INTRODUCAO

Porcilis® lleitis foi introduzida no mercado Norte Americano no final de 2015 visando auxiliar no controle da ileite causada pela
Lawsonia intracellularis (Li), ajudando na reducdo da colonizacdo e reducdo da duracdo da excrecao fecal da Li. Desde entdo, a
MSD Satde Animal com sua equipe de servigos técnicos, realizou varios estudos de campo e estudos de diagnéstico para entender
profundamente como utilizar a vacina Porcilis® lleitis de forma eficaz. Estas atividades foram centradas em estratégias de
diagnostico sorolégico e diagndstico molecular para compreender o padrao de infeccdo em um rebanho, para avaliar as respostas
de anticorpos apds a vacina e exposicao, e também para supervisionar o nivel de excrecdo fecal, com o intuito de determinar se o
programa indicado de vacinacdo controla de maneira eficaz a infeccdo pela Lawsonia intracellularis.

Os estudos para o registro de Porcilis® lleitis demonstraram a inducdo de resposta de anticorpos quantificaveis
depois da administracdo de uma unica dose de 2 mL intramuscular.

MATERIAL E METODOS

Os dados foram obtidos de trés estudos de campo realizados desde que a vacina Porcilis® lleitis foi comercialmente disponibilizada.

ESTUDO 1 - Esta prova foi um estudo transversal de uma unidade de terminacdo infectada com L. intracellularis, contendo multiplos
galpdes com uma semana de producao cada um.

Coletaram-se swabs com fezes, sangue e fluidos orais no mesmo dia, em suinos de 4 semanas de idade (1 semana depois do
desmame), e na sequencia houve outras coletas com 4 semanas de intervalo até os animais completarem 23 semanas de idade
(tabela 1). Dentro de cada grupo de idade, os swabs fecais foram coletados de 5 suinos alojados em 6 galpdes e examinados por
reacdo em cadeia da polimerase (PCR) em uma mistura de 5 amostras por baia. Coletaram-se fluidos orais (1 por baia) e soro (5 suinos
por baia) das mesmas baias e examinaram individualmente mediante PCR e ELISA, respectivamente.

ESTUDO 2 - Este estudo comparou as duas provas soroldgicas disponiveis comercialmente, IPMA (ensaio de imunoperoxidase em
monocamada) e ELISA (ensaio de imunoabsorcao enzimatica). Amostras de soro (n=173) utilizadas para essa comparacao foram
coletadas de suinos de diferentes idades que foram vacinados com Porcilis® lleitis sequindo as instrugbes da etiqueta e logo
naturalmente expostos a L. intracellularis.

ESTUDO 3 - Para este estudo, obteve-se swabs com fezes e soro de um estudo de campo de vacinacao-desafio.
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ESTUDO 1:
TABELA 1 - Estudo transversal de uma unidade de terminacdo endemicamente infectada com L. intracellularis, contendo suinos
de multiplas idades ndo vacinados.

RESULTADOS PCR RESULTADOS
4 0/6 > 40,0 1/6 40,0 1/30 -1,9
7 0/6 > 40,0 3/6 37,9 0/30 -6,9
1 0/6 > 40,0 5/6 36,5 1/30 -1,6
15 5/6 36,5 6/6 26,8 10/30 19,4
19 2/6 38,7 6/6 29,0 30/30 59,4
23 1/6 39,9 6/6 21,0 30/30 53,2

CT: Ciclo limiar, do inglés: threshold cycle.

ESTUDO 2:
TABELA 2 - Comparacao dos resultados positivo/negativo das provas IPMA e ELISA usando soros de suinos coletados em diferentes
momentos depois da vacinacao com Porcilis® lleitis e exposicao de campo.

RESULTADOS DE IPMA
T

Positivo 44,5% 13,3%
Resultados ELISA

Negativo 17,3% 24,9%



BOLETIM DE SERVIGOS TECNICOS

[ A N
MSD SAUDE ANIMAL ILEITIS

ESTUDO 2:
TABELA 3 — Comparacdo de titulos de IPMA contra resultados positivo/negativo de ELISA e porcentagem de inibicao usando soros de
suinos coletados em diferentes momentos depois da vacinacdo com Porcilis® lleitis e exposicdo de campo.

