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Resumo

O virus da influenza equina (EIV) é considerado um dos principais agentes
infecciosos causadores de surtos respiratorios em equideos no Brasil e no
mundo. O EIV é classificado em dois subtipos. O subtipo H3N8 encontra-se
amplamente disseminado na populacao equina mundial e o subtipo H7N7,
apesar de ser eventualmente detectado por métodos soroldgicos, ¢é
considerado extinto ou circulante em baixos niveis de prevaléncia. A
enfermidade apresenta periodo de incubacdo curto, em torno de 48 horas, e a
recuperacdo de até trés semanas. A gripe equina ¢é caracterizada
principalmente por morbidade elevada e baixa mortalidade e os sinais clinicos
variam de leves a severos, dependendo do estado imunitdrio do animal,
podendo ocorrer o agravamento do quadro devido a infeccbes bacterianas

secundarias. O diagnodstico é baseado nas caracteristicas clinicas e
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epidemioldgicas da afeccao. E importante o diagndstico diferencial
principalmente para Rodococcus equi e Streptococcus equi. A terapia basica é
de suporte, incluindo o isolamento dos animais sintomaticos. Como medidas
profilaticas sdo utilizados métodos de manejo sanitario associados a vacinagao.

Palavras-chave: equideos, gripe, Influenzavirus

Equine influenza: literature review

Abstract

Equine influenzavirus (EIV) is considered one of the major infectious agents
causing respiratory outbreaks in horses in Brazil and worldwide. EIV is
classified into two subtypes, H3N8 is widespread in horse population and
subtype H7N7, despite being possibly detected by serological methods, is
considered extinct or circulating at low levels of prevalence. The disease
presents short incubation period, about 48 hours, and recovery of up to three
weeks. Equine influenza is mainly characterized by high morbidity and low
mortality and clinical signs vary from mild to severe, depending on the immune
status of the animal, which may occur due to worsening of secondary bacterial
infections. Diagnosis is based on clinical and epidemiological characteristics of
the disease. It is important for the differential diagnosis mainly Rodococcus
equi and Streptococcus equi. Basic therapy is supportive, including the
isolation of symptomatic animals. Prophylactic measures are used as methods
of health management associated with vaccination.

Keywords: equids, flu, Influenzavirus

Introducao

A equideocultura é uma atividade que ocupa importante posicao na
agropecuaria e, consequentemente, na economia brasileira. O rebanho equino
brasileiro é o quarto maior rebanho do mundo. Esta importancia na economia,

além do valor emocional agregado aos animais pelos seus proprietarios, levou
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ao aumento do interesse em pesquisas sobre aspectos na sanidade destes
animais. Entre as enfermidades que acometem estes animais destaca-se a
influenza equina.

A influenza equina, ou gripe equina, € uma enfermidade que afeta as
vias aéreas superiores de equideos, considerada endémica em diversos paises
e caracterizada por alta morbidade e baixa mortalidade. E altamente
contagiosa e a ocorréncia de surtos estad relacionada a fatores como idade,
estado imunitdrio, coinfeccdes, estresse de manejo, aglomeracdes, baixas
temperaturas e falhas vacinais, causando prejuizos sobretudo em animais
atletas e animais de exposicao, principalmente na primavera e outono (Mori et
al., 2012).

Desenvolvimento

Etiologia

A doenca é causada pelo Virus da Influenza Equina (Equine
Influenzavirus - EIV), pertencente a Familia Orthomyxoviridade, Género
Influenzavirus A (ICTV, 2012). A particula viral possui envelope lipidico
derivado da célula do hospedeiro, possui cerca de 80 a 120nm de didmetro e o
genoma é constituido por uma fita simples de RNA de sentido negativo dividida
em oito segmentos. Um virion tipico € composto pelas seguintes estruturas:
hemaglutinina (HA), neuraminidase (NA) e proteina M2 (canal i6nico) como
proteinas integrais imersas no envelope; proteina da matriz (M1); proteinas
PA, PB1 e PB2 que compdem o complexo polimerase associadas ao RNA viral
(VRNA) e; nuceloproteina viral (NP) que envolve os oito segmentos do RNA
viral formando oito complexos ribonucleoproteina (Maclachlan e Dubovi, 2011;
Landolt, Townsend e Lunn, 2007).

