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results was the main objective of this work. The data resulting from routine
serological tests was analysed for the Newcastle disease, Infectious Bronchitis and
Gumboro diseases vaccination program control done by a Brazilian poultry com-
pany. The samples were collected from 5 to 65 weeks old broiler breeders belong-
ing to the same line and submitted to the same vaccination program, from 1993
to 1995. The results are related to the average of 20 breeder flocks by year.
Serological tests were realised by the company laboratory through
Hemagglutination Inhibition and Serum - neutralisation tests. Analysis of Variance
and Covariance and Linear and Non-linear Regression statistical tests were used
for the data analysis. It was proposed to fit regression equations between birds’
age and antibody titres. Confidence intervals calculated from these equations
were the criteria used for the next year data interpretation.

It was concluded that it is possible to fit regression equations that describe the
relationship between birds’ age and antibody titres, and to create an interpreta-
tion criteria that allowed the objective analysis of serological results obtained from
a poultry company’s vaccination program control.
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INTRODUCAO

Segundo Besterfield (1979), o controle de qualidade é um
processo regulador para aquelas atividades que medem o
desempenho de um produto através da comparacdo com o
desempenho de padrdes estabelecidos, permitindo acoes cor-
retivas. O controle de qualidade estatistico € um ramo do con-
trole de qualidade, envolvendo a colheita, a anélise e a inter-
pretacao dos dados para a solucdo de um problema.

O controle de qualidade total prega a utilizacdo de um
critério de decisao e de um quadro operacional especificos
para a qualidade do produto que sejam suficientemente efe-
tivos para gerarem os melhores resultados com os menores
custos. A estrutura de qualidade total possibilita a revisdo de
planejamentos de forma regular, a analise dos resultados
durante o processamento, o controle de acdes na fabricacdo e
no abastecimento, e até a interrupcao da producdo quando
neces;ério. Além disso, é proporcionada a estrutura na qual
metodologias estatisticas de controle de qualidade podem ser
utilizadas em um primeiro momento e mais tarde associadas a
técnicas adicionais de metrologia, confiabilidade, motivacao
para qualidade e diversas outras ligadas ao controle de quali-
dade (Feigenbaum, 1983).

Salle et al. (1998) propuseram a criacao de um critério de
interpretacdo para os resultados soroldgicos gerados pelas
empresas avicolas através de modelos mateméticos. Foram
ajustadas equacdes de regressdo que descrevem a relacao
entre a idade das aves e os titulos de anticorpos apresentados
pelas aves para as doencas de Newcastle, Gumboro e bron-
quite infecciosa nos anos de 1993 a 1995, através das anali-
ses de regressao linear e nao-linear. Cabe ressaltar que foi pro-
posto o ajuste de uma equacao Unica para cada doenca,
englobando os resultados obtidos nos trés anos.

Na continuidade desse trabalho, foram utilizados conceitos
de controle de qualidade com o objetivo de criar um critério de
interpretacdo para os mesmos resultados sorolégicos analisa-
dos anteriormente. O presente estudo apresenta essa nova
proposta, através da qual os titulos obtidos a cada ano foram
utilizados como controle para s titulos encontrados no ano
sequinte, através do ajuste de equacoes de regressdo entre as
variaveis idade das aves e titulo de anticorpos. Os intervalos de
confianca calculados a partir dessas equacdes foram utilizados
como critério na interpretacdo dos resultados obtidos no ano
seguinte. Dessa forma, estabeleceu-se um controle baseado
em critérios objetivos, de onde pode vir a originar-se um
padrdo de qualidade caracteristico da empresa.

MATERIAL E METODOS
Dados analisados

Os dados analisados sao resultados de testes sorologicos
realizados como rotina por uma empresa avicola brasileira para

a monitorizagdo sorolégica do programa de vacinacao para as
doencas de Newcastle, Gumboro e bronquite infecciosa. Foi
colhido o sangue de matrizes de corte pertencentes & mesma
linhagem e submetidas ao mesmo programa de vacinacdo. As
amostras de sangue foram obtidas através de puncdo venosa,
colhidas da 52. a 652. semana de idade das aves, em interva-
los regulares de 5 semanas, nos anos de 1993, 1994 e 1995.
Os dados fornecidos pela empresa séo referentes a média dos
resultados sorolégicos de 20 lotes de matrizes examinados por
ano, nas idades anteriormente especificadas.

