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RESUMO

A vacinacdo sistemdtica de bovinos contra doencas altamente contagiosas como a febre aftosa
foi uma das medidas que proporcionou o crescimento observado nos ultimos anos da
producdo e exportacdo de carne bovina no pais, em contra partida a vacinacdo vem causando
diversos efeitos adversos, entre eles a formacdo de nddulos. A presenca de nddulos vacinais
promove uma depreciacdo financeira significativa sobre as carcagas de bovinos. Desta forma
o presente trabalho teve como objetivo investigar a influéncia da assepsia no manejo vacinal
sobre o surgimento de nddulos vacinais em bovinos submetidos a vacinag@o contra a febre
aftosa, bem como compreender sua formacdo através de estudos histopatoldgicos e
microbioldgicos. Para tal foram realizados experimentos comparando a ado¢do de medidas
assépticas durante o manejo vacinal como também a coleta e anélise de nédulos encontrados
em carcagas provenientes de abatedouro. Foi observado através do presente estudo, que o
surgimento de nédulos vacinais ndo estd relacionado a assepsia no momento da vacinagdo, e
sim a componentes da formulacdo da vacina, como o adjuvante oleoso. O entendimento sobre
o surgimento de ndédulos vacinais pode trazer grande contribuicio no combate ao seu
surgimento, favorecendo a obten¢do de carcacas de maior qualidade sanitdria, como também
diminuir os prejuizos ocasionados pela mesma a produtores.

Palavras-chave: Prejuizo Econdmico; Nédulos Vacinais; Adjuvante oleoso
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ABSTRACT

Systematic vaccination of cattle against highly contagious diseases such as foot-and-mouth
disease was one of the measures that provided the growth observed in the last years of the
production and export of bovine meat in the country, in contrast to vaccination has caused
several adverse effects, among them training of nodules. The presence of vaccine nodules
promotes a significant financial depreciation on bovine carcasses. In this way the present
work had as objective to investigate the influence of asepsis in the vaccine management on
the appearance of vaccine nodules in cattle submitted to vaccination against foot and mouth
disease, as well as to understand its formation through histological and microbiological
studies. For this, experiments were carried out comparing the adoption of aseptic
measurements during the vaccination, as well as the collection and analysis of nodules found
in carcasses from slaughterhouse. The appearance of vaccine nodules appears to be related to
several factors, mainly the addition of oily adjuvant in the vaccine formulation. The
understanding of the appearance of vaccine nodules can make a great contribution in the fight
against its appearance, favoring the obtaining of carcasses of higher sanitary quality, as well
as reducing the damages caused by it to the producers.

Keywords: Economic Loss; Vaccine Nodules; Oil Adjuvant.
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1. INTRODUCAO GERAL

Os programas de controle epidemioldgico para doencas de notificagdo obrigatdria
estdo entre os principais fatores contribuintes para o crescimento das taxas de exportacdo de
carne bovina pelo Brasil, que figura como o segundo maior exportador a nivel global,
abrigando o maior rebanho bovino comercial do mundo (IBGE, 2015).  Entretanto, a
vacinagdo sistemdtica preventiva para o controle de doengas como a febre aftosa pode
ocasionar reagdes adversas, tais como reacdes anafiléticas, infec¢cdes iatrogénicas, granulomas
poOs-vacinais e danos teciduais diversos acarretando por consequéncia relevantes perdas

econdmicas (FRANCA FILHO et al. 2006).

A febre aftosa é uma doenca viral infectocontagiosa, que apresenta alta
transmissibilidade e possui agente etiologico do gé€nero Aphtovirus, da familia
Picornaviridae, apresentando sete diferentes sorotipos, O (o mais comum), A, C, SAT-1,
SAT-2, SAT-3 (South African Territory) e Asia-1, com diversas varidveis sorolégicas de
virus RNA nido-envelopado, o que o confere alta resisténcia ambiental, os sorotipos O, A e C
sdo os mais presentes na América Latina (LEAL et al. 2014). A enfermidade promove
significativo 1mpacto para o segmento agropecudrio, considerando-se o0s prejuizos
econOmicos causados, especialmente pelo declinio de produtividade do efetivo afetado,
desvalorizacdo dos animais provenientes da drea contaminada e de seus produtos, interdi¢io
de propriedades e do transito de animais, além de sanc¢Oes sanitdrias impostas pelo mercado

internacional (APHIS, 2013).

O Ministério da Agricultura, Pecudria e Abastecimento implementou o Programa
Nacional de Erradicacdo e Prevencdao contra a Febre Aftosa (PNEFA) com vistas a
erradicacdo da doenca e a sustentagcdo dessa condicdo sanitdria em todo o territério brasileiro.
E de responsabilidade dos proprietdrios a aquisi¢do e aplica¢io da vacina na totalidade dos
rebanhos, sendo esta, caracterizada por ser do tipo inativada, trivalente, podendo ser
formulada com as cepas virais A24 Cruzeiro, O1 Campos e C3 Indaial, empregando-se como
adjuvante emulsdo primdria de 6leo mineral (BRASIL, 2006), a qual pode ser aplicada por via

intramuscular ou subcutanea.

