Universidade Federal do Rio Grande do Sul
Faculdade de Veterinaria
Programa de Pds-Graduacdo em Ciéncias Veterinarias

Avaliagao no desempenho de frangos de corte subnus a trés diferentes
programas de vacinacdes para Doenca Infecciosa darBa

Dissertacao de Mestrado

Ricardo dos Santos

Porto Alegre, 2009



UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL
FACULDADE DE VETERINARIA
PROGRAMA DE POS-GRADUAGAO EM CIENCIAS VETERINARIAS

Avaliagdo no desempenho de frangos de corte sutbosedi trés diferentes programas

de vacinacdes para Doenca Infecciosa da Bursa

Autor: Ricardo dos Santos, médico veterinario.
Dissertacdo apresentada como requisito para
obtencdo do grau de Mestre em Ciéncias
Veterinarias na area de Sanidade Avicola.
Orientador: Prof. Dr. Vladimir Pinheiro do
Nascimento

PORTO ALEGRE
2009



Ricardo dos Santos

Avaliacdo no desempenho de frangos de corte sutiosedi trés diferentes programas
de vacinacoes para Doenca Infecciosa da Bursa.

Aprovada em 25/03/09.

APROVADO POR:

Prof. Dr. Vladimir Pinheiro do Nascimento

Orientador e Presidente da Comissao

Prof. Dr. Adriano da Silva Guahyba

Membro da Comissao

Prof. Dr. Hamilton Luiz de Souza Moraes

Membro da Comissao

Prof. Dr. Luiz César Bello Fallavena

Membro da Comissao



DEDICATORIA

Aos meus pais pelo exemplo de carater,
dignidade, honestidade, simplicidade e por

todo amor que sempre me deram.



AGRADECIMENTOS

Agradeco a Deus por me conceder muita forca erdetacdo de conquistar mais
um objetivo de minha vida. Ter colocado no meu chmipessoas que foram grandes
amigos e incentivadores nesse momento tdo impertenminha carreira profissional.

Aos meus pais, maiores incentivadores da minha agdoc e aprendizado
profissional.

A minha namorada Fabiane Marson, que sempre fsiratera e alicerce durante
a conducéo deste trabalho, obrigado pelo apoigaferconstantes conselhos.

Ao Grupo Avipal S.A., empresa que incentivou e dito& no meu trabalho.

Ao Prof. Vladimir Pinheiro do Nascimento, pela ategéo, confianca, paciéncia
e principalmente o grande responsavel pela opaladei que foi concedida a mim.

Ao Prof. Carlos Tadeu Pippi Salle, pela amizadé)sasmo, incentivo e apoio,
fatores determinantes no desenvolvimento destaltrab

Em especial ao grande incentivador e amigo lessart® Salah que acreditou e
também confiou em meu potencial, abrindo essa wopddde para meu
aperfeicoamento profissional.

Ao Hird G. de Azevedo, que soube sempre compreasdeificuldades e foi um
impulsionador durante o periodo de mestrado. Ag@dauito pelo apoio e incentivo.

A colega do fomento, Silvana Franco que auxiliou teaias as atividades que
envolveram o experimento desde o inicio até a osdo. Também aos estagiarios,
Felipe, Angelo, William, Juliana e Fernanda quetmisie empenharam para o bom
andamento do Projeto.

A todos os colegas de trabalho do fomento de fralegoorte, Marcelo, Carolina,
Gladis, Glaucia, Diego, Diovani, Sandra, RaquetaBtro, lali, Eder, André Lima e
Izabel, que ajudaram na execucéo deste trabalho.

Aos colegas Guilherme Fonseca de Souza, Lucas Brdeévioraes e Francielli
Cordeiro Zimermann pelo companheirismo, incentiyeka amizade.

Ao Prof. Hamilton de Souza Moraes, pelo seu ensamamne auxilio.

A todas as outras pessoas, que nao foram menostami@s e que de alguma

forma colaboraram para a concretizacdo desse ti@abal



RESUMO

A Doenca Infecciosa da Bolsa de FabriqbIB), conhecida por causar
imunodepressao e ser extremamente contagiosa,ddon@o dos anos na avicultura
industrial, determinado consideraveis prejuizosnéoocos. Com o crescimento em
larga escala da avicultura tem se intensificadaiscd pelo melhor programa vacinal,
conciliando a protecdo adequada ao plantel coml|bomdesempenho dos indices de
producdo. O presente experimento foi conduzido mdytores integrados de frango de
corte de uma Empresa do Vale do Taquari, RS - B@sxperimento foi realizado em
duas etapas, no periodo de agosto a novembro de(@3®e 1) e novembro de 2007 a
agosto 2008 (teste 2). O ensaio consistiu na aaaiale trés diferentes programas
vacinais para DIB usados em cada unidade de prodeeaddo uma amostra de vacina
convencional contendo uma cepa forte Winterfield2%A), uma vacina complexo
antigeno — anticorpo (B) e uma vacina recombinaote o gene VP2 do Virus da
doenca infecciosa da bolsa de Fabricio (VDIB) idgeem um herpesvirus (C). Os
parametros de producdo de peso, mortalidade e gi#peso diario ndo apresentaram
diferenca estatistica em ambos os testes. J4 pacav@rsdo alimentar e indice de
eficiéncia produtivo a vacina C demonstrou ser neisiente estatisticamente em
relacdo as vacinas A e B, somente no teste 1. @sspeorporais verficados
semanalmente aos 07, 14, 21 e 28 dias de idadapnésentaram diferenca estatistica
entre si e nem com 0s controles ndo vacinados (N¥f.observado que os titulos
geométricos médios (GMT) dos grupos vacinados grdpo controle ndo vacinados
(GMT NV) néo apresentam diferenca significativa ne&dias entre as vacinas A, B e
C, embora este ultimo apresentasse 0 menor tiQuando foi comparado o perfil
sorolégico de aves controles também néo foi possimmonstrar nenhuma diferenca
estatistica. A vacina C em avaliacdo de custo/li@oetpresentou para essa integracéo
avicola um ganho de 1,93 %, quando comparado ogawiaa A e um ganho de 2,10 %
quando comparada com a vacina B. Os resultadosesnggue a vacina C foi mais
eficiente, provando ser uma vacina com menor a@oeas sistema imunoldgico das
aves, pois além dos resultados de desempenho ¥aiotadmbém apresentou a resposta
sorologica (GMT) inferior e sem nenhuma doencaadiaparente em nenhum dos lotes
estudados. As vacinas A e B, embora tenham apaskeprotecdo maior pelo fato de

apresentarem GMT mais altos, retardaram o crestintas aves em fungédo de serem



cepas mais agressivas, portanto determinou um @esdm zootécnico inferior.
Baseado nisto, a escolha de um programa de vaoimsyé, principalmente, levar em
conta as circunstancias de risco vividas pelo plamépresentadas pela presenca de
enfermidades concorrentes e a realizacdo de mzaigdes cujos critérios de avaliacao
sejam claros e precisos.

Palavras-Chave: anticorpo, antigeno, bursa, doeggmboro, recombinante,

vacina, virus.



ABSTRACT

Infectious bursal disease (IBD), known to cause umodepression and to be
highly contagious, has caused considerable econaamage to industrial aviculture
over the years. With the wide-scale growth in atica the search for the best vaccine
program has been intensified, combining the propetection of the batch with the
best production performance indexes. The study heperted was carried out on
integrated producers of broilers from company ie NMale do Taquari, RS — Brazil.
The experiment was evaluated in two stages ine¢hegs of August to November 2007
(test 1) and November 2007 to August 2008 (teditd).test consisted on the evaluation
of three different vaccine programs for the IBD duse each production unit, with a
conventional vaccine sample containing a hot st\imterfield 2512 (A), an antigen—
antibody complex vaccine (B) and a recombinant wecavith the VP2 gene of
Infectious Bursal Disease Virus inserted into apesrvirus (C). The parameters of
weight production, mortality and daily weight gadid not show statistical differences
in both tests. For the feeding conversion and pobidn efficiency index, vaccine C
was shown to be statistically more efficient imat&ln to the vaccines A and B, only in
the case of test 1. The body weights measuredyae®7, 14, 21 and 28 days old did
not show a statistical difference between themnazamparison to the non vaccinated
controls (NV). It was observed that the geometreaan titer (GMT) of the vaccinated
groups and non vaccinated control group (GMT NWI diot show a significant
difference between the averages for vaccines AydBQ3 although the latter showed the
lowest titer. When the serological profiles of ttantrol birds were compared, it was
also not possible to identify any statistical diéiece. The evaluation of the cost/benefit
ratio of vaccine C showed for this aviculture intggpn a gain of 1.93 % when
compared with vaccine A, and a gain of 2.10% whempared with vaccine B. The
results indicate that vaccine C was the most efiiiGiverifying it to be a vaccine with
lower aggression toward the immunological systemthef birds since, besides the
favorable performance results, it also showed aelogerological response (GMT) and
none of the flocks studied showed any apparenicaliisease. Although vaccines A
and B showed greater protection through their hig@MT values, they retarded the
growth of the birds since they are more aggressivains, thus resulting in a lower

zootechnical performance. On this basis, the choica vaccination program must,



mainly, consider the risk circumstances associatéth the flock represented by the
presence of concurring diseases, the carrying duhanitoring with clear and concise

evaluation criteria.
Key words: antibody, antigen, bursal, disease, ganmbrecombinant, vaccine,

virus.
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1 INTRODUCAO E JUSTIFICATIVA