Exames sorolégicos

Os testes sorolégicos foram realizados pelo laboratério da
empresa segundo as técnicas de rotina proprias. Os resultados
da monitorizacdo para a doenca de Newcastle foram obtidos
através da técnica de inibicdo da hemaglutinacéo (HI), e para
as doencas de Gumboro e bronquite infecciosa através da téc-
nica de soroneutralizacdo. Os resultados obtidos foram expres-
sos sob a forma de titulos geométricos médios (GMT), con-
forme procedimento usual.

Anadlise estatistica

Com base nos dados descritos anteriormente, foi propos-
to o ajuste de equaces de regressao entre as variaveis idade
das aves e titulo de anticorpos. Foi considerada como variavel
independente (x) a idade das aves por ocasido da colheita, e
como varidvel dependente (y) o titulo de anticorpos apresenta-
do por essas aves em resposta ao programa de vacinacdo para
as doencas de Newcastle, Gumboro e bronquite infecciosa nos
anos de 1993, 1994 e 1995. As equacdes ajustadas sao especi-
ficas para cada ano e doenca.

Para determinar a existéncia de diferenca significativa entre
as médias observadas dos diferentes anos, para cada uma das
doencas, foram utilizadas as anélises de variancia e covariancia.

Foram utilizadas a andlise de regressao linear, para o ajuste
dos modelos linear simples, quadrético e polinomial, e a analise
de regressdo nao-linear, a partir da qual foi selecionado o mo-
delo logistico. Pelas andlises de variancia e de residuos, e pelos
coeficientes de determinacao, foi selecionado o modelo que
aliasse simplicidade e capacidade de descrever adequada-
mente os dados analisados.

Apo6s o ajuste do modelo, foram realizadas as analises
de residuos e de normalidade, através de graficos de resi-
duos, graficos de probabilidade normal e do teste de
Anderson-Darling. .

A partir do modelo selecionado, foram calculados os inter-
valos de confianca e de predicdo de 95%. O intervalo de
predicao foi utilizado como critério para a interpretacdo dos
resultados obtidos no ano seguinte.

O teste de Bartlett foi utilizado para verificar a homogenei-
dade das variancias, indicando a necessidade de transformar
os dados originais. Foi escolhida a transformacéo logaritmica,
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por ser normalmente relacionada a titulos de anticorpos, como
no célculo dos titulos geométricos médios, ou a titulos de
antigeno, como na titulacdo de vacinas. Além disso,
Kleinbaum e Kupper (1978) relataram que a transformacao
logaritmica é utilizada na estabilizacao da variancia, e que essa
mesma transformacdo geralmente resolve de modo simul-
taneo os problemas de heterocedasticidade e de nao-normali-
dade, e em alguns casos até mesmo de nao-linearidade.

Nas diferentes analises, foram utilizados os programas
estatisticos Minitab, Statview e Curvexpert.

RESULTADOS

As equacbes ajustadas para as doencas de Newcastle
(DNC), Gumboro (DG) e bronquite infecciosa (Bl) em funcéo
da idade, com os respectivos coeficientes de determinacao
(R2), podem ser observadas na Tabela 1. Todos os modelos
ajustados foram significativos (a=0.01), e apresentaram
analises de residuos adequadas. A Unica excecao observada
foram os titulos obtidos no ano de 1995 para a doenca de
Newcastle, para os quais ndo foi possivel o ajuste de uma
equacao de regressao adequada.

A partir de cada equacao ajustada, foram calculados os
intervalos de confianca e de predicdo de 95%. O intervalo de
predicdo representa a faixa onde se espera, em 95% dos
casos, que estejam localizados os valores dos titulos, e foi uti-
lizado como critério de interpretacdo dos resultados obtidos no
ano seguinte. Um exemplo das andlises comparativas rea-
lizadas pode ser observado na Figura 1.

Na anélise comparativa para a doenca de Newcastle nos
anos de 1993 e 1994, foram encontrados diversos titulos que
apresentaram valores estatisticamente inferiores no ano de
1994, quando comparados aos de 1993. Esses titulos com
valores significativamente menores correspondem as 52, 152,
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Figura 1 - Intervalos de confianca (IC) e de prediao (IP) de 95% para bronquite
infecciosa no ano de 1993 (BI93) e titulos obtidos no ano de 1994 (BI94).

302, 352 e 402 semanas de idade. Para a andlise comparativa
dos anos de 1994 e 1995 da mesma doenca, foram observa-
dos trés pontos com valores significativamente maiores no
ano de 1995, correspondentes as 103, 153 e 252 semanas de
idade. No periodo final, os titulos de anticorpos relativos ao
ano de 1995 apresentaram valores mais -baixos, estatistica-
mente significativos, as 552 e 653 semanas de idade.
Observou-se que, apds a 353 semana, todos os titulos em
1995 apresentaram valores mais baixos em relacdo a 1994,
mas somente os relativos as 552 e 652. semanas foram esta-
tisticamente significativos.

