Universidade Federal do Piaui - UFPI
Centro de Ciéncias Agrarias - CCA
Programa de Pds-graduagao em Tecnologias Aplicadas a Animais de Interesse
Regional - PPGTAIR

Linha de Pesquisa: Biotecnologia Celular e Aplicabilidades

ROSELMA DE CARVALHO MOURA

ANALISE DA DISTRIBUICAO GEOGRAFICA DE MORMO NO PIAUI

TERESINA, PI
2023

Scanned with CamScanner


https://v3.camscanner.com/user/download

ROSELMA DE CARVALHO MOURA

ANALISE DA DISTRIBUIGAO GEOGRAFICA DE MORMO NO PIAUI

Dissertacao de mestrado
apresentada ao programa de pos
graduagéo PPGTAIR da
Universidade Federal do Piaui, como
requisito parcial para a obteng¢ao do
grau de mestre em Diagndsticos

avancados em medicina veterinaria

Orientador: Prof. Dr. David Germano

Gongalves Schwarz

TERESINA, PI
2023

Scanned with CamScanner


https://v3.camscanner.com/user/download

ANALISE DA DISTRIBUICAO GEOGRAFICA DE MORMO NO PIAU{
ROSELMA DE CARVALHO MOURA

BANCA EXAMINADORA:

)
I
v U
Prof. Dr. David({GermanoGongalves Schwarz
(Presidente / (i or) / UDESC

Documento assinado digitalmente

“b RICARDO ANTONIO PILEGI SFACIOTTE
g Data: 31/08/2023 15:57:22-0300
Verifique em https://validar.iti.gov.br

Prof. Dr. Ricardo Antonio Pilegi Sfaciotte
(Examinador externo) / UDESC

A (0} , D
- s B M R e ..-l/.l..,,/
ZI\U}%(V" (\'_/\,"Z/\A,“)\l, OABALWS T I antS

Profa. Dra. Raizza Eveline Escorcio Pinheiro
(Examinadora interna) / DMV/CCA/UFPI

Scanned with CamScanner


https://v3.camscanner.com/user/download

AGRADECIMENTOS

A Universidade Federal do Piaui que considero minha segunda casa;

Ao PPGTAIR pela oportunidade de aprendizado, em especial aos professores
(as) David Schwarz, Maria Acelina, Napoledo Argolo, Maria do Socorro,
Dayseanny Bezerra, pelo acolhimento e por tudo apoio e insentivo que recebi
nesses periodos que estive cursando o mestrado, a UFPI é privilegiada em ter
professores tdo excepsionais compondo o quadro de professores desta casa.
Meu muito obrigada ao Francisco Alysson pelo apoio e colaboragéo.

Agradecgo a DEUS, pelo amor incondicional e por permitir chegar até aqui,
sem medo de errar esses ultimos anos foram os anos mais desafiadores da
minha vida, vi a doenga quase devastar minha familia por repetidas vezes. Que
bencao poder conhecer o professor e orientador David Germano, sem medo de
errar uma das pessoas mais evoluidas espiritualmente, educada e paciente que
conheci, ter o senhor como orientador me proporcionou estar hoje aqui,
enumeras vezes pensei em desistir porem quando me lembrava de suas
palavras de acreditacdo e compreensio me fazia acreditar que era possivel, sua
presenca nesse periodo foi decisiva dentro do mestrado. Através do contato com
o professor David, percebi que estudava de forma errada comprometendo meu
aprendizado, gracas ao senhor descobri meu método de aprender. Obrigada
pela paciéncia, desculpas pelo trabalho que lhe dei, saiba que o senhor sempre
estara em minhas oragdes. Deus tem orgulho do ser humano que vocé é.

Aos meus pais Luiz Moura e Maria Ferreira por nunca terem poupado
esforcos em ver meus sonhos realizados. Ao meu filho José Luis pela paciéncia,
Deus foi muito bondoso em me presentear com vocé para ser meu filho. Aos
sobrinhos (as): Heliza, Manuela e Raul. As minha irmas Rosana, Adriana e Ana
Maria, pelo companheirismo e apoio;

Agradecer a (ADAPI) em especial a pessoas da Cécilia por agilizar a
liberacdo dos dados oficias que foram decisivos para elaboragéo deste estudo.
Aos meus amigos, e a todos aqueles que de alguma forma me forneceram

suporte e colaboraram neste percurso.

Scanned with CamScanner


https://v3.camscanner.com/user/download

LISTA DE ABREVIAGOES

Centro De Ciéncias Agrarias CCA
Universidade Federal Do Piaui UFPI
Piaui PI
Agencia De Defesa Sanitaria Do Estado Do Piaui ADAPI
Ministério Da Agricultura Pecuaria E Abastecimento MAPA
Instituto Brasileiro De Geografia E Estatistica IBGE
Plano Nacional De Sanidade Dos Equideos PNSE
Organizagdo Mundial De Saude Animal OIE
Estados Unidos Eua
Acido Desoxirribonucleico DNA
Lipopolissacarideo LPS
Combined Positive Score Cps
Fixacdo Complemento Fc
Ensaio De Imunoabsor¢ao Enzimatica ELISA
Western Blotting Wb
Derivado Proteico Purificado PPD
Guia De Transito Animal GTA
Anemia Infecciosa Equina Aie
Servigo Veterinario Oficial Svo

Normas Regulamentadoras Da Seguranca E Medicina Do “NR
Trabalho

Sistema IBGE De Recuperagao Automatica SIDRA
Risco De Incidéncia RI

Risco Relativo RR

Open Source Geospatial Foundation Osgeo
Chile CHI
Programa De Pés-Graduagdo Em Tecnologias Aplicadas A PPGTAIR

Animais De Interesse Regional

Centro de ciéncias Agroveterinarias UDEC/CAV

Scanned with CamScanner


https://v3.camscanner.com/user/download

LISTA DE TABELAS

Tabela1 Numero total de casos, frequéncia relativa e risco de
incidéncia do mormo em equideos de acordo com as

mesorregides e municipios do Piaui entre 2015 e 2022. 30

Scanned with CamScanner


https://v3.camscanner.com/user/download

LISTA DE FIGURAS

FIGURA 1 Localizagdo do estado do Piaui no territério brasileiro (A) e

subdivisdes em mesorregides do estado (B).

FIGURA 2 Localizagdo do estado do Piaui (Pl) em relagdo aos estados
brasileiros: Bahia (BA), Sergipe (SE), Alagoas (AL),
Pernambuco (PE), Paraiba (PB), Rio Grande do Norte (RN),
Ceara (CE), Maranhao (MA), Tocantins (TO) e Para (PA).
Regides em destaque no interior do Pl representam os
municipios com casos positivos confirmado de mormo entre
os anos de 2015 a 2022.

FIGURA 3 Distribuicdo espacial do risco de incidéncia (por 10.000
equideos) do mormo por ano, compreendendo os anos de

2015 a 2022 nos municipios do Piaui.

FIGURA 4 Distribuicdo espaco-temporal do mormo em equideos no
Piaui, Brasil, entre 2015 a 2022.

Scanned with CamScanner


https://v3.camscanner.com/user/download

RESUMO

O mormo é uma enfermidade infectocontagiosa que acomete os equideos e
caracteriza-se com uma grave zoonose. Com objetivo de avaliar o impacto do
mormo no estado do Piaui, o presente estudo objetivou avaliar a distribuicao
geografica de mormo nos diferentes municipios piauienses entre 2015 a 2022.
Para esse periodo, realizou-se a obtengao do numero de focos e casos de
mormo por municipio e ano por meio dos dados obtidos pela Agencia de Defesa
Agropecuaria do Estado do Piaui — ADAPI. Ainda, dados do censo dos animais
foram obtidos pelo IBGE. Realizou-se a epidemiologia descritiva, e avaliagdo do
risco de incidéncia da doenga no espago-tempo. Por fim, utilizou-se o software
SatScan para detecgcédo de cluster de maior risco de infeccdo. Os resultados
demonstraram que no Piaui, os casos de mormo estdo localizados em
municipios da mesorregido do norte e centro-norte, principalmente nos
municipios de Campo maior com 6 focos e 9 casos; Teresina com 5 focos e 6
casos; Altos com 4 focos e 14 casos; Unido com 3 focos e 6 casos e; Piracuruca
com 3 focos e 3 casos. Além disso, quando analisado os RI (por 10,000
equideos) nos municipios, os maiores ocorreram em Campo Maior (RI= 257,95),
Paes Landim (RI=158.42) e Boqueirdo do Piaui (RI=157,75). A analise de cluster
revelou a formagao de um unico cluster primario com risco relativo de 14,88 entre
2019 a 2022, englobando 34 municipios da regiao norte e centro-norte. Portanto,
no Piaui, mormo tem se demonstrado bem localizada, com notificagcao frequente
principalmente em municipios fronteiricos e que apresentem frequentes eventos
equestres. Além disso, Piaui tem potencial para propagacao entre municipios e
estados fronteiricos, devendo utilizar agdes conjuntas para o controle da doenca
no estado. Contudo, no presente ano, houveram alteragcbes importantes de
instrugdes normativas referente ao diagndstico de mormo no Brasil, podendo
impactar na notificacdo de casos nos diferentes estados brasileiros. Este é o
primeiro estudo demonstrando a distribuicdo dos casos notificados de mormo

nos municipios do estado do Piaui.

