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RESUMO

A agalaxia contagiosa apresenta distribuicdo mundial, tendo como principal agente
etiolégico o Mycoplasma agalactiae, afetando principalmente caprinos devido a utilizacao
dessa espécie para producdo leiteira. A triade sintomatoldgica caracteristica da enfermidade
constitui no desenvolvimento de agalaxia, artrite e conjuntivite. Objetivou-se com este
trabalho realizar uma revisdo sistemdtica com metandlise sobre agalaxia contagiosa em
pequenos ruminantes, identificar os etioldgicos causadores de mastites em rebanhos de cabras
leiteiras e avaliar a influéncia das infeccdes por Mycoplasma spp. e por bactérias
convencionais causadoras de mastite subclinica sobre a qualidade do leite caprino. O
primeiro capitulo é composto por uma revisdo sistemdtica com metandlise. O estudo foi
conduzido com base nas recomendacOes metodologicas de PRISMA: os itens de relatorio
preferidos para revisdes sistemdticas e meta-andlises. Observou-se uma prevaléncia
combinada de 10,46% com alta heterogeneidade para os grupos caprinos € ovinos,
demonstrando a necessidade de pesquisas epidemiologicamente embasadas, visando evitar
resultados heterogéneos. O segundo capitulo objetivou realizar um estudo etiolégico para
agalaxia contagiosa em rebanhos de cabras leiteiras em condicdes semidridas nos estados da
Paraiba e Pernambuco, regido Nordeste do Brasil. Foram utilizadas 207 cabras lactantes,
totalizando 414 amostras de leite oriundas de 30 rebanhos assintomaticos e 90 amostras de
trés rebanhos com casos clinicos da doenca. Os cultivos positivos foram submetidos a PCR
com iniciadores especificos para M. agalactiae, M. mycoides Cluster ¢ M. putrefaciens. Das
amostras analisadas 34,54% (143/414) apresentaram crescimento bacteriologico, destas
59,44% (85/143) foram positivas para Ma, o Mmguger € Mp ndo foram detectados. Para
realizacdo do terceiro capitulo, foram utilizados os 30 rebanhos descritos anteriormente para
realizacio do segundo capitulo. Buscou-se avaliar o impacto da micoplasmose e de bactérias
convencionais causadoras de mastite subclinica sobre os parametros de qualidade do leite
caprino. Observou-se coinfec¢do por Mycoplasma spp. e bactérias convencionais mastite
subclinica em cabras leiteiras na regido Nordeste do Brasil. A mastite subclinica influenciou
diretamente na contagem de células somadticas, representando uma ferramenta valiosa para
monitoramento de infeccdes no ubere de cabras. Por outro lado, infec¢cdes por Mycoplasma
spp- Influenciou nos valores sélidos totais, entretanto, o sinergismo entre os agentes
convencionais da mastite subclinica e Mycoplasma spp. provocam diminui¢io nos percentuais
de proteina, solidos totais, extrato seco desengordura e caseina, demonstrando maior impacto
econdmico nas infec¢des mistas ocasionadas por esses agentes.



ABSTRACT

Contagious agalactia has a worldwide distribution, with Mycoplasma agalactiae as the
main etiological agent, affecting mainly goats due to the use of this species for dairy
production. The characteristic symptomatological triad of the disease is the development of
agalactia, arthritis and conjunctivitis. The objective of this work was to carry out a systematic
review with meta-analysis on contagious agalactia in small ruminants, to identify the
etiological causes of mastitis in dairy goats and to evaluate the influence of infections by
Mycoplasma spp. and by conventional bacteria causing subclinical mastitis on the quality of
goat milk. The first chapter consists of a systematic review with meta-analysis. The study was
conducted based on the methodological recommendations of PRISMA: the preferred
reporting items for systematic reviews and meta-analyses. A combined prevalence of 10.46%
was observed, with high heterogeneity for the goat and sheep groups, demonstrating the need
for epidemiologically based research to avoid heterogeneous results. The second chapter
aimed to carry out an etiological study for contagious agalactia in dairy goat herds in semi-
arid conditions in the states of Paraiba and Pernambuco, Northeast region of Brazil. A total of
207 lactating goats were used, totaling 414 milk samples from 30 asymptomatic herds and 90
samples from three herds with clinical cases of the disease. Positive cultures were subjected to
PCR with specific primers for M. Agalactiae (Ma), M. mycoides Cluster (Mmcluster) and M.
Putrefaciens (Mp). Of the analyzed samples, 34.54% (143/414) showed bacteriological
growth, of which 59.44% (85/143) were positive for Ma, Mmcluster and Mp were not
detected. To carry out the third chapter, the 30 herds described above were used to carry out
the second chapter. The aim was to evaluate the impact of mycoplasmosis and conventional
bacteria causing subclinical mastitis on goat milk quality parameters. Coinfection by
Mycoplasma spp. and conventional bacteria subclinical mastitis was observed in dairy goats
in the Northeast region of Brazil. Subclinical mastitis directly influenced somatic cell counts,
representing a valuable tool for monitoring goat udder infections. On the other hand,
infections by Mycoplasma spp. However, the synergism between conventional agents of
subclinical mastitis and Mycoplasma spp. cause a decrease in the percentages of protein, total
solids, defatting dry extract and casein, demonstrating a greater economic impact on mixed
infections caused by these agents.



INTRODUCAO GERAL

A agalaxia contagiosa (AC) tem como principal agente etioldgico o Mycoplasma
agalactiae (Ma). Outras espécies podem estar envolvidas como o M. mycoides cluster
(Mmusier), que contempla cinco espécies e subespécies de micoplasmas que compartilham
caracteristicas genotipicas e fenotipicas, entre estes, quatro estdo descritos como agentes
etiolégicos da AC (M. mycoides subsp. mycoides small colony (Mmmsgc), M. mycoides subsp.
mycoides large colony (Mmmyc), M. mycoides subsp. capri (Mmc), M. capricolum subsp.
capricolum (Mcc) e Mycoplasma putrefaciens (Mp) (ABTIN et al., 2013; KUMAR et al.,
2014).

A AC acomete pequenos ruminantes, em especial caprinos devido a sua utilizagdo
para produgdo leiteira, tendo como sintomatologia a presenca de mastite e ou agalaxia, artrite
e conjuntivite; esporadicamente sdo observados casos de aborto, pneumonia e transmissao
transplacentaria (AZEVEDO et al., 2006; SILVA et al., 2013; 2014). Apesar da transmissao
venérea ter sido sugerida por Gil et al. (2003), Amores et al. (2010) e Gémez Martin et al.
(2012), os dados sdo escassos, apesar de ter sido constatado a presenga de bactérias do género
por isolamento e pela reacdo em cadeia da polimerase (PCR) de swabs vaginais e s€émen,
respectivamente (ALVES et al., 2013; MORAES et al., 2017; SANTOS et al., 2018).

Em geral, a AC € transmitida por via oral, respiratria € mamadria. A replicacdo ocorre
na mucosa do trato respiratdrio, intestino delgado e alvéolos das glandulas mamadrias,
disseminando-se pela circulacdo para diferentes 6rgdos vitais, como pulmdes, linfonodos,
olhos, glandulas mamadrias, articulagdes e tenddes, produzindo varios sinais clinicos. Nas
glandulas mamarias, causa a inflamacdo que, por fim, se transforma em mastite catarral ou
parenquimatosa, levando a atrofia e agalaxia. Em geral, lesdes pulmonares sdo observadas,
embora surtos de pleurisia em cabras, com isolamento de micoplasma, tenham sido relatadas.
As articulacdes, com acimulo de fluidos sinoviais, leva a artrite, principalmente nas
articulacdes do carpo e do tarso. Afeccdes oculares causam graves perdas de cérnea, levando
a cegueira por meio de vascularizacdo e ceratoconjuntivite. Afeccdes dos Orgdos genitais
também sdo observadas com abortos ocasionais ou natimortos em animais gestantes,
principalmente devido a inflamacdo do utero. Nos animais machos, pode produzir inflamagao
testicular (KUMAR et al., 2014).

A infeccdo da glandula mamadria causa alteragdes na composicdo quimica do leite,
associada ao aumento da contagem de células somdticas (CCS), que segundo Pereira et al

(1999) ocorreriam da seguinte maneira: a) a porcentagem de gordura normalmente é



diminuida, no entanto, caso haja reducdo mais pronunciada da producdo de leite do que de
gordura, aumentard a concentragdo deste componente; b) a porcentagem de proteina é
aumentada; c) as porcentagens de lactose e sélidos totais sdo reduzidas, como também dos
componentes encontrados em menores concentragdes, cOmo Os minerais € as enzimas .
Segundo Machado et al. (2000), a mastite altera a composi¢do do leite por modificar a
permeabilidade dos vasos sanguineos da glandula e alterar o processo de filtragem e sintese
do tecido secretor pela acdo direta dos patégenos ou de suas enzimas sobre 0os componentes ja
secretados em seu interior (KITCHEN, 1981; PEREIRA et al., 1999; PRADA e SILVA et al.,
2000; SANTOS, 2002; PIRISI et al., 2007).

O primeiro relato da AC no Brasil ocorreu em 2001. A ocorréncia de sinais clinicos
em caprinos de um mesmo rebanho no estado da Paraiba resultou na suspeita de AC causada
por M. agalactiae, até entdo exdtica no pais, que se estendeu para os estados de Pernambuco e
Rio Grande do Norte (AZEVEDO et al., 2006). A identificacdo foi realizada por isolamento,
por imunoperoxidase indireta e pela reacdo em cadeia da polimerase (PCR).

Desde seu diagnostico, a AC se mantém endémica na regido Nordeste do Brasil, em
especial nos estados da Paraiba e Pernambuco com uma prevaléncia elevada entre os rebanhos
caprinos leiteiros, com variacdes dependendo da microrregido de estudo e da metodologia
empregada. No estado da Paraiba, maior bacia produtora de leite caprino do Brasil, 20% dos
criatorios das microrregides do Cariri Oriental e Ocidental foram positivos para AC,
demonstrando a ampla distribuicao da doenca (BANDEIRA et al., 2008). Entre os animais
testados pela PCR, 7,5% apresentaram resultado positivo para o M. agalactiae.

Campos et al. (2009) e Alcantara (2010), em levantamento realizado no estado da
Paraiba, detectaram a presenca de anticorpos anti-M. agalactiae em 83,28% (264/317) e
56,43% (307/544) das amostras analisadas, respectivamente, sendo que a taxa de animais
positivos variou de 10% a 100% por propriedade. Nos rebanhos afetados, o controle tem se
fundamentado no sacrificio de animais infectados, antibioticoterapia e segregacdo de animais,
de acordo com as condicdes econdmicas e sociais dos produtores. O uso da homeopatia como
tratamento para doenga tem demonstrado bons resultados clinicos (AZEVEDO, 2005;
MARINHO, 2008; SILVA et al., 2013).

Peixoto et al. (2018), no estado do Ceard, observaram apenas 0,64% (3/486) de
animais reagentes, sendo que 18,75% (3/16) das propriedades apresentaram animais positivos
para Ma. Por outro lado, no estado do Rio Grande do Norte, Damasceno et al. (2020)

obtiveram 7,8% (42/538) de animais positivos e 25,9% (14/54) das propriedades possuiam



animais sororreagentes para AC, no entanto, sem associacao entre a infec¢cao por Ma e o virus
da artrite encefalite caprina (CAEV).

Santos et al. (2015) diagnosticaram 10,3% (20/194) de soropositividade para AC em
caprinos e ovinos no estado de Sergipe e avaliaram que a doenga tem se disseminado entre os
rebanhos leiteiros pela falta de conhecimento das medidas preventivas por parte dos
produtores, pela incapacidade de fiscalizacdo dos 6rgdos de defesa sanitdria dos estados e
municipios e pelo intenso comércio de animais vivos destinados ao abate e a reproducao.

