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Escherichia coli enterotoxigénica (ETEC) € o agente infeccioso mais
freqlientemente isolado de casos de diarréia em animais jovens.
Entretanto, no Brasil e em outros paises da América do Sul, sua real
prevaléncia & provavelmente superestimada. Isto se deve a facilidade de
isolamento desta bactéria no conteddo intestinal, a nao tipificagcdo de
cepas isoladas e o consequente desconhecimento de sua
patogenicidade, e finalmente, a negligéncia na busca de outros possiveis
agentes causais. E nossa intengdo neste manuscrito abordar aspectos
gerais sobre a infecgdo causada pela E. cofi, principalmente no pos-
desmame.

Mo suino, a colibacilose pode ser dividida em trés tipos quanto a faixa
etaria em que ocorre, sendo estas: neonatal (primeiros dias apos
nascimento), animais jovens (da primeira semana ate o desmame) e
poés-desmame. Esta ultima, por sua vez, é subdividida em diarréia pos-
desmame e doenga do edema, podendo ocorrer associagao entre estas
duas formas. Como sera discutido a frente, o desenvolvimento destas
diferentes formas clinicas depende de fatores de viruléncia presentes em
diferentes cepas de E. coli, daidade e do estado imunitario dos leitoes

" Caracteristicas geraie

E. coli @ um bacilo ou cocobacilo
curto, Gram-negativo, flagelado,
com fimbrias, e algumas vezes
encapsulado. Resiste por alguns
dias a temperatura ambiente.
Cresce aerobica ou anaerobica-
mente numa grande variedade de
meios de cultura e algumas cepas
sao hemoliticas.

Existe uma grande variedade de
cepas de E. coli, sendo que, num
mesmo individuo, ja foram descritas
na literatura a ocorréncia de 25
cepas diferentes. E extremamente
importante lembrarmos que a gran-
de maioria das cepas de E. coli
sd0 comensais inofensivos consti-
tuintes da flora intestinal. Entretan-
to, existem algumas cepas produto-
ras de toxinas que tém sido implica-
das como principal grupo de patoge-
nos causadores de diarréia em sui-
nos. Adoencga ocorre quando cepas
patogénicas especificas infectam

Fatores de virulénc

Caracteristicas bacterianas envol-
vidas na patogénese de uma doen-
¢a sao chamadas de fatores de viru-
Iéncia. Os dois principais fatores de
viruléncia da ETEC sao as adesi-
nas, representadas pelas fimbrias,
e as enterotoxinas. Estes dois fato-
res de viruléncia sdo essenciais
para o desenvolvimento da doenga.

Isolados de ETEC provenientes de
suinos produzem seis diferentes
tipos de fimbrias, sendo estas: F4
(K88), F5 (K99), F6 (987P), F18,
F41 e AIDA (Adesina Envolvida em
Aderéncia Difusa). Estas fimbrias
adesivas se ligam especificamente
a receptores presentes na membra-
na plasmatica dos enterécitos, per-
mitindo assim a colonizagao bacte-
riana da superficie celular e a produ-
cdo de toxinas. A susceptibilidade
de leitoes & ETEC & determinada
em grande parte pela presencga des-
tes receptores celulares nos entero-
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uma populacdo susceptivel ou
quando fatores ambientais e/ou de
manejo atuam juntamente com
uma redugdo da imunidade
especifica, propiciando o
crescimento e supremacia de
determinadas cepas po-
tencialmente patogénicas de E.
coli, presentes na flora intestinal.
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citos. A idade dos leites e a maior
ou menor susceptibilidade de certas
linhagens de animais estao associa-
dos a disponibilidade dos recepto-
res celulares para fixagao das fim-
brias bacterianas. Assim sendo, a
susceptibilidade de leitdes a dife-
rentes cepas de E. coli é depen-
dente da idade e da linhagem gené-
tica destes animais.

ETEC causa diarréia aguosa
profusa elou alteragdes circulatori-
as sistémicas em decorréncia da
liberagao de enterotoxinas como a
toxina termo-labil (LT), toxinas
termo-estaveis (STa, STb e EAST1)
e a Shiga toxina (STx2e). A diarréia
produzida é do tipo secretdria
(provocada pelas toxinas LT, STa,
STb e EAST1), onde nao ocorre le-
sao do epitélio de revestimento
intestinal, mas sim um estimulo ao
aumento da secregao de ions por
enterocitos das criptas intestinais.