Palavras-chave: epidemiologia, Burkholderia mallei, riscos, analise de cluster.
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ABSTRACT

Glanders is an infectious disease that affects horses and is characterized by a
serious zoonosis.. With the objective of evaluating the impact of glanders in the
state of Piaui, the present study aimed to evaluate the geographical distribution
of glanders in the different municipalities in Piaui between 2015 and 2022. For
this period, the number of outbreaks and cases of glanders per municipality and
year was determined through data obtained by the Agricultural Defense Agency
of the State of Piaui — ADAPI. Still, animal census data were obtained by IBGE.
Descriptive epidemiology was performed, as was an assessment of the risk of
disease incidence in space and time. Finally, the SatScan software was used to
detect clusters with a higher risk of infection. The results showed that in Piaui,
cases of glanders are located in municipalities in the northern and central-
northern mesoregions, mainly in the municipalities of Campo Maior, with 6
outbreaks and 9 cases; Teresina with 5 foci and 6 cases; Altos, with 4 foci and
14 cases; Unido, with 3 foci and 6 cases; and Piracuruca, with 3 foci and 3 cases.
Furthermore, when analyzing the Rl (per 10,000 horses) in the municipalities, the
highest occurred in Campo Maior (RI= 257.95), Paes Landim (RI=158.42) and
Boqueirao do Piaui (RI=157.75). Cluster analysis revealed the formation of a
single primary cluster with a relative risk of 14.88 between 2019 and 2022,
encompassing 34 municipalities in the north and central-north regions. Therefore,
in Piaui, glanders have been shown to be well located, with frequent notification
mainly in border municipalities that present frequent equestrian events. In
addition, Piaui has the potential to spread between municipalities and border
states, and should use joint actions to control the disease in the state. However,
this year, there were important changes in normative instructions regarding the
diagnosis of glanders in Brazil, which may impact the reporting of cases in
different Brazilian states. This is the first study demonstrating the distribution of

reported cases of glanders in municipalities in the state of Piaui.

Keywords: epidemiology, Burkholderia mallei, risks, cluster analysis.
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1. INTRODUGAO

A equinocultura, composta por um rebanho de aproximadamente 5
milhdes de equinos, movimenta anualmente na economia brasileira cerca de R$
16,5 bilhdes ocupando o terceiro lugar na América Latina e gerando em torno de
trés milhdes de empregos (MAPA, 2017).

Segundo o Ministério da Agricultura Pecuaria e Abastecimento (MAPA,
2017), o Sudeste é a regido brasileira em que € encontrada a maior populagéo
equina, seguida do Nordeste, Centro-Oeste, Sul e Norte. O Piaui € o décimo
sétimo estado com maior populacdo de cavalos no pais (IBGE, 2017). Esse
estado recebeu os primeiros cavalos em 1544 advindos do estado do
Pernambuco, trazidos pelos jesuitas para a regidao sul do Piaui e pelos ciganos
para a regiao central. Estes animais vieram por diversas razdes dentre elas para
auxiliar no desbravamento de terras (OLIVEIRA, 2000). Acredita-se que junto
com a sua expansao trouxe consigo também a disseminagdo de varios
patbgenos que se somaram aos que ja existiam no ambiente e,
consequentemente, houve o aumento de doengas e ampliagdo da gravidade
delas, visto que, até entéo, o sistema imunologico destes animais ndo reconhecia
essas novas enfermidades (OLIVEIRA, 2000).

Dentre as doencas de relevancia para a equinocultura, conforme
levantamentos epidemioldgicos realizados e relatorios da Organizagdo Mundial
de Saude Animal (OIE), pode -se destacar doengas como a Anemia Infecciosa
Equina, Influenza Equina, Raiva, Mormo e as Encefalomielites Equina do Leste,
Oeste e Venezuelana, sendo todas consideradas doencas de notificacao
obrigatdria (OIE, 2017). A obrigatoriedade de notificagdo destas patologias ao
Servigo Veterinario Oficial € decorrente da caracteristica de facil disseminagao
além do potencial zoondtico de algumas destas, ameacando a saude de
humanos que possuem contato direto com estes animais.

Devido a necessidade de garantir prote¢cdo humana e animal, em 26 de
agosto de 2005 foi criada pela lei ordinaria n° 5.123, a Agéncia de Defesa
Agropecuaria do Piaui (ADAPI), com o intuito de planejar, normatizar, coordenar
e executar as agoes de defesa agropecuaria dentro do Estado, compatibilizando-

as com as diretrizes da politica agropecuaria nos ambitos estadual a federal. A
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ADAPI possui uma sede oficial e unidades espalhadas por todos os 224
municipios do Piaui, responsaveis pela fiscalizacdo e jurisdicdo. A sede da
Agéncia, localizada em Teresina, é responsavel pela condensa¢édo dos dados
enviados pelas unidades de atendimento e repassar os mesmos ao MAPA,
através da Superintendéncia Federal da Agricultura (BORGES.Y. M. F, et al
2020).

O estado do Piaui, que fica localizado na regiao Nordeste do Brasil, possui
dois tipos de clima (semiarido e tropical) e um plantel estimado em
aproximadamente 176 mil equinos (ADAPI, 2022). Além da populagdo equina ja
existente, observa-se uma tendéncia a crescente do numero destes animais,
fomentada pelo desenvolvimento das praticas esportivas equestres que
estimulam a criacdo, compra, venda e consequente transporte intermunicipal e
interestadual destes animais faciltando a propagacdo de enfermidades
contagiosas (WITTIG et al. 2006).Dentre essas doengas, tem-se destacado o
aumento na quantidade de animais infectados pela bactéria Burkholderia mallei,
bacilo gram-negativo, aerdbio, agente etiologico do Mormo (ABREU, 2020). Esta
€ uma das mais antigas doencgas relatadas nos equideos e esta entre as mais
ameacadoras a equinocultura brasileira, devido a obrigatoriedade de notificacéo
aos servicos oficias de defesa com uma série de restricdes referentes ao
transporte de animais vivos ou de carne, passivel de acdes sanitarias e sacrificio
obrigatério sem indenizagdo dos animais positivos e fazendo parte do plano
nacional de sanidade dos equideos (PNSE) (MOTA, 2006).

Os humanos sao hospedeiros acidentais da infecgao por B. mallei, seja
por inoculagao cutanea ou inalagdo, mas na maioria das vezes por contato direto
com animais infectados, carcagas ou exposi¢cao em laboratorio, caracterizando-
se, portanto, como uma doenga ocupacional. As infecgdes causadas por esta
bactéria variam de infecgbes agudas a cronicas e os equideos infectados podem
ser subclinicos, dificultando o diagnoéstico (KHAKHUM et al., 2019).

A transmissdo ocorre de forma facilitada quando existe contato direto
entre animais sadios com aqueles portadores subclinicos, assim como por meio
indireto através de fomites (MORAIS, 2011). Apesar dos esforgos sanitarios para
controlar e erradicar a doenga, esta ainda persiste em varios paises no mundo,
sendo no Brasil uma doenca “reemergente” (OIE, 2016). Nos muares e asininos

a forma aguda é mais comum, enquanto nos cavalos ha maior probabilidade de
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desenvolver doencgas crbnicas e latentes. As mulas sédo suscetiveis a formas
agudas, cronicas e latente da doencga.

Em humanos os sintomas do mormo s&o inespecificos, podendo
apresentar febre, cefaleia, letargia e até mesmo evoluir para complicagdes
graves e fatais (SINGHA et al., 2020). Como medidas de controle e profilaxia da
doenca, preconiza-se a desinfec¢ao das instalagdes e equipamentos (cabrestos
e arreios), fébmites, dentre outras medidas de controle sanitario no interior e
exterior dos criatérios de equideos, controle de transito interestadual
(apresentacdo de exame negativo de mormo), e notificacdo de foco suspeito
(BRASIL, 2001; ROSADO, 2018).

Devido ao aumento da populacdo equina no Piaui com intensificacdo na
movimentagdo intermunicipal e interestadual, bem como a caréncia de
informacgdes da condigao sanitaria dos equideos, o presente estudo analisou a
distribuicdo de casos de mormo no Piaui entre o periodo de 2015 a 2022, por

meio de analise espacial, temporal e espaco-temporal.

2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. Histérico

O mormo é uma das mais antigas doengas dos equideos, ja mencionada
por Aristételes e Hipocrates nos séculos Il e IV a.C (MOTA, 2016). Em 1862,
pesquisadores conseguiram isolar a bactéria e reproduzir a doenga
experimentalmente em animais, vinte anos depois, em 1882, a Burkholderia
mallei foi descrita com mais detalhes sobre sua morfologia. Em 1914, ja tendo
sido observado o grande potencial patoldgico deste agente em equideos, a
bactéria foi usada como arma biolégica contra equinos dos EUA. Em 1940 a
Romeénia, Pol6nia e Russia foram os paises mais afetados pelo Mormo, contudo
nas décadas subsequentes houve diminuicdo no surgimento de casos (MOTA,
2016).

