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RESUMO

CARDOSO, A.J. Rotavirus em aves: uma revisao sistematica. 2022. 60 f.
Dissertacdo (Mestrado em Ciéncias) — Faculdade de Medicina Veterinaria e
Zootecnia, Universidade de Sao Paulo, Sao Paulo, 2022.

O objetivo desta dissertacao foi apresentar uma revisao sistematica de literatura sobre
a abrangéncia de deteccdo de rotavirus em aves, tanto de producdo quanto
selvagens, de forma a prover evidéncias para embasar a discusséo da epidemiologia
do agente e de medidas de prevencéo e controle da doenga que sejam mais efetivas.
Um total de 1234 artigos foram recuperados das principais bases de dados onde séo
anexadas pesquisas da area de Medicina Veterinaria (Embase, Pubmed, SciELO,
Scopus e Web of Science). Apos processo de triagem foram selecionados 48 estudos
dos quais se extrairam informacdes gerais como autores da pesquisa, local onde ela
foi realizada e as espécies estudadas. Depois do processo de avaliacdo dos estudos
e das evidéncias geradas foi possivel concluir que a abrangéncia de deteccao dos
rotavirus € mundial e que tanto aves de producdo quanto selvagens e ornamentais
podem ser infectadas pelo agente e desenvolver quadros clinicos, e tudo isso faz com
gue a discussao sobre estratégias de controle e prevencao do agente e sua dinamica

de disseminacao ganhe relevancia no cenario da pesquisa no Brasil e no mundo.

Palavras-chave: Revisdo sistematica; Rotavirus; Aves; Virologia.



ABSTRACT

CARDOSO, A.J. Rotavirus in poultry: a systematic review. 2022. 60 f. Dissertagcéo
(Mestrado em Ciéncias) — Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia,
Universidade de Sao Paulo, S&do Paulo, 2022.

The goal of this dissertation was to present a systematic review of literature on the
scope of rotavirus detection in poultry, both production and wild birds, in order to
provide evidence to support the discussion of the epidemiology of the agent and the
most effective measures for prevention and control of the disease. A total of 1234
articles were retrieved from the main databases where research in Veterinary Medicine
is appended (Embase, Pubmed, SciELO, Scopus and Web of Science). After the
screening process, 48 studies were selected from which general information such as
authors of the research, location where it was conducted, and the species studied were
extracted. After the evaluation process of the studies and the evidence generated it
was possible to conclude that the scope of detection of rotaviruses is worldwide and
that both production and wild and ornamental birds can be infected by the agent and
develop clinical signs, and all this makes the discussion about control and prevention
strategies of the agent and its dissemination dynamics gain relevance in the research

scenario in Brazil and worldwide.

Keywords: Systematic review. Rotavirus. Poultry. Virology.
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1 INTRODUCAO

1.1 ROTAVIRUS

Rotavirus (RVs) sdo virus pertencentes a familia Reoviridae, subfamilia
Sedoreovirinae, género Rotavirus (ICTV, 2022). A particula viral ndo possui envelope
lipoproteico, apresenta simetria icosaédrica e € composta por trés camadas que se
estruturam num formato semelhante a uma roda (segundo imagens obtidas através
de microscopia eletrénica), e dai advém o nome Rotavirus (do latim Rota — Roda)
(DESSELBERGER, 2014; DHAMA et al., 2015). O genoma viral € composto por onze
segmentos de RNA de fita dupla responséaveis por codificar seis proteinas estruturais
(VP1/2/3/4,VP6 e VP7) e cinco nao-estruturais (NSP1 a NSP5) (KINDLER et al., 2012;
DHAMA et al., 2015; CHATZOPOQULOS et al.,, 2013). A camada interna (ou core)
envolve o material genético viral e € composta pela proteina VP2, juntamente com a
VP1 e a VP3. A camada intermediaria € composta pela proteina VP6, e a camada
externa é formada pelas proteinas VP7 e VP4 (“Spike-protein”) (CADDY et al., 2021).

A figura a seguir apresenta um esquema da particula viral completa:

Figura 1 — Representacao esquemdtica do Rotavirus

Fonte: Adaptada de CADDY et al. (2021).
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Os rotavirus sao classificados em oito sorogrupos (RVA — RVH) de acordo com
especificidades antigénicas apresentadas pela proteina VP6 (CHATZOPOULOS et
al., 2013; DESSELBERGER, 2014; DHAMA et al., 2015), e existe a possibilidade de
inclusdo de duas novas espécies a classificacdo atual (RVI e RVJ) (BANYAI et al.,
2016). Desses sorogrupos, o RVA € o mais prevalente, acometendo diversas espécies
de mamiferos (incluindo humanos) e aves (CHATZOPOULOS et al., 2013; DHAMA et
al., 2015). Para os rotavirus desse sorogrupo, existe uma classificacdo que leva em
conta as caracteristicas das proteinas VP7 (Glicoproteinas) e VP4 (Protease-
sensivel), além da supracitada VP6. Até o momento foram descritas por volta de 36
(trinta e seis) proteinas G e 51 (cinquenta e um) proteinas P, advindas de amostras
de diversas espécies animais e humanas (WAHYUNI et al., 2021). Estes genotipos,
G e P, apresentam especial relevancia pelo fato de induzirem anticorpos
neutralizantes nos hospedeiros infectados e acabam por serem o0s principais
parametros utilizados nas formulagbes vacinais em diferentes espécies (RAY,
KELKAR, 2004; SANTOS et al., 2016).