Como as moléculas de
bicarbonato sdao um importante
constituinte da secrecaointestinal, o
conteudo diarréico aquoso nos
casos de infecgbes por E. coli
toxigénica & normalmente alcalino.

A Shiga toxina (STxZ2e),
produzida por cepas de E. coli que
causam doenca do edema, sdo
absorvidas no intestino e causam
aumento da permeabilidade vascu-
lar sistémica. Conseglentemente,
ocorre transudacgao de liquidos para
ointersticio.

Estes fatores de viruléncia
ndo estdo distribuidos aleatoria-

mente entre as diferen-
tes cepas ou soro-
grupos de E. Coli.

Existe tipicamen-
te um padrao de
agrupamento ou as-
sociagdo entre a
producdo de certas
toxinas e a presencga
de fimbrias especifi-
cas. Na tabela 1 estao
demonstradas associ-
agoes freqlentes entre
difrentes fatores de
viruléncia, idade dos
animais e produgdo ou nao de
hemolisina. E interessante
verificar que cepas com fimbrias
F18 normalmente ndo acometem
leitdes lactantes.

Em contra-partida, cepas F5
(K99) e F6 (987P) nao acometem
animais desmamados. Cepas F4
(K88) podem afetar tanto leitoes
lactantes quanto desmamados.
ETEC isolada de leitdes neonatos
pode ser hemolitica ou nao
hemolitica, mas somente E. coli
hemoliticas sao isoladas de
leitbes recém desmamados. E
importante lembrar que existem
cepas comensais ndo patogéni-
cas que sao hemoliticas. Conclui-
se entdo que, alpha ou beta
hemdlises ndo sao caracteristicas
importantes para definicdo de
cepas patogénicas. Colibacilose
de leitdes lactentes €& causada
normalmente pelas cepas F4
(K88), F5 (K99) ou F6 (987P).

Tabela 1. Associagao entre fatores de viruléncia de cepas de

E. coli e idade de leitoes

Fimbria

Sorogrupo. Toxinas Hemolising’

o0a F5 (KO9) S5Ta = Sim Mo
] F5 (K89), FG (88TF) STa % Sim Mao
020 F& [987P) 5Ta = Sim Mao
0138 AlDA 5Th, EAST1 Sim Néo
011 F& (QB7P) 5Ta - Sim Méo
08 Fd (HE8) LT.5Th+ 5Ta + Sim Sim
0149 F4 (KEB) LT.5Th + 5Ta + Sim Sim
0157 Fd (KB8) LT. 5Th + 5Ta + Sim Sim
0138 F18ab, F1Bac 5Ta, 5Th x 5Txle * Sim Sim
0138 F18ab STa, 5Th £ 5Tx2e + MNao Sim
0141 Figac S5Ta, 5Tb £ 5Tx2e + MNéo Sim
0157 F18ac 5Ta, STh £ 5Tx2e + MNao Sim

1 Fanes: Wilsan & Francs, 1088, Imbepechis &l al, 1957, Francis, 2002; Fairbmobher, 2006
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Diarréias poés-desmame sao
normalmente causadas por F4
(K88) hemolitica, por sua vez, a
doenga do edema & causada por
cepas F18 produtoras de Shiga
toxina.

Epidemiologia .

A disseminacao de E. coli
patogénicas pode ocorrer via
aerossois (até 1,5 m), ragao,
veiculos, leitdes infectados e por
outros animais. Cepas causadoras
de colibacilose pdés-desmame
tendem a ser similares em grandes
areas geograficas e regides. A
simples presenga das cepas
patogénicas mencionadas acima é
essencial para a ocorréncia de
infecgoes pos-desmame, mas nao
suficiente.

A presenca simultanea de
fatores predisponentes, tais como
linhagens de suinos que expressem
receptores para adesinas (fimbrias)
de E. coli especificas; coinfecgoes
por rotavirus, virus da PRRS (au-
sente no Brasil), muito
possivelmente circovirus suino tipo
2 e deficiéncias nos processos de
higiene e desinfecgio e o excesso
de contaminagdo ambiental estao
geralmente relacionados a
ocorréncia de sintomas clinicos.
Além disto, super lotacao,
qualidade da agua e nutrientes
inadequados podem também
predispor o desencadeamento da
enfermidade.