Apesar dos estudos realizados acima, ainda hd lacunas quanto a etiologia e associa¢ao
de micoplasma e outros microrganismos bacterianos nos casos de AC no Brasil, bem como
seu impacto no perfil celular e composi¢do quimica do leite caprino. Com isso, objetivou-se
com este trabalho verificar a prevaléncia atual da agalaxia contagiosa em rebanhos de cabras
leiteiras em condi¢des semidridas nos estados da Paraiba e Pernambuco e avaliar o impacto
das coinfec¢des por Mycoplasma spp. e de bactérias convencionais, causadores de mastite

subclinica, sobre a qualidade do leite caprino.
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Resumo

A agalaxia contagiosa em pequenos ruminantes apresenta distribuicdo mundial, tendo como
principal agente etiolégico o Mycoplasma agalactiae, entretanto, outras espécies de bactérias
do género ja foram descritas infectando caprinos e ovinos, causando maior impacto
econdmico em espécies destinadas a producdo leiteira. O objetivo do estudo foi realizar uma
revisdo sistemdtica com metandlise para caracterizar os aspectos clinicos, epidemioldgicos e
diagndsticos para agalaxia contagiosa. Nos dados qualitativos, observa-se que animais
infectados apresentam uma triade sintomatoldgica cldssica da doenga, caracterizada por
mastite ou agalaxia, artrite e conjuntivite. Os espécimes utilizados para diagndstico sio
dependentes da sintomatologia clinica presentes nos animais. Entre os métodos de
diagndstico, as técnicas microbioldgicas e a reacdo em cadeia da polimerase (PCR) foram
utilizadas em 70,3% (26/37) dos estudos selecionados. Na metanalise, observou-se uma
prevaléncia combinada de 10,46% com alta heterogeneidade, atribuida a alta heterogeneidade
observada para os grupos caprinos e ovinos. A agalaxia contagiosa é clinicamente importante
nas infec¢des de pequenos ruminantes, acometendo praticamente todos os sistemas organicos,
devendo ser considerada no diagndstico diferencial com outras enfermidades. Além disso, a
alta heterogeneidade observada entre os estudos salienta a necessidade de pesquisas
epidemiologicamente embasadas, visando evitar resultados heterogéneos.

Palavras-chave: caprinos, ovinos, Mycoplasma agalactiae

Abstract

Contagious agalactia in small ruminants has a worldwide distribution, with Mycoplasma
agalactiae as the main etiological agent, however, other species of bacteria of the genus have
already been described infecting goats and sheep, causing greater economic impact on species
destined for dairy production. The aim of the study was to perform a systematic review with
meta-analysis to characterize the clinical, epidemiological and diagnostic aspects of
contagious agalactia. In the qualitative data, it is observed that infected animals present a
classic symptomatological triad of the disease, characterized by mastitis or agalactia, arthritis
and conjunctivitis. The specimens used for diagnosis are dependent on the clinical symptoms
present in the animals. Among the diagnostic methods, microbiological techniques and
polymerase chain reaction (PCR) were used in 70.3% (26/37) of the selected studies. In the
meta-analysis, a combined prevalence of 10.46% with high heterogeneity was observed,
attributed to the high heterogeneity observed for the goat and sheep groups. Contagious
agalactia is clinically important in infections of small ruminants, affecting practically all
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organ systems, and should be considered in the differential diagnosis with other diseases. In
addition, the high heterogeneity observed between the studies highlights the need for
epidemiologically based research, in order to avoid heterogeneous results.

Keywords: goats, sheep, Mycoplasma agalactiae

Introducao

A agalaxia contagiosa (AC) € endémica nos paises do Mar Mediterraneo e
amplamente distribuida na Europa, Asia Ocidental, Africa, Estados Unidos (EUA) e Brasil,
acometendo caprinos e ovinos em diferentes faixas etdrias. Tem como principal agente
etiolégico o Mycoplasma agalactiae (Ma), mas outras espécies podem estar envolvidas como
0 M. mycoides subsp. mycoides grande colonia (Mmmyc), M. mycoides subsp. capri (Mmc),
M. capricolum subsp. capricolum (Mcc) e M. putrefaciens (Mp)(l).

Os sinais clinicos observados sdao dependentes da categoria animal afetada, sendo
observado com mais frequéncia surtos em fémeas logo apds o parto, nas quais relatam-se
principalmente casos de mastite, podendo variar de aquosa a catarral, agalaxia, artrite,
principalmente nas articulacdes do carpo e tarso, que em alguns casos progride para poliartrite
e morte por inani¢do; casos de aborto, pneumonia e transmissdo vertical t€ém sido descritos,
mas com baixa frequéncia(2’3).

Varios estudos foram realizados visando determinar a ocorréncia e etiologia para AC
em pequenos ruminantes. No continente Asidtico, infec¢des pelo Ma apresentam prevaléncias
de 6,3% a 15,4% em caprinos e de 2,7% a 19,8% para ovinos, podendo chegar a 85% em
animais com sintomatologia clinica. Na Europa, observa-se uma variacdo de 2,5% a 28,9%
para infec¢des em pequenos ruminantes'*>¢ 79,

Para as demais espécies de Mycoplasma sp citadas como agentes etiologicos da AC,
observa-se maior prevaléncia para o Mmc, em alguns casos com incidéncia superior ao Ma,

1.(5), em amostras de leite, sémen e swab auricular na Espanha.

como relatado por Amores et a
No geral, observam-se variacdes de 0,2% a 26,4% para Mmc, 1,3% a 1,8% para Mcc e de 0,7
para Mp. A ocorréncia de coinfeccdo j4 foi relatada na maioria dos casos em associagdo com 0
Ma, para o Mp (10,3%) em ovinos no Ira e para o Mmc (1,3%) e Mcc (0,6%) em caprinos na
Espanha(5 A0,

As pesquisas que abordam sobre os indices de prevaléncia e incidéncia de AC em
pequenos ruminantes sdo importantes tendo em vista que esses animais sdo fontes de
subsisténcia para familias em paises subdesenvolvidos, além da carne e do leite serem a fonte
para diversos produtos de origem animal. Além disso, levantamentos que visem avaliar a

situacdo epidemioldgica da doenca e a identificacdo agente etioldgico sdo necessarios para
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subsidiar a elaboracdo de medidas sanitdrias de controle por parte dos 6rgaos governamentais.
Dessa forma, o objetivo do presente estudo foi realizar uma sintese qualitativa e quantitativa
dos aspectos clinicos, epidemioldgicos e de diagndstico para agalaxia contagiosa em
pequenos ruminantes através da metandlise com base em uma revisdo sistemdtica da

literatura.

Material e Métodos

O presente estudo consistiu em uma revisdo sistemdtica de literatura, com sintese e
andlise dos achados clinicos, material e métodos de diagndstico, agentes etioldgicos e
metandlise dos dados quantitativos disponiveis em artigos de periddicos indexados. O estudo
foi conduzido com base nas recomendacdes metodolégicas de PRISMA (Preferred Reporting
Items for Systematic Review and Meta-analysis - Itens de Relatério Preferidos para Revisoes
Sistematicas e Meta-anélises)(“).

Critérios de elegibilidade: Artigos publicados em revistas indexadas foram
considerados elegiveis se consistissem em estudos que descrevessem as caracteristicas
clinicas (inclusive infec¢do experimental) e epidemioldgicas (prevaléncia ou ocorréncia e
espécie) e agente etioldgico para agalaxia contagiosa em pequenos ruminantes infectados por
Ma, Mmmy ¢, Mmc, Mcc e Mp, atualmente considerados os princiapis agentes etiolégicos para
AC.

Nao houve restrigdes quanto ao ano em que o estudo foi desenvolvido ou publicado, o
idioma ou o pais onde o estudo foi realizado. Revisdes de literatura, notas de pesquisa,
editoriais e outros tipos de publicacdes fora dos critérios de inclusdo
foram excluidos.

Fontes de informacao e estratégias de pesquisa: Considerando os critérios de
inclusdo pré-estabelecidos, o processo de identificagdo de artigos foi desenvolvido utilizando
a Plataforma Capes, PubMed e Scielo. As seguintes combinac¢des de termos de pesquisa em
inglés e portugués foram wusadas: contagious agalactia OR agalaxia contagiosa;
mycoplasmosis in small ruminants OR micoplasmose em pequenos ruminantes. As citagdes
em estudos foram identificadas e salvas para posterior andlise e selecdo. As buscas foram
realizadas entre 20 de agosto a 04 de setembro de 2020.

Selecao de estudos e extracao de dados: No momento da pesquisa, selecionaram-se
os estudos de forma independente com base em uma anélise de titulos e resumos. Apds essa

etapa, os artigos selecionados foram lidos por completo. Por meio dessa avaliagdo, outros



16

estudos foram excluidos por ndo atenderem os critérios de elegibilidade. Ocorréncias de
divergéncias entre os pesquisadores foram resolvidos por consenso entre ambos.

Para facilitar a extracdo dos dados, os artigos selecionados foram divididos em duas
categorias: o primeiro incluiu todos os relatos de casos de agalaxia contagiosa em pequenos
ruminantes, para sintese qualitativa; enquanto a segunda incluiu estudos transversais, para
sintese quantitativa e metanélise.

Os dados extraidos foram adicionados em planilhas para andlise. As varidveis
qualitativas compreendia: autores, ano de publicagdo, pais, continente, sinais clinicos, espécie
animal, amostra e método uitlizado para diagndstico e agente etiolégico. Por sua vez, os dados
quantitativos compreenderam as referéncias (autores, ano de publicacdo e pais), dados
estatisiticos (tamanho da amostra e nimero de positivos, prevaléncia e espécie) e diagnostico
que compreende material da amostra, método diagndstico e agente etioldgico.

Anadlise de dados: Os dados qualitativos foram analisados por meio de estatistica
descritiva, com distribui¢cdes absolutas e percentuais, para caracterizar os aspectos clinicos e
diagnostico para AC.

Os dados quantitativos foram combinados por meio de uma metandlise, na qual o
desfecho consistiu na propor¢do de animais positivos nos testes de diagndstico para
micoplasmose. A presenca de heterogeneidade foi determinada pelo teste Q de Cochran e
quantificada pelo teste I* de Higgins e Thompson, os resultados combinados dos desfechos
foram calculados com base no modelo de efeitos aleatérios pelo inverso da varidncia’®. A
andlise do gréfico de funil e o teste de Egger foram utilizados para identificar possiveis vieses
de publicagéo(13 ). As andlises foram conduzidas no programa estatistico R, versio 3.5.1"Y na

interface RStudio (versdo 1.1.463), considerado o intervalo de confianca de 95% (IC 95%).

Resultados e Discussao

No total de 540 artigos identificados nos bancos de dados, destes 37 foram adequados
para o estudo. Como dois artigos preencheram ambos os critérios de elegibilidade, 14 foram
agrupados nas caracteristicas qualitativas e 25 foram considerados estudos transversais
(estudos de prevaléncia/ocorréncia) e com isso agrupados para sintese quantitativa e para

metandlise (Figura 1).
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Figura 1: Fluxograma do processo de busca. selegdo e inclusio de estudos para revisio
sistematica ¢ metanalise,

Os estudos qualitativos contemplaram trés continentes (América, Asia e Europa) e
nove paises (Brasil, Espanha, Estados Unidos, Franca, India, Ira, Italia, Jordania, Paquistdo),
sendo que destes 57,1% (8/14) relataram infeccdo em caprinos e 21,4% (3/14) em ovinos, a
mesma quantia foi relatado em ambas as espécies. Apenas 35,7% (5/14) descreveram infec¢ao

em animais jovens.
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As principais manifestacdes clinicas descritas sdo limitadas principalmente a glandula
mamadria e articulagdes, contudo apresenta quadro clinico varidvel desde mastite subclinica
com queda na producgio leiteira a mastite clinica variando de aquosa a catarral e agalaxia. Nos
casos de artrite, as principais articulacdes acometidas sdo as do carpo e tarso, podendo
progredir para poliartrite. Observa-se ceratoconjuntivite € pneumonia, esta ultima atribuida

o . ~ 15,16,17
principalmente em infec¢des por Mmc' )

, 0 Mmm;c pode estd associado como descrito
por De La Fe et al."® em cabritos, devido ao maior tropismos que essa espécie de micoplasma
apresenta pelo sistema respiratério(lg). No sistema reprodutor, relata-se metrite e degeneragcao
testicular. Artrite, conjuntivite, pneumonia, meningite € morte sibita foram observadas em

... 2,3,17,19,20
animais _]OVGI’lS( ). Os

dados qualitativos estdo descritos na Tabela 1.

A sintomatologia clinica determina o material e método a ser utilizado para
diagnéstico, sendo o leite o material de eleicdo, utilizado em 64,9% (24/37) dos estudos.
Como método diagnéstico, destaca-se o microbioldgico em associagdo com a PCR descrito
em 70,3% (26/37) das pesquisas. Ambos os exames sdo usados de forma complementar,
comparando sensibilidade ou identificando infeccdo ativa e o micoplasma envolvido,
respectivamente. Quase sempre a PCR apresenta maior sensibilidade, no entanto, os exames
microbiol6gicos sdo considerados como padrao ouro para diagndstico.