Os RVs afetam individuos de diferentes faixas etarias, entretanto os jovens sao
mais suscetiveis e a mortalidade acaba sendo maior (DHAMA et al., 2015), uma vez
gue podem ocorrer infeccbes virais concomitantes com outros agentes, como
bactérias (E. coli, Enterecoccus), outros virus (coronavirus, astrovirus, entre outros)
(ALEJO et al., 2017) e protozoarios (Eimeira spp). No caso de infec¢cdes mistas, os
impactos costumam ser ainda maiores (DHAMA et al., 2015). A principal via de
transmissdo dos RVs é a fecal-oral e o0s sinais clinicos mais importantes sao diarreia,
diminuicdo no ganho de peso, retardo de crescimento, anorexia, vOmitos,
desidratacéo, desequilibrio eletrolitico e 6bito (CHATZOPOULOS et al., 2013; DHAMA
et al.,, 2015). Fatores como idade, resposta imune do hospedeiro, e viruléncia da
estirpe viral podem influenciar na apresentacao do quadro clinico (CHATZOPOULOS
et al., 2013; DESSELBERGER, 2014).

1.2 ROTAVIRUS EM AVES
Em aves, os sorogrupos descritos sao os RVA, RVD, RVF e RVG (DHAMA et al.,

2015; CHEN et al., 2017). As primeiras descricfes da deteccdo de RVs em amostras

de aves (no caso, de perus) datam do final da década de 1970, e posteriormente 0s



18

sorogrupos D, F e G comegaram a ser registrados (DHAMA et al., 2015). Conforme
sera apresentado na secdo de Resultados, existem estudos tanto com aves de
producéo quanto com silvestres e ornamentais corroborando a deteccdo desses
sorogrupos. Dentre alguns exemplos desses trabalhos, McCowan et al. (2018) relatam
a deteccdo de RVA em pombos de corrida, ornamentais e de produgédo em diversas
regides da Austrélia. Bezerra et al. (2014) realizaram um estudo focado na deteccao
de RVD em granjas de frangos de corte do estado do Para, Brasil. Kindler et al. (2013)
realizaram estudo na Alemanha com amostras de frangos onde se detectou a
presenca de RVF e RVG. Os outros exemplos de artigos que serédo apresentados na
secao de Resultados incluem estudos com aves silvestres (no Brasil e no exterior) e
aves de producdao (frangos de corte, poedeiras, perus).

No contexto da avicultura industrial o Brasil ocupa uma posi¢cdo de destaque no
mercado mundial. Proje¢6es do Ministério da Agricultura, Pecuéaria e Abastecimento
(MAPA) indicam que ao longo da década de 2020 ocorrerdao aumentos na produgao
(27,7%), consumo (2,4%), e exportacéo (28,7%) da carne de frango, sendo que o
Departamento de Agricultura dos Estados Unidos (USDA) projeta que o Brasil ocupara
a primeira posi¢cao no ranking mundial de exportadores (MAPA, 2021). Para garantir
gue essas projecdes favoraveis se concretizem € necessario sempre investir em
melhorias do manejo geral nas criacbes e em biosseguridade, para minimizar a
ocorréncia de enfermidades que levam a perdas econémicas para o setor (DHAMA et
al., 2015; DEOL et al., 2017).

Dentre as enfermidades que induzem a perdas econdmicas no setor de avicultura
estdo justamente as rotaviroses (DHAMA et al., 2015; DEOL et al., 2017; SHEHATA
et al., 2021). A doenca no contexto da avicultura industrial € causada pelos rotavirus
dos sorogrupos A, D, F e G, que conforme dito anteriormente S4o 0S sorogrupos
descritos nessa espécie (DHAMA et al., 2015; CHEN et al., 2017). Assim como nos
outros hospedeiros, a doenca se manifesta através de sinais clinicos relacionados ao
sistema gastrintestinal, como diarreia, alteracées no apetite, no ganho de peso e no
crescimento (DEOL et al., 2017; CADDY et al.,, 2020; SHEHATA et al., 2021). A
principal via de transmissao do rotavirus aqui também é a fecal-oral (DHAMA et al.,
2015), e em ambientes de producao, nos quais as aves permanecem confinadas essa
transmissdo pode se dar ainda mais facilmente. Em relacdo as aves de vida livre, a

transmissdo de patdgenos pode ocorrer em locais compartilhados por grupos de
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animais da mesma espécie. Vibin et al. (2020) realizaram estudo na Australia com
patos selvagens onde, dentre outros agentes, detectaram a presenca de RVF em
parte das amostras. Em outro estudo também realizado na Australia, Wille et al. (2019)
detectaram a presenca de rotavirus em agregados de espécies diferentes de aves
(patos e aves marinhas).

Dada a complexidade da epidemiologia das rotaviroses, seus multiplos
hospedeiros, diversidade genética e evolucdo viral, e sua distribuicdo mundial,
utilizou-se a Revisao Sistematica de Literatura (RSL) com foco na sua deteccédo em
espécies aviarias diversas, tanto de producao quanto silvestres e sinantropicas.

1.3 REVISAO SISTEMATICA DA LITERATURA (RSL)

Conforme visto anteriormente, os estudos indicam que 0s rotavirus estao
relacionados com a ocorréncia de enfermidades do trato gastrintestinal que causam
impactos significativos nas criagdes de animais, porém até o momento trabalhos que
rednam e organizem as informacfes obtidas para fomentar discussbes sobre a
epidemiologia desse agente e o que tem sido feito para prevenir e controlar a
ocorréncia da doenga, como uma revisao sistematica, S4o escassos.