Existem algumas diferengas
entre cepas F4 (K88) e F18,
causadoras de colibacilose pos-
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desmame, com relagdo a idade dos
animais. Cepas F4 (KB8) estao mais
freqiientemente associadas a
diarréias nos primeiros dias pos-
desmame, excecdo feita em
situagbes bastante freqlentes
atualmente quando ha introducao
de proteinas de origem animal,
plasma, acidificantes ou mesmo
oxido de zinco na ragao. Nestes
casos, quadros agudos sao
observados cerca de 3 semanas
pos-desmame, ou mesmo apos o
alojamento de animais na recria. Ja
cepas F18 normalmente causam
problemas entre 5 e 14 dias ap6s o
desmame.

A primeira manifestacao clinica
em leitbes acometidos pela diarréia
pos-desmame € a morte subita de
alguns animais a partir de dois dias
pos-desmame. Associado a isto,
observa-se uma redugao marcante
do consumo de ragao e o apareci-
mento de diarréia aquosa. Por apre-
sentar pH alcalino, esta diarréia pode
tambem causar iritagdo na pele da
regidao perianal, que se apresenta
normalmente bastante avermelhada.

so & rapido, os leitdes
apresentam boa condi-
gdo corporal, intensa
desidratagdo com olhos
fundos e intestinos
dilatados, ligeiramente
edematosos e conges-
tos. O conteudo intesti-
nal & liquido ou mucoso.

Mos casos agudos
de doenca do edema, o
edema subcutaneo é
marcante, principalmen-
te nas palpebras, ore-
lhas, fronte, focinho e la-
bios. A diarréia so é
aparente em alguns
poucos animais no
estagio final da doenca,
e freqiientemente, apre-
senta estrias de sangue.

Nos animais que
sobrevivem a fase
aguda, observam-se
disturbios nervosos
unilaterais caracteri-
zados por andar em
circulos ou com a
cabega inclinada lateral-
mente e atrofia muscu-
lar progressiva asso-
ciada a fraqueza e perda
de peso. Nestes casos

mais cronicos, o edema subcuta-

Leitio com incoordenacao dos quartos postariores.”

Edema da parede do esidmago®

pode durar varios dias.

“ATLAS DE PATOLOGIA E CLINKCZA SUNMA / Dasvid Barcelios [ Juri] Sobestiansky | David Dinamiser

Em seguida, tem inicio uma
diarréia de curta duragdo, rara-
mente fatal, que dura em média uma
semana. Normalmente, sintomato-
logia nervosa é observada ja em au-
séncia de diarréia. Edema subcu-
taneo associado a ataxia progressi-
va que culmina com decubito lateral
é freqlentemente observado.

neo dificilmente é observado. A
necropsia, observa-se edema

Fezes liquidas e eritéma no perineo.”

Os animais afetados desidra-
tam rapidamente e ficam apati-
cos, mas ainda procuram os bebe-
douros. A temperatura corporal nao
se altera. O pico da mortalidade
ocorre entre 6 e 10 dias pos-
desmame. Apesar do atraso no
ganho de peso, os animais que
sobrevivem recuperam-se clinica-
mente. A necropsia, como o proces-

Intesting delgada com conteldo Hguida®

marcante da parede do
colon espiral e estbmago. Em
alguns casos existe associa-
¢ao entre diarréia pods-
desmame associada a doenga
do edema. A anorexia & o
primeiro sintoma observado e

Edema da palpebra®



Diagnéstico '

Tanto em casos de diarréia pos-
desmame quanto de doenga do edema,
a coleta de wvarios segmentos de
intestino, principalmente a porgéo final
do intestino delgado (ileo) para exames
histopatolégicos e bacterioldgicos, séo
fundamentais para a confirmagio do
diagnostico. O ileo é o segmento mais
importante em ambos os exames.