O diagnéstico da AC poder ser realizado com a observacao dos sinais clinicos, pois se
caracteriza por uma triade sintomatoldgica que acomete a glandula mamadria com mastite e/ou
agalaxia, em alguns casos nessa sequéncia, as articulagdes com artrite e poliartrite e os olhos
com ceratoconjuntivite. Entretanto, outros patégenos podem desencadear sintomatologia
semelhante como a mastite clinica causada por bactérias do género Staphylococcus spp. e pelo
virus da artrite encefalite caprina (CAEV). Assim, a AC deve ser considerada no diagndstico
diferencial nas infec¢Oes das glandulas mamadrias e nas artropatias em pequenos ruminantes,
em especial quando em regides endémicas para ambas as enfermidades, inclusive avaliar a
possibilidade de infeccdes mistas por esses agentes. Entretanto, Damasceno et al.®® ndo
perceberam correlacdo entre as infec¢des por Ma e o CAEV no Brasil, ndo encontrando
anticorpos para ambas as doengas em animais infectados. Através do teste imunoenzimatico
indireto (ELISA) e do Western blot, os autores observaram 7,8% (42/538) e 3,9% (21/538) de
prevaléncia para AC e CAEV, respectivamente, mas com maior dispersao desta com 42,6%

(23/54) das propriedades com animais sorologicamente positivos.
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Tabela 1: Aspectos qualitativos observados nos estudos que relataram agalaxia contagiosa em pequenos ruminantes.

Referéncias Caracteristicas clinicas Diagnostico
Autores Pais Continente Sinais clinicos Espécie Amostra Meétodo diagndstico Agente etiolégico
Leite, liquido Microbiolégico,
Azevedo et al.” Brasil América Mastite, agalaxia, artrite e Caprinos sinovial, suabe imunoperoxidade M. agalactiae
conjuntivite e ovinos auricular e nasal indireta, PCR
Mastite, artrite em cabras e Microbiolégico,
Silva et al.” Brasil América poliartrite em cabritos Caprinos Liquido sinovial PCR M. agalactiae
Leite, liquido M. agalactiae, M. capricolum
Hajizadeh et al."” Mastite, artrite e Caprinos sinovial e suabe Microbiolégico, subsp. capricolum, M. mycoides
Ira Asia ceratoconjuntivite € ovinos ocular PCR subsp. capri, M. putrefaciens
Infecgéo
Di Provvido et al."”  Jordénia Asia Artrite e pneumonia Caprinos experimental M. mycoides subsp. capri
Leite, liquido
sinovial e
Shahzad et al."® Paquistdo Asia Mastite, artrite e pneumonia  Caprinos  pleural, suabe Microbiolégico, M. mycoides subsp. capri
nasal e tecido GIT, PCR
pulmonar
Artrite, pneumonia e meningite Microbiolégico,
Johnson et al."” EUA América em cabritos Caprinos  Suabe articular PCR M. mycoides subsp. capri
Leite, liquido M. capricolum subps.
De La Fe et al."® Mastite subclinica e clinica, sinovial e suabe Microbioldgico, capricolum + M. mycoides
Espanha Europa  artrite e pneumonia em cabritos Caprinos auricular PCR subsp. mycoides LC
Mastite, artrite, conjuntivite,
febre, depressdo, anorexia,
emagrecimento, metrite, Leite, liquido
Gil et al."” Espanha Europa degeneragio testicular, Caprinos sinovial e suabe Microbiolégico M. agalactiae, M. putrefaciens
prostragdo, ocular
morte stbita, poliartrite e
prostacdo em cabritos
Microbiolégico,
teste de inibig¢do de
crescimento (GIT), M. agalactiae, M. capricolum
Al-Momani et al.®”  Jordénia Asia Mastite de graus variados, Caprinos  Leite e suabe eletroforese em gel  subsp. capricolum, M. mycoides
pneumonia e artrite (em e ovinos nasal de gradiente subsp. mycoides LC, M.

animais jovens)

desnaturante

putrefaciens
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(DGGE), PCR
Leite, pulmdes,
canais auditivos
Kinde et al.?" EUA América  Mastite clinica, artrite e morte Caprinos externos, fluidos Imunofluorescéncia M. agalactiae, M. mycoides
sabita em cabritos articulares, subsp. mycoides LC
figado, baco e
cérebro
Reducio da produgdo leiteira,
Sanchis et al.*? Franca Europa mastite, agalaxia e Ovinos Infec¢do M. agalactiae
ceratoconjuntivite experimental
Leite, liquido
sinovial e
pleural, tecido
Kumar et al.*” India Asia Queda na produgdo leiteira, = Caprinos pulmonar, suabe  Microbioldgico, M. capricolum subsp.
artrite, conjuntivite e dispneia auricular, PCR capricolum, M. mycoides subsp.
conjuntival e Capri
prepucial e
secre¢do vaginal
Queda varidvel na produgao Infecgdo
Todaro et al.** Italia Europa leiteira Ovinos experimental M. agalactiae
Hipertermia, anorexia, redugio
da produgdo leiteira, aumento Infeccao
Marinaro et al.*> Italia Europa dos linfonodos mamarios com  Ovinos experimental M. agalactiae

fibrose, agalaxia, artrite e
ceratoconjuntivite
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Na América (Norte e Sul), os agentes etiolégicos prevalentes foram Ma, Mmc, Mmm ¢
€ Mmuster- Na Asia e Europa, relataram-se a ocorréncia de Ma, Mmc, Mcc, Mp e Mmmj ¢ e na
Oceania observam-se Mmi.juser € Mmc, sendo apenas este ultimo descrito na Africa. Infecgdes
mistas foram relatadas em rebanhos caprinos na Espanha e Ird com a associacdo de Mcc +
Mmmyc, Ma + Mmc, Mcc e Mp. O Ma destacou-se como principal agente etiolégico da AC
em 81,1% (30/37) dos estudos. A descoberta de outras espécies de micoplasmas é
epidemiologicamente importante, especialmente em regides onde o Ma € tido como unico
agente etiologico da AC, como € o caso do Brasil®, dificultando as medidas de controle e
diagndstico, uma vez que outras espécies podem estar envolvidas.

O tratamento para micoplasmose foi relatado em 28,6% (4/14) estudos qualitativos. A
terapia € baseada no uso de antibidticos, como as tetraciclinas, macrolideos, florfenicol,
tilosina e fluoroquinolonas, no entanto, os resultados do tratamento podem ser ruins ou
ineficazes contra micoplasmas se a dose terapéutica nao for bem definida e o antibiético ndo
for administrado por um periodo suficientemente longo''**”. Azevedo et al.”’ nos primeiros
surtos de AC por Ma descritos no Brasil estabeleceram o tratamento com uso de tilosina (20
mg/kg) durante cinco dias, obtendo bons resultados, assoiado a segregacdo de animais
enfermos, impossibilitando a transmissio para o restante do rebanho. Johnson et al.'”
relataram casos de artrite, pneumonia e meningite por Mmc em cabritos leiteiros durante um
periodo de trés anos, conseguindo controle da enfermidade com a implementagcdo de medidas
rigorosas de higienizagcdo nos utensilios de aleitamento, o uso porlongado de florflenicol (40
mg/kg), realizacdo de swabes auriculares para diagnéstico de animais assintomaticos, com
remo¢ao do rebanho dos positivos e permitindo o acesso das crias as maes durante 4-6
semanas de vida. Apesar dos autores nio mencionarem, observa-se que essa medida
possibilitou reducdo do estresse com desmama precoce, com transferéncia de imunidade
passiva para as crias de forma eficiente.

Silva et al.” relataram transmissdo vertical em caprinos naturalmente infectados pelo
Ma. Apesar das cabras apresentarem artrite € mastite serosa durante a gestacdo, no parto
estavam aparentemente normais apds terem sido medicadas por 15 dias com tilosina e
oxitetraciclina LA (20 mg/kg), demonstrando que apesar do tratamento prolongado com
antimicrobianos apresentar bons resultados clinicos, o mesmo ndo proporciona a cura
bacterioldgico, tornando-os portadores assintomaticos.

Na sintese quantitativa, os estudos foram realizados em oito paises (Australia, Brasil,

Espanha, Ird, Iraque, Jordania, Nigéria, Paquistdo) abrangendo cinco continentes, os ja
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descritos para os dados qualitativos acrescidos de Africa e Oceania. A metanilise foi realizada
utilizando 29 estudos de prevaléncia/ocorréncia para AC em caprinos ou ovinos, extraidos de
25 publicagdes selecionadas com estudos transversais (Tabela 2).

Inicialmente, o resultado combinado da metandlise para prevaléncia da AC em
pequenos ruminantes foi de 10,46% (IC 95% - 7,38 — 14,61%), porém com presenca de
heterogeneidade identificada pelo teste Q de Cochran (p<0,01) e classificada como alta pelo
teste de Higgins e Thompson (I’ = 93,1%). Por isso, outras metandlises foram realizadas
agrupando os dados por subgrupo, porém sem alteragdo no grau de heterogeneidade (Tabela
3; Figura 2).

Ao avaliar a metandlise por continente observa-se que a prevaléncia para AC em
pequenos ruminantes foi maior na Europa (25,44%; 18,81 — 33,46%), seguido da América do
Sul (11,70%; 7,12 — 18,65%) e Asia (10,38%; 6,47 — 16,23%). A Africa e Oceania
apresentaram as mais baixas prevaléncias com 0,58% (0,08 — 4,01%) e 0,23% (0,07 — 0,72%),
respectivamente, entretanto, ndo foi possivel realizar uma andlise mais precisa, uma vez que
apenas um artigo foi selecionado em cada continente®*~°.

Os 29 estudos incluidos na metandlise e a prevaléncia individual € observada na
Figura 2 através dos pontos presentes no centro do grafico; a linha horizontal se refere ao
intervalo de confianca e os diamantes demonstram a prevaléncia combinada entre os estudos.
Resultados de prevaléncia, intervalos de confianga e peso com qual cada estudo participou do
resultado agregado sdo demonstrados nas trés ultimas colunas, respectivamente. A
visualizagcdo do gréafico de funil (Figura 3) apresenta uma distribuicdo assimétrica dos pontos
indicando presenca de viés, porém a aplicacdo do teste de Egger ndo confirmou a hipétese de
viés de publicacdo (p=0.1534), assim a assimetria pode ser devido a alta heterogeneidade

observada para os grupos caprinos (95,1%) e ovinos (91,5%).



Tabela 2: Descri¢do dos dados quantitativos para agalaxia contagiosa em pequenos ruminantes inseridos na metandlise.

Referéncias Dados estatisticos Diagnéstico*
N° Método
Autores Pais  Amostral Positivos Prevaléncia Espécie Material diagndstico Agente etioldgico
Leite, liquido ~ Microbiolégico,
Abtin et al."V Ird 102 19 18,6 Ovinos  sinovial, suabe PCR M. agalactiae
auricular e ocular
Kheirabadi e Leite e suabe
Ebrahimi” Ira 101 20 19,8 Ovinos conjuntival PCR M. agalactiae
Leite, sémen e  Microbiologico, M. agalactiae, M. mycoides
Amores et al.”) Espanha 159 51 32,1 Caprinos  suabe auricular PCR subp. capri, M.capricolum
subsp. capricolum
Microbiolégico,
Garnica et al.'Y  Espanha 45 13 28,9 Ovinos Leite PCR M. agalactiae
Al-Khudher e Iraque 150 4 2,7 Ovinos Leite Microbioldgico, M. agalactiae
Kshash” PCR
Pourbakhsh et Ira 39 6 15,4 Caprinos Sémen Microbiolégico, M. agalactiae
al.® PCR
Leite, liquido
Bafti et al.”’ Ira 176 11 6,3 Caprinos sinovial, sangue, Microbioldgico, M. agalactiae
suabe auricular e PCR
conjuntival
Leite, liquido
Bafti et al.”’ Ira 88 5 5,7 Ovinos  sinovial, sangue, Microbiolégico, M. agalactiae
suabe auricular e PCR
conjuntival
Hajizadeh et Ira 116 12 10,3 Ovinos Leite, liquido Microbiolégico, M. agalactiae + M.
al.'? sinovial e suabe PCR Putrefaciens

ocular
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Leite, liquido =~ Microbioldgico,

sinovial e pleural, Teste de
Shahzad et al.!? Paquistao 1180 35 3,0 Caprinos suabe nasal, tecido  inibicdo do M. mycoides subp. capri
de pulmao crescimento
(GIT), PCR
Daérg)asceno et Brasil 538 42 7,8 Caprinos  Soro sanguineo ELISA M. agalactiae
al.
Zendulkova et Suabe auricular, Microbioldgico,
al.?? Jordania 20 17 85,0 Caprinos ocular, prepucial e PCR M. agalactiae
vaginal
Suabe auricular, Microbioldgico,
Zendulkova et Jordania 15 4 26,7 Ovinos ocular, prepucial e PCR M. agalactiae
al.?? vaginal
Brasil 120 10 8,3 Caprinos  Leite e s€émen PCR M. agalactiae
Alves et al.®®
Akwuobu et Nigéria 172 1 0,6 Ovinos Suabe nasal Microbioldgico, M. mycoides subsp. capri
al.® PCR
Noaman®" Ira 353 10 2.8 Ovinos Leite e suabe Microbiolégico, M. agalactiae
ocular PCR
Leite, liquido
Pooladgar et Ira 91 8 8,8 Ovinos sinovial, suabe =~ Microbioldgico, M. agalactiae
al.®V auricular, nasal e PCR
ocular
Leite, suabe
Pourbakhsh et Ira 111 10 9,0 Caprinos auricular e ocular, Microbioldgico, M. mycoides cluster, M.
al.®? tecido de pulmao PCR capricolum subsp. capricolum
e linfonodo
Leite, liquido M. agalactiae, M. capricolum
Jafarizadeh et Ira 274 23 8.4 Ovinos sinovial, suabe =~ Microbioldgico, subsp. capricolum, M.
al.®? auricular e ocular PCR mycoides subsp. capri,