A via de administracdo mais comumente utilizada € a subcutanea, estrategicamente
proposta pelo proprietdrio para preservar a integridade muscular e salvaguardar os produtos
carneos. A vacina oleosa € de dificil absor¢do pelo organismo, de forma que a aplicacdo pela

via subcutanea € mais favoravel ao aparecimento de ndédulo pés-vacinal, pelo fato do tecido
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subcutianeo apresentar uma taxa de absorcdo menor quando comparado ao tecido muscular

(LIMA et al. 2014).

Diante da eminente relevancia da vacinagdo sistemdtica dentro do Programa Nacional
de Erradicacdo e Prevencdo contra a Febre Aftosa e das reagdes provenientes da
administracio da vacina, depreende-se a necessidade de investigagc@o das particularidades das
lesdes pos vacinais, visando obter maior conhecimento de sua fisiopatogenia que permitam

conceber estratégias necessdrias para mitigar os impactos em ambito produtivo e comercial.

2. REFERENCIAS

FRANCA FILHO, A. T. et al. Perdas econdmicas por abcessos vacinais e/ou medicamentosos
em carcacas de bovinos abatidos no estado de Goias. Ciéncia Animal Brasileira. v. 7, n. 1, p.
93-96, 2006.

LEAL, P. V. et al. Estimativas de perdas econdmicas causadas por reacao granulomatosa local
apos uso de vacina oleosa contra febre aftosa em bovinos de Mato Grosso do Sul. Pesquisa
Veterinaria Brasileira. v. 34, n. 8, p. 738-742, 2014.

LIMA, D. C. P. et al. Febre Aftosa: ocorréncia de nédulo pds-vacinal segundo via de
aplicacdo da vacina. Pesquisa Agropecuaria Gatucha, Porto Alegre, 2014, 167 p

APHIS. Foot-and-Mouth Disease. Factsheet Veterinary Services. Aminal and Plant Health
Inspection Service (APHIS). 2013. Disponivel em:
<https://www.aphis.usda.gov/publications/animal_health/2013/fs_fmd_general.pdf>. Acesso
em: 24 mar. 2017.
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3. CAPITULO I: INFLUENCIA DA ASSEPSIA NA FORMACAO OU NAO DE
NODULOS DURANTE A VACINACAO DE FEBRE AFTOSA

Manuscrito submetido a Ciéncia Rural
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Influéncia da assepsia na formacio ou nao de nédulos durante a vacinacdo de Febre

Aftosa.

Aseptic influence in the formation of nodules or not during the vaccination foot and mouth

disease.

SA,N. H. A. C!.; AZEVEDO, E. 0.2, SOUSA SEGUNDO, F. A.>: MORAES, M. G. B. B.*;

ALBUQUERQUE, K. B.>; MELO, M. A.°
RESUMO

A vacinacdo contra a Febre Aftosa vem sendo empregada em grande parte da América do Sul
como uma das principais estratégias adotadas nos programas nacionais de sua erradicacgao.
Sua utilizagdo, associada a outras atividades sanitdrias, permite expressivos avancos na luta
contra a doenga. Porém a vacina pode causar uma reagdo nodular nos animais, acarretando
perdas econOmicas para os produtores, uma vez que as partes acometidas nas carcacas devem
ser retiradas. Este experimento teve como objetivo verificar se as utilizacdes de técnicas
assépticas influenciam no surgimento do nédulo e no seu tamanho. Para isto foram utilizados
60 animais distribuidos em 3 propriedades no estado da Paraiba, sendo 20 em cada
propriedade, os quais foram divididos em 2 grupos de 10 animais cada, sendo que em um
grupo os animais foram vacinados observando-se as técnicas de assepsia € no outro nao. Apds
15 e 30 dias os animais foram examinados e, quando presentes, os nddulos vacinais foram
mensurados. Nao houve diferenca significativa da presenga ou auséncia dos nédulos entre os

grupos bem como no seu tamanho.

Palavras-chave: Febre Aftosa, Vacina, Profilaxia.
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ABSTRACT

Vaccination against Foot and Mouth Disease (FMD) has been used in great part of South
America as one of the main strategies adopted in national eradication programs. Its use,
associated with other health activities, enables significant advances in the fight against the
disease. But the vaccine causes a nodule reaction in animals, which cause economic losses for
producers, since the locals affected in the carcases must be removed. This experiment aimed
to verify the use of aseptic techniques in the nodule appearance and its size. In this study was
carried out 60 animals distributed in three properties in the state of Paraiba, 20 on each
property, which were divided into 2 groups with 10 animals each, and in one animal group
were vaccinated following the aseptic technique and the other does not. After 15 and 30 days
the animals were examined and measured the size of the nodules, when present. There was no
significant difference in the presence or absence of nodules between the groups as well as its

size.

Key words: Foot and mouth disease, FMD, Vaccine, Prophylaxis.

