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Circovirose suina

DOENGCA SISTEMICA
ASSOCIADA AO PCV2

Laboratériode %))9
SANIDADE SUINA




Circovirose

= Circovirus suino:
DNA virus

Nao envelopado

17 nm de diametro

PCV1 (apatogénico)

PCV2:94 a 99% similar

PCV3: descrito em 2016- EUA
PCV4: descrito em 2019- China

= Presenca do virus:
= SecrecOes oro-nasais, urina, fezes, sémen

= Eliminagao persistente




Breve Historico - Circovirose

v'1974 — PCV1 em céls PK15

v'1991 - Primeira descric3o:
v'Sinais clinicos sem isolar agente

v'1996 — Relatos simultineos:
v'Europa (Franca)
v Estados Unidos

v1997 — Associa-se circovirus suino (PCV2)

Sindrome multissistémica do definhamento dos suinos.

. . N . . © Les Editions Québec Am érique inc., 1998.
Atualmente denominada doenca sistémica associada ao !
PCV2
v'2000 — Brasil:

v'Forma endémica

v'2017- primeira descricdo de genomas de PCV3 no Brasil-
natimortos




Etiologia — Nomenclatura atual

PCV2b

PCVv2d

Porcine circovirus 1 (PCV1)- Nao patogénico
Porcine circovirus 2 (PCV2)- Variantes

PCV2 a
PCV2 b
PCV2c PCV2a
PCV2d

PCV2 e...até PCV2h

PCVZ2e

PCV2c

Fonte: Cortey et al. Vet. Microbiol. 6:119-142 (2010)
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Diferentes gendétipos no mundo




Circovirose

Epidemiologia:
Doenca multifatorial
Todos os tamanhos de granja

Animais 5 a 12 semanas de
idade

Morbidade: 70 a 80%
Mortalidade: 4 a 30%
Relagao com outras doencas

Principais Apresentagoes:
Sindrome do Definhamento
Dermatite e Nefropatia
Problemas reprodutivos




Reprodutivo

Entérico
Respiratorio™**
Dermatite**

. n .

Sistémica*

Doencas associadas ao PCV2

0 5 8 16 Semanas de vida

Doenca € dinamica — a doenca sistémica pode evoluir para quadro respiratorio, dermatite ou entérico.

* Sindrome multisistémica do definhamento suino - PMWS
**Sindrome de dermatite e nefropatia dos suinos — PDNS — néo reproduzida experimentalmente
*** Complexo das doencas respiratérias do suino — PRDC



Isolados de PCV2 Imune do hospedeiro

v ¥

g Deplecao linfoide e apoptose de cel. B

: l l 5a 30% dos
4 ‘{ animais

P atoge n i a lDiferengas entre os |

Modulagao J Suscetibilidade l

Coinfeccao 1

Infeccao dos linfonodos

* .
4 ‘ Baixa viremia | Alta viremia + Leucopenia
A

Soroconvers3o Soroconversdo +/-

Reduco da eficacia da vacina? Combate da infec¢do Disseminagao sistémica

Redugdo no crescimento? , . ;.

Aumegnto na suscetibilidade a 4 = == Quadro subclinico \ Doenca clinica = = =)  Alta

patégenos? | mortalidade




Fatores desencadeantes

Maior peso ao desmame

Baia coletiva durante a gestacao

Unifgrmizacao de lotes

Al : L Restricao de acesso
Auséngia de vazio $anitario

Alta heterogeneidade|na creche Uso dejseémen CO”'IeC'dO

Desmame pregoce )

Proximidade de granja infectada

Condicoes de estresse




Sindrome Multissistémica
do Definhamento dos
Suinos - SMDS




Sindrome Multissistémica
do Definhamento dos
Suinos - SMDS




LesOes
macroscopicas

Macroscopia:
* Palidez / Emaciacdo
“ Hipertrofia linfonodos:
* Hipotrofia do timo
“ Pulmodes nao colapsados

“ LesOes avermelhadas na
pele

“ Rins:

* Pontos multifocais
brancacentos

© Aspecto de noz-moscada
 Infeccdes intercorrentes:

© Colites

“ Pneumonias / Poliserosites




LesOes
macroscopicas



LesOes
macroscopicas




Lesoes
macroscopicas




Lesoes
macroscopicas



Lesoes
macroscopicas



Lesoes
macroscopicas




LesOes
macroscopicas



Lesoes
macroscopicas



Problemas
Reprodutivos




Lesdes microscopicas

Microscopia:
v'Linfonodos:

v'Deplecdo linfoide

v'Corpusculos de inclusdo basofilicos
(macroéfagos)

v'Presenca de células gigantes
multinucleadas

v Pulmdes:

v'Pneumonia intersticial
v'Rins:

v'Glomerulonefrite

v'Nefrite intersticial
v Outros 6rgaos:

vInfiltracdo linfo-histiocitaria

Distribuicdo de PCV2 detectado por IHC em:

A) tonsila associado a deplecéao linfocitaria (A)
(sistémica)

B) pulm&o associado a bronquiolite
(respiratério)

C) intestino delgado na submucosa, lamina
prépria e Placa de Peyer (entérico)




Diagnostico

v/Sinais clinicos:
v'Crescimento retardado / Refugagem
v'Hipertrofia dos linfonodos inguinais
v'Dispneia, diarreia e ictericia

v'Presenca de lesdes histopatoldgicas:
v'Deplecdo de linfécitos
v'Infiltracdo histiocitaria
v'Inclusdo corpusculos basofilicos ou céls. gigantes

v'Deteccdo PCV2 nos tecidos linféides:
v Imuno-histoquimica (IHC)
v'PCR
v"Quantificacdo por RT-PCR

v'Sorologia para monitorias

Fonte: Opriessnig et al. J Vet Diagn Invest 19:591-615 (2007); http://vetmed.iastate.edu/research/labs/pcv2/




Impactos Negativos

v Aumento mortalidade:
v'1,0a2,0% nacreche ==» 30350%
v'1,0a2,0% naengorda ==» 3,0a7,0%

v'Intensificacdo Enfermidades Respiratdrias:
v'"Pneumonia enzodtica (M. hyopneumoniae)

v'Doenca de Glasser (H. parasuis)
v'Pasteurelose (P. multocida tipo A)
v'Pleuropneumonia (A. pleuropneumoniae)




Aumento de lesOes




Impactos Negativos

v"Aumento dos gastos veterinarios:
v'2,5a6,0% === 8 0a12,0% do custo de producdo

v'Intensificacdo Enfermidades Entéricas:
v Enterites:

v' Lawsonia intracelullaris
v' Salmonella spp.
v Colites:
v" Brachyspira pilosicoli
v' Brachyspira hyodisenteriae




Aumento de lesoes




Impactos Negativos

v'Desmotivacdo dos produtores e funcionarios

v'Problemas reprodutivos em maior intensidade:
v'Aumento na taxa de retorno ao cio

v'Aumento na quantidade de natimortos / mumificados
v'Aumento na quantidade de abortos:
v'Infeccdes intercorrentes




Impactos Positivos

v'Conscientizacdo dos produtores:
v'Valor das medidas corretas de manejo

v'Valor da assisténcia técnica de qualidade

v'Profissionalizacdo da m3o-de-obra:
v'Técnicos
v'Profissionais das granjas
v'Produtores

v"Maior preocupacdo com Biosseguranca:
v'Dejetos / Meio ambiente

v'Reposicdo dos animais

v'Maior preocupacdo com Seguranca Alimentar:
v'Residuo nas carcacas




Quatro regras de “Ouro”

(Mike Muirhead, 2005):

/1)Limitar contato entre animais: \

Direto
Indireto

2) Minimizar ao maximo o “estresse” dos animais

3) Providenciar boas condicdes de higiene

\4)Providenciar uma boa nutricao aos animais /




Medidas de Controle e prevencao

Vacinas contra circovirus:

Vacina Tipo Modo de Producao Dose Uso

Circovac (CEVA) Inativada  Cultivo celular 2x2,0ml Leitoas (2) e Matrizes (1)

Suvaxyn PCV2 (Zoetis) Inativada Clone quimérico 1x2,0ml LeitOes: 4 (+) semanas

2008

Fostera PCV MH

Circumvent (Intervet) Inativada Proteina baculovirus 2x2,0ml LeitGes: 3 (+) semanas

Circoflex (Boheringer)  Inativada Proteina baculovirus 1x1,0ml Leitoes: 3 (+) semanas

Safesui Inativada proteina ORF 2 do PCV2 2x1,0ml Leitdes: 3 (+) semanas \‘A,

(Ourofino) tipob

“Autdgenas” Inativada Extrato de tecidos 2x3,0a5,0ml Matrizes e leitoes
(proibida)

Isolado viral- OK



Possiveis mecanismos e resultados de infecgdes bacterianas e virais no trato respiratorio

of reapiratory
tract

== |

Local viral
replication or
bacterial
growth

Mild transient respiratory disease
Clearance of infection

Subclinical

!