M. putrefaciens
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Leite, liquido =~ Microbioldgico,
Jafarizadeh et Ira 25 2 8,0 Caprinos  sinovial, suabe PCR M. agalactiae
al.®? auricular e ocular
Prats-Van Der Espanha 167 44 26,3 Ovinos Sémen Microbioldgico, M. agalactiae
Ham et al.®? PCR
Leite, suabe
Jafarizadeh et Ira 272 4 1,5 Ovinos auricular e Microbioldgico, M. mycoides cluster, M.
al.®” conjuntival PCR capricolum subsp. capricolum
Leite, liquido
sinovial, lavado M. mycoides cluster, M.
Olaogun et al.®” Austrdlia 1294 3 0,2 Ovinos  bronquial, suabe Microbioldgico, mycoides subsp. capri
nasal, ocular e de PCR
pulmao
Sémen, suabe
Prats-Van Der Espanha 215 37 17,2 Ovinos  auricular e nasal Microbiolégico, M. agalactiae
Ham et al.®” PCR
Leite, liquido
Rahimabadi et Ira 71 11 15,5 Ovinos sinovial, suabe =~ Microbiolégico, M. agalactiae
al.®® auricular, ocular e PCR
vaginal
Brasil 225 41 18,2 Caprinos Leite, suabe PCR M. agalactiae, M. mycoides
Santos et al.®” vaginal cluster
Brasil 63 4 6,3 Ovinos Leite e suabe PCR M. agalactiae, M. mycoides
Santos et al.®” vaginal cluster
Ira 78 24 30,8 Ovinos  Baco e conteudo PCR M. agalactiae
Abadi et al.“” (feto) abomasal
Brasil 251 50 19,9 Caprinos Leite PCR M. agalactiae
Matos et al.“"

* Dados nao inseridos na metandlise, descritos apenas para sirvam de fonte para futuras pesquisas.
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Tabela 3: Resultado combinado para prevaléncia da agalaxia contagiosa em pequenos

ruminantes.
N* de M £ Prevaléncia combinada .
estudos  Amosiral Positivos (IC 95%) Heterogencidade
P F
Prevaléncia geral
combinada 29 6511 521 10,46% (7,38 - 14.61%) <0.01 93.10%
Continente
Europa 4 586 145 25 44% (15,81 — 33.46%) <.01 T4,00%
America do Sul 3 1197 147 11, 70% (7,12 — 18,653%) ={.01 RT.E0%%
Asia 18 3262 225 10,38% (6,47 - 16.23%)  <0.01 91.50%
Alrica 1 172 1 0,58% (0,08 — 4,01%) MNao aplicavel
Oheeania 1 1264 3 0,23% (007 — 0,72%) Nao aplicavel
Espécie
Caprinos i 2844 275 13.94% (7,90 — 23.45%) <001 95,10%
Ovinos 18 3667 246 B,65% (5,494 — 13,48%) ={).01 91,50%
Referencias Positives Amostra Proporgao IC95% Peso
especie = Ovinos !
Abadi et al., 2019 24 TE —— Q.31 (021,042 38%
Ablin etal, 2013 10 102 . 012 [012,028] 3T%
Alwuobu et al, 2014 1 TZe - 001 (000,003 19%
Bafti et al, 2017 5 88 006 [002013] 33%
Gamica etal, 2013 13 5 | —= 029 [0.16,044] 36%
Hajizadeh, Ghadern & Ayling 2018 12 g Q.90 (005017 36%
Jafanzadeh et al 2016 23 274 "‘"- 008 (005012 3B6%
Jafanizadeh et al, 2017 4 2ie®. 001 (000,004 32%
Kheirabadi & Ebrahirn, 2007 20 101 o e 0.20 [013029] 37%
Kshash, 2016 4 1650 & . 003 D, 007] 31%
Noamarn, 2014 10 el 003 001,005 6%
Olaogun et al, 2017 3 12048 | 0.00 [000:0.01] 3.0%
Pooiadgar etal, 2015 8 9 &/ 0,09 [0.04,017] 35%
Frats- Wan Der Ham et al, 2016 44 167 S e 0.26 [020;034] 39%
Prats-\an Der Ham et al , 2017 37 215 | a7 020231 39%
Rahimabadi et al, 2017 1 71— 015 [0.08:026] 36%
Santos et al, 2018 4 B3 W 006 002 0715 31%
Zondulkova et al, 2007 4 15 ; i 027 [0.08 055 29%
Random effects model 66T ﬂ:n 0.00 [0.05 0,13 B1.29
Anesetal 2013 o 120 008 004015 36%
Amares etal, 2011 51 158 - 032 [025:040] 39%
Baftietal, 2017 11 176 =& 006 (003,011 36%
Damasceno et al., 2020 42 535 ""'I 008 005,010 39%
Jafanzadeh et al, 2016 2 25 ——— 008 [001;028] 25%
Matos etal, 2018 50 251 | - 020 (015025 39%
Pourbakhsh et al, 2015 10 1M1 000 [0.04 018 36%
Pourbakhsh et al, 2017 6 B = 015 (006,031 33%
Santos et al, 2018 M 225 El 018 [013,024] 39%
Shahzad etal , 2012 35 gL = 003 [00Z004] 30%
Zendulkova et al | 2007 17 20 — 085 [062 097] 28%
Random effects model 7044 - 014 [0.08: 027 38.8%
Random effects model 6511 -?- = 0.10 [0.07; 0.15] 100.0%

Heterogenety: I° = 93%, 1° = 0.8531, p < 0.1
0 01020304 0506 0.7

Figura 2: Prevaléncia combinada dos 29 estudos para agalaxia contagiosa em  pequenos
ruminantes.
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Figura 3: Apresentagdo da distribui¢io assimétrica dos estudos de prevaléncia para
agalaxia contagiosa em pequenos ruminantes.

Como observado nos artigos selecionados anteriormente para a sintese qualitativa e
quantitativa, a AC em pequenos ruminantes apresenta distribuicio mundial, ocorrendo em
cinco dos seis continentes, com variacdes da prevaléncia dependendo do grau de
endemicidade regional e metodologia utilizada na pesquisa.

Na Europa, os estudos transversais foram originados de quatro publicacdes realizadas

37 em trabalhos

na Espanha (16%; 4/25), com variacao na prevaléncia de 17,2% a 32,1%
realizados nos centros de insemina¢do buscando animais assintométicos para AC. Os estudos
abrangeram todos os reprodutores caprinos do pais e uma parcela dos ovinos machos
localizados em uma area endémica oriundos de trés centros de inseminagdo. Segundo os
mesmos, seguindo recomendagdes da World Organisation for Animal Health (OIE), os
centros aceitam apenas animais de reposicdo vindos de propriedades que ndo apresentam
sintomas de AC nos ultimos seis meses, o que pode ser insuficiente para evitar que portadores
entrem no centro. A infecc¢do foi determinada por cultura e PCR em amostras de s€men, swab
auricular, nasal e vaginal e leite das fémeas, mas apenas o Ma (0,8%; 1/119) foi isolado do
s€émen de caprinos. Em reprodutores ovinos foi possivel o diagndstico do Ma (10,9%;
(16/147) e M. arginini (Marg) (3,4%; 5/147), inclusive, infeccdoes mistas foram
diagnosticadas em de swabs vaginais de ovelhas (21,4%; 3/14), confirmando-os como
principais responsaveis por distirbios reprodutivos em pequenos ruminantes. Além disso,
medidas sanitdrias devem ser implementadas pelos centros de inseminacdo visando impedir a
entrada de animais assintomaticos em seus planteis. Os autores recomendam detectar animais
infectados com a combina¢do de amostras de s€émen e swab nasal, uma vez que os testes

sorolégicos mostraram baixo desempenho na detec¢do de animais assintomaticos.
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Todos os estudos na América foram realizados no Brasil (20%; 5/25, do total das

publicagdes), observou-se variacio de 6,3% a 19,9%*

através da PCR a partir de amostras
de leite e swab vaginal para AC em pequenos ruminantes. As pesquisas foram realizadas na
regido Nordeste, nos estados da Paraiba e Pernambuco, que sdo endémicos desde o
diagnéstico dos primeiros casos em 2001. Apenas o Ma esta envolvido nos casos clinicos de
AC, apesar do diagnostico por PCR do Mmi,ser em amostras de leite de caprinos € ovinos e
swab vaginal de caprinos (3,8%) > ) Alves et al.*® relataram frequéncias de 17,9%
(7/39) no sémen e 3,7% (3/81) no leite de caprinos para o Ma. Esses mesmos autores citam
que a diferenca dos valores de prevaléncia pode ser devido aos diferentes estigios de infecc¢ao
pelo micoplasma nos rebanhos. Além disso, o carater cronico ou subclinico da doenca e o
tratamento com antibidticos por longos periodos podem contribuir para as diferencas entre
prevaléncias. Na andlise de risco para infeccdo por Ma e 0 Mmyger nOS trabalhos realizados

159 ¢ Matos et al.“", foi observado efeito positivo para tamanho do rebanho,

por Santos et a
rebanhos mistos, sistema de criacdo extensivo, tipo de rebanho (carne), falha na limpeza do
alojamento dos animais ou na quarentena, reposicado de animais, participacdo em feiras e
exposi¢coes e instalacdes inadequadas. Rebanhos com 51 e 100 animais apresentaram maiores
chances de ter animais positivos. A aquisi¢do de animais para reposi¢do proporciona maior
chance de introducdo no rebanho de animais positivos quando em comparagdo com rebanhos
fechados. A participacdo dos animais em feiras e exposicoes aumentaram as chances dos
animais obterem infeccdo quando comparados com animais vindos de rebanhos que ndo
participam desses eventos.

No continente, Asidtico os artigos selecionados (72%; 18/25) foram originérios do Ira
(77,8%; 14/18), Iraque (5,6%; 1/18), Jordania (11,1%; 2/18) e Paquistao (5,6%; 1/18). A
prevaléncia observada foi de 6,3% a 15,4% para caprinos e de 1,5% a 15,5% para ovinos no
ra®%?!*%. Noaman®” determinou a prevaléncia para o Ma na provincia de Isfaran em
caprinos e ovinos através do isolamento e PCR, observando apenas 3,7% (10/269) de ovinos
positivos em amostras de leite e swab conjuntival. Pooladgar et al.®? em trabalho realizado na
provincia de Khuzestan com ovinos observou 8,8% (8/91) de prevaléncia para o Ma,
relatando pela primeira vez o agente na regido. Pourbakhsh et al.®? buscando detectar Mcc
em caprinos com suspeita de AC na provincia de Qom, observaram que 7,2% (8/111) foram
positivas para 0 Mmguger € destas 1,8% (2/111) foi diagnésticado como sendo Mcc.
Jafarizadeh et al.®> investigando a presenca de Ma, Mmc, Mcc e Mp em rebanhos mistos de

pequenos ruminantes com sintomatologia cldssica da AC na provincia de Sharghi

(Azarbaijan) relataram o envolvimento das quatro espécies em caprinos com prevaléncia de
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5,1% (14/274), 1,1% (3/274), 1,5% (4/274) e de 0,7% (2/274), respectivamente, apenas 0 Ma
foi descrito em ovinos (8%; 2/25). O Ma demonstrou ampla distribui¢do, sendo detectado em
quase todas as regides estudadas, enquanto as demais espécies foram identificadas apenas em

16)

uma 4drea limitada, denominada de zona de infeccdo mista. Shahzad et al."” em trabalho

realizado no Paquistdo observou que a micoplasmose € mais prevalente em dreas
montanhosas e planas (5,8% e 4,5%) do que em dreas semidesérticas e submontanhosas (3,3%
e 2,9%).