INTRODUCAO

A Febre Aftosa é uma doenga viral com alto poder de difusdo, acometendo animais
biungulados, tanto domésticos quanto selvagens. E caracterizada por aftas e/ou vesiculas na
boca, focinho, patas e ubere (RIET-CORREA et al., 2001). A febre aftosa tem elevada
contagiosidade, que coloca em risco o agronegdcio dos paises onde a pecudria tem
importancia econdmica. Em vdrios paises ou regides onde a febre aftosa ocorre de forma
endémica, as estratégias para seu combate baseiam-se no uso de medidas sanitdrias e na
vacinagdo profildtica do rebanho bovino de acordo com o calendario definido pelo Ministério

da Agricultura Pecudria e Abastecimento (MAPA). Todavia, na auséncia de casuistica da
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doenca, por questdes técnicas e econdmicas, o uso da vacina deve ser realizado em intervalos
cada vez maiores para depois ser suspenso, quando a meta for atingir a situacdo de pais ou

zona livre de febre aftosa sem vacinacdo (SAMARA et al., 2004).

Atualmente, apenas é permitida a producgdo e utilizacdo de vacina inativada, trivalente com o
adjuvante oleoso, pois ela potencializa a intensidade e durac@o da resposta imunitéria para o
antigeno. Por esta razdo, a vacina com hidréxido de aluminio passou a ser substituida pela
oleosa a partir de 1984 (BRASIL, 2005). Porém a vacina pode provocar uma reacao
indesejada no sitio de aplicacdo e constitui uma das principais reclamagdes dos criadores
(ARTECHE et al., 1975). Esta € a principal justificativa da ndo adesao ao Programa Nacional
de Erradicacdo da Febre Aftosa no Brasil por parte dos produtores e provavelmente o maior
responsavel pela depreciacdo do couro e extirpacdo de grandes porcdes de carne nos
abatedouros (PELLEGRINI et al., 1999). O adjuvante oleoso é responsdvel por esta reacao
que € induzida por uma reagdo inflamatdria local cronica, resultando ou nio na formacgado de

abscessos ao redor da substancia inoculada (UBIALI et al., 2011).

As lesdes causam perdas econOmicas € podem comprometer o tecido muscular no cupim,
pescoco, acém/paleta e entrecorte, podendo chegar a US$1,68/animal (FRANCA FILHO et

al, 2006; ASSUMPCAO et al, 2011).

Desta maneira, o objetivo deste trabalho foi verificar se a assepsia ou a auséncia dela

influenciaria na formacdo e/ou tamanho do nédulo vacinal.

MATERIAL E METODOS

O presente estudo foi realizado entre Novembro e Dezembro de 2015 em trés propriedades,

sendo uma localizada no Municipios de Queimadas e duas em Lagoa Seca, na Paraiba. Foi
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aprovado pelo comité de ética da Universidade Federal de Campina Grande, sob nimero de

protocolo CEP 99.2017.

Foram utilizados 60 animais no estudo, sendo 20 em cada propriedade, distribuidos em dois
grupos de 10 animais cada, o grupo controle e o grupo asséptico. Eram compostos de fémeas
acima de 36 meses de idade, SRD (Sem Raca Definida) em duas das propriedades e holandesa

na terceira.

Para realizacdo dos procedimentos de vacinacdo foram utilizadas pistolas de vacinacdo e
agulhas tamanho 15 x 15. No grupo 1 a vacina era aplicada observando-se toda técnica de
assepsia. As agulhas e pistola utilizadas foram submetidas a esterilizacdo no dia anterior e
estavam envoltas em pléstico cirdrgico vedado até o momento da realizacio da vacina
(Figuras 1). A agulha era trocada a cada animal. Também se fazia a degerminagdo da pele do
animal com élcool a 70% com auxilio de algoddo. No grupo 2 os animais foram vacinados
com pistolas ndo estéreis, sem a troca de agulha e nem assepsia no local da vacina. Em ambos
os grupos a vacina foi aplicada por via subcutianea. A injecdo foi feita no lado esquerdo da
regido cervical, realizada pelo proprietario dos animais ou outra pessoa da propriedade, sendo

a mesma pessoa em ambos 0s grupos.

Foram utilizadas vacinas trivalentes purificadas contra a Febre Aftosa, contendo virus O, A e
C, inativados. Em todas as propriedades as vacinas estavam bem acondicionadas em caixas

isotérmicas com gelo. Antes de serem utilizadas as vacinas, os frascos eram homogeneizados.

Os dados com identificacdo da propriedade, proprietario, data da vacinacgao, identificacdo do

animal pelo nome, caracteristicas da pelagem ou brinco, foram anotados numa planilha.