Para bronquite infecciosa, na andlise comparativa dos anos
de 1993 e 1994, observou-se no periodo inicial trés titulos com
valores significativamente menores no ano de 1994, corres-
pondentes as 103, 152 e 253 semanas de idade das aves. Ja nas
359 e 452 semanas, ocorreram aumentos significativos nos
titulos de anticorpos em 1994. Na anélise dos anos de 1994 e
1995, observou-se que apenas um titulo no ano de 1995, cor-

Tabela 1- Equagoes dé regressao aju'stédas para os titulos de anticorpos das doencas de Newcastle, Gumboro e bronquite infecciosa em funcao da idade,

com os respectivos coeficientes de determinacao.

Doenca ~ Modelo
DNC _ ' 1993 7 Polinémial
DNC 1994 Quadrético
DG . 1993 Logistico
DG 1994 Quadratico
DG 1995 Quadrético
Bl 1993 Logistico
BI 1994 Quadréatico
Bl 1995 Logistico

Equagio R2

y=2.02 -0.17x +0.014x2 -0.0003x3 + 0.000024x4 0.957
y =0.641 + 0.082 x - 0.001x2 0.896
y=4.33/(1 + 5.32 exp-0-24) 0.880
y=1.547 +0.127 - 0.001x2 0.937

y =2.695 + 0.074 - 0.001x2 0.875
y=3.14/(1 + 4.02 exp-0.54) 0.920
y=0.973 + 0.103 - 0.001x2 0.773
y=3.01/(1 + 12.23 exp-0-52%) 0.850
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respondente a 10 semanas de idade, localizou-se fora dos li-
mites do intervalo de predicdo. Esse titulo foi estatisticamente
diferente daquele observado para a mesma idade no ano ante-
rior, e provavelmente sofreu a influéncia de uma causa que nao
esteve presente de modo significativo em 1994. Podem ser
investigadas as causas que geraram esse comportamento
diferenciado, mas, de um modo geral, 0 ano de 1995 nao
apresentou mudancas significativas em relacdo a 1994.

Para a doenca de Gumboro, a andlise comparativa dos

anos de 1993 e 1994 mostrou que o ano de 1994 nao apre-

sentou mudangas significativas em relacdo a 1993. Entre os
anos de 1994 e 1995, foram observados dois titulos, em
relacdo as 53 e 102 semanas de idade, que apresentaram va-
lores significativamente maiores no ano de 1995.

DISCUSSAO

Vérios autores relataram que a simples deteccao de anti-
corpos séricos nao se relaciona diretamente com a protecao
das aves, afirmacao justificada pela complexidade apresenta-
da pelo sistema imune, envolvendo diversos mecanismos
além da imunidade humoral, como a imunidade celular e a
acao do complemento, macréfagos e interferons (Benjamini &
Leskowitz, 1991). Considerando-se somente a imunidade
humoral, o fato das provas sorolégicas detectarem somente
um tipo de imunoglobulina subestima o papel das demais,
principalmente a acdo da imunoglobulina A na imunidade
local no caso dos virus com penetracao pelas vias respiratéria
e intestinal (Abbas et al., 1994). Outro aspecto a ser conside-
rado é o alto grau de variabilidade apresentado pela resposta
imune por influéncia de inimeros fatores ambientais, tais
como frio e calor excessivo, além de fatores genéticos e nutri-
cionais, como a falta de 4gua e jejum (Zander et al., 1997). A
ocorréncia de doencas imunodepressoras concomitantes e a
presenca de anticorpos maternos também influenciam as flu-
tuacdes observadas na resposta imune (Benjamini &
Leskowitz, 1991). . ' . o _

Um aspecto favoravel no_qu da imunidade humoral como
critério de interpretacdo para resultados sorolégicos é a especi-
ficidade da resposta de anticorpos induzida por vacinacao ou
por infeccdo com o tipo sorolégico do virus (Abbas et al.,
1994), além da praticidade das técnicas usadas na deteccao de
anticorpos séricos. Além disso, os dados disponiveis obtidos
como rotina nas monitorizacdes dos programas de vacinacoes
sdo resultados da medida de anticorpos séricos.

O uso de titulos de anticorpos nesse trabalho nao teve
como objetivo medir o grau de protecdo proporcionado as
aves, mas utiliza-los como um parametro de comparacao, esta-
belecendo um critério que permita uma interpretacao objetiva
dos titulos obtidos através da monitorizacdo sorolégica dos
programas de vacinacao.