Os influenzavirus sdo classificados em subtipos, de acordo com a
reatividade antigénica das glicoproteinas HA (H1 a H16) e NA (N1 a N9),
responsaveis pela adsorcao viral a célula e pela saida de novas particulas,

respectivamente (Fouchier et al., 2005). Em equideos sdo descritos apenas
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dois subtipos, H3N8 e H7N7, e atualmente relata-se apenas a ocorréncia do
subtipo H3N8 em diversas regides do mundo, com excecao de Nova Zelandia e
Islandia, consideradas areas livres de influenza equina (OIE, 2012a).

Além do surto que levou a descoberta do EIV em 1963, outros surtos
envolvendo transmissdo de aves para equideos foram reportados. O surto
ocorrido em 1980 na China envolveu a transmissao de uma variante do subtipo
H3N8 entre aves e cavalos e foi registrada letalidade préxima a 10%. Em
outros dois surtos ocorridos na China, em 1989 e 1990, também foi isolado o
subtipo H3N8 altamente patogénico. Através de provas moleculares,
identificou-se que este virus teve origem avidria e que ambos os isolados eram
genomicamente e antigenicamente distintos da amostra protétipo
(A/equine/Miami/63). O surto mais recentemente reportado ocorreu em 2010
no Egito, com a transmissdao do subtipo H5N1 altamente patogénico de aves
para muares e promoveu sinais clinicos moderados (Elton e Bryant, 2011;
Adbdel-Moneim et al., 2010; Webster e Thomas 1993; Guo et al., 1992;
Waddell, Teigland e Sigel, 1963).

O subtipo H3N8 de equideos foi detectado em casos de doenca clinica
em cdes nos Estados Unidos, Reino Unido e Australia, confirmando o salto
interespécies entre equinos e cdes (Kirkland et al., 2010; Daly et al, 2008;
Newton et al., 2007, Crawford et al., 2005) porém nao foi confirmada a

infeccao de equinos a partir de caes infectados (Yamanaka et al., 2012).

Epidemiologia

Equinos de todas as idades sao suscetiveis a infeccao pelo EIV,
principalmente aqueles que ndo tenham sofrido exposicao prévia ao agente ou
que nao tenham sido vacinados. No entanto, a enfermidade tem maior
prevaléncia em animais com idade inferior a dois anos. Além disso, a
enfermidade ocorre com maior frequéncia em animais que sdo transportados
por longas distancias ou confinados em locais pouco ventilados. O transporte e
a aglomeracao dos animais em locais escuros, com pouca ventilacao,

favorecem a ocorréncia da enfermidade (Mori et al., 2012).
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A morbidade pode chegar a 100% em populagdes suscetiveis e as
taxas de mortalidade costumam ser baixas, exceto em animais
imunossuprimidos, recém-nascidos e em muares, aparentemente mais
suscetiveis ao EIV que cavalos. Esses podem desenvolver o quadro subclinico e
devem ser considerados importantes fontes de infeccdo para os demais
equideos. A transmissdo se da por aerossois, secrecoes, agua e alimento
contaminados e por contato direto. Animais naturalmente infectados possuem
melhor resposta imunoldgica frente a novas infeccdes comparados aos
imunizados artificialmente. A primoinfeccao natural pode conferir boa
imunidade por até seis meses e induzir imunidade parcial por até um ano
(Hannant, Mumford e Jessett, 1988).

O periodo de incubacdo do EIV é curto, em torno de 48 horas e a
replicacdo viral ocorre em apenas 24 horas. Em trés a cinco dias o epitélio
inicia a regeneracao e, em animais imunocompetentes, a recuperacao
completa ocorre em até trés semanas (Kuiken et al., 2012; Elton e Briant,
2011; Myers e Wilson, 2006).

Patogenia e sinais clinicos

Apdés a entrada do virus pela via aerdgina, ocorre a replicacao
principalmente no epitélio do trato respiratério superior, produzindo sinais
respiratorios que variam em severidade e duracdo de acordo com a viruléncia
da amostra viral, o manejo, as condicdes ambientais e as defesas do
hospedeiro (Wilson, 2006).