A expansdo demografica na maioria dos paises dboglrrestre tem
proporcionado uma necessidade de aumento contimywaducdo de alimentos. E a
industria avicola, por produzir um dos alimentodaige protéica de mais baixo custo,
tem se definido como um dos segmentos que maisecres mundo em relacdo a

producao de proteina animal.

A industria avicola brasileira teve um crescimemixpressivo, sendo hoje
mundialmente reconhecida como uma grande forneaggois tem sido habil em suprir
o mercado brasileiro e mundial com produtos decltdidade. Isso se deve ao fato de
ser um dos setores mais permeaveis a absorcéovds texnologias, o que aliado ao
trabalho &rduo dos avicultores, contribuiu paratey Brasil a importante posi¢do que

ocupa hoje no cenario internacional.

Em 2006, a avicultura brasileira enfrentou um geacielsafio devido a retracéo de
grandes mercados consumidores da Europa e daoksia,foram registrados focos de
gripe aviaria. Esses fatores determinaram um ajosdiato da producéo apresentando
uma queda de 4,7% nas exportacdes em relacdo @0BBtanto, o Brasil embarcou
2,713 milhdes de toneladas de frango mantendo-geimaira colocacdo como maior
exportador, posicdo ocupada desde 2004 (ASSOCIACBRASILEIRA DOS
PRODUTORES E EXPORTADORES DE FRANGO, 2007).

O pais tem sido competente em manter o “statusitas@n do plantel, hoje
sabidamente muito utilizado como barreira protdastan ndo tarifaria por paises
importadores, conquistando dessa forma importanciacenario internacional por
atender as exigéncias de qualidade no mercado aluelicarne de frango. Diante
dessa importancia econémica e social da carneadgdrpara o Agronegdécio nacional,
é de extrema importancia a busca continua na mzx@&b do potencial genético das
aves. Desempenho este garantido pelo correto malesjenvolvido pelos criadores,
genéticas de alto desempenho e pela manutencaaldie slas aves, através de
programas de vacinas de protecdo imunoldgica des @ doencas das mais variadas

origens.

Nesse contexto, destacam-se as doengas Vvirais, c@®o doencas
imunossupressoras, as quais tém desencadeadongm do tempo, grandes perdas

econdmicas a industria avicola por reduzir a @stsd das aves e causar agravos
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secundarios, desenvolvendo outras enfermidadesuétarledo em altas mortalidades e
perda de desempenho do lote.

Em funcéo da repercussao econ6mica causada maasas imunossupressoras,
entre elas a doenca de Gumboro, torna-se neceas@aaitoria continua das granjas e
avaliar os diferentes programas vacinais em buscandlhor alternativa capaz de
assegurar a sanidade do plantel.

Assim sendo, esse projeto buscou comparar e pasdrés diferentes programas
vacinais contra a doenca de Gumboro e avaliar @oetke cada vacina sobre o

desempenho produtivo e sanitario das aves.



15

2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

O virus da doenca infecciosa da bursa (VDIB) causaa doenca
imunodepressora altamente contagiosa em galingsdtando em consideraveis perdas
econdmicas (SAPATS et al., 2006). Esta doencaldsexvada pela 1° vez em 1957 no
distrito de Gumboro em Delaware, USA. As aves golereviviam a doenca eram
permanentemente imunodeprimidas, tornando-se mEicegtiveis a outros agentes,
incluindo os bacterianos e os virais causadoredog®ica, além de ndo responderem
adequadamente as vacinacdes (MALIK et al., 2006ynTdimente, as infeccdes por
virus altamente virulentos da doenca infeccioshalsa de Fabricio (DIB) em aves de
3-6 semanas de idade causam altas mortalidadéanagao da bursa de Fabricius,
hemorragia nos musculos esqueléticos e sdo segpatasnunodepressdo em aves
sobreviventes (NAGARAJAN & KIBENGE, 1995; LUKERT &AIF, 2003).

O virus de Gumboro é um membro da famBienaviridae, o qual possui uma
estrutura de RNA em dupla cadeia, A e B. As prateiastruturais do VDIB s&o
identificadas como VP1, VP2, VP3, VP4, VP5, sende gs proteinas maiores sao a
VP2 e a VP3. Sabe-se que a VP2 é a responsavealgsplasta imune capaz de induzir
protecdo, pois esse € 0 maior componente antigénieocodifica pelo menos dois
epitopos levando a inducdo de protecédo por antisongutralizadores (FAHEY et al.,
1989; BRANDT et al., 2001; LI et al., 2006). As nates ou cepas sao determinadas
por mutagBes que afetam os aminoacidos principaémea proteina VP2, havendo
substituicdo de aminoacidos em determinadas pasi®@enes da cadeia da proteina.
Como conseqiéncia, as mutacfdes sobre a cadeiat@nprVP2 podem superar altos
niveis de anticorpos maternos induzidos por vaginatetoras sobre cepas classicas de
VDIB previamente em circulacdo (van den BERG & MEEMANS, 1991).

Amostras classicas de VDIB isoladas nos EUA nasgnilios de 1960, tais como
as de Edgar 2512 e as de Irwin Moulthrop que inguZzesdes hemorragicas
acompanhadas por deplecdo total das células B didsulds, que determinam
mortalidades entre 30 e 60% em aves jovens (BRAN&Tal.,, 2001). Essas
caracteristicas se devem ao fato do virus infetdgorma aguda e ter predilecdo pelas
células precursoras das células B produtores dtsogos na bursa de Fabricius e
também os macroéfagos, determinando severa imurestf e mortalidade em aves
jovens (BOTTCHER et al., 1997; SHARMA et al., 200Q4ATRI et al., 2005). O

virus penetra nas células linféides e macrofagastestino, e estas células transportam
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0 mesmo para a bursa, onde ocorrerd a replicacb (KR et al., 1979).

O VDIB é um patdgeno bem caracterizado, o qual fpodiezir destruicdo bursal
durante a fase aguda (KIBENGE et al., 1988). Aséeade das lesdes na bursa pode ser
variavel, de transitéria a irreversivel, dependeg@@atogenicidade das cepas do virus.
De acordo com Edwards et al (1982) e Ivan et aDI20que relatam casos de
destruicdo reversivel com regeneragdo histolégaabuarsa de Fabricius, que esta
correlacionada diretamente com a duracédo da imynesigtio e restauracao da resposta
da imunidade humoral. Segundo Ivan et al (2001)dssivel balizar a recuperacéo da
estrutura histolégica bursal, usando uma vacina BVl investigar a integridade
funcional daqueles linfocitos B, que colonizarambasa de Fabricius passada a
regeneracdo. Entretanto, ndo ha evidéncias descotafirmando o retorno funcional
das atividades das células B apds a regeneragatpisa.

Certamente, o maior problema da doenca de Gumistéone controle de cepas
altamente virulentas de VDIB, que causam severaulg®o da bursa e uma maior taxa
de mortalidade, e sdo capazes de superar altas diz@nticorpos maternos induzidos
por vacinas protetoras usados no controle de adgssicas de VDIB (van den BERG
& MEULEMANS, 1991). A evolucdo das cepas muito léntas do virus da doenca
infecciosa da bolsa tem ocasionado perdas econ$msigaificativas em muitas zonas
de producédo avicola. A eficacia oferecida por vaxioontra DIB tem sido avaliada
tradicionalmente em aves livres de patdgenos dgmeci(SPF). Sem duavida, em
condicOes de alto desafio a campo os niveis rasidiea titulos de anticorpos maternos
podem interferir na eficacia da vacinacdo (RAWTEMNSEEIN et al., 2005).