A vacinacao das aves esta sujeita a muitas falhas. A admi-

nistracao inaprépriada e a inativacdo por conservacao inade-
quada das vacinas, as mas condicdes de manejo e higiene, o
nivel de anticorpos maternos e a.presenca de optr'os agentes
infecciosos imunodepressores sao alguns dos fatores que afe- -
tam a qualidade da vacinacdo (Zander et al., 1997). Essas fa-
lhas refletem-se nos resultados dos exames soroldgicos e
devem ser consideradas na sua interpretacdo. Para tanto, é
fundamental a anélise do coeficiente de variacdo dos titulos
individuais do lote. Numa vacinacao bem-feita, sdo esperados
titulos uniformes, ou seja, um baixo coeficiente de variacao,
indicando que as aves foram bem imunizadas. Titulos nao-uni-
formes indicam algum problema no manejo da vacinacdo ou
na resposta imune apresentada pelas aves, e devem ser inves-
tigados. Titulos muito abaixo do esperado podem ser conse-
guéncia de problemas no manejo da vacina, como a inativacao
do virus no caso de vacinas vivas, uso de agua clorada para
diluicdo da vacina viva e mesmo mas condicoes de higiene das
instalacdes e equipamentos. A falha na resposta vacinal pode
ainda estar ligada diretamente a uma deficiéncia na resposta
imune das aves.

Os titulos de anticorpos com valores menores encontrados
nas diversas situacdes relatadas podem ser consequiéncia de
mudancas no programa de vacinacao, pelo uso de uma nova
vacina que pode ter proporcionado resultados piores do que os
anteriores, por alteracoes nos intervalos entre as vacinacoes ou
por modificacdes no manejo da vacinacao, criando situacoes
de estresse que prejudicaram a resposta de anticorpos espera-
da. Devem ser investigados os critérios de amostragem, o pro-
tocolo utilizado na determinacao laboratorial dos titulos e a
ocorréncia de doencas imunodepressoras concomitantes.

As mesmas razdes que levaram a uma diminuicao da
resposta de anticorpos, discutidas acima, de modo inverso
podem ter ocasionado o aumento nos titulos observado em
algumas situacoes. Nao deve ser descartada a possibilidade da
infeccdo por uma cepa de campo ser a responsavel pelos titu-
los mais elevados, o que pode ser confirmado através do diag-
nostico laboratorial. Como o resultado obtido refletiu um
maior titulo de anticorpos, as causas dessa alteracdo devem ser
investigadas e mantidas ou implementadas na rotina do pro-
grama de vacinacdo e de monitorizacdo da empresa, se for
conveniente.

A determinacao das principais causas que alteram a respos-
ta de anticorpos das aves é a situacao ideal a ser atingida
através desse controle. Assim, através de uma andlise de
regressao multipla, pode ndo somente ser realizado o controle
ano a ano como também podem ser estabelecidas as possiveis
causas de variacao do processo, e o grau de influéncia exerci-
do por elas. A correlacao dos titulos de anticorpos com os
parametros de producdo é a préxima etapa a ser alcancada,
proporcionando um controle mais efetivo e servindo como
base para a tomada de decisbes econémicas e sanitarias.

Neste trabalho, foram somente considerados o titulo de anti-
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corpos em relacao a idade das aves. Assim, o modelo ajustado,
além de especifico para a empresa, é especifico para a linhagem,
localizacdo geogréfica, programa de vacinagao, teste sorolégico
e manejo geral do lote. Qualquer alteraco significativa detecta-
da pela comparacao dos titulos do ano analisado com os limites
dos intervalos de predicdo determinados a partir do modelo ajus-
tado para a ano anterior, apenas indica a provavel influéncia que
alguma dessas variaveis nao incluidas no modelo esteja
exercendo sobre os titulos analisados. A inclusdo no modelo das
principais variaveis que influenciam a resposta imune humoral
das aves, através da analise de regressdo multipla, e a correlacéo
com os parametros de producdo, como ja citado acima, é o ca-
minho indicado para a obtencao de um critério objetivo e préti-
co para a tomada de decisoes.

Desse modo, conclui-se que é possivel o ajuste de equacbes
de regressao que descrevam a relacao entre as variaveis titulo
de anticorpos e idade das aves, estabelecendo critérios de
interpretacdo que permitem analisar de forma objetiva os
resultados soroldgicos obtidos a partir da rotina de monito-
rizacdo do programa vacinal das empresas avicolas.
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