A replicacdo e liberagdo de novos virions induzem a morte celular,
apoptose virus-induzidos e consequente descamacao do epitélio respiratério,
especialmente de traqueia e bronquios, em apenas 24 horas apds o
estabelecimento dos sinais clinicos. A superficie epitélio dessas regides torna-
se descamada e sem cilios. Consequentemente, alguns receptores sdo
estimulados, causando hipersecrecbes das glandulas serosas presentes na
submucosa, prejudicando a funcdo de protecao do epitélio muco-ciliar. Essas

alteracbes permitem a invasao por patdgenos oportunistas, como o
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Rhodococcus equi e Streptococcus equi e, consequentemente, a complicacao
da enfermidade (Tabela 1). Estas lesdes podem favorecer a instalacao de
infeccdo bacteriana secundaria, agravando o quadro respiratorio e predispondo
a broncopneumonia bacteriana. Em trés a cinco dias o epitélio inicia a
regeneragao €, em animais imunocompetentes, a recuperagao completa ocorre
em até trés semanas (Figura 1) (Kuiken et al., 2012; Mori et al., 2012; Elton e
Briant, 2011; Myers e Wilson, 2006).

Os sinais clinicos incluem febre em torno de 41°C, com um pico em 48
horas pos-infeccdo e um novo pico febril apds cinco dias. Tosse paroxistica e
descarga nasal serosa, podendo evoluir para descarga muco purulenta,
linfadenopatia, taquipnéia, anorexia, perda de peso e, em animais
imunocomprometidos, complicagbes como miocardite, miosite ou mesmo
encefalite podem se desenvolver. A infeccao pelo EIV pode em alguns casos
predispor a doenca pulmonar obstrutiva cronica e a hemorragia pulmonar
induzida por exercicios. A recuperacdo estd diretamente relacionada com o
grau de contaminagdo secundaria e com o tipo de repouso ao qual o animal é
submetido durante a enfermidade (Kuiken et al., 2012; Mori et al., 2012; OIE,
2012b; Elton e Briant, 2011; Maclachlan e Dubovi, 2011; Landolt, Townsend e
Lunn, 2007).
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Tabela 1- Diagndstico diferencial das principais doencas respiratorias de

origem infecciosas de equideos

Agente da Patogenia Sinais Clinicos Diferencial
doencas
Descamacao do Hipertermia, Secrecao nasal
Influenzavirus epitélio pulmonar letargia, fraqueza, somente serona,
anorexia, tosse nao
secrecao nasal produtiva, dor
serosa, tosse seca muscular, ndo ha
aumento
acentuado de
linfonodos
Formacao de Hipertermia Broncopneumonia,
abscessos subita, anorexia, @ sem achados a
Rhodococcus pulmonares broncopneumonia, auscultacao
equi Broncopneumonia tosse, taquipneia, pulmonar,
supurativa em intolerancia ao taquipneia Em
potros exercicio caso de doenca
crénica o animal
pode desenvolver
diarreia
Penetragao nas Hipertermia, Aumento de
glandulas nasais, depressao, volume dos
Streptococcus faringe e no anorexia, linfonodos
equi sistema linfatico  secrecao nasal bastante
e linfonodos normalmente acentuado,
regionais bilateal de secrecao nasal
aspecto seroso e  bilateral,

mucopurulento,
aumento de
volume dos
linfonodos
submandibulares,
retrofaringeos e
parotideos,
disfagia, dispneia,
abcepgao dos
linfonodos
acometidos com
grande
quantidade de
secrecao
purulenta

fistulacao dos
linfonodos com
grande
quantidade de
secrecao
purulenta
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Diagndstico

O diagnéstico clinico baseia-se nos sinais clinicos associados ao historico
dos animais e evidéncias epidemioldogicas. Testes laboratoriais sdo
recomendados para diferenciar influenza equina de infecgdes por outros virus
como herpesvirus equino tipo 1 e tipo 4, virus da arterite equina e outros
agentes. Técnicas como isolamento viral, ensaio imunoenzimatico (ELISA),
imunofluorescéncia direta, reacdo em cadeia pela polimerase com transcriptase
reversa (RT-PCR) ou PCR em tempo real sdao recomendadas para determinar o
agente e sdo Uteis na caracterizacdo das variantes e estirpes circulantes.
Considerando o rapido curso da doenca clinica, estas técnicas somente sdo
validas se as amostras bioldgicas forem obtidas nas primeiras 48 apds a
infeccdo, apds este periodo a sensibilidade é bastante reduzida (OIE, 2012a;
Maclachlan e Dubovi, 2011; Lu et al., 2009; Quinlivan et al., 2004).