Source: Opriessnig, 2011,

Damage to the Induce Alter Affect
mucociliary immune cytokine macrophage
apparatus o suppression responses function
’
SIV, PCMV, PRCV, 4 PCV2, PRRSV, MHYO, PRRSV, MHYO, PRRSV,
PCV2, PRV, , ’ PRV SIV, PCV2 PCV2
BORD %
o T = -
4 T R e s
Wirusx Virus> e 4
m \‘ Initial Infection Rl NG Enhanced local

—

tsystemic viral
replication or
bacterial growth

Concurrent bacterial or
viral infection

Severe respiratory disease

Cough, fever, lethargy,
decreased feed consumption

Clinical

Morbidity:
PRDC 30-70%

4-6% and

5 Thigher

'
'
'
I
,  Mortality:
:
'
!
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Etiologia

Familia Orthomyxoviridae
Virus RNA de fita simples
Segmentado (8 segmentos)
Simetria helicoidal
Envelopado

Replica-se no nucleo

Sensivel a solventes de gorduras,
sabao, detergentes, cloro,

desinfetantes comuns (alcool 70%)
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Etiologia

Diferencas
antigénicas das Influenza A Influenza B Influenza C
proteinas
NS - nucleoproteinas

e M - matriz
Humanos
Mamiferos Humanos Humanos

Aves
Diferencas

antigénicas das
proteinas HA e NA

Humanos HIN1, HIN2, H3N2
Suinos HIN1, HIN2, H3N2
Equinos H7N7 e H3N8

Aves varios




Etiologia

Antigenic Shift
> Apenas Influenza A

> Animal infectado com
mais de um subtipo

> Troca de segmentos

{ o

-
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Etiologia

Antigenic Drift

= Todos os tipos = Mutacho

" Erros da polimerase R ?

* Pressao sistema imune - E e
¥ — "o

= Pouco frequente - disponibilidade de leitoes
susceptiveis

"
/

. ? ?
=~ ~=-
= - =
é b é b
Mutacéo A Mutagdo A



Epidemiologia

Surtos estao relacionados a introducdo de novos animais

Eliminacao do virus em altas concentracdes em secrecoes
nasais

Transmissao ocorre por contato direto

Disseminacao entre propriedades ocorre sob condicdes
climaticas adequadas em areas com alta densidade de suinos

Surtos ocorrem quando as temperaturas ambientais sdo baixas

O virus pode circular em um rebanho, entre surtos, sem
doenca clinica, e alguns animais permanecem portadores




Epidemiologia

Endémica em todo o mundo

Enfermidade sem notificacao obrigatoria: distribuicao
desconhecida

30 a 50% de suinos comerciais nos EUA ja se infectaram
com Influenza

Morbidade de até 100%
Mortalidade baixa <2%

Surtos esporadicos, maior incidéncia outono e inverno




Epidemiologia

Brasil - 1996 a 1999
HIN1 2,2%
H3N2 16,7%
A partir de 2009
H1N1- isolamento e sorologia
(MG, MS, SP, SC, PR, RS)
> frequéncia semelhante de HIN1, HIN2 e H3N2




Epidemiologia

Fatores para disseminacao

= Contato intimo entre animais
= SituacOes de estresse

= Fatores climaticos

= A infeccao se mantém no rebanho pela constante
entrada de animais susceptiveis




Linha do Tempo da Infeccéo por Influenza A em Suinos

Pico da Pico da
Exposicdo
i excregio Eliminagdo do soroconversio
Picoda viral virus do
febre* organismo

V|

I Infeccao pelo virus influenza A em suinos

24h 48h

Sinais clinicos: febre, anorexia, tosse
Macroscopia: consolidagdo cranioventral do pulmao

l

6-8 dias 10-14 dias

T

Ac inicio 7 dias pi

Declinio da
soroconversio

l

8-10
semanas

DN N N

MORBIDADE DE 100%
MORTALIDADE DE 2%
RECUPERAGAO DE 5 A 7 DIAS
INFECCOES SECUNDARIAS




Sinais clinicos

* Inicio da doenca é abrupto: varios suinos
doentes ao mesmo tempo

= P|.: até 3 dias

= Doenca varia de subclinica a aguda, dependendo
da linhagem viral

= Infeccdes bacterianas secundarias sao
frequentes

*Doenca aguda: febre (40,5-41,5°C), apatia,
anorexia, espirros, dispneia, corrimento ocular e
nasal, conjuntivite, tosse, perda de peso