RESULTADOS DE ELISA

66 < 30 (negativa) 33,3% 22,5
20 30 90,0% 40,8
20 60 55,0% 37,0
32 120 59,4% 39,6
38 240 82,1% 50,1
7 > 480 85,7% 638

* Média do grupo

ESTUDO 3:

TABELA 4 - Resultados de sorologia — comparacao de resultados positivo/negativo de ELISA e porcentagem de inibicao entre
suinos vacinados e nao vacinados com Porecilis® lleitis apds a vacinacdo com 3 semanas de idade e posteriormente desafiados
as 10 semanas de idade.

RESULTADOS DE ELISA

3 - Vacinagao 0/15 <0,0 0/31 <0,0
6 0/12 <0,0 317 22,5
10 - Desafio 0/15 <0,0 27/31 52,7
14 12/15 70,2 28/31 74,1
18 15/15 75,6 31/31 96,1

* Média do grupo
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ESTUDO 3:
TABELA 5 - Resultados de excrecdo fecal - Excrecdo fecal de L. intracellularis quantificada por gPCR em suinos vacinados com
Porcilis® lleitis com 3 semanas de idade comparados com suinos néo vacinados apds desafio com 10 semanas de idade.

Porcentagem
Semanas . Média . Média de
pos- N de copias N de copias reducao*
desafio R por reacao SR por reacao
1 1314 15,170,510¢ 21,3 21310 6,939,084 293 54,3%
2 1515 946,407,372 20,6 28129 38,576,516 27,2 95,9%
3 15/15° 674,620,463 209 28/31° 1,609,289 29,9 99,8%
4 1415 158,907,409 263 16/31° 41,650¢ 33,8 100,0%
5 15/152 8,013,974 28,2 16/31° 39,837¢ 33,7 99,5%
6 11/15° 1,580,560 31,1 13/31° 21,856¢ 34,4 98,6%
7 8/15° 41,128 33,6 3/30¢ 15,013¢ 34,8 63,5%
8 415 9,827 34,5 2/312 1,219° 35,0 87,6%
Prom.1-8 1515 227,362,169 278 31310 5,639,879 32,2 97,5%
*Baseado em dados gPCR

25 Os valores com diferentes superindices dentro de uma fila foram significativamente diferentes (P<0,05) usando a prova exata de Fisher.
<@ Qs valores com diferentes superindices dentro de uma fila foram significativamente diferentes (P<0,05) pelo Teste de Wilcoxon.
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RESULTADOS E CONCLUSOES

ESTUDO 1 - Os achados do estudo transversal apresentados na Tabela 1. Detectou-se L. intracellularis nos fluidos orais em todas as
idades, porém o nivel da infeccdo aumentou consideravelmente entre as idades de 11 e 15 semanas e encontraram-se niveis similares
entre as idades de 19 e 23 semanas de vida.

Em geral, as provas de ELISA e PCR de fluidos orais ao final do periodo de terminacdo podem ser utilizadas para caracterizar o estado
da exposicao a L. intracellularis nos suinos nao vacinados.

ESTUDO 2 - Ainda que pareca haver alguma correlagao entre as duas provas, a relacdo ndo é clara. O niimero e porcentagem de
amostras que foram positivas ou negativas por cada prova se apresenta na Tabela 2.

ESTUDO 3 - Os resultados do estudo de vacinacdo a campo estdo apresentados nas tabelas 4 (sorologia) e 5 (excrecéo fecal). As
provas de fluido oral (dados ndo apresentados) indicaram que o0s suinos nao estiveram expostos a L. intracellularis antes do desafio.
Portanto, as respostas de anticorpos observados nos suinos vacinados com Porcilis® lleitis se devem somente a vacinacao.

Os dados gerados no estudo 3 corroboram a afirmagao de que Porcilis® lleitis ajuda na reducdo da duracdo de excrecdo fecal.
0 inicio da protecdo proporcionado pela Porcilis® lleitis, apds o desafio, foi relativamente rapido no sentido que os niveis de
excrecao fecal reduziram-se em mais de 50% na semana do desafio e entre 95-100% a partir das semanas 2 a 6 depois do desafio.

Posteriormente, 0s niveis nos suinos controle diminuiram mais rapidamente que nos suinos vacinados, resultando em reducdes
porcentuais de 63,5% e 87,2% nas semanas 7 e 8 depois do desafio, respectivamente.

Em resumo, os dados apresentados aqui proporcionam a informacao de suporte para o desenvolvimento de estratégias de diagnéstico
que permitam o uso efetivo de Porcilis® lleitis para o controle da L. intracellularis.

0 mais importante, a vacinacdao com Porcilis® lleitis reduziu consideravelmente os niveis de excrecao

fecal nos suinos diretamente desafiados com L. intracellularis.
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