No Brasil, esta doenca foi descrita pela primeira vez em 1811,
provavelmente originaria de animais infectados importados da Europa
(PIMENTEAL, 1938) e atingiram Rio de Janeiro, Salvador e S&o Paulo. Em 1968
foi considerada uma doenga erradicada, porém, em 1999 relatou-se a ocorréncia

em equideos que trabalhavam na cana-de-agucar nos estados de Pernambuco
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e Alagoas, regiao Nordeste do pais. Esses animais apresentavam quadros de
linfangite e nédulos cutaneos, além de pneumonia com abcessos, os quais foram
primeiramente suspeitados pelo professor Rinaldo A. Mota, da Universidade
Federal Rural de Pernambuco (MOTA e PINHEIRO JUNIOR, 2022) A partir de
entdo, focos de Mormo foram reportadas em diferentes estados brasileiros,
tornando o Brasil como o pais de maior importancia endémica na América do
Sul.

Embora haja poucos trabalhos avaliando a condigdo de propagagao
espacial de mormo no Brasil, Fonseca-Rodrigues et al. (2019) verificaram que
de janeiro de 2005 até dezembro de 2016, foram registrados 697 focos da
doenga no pais, onde o Nordeste aparece com 61,4% (428/697) do total de
focos, suspeitando-se que esta doenca nunca tenha sido erradicada no territério
nacional. Apds o ressurgimento da doenga no Brasil e em outros paises como
india, China, Iraque, Mongdlia, Turquia, Emirados Arabes e Paquistao, o mormo
passou a ser considerada como reemergente (BRASIL, 2018; KETTLE, 2016) e
com alto potencial zoonético, embora ainda subnotificada.

Com o aumento da incidéncia do Mormo no Brasil, os érgdos competentes
foram obrigados a adotar medidas de controle e profilaxia para prevenir a
disseminagao do agente em regides que até entdo eram consideradas livres da
doenga (MOTA et al., 2000). Curiosamente, o aumento dos numeros de casos
esta diretamente relacionado a circulagdo intensa de animais destinados a
reproducgao, eventos equestres e entretenimento (MOTA, 2016).

Atualmente, esta enfermidade consta na lista geral da OIE, sendo de
notificagéo obrigatéria, portanto, qualquer sinal clinico caracteristico deve-se dar

conhecimento aos 6rgédos competentes (OIE, acessado em 10/05/2023).

2.2. Etiologia
O mormo é causado pela Burkholderia mallei, bactéria € um bacilo gram-
negativa pleomdfico, isolado ou em pequenas cadeias, medindo de 2 a 5 ym de
comprimento e 0,5um de espessura, intracelular facultativa, aerdbio, n&o
esporulado e imdvel, composta de uma capsula de polissacarideo, sendo esta
estrutura responsavel pela sua viruléncia (DESHAZER et al., 2001), Em
esfregacos frescos sdao numerosos, mais decaem em numero com o tempo,

também mostram bastante pleomorfismo em esfregagos antigos (WERNERY,
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2009; SINIGA, 2023). As espécies de Burkholderia sao Bproteobactérias
bacilares, notaveis por sua versatilidade de metabolismos e de habitats (CHAIN
et al., 2006) e pela natureza multipartida de seus genomas, divididos em
cromossomos (NIERMAN et al., 2004). Estudos genémicos e epidemiolégicos
sugerem que B. mallei seja um clone que emergiu de B. pseudomallei e tenha
uma predisposi¢cao mais restrita em relagdo a hospedeiros (GODOQY et al., 2003).
Ambos patégenos apresentam caracteristicas similares e de impressionantes
versatilidade e resisténcia (GILLIGAN et al., 2003). O nicho ecoldgico primordial
da B. mallei parece ser as vias aéreas de equinos, enquanto a bactéria apresenta
pouca capacidade de sobrevivéncia no ambiente (GILLIGAN et al., 2003).

E considerada um potencial arma bioterrorista, por ser resistente a varios
antimicrobiano, ndo apresentando cura e ainda por causar alta letalidade nos
individuos que a contraem (WHITLOCK et. al.2007; SOUZA, 2012).

E uma zoonose, ou seja, pode infectar o homem, outras espécies também
podem se infectar a exemplo de pequenos ruminantes e dos carnivoros. Os
bovinos, suinos e aves, sdo resistentes a bactéria.

B. mallei foi isolada primeiramente no ano de 1882 do figado e baco de
um cavalo, e desde a sua descoberta o patégeno foi classificado diversas vezes
como: Loefferella mallei, Pfeiffeilla mallei, malleomyces mallei, actinobacillus
mallei, Corynobacterium mallei, Mycobacterim mallei, Pseudomonas mallei e
Bacillus malei (MORAES, 2011; WHITLOCK et al. 2007).

Com auxilio da tecnologia de caracterizacdo de DNA no ano de 1992, foi
possivel chegar ao reconhecimento do novo género Burkholderia. Acredita-se
que a Burkholderia seja modificagdo de uma cepa da B. pseudomallei, agente
que causa a melioidose em humanos e naturalmente vive no solo. Uma vez que
apresentam muitas similaridades, limitando-se a umas poucas diferencas entre
elas, a capacidade de sobreviver do agente, pois a B. mallei necessita de um
hospedeiro para a sua sobrevivéncia. A diferenciagdo do agente causal é de
fundamental importancia no controle de reagdes cruzadas nos testes de triagem
e confirmatérios previstos pelo ministério da agricultura, pecuaria e
abastecimento (MORAES, 2011).

A bactéria B. mallei nao sobrevive sob forte radiagao ultravioleta direta e
€ sensivel a maioria de compostos quimicos e desinfetantes como: iodo,

permanganato de potassio, cloreto de mercurio em alcool, cloreto de benzalcénio
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(1/2000), hipoclorito de sdodio (500ppm de cloro ativo), etanol a 70%,
gluteraldeido a 2%, sendo menos susceptivel aos desinfetantes fendlicos
(BEER, 1999)

Apresenta sensibilidade a radiagao solar direta, quando mantida em uma
temperatura de 55° C durante 10 minutos consegue-se destrui-la. Pode
sobreviver por mais de 6 semanas a varios meses em areas contaminadas desde
haja fatores que favorecam a sua sobrevivéncia. E viavel na agua da torneira por
pelo menos 1 més, ambientes umidos e com baixa incidéncia solar, sdo fatores
importantes como fonte de infecgao (OIE, 2016).

A B. mallei é também capaz de secretar uma capsula de polissacarideo,
como recurso para fugir da fagocitose pelos leucécitos e macrofagos. Esta
capsula é considerada um fator de viruléncia importante o qual é responsavel
por aumentar sua capacidade de sobrevivéncia (CREMASCO E ROCHA, 2016).

2.3 Epidemiologia

O mormo é uma zoonose, altamente contagiosa para os equideos e
frequentemente fatal em humanos. Os equideos sao muito susceptiveis sendo
considerados reservatorios naturais para a infeccao (MOTA, 2020).

A infecgdo por B. mallei acontece por meio do consumo de alimentos
contaminados, visto que o agente pode infectar ao entrar em contato com a
mucosa intestinal, sendo a via oral a principal porta de entrada da bactéria, e as
vias aerogena e cutanea de grande importancia na sua transmissdo (FALCAO
et al, 2019).

Aglomeragdo em ambientes secos favorece a disseminagéo e transmissao
da bactéria por via respiratéria. Fezes e urina ocasionalmente podem conter o
agente (MOTA, 2006) o qual ndo tem predilecdo por sexo ou idade, todavia
animais subnutridos e com alta intensidade de trabalho s&o mais propensos a
manifestacdo da doenga (RAMOS et al., 2021).

O contato entre animais, bem como o uso de bebedouros e comedouros em
comum facilita a disseminagdo do mormo. O compartilhamento de embocaduras
e outros acessorios também séao fatores de risco para a propagagao em virtude

da presenca de secregdes de animais infectados (KHAN et al., 2012). Moscas
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domésticas (Musca domestica) sao importantes vetores mecéanicos na
transmissao da bactéria, uma vez que podem carrear o agente das lesées da
pele de equideos infectados para os demais animais da propriedade (HENNING,
1956).

Um dos principais fatores agravantes da disseminacao da doenca consiste
no fato de que nem todos os equinos apresentam sinais clinicos, desta forma,
0s principais responsaveis pela disseminacdo da doenca sao os individuos
subclinicos que vivem livremente e perpetuam o ciclo da doenga (ROSADO,
2018).

O periodo de incubagao do mormo varia de acordo com a susceptibilidade da
espécie e fatores de exposicido, podendo levar cerca de 6 dias até meses para
a manifestacdo da doenca. Nos asininos e muares a enfermidade se apresenta
de forma aguda e nos equinos, em sua maioria, de forma crénica (KHAN et al.,
2012).