De acordo com ROEVER (2017), a revisao sistematica de literatura (RSL)
consiste numa metodologia estruturada que busca reunir estudos sobre um
determinado topico para a partir disso resumir as evidéncias que eles apresentam. A
RSL é considerada um estudo secundario, pois ela reune informacgdes sobre estudos
primarios (como ensaios clinicos randomizados, estudos transversais, de caso-
controle, dentre outros). Segundo GALVAO E PEREIRA (2014) a elaboracéo da RSL
comeca com a formulacdo de uma pergunta de pesquisa, seguida de busca e selecéo
de artigos sobre o tema, extracao e sintese de dados, e avaliacdo da qualidade dos
estudos e das evidéncias obtidas. A principal vantagem de elaborar uma reviséao
sisteméatica € que com ela € possivel obter evidéncias consistentes sobre o assunto
e/ou problema de interesse que podem servir para melhorar seu entendimento e

também para que as acdes de resolucdo do mesmo sejam mais efetivas.
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1.4 PROBLEMA DE PESQUISA E JUSTIFICATIVA

Esta dissertacdo consistiu na aplicacdo da metodologia da RSL para estudar a
ocorréncia de rotavirus em aves, visando fornecer uma evidéncia de qualidade sobre
0 assunto, para que com isso seja possivel melhorar e ampliar o entendimento geral
sobre a dindmica da doenca e a epidemiologia do agente, necessario para o

estabelecimento de medidas profilaticas mais eficazes e especificas.
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2 OBJETIVO

Apresentar uma revisdo sistemética de literatura sobre a abrangéncia de
deteccdo de rotavirus em aves, tanto de producéo quanto silvestres, de forma a prover
evidéncias para embasar a discussédo da epidemiologia do agente e de medidas de

prevencao e controle da doencga que sejam mais efetivas.
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3 METODOLOGIA

3.1 PERGUNTA DE PESQUISA

A pergunta de pesquisa funciona como um guia da elaboragdo da revisédo
sistematica, e a partir dela serdo definidas as estratégias para executar as etapas
seguintes da construcdo do trabalho. Para definir a pergunta utiliza-se o acrénimo
PICO (GALVAO E PEREIRA, 2014) (onde o P significa Populacdo, o | significa
Intervencéo, o C significa Comparador, e o O significa Outcome [do inglés Desfecho]).
A pergunta ndo deve ser muito especifica para ndo limitar as possibilidades de
conducdo das outras etapas da revisdo, e ndo é obrigatério preencher
necessariamente todos os componentes do acrénimo. Ela também pode ser adaptada
conforme se verifica a existéncia ou ndo de estudos que possam responder
adequadamente ao questionamento proposto. Para esse projeto foi elaborada a
seguinte pergunta: Qual a abrangéncia de deteccdo de rotavirus em aves?
Utilizando o acrénimo PICO tem-se que P corresponde as aves, o | a deteccéao de
individuos positivos para rotavirus, o C aos individuos negativos, e o O ndo esta
especificado., uma vez que o desfecho consistira nos resultados apresentados pelos

estudos a serem selecionados nas etapas seguintes.

3.2 ESTRATEGIA DE BUSCA

A seguir estdo listadas as bases de dados que serdo utilizadas na busca de
trabalhos: Embase, Pubmed, Scopus, SciELO e Web of Science, por se tratarem das
principais opcdes de bases nas quais € possivel se recuperar estudos primarios
relacionados & area de medicina veterinaria. E recomendavel que a estratégia de
busca adotada néo seja téo restrita, para que nao se percam estudos com potencial
de serem adicionados & selecdo final da reviséo sistematica (GALVAO E PEREIRA,
2014).

Para este projeto foram selecionadas as seguintes palavras-chave: rotavirus;
enteric virus; enteric disease; avian; wild avian; exotic avian; chicken; broiler chicken;
poultry farm; poultry flocks; poult; fowl; layer; hens. Em cada base de dados a

estratégia de busca foi montada nos campos correspondentes da forma como segue:
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(rotavirus or "enteric virus" or "enteric disease") AND (avian or "wild avian" or "exotic
avian" or chicken or "broiler chicken" or "poultry farm" or "poultry flock" or poult or fowl
or layer or hens). Também se definiu que os idiomas selecionados dos artigos
recuperados seriam inglés, espanhol e portugués, e o intervalo temporal seria de 10
anos, entre 01 de janeiro de 2012 e 01 de fevereiro de 2022, para que fosse possivel
reunir dados mais recentes que refletissem uma dinamica atualizada da distribuic&o

do agente.

3.3 SELECAO DE ARTIGOS - FLUXOGRAMA DE SELECAO

ApOGs a etapa de busca, procedeu-se a selecdo dos artigos para compor a
RSL. Essa etapa se inicia com a identificacdo dos trabalhos recuperados em cada
base de dados utilizada. A mesma estratégia de busca foi utilizada em cada base, e
como resultado foi obtido um total de 1234 artigos, divididos da seguinte forma: 345
artigos foram recuperados da base Scopus (SC), 286 da base Web of Science (WS),
251 da base Embase (EM), 240 da base PubMed (PB) e 112 da base SciELO (Sci).
As listas desses resultados foram exportadas de cada website em formato de planilha
eletrbnica e processadas através do programa Microsoft Excel 2019. Cada planilha foi
analisada individualmente e o primeiro critério de exclusao aplicado foi a leitura dos
titulos dos artigos, sendo excluidos aqueles que nao se relacionavam com a pergunta
de pesquisa. Foram excluidos também os artigos cujo texto integral ndo se encontrava
disponivel nos sites das bases, e desse modo foram excluidos 1107 trabalhos no total,
sendo 300 da base Scopus, 258 da Web of Science, 210 da Embase, 230 da PubMed
e 109 da SciELO. Ao fim desse passo restaram 127 artigos para a etapa seguinte, de
Screening (ou Triagem).