O exame histologico do intestino
delgado, principalmente ileo, revela a
presenga de bacilo difusamente
aderido a superficie intestinal. Mo caso
de doenga do edema, animais que
desenvolverem a forma mais cronica

apresentam lesGes necroticas simé-
tricas no encéfalo, observadas a histo-
patologia. Desta forma, o sistema
nervoso central deve ser enviado em
formalina 10%. Bacteriologia de fezes
diarréicas ou de intestino delgado de
leitdes com qualquer das duas doengas
pode resultar em crescimento puro de
E. coli beta hemolitica. Entretanto, a
confirmacao do diagnéstico, principal-
mente quando a histopatologia ndo
estiver disponivel, mediante a tipifi-
cagao e identificagdo de fatores de
viruléncia, é fundamental. O isolamento
de E. coli hemoliticas de suabes retais
de animais diarréicos em fase de cre-
che ou recria, sem tipificagao de cepas

ou exame histopatolégicos nao é diag-
nostico.

Diagnésticos diferenciais que devem
ser considerados: 1) Nos animais com
sintomatologia nervosa seriam as
meningites bacterianas como as
causadas por Streplococcus suis e
Haemophilus parasuis, além de
meningoencefalite pelo virus da doenga
de Aujeszky e 2) Nos casos de diarréias
pos-desmame por E. coli, principal-
mente observadas no alojamento de
animais na recria, devem ser conside-
radas as bactérias Lawsonia
intracellularis, Brachyspira pilosicoli e
Salmonella enterica sorovar
fyphimurium.

_Tratamento e control@

Mo tratamento de animais doentes, a
eficacia terapéutica & muito maior nos
casos de diarréia pos-desmame do que
doenga do edema, uma vez que nesta
ultima as lesdes sdo causadas pelas
toxinas circulantes e ndo mais pela bac-
téria. A medicagio curativa deve ser
preferencialmente parenteral, uma vez
que os animais doentes param de
comer. Existe uma tendéncia regional
para a resisténcia a medicamentos e
uma variagdo imensa quanto a esta
resisténcia. Por este motivo, estudos
regionais periddicos sao importantes
para avaliagdo da sensibilidade de
cepas patogénicas de E. coli. Adicio-
nalmente, uma terapia de suporte com
reposicao de fluidos para diminuir a
desidratagdo também € importante.
Condutas simples como retirar a ragao
dos cochos e substituir por solugao
salina (5% de acglcar e 0,9% de sal)
apresentam um resultado bastante
positivo.

De qualquer forma, as drogas de
escolha no combate a colibacilose, pre-
ventiva ou curativamente, devem atuar
no limen intestinal, como por exemplo:
colistina, amoxicilina / acido clavula-
nico, fluorguinolonas, cefalosporinas,
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apramicina, neomicina e trimetroprim
Sem divida alguma, medicagoes de
controle e prevengao sao as estrategias
a serem buscadas em rebanhos
problema. O primeiro passo e mais
importante para um programa bem
sucedido e a deteccao especifica da
cepa patogénica que estd causando
problemas, principalmente no gue se
refere & adesina (fimbria), fazendo-se
necessaria, no minimo, a tipificagao
destas estruturas. Com esta confirma-
cdo, esforgos relacionadas a imuniza-
¢ao dos leitdes desmamados ou lacten-
tes com cepas possuidoras de adesi-
nas (fimbrias) (F4 ou F18), por via oral,
tem sido bem sucedidas. E importante
lembrar que a imunizagao parenteral ou
oral de fémeas gestantes nao propicia
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protegdo a leitdes no pds-desmame.
A suplementagao da ragao com anticor-
pos de gema de ovo de galinhas imuni-
zadas com cepas F4 (KB88) ou F18 tem
se mostrado efetivas para a protegdo de
leitdes.

Procedimentos outros como restrigao
alimentar, suplementagao com dxido de
zinco efou plasma, acidificagdo da ra-
Ao e uso de probidticos tem sido utili-
zados e testados, principalmente com
relac8o a redugao da mortalidade. Num
futuro préximo, possivelmente estarGo
disponiveis linhagens resistentes a
cepas especificas de ETEC.

Consideracoes fin

3is

A colibacilose pos-desmame sem
divida alguma tem se mostrado um
grande desafio para técnicos, no Brasil
e no mundo. As estratégias de controle
sdo varias, mas a etapa fundamental
para a solugdo do problema é a
confirmagdo de que o0 processo
diarréico esteja realmente relacionado
com a E. coli e ndo a outro agente, e
neste ponto, infelizmente, temos ainda
pecado em excesso.




