N? (%)
PCV2 Comercial® 25(96,1)
Mycoplasma hyopneumoniae Comercial 24 (92,3)
Actinobacillus pleuropneumoniae Autbgena® 4(15,4)
Actinobacillus pleuropneumoniae Comercial 9 (34,6)
Haemophilus parasuis Comercial 5(19,2)
Pasteurella multocida Autégena 2(7,7)
Pasteurella multocida Comercial 9 (34,6)
Streptococcus suis Autégena 1(3,8)

2 Numero de lotes vacinados. ® Vacinas disponiveis no mercado para ser
utilizada por qualquer granja. ¢ Vacina produzida com agente isolado da
propria granja.

Quadro 2. Antibiéticos utilizados nos programas preventivos
durante as fases de crescimento e terminacio em 26 lotes

Antibiético N*(%) Dosagem (ppm)
Tiamulina 16 (61,5) 40-200
Florfenicol 13 (50,0) 40-100
Amoxilina 9 (34,6) 200-300
Tilosina 4(154) 125
Doxicilina 4(15,4) 120-500
Avilamicina 2(7,7) 40-60
Oxitetraciclina 2(7,7) 500
Lincomicina 1(3,8) 150
Norfloxacina 1(3,8) ni
Tilmicosina 1(3,8) 150

2 Numero de lotes que utilizaram o antibiético; ni = ndo informado.

(nascimento - abate). O numero de origens dos leitdes das
terminagoes do sistema segregado variou entre uma (48%)
e até 19 (52%) origens.

Nos Quadros 1 e 2 estdo os resultados de uso de vacinas
e antibidticos nos lotes, respectivamente. Estas informa-
¢oes foram obtidas em 26 dos 36 lotes estudados.

As vacinas mais usadas nos lotes amostrados foram
para PCV2 (96,1%), seguido da vacina para Mycoplasma
hyopneumoniae (Mhyo)(92,3%), Actinobacillus pleuropneu-
moniae (App) (50,0%) e Pasteurella multocida (42,3%). Os
antibidticos mais utilizados foram tiamulina (61,5%), se-
guido pelo florfenicol (50,0%) e Amoxilina (34,6%).

No Quadro 3 sdo apresentados dados das andlises de
associagao entre algumas varidveis relacionadas com os
principais agentes infecciosos identificados nas amostras.
Os lotes que utilizaram vacina autégena para P multocida
tiveram significativamente menos isolamentos de Pasteu-
rella multocida tipo A (PMA). A utilizagcdo de vacina para
Mhyo ndo teve associagdo com os resultados de imuno-
-histoquimica para este agente. Houve associa¢do (P<0,01)
entre a hiperplasia de BALT com a IHQ para o Mhyo.

Sinais clinicos e alteragoes patologicas

Dispneia e febre estavam presentes em 98,6% dos ani-
mais amostrados. Tosse nao foi avaliada individualmente
por ser um sinal intermitente, porém em 100% dos lotes
havia animais com tosse. Nenhum dos lotes apresentou ni-
veis significativos de espirros.

Consolidag¢do pulmonar (98,6%) e alteragdes na pleura
(24%) foram as lesdes respiratérias mais encontradas nas
necropsias. Quanto a extensido das areas de consolidacdo
pulmonar as amostras variaram entre 2% e 60% de area
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Quadro 3. Relacdo entre agentes infecciosos, utilizacao de
vacinas e tipo de lesao

P multocida A* P® Mhyo© P Mhyr* P
+(n) -(m) +(m) -(m) +(n)-(m)
IHQ Mhyo + 31 23 NS
Vacina comercial 6 8 NS
P. multocida
Vacina autégena 0 5 0,006
P. multocida
Vacina Mhyo 36 13 NS
Ulcera gastrica 6 8 NS 11 3 NS
Serosite 11 11 NS 9 13 NS
Broncopneumonia 45 11 NS 14 30 NS
supurativa
Hiperplasia 27 3 0001 8 18 NS
de BALT'

2 Resultados de isolamento bacteriano em pulmio. ® Valor de P pelo teste
qui-quadrado para diferengas entre o uso ou ndo da vacina; presenca
ou auséncia da lesdo. ¢ Resultados de IHQ em pulmdo. ¢ Resultados de
PCR em pulmado. ¢ Niimero de amostras. f Tecido linfoide associado aos
brénquios.

pulmonar afetada, com maior frequéncia (25% das amos-
tras) entre 20% e 30%. As porcentagens das lesdes macro e
microscépicas observadas, correlacionadas com os agentes
infecciosos pesquisados, sdo apresentadas nos Quadros 4 e
5, respectivamente. Todos os suinos necropsiados apresen-
tavam comprometimento do aparelho respiratdrio, confir-
mando as observacgdes clinicas.