Para o Screening foi elaborada uma planilha Unica com os 127 trabalhos
selecionados para a leitura do resumo/abstract. Nesta etapa foram excluidos 69
artigos devido ao fato de eles ndo se relacionarem com a pergunta de pesquisa. Ao
fim restaram 58 artigos selecionados para leitura integral dos textos, porém antes de
finalizar a selecéo procedeu-se mais uma vez a leitura dos resumos desses artigos e
dessa forma foram excluidos 10 artigos que escaparam do filtro anterior e que néo

atendiam aos critérios de elegibilidade para a RSL Ao final do processo foram
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separados para leitura integral e inclusos na revisdo um total de 48 artigos. Todas

essas etapas de selecao se encontram esquematizadas na Figura 2:

Figura 2 — Fluxograma de selecao de artigos para a Revisdo Sistematica

[ Identificacdo de estudos através das bases de dados ]
)
) . Artigos removidos antes do

° Estudos identificados separados screening:
5l por base: SCopus (345), Web of - Artigos repetidos e artigos
© Science (286), EMbase (251), excluidos PELO TITULO;
= PuBmed (240), SciELO (112) » - Textos indisponiveis (n = 300
s Bases (n=5) (SC) + 258 (WS) + 210 (EM) +
ke Artigos (n = 1234) 230 (PB) + 109 (Sci) = 1107)

l
' \

Artigos  selecionados  para Artigos excluidos PELO RESUMO
screening > (n = 69)
(n =127)
g
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E .
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(n =58) apenas em desenvolvimento e
padronizagao de métodos
diagndsticos (n = 10)
e’/
\ 4
3
2 Artigos inclusos na revisdo
S (n=48)
=

Adaptado de: Page et al., (2021).

3.4 CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE

Foram selecionados como elegiveis apenas os estudos realizados a campo
para integrar a revisdo. Artigos focados em desenvolvimento e/ou padronizacdo de
meétodos diagndsticos, artigos de revisdo narrativa e capitulos de livros foram
excluidos.
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A tabela a seguir sintetiza os principais resultados da revisdo sistemética:

Tabela 1 — Resultados compilados da Reviséo Sistematica de Literatura

Local de
# Artigo Referéncia realizacao do Espécie estudada
estudo
Complete Genomic
1 gﬁ)%%egcsé?;v?rnué\flrlgrn Stucl;%rl,se tal, Africa do Sul Frangos de corte
South Africa
Analysis of rotavirus
species diversity and
evolution including the Kindler. et al
2  newly determined full- 20’13 B Alemanha Frangos de corte
length genome
sequences of rotavirus F
and G
Pigeon rotavirus A
genotype G18P[17]-
associated disease Schmidt, et Alemanha Pombos
outbreaks after fancy al., 2021
pigeon shows in
Germany - a case series
Prevalence of pigeon
rotavirus infections: Harzer et al
4 animal exhibitions ’ B Alemanha Pombos
) . 2021
as a risk factor for pigeon
flocks
A novel group A rotavirus
associated with acute
5 iIIness'ar)d h_epatic McCowan, et Australia Pombos
necrosis in pigeons al., 2018
(Columbia livia), in
Australia
Metagenomic
characterisation of Vibin. et al
6 additional and novel 2(’)20 " Australia Patos selvagens

avian viruses from
Australian wild ducks
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7 The racing pigeon Hunnam, et
(Columba livia al., 2019 Australia Pombos
domestica) industry in
Victoria, Australia, and
epidemiology of a novel
Group A rotavirus
outbreak
Virome heterogeneity Aves selvagens
8 and connectivity in Wille, et al., Australia (aquéticag o
waterfowl and shorebird 2019 i
. marinhas)
communities
Description of Rotavirus  Beserra L.A.
9 F in Broilers from R., Gregori F., Brasil Frangos de corte
Brazilian Poultry Farms 2014
Detection, epidemiology
and characterization of Bezerra. et al
10 VP6 and VP7 Genes of 201’4 N Brasil Frangos de corte
Group D Rotavirus in
Broiler Chickens
Detection of enteric
athogens in Turke Alvarez, et al., .
11 F}Iockg affected withy 2014 Brasil Perus
severe enteritis, in Brazil
Detection of enteric
viruses in pancreas and
spleen of broilers with ~
. . Nufez, et al., .
runting-stunting 2016 Brasil Frangos de corte
12 syndrome (RSS)
Detection of the VP6
gene of group F and G
13 rotaviruses in broiler Mascarenhas, Brasil Frangos de corte
chicken fecal samples et al., 2016
from the Amazon region
of Brazil
Emergence of Enteric Frangos de corte
14 Viruses in Production Mettifogo, et Brasil matrizes e '
Chickens Is a Concern al., 2014 dei
for Avian Health poedelras
Enteric Virus Diversity Frangos de corte
15 Examined by Molecular De La Torre, Brasil matrizes e '
Methods in Brazilian et al., 2018 )
poedeiras

Poultry Flocks
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Enteric viruses in Alvarez, et al., Brasil Perus
Brazilian turkey flocks: 2013
Single and multiple virus
infection frequency
according to age and
clinical signs of intestinal
disease

First description of group
A rotavirus from fecal Silva, et al.,
samples of ostriches 2012
(Struthio camelus)

Brasil Avestruzes

(o]

Investigation of Enteric
Viruses in the Feces of
Neotropical Migratory Guerreiro, et
Birds Captured on the al., 2018
Coast of the State of
Para, Brazil

Brasil Aves selvagens
(migratorias)

Monitoring and molecular
characterization of group Beserra, et al.,
D rotavirus in Brazilian 2015
poultry farms