LesOes

Macroscopicas
" Pneumonia intersticial

= Consolidacao pulmonar, principalmente lobos apicais e
cardiaco

= Linfadenomegalia (linfonodos bronquiais e mediastinais)

= Congestao das mucosas de vias respiratorias superiores




az/teaching/jglee/swine/disease/pig-d12.html

Fonte: http://nongae.gsnu.ac.kr/~
Fonte: Prof. Roberto Guedes




LesOes

Microscopicas

= Bronquite/bronquiolite com degeneracdo e necrose
epitelial

= Obstrucao de vias aéreas por células epiteliais
necroticas e células inflamatdrias, principalmente
neutrofilos

= Infiltrado inflamatdrio mononuclear peribonquial e
perivascular



Diagndstico

Direto

= Selecionar animais na fase
aguda febre

= Nao enviar animais refugos

= Secrecao nasal, pulmao e
fluido oral

= Enviar uma parte em formol
e uma parte resfriada.




Diagndstico

Direto
*  Fluido oral
e Usar corda de algodao

(diametro 1,3 cm para creche e 1,6 cm para crescimento
terminacao)

Indireto
* Sorologia

* Colher sangue sem anticoagulante (soro, individual) e
ou fluido oral (grupo)
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Diagndstico

Testes Diretos

= HA

= [munofluorescéncia
= PCR

" Imunohistoquimica
= [solamento viral

Testes Indiretos
= H|
= ELISA




Linha do Tempo da Infecc&o por Influenza A em Suinos

Pico da Pico da
E icd
B excregdo Eliminagdo do soroconversio
Picoda viral virus do Declinio da
febre* organismo soroconversio
v l l l
I Infeccao pelo virus influenza A em suinos
24h 48h 6-8 dias 10-14 dias 8-10
semanas
Sinais clinicos: febre, anorexia, tosse Ac. inicio 7 dias PI
Macroscopia: consolidagdo cranioventral do pulmio '
Amostras refrigeradas: secre¢do nasal, fluido oral, pulmao Amostras refrigeradas ou congeladas:
Amostra em formol a 10%: fragmento de pulmdo** soro sanguineot e fluido oralt

Testes diagnésticos para detecg3o do agente: Testes diagnésticos para detecgio do anticorpo:
- Isolamento viral: presenca de particulas virais viaveis -  Teste de inibigdo da hemaglutinagdo
-RT-PCR e RT-PCR em tempo real: detec¢do de icido nucleicoviral | 4 $ ELISA indireto

- **Imuno-histoquimica: detec¢do de antigeno viral

* Para sorologia pareada (teste de HI), realizar a colheita
-**Histopatologia: pneumonia broncointersticial de sangue na fase aguda da infeccdo e apos 3-4 semanas

- Sequenciamento de DNA: genétipo viral e filogenia (fase de convalescéncia)




Prevencao e Controle

- : . Surveillance/Diagnostics 2
“Praticas de biosseguranca e higiene °&.g. B %
~ : "-'5" . ESNIF3  OFFLY e pion "
"Ingestao adequada de colostro
Animal Management ( Biosecurity \
=Evitar estresse - s S, L
o - -; : ,( ’ solate unh;atthvandmls
e~ . . Arsmal Housing 73
=Controle na aquisicao de novos animais Style (nfoutdoors)  Anmal Density SH P
—— Carrying Species
“Densidade animal e ventilagao adequada s b CC Ry n\
2 Requirements
Manag=ment Becdng &@ e )
“Afastamento de funcionarios doentes ~ T YA T T

“Isolamento de animais doentes s T-,I ‘ﬁ %@ *

“Tratamento de suporte (antibiéticos para infecgdes A ) e Kiled Virus
Selective Breeding SN0 *"-‘1‘3—"
secundarias, antinflamatorios) \_ e A mana Peete




Prevencao e Controle

=\Vacinas comerciais disponiveis no pais (H1IN1)
=\/acinas autogenas — diferentes subtipos
=A variabilidade genética pode atrapalhar a imunidade
=\/acinas inativadas com adjuvante oleoso
Nao oferecem uma boa protecao cruzada para subtipos
heterdlogos

Vacinacdo semestral em porcas

Esquemas de uso:

12 dose de 2 mL 22 dose de 2 mL*

Idade em
semanas | ! J ' : ' .
1 2 3 4 b 6
A A A
Nascimento Desmame PROTECAO

* ath aproxmadaments 3 semanas.
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