Testes sorolégicos como inibicdo de hemaglutinacdo, neutralizagao viral,
hemdlise radial simples e ELISA podem ser utilizados para determinar a
eficacia vacinal ou para fins de vigildncia epidemiolégica de rebanhos. Um
importante interferente em vigilancia de rebanhos é a incapacidade destes
testes de diferenciar animais vacinados de ndo vacinados, sendo necessario
realizar testes pareados para comparagao de titulos, o que torna a vigilancia

invidvel em alguns casos (OIE, 2012a).



GALHARDO, J].A., MENEZES, D.C. e OLIVEIRA, N.G. Influenza equina: revisao de literatura.
PUBVET, Londrina, V. 8, N. 14, Ed. 263, Art. 1745, Julho, 2014.

Figura 1 - Desenho esquematico da patogenia e sinais clinicos da influenza

equina.

Ao hemograma o0s equinos podem inicialmente apresentar linfopenia
seguida de monocitose, (Wintzer et al.,1990). O exame endoscépico da
faringe, laringe e traqueia pode revelar indicios de inflamacdao e infeccbes
secundarias. Amostras de lavado traqueal podem ser submetidas a cultivo e
citologia, principalmente nestes casos. O diagndstico definitivo pode ser obtido
através do isolamento do virus em swabs nasofaringeos coletados na fase
aguda da infeccdao, nas primeiras 24 horas. Pode-se fazer um diagndstico
retrospectivo através da observacao do aumento de quatro vezes ou mais no
titulo de anticorpos em amostras de soro pareadas, coletadas com um
intervalo de 10 a 14 dias. (Mori et al., 2012; OIE, 2012b; Kuiken et al., 2012;
Elton e Briant, 2011; Maclachlan e Dubovi, 2011; Landolt, Townsend e Lunn,
2007).

Tratamento

Deve ser feito o isolamento imediato dos animais doentes para reduzir o
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risco de transmissao para outros equideos e o tratamento é sintomatico e de
apoio. Equinos infectados nao devem ser submetidos a estresse indevido e
desnecessario, mantidos em repouso total, uma vez que o repouso diminui a
gravidade dos sinais clinicos, minimiza a excrecao viral e encurta o periodo de
recuperagao. Recomenda-se uma semana de repouso para cada dia de febre,
com retorno gradativo as atividades. (Mori et al., 2012)

E comum a ocorréncia de complicacdes secunddrias e sequelas da
influenza equina em animais estressados ou indevidamente tratados, de forma
gue é fundamental enfatizar a importancia dos cuidados de apoio e o repouso
adequado. Os animais que sofrem infeccdes graves podem ficar fora de forma
para competicoes até trés meses apds a infeccdo. Equinos infectados e
inapetentes podem precisar de estimulo para comer. Recomenda-se oferecer
uma variedade de alimento palatavel e de boa qualidade para garantir o
consumo adequado de nutrientes. Pode-se indicar o uso de drogas anti-
inflamatoérias ndo esteroidais para diminuir a febre, eliminar a mialgia e
melhorar o apetite. A escolha do antibidtico para tratamento de infecgado
bacteriana secundaria deve se basear nos resultados de cultura de lavado
traqueal (Mori et al., 2012; OIE, 2012b; Kuiken et al., 2012; Elton e Briant,
2011; Maclachlan e Dubovi, 2011; Landolt, Townsend e Lunn, 2007)

Profilaxia

A vacinagdo anual ou semestral de todos os animais € o método mais
indicado de prevencdo. E importante garantir um bom fornecimento de
anticorpos no colostro para proteger os potros. Eguas prenhes podem
eventualmente ser estrategicamente vacinadas na fase final de gestacao, e em
potros, a vacinacao deve ser iniciada aos quatro meses de idade, potros sem
imunidade colostral deverao ser vacinados mais cedo em situagbes de alto
risco. Somente apds o reforco vacinal serd obtida a imunidade ideal (Mori et
al., 2012; OIE, 2012ab; Maclachlan e Dubovi, 2011).