Em humanos, o mormo é dito como raro, entretanto quando ocorre o contagio
este pode ser fatal. Em 2020, foi relatado no estado de Sergipe, 0 caso de uma
crianca, que possuia contato com equinos, manifestando a forma clinica. O
paciente apresentou inicialmente forte dor toracica seguida de febre e dispneia
com piora mesmo apos a instituicdo de antibioticoterapia. Observou-se efusao
pleural e pericardite e entao foi feita a coleta do conteudo presente em abcessos
sendo isolado B. mallei. Apés longo tratamento, que persistiu por 12 semanas, a
crianga obteve melhora clinica (SANTOS JUNIOR, et al., 2020). Esse fato,
reforga que a doenga pode acometer os humanos e desenvolver formas clinicas
que podem confundir os médicos que nao levam em consideragéo o histérico
epidemioldégico dos pacientes com pneumonias nao responsivas a
antibioticoterapia. Dessa forma, frequentemente ocorrem casos de
subnotificacdo, resultando em raros relatos comprovados da infeccao.
Interessantemente, (DIEHL, 2013) descreveu que os profissionais que estao
sujeitos ao contagio geralmente sdo os tratadores, médicos veterinarios e
pessoas ligadas diretamente a animais positivos, caracterizando-se, portanto,
como doenga ocupacional. O autor relata ainda que existem diferentes tipos de
manifestacbes da doenga no corpo humano, como febre e diarreia, as quais
podem desenvolver-se na forma pulmonar de modo generalizado ou por infecgéo

do tipo crénica.
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A transmissdo do agente etioldgico para seres humanos pode também
ocorrer por meio da ingestdo de alimentos contaminados com secreg¢des de
animais infectados, como descargas nasais, conteudo de abcessos além de
urina, saliva e fezes principalmente em ambientes Umidos com pouca exposi¢cao
a luz solar (TIMONEY, 2013). Outras vias de infeccdo que também sao comuns,
sdo a via aerdgena, através da inalagdo do agente infeccioso, e a via cutanea
mediante perdas de solugcdes de continuidade da pele tornando-se porta de
entrada para a bactéria (COIMBRA et al., 2019).

2.4 Patogenia

A principal via de infecgdo por B. mallei é a digestiva, por meio de
alimentos e agua contaminados. Outras vias, tais como a respiratéria e a
cutanea, também podem estar envolvidas (LEOPOLDINO, et. al., 2009;
DITTMANN, et. al., 2015).

B. mallei penetra na faringe ou mucosa intestinal, alcangando a corrente
linfatica. Ao chegar aos ganglios linfaticos regionais a bactéria se multiplica e,
em seguida, alcanga a corrente sanguinea, e se dissemina nos capilares
linfaticos dos pulmdes, formando focos inflamatérios. Roméao et al. (2013) relata
que em poucos casos 0 animal pode eliminar a bactéria valendo-se do seu
sistema imune.

Nos animais infectados formam-se lesdes primarias no ponto de entrada,
expandindo-se para o sistema linfatico onde produzem lesdes nodulares. Lesdes
metastaticas sao formadas nos pulmdes e em outros 6rgaos, como bacgo, figado
e pele. No septo nasal podem ocorrer lesdes primarias de origem hematégena
ou secundaria a um foco pulmonar (SOUZA, 2012).

A imunidade é predominantemente mediada pela via celular e
pesquisadores atribuem aos anticorpos LPS (lipopolissacarideo) e CPS
(Combined Positive Score) o comportamento intra-fagocitico da bactéria,
corroborando para que a doenga se manifeste em pacientes imunodeprimidos.
Este fato justificaria o porqué os equinos apresentam principalmente infec¢ao
subclinica ou sao portadores subclinicos, sendo entado identificados como unicos
reservatorios naturais da B. mallei na natureza (MORAES, 2011).

B. mallei tem predile¢ao pela via respiratoria superior, pele e mucosa oral.

As secrecdes produzidas nesses locais constituem de maior importancia como
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fonte de contaminacdo para o ambiente, e com menos frequéncia pode
comprometer outros 6rgaos como figado e bago, produzindo ndédulos firmes em
seu parénquima (SRINIVASAN et al., 2001).

2.5 Manifestagao clinica da doenga

As formas do mormo nos animais sado descritas de acordo com a
localizag&o da leséo primaria, portanto, trés formas da doenga sao normalmente
descritas; nasal, pulmonar e cutanea. Nasal e formas pulmonares tendem a ser
mais agudas na natureza, enquanto a forma cutanea da doenga € um processo
cronico. Os casos agudos de mormo morrem em poucos dias ou dentro de até 4
semanas. Uma forma latente de mormo também tem sido descrita, os animais
podem manifestar alguns outros sinais mais brandos como uma descarga nasal
e dispneia (OIE, 2013).

Na forma aguda da doenga, o animal pode apresentar os sinais de febre
e ulceragao de ndédulos, porém o fator decisivo para a sua letalidade sera a
evolugdo mais rapida para a septicemia, ocorrendo em horas ou dias (ROMAO
et. al., 2013).

A doencga crbnica é caracterizada por trés tipos de manifestagao clinica,
de acordo com a localizacao da les&do primaria, sendo comumente descrita; nasal
e pulmonar, ou cutanea, porém nao sao excludentes, um animal pode apresentar
uma forma ou todas simultaneamente (MOTA, 2006).

De acordo com os sinais clinicos, o mormo pode ser classificado por meio de
trés diferentes apresentacdes, as quais possivelmente aparecem de forma
simultdnea, sendo elas pulmonar, cutdneo e nasal. Animais acometidos com a
apresentacao pulmonar demonstram tosse, epistaxe, pneumonia, febre e
dificuldade respiratéria. Estes sinais surgem em quase todos os equideos
afetados clinicamente (RADOSTITS et al., 2007).

Na forma cutadnea, os animais apresentam linfangites e linfadenites que
podem ulcerar e liberar pus que é fonte importante de contaminacédo. Na forma
nasal, os principais sinais sdo a formagao de ndédulos na mucosa nasal com
ulceragdes e descargas mucopurulentas (NICOLETTI, 2007). Interessante

ainda, que a erupc¢ao dos nddulos na mucosa nasal e cutanea, também pode
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formar cicatrizes irregulares que sdo denominadas de “lesdes tipo estrela”, muito
observada pelo clinico no momento da anamnese.

A progresséao da doenga frequentemente € aguda, principalmente em muares
e asininos, e subaguda ou crénica em equinos. Nesta ultima forma, o animal
infectado pode posteriormente apresentar piora clinica com manifestacdo de
sinais mais graves e até morte, contudo, ocorrer a cura clinica, mas tornando-se
portador (GALYOQV et al., 2010). Em casos agudos, a doenga manifesta-se
inicialmente com febre, apatia, edemas, falta de apetite, corrimento nasal e
tosse, evoluindo com formagao de nédulos e ulceragdes, podendo resultar em
septicemia (KHAN et al., 2012), embora incomum.

Contudo, a maioria dos casos apresentam-se de forma subclinica, sendo
0s animais nessa forma clinica apresentam sensibilidade e sdo os principais
responsaveis pela disseminacdo da doenga (ROSADO, 2018). Fato
preocupante, principalmente aliado a falta de conhecimento dos proprietarios de
equideos com relagao aos aspectos epidemioldgicos e clinicos da doenga. Bem
como a conduta irresponsavel de muitos proprietarios que visam ao lucro em
detrimento da inobservéancia dos riscos a saude humana e animal (ROSADO,
2018).

2.6 Diagnésticos

Existem trés tipos de diagndsticos que podem ser feitos: o diagndstico
clinico, laboratorial e anatomopatoldgico. O diagnéstico laboratorial de mormo
tem-se revelado um verdadeiro desafio nos dias atuais, haja vista, que a bactéria
B. mallei possui varios mecanismos de evasao do sistema imunoldgico do
hospedeiro. Diversos séo os meios de triagem desenvolvidos para detecgao da
circulacao bacteriana, porém estes mesmos nao apresentam especificidade alta
0 que leva a grandes quantidades de exames “falso-positivos” e duvidas da real
infeccdo bacteriana (DOMINGUES & DIEHL, 2019).

Atualmente, o diagnéstico vigente pela Instru¢do Normativa n°06/2018,
sdo os métodos de Fixagcdo Complemento (FC) e ELISA como testes de triagem,
e como teste confirmatério e conclusivo utiliza-se 0 método de diagndstico

molecular e bioquimico de Western Blotting (WB). Todos estes testes estéo
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previstos nas diversas recomendacdes da Organizagdao Mundial de Saude
Animal (OIE) (DOMINGUES & DIEHL, 2019).

O diagndstico clinico da doenga é dificultoso ja que o periodo de
incubagado do mormo varia de acordo com a rota e a intensidade da exposigao,
bem como fatores intrinsecos ligados ao hospedeiro e, por isso, pode variar de
alguns dias a muitos meses. O diagndstico do mormo é um conjunto de
informagdes coletadas e versa em observacbes das alteragdes clinicas,
patoldgicas, dos dados epidemiologicos, da identificacédo do agente bacteriano
através do isolamento ou caracterizagdo por métodos moleculares, de teste
sorolégico e reagao imunoalérgica (maleinizagao) (MOTA, 2006).