Foi medida a dobra da pele de cada animal, através do cutimetro (Figura 2) e anotada na
planilha. Apds 15 e 30 dias os animais foram examinados e verificados quanto a auséncia ou

presenca de nédulo no local da vacina. Nos animais em que houve presenca de nddulo estes
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foram medidos horizontalmente por meio do cutimetro e quando estes ultrapassavam 4cm esta

medida era mensurada através do paquimetro.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Ap6s 15 dias foi feita a primeira avaliagdo. No grupo 1, dos 30 animais foi observado o
aparecimento do nédulo em 23, com uma média de tamanho de 4.7 cm (Figura 3). Enquanto
que no outro grupo 25 dos 30 animais desenvolveram a rea¢ao nodular, tendo como média 4.2
cm de tamanho. Sendo que, apds 30 dias houve reducdo média de 0,8 cm no tamanho dos
nodulos no grupo 1 enquanto no grupo 2 houve um aumento de 0,8 cm, conforme mostra a
Tabela 1. Foi feita andlise estatistica, utilizando-se o teste de Tukey onde foi comparada
média dos dois grupos no dia 15 e dia 30 e ndo foi encontrada diferenca significativa. A
reacdo encontrada ndo diferiu entre os grupos, sendo atribuida apenas a reacdo da propria
vacina. Marques et al. (2012), relatam que a formac¢do do nddulo € decorrente a presenca do
veiculo oleoso que potencializa a intensidade e a duracdo da resposta imune do animal.
COSTA et al. (2006), acreditam que a principal causa do surgimento dessas lesdes estd na
ineficiéncia do manejo de vacinacdo. Para eles, as reacOes vacinais s3o consequéncias
principalmente do tipo de vacina, de adjuvantes empregados como veiculos, vias de
inoculacgdo, local da aplicagdo, tipo de agulha e contaminacao de equipamentos. No presente
experimento todos estes fatores citados anteriormente podem ter contribuido para a formacao

dos nédulos, exceto a contaminagdo dos equipamentos, uma vez que todos estavam estéreis.

De acordo com os resultados obtidos dos animais vacinados, 48 desenvolveram reacdo
vacinal, caracterizada pela presen¢a do ndédulo na camada subcutidnea da regido cervical.
CARON et al. (2010) afirmaram que a vacina oleosa possui dificil absor¢cdo pelo organismo,

de forma que a aplicacdo pela via subcutanea é mais favoravel ao aparecimento de ndédulos
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p6s-vacinal, pelo fato do tecido subcutaneo ser menos vascularizados quando comparado ao
tecido muscular.

Entre os adjuvantes, o 6leo mineral presente nas vacinas contra a febre aftosa é provavelmente
o maior responsdvel pela depreciac@o e elimina¢do de grandes porcdes de carne de frigorifico

(MORO et al., 2001; AMORIM et al., 2009).

CONCLUSAO
Concluiu-se, portanto, que embora a esterilizacio dos equipamentos e antissepsia sejam
importantes durante o processo de vacinacdo, no presente estudo nao houve influéncia de tais

procedimentos na redugdo ou a auséncia do nédulo vacinal.
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TABELA 1- Avaliacdo métrica de n6dulos apds a aplicacdo da vacina contra a febre aftosa

em bovinos ap6s 0, 15 e 30 dias.

GRUPO 1 - Animais vacinados com medidas de antissepsia e GRUPO 2- Animais vacinados sem medidas de antissepsia e troca de
troca de agulhas agulhas
Identificacdo do Dia 0 Dia 15 Dia 30 Identificagio do animal Dia 0 Dia 15 Dia 30
animal
303 0.52 6.80 5.90 100 0.62 0.62 5.50
122 0.50 6.60 6.00 003 QUEBRADO 0.74 5.90 3.20
331 0.85 6.10 7.30 80 1.78 1.78 1.78
313 0.60 5.40 3.00 124 0.56 6.20 7.20
81 0.66 9.40 4.80 309 0.92 7.70 8.50
323 0.85 13.00 10.00 322 0.60 1.80 8.20
332 0.58 10.40 6.70 22 0.72 5.50 5.80
120 0.90 6.90 5.80 72 0.87 7.10 5.00
249 0.70 0.70 0.70 319 0.60 3.50 3.50
310 1.40 6.50 6.50 307 0.90 15.40 15.40
Lavandeira 0.90 0.90 0.90 Cerrada 0.76 0.76 0.76
Pretinha 0.60 0.60 0.60 Pontinha 0.74 5.50 6.30
Crauma 0.62 4.20 2.20 Cabana 0.80 2.40 240
Branquela 0.96 10.00 8.50 Carroga 1.10 5.90 6.80
Cabrinha 0.74 0.74 0.74 Coracao 1.30 6.20 6.30
Rainha 0.60 0.60 0.60 Camarinho 0.54 6.50 11.30
Quixaba 0.70 6.50 5.80 Andorinha 0.56 0.56 0.56
Vermelha 0.86 3.40 3.20 Princesa 0.49 0.49 0.49
Roxinha 0.86 5.00 2.90 Pequena 0.4 3.50 5.10
Mimosa 0.46 0.47 0.48 Estrelinha 0.72 240 5.10
Estrela 0.75 5.30 2.50 Marrom 1.10 5.70 5.70
Negra Li 0.64 1.43 5.00 Vermelha Barba Clara 1.15 5.10 3.80
Caico 0.72 2.50 3.50 Marrom Cabeca Preta 0.70 5.50 7.00
Pintada 0.55 0.55 0.55 Vermelha Pata Frente 0.80 2.50 5.10
Preta
Estrela Beje 0.39 5.50 2.80 Amarela 2 Pontas 1.30 5.30 6.70
Caramelo Cara 0.90 4.80 5.70 Cinza Coracao Orelha 0.70 6.00 6.70
Preta Amarela
Preta Chitada 0.65 2.50 5.30 Vermelha Umbigo 0.90 6.30 6.40
Malhado
Beje Alaranjada 0.80 9.50 5.00 Amarela Clara Pata Preta 1.00 6.00 6.00
Beje Pontuda 0.90 8.00 5.00 Beje Prenha 0.90 4.00 4.60
Com Mao
Prefeito
Vermelho Brava 1.00 3.00 4.20 Marrom Franja Vermelha 0.63 5.50 4.20
MEDIA 0.7387 4.9093 4.0717 MEDIA 0.83 4.7203 5.513
DESVIO 0.20 3.42 2.52 DESVIO PADRAO 0.28 2.95 3.06