Frangos de corte,
Brasil poedeiras e
matrizes

Occurrence and
Characterization of

. : . Frangos de corte,
Rotavirus A in Broilers, Beserra, et al., 9

Layers, and Broiler 2013 Brasil poede!ras €
- matrizes
Breeders from Brazilian
Poultry Farms
Ocurrence of rotavirus
and picobirnavirus in wild Duarte Janior, Brasil Aves selvadens
and exotic avian from et al., 2021 9
amazon forest
Rotavirus A in wild and
domestic animals from
) . Barros, et al., ,
areas with environmental Brasil Aves selvagens
o 2018
degradation in the
Brazilian Amazon
The intestinal virome of
malabsorption syndrome- ,
Lima, et al., .
affected and unaffected 2019 Brasil Frangos de corte

broilers through shotgun
metagenomics

The occurrence of
Orthoreovirus, Rotavirus
and chicken anemia virus  Rios, et al., Brasil Frangos de corte e
in chickens of the poultry 2012 poedeiras
industry in Minas Gerais,
Brazil
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Aves de producéo

using metagenomics Qiu, et al., .
25 technology in six poultry 2019 China (frangos de corte,
farms of eastern China patos e gansos)
An unusual case of
concomitant infection
with chicken astrovirus Koo et al
26 and group A avian 2’013 B Coreia do Sul Frangos de corte
rotavirus in broilers with
a history of severe
clinical signs
Molecular survey of
enteric viruses in
27 commercial chicken Koo, et al., Coreia do Sul Frangos de_ corte e
farms in Korea with a 2013 poedeiras
history of enteritis
Viral metagenomic
analysis of chickens with Kim. et al
28 runting-stunting 2’020 " Coreia do Sul Frangos de corte
syndrome in the Republic
of Korea
Comparative Analysis of
the Intestinal, Bacterial
and RNA Viral Dav et al
29 Communities from >2/’015 " Estados Unidos Frangos de corte
Sentinel Birds Placed on
Selected Broiler Chicken
Farms
Enteric Viruses Mor. et al
30 Associated with Mid- ’ " Estados Unidos Perus
" 2020
growth Turkey Enteritis
Genome characterization
of Turkey Rotavirus G
strains from the United Chen. et al
31 States identifies potential 2(’)17 " Estados Unidos Perus
recombination events
with human Rotavirus B
strains
Rotavirus A Associated
with Clinical Disease and
Hepatic Necrosis in Blakey,et al., ,
32 California Pigeons 2019 Estados Unidos Pombos
(Columbia livia
domestica)
The occurrence of Mor. et al
33 enteric viruses in Light 2’013 " Estados Unidos Perus

Turkey Syndrome
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Setor de
Commonly Diagnosed V'%lri?;r']a )
Conditions of Gamebird : Gra-Bretanha N&o especificada
Chicks Veter_lne_lry
Association,
2018
Health issues in young Welchman & ~ Faisdo e Perdiz
: Brzozowska, Gra-Bretanha
gamebirds 2018 (Aves de esporte)
Setor de
. . - Vigilancia -
Idlop_athlc necrotising Animal And Gra-Bretanha Faisbes
enteritis cases continue
Plant Health

Agency, 2014

Prevalence of
histopathological
intestinal lesions and Veen, et al.,

7 enteric pathogens in 2017 Holanda Frangos de corte
Dutch commercial
broilers with time
The Viruses of Wild Phan, et al.. Hong Kong e Pombos de vida
Pigeon Droppings 2013 Hungria livre
Complete Genome
Sequence of a Genotype Gal et al
G23P[37] Pheasant 2,016 " Hungria Faisdo
Rotavirus Strain
Identified in Hungary
Identification and In
Silico Characterization of Deol. et al )
a Genetically Distinct ' " India Poedeira
i . 2018
Avian Rotavirus D
Capsid Gene, VP7
Molecular evidence of
group D rotavirus in Kattoor, et al., o
1 commercial broiler chicks 2013 India Frangos de corte
in India
Detection and Molecular
Characterization of Avian Poursafar, et ~
Ira Frangos de corte

Rotaviruses in Broiler al., 2019
Farms in Guilan

Aves de producéao

Molecular
o . (frangos, perus e
characterization of avian Falcone, et ltalia alinhas d’angola)
rotaviruses circulating in al., 2015 9 9

e aves de esporte

Italian poultry flocks (faises e perdizes)
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44  Relationship between  Lobani, etal., Jordania Frangos de corte
different enteric viral 2016
infections and the
occurrence of diarrhea in
broiler flocks in Jordan

Simultaneous detection

of astrovirus, rotavirus,

45 reovirus and adenovirus

type | in broiler chicken
flocks

Roussan, et

al., 2012 Jordania Frangos de corte

Molecular epidemiology

of Avian Rotaviruses Pauly, et al., Aves de producao

Nigéria (frangos, patos,

46 Group A and D shed by 2017 linhas d'anaol
different bird species in galinnas danhgola,
Nigeria pombos, codornas
e perus)
Cross-sectional survey of
selected enteric viruses Blicharz, et o
47 in Polish Turkey Flocks  al., 2017 Polonia Perus
Between 2008 and 2011
Prevalence and
molecular characteristics .
48 of rotaviruses from Polish B{Ij{lch;gzl,get Pol6nia Perus

turkey flocks between
2008 and 2011

Fonte: A autora (2022).