Inicialmente nos estagios da doengas ou em casos subclinicos, o
diagnéstico clinico é dificil e pouco confiavel, pois os sinais do mormo podem
estar ausentes ou poucos desenvolvidos e este quadro envolve
aproximadamente 90% das infec¢gées (BEER,1999).

O teste FC, utilizado para animais que serao transportados para outros
paises, consiste no percentual de hemdlise dos eritrocitos sensibilizados
(BRASIL, 2004a), podendo o resultado ser positivo, negativo, anticomplementar
ou inconclusivo. Em casos de soros anticomplementares, a agao de algumas
substancias (proteinas e imunoglobulinas) e até outras bactérias acabam por
interferir no resultado do teste, pois estes consomem o complemento livre,
impedindo a sua ligagcdo ao imunocomplexo hemacia-hemolisina, resultando
numa hemolise (resultado negativo). Existem outros fatores que podem interferir
e provocar um resultado anticomplementar, uma alimentagdo rica em
carboidratos, excesso de estresse do animal, o uso de medicamentos e até
mesmo a aplicagdo de vacinas (MORAES, 2011).

Para avaliacdo do animal que teve resultado anticomplementar, coleta-se
o soro trinta dias apds o primeiro exame e o animal deve ser mantido isolado sob
cuidados (CHAVES, 2009).

Outra particularidade do teste de FC é a correta inativacdo do soro
sanguineo dos animais, que devem ser inativados a temperatura de 58°C e o
soro das éguas prenhes, asininos e o dos muares a temperatura de 62,5 °C, pois
se esta etapa nao for feita corretamente, podera ocasionar uma leitura errada e

consequentemente um resultado anticomplementar (CHAVES, 2009).
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No resultado inconclusivo, ocorre a apresentagdo de uma reagao muito
fraca na diluicdo 1:5 que ndo permitiu uma seguranga ao laboratério quanto a
sua positividade. Neste caso também o exame deve ser repetido com uma nova
amostra num periodo de até 30 dias (CHAVES, 2009).

Dependendo do tipo de antigeno utilizado para a produgéo do teste de
FC, o resultado pode diferir. Os antigenos produzidos pela Alemanha
apresentam de 99,39% a 100% de sensibilidade enquanto que os produzidos
pelo Estados Unidos sao de 62,19% (KHAN et. al., 2011).

Outro teste utilizado como triagem, sendo o unico para tal fim nos casos
de animais que transitardo dentro do pais, € o ELISA. Como exame
complementar para o diagnéstico laboratorial, a portaria n°® 35 de 2018
estabelece o Western Blotting (WB) OIE (2009).

Em animais com idade inferior a 6 meses, o teste complementar a ser
utilizado consiste na prova de maleina, o qual € a forma mais antiga para
diagnéstico da doenca e atualmente é empregado exclusivamente nessa
circunstancia. A maleina é um derivado proteico purificado (PPD) em solugéo
aquosa e que contém fragdes protéicas da B. mallei que séo tratadas pelo calor.
Este produto n&do apresenta toxicidade ao animal sadio, porém nos animais
infectados promove uma reacdo de hipersensibilidade local ou sistémica.
Contudo, segundo a OIE (2009), animais com casos clinicos crénicos avangados
e em casos agudos como jumentos e mulas podem apresentar resultados
inconclusivos.

O teste da maleina é realizado a partir da aplicagao intradermopalpebral
de 0,1 de PPD na margem inferior de um dos olhos. Apés um periodo de 48
horas sera feita leitura por um médico veterinario oficial e este identificara se
houve reacdo inflamatéria edematosa palpebral, com ou sem secrecao
purulenta, sendo assim diagnosticado positivo (MAPA, 2004).

A reacao positiva da prova de maleina pode desencadear varios outros
sinais como: um marcante edema palpebral, lacrimejamento, fotossensibilidade,
ocorrendo forte descarga purulenta e acompanhada de um aumento da
temperatura corporal (HAGEBOCK et. al., 1993; OIE 2008).

Os animais que nao apresentaram reagao nas primeiras 48 horas deverao
ser submetidos no prazo de 45 a 60 dias ao reteste de maleina, e caso

permanegam sem reacao este serdo considerados negativos (MAPA, 2004).
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Nos animais que foram maleinizados nao se recomenda a realizagao de
teste soroldgico, pois a forte possibilidade do resultado ser positivo, por conta da
circulagdo do PPD na corrente sanguinea. A resposta sorologica tende a
desaparecer em algumas semanas, porem em alguns animais pode persistir e &
ainda maior a partir da segunda aplicagdo de maleina (HAGEBOCK et. al. 1993).

Para que se tenha um diagndstico confiavel é preciso que se realize o
diagnéstico diferencial para diversas doengas que cursam com sintomatologia
semelhante ao mormo, como o garrotilho, a linfangite ulcerativa, linfangite
epizootica, esporotricose, tuberculose, melioidose, trauma e alergia (SOUZA,
2012).

2.7 Achados anatomopatolégicos

As lesdes encontradas em animais infectados s&o principalmente de
caracteristica piogranulomatosa e a resposta imune celular do hospedeiro sera
a mais importante a atuar durante esta infeccdo (MOTA, 2006), pos ser
fagocitada por neutréfilos e macréfagos, a bactéria ira induzir a formagéao de
areas com secrecao purulenta e regides de necrose. De acordo com SPICKLER
(2018), no exame post mortem, além das areas de piogranulomas, podem
também ser encontradas.

De modo geral, areas de lesdes sao visiveis em linfonodos, pulmédes, figado,
cavidade nasal, laringe, bago, pele e em garanhdes pode-se observar
inflamagdes nos testiculos. Os achados comumente sado ulceracdes, nddulos
granulomatosos com infiltrados leucocitarios e regides de vasculites (KHAN et
al, 2012; SPICKLER, 2018).

2.8 Tratamento

O tratamento é contraindicado em animais em decorréncia da viabilidade
intracelular da bactéria em fagocitos e da dificuldade dos antimicrobianos
alcancarem  concentragdes  terapéuticas no interior dos  focos
piogranulomatosos. (MOTA, 2006). Sendo o tratamento proibido por lei OIE,
2006. Alguns farmacos testados in vitro com a bactéria apds isolamento

revelaram sensibilidade a certos grupos farmacolégicos como a sulfonamidas/
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trimetroprima, imipenem, cloranfenicol, doxiciclina, rifampicina e eritromicina. In
vivo ndo a relatos de tratamentos eficazes para essa doenga em animais, visto
que ndo ha amparo legal que permita o tratamento desses animais, (MOTA,
2016). Apesar disso, a partir do uso histérico da B. mallei como agente de
bioterrorismo e do surgimento de casos em humanos com contato com equinos,
houve maior interesse de estudos testando novas drogas visando possibilidades
de tratamento em humanos (SOUZA, 2012).

2.9 Profilaxia e controle

Considerando os riscos epidemioldgicos de se tratar animais infectados e
a possibilidade de torna-los portadores assintomaticos da doencga, ndo se
recomenda o tratamento dos mesmos (OIE, 2016; BRASIL, 2016). Os esforgos
estdo voltados para a produgdo de uma vacina eficaz, que seja capaz de
promover a prevencao desta enfermidade.

Hoje a prevencgao da doencga baseia-se no manejo do ambiente e controle
animal que envolve entre outras acgdes: isolamento dos animais positivos, a
confirmacado de positividade promover a eliminacdo dos animais em covas
profundas e/ou incineradas; caso a propriedade venha ter outros animais
proceder investigacdo epidemioldgica (com quarenta e a realizagao de teste) e
esta estara liberada apds dois testes negativos consecutivos. Realizar na
propriedade limpeza e desinfeccdo da area de foco, pois a bactéria que causa
mormo é sensivel a maioria dos desinfetantes comuns (MAPA, 2003).

Materiais descartaveis utilizados nas instalagdbes onde ocorreram a
epizootia, como alimentagdo e cama dos animais devem ser incineradas e
enterradas. Veiculos e equipamentos (arreios, cabrestos e outros) devem ser
desinfetados de forma rigorosa e baias e cochos coletivos devem ser
higienizados e evitados (WHITLOCK et al., 2007).

Para transitar, os animais devem conter no momento do transporte os
exames zoossanitarios com a validade em dias e o GTA (Guia de transito animal)
os quais devem ser solicitados em barreiras com fiscalizag&o rigorosa (BRASIL,
2016).

210 Erradicagao de focos no Brasil
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No Brasil, o Programa Nacional de Sanidade dos Equideos (PNSE)
propbde agdes de Vigilancia e Defesa Sanitaria Animal por meio da Instrugao
Normativa n° 6, de 16 de janeiro de 2018 que regula as normas para erradicagao
e controle do mormo no territério nacional, adotando medidas relacionadas a
interdicdo e saneamento de propriedades com animais positivos (BRASIL, 2008;
Vargas et al.,, 2015; BRASIL, 2018). Em 2023 houve uma modificacédo na
Instrucdo Normativa n°6 pela publicagdo da portaria n°593 de 30 de junho de
2023, a qual estabelece as principais alteracdes nas instru¢cdes de transito dos
equideos e nas exigéncias quanto aos exames de triagem.