PADRAO




FIGURA 1 - Pistola e agulhas de aplicag@o autoclavadas.
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FIGURA 2 — Mensuragdo das dimensdes de nédulo com auxilio de paquimetro.
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FIGURA 3 — Nédulo vacinal na regido cervical em bovino apds vacinagdo contra febre
aftosa.
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CAPITULO II: AVALIACAO MICROBIOLOGICA E HISTOPATOLOGICA
DE NODULOS ORIUNDOS DA VACINACAO CONTRA FEBRE AFTOSA

Manuscrito submetido a Ciéncia Rural
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Avaliacao microbiologica e histopatolégica de nédulos oriundos da vacinacio

contra febre aftosa

Microbiological and histopathological evaluation of nodules from vaccination against

foot-and-mouth disease.

SA,N. H. A. C': AZEVEDO, E. 0.%; JUNIOR, V. A. S.>; SOUSA SEGUNDO, F. A.*;

OLIVEIRA, K. A.>; ALEXANDRE, P. R. S.°: GOMES, A. A. B.”; MELO, M. A2
RESUMO

O presente estudo teve como objetivo analisar o nddulo formado na drea de inoculagcdo
da vacina contra febre aftosa sob o ponto de vista microbiolégico e histoldgico. As
amostras foram coletadas de bovinos abatidos no Abatedouro Vera Cruz localizado em
Campina Grande, PB. Foram realizados andlise macroscOpicas, microbioldgicas e
histolégicas dos nddulos coletados. Um total de 100 nédulos foram coletados, 50% dos
nédulos eram aderidos e 50% eram moéveis. Em relacdo ao contetido dos nédulos 63%
possuiam contetudo pastoso € 37% apresentaram contetdo liquido. 26% das amostras
obtiveram resultados positivos para crescimento de microrganismos, onde 58% destas
foram positivas para Bastonetes Gram negativos, 31% positivas para Cocos Gram
positivos € 11% das amostras positivas para Bastonetes Gram positivos. Os agentes
identificados foram Staphylococcus sp., Staphylococcus aureus, Echerichia coli,
Proteus sp., Corynebacterium sp., Bacillus sp., Klebsiella sp., Enterobacter sp. e
Pseudomonas sp. Os achados histolégicos foram caracteristicos de piogranulomas. Com
todas estas bactérias encontradas na pele a formacdo dos piogranulomas ndao pode ser
atribuida somente aos antigenos vacinais e ao adjuvante oleoso. A veiculagcdo
intralesional de agentes patogé€nicos também deve ser levada em consideracio no

estabelecimento das lesdes.



29

Palavras-chave: Febre Aftosa; Bactérias Gram +/-; Piogranuloma; Rea¢do Vacinal;

ABSTRACT

The present study aimed to analyze the nodule formed in the inoculation area of the foot
and mouth disease vaccine from the microbiological and histological point of view.
Samples were collected from cattle slaughtered at the slaughterhouse of Vera Cruz
located in Campina Grande, PB. Macroscopic, microbiological and histological
analyzes of the collected nodules were performed. A total of 100 nodules were
collected, 50% of the nodules were adhered and 50% were movable. Regarding the
contents of the nodules, 63% had pasty contents and 37% had liquid content. 26% of the
samples had positive results for growth of microorganisms, where 58% of them were
positive for Gram negative Rods, 31% positive for Gram positive Cocci and 11% of
positive samples for Gram positive Rods. Among the agents identified were
Staphylococcus  sp., Staphylococcus aureus Echerichia coli, Proteus sp.,
Corynebacterium sp., Bacillus sp., Klebsiella sp., Enterobacter sp. and Pseudomonas
sp. Histological findings were characteristic of piogranulomas. With all these bacteria
found on the skin the formation of piogranulomas cannot be attributed solely to vaccine
antigens and to the oily adjuvant. The intralesional delivery of pathogens should also be

taken into account in the establishment of the lesions.