Marcos A.Z. Morés et al.

Quanto a distribuicdo das lesdes macroscopicas de con-
solidagdo no parénquima pulmonar, 73,6% foram cranio-
-ventrais (Fig.1), 16,7% multifocais (Fig.2) e 8,3% difusas.
A extensao das lesdes na pleura foi: grau 1 (9,7%), grau 2
(4,2%) e grau 3 (11,1%).

Em 33 amostras havia mais de um tipo de lesdo respira-
toéria no mesmo animal, consolidagdo pulmonar associada
com aderéncias de pleura e pericardio (Fig.3) em 21 amos-
tras, consolidagdo pulmonar com pulmio ndo colabado
(Fig.4) em 8 amostras, e consolidagao pulmonar com nédu-
los pulmonares em 4 amostras.

Na histologia, as broncopneumonias foram classifica-
das como agudas, subagudas e cronicas em 1,3%, 29,3% e
46,7% dos casos, respectivamente. Lesdes microscépicas
agudas na pleura visceral, com exsudacdo fibrinossupu-
rativa, foram observadas em 4% das amostras analisadas,
enquanto lesdes cronicas, com fibrose, ocorreram em 16%,
normalmente associadas com broncopneumonia. As prin-
cipais lesdes microscopicas encontradas no pulmao foram
hiperplasia de BALT (90,7%) (Fig.6), broncopneumonia su-
purativa (77,3%) e pneumonia intersticial (20%).

Etiologia

Na Figura 5 sdo apresentadas as porcentagens de po-
sitividade dos agentes infecciosos pesquisados, identifica-
dos isoladamente ou em associa¢des. Dos 75 suinos ana-
lisados, em 44 (58,8) foi identificado mais de um agente

Quadro 4. Frequéncia das principais lesdes macroscépicas em suinos com quadro clinico
respiratorio e relacio com os agentes infecciosos pesquisados

Lesdo macroscépica Ne %  Isolamento  Imuno-histoquimica® PCR®

de PmA®  Mhyo Influenza PCV2 Mhyr

% % % % %

Consolidagao pulmonar 74/75 98,6 53,3 69,3 2,7 4,0 25,3
Exsudato ou aderéncias na pleura visceral 18/75 24,0 72,2 83,3 0,0 0,0 33,3
Nédulo pulmonar 6/75 8,0 50,0 50,0 0,0 0,0 50,0
Espessamento e congestdo na mucosa traqueal  4/61 6,6 75,0 75,0 0,0 0,0 25,0
Exsudato ou aderéncias no pericardio 11/75 14,7 63,6 72,7 9,0 0,0 54,5
Exsudato ou aderéncias no periténio 6/56 10,7 66,7 66,7 0,0 0,0 83,3
Ulcera géstrica 14/55 254 42,3 78,6 0,0 71 214
Pontos brancos no parénquima renal 10/55 18,2 60,0 60,0 0,0 10,0 30,0

2 Niimero de amostras com a lesdo/nimero total de animais avaliados; o N é variavel porque alguns tecidos nao
foram avaliados em todos os animais. ® Percentual de amostras com a lesdo e positivas para Pasteurella multo-
cida (PmA), Mycoplasma hyopneumoniae (Mhyo), Mycoplasma hyorhinis (Mhyr) e Influenza A em amostras de
pulmées e Circovirus suino Tipo 2 (PCV2 ) em linfonodos mediastinicos.