O Art. 18. Da nova portaria exime a apresentagao do teste de mormo para
transito interestadual de equideos onde ficara condicionado a apresentacao de
documento oficial de transito animal Guia de Transito Animal (GTA) aprovado
pelo MAPA e demais exigéncias sanitarias, observadas na legislagao especifica
de cada estado (MAPA, 2023).

No Piaui, tendo em vista a publicacdo da Portaria MAPA n°® 593, de 30 de
junho de 2023 que altera a IN n° 6 de 16/01/2018 (Diretrizes Gerais do Mormo),
a orientacdo € que a partir da presente data da publicacdo da supracitada
Portaria, a emissao de GTA para equideos nao seja mais exigida a apresentagao
de exames negativos para mormo, sendo cobrado apenas os exames negativos
para Anemia Infecciosa Equina (AIE) com validade de 60 dias, para todas as
finalidades, exceto abate. Além da carteira de vacinagao contra Influenza
Equina, quando a finalidade for aglomeracdes: esportes, exposicdes e leildes
(MAPA, 2023).

O Art. 14 recomenda que diante de um caso confirmado de mormo, o
Servigo Veterinario Oficial (SVO) devera, manter a interdigdo da(s) unidade(s)
epidemioldgica(s), determinar e acompanhar a eliminagcéo do caso confirmado,
e, a critério do SVO, a realizacdo de necropsia com colheita de amostras e
posterior destruicdo da carcaga. Ainda deve realizar avaliacdo clinica nos
equideos do estabelecimento e colheita de amostra para investigagéo, conforme
definicdo de caso da ficha técnica, realizar investigagdo epidemioldgica,
incluindo avaliagdo da movimentacao dos equideos do estabelecimento pelo
menos nos ultimos cento e oitenta dias anteriores a confirmagao do caso, com
vistas a identificar possiveis vinculos epidemiologicos. O artigo também

estabelece sobre a destruicdo do material utilizado para cama, fémites e restos
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de alimentos do animal infectado e orienta sobre medidas a serem adotadas para
descontaminagdo do ambiente, além de notificar a ocorréncia de mormo as
autoridades locais de saude publica." (NR), (MAPA,2023).

O Art. 16 recomenda que todo foco de mormo devera ser obrigatoriamente
eliminado, observando-se a realizagao de eutanasia dos casos confirmados de
mormo conforme descrito no art. 15. Isolamento e identificagdo bacteriana:
obtencgao de cultura de Burkholderia mallei em meios de culturas apropriados e

identificagcdo por provas bioquimicas e moleculares (MAPA,2023).
3 OBJETIVOS
3.1 Objetivos gerais

Avaliar retrospectivamente a distribuicao espago-temporal do mormo no
Piaui a partir dos dados oficiais disponibilizados pela ADAPI no periodo entre de
janeiro de 2015 a junho de 2022.

3.2 Objetivos especificos

. Avaliar a distribuicao espacial e temporal dos casos positivos de mormo e
numeros de focos nos municipios do Piaui.

. Avaliar o risco de incidéncia de infecgdo nos dezoito anos de analise nos
diferentes municipios do Piaui.

. Detectar as regides de maior risco de infec¢do de mormo no Piaui.

4. MATERIAL E METODO

4.1 Area do estudo e coleta de dados

O Piaui esta localizado no nordeste do Brasil entre as latitudes 02° 44' 49"
norte; 10° 55' 41" sul; 06° 48' 01' leste e 08° 55' 39" oeste (IBGE, 2022), fazendo
fronteiras com os estados do Ceara e Pernambuco a leste; Bahia a sul e sudeste;
Tocantins a sudoeste e Maranhao a oeste. O estado possui area territorial de

251.755,481 km?, dentre esses, apenas 900,03 km? de areas urbanizadas, sendo
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subdividido em quatro mesorregides: Norte, Centro-Norte, Sudeste e Sudoeste

(Figura 1).
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O efetivo de equideos é de aproximadamente 60 mil equinos, 51 mil
asininos e 19 mil muares (IBGE 2017). Dados dos 224 municipios do Piaui foram
obtidos por meio do banco de dados da Agéncia de Defesa Agropecuaria do
Estado do Piaui (ADAPI). Do banco de dados estadual, informagdes oficiais
(numero de animais positivos, ano e municipio) sobre os focos e casos de mormo
em equideos foram consultados no periodo de janeiro de 2015 até dezembro de
2022. Cada notificagao representa um caso novo € ndo ha sobreposicao de
notificacdes oficiais. Todos os focos e casos notificados sdo acompanhados pelo
servico veterinario estadual subordinada a secretaria regional da ADAPI, sendo
que as informagdes devem ser repassadas para o sistema de armazenamento
do banco de dados federal. O numero total de equideos por municipio e ano foi
obtido por meio do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica - IBGE (IBGE,

2019) através do Sistema de Recuperacdo Automatica do IBGE (SIDRA),
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referente as populagdes para os anos de 2015 a 2022. Todos os dados coletados

foram previamente organizados em planilha do Microsoft Excel 2016.

4.2 Analise epidemiolégica descritiva no espago e no tempo

Os numeros totais de focos e dos casos totais, frequéncia relativa e risco
de incidéncia para os municipios do Piaui entre o periodo de 2015 a 2022 foram
calculadas e apresentadas em tabelas e mapas, segundo metodologia
previamente aplicada no espacgo-tempo para doencgas infecciosas de notificagcao
obrigatéria no Brasil (OLIVEIRA et al., 2022; CASTRO et al., 2023). O risco de
incidéncia (RI) foi calculado dividindo o numero total dos novos casos de mormo
pelo total do numero de equideos por municipio e ano, multiplicado por 10.000

para obtencdo de um numero inteiro.

4.3 Analise de cluster de alto risco de infecgao

Analise retrospectiva dos casos confirmados de mormo no espago-tempo
foram avaliadas por meio do software SaTScan™, versdo 9.6 (KULLDORFF,
2018). Nessa analise, o modelo discreto de Poisson foi utilizado para os
municipios que compreendem o estado do Piaui com pelo menos uma
notificagdo oficial de caso durante os 8 anos estudado (2015-2022). Por meio
dessa analise, foi possivel demonstrar os aglomerados de municipios com maior
risco relativo (RR) para que um equideo se tornasse positivo em determinado
periodo compreendido entre os 8 anos de analise. Para isso, foi considerado o
municipio como unidade de analise. A analise estatistica da varredura do
espaco-tempo projeta uma janela cilindrica com uma base geografica circular
(que reflete a varredura do espaco) e com altura (que reflete o periodo de tempo)
(KULLDOREFF, 2021). Para analise de formacéao de clusters, ha a formagao do
cluster primario (cluster mais provavel, com menor probabilidade de ter se
formado por acaso) e os clusters secundarios (cluster com maior probabilidade
de terem sido formados pelo acaso). A significancia estatistica para esses
clusters foi avaliada através da simulagcdo de Monte Carlo usando 999
repeticdes. Os RR foram determinados para cada um dos clusters gerados como
a razao entre o risco estimado dentro do cluster pelo risco estimado fora do

respectivo cluster. A analise dos RR foi realizada de acordo com a férmula
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descrita por Liu et al. (2018) e previamente aplicado as doencas infecciosas de
notificagéo obrigatdria no Brasil (SCHWARZ et al., 2021; OLIVEIRA et al., 2022;
CASTRO et al., 2023):

c/E[c] C/E]c]

RR = =5 /Elc] —EICD) ~ (€o)/(CELD

[Pl

aonde “c” representa o numero de casos observados dentro do cluster, “C” é o
numero total de casos em conjuntos de dados, e “E[C] = C”, pois a analise é

considerada como o numero total de casos observados.

4.4 Mapas e graficos

Para as analises espaciais geograficas utilizou-se o software QGIS,
versao 3.12 (Open Source Geospatial Foundation, OSGeo, CHI, EUA). Para
essa analise, considerou-se os municipios como unidade de apresentacao
grafica, independentemente da posicao geografica dos focos e/ou caso
notificados nos limites da unidade de analise, uma vez que a localizagdo exata
dos eventos (coordenadas geograficas) ndo estava disponivel, mas sim um valor
total/anual por municipio. Para identificacdo das unidades de analise
(municipios) utilizou-se o Code ID e coordenadas geograficas obtidos da base
de dados do IBGE referente ao ano de 2019. A escala de 1:250.000 foram
utilizadas para as bases cartograficas continuas. Além disso, o sistema de
classificagao por quebra natural (Jenks) foi usado para representar a distribuicdo
da populagao equidea, casos totais ou segregados pelos anos de analise, Rl e
focos do mormo no espago para melhor visualizagao das faixas de ocorréncia da

doenca, devido distribuicdo desigual de valores.