Keywords: Foot-and-mouth disease; Gram +/- bacteria; Piogranuloma; Vaccine

Reaction;



30

INTRODUCAO

A participacdo do Brasil como produtor e exportador de carne bovina teve aumento
significativo nos ultimos anos, esse fato se deve a diversos fatores, entre eles os
programas de vacinacdo sistemdtica preventiva, desenvolvidos pelo Ministério da
Agricultura Pecudria e Abastecimento (MAPA), os quais visam controlar enfermidades

contagiosas como a febre aftosa (LEAL et al. 2014).

Infelizmente fatores relacionados a composicdo da vacina podem promover vdrias
reacOes adversas a sua aplicagdo nos animais, podendo ser observadas desde reagdes
anafilaticas, infecgcdes 1iatrogé€nicas, granulomas pds-vacinais, danos teciduais
ocasionados por endotoxinas, rea¢do inflamatéria aguda, até polirradiculoneuropatia
desmielinizante (O’TOOLE et al. 1995), refletindo negativamente a saide dos animais

como também prejuizos aos produtores.

A presenca de abcessos ou nddulos, formados apds vacinacdo representam um dos
principais motivos para condenagdes parciais de carcacas, o que gera prejuizo aos
produtores. A formacdo desses nddulos € comumente associada a erros no manejo
vacinal, quando as vacinas sdo mal refrigeradas, os equipamentos reutilizdveis mal

desinfetados e os descartaveis sao reutilizados (ARAIjJ O etal. 2017).

Os erros de manejo vacinal responsaveis pela formacdo de nédulos infligem relevante
impacto econdmico aos produtores, justificando a adocdo de medidas e estudos que
visem a melhor compreensdo e por consequéncia o melhor controle para diminui¢do do

aparecimento de efeitos adversos a aplicacdo de vacinas (CARDOSO, 2015).

Diante do contexto o presente estudo teve como objetivo analisar o ndédulo formado na
area de inoculacdo da vacina contra febre aftosa sob o ponto de vista macroscépico,

microbioldgico e histopatolégico.



31

MATERIAL E METODOS

O presente trabalho foi aprovado pelo comité de ética da Universidade Federal de

Campina Grande, sob nimero de protocolo CEP 94.2017.

As amostras foram coletadas de 100 bovinos (machos e fémeas) abatidos no
Abatedouro Vera Cruz localizado em Campina Grande, PB, entre os meses de Julho e
Agosto de 2016. Foram selecionados apenas animais provenientes de propriedades

localizadas no estado da Paraiba, identificados pela Guia de Transito Animal.

ApOs a sangria, e sob supervisdo do Médico Veterindrio responsavel pela inspecdo, os
nddulos e dreas adjacentes comprometidas foram removidos, tendo-se cuidado para nao
romper a cdpsula de tecido conjuntivo que envolve o conteddo purulento, os mesmos
ainda foram pesados separadamente. As amostras foram acondicionadas em frascos
estéreis e em seguida alocadas em caixas de isopor com gelo e transportadas para os
Laboratérios de Microbiologia e de Anatomia Patolégica da Universidade Federal de

Campina Grande, campus de Patos-PB.
Avaliacdo Microbiolégica

O contetido do nédulo foi semeado em placas contendo os meios Agar sangue ovino
desfibrinado a 5 %, Agar McConckey e tubos com caldo infusdo cérebro coragdo (BHI)
e Tioglicolato. Esse material foi incubado em condigdes de aerobiose a 37°C por 24 e
48 horas. As amostras em que houve crescimento de microrganismo foram repicadas
em meios seletivos para diferenciar €OCOS gram-positivos dos
géneros Staphylococcus e Streptococcus (agar sal manitol) e bastonetes gram-negativos
fermentadores dos ndo-fermentadores (4gar MacConkey e d4gar eosina azul de

metileno).
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Para a identificacdo dos cocos gram-positivos, utilizou-se a prova da catalase,
fermentacdo de manitol, coagulase em lamina e tipo de hemolise em 4dgar sangue.

Para os bastonetes gram-negativos, a identificacdo se baseou nas provas bioquimicas de
fermentacdo de actcares (glicose, sacarose, lactose), motilidade, oxidase, dgar triplice
acucar ferro, 4gar lisina ferro, vermelho de metila, meio Rugai, Voges-Proskauer,

citrato, producao de H,S e ureia (Markey et al., 2013).

Processamento Histoldgico

Fragmentos de 2 cm’ de cada nédulo foram retirados com tesoura de mayo,
acondicionados em formalina tamponada a 10% e processados para exame histoldgico.
Os tecidos foram incluidos em parafina, e cortados em micr6tomo numa espessura de 5
micrometros (um),corados pela técnica de hematoxilina-eosina montados em lamina e
laminula. O processamento histolégico foi realizado no Laboratério de Patologia