Segundo Becht (1980) apud Cao et al (2005), referge ao controle de DIB em
aves Jovens, foi primariamente realizado atravasdimacéo de cepas vivas atenuadas
de VDIB no 1° dia até as 5 semanas de idade, auéstrda transferéncia de altos niveis
de anticorpos maternos induzidos pela administraigiacinas vivas inativadas em
matrizes. A hiperimunizacdo das matrizes € umatésfia ainda usada para o controle
de DIB em aves com vacinas inativadas, as quad® grddem transmitir altos niveis de
anticorpos maternos para a progénie. Os anticar@asrnos nas aves sao transmitidos
através do vitelo de ovos embrionados. Como nos ifeeom, anticorpos derivados
maternalmente podem interferir com vacinagdes faioima vida neutralizando o virus
vacinal e por meio disso reduzindo a carga antigénecessaria para gerar adequada
imunidade (BUBLOT et al., 2007).

Em 2004, Moraes et al (2005) desafiaram pintos dia tle idade do 1° ao 22° dia
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e a cada 3 dias, em 2 empresas (A e B), desafiewanmuma cepa de campo altamente
virulenta (G11) matrizes com diferentes programas/acinacdo. Assim, foi possivel
determinar através de lesdes histopatologicassa Hiiveis de anticorpos) que as aves
estavam protegidas até 6 dias para uma compardtid £l dias para outra, tornando
dessa forma inatil qualquer estimulo imunoldgicaads de vacinagdo antes desse
periodo em cada empresa.

Vacinas desenvolvidas contra a doenca foram efefia aproximadamente 25
anos. Em 1987, uma variante de virus muito viral@pareceu e se espalhou em muitos
paises causando sérias perdas econdmicas. Astearteadicionais ndo foram efetivas
porque a nova cepa modificada antigenicamente &$ wirulenta, e penetrou através
dos anticorpos maternos que haviam protegido nsapgas(BROWN et al., 1994; van
den BERG & MEULEMANS, 1991).

As novas vacinas vivas que foram desenvolvidas/astaotalmente atenuadas
evoluindo em ordem de reducdo da viruléncia atéepas parcialmente atenuadas, para
estimular resposta imune suficiente, e que podecanferir prote¢cdo contra cepas do
virus muito virulentas (PITCOVSKI et al., 2003).tEatanto, estas novas vacinas vivas
intermediarias com cepas mais fortes podem camsaradepressao e interferir com a
imunizacao de outra vacina, tal como, contra osvita doenca de Newcastle e doenca
de Marek.

As vacinas geralmente usadas para DIB sao as aiessiadas. Estas vacinas
vivas atenuadas sdo agrupadas baseadas em séacarauksidual, ou seja, dependendo
do seu nivel de atenuacdo e viruléncia elas podemclassificadas em suaves,
intermediéria e intermediaria plus (OFFICE INTERNANAL DES EPIZZOOTIES,
2004).

Além de estratégias mais efetivas no combate eepgéo da DIB, o controle de
infec¢des inclui também a vacinacdo de matrizes gapinas inativadas ou vivas
atenuadas. As vacinas inativadas sdo geralmentdasispara formar anticorpos
maternos nas aves (ABRAMS, 1990; WYETH et al., 198p6s a emergéncia de virus
da doenca infecciosa da bursa altamente viruleMasinas suaves sdo geralmente
ineficazes, e altos niveis de anticorpos matermmoep interferir com a eficacia das
vacinas vivas intermediarias. Entretanto, o problemssociado com as vacinas menos
atenuadas e as vacinas vivas fortes estado na ireprexsdo e podem causar lesdes na
bursa da Fabricius de aves vacinadas (MULLER 2@0D3; BUBLOT et al., 2007).
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Apesar de ser a causa de importantes perdas eaa®para a industria de aves,
ndo ha muitos estudos para avaliar a eficacia gidede imunodepressiva de vacinas
vivas em frangos de corte (GIAMBRONE et al.,, 1980AMBRONE et al., 2001),
especialmente em frangos de corte com titulosuasdie anticorpos maternos (ALAM
et al., 2002). As vacinas vivas intermediarias $plforam recomendadas para aviarios
guando amostras virulentas sdo encontradas. Natentam aves vacinadas com esta
vacina intermediaria mais patogénica tém sido adkd atrofia da bolsa e
imunodepressao.

Um exemplo dos efeitos das vacinas de cepas nraientas (menos atenuadas)
pode ser verificado por Kim et al (1999), que parlongo periodo estudando os efeitos
das infec¢cdes por VDIB e avaliando a recuperacddutaa de Fabricius, apés a
inoculacéo de aves no primeiro dia com dois tippsatinas (Intermediaria e uma cepa
virulenta). No inicio da infec¢éo, foi observadaauextensa necrose bursal de linfocitos
B junto com infiltrag&@o de linfécitos T, mais tardeio foi observada necrose na bursa e
a populacao de linfécitos B estava parcialmentepe@da. Logo, podemos ter uma
nocdo dos danos causados por vacinas mais ageedswido a recuperacao linfocitaria
ter ocorrido mais rapidamente nas aves vacinadasveginas intermediarias do que as
vacinadas com cepas virulentas, uma relacao depd@&«0%, respectivamente.

Prejuizos também comprovados por Moraes et al (2@ puderam observar
pesquisando o efeito de 3 tipos de vacinas quantograu de patogenicidade
(Intermediéria, Intermediaria plus e cepa altameirtdenta), constataram que as aves
vacinadas com cepas altamente virulentas apreaantan peso e diametro de bursa de
299g-3ge 175 mm -2 mm, respectivamente,ifsigtivamente inferior quando
comparadas com a vacina intermediaria que aprasén8?7,2g e 4,3-4,8mm para o
peso e diametro, respectivamente. O maior efeitbe pger observado através dos
exames histolégicos em que foi possivel averigoaa deplecéo linfocitaria de até 50%
em aves vacinadas com vacinas intermediarias e é38%ves vacinadas com cepas
virulentas.

O éxito dos programas de vacinacdo depende da idagac das aves
estabelecerem resposta imune ap0s a vacinacaas, Alidabilidade inata de uma ave
estabelecer individualmente uma resposta imune a wactina ou infeccdo, €
influenciada por diversos fatores externos quefetem no nivel de respostas imunes
protetoras, como a infeccao por virus imunodepress® uso de vacinas vivas tais

como para doenca de Marek, anemia infecciosa aviariDIB acarretam alguns
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possiveis problemas, uma vez que a replicacaorde géa vacina pode causar danos as
células imunes. Obviamente que a protecao contd@escas imunodepressoras € mais
importante que o efeito negativo da vacina sob@hdas imunes (SCHAT, 2007).

A vacinacado de campo funciona na maioria dos capem)do se observa algum
problema, isso significa que houve algum erro deneagdo. Na maioria das empresas
avicolas do Brasil, as vacinas sao realizadas gp@aem massa. Além do que, é
administrada por produtores rurais que muitas vededém o conhecimento necessario
sobre a importancia da vacinagdo, bem como a dicaggo eficaz. No campo, utilizar
a aplicacéo da vacina via 4gua de bebida ou “spréig significa garantia de cobertura
total dos lotes vacinados. Entre algumas razfederpos citar a determinacdo do
momento ideal da vacinacdo, presenca de fatordiwantes do virus vacinal como
cloro ou ions metalicos e ma distribuicdo do “spray caso de fazer uso deste tipo de
vacinacdo (GARDIN et al., 2007).

Um dos fatores essenciais para se estabelecer omaebposta imune esta na
qualidade do processo de aplicacdo da vacina. © m&is comum de vacinagao contra
a DIB é através da agua de bebida no campo, coatudoinacédn ovono incubatério
tem sido usada na inducdo de imunidade protetofd5(G et al., 1999; COLETTI et
al., 2001; COREY et al., 2001; GIAMBRONE et al. 020 SHARMA et al., 2002). A
otimizacdo de estratégias de vacinacdo no campali@@io de vacinas contra a DIB é
essencial para adquirir mais conhecimento sobferags de imunizagcédo atraves das
vacinas (RAUTENSCHLEIN & HAASE, 2005).