Na Africa e Oceania, apenas um artigo foi selecionado em cada continente,
impossibilitando calcular a heterogeneidade nos dados. Akwuobu et al.*” buscando
determinar a prevaléncia para espécies respiratorias de micoplasmas em pequenos ruminantes
no estado de Benue, Nigéria, obteve prevaléncia de 29,8% (100/336) e de 18% (31/172) para
caprinos e ovinos, respectivamente. Entre os isolados foi possivel o identificar o Mmc (0,7%;
1/135), M. ovipneumoniae (94,1%; 127/135) e Marg (5,2%; 7/135). Em Victoria, Australia,
trés isolados de Mmyger, 1dentificados como Mmc por sequenciamento, foram obtidos de

rebanhos de pequenos ruminantes destinados ao abate sem histérico da doenca; Ma e Mp nao

foram identificados por PCR espécie-especifico (Olaogun et al.®%).

Conclusao

A agalaxia contagiosa € clinicamente importante nas infec¢des em pequenos
ruminantes, acometendo praticamente todos os sistemas organicos, apesar de sua predile¢dao
pela glandula mamadria e articulagdes. Contudo, deve ser considerada no diagndstico
diferencial de outras enfermidades, devido sua importancia e distribuicdo mundial,
acarretando sérios prejuizos econdmicos em regides onde a caprino-ovinocultura é bem
desenvolvida. Além disso, a alta heterogeneidade observada entre os estudos salienta a
necessidade de pesquisas epidemioldgicamente embasadas, visando evitar resultados

heterogéneos.
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Estudo etioldgico para agalaxia contagiosa em condi¢des semidridas

Natanael S. Silvaz, Maria L.C.R. Silvaz, Edna K. Pereiraz, Jodo P. Araugjo jlinior3, Camila D.
Malossi’ , Leila S. Ullmann3, Edisio O. Azevedo4, Marcia A. Melo?

ABSTRACT.- Silva N.S., Silva. M.L.C.R., Siqueira L.N., Santos J.F.N., Pereira E.K,
Marinho M.L., Azevedo E.O. & Melo M.A. 2020. Etiological study of contagious agalaxia
in dairy goats in the semiarid region of Northeast Brazil. Pesquisa Veterindria Brasileira
xx(x):xxx-xxx. Laboratério de Biologia Molecular do Semidrido, Centro de Sadde e
Tecnologia Rural, Universidade Federal de Campina Grande, Campus de Patos-PB, Av.
Universitaria s/n, Bairro Santa Cecilia, Patos, PB 58708-110, Brazil. E-mail:
natanaelvet@gmail.com; marcia.melo@ufcg.edu.br

Contagious agalaxia is a disease of small ruminants, economically important, endemic
in some Brazilian states and Mycoplasma agalactiae is the main etiological agent. The
objective of this study was to carry out an etiological study of agalaxia contagiosa in herds of
dairy goats in the semiarid region of Northeast Brazil. 207 lactating goats were used, totaling
414 milk samples from 30 herds and 90 samples from three herds with clinical cases of the
disease characterized by agalaxia and keratoconjunctivitis. Positive cultures were subjected to
PCR with species-specific primers for M. agalactiae, M. mycoides Cluster and M.
putrefaciens. Of the 90 animals in the outbreak, 80% (72/90) were positive in lactoculture, of
these 78.75% (63/72) were detected by PCR as being Ma. Of the analyzed samples 48.31%
(200/414) showed growth bacteriological, of these 42.5% (85/200) were positive for Ma, with
no identification of M. putrefaciens and M. mycoides cluster. M. agalactiae remains the main
etiological agent of CA in Brazil in herds in the Brazilian semiarid region.

INDEX TERMS: Contagious agalaxia, goats, mastitis, agalaxia, keratoconjunctivitis,
Mycoplasma agalactiae, Mycoplasma putrefaciens, Mycoplasma. mycoides Cluster.

RESUMO.- [Estudo etiolégico para agalaxia contagiosa em condicdes semiaridas.] A
agalaxia contagiosa ¢ uma enfermidade de pequenos ruminantes, economicamente importante,
endémica em alguns estados brasileiros e o Mycoplasma agalactiae é o principal agente
etioldgico. O objetivo deste estudo foi realizar um estudo etioldgico da AC em rebanhos de
cabras leiteiras na regido semidrida do Nordeste do Brasil. Foram utilizadas 207 cabras
lactantes, totalizando 414 amostras de leite oriundas de 30 rebanhos e 90 amostras de trés
rebanhos com casos clinicos da doenga caracterizados por agalaxia e ceratoconjuntivite. Os
cultivos positivos foram submetidos a PCR com iniciadores espécies-especificos para M.
agalactiae, M. mycoides Cluster e M. putrefaciens. Dos 90 animais do surto, 80% (72/90)
foram positivas na lactocultura, destas 78,75% (63/72) foram detectadas pela PCR como
sendo Ma. Das amostras analisadas 48,31% (200/414) apresentaram crescimento
bacterioldgico, destas 42,5% (85/200) foram positivas para Ma, ndo havendo identificacdo do
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M. putrefaciens € M. mycoides quswer- O M. agalactiae continua sendo o principal agente

etiologico da AC no Brasil em rebanhos no semidrido brasileiro.

TERMOS DE INDEXACAO: Agalaxia Contagiosa, caprino, mastite, agalaxia,
ceratoconjuntiivte, Mycopalsma agalactiae, Mycopalsma putrefaciens, Mycoplasma mycoides
Cluster.

INTRODUCAO

A agalaxia contagiosa (AC) tem como principal agente etiolégico o Mycoplasma
agalactiae (Ma), no entanto, outras espécies podem estar envolvidas, como o M. mycoides
cluster (Mmgyuser) que contempla cinco espécies e subespécies de micoplasmas que
compartilham caracteristicas genotipicas e fenotipicas, destes, trés estdo descritos como
agentes etioldgicos da AC (M. mycoides subsp. mycoides small colony (MmmSC), M.
mycoides subsp. capri (Mmc), M. capricolum subsp. capricolum (Mcc)) e Mycoplasma
putrefaciens (Mp) (Kumar et al. 2014).

No Brasil, a AC afeta principalmente caprinos devido a sua utilizacdo para producdo
leiteira, tendo como triade sintomatologia a presenca de mastite e ou agalaxia, artrite e
conjuntivite, entretanto, esporadicamente sdo observados casos de aborto, pneumonia e
transmissao transplacentdria (Azevedo et al. 2006, Silva et al. 2013; 2014). Apesar de ter sido
constato a presenca micoplasmas por isolamento e reagdo em cadeia da polimerase (PCR)
diretamente de suabes vaginais e s€men, a transmissao venérea ainda ndo foi confirmada (Gil
et al. 2003, Amores et al. 2011, Gomez Martin et al. 2012, Alves et al. 2013, Moraes et al.
2017, Santos et al. 2018).

A identificacdo das espécies de micoplasmas que causam a AC é um fator crucial para
elaboracdo de medidas sanitdrias, visando o controle da enfermidade no Brasil.
Consequentemente, objetivou-se realizar um estudo etioldgico para AC em amostras de leite
cru provenientes de cabras leiteiras naturalmente infectadas por meio da lactocultura seguido

de realizacdo da PCR.

MATERIAL E METODOS
O estudo foi realizado nos municipios de Amparo, Cabaceiras, Ouro Velho, Prata, Sao
Sebastido do Umbuzeiro no estado da Paraiba e Sertdnia em Pernambuco. As propriedades
foram selecionadas por conveniéncia de acordo com a disponibilidade dos produtores rurais
através da articulacdo com as associacOes de criadores de caprinos leiteiros. A regido esta

localizada em plena “diagonal seca”, onde se observam os menores indices de precipitagao
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pluviométrica do Semidrido brasileiro, com médias anuais histéricas inferiores a 400 mm. O
clima regional (Bsh) se caracteriza por elevadas temperaturas (médias anuais em torno de
26°C), fracas amplitudes térmicas anuais e chuvas escassas, muito concentradas no tempo e
irregulares (Nascimento & Alves, 2008).

Os produtores de leite caprino da regido sdo em sua maioria sdo detentores de
reduzidas propriedades rurais e de pequenos rebanhos constituidos por cerca de 20 a 30
animais, mesticos através do cruzamento com racas exdticas de origem europeia (Alpina
Britanica, Parda Alpina, Saanen, Toggenburg). As coletas foram realizadas em pleno periodo
chuvoso do ano de 2018 entre os meses de abril a junho, no estado da Paraiba, e no final do
mesmo em setembro no municipio de Sertania, estado de Pernambuco. Com efetivo rebanho
de 35.859 caprinos, segundo dados do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE)

22 * p(1-p)] / e2 / 2
L+[z *p(l-p)]/

(Brasil, 2017), o tamanho da amostra foi determinado pela férmula [
62*N], sendo: z — o grau de confianca de 95%, e - margem de erro 5% e p - constante de 0,5.
Com isso, chegou-se ao nimero de 384 amostras a serem utilizadas na pesquisa. Considerou-
se cada metade individual do tbere uma unidade amostral. Trinta propriedades foram
selecionadas no total, sendo cinco por municipio. Optou-se por coletar o minimo de seis
animais por propriedade, entretanto, foram utilizadas 207 cabras em diferentes estdgios de
lactacdo, totalizando 414 amostras. Em trés rebanhos, as coletas foram realizadas logo ap6s o
aparecimento dos sinais clinicos em 46 animais, possibilitando identificar o agente etiologico
na ocorréncia dos surtos.

Para as coletas, os tetos foram limpos e desinfectados com solucido de hipoclorito a
0,5%, seguido de secagem com papel toalha individual, desinfec¢do dos orificios dos tetos
com élcool a 70% e descarte dos primeiros jatos. Amostras de leite de cada teto destinado ao
cultivo bacteriano foram acondicionadas em tubos de ensaio com igual volume de solugdo
salina glicerinada (v/v) e penicilina 2000 UI/mL e transportadas em caixa de material
isotérmico contendo recipientes com gelo até o Laboratério de Biologia Molecular do
Semidrido da Universidade Federal de Campina Grande (UFCG), sendo mantidas a -20°C até
processamento.

Para cultivo de Mycoplasma spp., as amostras de leite foram cultivadas conforme
Whitford (1994) com as modificacdes descritas por Azevedo et al. (2006), considerando
positivas o isolamento de colonias com aspecto de ovo frito ou mamilar, presenga de biofilme
e manchas.

As culturas positivas foram submetidas a extracdo do DNA usando kit comercial

(Wizard SV Genomic DNA purification System®; Promega Corporation, Madison, WI, USA)
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seguindo protocolo do fabricante. O DNA foi submetido a PCR espécie-especifica para o Ma,
e as amostras negativas foram testadas para cluster mycoides e, posteriormente, para Mp. As
reacoes foram realizadas para o volume final de 50 uL, contendo 5,0 uL. DNA, 5,0 uL buffer
com 100 mmol/L Tris-HCI (pH 8.3) e 500 mmol/L KCl, 1,5 mM de MgCl,, 0.2 mM dNTP
mix, 0.3 mM de cada primer forward e reverse, 1,5 uL KB Extender, 2 U de Platinum™ Taq
DNA Polymerase (Invitrogen, BR), seguindo as condi¢des de termiclagem descritas na Tabela
1. Os produtos da PCR foram separados por eletroforese em gel de agarose a 1,5%. A
visualizagdo e fotodocumentacdo dos produtos foram realizadas sob luz ultravioleta. O
controle positivo foi realizado com cepa de M. Agalactiae isolada no estado da Paraiba

(BrPBO1) e como controle negativo dgua ultrapura DNASE e RNASE free.

Tabela 1: Referéncias dos primers para PCR convencional espécie especifica para
diagndstico da agalaxia contagiosa.