Animal da Universidade Federal Rural de Pernambuco.
Avaliagdo Histopatoldgica

As laminas foram avaliadas quanto a celularidade presente nos tecidos, assim como

outras alteragdes estruturais.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os nddulos coletados variaram em suas caracteristicas morfolégicas, os mesmos foram
classificados quanto a mobilidade, 50% dos ndédulos eram aderidos aos tecidos e 50%
eram moveis e quanto ao conteido dos nddulos 63% possuiam conteddo pastoso,

enquanto 37% apresentaram conteddo liquido.
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Ap6s a semeadura de amostras dos nddulos nos meio de cultura (Figura 1), 26% das
amostras obtiveram resultados positivos para crescimento de microrganismos (Tabela
1), a caracterizagdo morfotintorial dos microrganismos encontrados nos nddulos obteve
58% das amostras positivas para Bastonetes Gram negativos, 31% positivas para Cocos
Gram positivos, e 11% das amostras positivas para Bastonetes Gram positivos (Tabela
1). Os agentes identificados foram Staphylococcus sp., Staphylococcus aureus,
Echerichia coli, Proteus sp., Corynebacterium sp., Bacillus sp., Klebsiella sp.,

Enterobacter sp. e Pseudomonas sp.

TABELA 1 - Amostras de ndédulos apds vacinagdo contra a febre aftosa com
crescimento bacteriano positivo (P) em diferentes meios de cultura e caracterizacdao

morfotintorial dos microrganismos encontrados.

N° da amostra Meios de cultura

AS MC Thio  BHI Caracteristica Agente
2 N N P P Coco+ Staph. aureus
5 N N N P Bastonete G- E. coli
12 P P P P Coco G+ Staph. aureus
16 P P P P Bastonete G- Proteus sp.
23 P P P P Bastonete G- E. coli
30 N N P N Bastonete G+ Corynebacterium sp.
36 N N N P Bastonete G- Nao identificado
39 N N N P Bastonete G+ Bacillus sp.
42 N N P P Coco G+ Staph. aureus
51 N N P P Bastonete G- Naio identificado
52 N N P N Coco G+ Staph. aureus
58 P P P P Bastonete G- E. coli
60 P P P P Bastonete G- Klebsiella sp.
66 N N P N Bastonete G- Enterobacter sp.
67 P N P P Bastonete G- Nao identificado
68 P N P N Coco G+ Staphylococcus sp.
70 P N P P Bastonete G- Pseudomonas sp.
72 P P P P Bastonete G- Proteus sp.
73 P N P N Coco G+ Staph. aureus
75 P N P P Bastonete G- Klebsiella sp.
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N° da amostra Meios de cultura

AS MC Thio  BHI Caracteristica Agente
77 N N P P Bastonete G- Pseudomonas sp.
79 N N P N Bastonete G+ Staphylococcus sp.
84 N N P N Bastonete G- E. coli
85 N N P N Coco G+ Staphylococcus sp.
87 N N P N Coco G+ Staph. aureus
90 N N N P Bastonete G- E. coli

De acordo com a avaliacdo histopatoldgica dos nédulos foi possivel evidenciar espessa
capsula fibrosa, neovascularizada, circundando lesdes multifocais a coalescentes,
caracterizada por uma drea mais externa composta de infiltrado de linfécitos e
plasmdcitos, uma regido de macrofagos epitelioides, células gigantes multinucleadas e
regido central com necrose e neutrofilos degenerados. Infiltrado linfoplasmocitario
focalmente extenso associado a dreas de hemorragia também puderam ser evidenciados
(Figura 2). Apés a andlise dos achados as lesdes foram caracterizadas como
piogranulomas. Em todas as amostras esses achados foram semelhantes, observando-se
variagdo apenas em sua intensidade, com 56% das lesOes consideradas discretas, 32%

sendo moderadas e 12% consideradas intensas (Tabela 2).

O tamanho dos ndédulos, associado a quantidade por carcaga, representam fatores
determinantes na gravidade do prejuizo dos produtores apds o abate dos animais. Além
de uma elevada incidéncia de nédulos, podendo chegar a 81,9%, a presenca de ndédulos
faz com que seja necessdria sua remocao da carcaca, o que € dificultada caso o0 mesmo
esteja aderido ou o conteddo seja liquido, elevando o risco de contaminagdo de outras

partes da carcaga no momento da remocdo (RAVANELLI et al. 2010).
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TABELA 2 — Descri¢do quanto a intensidade celular de achados histopatolégicos em

lesdes provenientes de nddulos vacinais de bovinos.

LESAO % ANIMAIS Laminas
ACOMETIDOS

Piogranuloma 22,78 07,37,38,42,50,65,66,70,71,72,82,83,95
Piogranuloma + 2,54 02,18 (foto)
Piogranuloma ++ 18,98 05,08,10,12,13,24,25,30,41,43,57,59,64,89,99
Piogranuloma +++ 40,51 01,03,06,09,14(foto),16,17,19,26,27,35,36,44,45,46,

49,51,53,54,56,58,67,73,75,78,79,81,85,87,93,96,100
Piogranuloma 15,19 04,11,22,33,39,40(foto),48,60,62,68,69,91
4+

Legenda: Piogranuloma (descrever em detalhes os componentes de um piogranuloma):
(sem +) : presenca apenas da capsula ou de infiltrado linfoplasmocitario

+: lesdo discreta

++: lesdo moderada

+++: lesdo acentuada

++++: lesdo acentuada, com grande acometimento do tecido adjacente e multiplos focos de
mineralizacdo

O peso total de descarte no presente estudo foi de 67,61 kg, com uma média de 2,09 kg
por carcaca, este valor pode ser considerado alto. Lusa et al. (2016) relata perda média
de 0,59 kg e Cardoso (2015) relata perda média de 0,10 kg, os quais sd@o valores bem

inferiores aos encontrados no presente estudo.