Devido a resisténcia extrema no ambiente, geraknsmiconsidera que em todas
as partes, os frangos sédo desafiados imediatameptes que seus anticorpos maternos
diminuiram os niveis protetores, com consequUénciim@cas e ou econdmicas que
variam essencialmente de acordo com o VDIB de canipade da infeccdo. Portanto,
se aplica regularmente a vacinagdo com vacinas atenuadas antes que os frangos se
tornem susceptiveis a infecgcdo, mas ndo ha umee idkdinida para evitar a
interferéncia da imunidade materna (GARDIN et @007). Com isso, algumas
empresas tém procurado substituir o vacinadoroenaaf de aplicacéo, ou seja, aplicar a
vacina de VDIB individualmente trazendo para sesponsabilidade da vacinagéo e
desta forma melhorando a protec¢édo dos individuos.

Através do processo de vacinacao, usa-se comadégsarpara o controle da DIB
formar barreiras hiperimunes, enquanto elas podansritir anticorpos maternos para

a progénie. Apesar de 0s anticorpos maternos @overotecao durante as primeiras
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semanas para manter uma barreira imunoldgica paaaes, € necessaria a aplicacdo de
vacina viva atenuada antes de os anticorpos mateedazirem a niveis ndo protetores.
Entretanto, os anticorpos maternos podem neutradizarus vacinal e reduzir a carga
viral necessaria para estabelecer adequada prategéologica.

Uma vacina contra a DIB formada por complexo imtera sido desenvolvida
como insensivel aos anticorpos maternos e seu msetama inducdo de imunidade
através desta vacina ndo tem sido inteiramentestigaglo. Hipdteses sdo que os
anticorpos incorporados na vacina contra a DIBmé&mto por imuno-complexo
protegem o virus vacinal dos anticorpos maternogue se localiza no centro
germinativo do baco e da bursa, nas células faliesl dendriticas (CORLEY et al,
2002). O complexo-imune de VDIB foi encontrado assio com as células foliculares
dendriticas, macrofagos, e células B no centro igatiio da bursa e do baco das aves
(JEURISSEN et al., 1994; JEURISSEN et al., 199&stB forma, a vacina complexo
antigeno — anticorpo contém um virus vacinal vitenaado (cepa Winterfield 2512
VDIB) combinado com anticorpos especificos que aewito reconhecimento pelo
sistema imune do embrido e do pintainho, e suaegiieste neutralizacdo por
anticorpos maternos. Por isso, pode ser aplicaglzopemente na planta de incubacgao
por injecdo em ovo ou no 1° dia na presenca deqgerlimunidade passiva. Pois a
medida que os pintainhos crescem, os anticorp@sldigy & vacina sdo liberados e
eliminados junto com os anticorpos maternos, assuinus da vacina se replica e induz
imunidade (GARDIN et al., 2007).

Em vérias espécies, incluindo as aves, o complexmé € formado durante a
resposta imune para um antigeno introduzido pglargta vez no organismo atraves da
ligacdo de anticorpos especificos para o antigeé@RLEY et al., 2001). Uma pequena
propor¢cao do complexo imune antigeno-anticorpoa@Bpe fica presa nos linfocitos B
dos foliculos sobre as células processadas fotesildendriticas e podem ser retiradas
por um longo periodo de tempo via penetracdo pmpteres do fator complemento e
receptores C3 complemento. Antigenos preservadiie meeio tém um papel crucial na
geracdo de células B de memodria e a manutencdoegfsta imune humoral
(JEURISSEN et al., 1998).

A grande vantagem do desenvolvimento de vacinaplexm imune de VDIB, é
que ela substitui a vacinacdo no campo sujeita igersas interferéncias e a
sensibilidade aos anticorpos maternos. Além do ,nzaisficacia desta vacina contra

desafios é idéntica, ou melhor, que o induzidogdé@ssicas vacinas contra a DIB que
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contém a mesma cepa vacinal sem o anticorpo cagu@#ADDAD et al., 1997).

A vacina complexo imune € insensivel aos altosiside anticorpos maternos
(JEURISSEN et al., 1998) e o potencial efeito aslvede cepas de VDIB de
consideravel viruléncia residual em aves com bai@sis de anticorpos maternos é
evitado através de anticorpos homologos adicionadoscina. A eficacia desta vacina
para desafios é idéntica as induzidas por vacinasencionais sobre DIB, as quais
contém as mesmas amostras de virus sem anticbtp@AD et al., 1997).

Durante o periodo de desafio, muitas unidades tieogomos produzidos tém sido
registrados depois da vacinagdo com VDIB — imumopexo comparados com vacinas
convencionais sem anticorpos. Também pode ser \@uker que os efeitos
imunodepressores em aves SPF, causadas atravésiodtras de virus altamente
imunogénicas de VDIB - imuno complexo, sdo marcadden inferiores quando
comparados com a vacinagdo com amostras de vizimhas (KELEMEN et al., 2000).

Alguns pesquisadores preocupados em aumentar @is div titulos de anticorpos
maternos na progénie com objetivo de evitar doaticeca, mas ao mesmo tempo
também preocupados em evitar os efeitos adverassadas por esses altos titulos
maternais sobre as vacinas realizadas ainda emqgoanpintainhos individualmente
estdo protegidos, tem se aplicado no desenvolvordt/acinas modernas, capazes de
induzir protecdo mesmo na presenca de altos titld@nticorpos maternais. Entre elas,
com aplicacdo segura comprovada podemos citar @sagarecombinantes, ou seja,
sem reacoes vacinais indesejadas e com bom niypebtegao.

A primeira vacina deste tipo, usada comercialmefaiedesenvolvida contra o
virus da hepatite B e foi expressa 8acharomyceserevisagVALENZUELA et al.,
1982). Outra levedura de expressao € a leveiahaa pastoris na qual elevados niveis
de proteinas de expressao tém sido mostrados siaraetor (CLARE et al., 1991).

Numerosos estudos tém sido realizados para desenwaicinas de VDIB através
da expressdo da proteina VP2 em varios sistemasxpieessdo. Como principal
hospedeiro protetor de antigeno abrigando a maiate jplos sitios neutralizadores, VP2
tem sido usado para o desenvolvimento de vacinashlieidades, que superam o risco
de reversao. Normalmente segue-se com a imunizgsi@ves, com a expressao do
vetor quein vivo expressa VP2 continuamente, por exemplo, vetor é¢gfpus aviario
(TSUKAMOTO et al., 2002), bacteriofagos (CAO et @005), virus vetor da variola
aviaria (BAYLISS et al., 1991; SHAW & DAVISON, 20D@& vetor da doenca de
Marek (TSUKAMOTO et al.,, 1999) ou expressdao de VEB@mo a proteina
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recombinante em sistemas incluind&.acoli (ROGEL, 2003)Jeveduras (PITCOVSKI
et al., 2003) e células de insetos (DYBING & JACKW®D, 1998).

Avaliando o efeito da proteina VP2 expressada enbaateriéfago T4, pode-se
observar a manutencdo de requisitos conformaciodaispitopos suficiente para
desenvolver alta resposta imune humoral em avesizagas, e mais importante,
efetivamente proteger aves imunizadas de infecgfewirus altamente virulentos de
DIB (CAO et al., 2005).
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3 MATERIAIS E METODOS

3.1. Delineamento experimental

Foram realizados dois experimentos consecutivos objativo de avaliar o
desempenho das aves perante quatro tratamentos Ydumas de cepa forte, uma
recombinante e o grupo controle negativo).

No experimento | foi avaliado o desempenho de t@téague correspondeu a um
ciclo de producédo (repeticbes), distribuidas em rédytores integrados, com 3
repeticbes em cada um. Igualmente, no experiméfdoaim usados ciclos de producéo,
distribuidas em 6 produtores integrados (unidadeav@liacdo) com 5 repeticbes em
cada unidade.

Os produtores integrados participantes do expetmfenam escolhidos ao acaso
dentre agqueles que possuiam trés aviarios, sergloagia aviario alocou um tratamento

e 0 Seu respectivo controle.