Espécies Sequéncia (57-37) Identificacdo Ciclagem Tamanho Referéncia
pesquisadas (bp)
M. CCTTTTAGATTGGGATAG MAF 94°-120”
agalactiae CGGATG 94° - 3O’j|>40 Azevedo et
58°-30” 360 al. 2006
CCGTCAAGGTAGCGTCAT MAR 72°-60"?
TTCCTAC 72° - 600
M. mycoides TATATGGAGTAAAAAGA MMF 94°-120” Hotzel et al.
Cluster C 94°-30” 2003,
49° - 30> 253-265 Hajizadeh
AATGCATCATAAATAATT MMR 72°- 60 et al. 2018
G 72° - 600’
M. AAATTGTTGAAAAATTAG MPF 94°-1202 Peyraud et
putrefaciens CGCGAC 94° - 60> 10 al. 2003
55°-60” 316 Hajizadeh
CATATCATCAACTAGATT MPR 72°-60” et al. 2018
AATAGTAGCACC 72° - 600
RESULTADOS E DISCUSSAO

Os rebanhos leiteiros estudados apresentaram animais com infec¢des subclinicas e

clinicas, caracterizada por agalaxia e ceratoconjuntivite. Os surtos de AC ocorreram apoés
introducdo de animais enfermos nos rebanhos, acometendo todas as cabras em lactacao,
causando agalaxia e um caso de ceratoconjuntivite; as demais categorias animais nao foram
acometidas (Tabela 2). Isto pode ser atribuido a alta titulacdo de anticorpos nos animais,
conferindo resisténcia imunoldgica por se tratar de uma regido endémica. Das 90 amostras
coletadas, 80% (72/90) foram positivas na lactocultura, destas 78,75% (63/72) foram
detectadas pela PCR como sendo Ma, confirmando os achados de Azevedo et al. (2006), que

relataram apenas o Ma em casos clinicos de AC em pequenos ruminantes no Brasil. Nota-se
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que a comercializacdo de animais entre produtores continua sendo o principal fator
desencadeante de surtos de AC em rebanhos de caprinos leiteiros e a alta frequéncia de Ma
observada neste estudo enfatiza a importancia de seu diagndstico para estabelecer medidas

sanitarias e de controle.

Tabela 2: Muunicipios com rebanhos de cabras leiteiras acometidos por agalaxia
contagiosa clinica na regido Nordeste do Brasil, no periodo de abril a

setembro de 2018.
Rebanho Localidade N° cabras N° Sinal clinico
lactantes amostras
coletadas
A Sertanea-PE 17 32 Agalaxia
B Amparo-PB 18 36 Agalaxia +
ceratoconjuntivite
C Amparo-PB 11 22 Agalaxia

PB — Paraiba; PE — Pernambuco.

Das amostras analisadas oriundas dos rebanhos assintomaticos, 34,54% (143/414)
apresentaram crescimento bacterioldgico, destas 59,44% (85/143) foram positivas para Ma, o
Mmyysier € Mp ndo foram detectados por andlise da PCR. Os resultados corroboram com os
achados de Azevedo et al. (2006) e Castilho Jr. (2017) em trabalhos realizados na regido
Nordeste, que citam o Ma como principal agente etiologico da AC e a ndo detecgdao do
Mmjuser €M amostras genitais, nasais e oculares de caprinos.

A importancia do Mp na AC nao € clara, apesar do mesmo ter sido relacionado a
mastite, agalaxia, poliartrite em cabritos, lesdes genitais e queda brusca na producio de leite
em animais com e sem sinais clinicos evidentes (DaMassa et al. 1987, Rodriguez et al. 1994,
Gil et al. 2003). Santos et al. (2018) observaram a ocorréncia de Ma e Mmgsier €em 12%
(271225) e 5,3% (12/225) das amostras de leite, respectivamente, analisadas no estado de
Pernambuco. Esses mesmos autores identificaram Mmiguger €m 5,2% das amostras de leite de
cabra no municipio de Sertdnia, que também fez parte deste trabalho. Em 2019, Lopes et al.
relataram a presenca de Mmyqer, €m leite de cabras das racas Moxoto, Parda Sertaneja e sem
padrdo racial definido nos estados de Pernambuco e Paraiba. A auséncia de isolamento do
Mmser neste trabalho pode ser devido as diferengas nos rebanhos estudados quanto aos
fatores de risco, manejo do rebanho, secrecdo intermitente da bactéria e época do ano como
observado por Ariza-Miguel et al. (2012).

Pode-se sugerir o possivel envolvimento de outras bactérias da Classe Mollicutes nos

casos de AC na regido estudada, uma vez que em 40,56% (58/143) dos isolados, ndo houve
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amplificacio de DNA para as espécies pesquisadas. Almeida er al. (2007) utilizaram
protocolos e primers espécies-especificos para a detec¢do de Mycoplasma spp. € Ma em leite
de cabras com e sem sintomatologia clinica de AC e obtiveram maior positividade para
Mycoplasma spp., que pode ser explicado pela possivel presenca de outras espécies.
Hajizadeh et al. (2018), no Ird, das 132 amostras coletadas de pequenos ruminantes, 25%
(33/132) foram positivas para Mycoplasma spp., entre estas, 54,55% (18/33) apresentaram
infec¢do mista, sendo identificados em 47,2% Ma, em 43,4% Mp, em 7,5% Mcc e em 1,9%
Mmc, demonstrando que vdrias espécies de Mycoplasma spp., estdo em circulagdo e capazes
de causar AC em pequenos ruminantes. Al-Momani et al. (2005) relatarm o isolamento de
MmmLC, Mcc, Mp e Ma em 104 rebanhos de caprinos e ovinos com sintomatologia clinica da

AC, havendo ainda isolados que nao foram identificados.

CONCLUSAO
O M. agalactiae continua sendo o principal agente etiologico da agalaxia contagiosa
na regido semidrida dos estados da Paraiba e Pernambuco, responsavel por infec¢des
subclinicas e clinicas em rebanhos de cabras leiteiras. Dessa forma, protocolos sanitérias
precisam ser implantados pelos 6rgdos sanitdrios oficiais buscando seu controle, visando
impedir a transmissdo intra e entre rebanhos, a propagacdo para outras regides do Brasil,

acarretando sérios prejuizos econdmicos.
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Efeito da micoplasmose e mastite subclinica no perfil celular e composicao quimica do leite
caprino1

Natanael S. Silvaz, Tara N. Siqueiraz, Dannelly H.F. Freirez, José E. M. Carvalho Jﬁniorz,
Melania L. Marinhoz, Edisio O. AzevedoS, José M. Pereira Filhoz, Marcia A. Melo?

ABSTRACT.- Silva N.S., Siqueira LLN., Carvalho Jinior J.E.M., Freire D.H.F., Marinho
M.L., Azevedo E.O., Pereira Filho J.M. & Melo M.A. 2020. Effect of mycoplasmosis and
subclinical mastitis on the cellular profile and chemical composition of goat milk.
Pesquisa Veterindria Brasileira xx(x):xxx-xxX. Centro de Saude e Tecnologia Rural,
Universidade Federal de Campina Grande, Campus de Patos-PB, Av. Universitéria s/n, Bairro
Santa Cecilia, Patos, PB 58708-110, Brazil. E-mail: natanaelvet@gmail.com;
marcia.melo@ufcg.edu.br

Mammary gland infection in goats affects milk quality by altering capillary
permeability. In addition to conventional etiological agents for subclinical mastitis, the
Northeast region of Brazil in certain microregions is endemic to mycoplasmosis, and previous
research has not taken into account the impact of this infection on milk constituents, despite
its high endemicity. We sought to evaluate the impact that both infections have on the cellular
profile and chemical composition of goat milk. 30 properties were selected from five
municipalities in the States of Paraiba and Pernambuco and a total of 207 goats at different
stages of lactation were used, considering each individual half of the udder for analysis.
Conventional agents of subclinical mastitis influenced somatic cell count and mycoplasmosis
cases were significant for chemical composition of goat milk, especially when there was
coinfection. This paper reports coinfection in dairy goats by conventional etiologic agents for
subclinical mastitis and Mycoplasma spp. in the Northeast region of Brazil.

INDEX TERMS: goats; subclinical mastitis; mycoplasmosis; coinfection, cell profile,
chemical composition; Mycoplasma spp

RESUMO.- [Efeito da micoplasmose e mastite subclinica no perfil celular e composicao
quimica do leite caprino.] A infeccido da glandula mamaria em caprinos afeta a qualidade do
leite por alterar a permeabilidade capilar. Além dos agentes etiol6gicos convencionais para
mastite subclinica, a regido Nordeste do Brasil, em determinadas microrregides, apresenta-se
endémica para micoplasmose e pesquisas anteriormente realizadas ndo levaram em conta o
impacto dessa infec¢do nos constituintes do leite. Assim, através deste trabalho buscou-se
avaliar o impacto que ambas as infec¢gdes apresentam sobre o perfil celular e a composi¢ao
quimica do leite caprino. Trinta propriedades foram selecionadas em seis municipios dos
estados da Paraiba e Pernambuco, e um total de 207 cabras em diferentes estdgios de lactacio
foram utilizadas. Foi observado aumento na contagem de células somadticas nas glandulas
mamadrias positivas para mastite subclinica e efeito deletério na composicdo quimica nos
casos de micoplasmose, especialmente quando houve coinfec¢do. Este trabalho relata
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coinfeccdo em cabras leiteiras por agentes etioldgicos convencionais para mastite subclinica e
Mycoplasma spp. na regido Nordeste do Brasil.
TERMOS DE INDEXACAO: caprinos, mastite subclinica, micoplasmose, coinfeccio, perfil

celular, composicao quimica; Mycoplasma spp

INTRODUCAO

A infeccao na glandula mamaria influéncia diretamente a qualidade do leite caprino, e
quando presente afeta a contagem de células somaticas (CCS) e sua composi¢do quimica
(CQ), culminando com a reduc¢do da secrecdo do leite, da porcentagem de gordura, lactose e
sOlidos totais, € com aumento da CCS e proteina, devido a alteragdo da permeabilidade
capilar, do processo de sintese e filtragem do tecido secretor ocasionado pela acao direta de
patégenos ou de suas enzimas (Pereira et al. 1999, Machado et al. 2000, Prada & Silva et al.
2000, Pirisi et al. 2007).

O leite caprino apresenta CCS fisioldgica elevada em comparacdo ao bovino. Segundo
Zeng (1996), ndo € rara a ocorréncia de cabras com contagens superiores a 1x10° células/mL,
mesmo com auséncia de infec¢des intramamadrias. A Instru¢do Normativa n® 37 de 31/10/2000
do Ministério da Agricultura Pecudria e Abastecimento (Brasil, 2000), que regulamenta o leite
de cabra, estabelece valores minimos de 2,8%, 4,3% e 8,2% para proteina, lactose e extrato
seco desengordurado (ESD), respectivamente, e teor original para gordura, nio estabelecendo
um limite padrao para CCS.

Por sua vez, a correlacdo entre a presenga de microrganismos na glandula mamaria e a
qualidade do leite caprino tem sido realizada em diferentes pesquisas. No entanto, a maioria
dos trabalhos niao t€m considerado infec¢des causadas por bactérias do género Mycoplasma
spp., apesar de seu cardter endémico em algumas microrregides na regido Nordeste do Brasil,
desde seu primeiro relato descrito por Azevedo et al. (2006) no estado da Paraiba. Estudos
posteriores observaram 7,5% a 56,47% de prevaléncia, dependendo da metodologia e local de
pesquisa, sendo que, aproximadamente, 20% dos rebanhos apresentam-se infectados com
taxas de animais positivos variando entre 10% e 100% (Bandeira et al. 2008, Alcantara 2010),
seu cardter endémico pode servir de fonte de infeccdo para outras regides através da
comercializacdo de animais para reproducio, uma vez que medidas sanitdrias ainda nao foram
implementadas pelos 6rgdos sanitdrios oficiais.

Considerando a importancia da caprinocultura leiteira para a regido Nordeste do Brasil e

as perdas econdmicas das mastites no sistema de criacdo, o objetivo deste trabalho foi avaliar
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o impacto da presenca de bactérias sobre o perfil celular e a composicao quimica do leite

caprino.

MATERIAL E METODOS

O estudo foi realizado nos municipios de Amparo, Cabaceiras, Ouro Velho, Prata, Sao
Sebastido do Umbuzeiro no estado da Paraiba e Sertdnia em Pernambuco. As propriedades
foram selecionadas por conveniéncia de acordo com a disponibilidade dos produtores rurais
através da articulacdo com as associacOes de criadores de caprinos leiteiros. A regido estd
localizada em plena “diagonal seca”, onde se observam os menores indices de precipitacido
pluviométrica do Semidrido brasileiro, com médias anuais histéricas inferiores a 400 mm. O
clima regional (Bsh) se caracteriza por elevadas temperaturas (médias anuais em torno de
26°C), fracas amplitudes térmicas anuais e chuvas escassas, muito concentradas no tempo e
irregulares (Nascimento & Alves, 2008).