A perda econdmica proveniente do surgimento de nddulos vacinais € significante,
levando em consideragdo a cotag¢do na época da realizacdo das coletas, pode-se calcular
um prejuizo médio estimado de 10,26 reais por quilograma de carne e um prejuizo total
de 693,67 reais a cada 100 animais abatidos, o que representa uma perda econdmica

considerdvel para os produtores (CEPEA/ESALQ, 2016).

O impacto econdmico causado pelos nédulos vacinais € evidente, de acordo com Aratjo

et al. (2017) em acompanhamento realizado em frigorifico com inspecao federal
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localizado na cidade de Bagé/RS, com uma cotacdo de R$8,20 por kg de carne. As
perdas econOmicas apds a remoc¢do dos nddulos das carcagas podem chegar a uma
média de 1,16 kg de lesdo por animal, o que em reais (R$) pode chegar a uma perda de
R$6,27 por animal. Os autores ainda estimam que o prejuizo anual pode chegar em

torno de R$177.057,32 para a cadeia da carne.

Os achados microbioldgicos observados no presente estudo foram bem variados, sendo
identificados diversos agentes, os quais podem estar presentes desde a pele dos animais
como o proprio ambiente, sugerindo contamina¢do durante o manejo vacinal dos

animais.

Esses resultados diferem dos encontrados por Leal et al. (2014), nos quais ndo observou
crescimento de microrganismos com amostras de noddulos vacinais provenientes de
carcacas em frigorifico localizado no municipio de Cassilandia, MS. E bastante
provavel que a formagao dos nédulos seja inerente a reacdo imunoldgica e presenga do
adjuvante oleoso, contudo, a contamina¢do durante os procedimentos vacinais devem
ser levadas em consideragdo, pois no presente trabalho os contaminantes na sua maioria

estdo presentes na pele e ambiente.

O surgimento de nédulos vacinais comumente estd associado a adjuvantes oleosos, os
quais induzem uma reacao inflamatdria local cronica, a qual posteriormente evolui para
formagdo de granulomas imunoldgicos ou abscessos ao redor da substincia
administrada. Nesses casos, € possivel observar a presenca de espagos circulares
translicidos, podendo ocupar tamanhos variados, os quais correspondem ao adjuvante
lipidico removido durante o processamento das laminas histolégicas, ao redor desses
espacos € possivel observar células epitelidides, linfocitos, neutréfilos e fibroblastos, os

quais caracterizam granulomas (LEAL et al. 2014).
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Os achados histopatolégicos encontrados no presente estudos corroboram com o0s
relatados na literatura, no que diz respeito ao tipo de células encontradas no processo
inflamatério além de tecido necrético associado a exsudato purulento tipico de

piogranulomas (LEAL et al. 2014).

CONCLUSAO
A andlise microbioldgica de ndédulos vacinais sugerem falhas no manejo vacinal dos

animais, revelando que os mesmos estao susceptiveis a contaminacao.

As células encontradas na avaliacao histopatoldgica indicam a reacao inflamatdria que a
vacina provoca no animal, através da adicdo do adjuvante oleoso a sua formulagdo.
Além disso, os agentes bacterianos presentes no ambiente e pele dos animais também

possuem papel relevante no surgimento e contaminagao de nédulos vacinais.
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FIGURA 1 — Cultivo de microrganismos provenientes de nédulos vacinais em bovinos.
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FIGURA 2 - A. Piogranuloma em subcutaneo de bovino HE. B. Piogranuloma com
extensa drea de necrose central HE. C. Miiltiplos granulomas HE. D. Granuloma com
drea de necrose central e célula gigante multinucleada (seta) HE. E. Infiltrado de
linfécitos e plasmécitos com célula gigante multinucleada (seta) HE. F. Multiplas
células gigantes multinucleadas.
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CONCLUSOES GERAIS

Concluiu-se, portanto, que o aparecimento dos nddulos independe dos protocolos de
esterilizacdo dos equipamentos e dos procedimentos de antissepsia, embora esses devem

ser adotados em todos os protocolos vacinais.

O adjuvante oleoso € o principal responsével pelo surgimento de nédulos vacinais, desta
forma, se faz necessario mudancas na elaboracdo dos componentes vacinais que

minimizem a reacdo pds vacinal.

Além dos aspectos relacionados a formulacdo das vacinas, como a adi¢do do adjuvante
oleoso, os agentes bacterianos presentes no ambiente e pele dos animais também

possuem papel relevante no surgimento e contaminagdo de nédulos vacinais.
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