3.2. Vacinas

Os tratamentos foram divididos em trés diferenigsstde vacinas para VDIB
usadas em cada unidade de producdo, sendo umaavaomendo uma cepa
forte/WinterField 2512 (A), uma vacina complexoigaho — anticorpo com uma cepa
forte/Winterfield 2512 (B) ligado ao anticorpo esffieo e uma vacina recombinante
vetorizada com o gene da proteina VP2 de VDIB idesegm um Herpesvirus (C). O
quarto tratamento era o grupo controle negativawks nao vacinadas, e que cada
tratamento de aves vacinadas detinha o seu comteglativo no aviario o qual estava

alojado.

3.3. Vacinacao

As vacinas foram reconstituidas conforme indicagdesfabricante e as aves
foram vacinadas por via subcutanea no primeiraddigddade no incubatério. Todas as
aves foram vacinadas contras as doencas de Matwknguite infecciosa (BI) no
primeiro dia no incubatorio.

As vacinas convencionais de cepa forte Winterf@dd2 foram enviadas para
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cada integrado junto com o lote de aves, em uma dadtérmica a 4 para serem
realizadas via agua aos 07 e 14 dias de idade.

Para a vacina de cepa forte Winterfield 2512 cortplentigeno — anticorpo o
procedimento de vacinacdo foi através da aplicalgdeacina por via subcutanea no
primeiro dia de idade dos pintainhos no incubatgimtamente com as vacinas de
Marek e BI.

Aves vacinadas com vacina vetorizada recombinaf2 ¥eram sua aplicacao
efetuada no primeiro dia no incubatorio por viacsuénea. Neste caso, como o vetor é
um Herpesvirus HVT, j& estava incluida a cepa d@maale Marek e n&o foi necessario

usar outra vacina para a prevencao dessa doenca.
3.4. Local e periodo de execucao

Os experimentos foram conduzidos em produtoregrat®s de frango de corte
de uma Empresa do Vale do Taquari, RS. O periodexdeucéo deste trabalho foi de
um ano, estendendo-se de agosto de 2007 a ago2D8ePelo fato de esse trabalho
necessitar de um longo periodo de execucao, e eesafer determinado a troca dos
programas de anticoccidianos e antimicrobianos agéa; houve a necessidade de
separacdo em dois periodos de execucao, portansoexperimentos. O experimento |
foi realizado de Agosto de 2007 a novembro de 200€inco unidades produtoras e o
experimento Il foi realizado de novembro de 200&gasto de 2008 nas mesmas

unidades produtoras, com a diferenga que nesseoliiti aumentada uma unidade.
3.5. Manejo das Aves

A origem dos pintainhos para a formacgao dos loeefrahgo de corte foi de um
anico incubatério pertencente a empresa, visto toégs os lotes provinham de
matrizes entre 30 e 60 semanas de idade de prodegdorizada pela empresa. A
linhagem utilizada foi a Ross e somente as fénwasifusadas para o experimento.

Os aviarios utilizados eram de ch&o batido e simaersdes variavam de 60¢ m
a 1950 m. Para a cobertura do solo foi usado cepilho deeireadmaravalha) ou
casquinha de arroz como recurso para cama avienao esta reutilizada em 8 ciclos
produtivos e a recomendacdo para 0 seu manejostiansm revolvimentos diarios. Os

aviarios eram equipados com comedouros automaticosubulares convencionais,
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bebedouros pendulares oipple e foram utilizados do primeiro ao ultimo dia déavi
das aves.

As aves foram alojadas em 40% do aviario perfazemda densidade média em
torno de 40 aves/fme aos 12 dias de idade ja4 ocupavam todo o avériouma
densidade média de 15 aveS/m temperatura do aviario foi mantida de acordm e
temperatura de conforto das aves para cada idadsima, conforme o comportamento
das aves, as cortinas eram abertas gradativamenéeeadas ao longo do periodo de
criacdo de acordo com as variacoes de temperdtsiraves receberam agua e ragéo
libitum.

Foram utilizados quatro tipos de dietas, confornfase de criagcdo: racdo pré-
inicial (01 - 07 dias); inicial (08 — 20 dias); scgmento (21 — até 6 dias antes do abate)
e final (6 dias antes do abate). Todas as avebern® 0 mesmo tipo de dieta alimentar
e a agua de bebida para as aves era recomendadgtamento com cloro, que
permanecia em uma concentracdo constante de 5 ppemaganamento e 1 ppm no
bebedouro. As aves foram abatidas em idades queararde 31 a 35 dias entre cada
unidade de avaliacdo, no entanto, a idade de abatada unidade sempre foi a mesma
para cada ciclo de produgéo.

Para o abate das aves foi recomendado um periopgude alimentar com dieta
hidrica de seis horas para esvaziamento do papavdas

Entre os lotes, os aviarios eram preparados utdiaap plano de biosseguridade
padrdo adotado pela empresa de limpeza do aviériotervalo entre os lotes. Nestes,
eram realizados controle de roedores e insetogngude penas com revolvimento da
cama com retirada dos cascdes e reposicdo de cawmaano local de alojamento
(pinteiro). O periodo de intervalo entre os lot@isaidotado em todo o experimento na

média de 15 dias, o qual poderia variar entre 12 @ias.
3.6. Plano de Amostragem

O plano de amostragem para determinacdo dos pacdmeéé desempenho
zootécnico deste trabalho consistiu em uma divés@iadois periodos ao longo de um
ano. O primeiro periodo definido pelo experimenavaliou 164.000 aves por ciclo de
producado, chegando ao final desse teste com 4928 avaliadas divididas em 15
lotes por tratamento. O segundo periodo envolvéuOR® aves por ciclo de producéao,

totalizando 1,220 milh&o de aves avaliadas em &5 lpor tratamento. No experimento
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Il ainda foram coletados sangue total e realizpgaagens semanais.

3.6.1. Coleta de dados de desempenho

Para determinagdo dos indices de desempenho zotéas dados foram
coletados por ocasido do abate de cada lote (len=latm aviario = um tratamento)
através das informacdes de sobras de racdo emaved® fornecidos pelo produtor,
peso ao abate fornecido pelo abatedouro e o teted@io consumido no lote fornecido
pelo sistema de fabrica de racdes.

No experimento | e Il, foram determinados os imslide desempenho zootécnico
de Peso Corporal (PC), Conversao Alimentar (CA)nh®ade Peso Diario (GPD),
indice de Eficiéncia Produtivo (IEP) e Mortalidagiort) dentro da mesma idade de
abate, medidos através de anotacdes de consunagdte mortalidade e pesagens ao

abate.

3.6.2. Coleta de pesos na unidade de avaliacéo

No experimento Il, para andlise de desempenho dosrates negativos em
comparagao com os tratamentos de aves vacina@as fealizados pesagens semanais.
Foi realizada pesagem aos 7, 14, 21 e 28 diasadle idas aves. As aves eram pesadas
sempre no mesmo horario em que tinham sido pesadasmeira pesagem (aos sete
dias). O grupo controle negativo foi marcado comacte usado para monitorar as
vacinas via “spray”, com o objetivo de sabermosigjgeam as aves nao vacinadas no

lote, pois essas estavam distribuidas entre asadas.

3.6.3. Coleta de sangue total

Aos 21 dias de idade foi coletado sangue total @en2s por tratamento. Foi
fixado um n de 10 para cada tratamento para detag&d dos Titulos Geométricos
Médios dos vacinados (GMT V) e dos Titulos Georné&iMédios dos ndo vacinados
(GMT NV). O sangue total de cada amostra era ac@mrdido em recipiente de

capacidade de 1 ml e remetido para o laboratoriauera caixa isotérmica com gelo
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reciclavel. No laboratério da empresa, do sangta &va extraido o soro para analise
dos titulos.

3.7. ELISA

As amostras de soro foram analisadas no laborad@riempresa e os titulos para
determinacdo dos niveis de anticorpos para VDIBnfodeterminados usando um Kit
de ELISA comercial (IDEXX flockchek® IBD, IDEXX Latratories, Westbrook,
Maine, USA).

3.8. Andlise Estatistica

Os resultados foram analisados pelo programa cauoipatl JMP 6.0 Statistical
Discovery.™ From SAS copryright © 2005 SAS Institute Inc.
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4 RESULTADOS

4.1. Experimento | — Avaliacdo do Desempenho das s no periodo de Agosto
2007 a Novembro de 2007.

Os dados de desempenho do experimento 1, reallmadampo das trés vacinas
para a doenca de gumboro sdo apresentados nalabela

Todos os parametros foram medidos conforme a idadabate especificado na
tabela, na qual parametros de producao foram ealoslbaseados no consumo de racéo
final e peso ao abate. Os lotes apresentaram uqempe variagdo na idade de abate,
contudo, nao interferiu na andlise dos resultado® vez que a média de idade foi

igual para todas as vacinas testadas em cada erespdrimental.