4.1 AVALIACAO DA QUALIDADE DOS ESTUDOS

Devido ao fato de a maioria dos estudos inclusos nesta revisdo se tratar de
estudos observacionais, especificamente de prevaléncia (ou transversais), existe uma
chance relativamente alta de eles apresentarem um nivel de heterogeneidade
importante (MODESTI et al.,, 2016), no sentido de que os diversos grupos de
pesquisadores podem ter adotado diferentes estratégias de coleta e processamento
das amostras das aves estudadas. Para executar essa etapa da RSL foi necessario
utilizar uma escala de avaliacdo adaptada para esse tipo de trabalho (Escala NOS —
Newcastle-Ottawa Quality Assessment Scale (adapted for cross sectional studies),
elaborada por MODESTI et al.,, 2016). Apenas o0s 2 primeiros itens do elemento
“Selegao” foram utilizados (A escala completa se encontra no Anexo ). A tabela

abaixo apresenta os resultados da referida avaliacao:
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Tabela 2 — Avaliacdo da Qualidade dos Estudos inclusos na RSL
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Avaliacédo da Qualidade dos Estudos inclusos na RSL (continuacéo)
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Avaliacdo da Qualidade dos Estudos inclusos na RSL (continuacéo)
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4.2 AVALIACAO DA QUALIDADE DAS EVIDENCIAS

Para esta etapa utlizou-se a ferramenta GRADE (Grading of
Recommendations, Assessment, Development, and Evaluations), que consiste num
sistema de classificacdo das evidéncias obtidas apdés a execucdo da revisdo
sistematica (GOLDET, HOWICK, 2013). O GRADE apresenta quatro niveis, a saber:

e Alto: a probabilidade de o efeito observado no estudo corresponder ao
efeito real € alta;

e Moderado: a probabilidade de o efeito observado no estudo
corresponder ao efeito real é alta, porém existe a chance de ele ser
diferente;

e Baixo: o efeito real pode diferir significativamente do efeito observado;

e Muito baixo: o efeito real provavelmente difere substancialmente do
efeito observado.

Para classificar as evidéncias em uma ou outra categoria algumas
caracteristicas que os estudos podem apresentar sédo levadas em conta, como risco
de viés, inconsisténcia, imprecisdo (quanto mais o estudo apresentar esses
elementos, pior serd a avaliacdo da evidéncia gerada por ele). No caso de estudos
observacionais, como os que foram selecionados para o0 presente projeto, as
evidéncias geradas seriam classificadas como de baixo valor, porém a maioria dos
estudos foram bem avaliados quanto a obtencdo das amostras, logo as evidéncias

geradas serdo classificadas como de valor Alto.



35

5 DISCUSSAO

O primeiro aspecto que chama a atencdo ao observar os resultados da RSL é
a distribuicdo dos estudos selecionados: o Unico continente onde nao se realizou
nenhum trabalho foi a Antartida. Esse fato corrobora a afirmativa de que a distribuicao
dos rotavirus € mundial (CADDY et al., 2020), portanto a resposta para a pergunta de
pesquisa desta dissertacdo (“Qual a abrangéncia de deteccdo de rotavirus em
aves?”) é: mundial. A figura abaixo apresenta esquematicamente a forma de

distribuicdo dos estudos:

Figura 3 — Distribui¢do dos estudos inclusos na revisao sistemética

d@? Hungria
=S e A Polénia 2 estudos*
I Holands 2 estudos
- 1 estudo < !
Gri-Bretanha /

3 estudos

p (i
A\emannaﬁ & 0 v “

3 estudos.

Italia

9 1 estudo
Estados Unidos

5 estudos

Hong Kong
1 estudo (*em conjunta
S com Hungria}.

7
Lt

Jordania
1 estudo

Nigéria
1 estudo

Austrilia
4 estudos

‘Africa do Sul
1 estudo

Fonte: Mapa mundi politico modificado com os pontos de localizag&o pela autora®.

Através da RSL observou-se que a maioria dos estudos foi realizada com aves
de producao, dada a importancia econémica do setor de avicultura, e possivelmente
pela maior conveniéncia de obtencdo de amostras, se comparadas com as aves

selvagens.

Disponivel em: <https://www.estadosecapitaisdobrasil.com/wp-content/uploads/2015/07/mapa-mundi-

colorir-paises-2.pdf>. Acesso em: 12 mar. 2022.
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De um total de 48 trabalhos considerados, 32 (66,67% em relacdo ao total) deles
tratam da avicultura industrial, dos quais subdividem-se em 15 (46,87% em relac&o
aos 32 estudos especificos) tratando exclusivamente de frangos de corte, 6 (18,75%)
tratando de frangos de corte, matrizes e poedeiras, 7 (21,87%) tratando
exclusivamente de perus, 3 (9,37%) tratando de diversas espécies comerciais sendo
gue um deles incluiu aves de esporte (faisdes e perdizes) na mesma pesquisa, e 1
(3,12%) se referindo apenas a aves de postura.

Estes trabalhos sdo provenientes dos seguintes paises: Africa do Sul,
Alemanha, Brasil, China, Coreia do Sul, Estados Unidos, Holanda, india, Ira, Italia,
onde realizou-se o estudo que misturou aves de producéo e de esporte (FALCONE et
al., 2015), Jordania, Nigéria e Polbnia. Vale destacar que entre os paises citados
encontram-se grandes ‘players’ do mercado mundial nos quesitos de producado e
exportacdo de carne de frango, que sao Brasil, China, e Estados Unidos, sendo que
de acordo com projecbes da Embrapa (2022), o Brasil ocupa a primeira posicdo no
ranking mundial de exportadores de carne de frango e segunda posicao dentre os
produtores, e os Estados Unidos a primeira posicdo dentre os produtores e segunda
entre os exportadores. A China ocupa a terceira posicao dentre os produtores e a
sexta posicdo dentre os exportadores. Poréem na producéo de ovos a China ocupa a
primeira posicdo no ranking mundial de produtores, enquanto o Brasil é o sexto
colocado (LUCAS, A.S., 2022).