Quadro 5. Frequéncia das principais lesdes pulmonares microscopicas em 75 suinos com
quadro clinico respiratdrio e relacdo com agentes infecciosos pesquisados

Lesdo microscépica N % Isolamento  Imuno-histoquimica® PCR®
de Pm?* Mhyo Influenza PCV2  M.hyr
% % % % %
Broncopneumonia supurativa 58 77,3 56,7 80,3 1,8 54 31,2
Pleuropneumonia fibrinosa, com ou sem necrose 12 16,0 66,7 75,0 0,0 0,0 58,0
Hiperplasia de BALT 68 90,7 57,3 76,5 0,0 2,9 32,7
Bronquite/bronquiolite necrosante 3 4,0 0,0 33,3 66,7 0,0 33,3
Bronquite/bronquiolite epitelial proliferativa 6 8,0 16,7 66,7 0,0 0,0 50,0
Pneumonia granulomatosa 1 1,3 100,0 100,0 0,0 0,0 -
Pneumonia intersticial 15 20,0 33,3 53,3 13,3 0,0 20,0

2 Percentual de amostras com a lesdo e positivas para Pasteurella multocida (Pm), Mycoplasma hyopneumoniae
(Mhyo), Mycoplasma hyorhinis (Mhyr) e Influenza A na lesdo pulmonar, Circovirus suino Tipo 2 (PCV2 ) em

linfonodos mediastinicos.
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Fig.1. Pulmao suino apresentando consolidagio cranio-ventral.
Fig.3. Pulmao suino apresentando grandes areas de consolidacgao,

aderéncias da pleura a parede costal e ao diafragma e pericar-
dio com coloragdo esbranquicada e aderido a parede costal.

etiolégico. Por imuno-histoquimica do tecido pulmonar
lesado, 74% das amostras foram positivas para Mhyo
(Fig.7), 2,8% para o virus Influenza A e nenhuma amostra
foi positiva para PCV2. Em linfonodos mediastinicos 4,2%
foram positivas para PCV2. No isolamento bacteriano das
lesdes pulmonares, 30 amostras (39%) ndo apresenta-
ram crescimento bacteriano e 43 (55,8%) foram positivas
para Pasteurella multocida tipo A (PmA). App, Haemophi-
lus parasuis, Arcanobacterium pyogenes e Streptococcus
sp foram isolados em uma amostra (1,3%), de distintos
animais. Em dois animais foi isolado PmA em sitio ndo
respiratério, sendo um no pericardio e peritonio e outro
na pleura.

No teste de PCR para Mycoplasma hyorhinis (Mhyr), 19
(32,2%) das 59 amostras testadas foram positivas. Ao asso-
ciar os resultados das amostras com isolamento bacteria-
no positivo para P. multocida com as amostras positivas na
imuno-histoquimica para Mhyo, das 65 amostras positivas
para Mhyo, 72,3% foram positivas também para P. multoci-
da. Por outro lado, das 24 amostras negativas para Mhyo,
54,2% foram positivas para P. multocida.

Ao analisarmos os resultados bacteriol6gicos para PmA,
IHQ para Mhyo e PCR para Mhyr pelo teste Qui-quadrado,

Fig.2. Pulmdo suino apresentando consolidacdo multifocal.

Fig.4. Pulmao suino ndo colabado e apresentando consolidagdo
cranio-ventral.

ndo houve diferenca significativa (P>0,05) entre os ani-
mais oriundos de lotes do sistema de ciclo completo com
os oriundos do sistema segregado, assim como também
ndo houve diferenca entre os animais de lotes do sistema
segregado formado por animais de uma tinica origem e os
oriundos de lotes com mais de uma origem.

Pelo teste T foi observado que as amostras positivas
para P multocida apresentaram areas de consolidagdo pul-
monar mais extensas (média de 38,5%, P<0,05) do que
amostras negativas para este agente (média de 26,7%).

Testes de CIM

Os percentuais de sensibilidade antimicrobiana das
amostras de P multocida analisadas pelo teste de CIM para os
antimicrobianos testados individualmente sdo apresentados
na Figura 8. Nenhum isolado apresentou multirresisténcia,
ou seja, resisténcia a mais de trés classes de antimicrobia-
nos. No entanto, quatro isolados apresentaram resisténcia a
trés drogas. Todas as amostras apresentaram sensibilidade
a Doxiciclina, Enrofloxacina e Tilmocosina. Apenas quatro
(16,7%) isolados foram sensiveis a todas as drogas testadas.