Tabela 1 — Teste 1: Avaliacao de Peso corporal (R@ Conversao Alimentar (CA),
Indice de Eficiéncia Produtivo (IEP), Ganho de Pes®iario (GPD) e
Mortalidade (Mort) para as diferentes vacinas utilzadas.

Tratamentos Idade (dias) PC (g) CA IEP GPD (g) N
A 31,8 1421 1,604 272,84° 45,2 1,93
B 31,8 1410 1,605 272,39% 44,4 1,57
C 31,8 1448 1568 286,19 455 1,59
Cv 1,72 3,93 2,45 5,44 3,51 47,78
N=15

* p <0,05. Medias nas colunas, seguidas por lelifasentes, indicam diferencas
estatisticas significativas para o teste de Tukey.

Com base nos resultados apresentados na tabdbiselya-se que os parametros
de producdo de peso, mortalidade e ganho de péso déo apresentaram diferencas
estatisticas significativas nas médias de deseropeqprando avaliadas ao nivel de
significancia de 5 %. Podendo inferir desta forma s diferentes vacinas utilizadas
nao se diferenciam entre si para estes indicadores.

Para as demais variaveis de desempenho como ars@oadimentar e o indice de
eficiéncia produtivo, houve diferenca estatistiégnificativa entre as meédias de

desempenho (p < 0,05). Dentre os tratamentos cowa@nas de diferentes graus de
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patogenicidade, pode-se constatar que a vacinanbaégante demonstrou um melhor
indice de conversédo alimentar (CA). E como néo pader diferente, isso é refletido
em uma diferenca estatistica significativa tambéna p indice de eficiéncia produtivo,

uma vez que a CA interfere diretamente no resuldedsa variavel.

4.2. Experimento Il — Avaliagdo do Desempenho dasvAs no periodo de Novembro
2007 a Agosto de 2008.

Na tabela 2 sao apresentados os dados zootéclabssempenho realizados no
teste 2, e os parametros de produgcdo foram catulad mesma forma como
demonstrados no teste 1.

Tabela 2 — Teste 2: Avaliagdo de Peso corporal (RGJonversdo Alimentar (CA),
Indice de Eficiéncia Produtivo (IEP), Ganho de Pes®iario (GPD) e
Mortalidade (Mort) para as diferentes vacinas utilzadas no teste 2.

Tratamentos Idade (dias) PC (g) CA IEP GPD (g) Mort (%)
A 32,2 1454 1644 268,86 45,4 2,61
B 32,2 1455 1644 269,81 45,3 2,36
C 32,2 1489 1617 281,21 46,1 1,97
CV 4,11 6,12 4,31 9,32 5,55 53,69
N= 27

*p > 0,05. As médias ndo apresentaram diferenegdigtsca significativa para o teste de
Tukey.

De acordo com os resultados apresentados na Bldeigossivel observar que as
médias das variaveis de desempenho para peso, rs@avalimentar, indice de
Eficiéncia Produtivo, Ganho de Peso Diario e Matale ndo apresentaram diferenca
estatistica significativa a um nivel de confiane8%.

Um dado bastante relevante € o alto coeficienteadiacdo para o percentual de
mortalidade encontrado tanto no teste 1 como tami@teste 2. Esse fato se deve a
alto desvio padrédo encontrado na distribuicdo @ol®slem relagdo a média dos pontos.

Na tabela 3, sdo apresentadas as pesagens coymifitadas semanalmente aos

07, 14, 21 e 28 dias de idade. Foram comparadossoffados entre os tratamentos e
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também em relacdo aos grupos controles de cadaavaitizada.
A partir dos resultados apresentados na Tabelp@&ssvel afirmar que as vacinas
nao apresentaram diferenca estatistica signifeafpv > 0,05) entre si nem com 0s

controles quando foram medidos os pesos das apes@entais.

Tabela 3 — Teste 2: Avaliacao de Peso corporal a@8, 14, 21 e 28 dias de idade dos

trés tratamentos Vacinados (V) e do grupo controledo vacinado (NV)
para cada tratamento.

Tratamentos ~ Y NV 14V 14NV 21V 21NV 28V 28NV
(9) (9) (@) (9) (9) (9) (9) (9)

A 165 163 398 402 776 768 1216 1237

B 167 168 404 400 780 785 1225 1233

C 166 168 409 402 787 780 1243 1255

CVv 9,75 10,3 11,1 1164 11,74 11,8 9,37 10,38
N=27

p > 0,05. As médias ndo apresentaram diferenctstisia significativa para o teste de
Tukey.

4.3. Resultados dos Titulos Geométricos Médios dateénados por ELISA.

Observou-se que os titulos geométricos médios dgwg vacinados € o grupo
controle ndo vacinados nao apresentam diferengafisggiva nas médias entre as
vacinas A, B e C quando avaliadas em um intervaloahfianca de 95% (Tabela 4).
Tabela 4 —Teste 2: Avaliacdo dos Titulos Geométricos Médiosod grupos

vacinados (GMT V) A, B e C e também do grupo contie de néo
vacinados (GMT NV) em cada tipo de vacina.

Tratamentos GMTV GMT NV

A 188,0 126,8
B 149,9 98,6
C 84,7 59,0
CVv 155,96 179,67

N=10

*p > 0,05. As médias ndo apresentaram diferentgaigtica significativa
para o teste de Tukey.
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Na Tabela 4, percebe-se que as diferencas naagséficativas para os titulos de
ELISA obtidos nas aves vacinadas expressos naa @Ml V, embora seja notada a
tendéncia da vacina recombinante (A) apresentadogitmenores que as demais. Em
contraste com isto, a vacina A induziu titulos sigpes com diferenca de 38,1 e 103,3
para as vacinas B e C, respectivamente.

Quando comparamos o perfil sorolégico de aves agmadas ao qual nomeamos
de GMT NV também néo € possivel demonstrar nenhdifieeenca estatistica (p >
0,05) entre os tratamentos, entretanto, o fenénodaservado evidencia o escape de

virus vacinal para os controles.

4 .4. Resultado Econémico.

De acordo com os resultados obtidos, foram caloglad indices econdmicos de
utilizagdo das vacinas em uma integracdo avicodaadpate por volta de 450.000 aves
por dia.

O custo de vacinacao levou em consideracao toddssas e estabilizantes usados
para cada vacina. E conforme pode ser visto ndat&hepresentou margens de custo
bem diferenciados entre um programa e outro denaacsendo que, a vacina
recombinante representa 85% e 44% de custo a masag vacinas A e B,

respectivamente.

Tabela 5 — Simulacdo de custo x beneficio de usosdaacinas A, B e C na

integracao avicola.

Renda Liquida
Custo de Custo Total (Lucro Bruto*** -  Diferenca (%)
vacinacdo * Racao** custo davacinacdo x VacinaC
— custo de racao)

Vacina Abate

A 450.000 3.820,40 14.723,60 1.102.424,63 -1,93 %
B 450.000 11.565,00 13.218,48 1.090.362,96 -2,10%
C 450.000 20.700,00 11.070,21 1.118.004,05 0

* Conforme especificacdo técnica usada pela empmésgradora.
** Calculo da Conversao Alimentar e custo/kg damda integradora.
*** Paeso corporal x R$ 1,80/kg.
Para o custo de racao, foi usada a CA como parardetproducéo para medir o

custo obtido para todas as vacinas, conforme on@lde racdo consumido para cada
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tratamento. Sendo que neste caso a vacina A aprasen custo mais elevado,
justamente por apresentar uma CA inferior em terdeslesempenho em relagdo as
vacinas B e C. Assim, a vacina mais barata toreoecenomicamente a mais cara.
Finalmente, como pode ser observada na Tabelarano por base a vacina C
gue apresentou resultados de desempenho estatistitea significativos superiores no
teste 1 em relagdo as demais, representou paraggacao avicola um ganho de 1,93
% quando comparada com a vacina A e um ganho areder de 2,10 % quando

comparada com a vacina B.
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5 DISCUSSAO DOS RESULTADOS

O presente trabalho teve como objetivo principalliav o desempenho das aves
submetidas a trés diferentes programas vacinais wom vacina recombinante, uma
vacina complexo antigeno-anticorpo e uma vacinaej®m forte convencional. No
entanto, como este trabalho foi realizado com totde saber a resposta dessas aves a
programas tradicionalmente usados pela industr@rogramas mais modernos em
condicbes adversas de campo, fatores externos dmersm ndo puderam ser
controlados. Mas de qualquer forma, de acordo cemresultados encontrados foi
possivel expressar a realidade determinada petatlira consultada.