As coletas foram realizadas em pleno periodo chuvoso do ano de 2018 entre os meses
de abril a junho, no estado da Paraiba, e no final do mesmo em setembro no municipio de
Sertania estado de Pernambuco. Com efetivo rebanho de 35.859 caprinos, segundo dados do
Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) (Brasil, 2017), o tamanho da amostra foi

k = .
2redpliez o [Z2 # p(1-p)] / =], sendo: z — o grau de confianca de

determinado pela férmula [
95%, e - margem de erro 5% e p - constante de 0,5. Com isso, chegou-se ao numero de 384
amostras a serem utilizadas na pesquisa. Considerou-se cada metade individual do ibere uma
unidade amostral. Trinta propriedades foram selecionadas no total, sendo cinco por
municipio. Optou-se por coletar o minimo de seis animais por propriedade, entretanto, foram
utilizadas 207 cabras em diferentes estdgios de lactacdo, totalizando 414 amostras.

Os tetos foram limpos e desinfectados com uso de solugdo de hipoclorito a 0,5%,
seguido de secagem com papel toalha individual, desinfeccao dos orificios dos tetos com
alcool a 70% e descarte dos primeiros jatos. As amostras de leite de cada teto foram coletadas
em tubos de ensaio de 10 mL e acondicionadas em caixa de material isotérmico contendo
recipientes com gelo para transporte ao laboratorio e logo em seguida armazenadas a -20°C
até seu processamento. Para cultivo de Mycoplasma spp. as amostras foram acondicionadas
com igual volume de solucdo salina glicerinada (v/v) e penicilina 2000 Ul/mL.

Para cultivo de Mycoplasma spp, as amostras de leite foram cultivadas conforme
Whitford (1994), com modificacdes descritas por Azevedo et al. (2006), considerando
positivas o isolamento de col6nias com aspecto de ovo frito ou mamilar, presenga de biofilme

e manchas. Para as demais bactérias, as amostras foram cultivas em meio dgar sangue ovino
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5% e MacConkey, seguido de realizacdo da coloracdo de Gram conforme descrito por
Langoni et al. (2006). Os espécimes foram identificados por meio da espectrometria de massa
em tempo de voo (MALDI-TOF) através do software Bruker Daltonik MALDI Biotyper®.

Para a CCS e determinacdo da CQ (gordura, proteina, caseina, lactose, ESD e sélidos
totais), a coleta foi realizada em frascos com capacidade para 50 mL, tendo como conservante
0 Bronopol® (2-bromo-2nitropropane-1,3-diol), e determinados por citometria de fluxo em
equipamento Somacount 300° e espectrofotometria por radiagdo infravermelha em
equipamento Bentley 2000°, respectivamente.

Os valores da CCS foram classificados em trés categorias como descrito por Souza et al.
(2009) em: 1- < 750x10° células/mL; 2- 751x10” a 1x10° células/mL; 3- > 1x10° células/mL,
os memsos foram ajustados com uma reducdo de 25,75% devido a presenca dos corpusculos
citoplasmaéticos (Zeng 1996, Zeng et al. 1999). Os resultados da composi¢do quimica foram
comparados com os valores estabelecidos pela legislacao vigente (Brasil, 2000).

A andlise de variancia foi utilizada para associar a CCS, CQ ao estado bacteriolégico.
As médias foram comparadas pelo teste T, utilizando programa estatistico SAS (2007),
através do procedimento GLM para as varidveis quantitativas e procedimento FREQ para

varidveis qualitativas.

RESULTADOS E DISCUSSAO
Das 414 amostras analisadas, 48,31% (200) foram positivas no exame microbioldgico,
em 7,73% (32/414) houve associagdo de dois ou mais agentes etiologicos. Dos 233 isolados
encontrados, 61,37% (143/233) foram do género Mycoplasma spp., 36,05% (84/233)
Staphylococcus spp., 1,71% (4/233) Bacillus spp., 0,43% (1/233) Klebsiela spp. e 0,43%
(1/233) Micrococcus spp. (Tabela 1).
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Tabela 1 — Bactérias isoladas de mastites subclinicas em cabras no semiarido
dos estados da Paraiba e Pernambuco de abril a setembro 2018.

Bactérias isoladas Total de isolados Percentual (%)
Mycoplasma spp. 143 61,37
Staphylococcus epidermicus 24 10,30
Staphylococcus caprae 21 9,01
Staphylococcus lugdunensis 9 3,86
Staphylococcus simulans 6 2,58
Staphylococcus xylosus 4 1,72
Staphylococcus aureus 3 1,29
Staphylococcus chromogenes 2 0,86
Staphylococcus capitis 1 0,43
Staphylococcus haemolyticus 1 0,43
Staphylococcus pettenkoferi 1 0,43
Staphylococcus sciuri 1 0,43
Klebsiela pneumoniae 1 0,43
Micrococcus luteus 1 0,43
Pseudomonas aeruginosa 1 0,43
Bacillus spp.” 3 1,29
Staphylococcus spp.* 11 4,72

Total 233 100,00

" Espécies ndo identificas pela técnica de MALDI-TOF.

Ao correlacionar os isolamentos, observou-se coinfecdo entre Mycoplasma spp. e
Staphylococcus spp. de 93,75% (30/32) seguido de Mycoplasma spp. + Micrococcus spp. e
Mycoplasma spp. + Staphylococcus spp. + Bacillus spp. com 3,13% (1/32) cada. Esses dados
confirmam a associagdo de microrganismos nos casos de AC em caprinos no Brasil e
corrobora com trabalho realizado por Contreras et al. (1995) em Murcia, na Espanha, no
entanto, ndo relataram se houve coinfec¢do. Pesquisas buscando avaliar a associacdo dos
agentes causadores da micoplasmose e mastite subclinica ja foram desenvolvidas no Brasil,
mas devido a dificuldade no isolamento, utilizacao de meios seletivos e ao uso indiscriminado
de antimicrobianos por parte dos produtores, ndo obtiveram éxito (AZEVEDQO, 2005).

A AC no Brasil é endémica em algumas microrregides com prevaléncia que podem
variar de 7,5% a 56,47% diagnosticado pela PCR ou por teste imunoenzimatico indireto
(Bandeira et al. 2008, Alcantara, 2010). Moraes (2017) avaliou a infec¢do da glandula

mamadria em cabras nos estados da Paraiba e Pernambuco e encontrou uma prevaléncia de
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60,80% (183/301) para Mycoplasma spp. e 38,54% (116/301) para Staphylococcus spp. entre
os isolados. Santos et al. (2018) em trabalho realizado em quatro municipios do estado de
Pernambuco observou frequéncia para o M. agalactiac em amostras de leite caprino de 12%
(27/225) e de 5,3% (12/225) para M. mycoides cluster. Dos swabs vaginais de cabras as
frequéncias detectadas na PCR no mesmo trabalho foram de 15,4% (12/78) para M.
agalactiae e 3,8% (3/78) para M. mycoides cluster. Entretanto, apesar dos autores relatarem
apenas a ocorréncia do M. mycoides cluster em amostras de leite do municipio de Sertania, o
mesmo ndo foi detectado na presente pesquisa, sendo constatado a presenca exclusiva do M.
agalactiae.

Pooladegar et al. (2014) encontraram 37,36% de amostras positivas para o Mycoplasma
spp. por isolamento em rebanhos de ovinos e Khezri ef al. (2012) observaram 66,7% de
positividade, com 32,6% dos isolados classificados como M. agalactiae. As pesquisas no
Brasil precisam priorizar a identificacdo de espécies de Mycoplasma spp. isolados no pais,
uma vez que o M. mycoides cluster ja foi identificado em amostras de leite e swabs vaginais
de caprinos e ovinos (Almeida er al. 2007; Santos et al., 2018; Lopes et al., 2019),
comprovando a circulacdo de outros agentes da AC nos rebanhos nacionais. Este dado é
importante para definir medidas de controle da endemia. Estima-se que a origem do M.
mycoides cluster estd relacionada a domesticacdo de pequenos e grandes ruminantes € a
consequente formagdo de rebanhos, com criagdes mistas, criando ambiente favordvel para a
disseminagdo e diversificagdo da populacido do patdégeno. Fischer et al. (2012) demonstraram
a ocorréncia de uma alta diversidade genética com um significante nivel de recombinag¢ido em
dois genes dentro do Mmc cluster, o que faz com que o patdgeno altere seu comportamento.

Nao foram identificados casos de mastite clinica nos animais por meio do exame fisico
da glandula mamaria, nem sinais clinicos relacionados a micoplasmose. Apesar das mastites
clinicas em caprinos serem pouco frequentes, a prevaléncia aceitdvel para forma subclinica
varia de 13 a 20% (Anderson et al. 2004). Nesse estudo, a ocorréncia de mastite subclinica
mastite subclinica diagnosticada por meio do exame microbioldgico foi de 21,5% (89/414)
indicando que a infec¢do se encontra um pouco acima dos limites aceitdveis para espécie, e de
34,54% (143/414) para micoplasmose, sendo que o percentual de animais positivos por
propriedade variou de 0 a 66,67% e 0 a 100%, para estas enfermidades, respectivamente. A
prevaléncia de mastite subclinica observada no presente trabalho foi maior que a observada
por Neves et al. (2010), Peixoto et al. (2010) e Melo (2012) nos estados da Bahia, Paraiba e
Pernambuco, que foram de 11,49%, 17,9% e 12,46%, respectivamente, sendo semelhante ao

observado por Cavalcante et al. (2013) na regido de Salvador, Bahia, com 22,02% de
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positividade. Entretanto, quando considerado o animal como unidade amostral, a prevaléncia
diminui para micoplasmose 22,70% (47/207) e aumenta para mastite subclinica 31,40%
(65/207). Com isso, observa-se que apesar das infeccdes pelos agentes convencionais da
mastite subclinica serem em maior nimero localizadas, infec¢cdes por micoplasmas
apresentam carater sistémico.

Outro resultado obtido foi que 98,88% (88/89) dos casos de mastite subclinica foram
causados por um unico agente etiolégico. Esses resultados corroboram com Cavalcante et al.
(2013) onde 93,8% das mastites subclinicas descritas, havia apenas um tnico microrganismo
envolvido, que foi representado em 90,3% dos casos pelo Staphylococcus spp.

O isolamento de Staphylococcus spp. em 20,29% (84/414) das amostras com uma
prevaléncia de 93,33% (84/90) entre os isolados da mastite subclinica corrobora com outros
trabalhos que avaliaram a etiologia da infec¢do na glandula mamadria caprina na regiao
Nordeste do Brasil, com taxas de 81,9% a 100% (Neves et al. 2010; Peixoto et al. 2010;
Melo, 2012). Esses agentes sdo considerados os mais frequentemente encontrados, em
especial o Staphylococcus coagulase negativo (SCN), considerado o principal agente causador
(Mota et al. 2000, Schmidt et al. 2009) justificado pela sua presenca na microbiota da pele e
conjuntiva dos animais, particularmente no tbere de fémeas leiteiras (Moroni et al. 2005), que
acabam servindo de fonte de infec¢do em potencial no rebanho. A infec¢do pode ocorrer
durante toda a lactacdo ou mesmo no periodo seco (Poutrel et al. 1997).

Bacillus spp. raramente estdo associados as mastites caprinas. A prevaléncia de 0,97%
(4/414) observada foi inferior a descrita em outras pesquisas. O microrganismo foi isolado por
outros pesquisadores em casos de mastite subclinica em caprinos com frequéncia de 2% a
5,2%. Entratanto, o Bacillus spp. Gram negativos como os isolados neste trabalho apresentam
maior importancia que os Gram positivos nas mastites caprinas, ocasionando manifestagcoes
subclinicas com baixo impacto no perfil celular e incapacidade de produzir infec¢des
persistentes de longa duragdo (Kosteli¢ et al. 2009; Langoni et al. 2006; Bianchini et al. 2009;
Pereira et al. 2016).

A CCS apesar de ndo possuir um padrio para caprinos representa uma forma valiosa de
detec¢do da mastite subclinica no rebanho para estabelecer medidas de prevencdo e controle.
Contagens a partir de 1x10° células/mL tém sido usadas como base para leite com mastite
(Paes et al. 2003). O aumento da CCS influenciou diretamente na composi¢do do leite
caprino, proporcionando elevacdo dos percentuais de gordura, ST, proteina e caseina, com
diminui¢do da lactose (Tabela 2). Para Pereira et al. (1999), as alteracdes na composicdo do

leite associadas ao aumento da CCS levam a diminuicdo da lactose, ST e gordura. Para este
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ultimo, se a reducdo da producdo de leite for mais acentuada que o decréscimo da produgdo de

gordura, ocorrerd concentragdo, e a porcentagem de proteina serd aumentada.