Os resultados dos testes de CIM para as associagdes de
antimicrobianos sdo apresentados no Quadro 6. O efeito si-
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Quadro 6. Efeito das associacdes de antimicrobianos sobre
as 24 amostrasde Pasteurella multocida analisadas por CIM
(% das amostras testadas)

Efeito AMO/TF  AMO/TYL DOX/TF LIN/EPT
Sinérgico 29,2 8,3 37,5 83,3
Aditivo 33,3 25,0 45,8 12,5
Indiferente 33,3 66,7 16,7 0,0
Antagonico 4,2 0,0 0,0 4,2
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Fig.5. Porcentagem de positividade dos agentes infecciosos iden-
tificados isoladamente ou em associagoes.
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Fig.6. Pulmdo com broncopneumonia exsudativa e hiperplasia do
tecido linfoide associado aos bronquiolos (BALT). HE, barra
100pm.

nérgico foi observado principalmente na associagdo LIN/
EPT (83,3%), efeito aditivo na associagdo DOX/TF (45,8%)
e o efeito indiferente na associagio AMO/TYL (66,7%). Ja
o efeito antagdnico ndo foi significativo em nenhuma das
associagoes.

DISCUSSAO

Associacbes de agentes infecciosos foram encontradas em
44 (58,8%) amostras (Fig.5). Além disso, foram observadas
muitas lesdes cronicas sugerindo uma infec¢do anterior,
cujo agente infeccioso, provavelmente, ja tenha sido elimi-
nado. Estes resultados evidenciam a alta prevaléncia das
associa¢des de micro-organismos nas doengas respiratd-
rias em suinos de terminagao.
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Fig.7. Pulmao, bronquiolo com marcagio positiva para Mycoplas-
ma hyopneumoniae nos cilios das células epiteliais (em verme-
lho). IHQ com anticorpo policlonal anti-proteina p36. Método
biotina-estreptavidina-peroxidase, cromdgeno 3-Amino-9-
-Ethylcarbazol (AEC) e contra-coloragdo com hematoxilina de
Mayer, barra 20pum.

Fig.8. Sensibilidade antimicrobiana de 24 amostras de Pasteurella
multocida pela técnica de CIM.

Mycoplasma hyopneumoniae (Mhyo) e Pasteurella mul-
tocida tipo A (PmA) foram os principais agentes infecciosos
encontrados. Os tipos de lesdes pulmonares mais frequen-
tes, caracterizados macroscopicamente por consolidacao
pulmonar com localiza¢do cranio-ventral e microscopica-
mente por broncopneumonia supurativa com hiperpla-
sia de BALT, sdo compativeis com o envolvimento destes
agentes. PmA é uma das principais bactérias relacionadas
com pleurites, pericardites e broncopneumonias fibrino-
sas em suinos (Lopez 2007), lesdes também encontradas
nos suinos estudados neste trabalho. Estes resultados de-
monstram a importancia destes dois agentes na indugdo de
problemas respiratérios em suinos nos principais Estados
produtores do Brasil.

Mhyo é considerado um dos principais agentes prima-
rios de pneumonias em suinos em todo o mundo (Thaker
2006, Maes et al. 2008, Hansen et al. 2010). Nos lotes que
participaram desta avaliagdo 87% tinham sido vacinados
para este agente. Os resultados obtidos demonstram que,
apesar da vacinacgdo e utilizagdo de antimicrobianos de for-
ma preventiva, medidas utilizadas na maioria das granjas,
o controle da infec¢cdo nao é totalmente eficiente. O arranjo
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da cadeia produtiva no Brasil, onde frequentemente ocor-
rem misturas de leitdes de diferentes origens para a for-
macao dos lotes de creche e terminagio, fator também evi-
denciado nesse estudo, favorece a ocorréncia de doencas
respiratorias (Maes et al. 2008), sendo uma provavel causa
da dificuldade no controle desta doenga. No entanto, neste
trabalho ndo houve diferenga (p>0,05) quanto a presenca
dos principais agentes (PmA, Mhyo e Mhyr) em relacdo ao
tipo do sistema de criacdo e nimero de origens dos leitdes.

Amostras positivas para Mhyo apresentaram tendéncia
em serem positivas para P multocida, no entanto, nao foi
observada associacdo de infecgdo entre esses dois agen-
tes (p>0,05). Este resultado ratifica o papel de P. multoci-
da como o principal agente secundario nas infec¢des pelo
Mhyo em casos de pneumonia enzodtica dos suinos, como
reportado por varios autores (Maes et al. 2008, Hansen et
al. 2010, Opriessnig et al. 2011). Além disso, neste estudo,
quando presente, P multocida aumentou significativamen-
te (p<0,05) a extensdo das lesdes de consolidagdo pulmo-
nar, demonstrando seu importante papel no agravamento
de lesdes causadas por outros agentes.