E sabido que, normalmente, as empresas avicol@amti programas vacinais
agressivos com o intuito de prevenir a doenca del®uo clinica, e assim vencer o
desafio contra virus altamente virulentos preseni@scampo. Entretanto, acabam
desconhecendo os prejuizos causados ao desempEnhues, justamente por estarem
introduzindo no plantel vacinas altamente virulentauito pouco atenuadas e que
determinam depressao do sistema imune das avesadiksas de alta patogenicidade
podem levar a destruicdo parcial ou total da bdeskabricius (MORAES et al., 2004)
e assim reduzir ou inibdcompletamente a resposta do sistema imune a aatcasas ou
desafios no campo.

Quando avaliamos as variaveis de desempenho d&PC,e Mortalidade, tanto
no teste 1 como no teste 2, verificamos que topiesantaram o mesmo pertdmbora
sem diferenca estatistica para esses paramepossi&el notar a tendénciadcina A
apresentar um peso médio de abate de valor aprdaioqueando comparado a vacina B.
Por outro lado, quando essas sdo confrontadas soralares atingidos pela vacina C,
apresentam um peso medio inferior chegando a difasede 45 e 44 gramas para as
vacinas A e B, ambas no teste 2, respectivamertenid ja era esperado, os resultados
de mortalidade com a vacina A apresentaram indiper®r de 0,34% e 0,64 % em
relacdo a vacina C concomitantemente nos teste.1JAeda que essa diferenca nao
seja estatisticamente significativa nos da a idicade efeito de patogenicidade, ou
seja, como pode ser observado em ambos os testemirea A foi a cepa mais
agressiva, a qual proporcionou um maior desafiavés e demonstrou maior grau de
viruléncia, ocasionando uma mortalidade maior. Esp@l que esta tendéncia dos
nameros seja comprovada estatisticamente, se ifmada uma amostra experimental

maior.
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No entanto, comparando o efeito de imunogenicigdadesfeito imunodepressivo
de cepas suaves, intermediarias e intermediariss mlom a vacina VDIB-
imunocomplexo vacinados no incubatorio aos 18 dexdancubacdo, Kelemen et al
(2000) registraram maiores pesos corporais paraesas antigeno-anticorpo, 0 que
nao foi evidenciado no presente trabalho em quesadtados foram semelhantes ao da
vacina convencional. Além disso, o autor descrevefeito imunodepressor em aves
SPF causado por cepas de virus altamente patogétaceacina imunocomplexo que
sdo marcadamente moderados através dos anticagpasdo comparado com as
vacinas com cepas virais sozinhas. Isso pode seidatio pela vacina B quando
comparada a vacina A, através dos efeitos patge€mbservados nos resultados de
desempenho que sdo bem mais intensos nesta ultima.

Dados semelhantes também podem ser vistos em @neses, quando em
condi¢cdes de campo foi comparado a eficicia dewanima recombinante contra uma
vacina padréo de cepa intermediaria (GOUTEBROZ&. e2003). Nesse caso, também
nao encontraram diferenca para os indices de pfiodie mortalidade, peso corporal e
conversao alimentar. Segundo o autor, a vacinanmeic@nte expressando a proteina
VP2 do virus da doenga de Gumboro em um HerpeskiYis foi produzida para ser
usada na presenca de anticorpos maternos. O usa dasina foi previamente
demonstrado ser completamente seguro, em partipalar bolsa de Fabricio, na qual
nao produziu deplecdo linfocitaria em contraste @smnvacinas de cepas altamente
virulentas. Igualmente, em estudo de campo Pit¢aisid (2003), testaram uma vacina
recombinante VP2 inserido em uma bact@iichia pastoriscomparada a uma vacina
com virus inativado da bursa, e ela ndo apresatiterenca para os parametros de PC,
CA e mortalidade.

Entretanto, no teste 1, as variaveis de CA e |IERsaptaram diferencas
estatisticas significativas para p < 0,05, apordaadvacina C como sendo mais
favoravel ao desempenho das aves chegando a migeBS gramas de CA menor
guando comparado as vacinas A e B. Embora no2esdecaracteristicas dos resultados
para estes parametros sejam semelhantes, ndo diéeremca estatistica para nenhuma
das vacinas avaliadas. Resultados esses que camfios dados apresentados por
Fernandez et al (2007), que em estudo clinico dgpoaem trés paises da América
Latina testaram o0 uso de uma vacina com o geneiM§e2ido em um vetor HVT do
virus de Marek em 595.000 aves e como resultadgsaptou alta média de peso, baixa

conversao alimentar e menor mortalidade quando amdps as outras vacinas
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atualmente utilizadas no mercado.

Apesar de ndo ser uma observacao estatisticas&elogerificar que os dados de
desempenho obtidos no teste 2 possuem a mesmadrupaducado demonstrados no
teste 1, ou seja, a vacina recombinante que ne 1ekii estatisticamente significativa
para conversdo alimentar, também pode ser vistaste 2 com desempenho superior
de 27 gramas em relacéo as vacinas A e B, no entern diferenca significativa (p >
0,05). Do mesmo modo, como foi observado nos pesédios dos lotes, 0 peso
corporal registrado semanalmente na tabela 3 verirm@r uma tendéncia ja descrita
nos resultados de desempenho das tabelas 1 e 2 Qate ser visto na tabela 2,
mesmo sem apresentar diferenca estatistica sigéic a vacina C apresentou um
ganho no peso corporal de 35 e 34 gramas em relagdwacinas A e B,
respectivamente. Isso pode ser atribuido a vacimmrCse tratar de uma vacina de
origem recombinante, e por isso um bom imundgenibailea patogenicidade, que atua
na producdo de anticorpos sem debilitar o sistemane das aves, ndo causando
destruicdo as células da bursa de Fabricius. Lmmtemos constatar que realmente, no
momento em que as aves estdo sob estresse imwaolalgim de diminuir o apetite das
mesmas reduzindo o peso médio, também direcionam rmetabdlica de aminoécidos
na producédo de anticorpos e assim reduzem a efiai@hmentar.

Utilizamos os dados dos titulos médios geométr{€adT) para a doenca de
Gumboro com o objetivo de verificar o nivel de pgéto atingido por cada vacina,
comparando o resultado entre elas e também aotsecdntrole de aves nao vacinadas.
Durante a andlise de resultados dos GMTSs, nos a®parcom o que podemos chamar
de erro experimental, ou seja, as aves ndo va@nadajuais nao deveriam apresentar
titulacdo alguma, apresentaram titulos relativamatibs quando comparadas aos lotes
vacinados. Isso € explicado pelo fato de estarmaimltbhando com as vacinas A e B,
que séo constituidas de virus vivo, além das cfedide campo em que 0 experimento
foi realizado. Em funcdo de que as unidades exp@tas ndo possuiam nenhuma
barreira de isolamento entre os lotes, 0 manejoreabzado pela mesma pessoa e
estavam localizados no mesmo ambiente, provavedmestvirus vacinais A e B
replicaram e desafiaram os lotes presentes nessaorembiente. Inclusive as aves nao
vacinadas destes tratamentos e as controles dedotea vacina C que estavam sem
protecdo. Por outro lado, esse evento nos most@uastos as aves nao vacinadas
induziram imunidade através de replicacdo e tressdni do virus vacinal via

horizontal. Contudo, a presenca de vacinas de fogfgaaltamente virulenta (Vacina A
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e B) ndo induziu a formagédo de anticorpos de tahfoque determinasse diferenca
estatistica significativa para a vacina C, mesmda&uas vacinas com alta capacidade
antigénica e imunogénica.