Equinos jovens devem ser vacinados a cada seis meses e, se

participarem de competicdes regularmente, recomenda-se a vacinacao em
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intervalos de trés a quatro meses para oferecer um nivel étimo de protecao.
Ndo se recomenda a vacinacdao de equinos contra influenza por um periodo de
sete a 10 dias antes de eventos ou provas. No caso de vacinas importadas,
recomenda- se que sejam aplicadas em duas a trés doses com intervalos de
um a trés meses na primeira vez, e a seguir aplicadas uma sé dose ao ano, ou
entdo duas doses com intervalo de trés meses, conforme Tabela 2. As vacinas
nacionais devem ser repetidas cada seis meses e o ideal é que os equinos
sejam monitorados através de exames soroldgicos para avaliar a resposta
vacinal (Mori et al., 2012; OIE, 2012ab; Maclachlan e Dubovi, 2011).

Dada a dificuldade de diagndstico precoce e o alto custo, ndo é
recomendo o uso de antivirais e a terapia de suporte é a mais indicada. Acoes
de manejo sanitario devem ser adotadas como o isolamento de animais
doentes, evitar cochos e bebedouros compartilhados, evitar estresse fisico e
ambiental e utilizar equipamentos individuais. O alojamento e os veiculos de
transporte devem ser totalmente desinfetados antes da reutilizacdo por
animais sadios. O transito entre instalacbes e propriedades com animais
infectados e animais sadios deve ser evitado até a resolucdo dos casos. O virus
€ muito suscetivel a luz solar e a desinfetantes, tal qual hipoclorito de sédio a
2,0% e formol a 8,0%, ndo sobrevivendo no ambiente por longos periodos a
menos que fique protegido por solucdes proteindceas como secrecdes nasais.
As medidas profilaticas para influenza equina requerem praticas de manejo e
vacinagao para serem bem sucedidas (Mori et al., 2012; OIE, 2012ab;
Maclachlan e Dubovi, 2011).
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Tabela 2 - Calendario de vacinagao para influenza equina

Cavalo Cavalo Egua prenhe Egua Potro de Potro de mie
adulto adulto previamente prenhe mae nao vacinada
previamente nao vacinada nao vacinada no pré parto
vacinado vacinado vacinada no pré ou historico
parto desconhecido
Uma dose ao Trés Uma dose a Uma dose Trés Trés doses com
ano ou duas doses quatro a quatro doses quatro
doses com com semanas do semanas com semanas de
intervalo de quatro parto com do parto quatro intervalo entre
trés meses semanas vacina de com semanas cada dose,
de virus inativo vacina de de iniciando a 12
intervalo virus intervalo dose no
entre inativo entre terceiro més de
cada dose cada idade
dose,
iniciando
a 1@ dose
no
terceiro
més de
idade

Consideracgoes Finais

No Brasil a influenza equina é uma das principais causas de doenca
respiratéria em equinos e os recentes focos ocorridos em 2012 em todas as
regides do pais evidenciam que a doenca circula em todo o territério nacional.
As medidas propostas pelo Programa Nacional de Sanidade dos Equideos
(PNSE) sao voltadas ao controle de anemia infecciosa equina € mormo, com
2008). As

recomendagdes de medidas sanitarias para controle da doenga sdo anteriores

determinagdes incipientes frente a influenza equina (Brasil,
ao PNSE (Brasil, 2001), assim como as legislacdbes complementares frente a
acoes de fiscalizacao em exposigcoes, rodeios e demais eventos (Brasil, 2002;
Brasil, 1994; Brasil, 1993).

Apenas o diagnéstico clinico é realizado rotineiramente e as politicas de
saude animal nao contemplam a realizacdo de exames laboratoriais para
deteccao e confirmacdo das estirpes virais circulantes no pais, sendo apenas

realizado a termo de pesquisa nas Universidades brasileiras. Desta forma,
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maior importancia deveria ser dada ao diagndstico e prevencao desta
enfermidade, que pode acarretar prejuizos devido ao tratamento de infecgdes
bacterianas secundarias, impedimento de transito e debilidade dos animais.
Cabe aos gestores publicos e a iniciativa privada a elaboragdao de politicas de
profilaxia e controle baseadas em diagndstico laboratorial e aplicadas as

diversas realidades do Brasil.
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