Em relacdo aos sorogrupos, nos estudos selecionados da Alemanha e Australia
foram detectados RVA, RVF e RVG. Nas pesquisas realizadas no Brasil foram
detectados todos os sorogrupos (A/D/F/G), porém dos 16 trabalhos selecionados para
arevisao em 4 deles néo foi especificado qual sorogrupo viral foi encontrado. Na China
detectou-se RVG, enquanto na Coreia do Sul foram encontrados RVA, RVD e RVF.
Cinco trabalhos foram selecionados dos Estados Unidos, e em 2 deles ndo houve a
caracterizacao do sorogrupo detectado, enquanto nos outros encontrou-se RVA, RVD
e RVG. Na India detectou-se apenas RVD, e na ltalia todos os sorogrupos foram
encontrados. Na Nigéria encontrou-se RVA e RVD, enquanto na Jordania, Polbnia e
Gra-Bretanha ndo houve caracterizacdo das estirpes virais (sendo que da Gra-
Bretanha apenas relatos de casos de unidades de vigilancia em saude foram

selecionados).
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Esse resultado também corrobora o fato de o RVA ser o sorogrupo mais
prevalente e detectado entre as aves, assim como em mamiferos (TATTE et al., 2019),
0 que justifica também o RVA ser amplamente estudado. Isso tem aberto caminho
para pesquisas nas areas de desenvolvimento e producao de vacinas, que alias estao
indisponiveis até 0 momento para o mercado avicola. Além da dificuldade de producéo
destes agentes, que implica em cultivos celulares (ndo ha tentativas de multiplicacéo
em ovos embrionados), purificacdes, etc., h4 uma alta diversidade de virus entre os
paises. Em que pese que ha imunidade heterotipica, idealmente espera-se que as
formulagbes vacinais comtemplem os genotipos circulantes, e por isso € importante
investir no desenvolvimento de pesquisas voltadas a caracterizacdo genotipica dos
RVD/F/G para que com um maior conhecimento destas estirpes circulantes uma futura
vacina garanta protecéo contra elas também. Por outro lado, felizmente os resultados
sugerem que O0s rotavirus aviarios estdo muito adaptados as espécies
correspondentes e saltos interespécies, apesar de possiveis, apresentam baixa
probabilidade. Outro ponto a se destacar é o fato de que em muitas das pesquisas 0s
rotavirus foram detectados em aves que ndo apresentavam sinais e sintomas de
doenca, o0 que levanta a possibilidade de o agente naturalmente fazer parte do
microbioma gastrintestinal das aves.

Dentre os resultados levantados na revisdo nao se observaram estudos sobre
0 impacto econdmico das rotaviroses, sendo que esse assunto é abordado de maneira
genérica apenas na introducdo de alguns artigos. Dado que a deteccdo do agente
ocorre com uma frequéncia relativamente alta, mesmo que seja concomitante com
outros agentes infecciosos, iSso sugere que 0s rotavirus se encontram amplamente
disseminados nas criacfes. Os estudos de impactos econémicos também podem ser
Uteis para mapear possiveis pontos de fraqueza na linha de producédo, o que pode
trazer uma série de melhorias que minimizem os prejuizos dos produtores.

As rotaviroses sao causadas por um agente que apresenta uma alta resisténcia
ambiental e um alto poder de transmissao (DHAMA et al., 2015) , entdo o controle da
ocorréncia da doenca nas granjas se apresenta como um grande desafio, aliado ao
fato de que até o momento ndo existem vacinas comercialmente disponiveis para
serem utilizadas no setor de avicultura, portanto essa estratégia de prevencao nao se
encontra disponivel, o que faz com que os produtores tenham que investir em outras

formas de controle para minimizar a ocorréncia da doenca em suas propriedades.
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Outro fator que também pode interferir no aparecimento da doenca é o nivel de
biosseguridade das granjas: para minimizar a prevaléncia da enfermidade é
necessario sempre buscar implementar boas préticas de higiene e protocolos limpeza
e desinfeccao dos espacos utilizados pelos animais durante a permanéncia deles na
propriedade, porque uma vez que o protocolo falha e um animal suscetivel se infecta,
a probabilidade do agente permanecer no lote e ser transmitido para outros individuos
suscetiveis € muito alta. Além disso, é importante que os criadores evitem misturar
espécies de aves e mamiferos nas criacdes, especialmente aqueles interessados em
aumentar o nivel de tecnificacdo da propriedade, uma vez que devido as
caracteristicas do virus (alta chance de mutacdes e rearranjos) a convivéncia entre
animais de espécies diferentes pode favorecer o surgimento de novas estirpes virais
gue irdo permanecer no ambiente infectando individuos suscetiveis. Quanto ao
manejo, seguramente e nao SO para as rotaviroses, € importante garantir a ambiéncia
adequada nos galpdes, através do controle de temperatura e lotacdo, fornecer agua
e alimentacdo apropriadas, evitar a reutilizacdo de camas, que podem estar
contaminadas com particulas virais, e protocolos para retirada de todos os animais de
um lote ao final de um ciclo produtivo com o objetivo de eliminar possiveis fontes de
infeccdo para os individuos do novo lote, assim como protocolos adequados de
desinfeccéo das instalacfes, e se possivel com intervalos de vazio sanitario entre os
ciclos de producao.

Para facilitar a implantacdo das melhorias de manejo dos animais e das
instalacdes € interessante que se promova investimentos em educacdo sanitaria, o
gue passa pela formacdo adequada de profissionais que atuam na area de extensao
rural, com o objetivo de conscientizar os produtores da importancia da implementacao
das estratégias de melhoria do manejo geral nas propriedades, para que seja possivel
minimizar as perdas econdmicas decorrentes do aparecimento da doenca.