Apesar de seu papel predominantemente oportunista,
algumas amostras de P multocida tipo A tém sido relatadas
como tendo capacidade em atuar como agente primario em
doencga respiratdria grave e septicemia em suinos (Ono et
al. 2003, Cappuccio et al. 2004, Kich et al. 2007, Oliveira
Filho 2014), causando poliserosites fibrinosas e broncop-
neumonias fibrinonecroticas. Neste trabalho, em uma das
amostras com severa broncopneumonia fibrinonecrética e
pericardite, P multocida tipo A foi o Unico agente encontra-
do, sugerindo seu papel primario neste caso.

Houve associacdo entre a utilizacdo de vacina autége-
na para P. multocida e o ndo isolamento deste agente em
amostra de lesdo pulmonar, o que ndo ocorreu quando se
utilizou vacina comercial, sugerindo uma melhor agdo das
vacinas autégenas quando comparadas as comerciais. Po-
rém, o niumero de amostras analisadas foi baixo, o que deve
ser considerado na interpretacdo deste achado. Esse resul-
tado pode ser explicado pela alta variabilidade antigénica
entre as amostras de P. multocida isoladas de suinos (Pors,
etal, 2011; Bethe etal,, 2009).

Sequelas de broncopneumonias fibrinosas estdo entre
as principais causas de condenacdes e desvios de carcacgas
na linha de abate em suinos (Morés, 2006), onde apare-
cem principalmente como aderéncias de pleura e nédulos
pulmonares. P multocida e A. pleuropneumoniae sdo os
principais agentes causadores dessas lesdes em suinos
(Morés 2006, Lopez 2007). Neste estudo, P multocida foi
mais prevalente (8/12) em pulmdes com este tipo de lesdo
do que o A. pleuropneumoniae (1/12), demonstrando sua
possivel importancia como causa destas condenagdes em
suinos na produgao brasileira. Salienta-se a dificuldade no
diagnostico destes quadros devido ao estagio cronico com
que estas lesdes aparecem no abatedouro, especialmente
nos casos de pleurite sem pneumonia. Todavia, a participa-
¢do de amostras de P. multocida nas pleurites/pericardites
crbnicas encontradas nos suinos abatidos deve se melhor
investigada. Enfatizando estes aspectos, neste estudo a
maioria das lesdes de pleura encontradas eram cronicas

e, em apenas uma amostra foi possivel o isolamento bacte-
riano da lesdo, sendo que o agente isolado foi P. multocida
tipo A.

A participacdo do Mhyr nas doengas respiratdrias dos
suinos ainda ndo é completamente clara (Palzer et al
2008). Ha relatos de sua importante participacdo em le-
sdoes de pneumonia enzodtica e doenga respiratéria em
geral (Hansen et al. 2010, Lin et al. 2006), assim como al-
guns autores relacionando-o como agente primario em po-
liserosites de leitdes jovens (Thaker 2006). A prevaléncia
de 32,2% encontrada neste estudo, nas amostras de lesao
pulmonar pela PCR, indica que este agente esta difundido
nas regides amostradas, porém ndo houve correlacido da
presenca do Mhyr com lesdes de broncopneumonias e se-
rosites (quadro 5), portanto ndo é possivel inferir sobre sua
importancia na indugao destas lesdes.

0 Circovirus suino tipo 2 (PCV2) teve prevaléncia bai-
xa na [HQ em linfonodo mediastinico e ndo foi encontrado
em lesdes pulmonares. Apesar da circovirose normalmente
acometer suinos mais jovens do que os analisados, este re-
sultado demonstra que a doenga esta sob controle na maio-
ria dos rebanhos analisados. Boa parte deste controle esta,
provavelmente, relacionado com a efetividade das vacinas
atualmente utilizadas contra o PCV2.

Actinobacillus pleuropneumoniae também apresentou
baixa prevaléncia neste estudo, diferentemente de outros
trabalhos realizados (Morés, 2006). Este resultado indi-
ca o baixo desafio do agente nas regides estudadas, vis-
to que apenas 50% dos lotes foram vacinados, conforme
Quadro 3.