Uma vez que, o padrao dos resultados encontradies g@ confirmado com os
resultados ja descritos por Jeurissen et al (12@8)acinas VDIB- imunocomplexo e o
virus vacinal sozinho, ambas causam deplecdo dalksd nos foliculos da bursa,
embora o virus vacinal sozinho seja muito maisrsegedemore bem mais tempo para
repovoar os foliculos. Estes fatos podem ser camgiéados com os dados obtidos por
Bublot et al (2007), os quais testaram uma vacew@mbinante com o gene VP2
inserido, aplicada no primeiro dia de idade, nasgmea de altos titulos de anticorpos
maternos e nado induziram visiveis alteracfes pgittdé ou significativas lesfes
microscopicas na bursa. Em contraste, uma vacineeogional intermediaria de virus
vivo atenuado induziu moderada a severas lesdbarsa de Fabricius. Porém, eventos
registrados por Rautenschlein et al (2005), quepemanam quatro diferentes vacinas (3
intermediarias, 1 intermediaria plus), observaram gomente a vacina intermediaria
plus induziu significantes titulos de anticorposdids apds a vacinacdo na presenca de
anticorpos maternos, tal como lesbes na bursa deickes. As demais vacinas
intermediarias induziram titulacdo 35 dias apoOsaainacdo quando aplicadas na
auséncia de anticorpos maternos com a presencanami lesbes na bolsa. Segundo
van den Berg et al (1991) apud KABELL et al., (200&pas vacinais suaves sao
eficientes somente quando as aves ndo possuewstindternais ou possuem muito
poucos, engquanto as cepas intermediarias inclu@oe as cepas fortes podem romper
altos niveis de titulos de anticorpos maternos.

Embora, as vacinas vivas em geral sejam as maiszet, pois sdo aquelas que
melhor mimetizam a infec¢éo natural induzindo uesposta imunologica semelhante a
que ocorre durante a exposicdo natural ao ageotea fvacina C, uma vacina
recombinante, considerada uma vacina de baixa @aitidade que induziu bons niveis
de anticorpos capazes de proteger as aves paraafiodde campo ao qual estavam
potencialmente submetidas neste teste.

Os dados apresentados corroboram os resultadoseafados por Moraes et al
(2004), que testaram 8 vacinas, sendo trés inteanm&s] duas intermediaria plus e trés
vacinas com cepa virulenta. As vacinas com difeengraus de patogenicidade
apresentaram resultados similares para os titdantcorpos de DIB, principalmente

guando comparamos as vacinas intermediarias plas eacinas virulentas com as
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vacinas mais atenuadas para este teste, em queosngrdpos das vacinas mais
atenuadas apresentou também resultados ndo sagjufie comparados as mais
virulentas. Embora, neste mesmo experimento o®®ulois grupos de vacinas mais
atenuadas apresentaram titulos estatisticamentereseem relacdo as vacina mais
virulentas.

Ja Tsukamoto et al (2002), em estudo avaliando iedoéd das vacinas
recombinantes, neste caso um outro HVT vetorizadogntrou titulos maiores para a
vacina com o gene VP2 inserido, quando comparadgciaa viva convencional para
VDIB. Nenhuma das aves vacinadas com o gene VR2aeslesprotegida a tempo do
desafio. Concordando também com os dados apressntad Bublot et al (2007), que
foi possivel relatar apdés a vacinacéo excelentessnde protecdo, de 95 — 100%, apds
desafios com diferentes cepas de DIB. Encontrandoisso similar imunogenicidade
para a vacina recombinante apresentada antericgment

Como ndo houve diferenca estatistica para o GMT prasas sorologicas
(ELISA) das diferentes vacinas, a primeira opca@s@olha de uma vacina seria a C,
que proporcionou um desempenho técnico e econdmaiqerior, conforme o
demonstrado nas tabelas 1 e 5 respectivamentenfdate, o episédio de escape de
virus vacinal ndo deve ser desconsiderado na esdallvacina, pois em situacdes de
alto desafio no campo com persisténcia do virusatareza, onde h4 alta concentracao
de aviarios na regido, com a presenca de outragrattdes avicolas com programas
vacinais desafiadores e lotes de varias idadesdizp na proximidade, pode ser
determinante. O programa vacinal ndo deve serssage, ou seja, ndo devemos
depositar toda a responsabilidade de uma integmpdom Unico tipo de vacina e sim
comecar a usa-las de acordo com a realidade de@gida.

O estabelecimento de um programa de vacinacdo nalgoeque obedeca a
calendarios “magicos” e pré-elaborados para ussé@ie, encontrados facilmente no
mundo da avicultura. A estratégia de vacinacdo dewéemplar uma série de fatores,
entre eles a protecdo dos animais contra a domtiir a0 maximo a imunodepressao
posterior induzida pela vacina e melhorar o desempgrodutivo das aves. Também
nao se pode esquecer que, geralmente, o virusaVal@nGumboro encontra o sistema
imunoldgico integro e capaz de gerar uma respagtaosa contra ele. Assim, apesar
da sorologia com altos titulos para Gumboro, aaera estar imunodeprimida em
funcdo dos danos causados pelas vacinas a bolsabdieio. A consequéncia sera a

imunodepressdo para outras enfermidades quandoethodeplecdo linfocitaria
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decorrente da multiplicacdo do virus vacinal. Oja,s& resposta sorolégica contra o
virus vacinal da doenga de Gumboro podera ser edatudo isto ndo significard,
necessariamente, integridade do sistema imunoldyIGRAES et al., 2004).

O caminho para a tomada de decisfes é sabermositsagio € de alto ou baixo
desafio, através de um mapeamento usando critédogos com analises laboratoriais
e analises de risco, tais como, vazio de alojamelgnsidade regional, proximidades
com outras integradoras, desafio microbiolégico gakpdes, niveis de micotoxinas,
entre outros. De acordo com os critérios citadéggng anos atras seriam tomadas
providéncias de forma empirica, pois ndo possuiamascnologia que atualmente
dispomos em nossas maos. Através de trabalhos vidddns pelo Centro de
Diagnostico e Pesquisa em Patologia Aviaria (CDRAjcritos em dissertacdes e teses
usando redes neurais e outras ferramentas de rgedelgpodemos gerar os critérios
para definir regionalmente o risco de doenca ena éGada e assim estar usando de
forma segura a vacina mais adequada para caddadali

Esses conceitos sdao muito bem elucidados por R@20@6) que testando
amostras de cepas &e coli conseguiu definir entre amostras de baixa patogkade
ou apatogénica e patogenicidade intermediaria taucalm percentual de classificacao
correta acima de 80%. As caracteristicas do mogelmitiram a classificacdo da
patogenicidade das amostras isoladas nos galp@esbom grau de confiabilidade,
levadas em conta a sensibilidade e a especifici&alle et al, (1999b, 1999c, 1999d) ja
faziam uso da modelagem matematica, através digséistaconvencional, no intuito de
explicar o comportamento sorolégico das aves, assimo também, desenvolveram um
trabalho no qual correlacionou os niveis de afiasce ocratoxinas com os parametros
de producédo (SALLE et al., 1999a).

Salle et al, (2001, 2003), entre outros trabalmmsta linha de pesquisa com
modelos matematicos, usaram redes neurais aiifipiara explicar parametros de
producdo na cadeia avicola, tanto para reprodufjoesadas em recria, como para
frangos de corte, e conseguiam explicar os parame desempenho das aves. Além
disso, esse método permitiu definir o percentugdatdcipacdo de cada variavel sobre o
desempenho das aves, e assim, 0 corpo técnicogpmaear decisdes futuras objetivas
na busca do melhor manejo para o melhor desempkashaves.
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6 CONCLUSOES

1 — Para os parametros de producdo de peso cqrpwehlidade e ganho de peso
diario ndo houve diferenca estatistica signifiGatde desempenho em nenhum dos
testes realizados para as vacinas avaliadas. [datenesses nimeros indicam a vacina
C como sendo a menos agressiva, por apresentae iddi mortalidade de até 0,64%

menor no teste 2.

2 - No caso das variaveis de CA e IEP, a vacinadvoo ser a mais favoravel ao
desempenho das aves, a qual chegou a niveis deaBtag de CA menor, quando
comparado as vacinas A e B. Embora, no teste 2rasteristicas dos resultados para

estes parametros sejam semelhantes, ndo apresedifandnca estatistica.

3 - A vacina C em avaliacdo de custo/beneficioesgmtou para essa integracéo avicola
um ganho de 1,93 %, quando comparado com a vacenam ganho de 2,10 % quando

comparada com a vacina B.
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