5 RESULTADOS
No periodo de oito anos analisado (2015 a 2022), foram verificados 60
casos oficiais de mormo no Piaui, compreendendo todas as quatro mesorregides
do estado: Norte com 15% (9/60) distribuidos em 7 municipios; Centro-Norte com
66,67% (40/60) distribuidos em 6 municipios; Sudeste com 3,33% (2/60)
distribuidos em 2 municipios e Sudoeste com 15% (9/60) distribuidos em 7
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municipios (Tabela 1). Na figura 2, verifica-se que a maioria dos municipios com
casos oficialmente notificados e confirmados para mormo se concentraram no
interior do estado. Contudo, 4 municipios fronteiricos apresentaram casos da
doenca no Piaui, dentre eles, Teresina, Unidao e Parnaiba que fazem fronteira

com o Maranhao e Piracuruca com fronteira com o Ceara.

Parnaiba

S&o José do Divino l,

g
Carauibas do Prauf
Nossa Senhora dos Remédios
f‘ Piracuruca
Ba"a Piripiri
L

PA

Boqueirdo do Piaui
}‘L.‘i ’
Josg de Freitas

A Altos Campo Maipr

CE

Sé&o Francisco doPiaui

Pl

7 Paes Landi

Palmeira do Piaui

Bom Jesus
Redencao do Gurgugia

TO

Monte Alégre do Riaui

Figura 2. Localizagéo do estado do Piaui (Pl) em relagéo aos estados brasileiros: Bahia
(BA), Sergipe (SE), Alagoas (AL), Pernambuco (PE), Paraiba (PB), Rio Grande do Norte
(RN), Ceara (CE), Maranhao (MA), Tocantins (TO) e Para (PA). Regides em destaque
no interior do Pl representam os municipios com casos positivos confirmado de mormo
entre os anos de 2015 a 2022.

Dentre os municipios com maiores frequéncias de notificagcdes de mormo
no estado, todos foram localizados na mesorregidao Centro-Norte, destacando-
se: Altos com 23,33% (14/60), Campo Maior com 15% (9/60), Teresina com
11,67% (7/60) e Unido com 10% (6/60). Nas demais mesorregides, destacaram-
se com maior numero de casos os municipios: Norte, com 5% (3/60) em
Piracuruca; Sudeste, com 1.67% (1/60) em ambos Paes Landim e Sussuapara;

Sudoeste, com 3.33% (2/60) em ambos Bom Jesus e Redengao do Gurguéia.
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Tabela 1. Numero total de casos, frequéncia relativa e risco de incidéncia do mormo em

equideos de acordo com as mesorregides e municipios do Piaui entre 2015 e 2022.

Mesorregides e municipios Casos FR (%) R.l. (/10.000)

Norte 9 15.00 25.2

Barras 1 1.67 8.2
Sao José do Divino 1 1.67 37.2
Nossa Senhora dos Remédios 1 1.67 47.3
Caraubas do Piaui 1 1.67 42.0
Piracuruca 3 5.00 44.5
Piripiri 1 1.67 15.3
Parnaiba 1 1.67 329
Centro-Norte 40 66.67 57.7

Unido 6 23.33 61.8
Teresina 7 1.67 157.7
Altos 14 15.00 257.9
Campo Maior 9 5.00 31.3
José de Freitas 3 11.67 16.0
Boqueirdo do Piaui 1 10.00 43.9
Sudeste 2 3.33 60.9
Sussuapara 1 1.67 158.4
Paes Landim 1 1.67 377
Sudoeste 9 15.00 28.5

Bom Jesus 2 3.33 334
Curimata 1 1.67 12.1
Monte Alegre do Piaui 1 1.67 21.8
Palmeira do Piaui 1 1.67 61.5
Redencao do Gurguéia 2 3.33 63.7
Sao Francisco do Piaui 1 1.67 315
Sao José do Peixe 1 1.67 20.8

Total 60 100.00 —
FR: Frequéncia Relativa; RI: Risco de incidéncia;

Espacialmente, verificou-se que o Piaui possui equinos em todos os
municipios, destacando Campo Maior com média de animais entre o periodo
estudado (2015 — 2022) de 2.874 equinos (Figura 3A). Ao avaliar o numero de
focos (Figura 3B) e de casos (Figura 3C) da doenga, verificou-se que as
frequéncias de notificagcbes ocorreram em municipios préximos, sobretudo na
mesorregiao Norte e Centro-norte. Nessas mesorregides, 0s municipios com
maior numero de focos e seus respectivos numero total de casos foram: Campo
maior com 6 focos e 9 casos; Teresina com 5 focos e 6 casos; Altos com 4 focos
e 14 casos; Unido com 3 focos e 6 casos e; Piracuruca com 3 focos) e 3 casos.

Além disso, quando analisado os Rl nos municipios (Figura 3C), os maiores RI
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por 10.000 equinos ocorreram nos municipios de Campo Maior (Rl= 257,95),
Paes Landim (RI=158.42) e Boqueirdo do Piaui (RI=157,75).

Numero de Equinos
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Figura 3. Distribuigdo espacial da populagéo de equideos (A), total acumulado de focos

(B) e casos (C) de mormo, e risco de incidéncia (por 10.000 equideos) de mormo (D)

entre 2015 a 2022 no estado do Pia

ui.

Ao avaliar a distribuicao do Rl no tempo e espaco, foi possivel verificar na

figura 4 que de 2015 até 2022, com excecdo de 2018, em todos os anos

houveram registros oficiais de casos de mormo, com aumento substancial de

municipios com animais positivos e aumento do RI. Dentre os anos analisados

com maior numero de municipios notificados, destacam-se os anos de 2020 com

7 municipios e 2022 com 11 municipios. Curiosamente, 2022 também

apresentou o maior Rl (10.000) em Boqueirdo do Piaui, com RI=192,30.
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Figura 4. Distribuicdo espacial do risco de incidéncia (por 10.000 equideos) do mormo

por ano, compreendendo os anos de 2015 a 2022 nos municipios do Piaui.

-temporal revelou a formagao de unico cluster primario

A analise espaco

com

significativo (P<0,01) englobando as mesorregides Norte e Centro-Norte,

entre os anos de 2019 a 2022 (Figura 4).
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Figura 4. Distribuicdo espago-temporal do mormo em equideos no Piaui, Brasil,
entre 2015 a 2022.

Ao todo, o cluster de maior risco relativo de 14.88, representando total de
36 casos e englobando 34 municipios, sendo eles: Altos, Barras, Batalha, Boa
Hora, Boqueirdao do Piaui, Brasileira, Cabeceiras do Piaui, Campo Largo do
Piaui, Campo Maior, Capitdo de Campos, Caraubas do Piaui, Caxingd, Cocal de
telha, Esperantina, Joaquim Pires, Joca Marques, José de Freitas, Lagoa Alegre,
Lagoa de Sao Francisco, Luzilandia, Madeiro, Matias Olimpio, Miguel Alves,
Morro do Chapéu do Piaui, Murici dos Portelas, Nossa Senhora de Nazaré,
Nossa Senhora dos Remédios, Piracuruca, Piripiri, Porto, Sdo Jodo do Arraial,

Sao José do Divino, Teresina e Unido.

6 DISCUSSAO
No nordeste do Brasil, sobretudo no Piaui, a criagdo de equideos para

trabalho, mas também, para participacdo em atividades esportivas, como as

vaquejadas, sao frequentes em grande parte dos municipios (SCHWARZ et al.

Scanned with CamScanner


https://v3.camscanner.com/user/download

34

2020). Nesses eventos, os animais sdo submetidos a intenso estresse, seja pela
sua locomogao como pelo préprio desgaste fisico da competicdo. Dessa forma,
o estresse e a exaustdo favorecem a diminuigao da imunidade e aumentam o
risco de infeccdo por agentes infecciosos, agravados com as falhas de manejo
sanitario (ROCHA, 2018). Nesse contexto, 0 mormo por ser uma doencga de facil
propagacao esta entre as doengas de alto risco de contaminagao, curiosamente,
o aumento dos numeros de casos esta diretamente relacionado ao aumento do
transito animal destinados a reproducao, eventos equestres e entretenimento
(MOTA, 2016).

No presente estudo, verificou-se que nas regides de fronteiras do Piaui
com outros estados, foram observadas as maiores frequéncias de notificacdo da
doenga. Interessantemente, no Piaui ainda ha como agravante a ocorréncia de
pequenas vaquejadas, chamadas de “boldes”, com a participagdo de animais
testados para mormo, mas também animais que nunca foram testados para ad
doenca compartilhando o mesmo espaco. Esses eventos acontecem sem a
fiscalizacédo do servigo de defesa animal do estado (ABREL, 2020), facilitando a
propagacao do agente etioldgico do mormo.