O virus Influenza A é outro agente difundido nos reba-
nhos suinos brasileiros (Morés et al., 2011, Schaefer et al.
2011). A prevaléncia encontrada nesse trabalho, de 2,8%
no teste de IHQ, é baixa, porém este nimero pode estar
subestimado devido as caracteristicas do agente, pois o
virus permanece poucos dias nos tecidos apo6s a infecgdo
(Vincent et al. 1997), sendo detectado somente em lesdes
agudas. Lesdes cronicas de pneumonia intersticial (20%)
e bronquite/bronquiolite epitelial proliferativa (8%), ob-
servadas no exame histopatoldgico, sdo compativeis com
0 quadro microscépico cronico provocado por este virus
(Schaefer et al. 2011).

Outro agente viral muito importante como causa de
doenca respiratéria em paises com producdo intensiva de
suinos é o virus da sindrome reprodutiva e respiratéria dos
suinos (PRRS). Este agente ndo foi pesquisado neste estu-
do, pois a doenca ainda ndo foi notificada no Brasil (Brasil
2015) e, em estudo sorolégico recente, ndo foi identificada
a presenca de anticorpos contra esse agente (Ciacci-Zanella
etal. 2013).

Ulcera gastrica foi identificada com frequéncia mode-
rada (25,4%) neste estudo. A correlagido entre a presenca
desta lesdo com a ocorréncia de doenga respiratdria ja foi
demonstrada (Straw et al,, 1992) e, provavelmente, esta
relacionada a anorexia e ao estresse induzidos durante o
curso das doencas respiratdrias.

A utilizacdo de antibidticos de forma preventiva é prati-
ca comum nha suinocultura intensiva. Com isso é esperado o
aparecimento de resisténcia bacteriana ao longo do tempo
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as principais drogas utilizadas. O maior percentual de resis-
téncia das amostras de P multocida tipo A avaliadas frente
os produtos NOR, OTC, CTC e AMO, pode estar relacionado
a utilizagdo mais frequente destes produtos nas granjas ou
ao maior tempo em que estas drogas estdo disponiveis no
mercado. As tetraciclinas nao estdo sendo mais utilizadas
na maioria dos sistemas produtivos, devida as restri¢des
de paises importadores, porém foram muito utilizadas no
passado. A TF e o FFN, produtos bastante utilizados atual-
mente nos programas de medicacdo para doencas respira-
térias por induzirem boa concentragio de principio ativo
no pulmao, foram eficientes para mais de 90% das amos-
tras testadas, demonstrando serem boas alternativas para
o controle da pasteurelose pulmonar. Os trés antibidticos
em que 100% das amostras foram sensiveis, DOX, ENO e
TYL, ndo tém seu uso muito difundido nas granjas, confor-
me observado no Quadro 3.

Na avalia¢do das associagdes de antimicrobianos frente
a P multocida A, somente a associacao LIN/EPT apresen-
tou elevado percentual de sinergismo (82,6%). Porém, se
somados os percentuais de sinergismo e adicdo, temos
a LIN/EPT com 95,6%, a DOX/TF com 81,9%, a AMO/TF
com 61,9% e somente a AMO/TYL com apenas 33,3%. Nes-
te caso, é importante lembrar que a EPT ndo é absorvida
quando administrada for via oral. Ainda, merece atengio o
fato do percentual de antagonismo ser insignificante para
todas as associagdes testadas, ou seja, embora em alguns
casos ndo ocorra vantagem na utilizacdo dessas associa-
¢Oes para controle da P multocida A, também ndo ha pre-
juizo. Estes dados sdo importantes, pois, na maioria das
vezes, a utilizacdo de associa¢des de antibiéticos em pro-
gramas estratégicos para suinos, objetiva controlar dife-
rentes agentes infecciosos, sem focar especificamente em
sinergismo ou adicdo.

Conclui-se que broncopneumonias e pleurites sdo as
lesdes respiratdrias mais frequentes nos suinos de termi-
nacdo de lotes com sinais de doenca respiratéria. Nestes
animais, na maioria das vezes, houve associagdo do Mhyo
com PmA. Outros agentes estavam presentes com menor
frequéncia. Quando PmA esteve presente houve aumento
da extensdo das lesdes pulmonares. A¢des mais efetivas
para o controle destes dois agentes sdo necessarias para
a reducdo da prevaléncia e gravidade dos quadros clinicos
respiratérios nas granjas.
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