Os resultados da revisdo também demonstraram que 0s rotavirus apresentam
ocorréncia em aves que ndo sao de producdo, como as selvagens, ornamentais e as
utilizadas em esportes (embora a cultura de se utilizar aves para esportes nao seja
uma realidade estabelecida no Brasil), e o poder de transmissdo do agente entre
essas espécies parece ser tdo alto quanto nas de producdo. Dos 48 trabalhos
selecionados, 16 (33,33% em relacdo ao total) foram feitos com aves selvagens,

ornamentais e de esporte, e a distribuicdo das pesquisas ocorreu da seguinte forma:
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2 estudos (12,5% em relacdo aos 16 artigos especificos) foram feitos na Alemanha
com pombos, 4 (25%) na Australia divididos entre pesquisa em pombos e aves
selvagens (patos e outras espécies), 4 (25%) no Brasil com avestruzes e outras aves
selvagens, 1 (6,25%) nos Estados Unidos com pombos, 3 relatos de caso (18,75%)
da Gra-Bretanha sendo 2 deles referentes a faisbes e perdizes e 1 que nao deixou
claro a qual espécie se referia, e 2 (12,5%) da Hungria com faisdo e pombos de vida
livre, sendo que este ultimo feito em parceria com pesquisadores de Hong Kong.
Essas evidéncias mostram que vale a pena investir em estudos que busquem
caracterizar com maior clareza a ocorréncia dos rotavirus nas aves selvagens, quais
séo as estirpes de maior prevaléncia, se essas aves podem desempenhar um papel
importante na transmissdo do agente para humanos e outros animais e também para
estabelecer quais sdo as estirpes virais de maior circulacdo, dado que a acéo
antropica no meio ambiente modifica 0 habitat dessas aves a tal ponto que esta se
tornando quase inevitavel a convivéncia delas com o homem e outras espécies
animais.

Ao buscar a melhor caracterizagdo do agente tanto dentro de criagOes
comerciais quanto em animais de vida livre, as pesquisas abrem caminho para que o
agente seja melhor compreendido e isso possibilita a criacéo linhas de trabalho na
busca por uma vacina que seja viavel de ser utilizada em escala comercial, pensando
especialmente na area de producéo, para facilitar o controle da doenca e possibilitar
a reducao das perdas econdmicas advindas da sua ocorréncia, além de ampliar o
entendimento geral sobre a epidemiologia do agente e seu real papel na promocéao de
morbidade e mortalidade devido a induzir doenca com quadros clinicos importantes

dentro das criagdes.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

A revisdo sistematica de literatura executada na presente dissertacdo se
mostrou uma ferramenta Util para reunir estudos com metodologias semelhantes com
0 propoésito de responder a um questionamento sobre a abrangéncia de deteccao de
rotavirus em aves. A pesquisa gerou evidéncias de que essa abrangéncia é mundial,
e gue diversas espécies de aves sdo acometidas, tanto as de producdo quanto as
selvagens. O resultado deste trabalho mostrou a importancia de se promover
discussdes sobre a disseminacdo dos rotavirus nas criagdes comerciais ndo s6 no
Brasil, mas no mundo, com o objetivo de compreender melhor esse agente e de se
pensar em estratégias para melhorar o manejo geral das criagbes e minimizar a
ocorréncia de doenca, 0 que vai gerar menos impacto negativo do ponto de vista
econdmico, e também a necessidade de se investir em pesquisas de campo que visem
detectar e caracterizar esse agente em aves de vida livre, tanto selvagens quanto
sinantropicas, que podem em algum momento atuarem como fontes de infec¢do para
humanos e outros animais, devido a proximidade cada vez maior entre esses
individuos, fruto da degradacéo constante de habitats da qual ndo somente as aves,

mas todos os animais, tem sido vitimas ao longo dos anos.
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7 SUGESTOES PARA TRABALHOS FUTUROS

Dentre as sugestdes de trabalhos futuros que esta dissertacédo deixa estdo a
elaboracdo de um instrumento de avaliagdo especifico para estudos de prevaléncia,
gue seja submetido a um processo de validacdo. Além disso, estudos com aves
selvagens e sinantrOpicas para entender a distribuicdo dos rotavirus nessas
populacdes, estudos voltados a quantificacdo do impacto econémico causado pela
ocorréncia das rotaviroses nas criagbes comerciais, e que as pesquisas de
prevaléncia futuras busquem sempre que possivel ndo somente a deteccao, mas a

caracterizacao dos rotavirus.
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ANEXO A — ESCALA DE AVALIACAO DE ESTUDOS TRANSVERSAIS

PA Modesti et al.
Panethnic differences in blood pressure in europe: a systematic review and meta-

analysis. S1 Text

S1 Text
NEWCASTLE - OTTAWA QUALITY ASSESSMENT SCALE (adapted for cross

sectional studies)

Selection: (Maximum 5 stars)

1) Representativeness of the sample:

a) Truly representative of the average in the target population. * (all subjects or
random sampling)

b) Somewhat representative of the average in the target population. * (non-
random sampling)

c) Selected group of users.

d) No description of the sampling strategy.

2) Sample size:
a) Justified and satisfactory. *
b) Not justified.

3) Non-respondents:

a) Comparability between respondents and non-respondents characteristics is
established, and the response rate is satisfactory. *

b) The response rate is unsatisfactory, or the comparability between respondents
and non-respondents is unsatisfactory.

c) No description of the response rate or the characteristics of the responders and

the non-responders.

4) Ascertainment of the exposure (risk factor):
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a) Validated measurement tool. **
b) Non-validated measurement tool, but the tool is available or described.*
¢) No description of the measurement tool.

Comparability: (Maximum 2 stars)

1) The subjects in different outcome groups are comparable, based on the study design
or analysis. Confounding factors are controlled.
a) The study controls for the most important factor (select one). *

b) The study control for any additional factor. *

Outcome: (Maximum 3 stars)

1) Assessment of the outcome:

a) Independent blind assessment. **
b) Record linkage. **

c) Self report. *

d) No description.

2) Statistical test:

a) The statistical test used to analyze the data is clearly described and
appropriate, and the measurement of the association is presented, including
confidence intervals and the probability level (p value). *

b) The statistical test is not appropriate, not described or incomplete