Curiosamente, as mesorregidoes Norte e Centro-norte englobaram os
municipios com maiores numeros de focos. Com exceg¢ao de Piracuruca, todos
0s demais municipios (Teresina, Unido, Campo Maior e Altos) apresentaram
intercomunicagao entre si, sendo que Teresina e Unido ainda fazem fronteira
com o estado do Maranhdo. Esse comportamento de propagacao espacial de
doencgas infecciosas em animais entre fronteiras formando um “corredor” de
intercomunicacao ja foi relatado por outros pesquisadores entre estados
brasileiros para a raiva equina (OLIVEIRA et al. 2022) e em Mogambique para a
Peste Suina Africana (MATACA et al. 2023). Contudo, dentre esses municipios
com maior numero de focos e casos, Campo Maior foi 0 municipio com maior RI
para a infecgdo de mormo ao longo dos 8 anos (2015 — 2022) do presente
estudo, totalizando risco de 257,95 casos para cada 10,000 equideos.

Historicamente, nos ultimos 9 anos que precederam o inicio da data de
inicio da pesquisa do presente estudo (2006 a 2014), ndo houveram registros de
notificagdo de mormo no Piaui. Somente em 2015 iniciou a frequéncia de
notificagdes, por meio de 2 focos da doenga, sendo um em Campo Maior (1 foco

e 2 casos) e outro foco em Teresina (1 foco e 2 casos). A partir desse ano, com
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excecao de 2018, todos os anos houveram notificagdo de casos em diferentes
municipios do Piaui. Nesses municipios sao frequentes a presenca de eventos
equestres legais e ilegais realizados ao longo do ano. Além disso, foi possivel
verificar que o maior numero de casos nao esta relacionado com o0 maior numero
de efetivo de equideos por municipio, demonstrando que possivelmente esse
fato esteja relacionado a quantidade de eventos equestres. Segundo Borges et
al. (2020), entre 2011 a 2015 foram registrados 171 eventos equestres
fiscalizados no Piaui. Dente esses eventos, 77,8% foram de vaquejada e 11,1%
evento de corrida equestre, demonstrando intensa movimentagdo equestre
dentro do estado. Para Silveira et al., (2013), a testagem dos animais com a
fiscalizacdo e o controle de transito animal pelos érgaos de defesa sanitaria
animal sdo medidas fundamentais para evitar a propagagao da doenga entre os
plantéis de equideos. Além disso, reportam que o aumento dos numeros de
testes positivos para mormo em Pernambuco possui associagdo com o aumento
dos eventos equestres. Contudo, deve-se ressaltar que inUmeros eventos
irregulares ocorrem no estado, dificultando a fiscalizacéo e intensificando os
riscos de infecgao por B. mallei. Esse fato € relevante quando historicamente os
casos positivos para mormo no Piaui s6 foram efetivamente detectados a partir
da exigéncia do exame negativo para a doenga como determinagéao imperativa
para a confec¢cdo do GTA (guia de transito animal) pela ADAPI.

A analise espaco-temporal revelou a formagao de unico cluster primario
significativo (P<0,01) englobando com maiores riscos de infecgao para o mormo,
as mesorregides Norte e Centro-Norte, entre os anos de 2019 a 2022. Foi
observado que em 2022 também apresentou o maior Rl (43.9) em Boqueirdo do
Piaui, o qual faz divisa com a cidade de Barras que teve um caso positivo, com
RI=8,2. Ao todo, o cluster de maior risco relativo de 14.88, representando total
de 36 casos e englobando 34 municipios, dentre os anos analisados com maior
nuamero de municipios notificados, destacam-se os anos de 2020 com 7
municipios e 2022 com 11 municipios. Esse aumento pode estar correlacionado
ao aumento da movimentagao do mercado do cavalo dentro do estado.

Dentro da regido centro-norte, englobada no cluster primario, observa-se
gue 0s municipios com maior prevaléncia da doenga possuem fronteiras entre
si, além de serem cidades com maior movimentagdo de animais e que mais

comumente sdo sede de eventos equestres,
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Atualmente no Brasil foram identificadas diferentes cepas da Burkholderia
mallei (cepa de B. mallei ATCC 23344T, B. mallei ATCC 15310, cepa 16-
2438 BM#8 de B. Mallei, Cepa Burkholderia mallei Turquia 10, Cepa
Burkholderia mallei 2002734306, Pseudogene Burkholderia mallei fiP). (Suninga
et al., 2023; Falcao et al., 2019). Através de isolamento e analise genémica
comparativa de cepas de diferentes regides geograficas e diferentes
hospedeiros. Segundo Falcdo et al. (2023), a identificacdo de uma mesma cepa
de B. malleistrain circulando em diferentes regides € um achado importante para
desenvolver e aprimorar técnicas de diagnostico soroldégico e molecular,
contribuindo para uma futura produgado de vacinas, uma vez que o tratamento
nao é recomendado pela OIE.

O conhecimento sobre a evolugédo e arranjos genéticos que a bactéria
possui € de fundamental importancia para termos uma base sobre a
diversificacdo de cepas de B. mallei e os eventos de transmissdo. Sendo
portanto, fundamental para o rastreamento de fontes de infecgdo com base na
caracterizagao da diversidade genética e, por rearranjos genéticos em grande
escala orientados por elementos de inser¢cao que, podem afetar a deteccao por
PCR. Outro aspecto importante da genotipagem de B. mallei é a possibilidade
de diferenciagcado da infecgao por Burkholderia pseudomallei, o que determina
manifestacdes clinicas semelhantes (SERINGA, 2023).

Como padrédo ouro para o diagndstico do mormo estdo a cultura
microbiolégica e a PCR usadas confirmacédo de casos clinicos de mormo no
Brasil. Contudo, devido a caracteristicas particulares de cultura da bactéria,
incluindo a necessidade de um meio de cultura dependente de glicerol e
crescimento lento (até 72 horas de incubagao), sendo que um resultado negativo,
portanto, ndo é prova da auséncia de B. mallei na amostra. Devido a essas
dificuldades relacionadas a cultura microbiolégica e PCR, essas técnicas nao
sdo recomendadas para definir a auséncia de infecgdo da populagao (SERINGA,
2013).

Consoante Carvalho et al. (2023), o intenso transito animal esta ligado
diretamente a alta frequéncia de casos de mormo na Regido Nordeste do Brasil
e através de analises moleculares foi observada alta heterogeneidade entre as
cepas. Este fato, somado a n&o obrigatoriedade dos testes de mormo antes da

compra de novos animais, utilizagao de sistemas de criacdo extensivos e a baixa
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frequéncia de limpeza das baias, tem contribuido com a ocorréncia de mormo
nas granjas.

No Piaui, recentemente foi publicada a Portaria MAPA n° 593, de 30 de
junho de 2023 que altera a IN n° 6 de 16/01/2018 (Diretrizes Gerais do Mormo),
sendo a orientagcdo em que a partir da presente data da publicagdo da
supracitada Portaria, para a emissao de GTA para equideos nao seja mais
exigida a apresentagcdo de exames negativos para mormo, sendo cobrado
apenas os exames negativos para Anemia Infecciosa Equina (AIE) com validade
de 60 dias, para todas as finalidades, exceto abate (MAPA, 2023). Esta portaria
confronta os dados obtidos neste estudo e outros trabalhos que apontam o
transito de animais como sendo uma das principais causas para disseminacao
do Mormo dentro e fora do estado. Acredita-se que com a criacdo desta portaria
ha um alto risco de um aumento exponencial nos casos de mormo dentro do
Piaui e diminuicao de notificagdes, devido a falta de controle e fiscalizagdo por

parte dos 6rgaos oficiais de defesa do estado
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7 CONCLUSAO

Este é o primeiro estudo que avalia a distribuicdo geografica do Mormo
em diferentes municipios dentro do Piaui objetivando avaliar a distribuicdo
espacial e temporal dos casos positivos dessa importante zoonose e numeros
de focos nos municipios do Piaui, a partir dos dados oficiais disponibilizados pela
ADAPI no periodo compreendido de janeiro de 2015 a junho de 2022. Os
resultados demonstram a importancia da constancia em adogcao de medidas
sanitarias, dentre elas a realizagcdo do exame de triagem de Mormo para
aquisicao da GTA que possibilita o rastreamento da doenga dentro do Estado,
principalmente nesse periodo de aumento dos casos positivos, como estratégia
de prevencéao e controle da doenga. O estudo revela que nas regides proximas
a fronteiras e no interior do estado, precisam ser intensificados, as medidas de
vigilancia e fiscalizagdes, devido a essas areas encontrarmos eventos equestres
e feiras agropecuarias com intenso transito de equinos apresentaram maiores
indices da doencga, regides estas onde as fiscaliza¢gdes sdo menores, reforgando
que o servico de vigilancia intensificada e de fundamental importancia para
prevenir a propagagao do mormo através das fronteiras. Além disso, este estudo
sugere a implementacdo de acgcbes mais eficazes para a investigacéo
epidemiolégica desta doenga dentro do estado, recentemente uma das
normativas estabelecidas para transito animal foi alterada, retirando a
obrigatoriedade do exame de triagem de mormo para aquisicdo da GTA, o que
certamente favorecera a disseminacdo do Mormo que é uma doencga tao

importante e negligenciada no Piaui.
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