TABELA 2 - Composi¢ao quimica média (g/100g), perfil celular (103 céls/mL) e
coeficiente de variacdo (%) do leite de cabras leiteiras em fungdo
das diferentes classes de unidades logaritmicas da contagem de
células somaticas (CCS).

Variavel Contagem de células somaticas
<750 750-1.000 >1.000

Gordura 4,26(+)2,10° 5,55()2,01°8 5,66(%)2,35*
Proteina 3,12(2)0,53" 3,23(%)0,53"B 3,41(+)0,89"
Lactose 4,25(+)0,47% 4,18(+)0,25% 3,88(%)0,37°
Sélidos totais 12,51(%)2,248 13,82(%)1,93B 13,78(+)2,49"
ESD 8,24(+)0,64" 8,26(+)0,58" 8,12(+)0,84"
Caseina 2,28(+)0,49" 2,59(+)0,50"B 2,76(+)0,81*
CCS 267(+)187¢ 891(+)62" 2768(+)1373*

Queiroga et al. (2007) avaliaram a influéncia dos periodos de lactagdo (35, 85 e 135
dias) nas caracteristicas quimicas e fisicas do leite de cabras da ragca Saanen e ndo observaram
diferenga significativa entre as fases. Da mesma forma, Gomes et al. (2004) analisaram a
influéncia do estdgio de lactagdo na composi¢do do leite de cabras da mesma raga durante oito
meses € notaram estabilidade nos percentuais de proteina durante todo o periodo. Com base
nos dados obtidos, afirmar-se que a elevacdo da CCS interfere diretamente no teor de proteina
do leite caprino causando sua elevacdo, corroborando com Pereira et al. (1999). Com isso, a
diminuicdo nos teores de lactose, em fungdo da alta CCS, pode ser reflexo de um efeito
compensatorio na glandula mamadria com mastite, responsivo ao aumento da excrecdo de
cloretos devido a alteragdo na permeabilidade das células epiteliais mamadrias, como relatado
por Kitchen et al. (1980). Os constituintes do leite caprino, de uma forma geral, apresentaram-
se dentro dos padrdes estabelecidos pela legislagdo vigente (Brasil, 2000) (Tabela 3), nao
havendo diferenca estatistica (p>0,05) entre as glandulas mamadrias. Mudangas no teor de
lactose podem ocorrer devido a passagem da mesma para o sangue e devido a reducio da
capacidade de sintese pelo epitélio glandular, em consequéncia das lesdes epiteliais causadas

pela mastite (Zanela et al. 2006).
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TABELA 3 - Composi¢do quimica média (g/100g) e coeficiente de variacio
(%) do leite, em funcdo da glandula mamadria, de cabras leiteiras
dos estados da Paraiba e Pernambuco, de abril a setembro de

Variavel Glandula mamaria
Direita Esquerda

Gordura 4,88(+)2,36" 4,69(+)2,10%
Proteina 3,41(+)1,38* 3,47(+)1,60*
Lactose 3,98(+)0,65" 4,01()0,59*
Sélidos Totais 13,13(%)2,65" 13,03(%)2,63%
ESD 8,26(+)1,27% 8,34(+)1,53"
Caseina 2,75(+)1,24" 2,80(+)1,45"

De todos os componentes do leite caprino avaliados para animais higidos (Tabela 4),
apenas a lactose, que embora se aproxime dos valores de referéncia (4,08 + 0,56), ndo atende
ao minimo exigido pela Instru¢do Normativa n° 37, que € de 4,3% (Brasil, 2000). A lactose é
o componente do leite que apresenta menor variagdo devido a relacdo entre sua sintese e a
quantidade de 4dgua drenada para o leite, pois atua como o principal componente osmoético. A
porcentagem encontrada no presente estudo encontra-se na faixa descrita por Moraes (2017)
de 1,80 a 6,05%, em estudo realizado nos estados da Paraiba e Pernambuco, estando préximo
da média de 3,97%, citada por Vilanova et al. (2008) em trabalho realizado com cabras da
raca Saanen sem mastite subclinica.

Os percentuais de gordura, proteina, ST, ESD e CCS (Tabela 4) foram superiores ao
observado por Vilanova et al. (2008) em estudo realizado com cabras da raca Saanen higidas,
obtiveram valores de 2,76%, 2,67%, 10,26%, 7,5% e 645x10° células /mL, respectivamente.
O limiar médio de CCS para amostras negativas no isolamento foi de 1,2 x 10° células/mL,
semelhante ao encontrado por Silva et al. (2001) que compararam a CCS e o isolamento
microbioldgico, estabelecendo o limite de 1,12)(106 células/mL como valor maximo de células

admissivel para o leite caprino.



TABELA 4 - Composi¢ao quimica média (g/100g), perfil celular (103 céls/mL) e
coeficiente de variacdo (%) do leite de cabras leiteiras em funcio da
infecgdo bacterioldgica.

Cultivo bacteriano

Mastite Micoplasmose+

Variavel Negativo Subclinica Micoplasmose M. Subclinica
Gordura 5,17 +2,60% 4,81 +2,14" 4,54 +1,54% 4,36 +2,15"
Proteina 3,30 +0,69" 3,34 +1,10% 3,14 +0,50%" 2,99 +0,35°
Lactose 4,08 +0,56" 4,03 +0,37* 4,16 +0,30% 4,06 +0,27*
ST 13,41 £2,714 13,03 2,288 12,72 +1,63° 12,25 +2,22°
ESD 8,24 +0,74* 8,22 +0,93"" 8,17 £0,58"P 7,89 + 0,46°
Caseina 2,65 +0,63" 2,69 + 1,00* 2,51 £0,46"° 2,37 +0,33"
CCS 1196 + 1523° 1843 + 1432 1260 + 1619° 1475 + 1137°®
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O estado bacterioldgico (infectado e ndo infectado) ndo foi significativo (p>0,05) para
os percentuais de gordura e lactose, apesar do declinio observado no percentual de gordura em
animais infectados. No entanto, na comparacao pareada entre as metades mamarias higidas e
com mastite subclinica de um mesmo animal observou-se diferenca estatistica para os teores
de lactose. Corroborando com Leitner et al. (2004*") os quais relataram que o percentual de
lactose foi maior nas glandulas mamadrias nio infectadas do que nas infectadas. No entanto, as
infeccdes por micoplasmas ndo influenciaram na composia¢do quimica do leite caprino.

Os percentuais de proteina ndo diferiram estatisticamente entre as glandulas mamarias
higidas, com mastite subclinica e micoplasmose, mas foram significativas (p<0,05) quando
houve coinfeccido, com diminuicdo de seu percentual, diferindo do relatado por Leitner et al.
(2004, que observaram aumento entre as metades mamadrias com mastite subclinica. O
percentual de ST diminuiu na presenca de infeccdo, sendo observado diferenca estatistica
(p<0,05) quando comparado as amostras higidas, em relacdo a infeccdo por micoplasmose e
na coinfec¢do. As amostras com coinfeccdo apresentaram diferenca estatistica para ESD,
quando comparado com as amostras negativas. O ESD compreende basicamente o teor de
proteina bruta, lactose e minerais do leite. Para Zanela et al. (2006), sua relagcdo com o teor de
lactose parece ser bastante proxima, sendo assim, a diminui¢do poderia estar correlacionada
com a queda de lactose. Por outro lado, foi observado que a caseina proporcionou maior
impacto no percentual de ESD por constituir cerca de 71% das proteinas do leite caprino
(Silva et al. 2015).

De forma geral, quando ocorre coinfec¢do entre os agentes comumente isolados na

mastite subclinica e Mycoplasma spp., observam-se alteracdes na composicdo quimica do
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leite caprino, com redug¢do nos percentuais de ST, proteina, ESD e caseina. Esta dltima
diminui devido ao aumento da atividade proteolitica como relatado por Schaar e Funke
(1986). A infeccdo da glandula mamdria por agentes convencionias ndo influenciou no
percentual médio de caseina, no entanto, quando associada a micoplasmose apresentou
decréscimo. Dados semelhantes foram relatados por Leitner et al. (2004"), em que na espécie
caprina o percentual de caseina nas glandulas com e sem mastite subclinica ndo diferiram, no
entanto, observaram aumento nas concentragdes de proteina do soro de leite e de albumina
nas glandulas infectadas. De acordo com a metodologia empregada na pesquisa, tendo como
parametros as amostras negativas no isolamento observou-se que a mastite subclinica nao
influenciou na composi¢do quimica do leite caprino, impactando diretamente na CCS. As
infec¢Oes por Mycoplasma spp. influenciaram negativamente no percentual de ST mas ndo no
perfil celular. No entanto, quando correlacionamos as glandulas mamarias infectadas e higidas
de um mesmo animal, observa-se apenas diminui¢cao no percentual de lactose nas infeccoes
por mastite subclinica. Na ocorréncia de coinfec¢do observa-se sinergismo entre os agentes
convencionais da mastite subclinica e micoplasmose, acarretando a diminui¢do significativa
dos percentuais de ST, ESD, caseina e proteina, mas nao influenciaram na CCS, ndo diferindo
estatisticamente entre as glandulas higidas e infectadas (p<0,05). Ao se avaliar as duas
doencas simultaneamente, considerando cada animal como unidade amostral, contendo
animais sauddveis, com mastite, com micoplasmose e com coinfeccdo, observa-se que nesse
caso as infe¢des por Mycoplasma spp. apresentaram maior impacto na composi¢do quimica
do leite caprino, acarretando diminui¢do significativa para os percentuais de gordura, caseina,

proteina e ST, em comparagdo as demais.

CONCLUSAO
A mastite subclinica influenciou no percentual de lactose e na contagem de células
somadticas no leite de cabras, representando uma ferramenta valiosa para monitoramento de
infeccoes no ubere de cabras. Entretanto, observa-se sinergismo entre os agentes
convencionais da mastite subclinica e Mycoplasma spp. provocando diminui¢do nos
percentuais de proteina, sélidos totais, extrato seco desengordurado e caseina, evidenciando

maior impacto econdmico nas infec¢des mistas ocasionadas por esses agentes.
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CONSIDERACOES FINAIS

A agalaxia contagiosa tem ocasionado graves impactos socioecondmicos na regido em
estudo devido as perdas produtivas com animais enfermos e custos com tratamento, baseado
no uso prolongado de antimicrobianos até o momento ineficaz, favorecendo a disseminacao
da doenca para outros rebanhos através de animais portadores assintomaticos.

Relata-se infeccdes mistas nos casos de micoplasmose no Brasil, confirmando o
envolvimento de outros agentes nos casos de agalaxia contagiosa, no entanto, o Mycoplasma
agalactiae continua sendo o principal agente, sendo o tnico isolado em amostras de leite
caprino nas infecc¢des subclinicas e clinicas descritas nesse trabalho. Nas infeccdes subclinicas
por Mycoplasma spp., observa-se pouca influéncia nos componentes do leite caprino,
entretanto, quando em associagdo com 0S agentes convencionais para mastite subclinica
apresentaram sinergismo, com efeito deteriorante. A caracterizacdo dos agentes etioldgicos na
glandula mamadria sobre a composi¢do do leite caprino fornece informacdes preciosas para
todos os envolvidos na cadeia produtiva da caprinocultura leiteira.

A utilizagdo da contagem de células somdticas mostrou-se como uma ferramenta
importante no monitoramento da satide da glandula mamdria, através do acompanhamento da
dindmica entre os agentes infecciosos € o comportamento da CCS, com isso foi possivel
definir o limite de 1,2 x 10° céls/mL, como o valor limite de células fisiologicamente
admissivel para o leite caprino na regiao em estudo.

Salientamos a necessidade de estudos posteriores mais amplos visando determinar a
etiologia da agalaxia contagiosa, uma vez que as infeccdes nem sempre resultaram na forma
clinica, dependendo da espécie envolvida, grau de imunidade do rebanho e do individuo
afetado. Outras micoplasmoses devem ser investigadas a fim de que seu diagndstico sirva
para elaboracdo de medidas sanitdrias eficazes, bem como, na elaboracdo de testes
diagndsticos rdpidos acessiveis ao produtor rural, uma vez que os laboratérios de
micoplasmologia sdo escassos e muitas vezes inacessiveis ao homem do campo.

Protocolos sanitdrias precisam ser implantados pelos 6rgdos sanitdrios oficiais para
micoplasmoses em pequenos ruminantes, buscando seu controle. Além disso, pesquisas
posteriores devem ser epidemiologicamente embasadas, buscando reduzir a heterogeneidade

entre os estudos.
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