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Cicero Araujo Pitombo (Dr.) UFF

RESUMO

RIBEIRO, Carlos Torres. Surtos de Enteropatia Prolifer ativa determinados por Lawsonia
intracellularis em suinos e coelhos no Estado do Rio de Janeiro. 2007. 95p. Dissertacéo
(Mestrado em Ciéncias Veterinarias), Ingtituto de Veterinaria, Departamento de Parasitologia
Animal, Universidade Federa Rural do Rio de Janeiro, Seropédica, RJ, 2007.

Descrevem se surtos de infeccdo por Lawsonia intracellularis em suinos e coelhos, ocorridos
no Estado do Rio de Janeiro. A sintomatologia caracterizou-se por diarréia sanguinolenta e
aguosa, com evolucdo superaguda e aguda, respectivamente. A necropsia verificaram-se ileo
de aspecto reticulado, com mucosa moderadamente espessada, contendo grande quantidade de
sangue parcialmente coagulado, no caso dos suinos, e ileo com parede muito espessada e
contetido aguoso nos coelhos. O exame histol6gico revelou marcada proliferacéo hiperplasica
das células epiteliais das criptas de Lieberkiihn, por vezes, associada a alteracdes
inflamatdrias e necréticas. Impregnacdo pela prata e técnica imunoistoguimica demonstraram
presenca da bactéria, em grande quantidade, dentro do citoplasma das células epiteliais das
criptas de suinos e coelhos. Em suinos, L. intracellularis também foi visuadizada pela

ultramicroscopia. Essa € a primeira descricdo da enfermidade no Estado do Rio de Janeiro.

Palavras-chave: Lawsonia intracellularis, enteropatia proliferativa, coelhos, suinos.



ABSTRACT

RIBEIRO, Carlos Torres. Outbreaks of Proliferative Enteropathy due to Lawsonia
intracellularis infection in pigs and rabbits in Rio de Janeiro State. 2007. 95p.
Dissertation (Master Science in Veterinary Science), Instituto de Veterindria, Departamento
de Parasitologia Animal, Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro, Seropédica, RJ, 2007

Outbreaks of infection by Lawsonia intracelullaris in swine and rabbits in the State of Rio de
Janeiro are described. The symptomathology was characterized by bloody and aquous
diarrhea, with respectively superacute and acute course. Post-mortem findings were a
reticulate aspect of the ileum. In swine its mucosa was moderately thickened and it contained
large amounts of partially coagulated blood; in rabbits the wall of the ileum was much
thickened and the contents were aguous. Histopathological examination revedled severe
hyperplastic proliferation of the epithelia cells of the Lieberkiihn crypts, sometimes
associated with inflammatory and necrotic aterations. Silver impregnation and
imunohistochemistry demonstrated the presence of large amounts of bacteriain the cytoplasm
of the cryptal epithelia cells. In swine L. intracellularis was seen also by ultramicroscopic

examination. Thisis the first report of the disease in the State of Rio de Janeiro.

Key words: Lawsonia intracellularis intestinal adenomatosis, pigs, rabbits.
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1 INTRODUCAO

A Enteropatia Proliferativa Suina (EP ou EPS), ou Complexo Adenomatose Intestinal
Suina (CAIS), é um conjunto de quadros clinico-patolégicos associados a infeccdo por
Lawsonia intracellularis (Li) (MCORIST et a., 1995), bactéria considerada atamente
prevalente em rebanhos nos principais paises suinocultores e encontrada também em outras
espécies de mamiferos e diversas aves, nas quais desenvolve processos semelhantes
(COOPER et d., 1997, DUHAMEL et al., 1998).

As lesbes desencadeadas pelo agente concentram-se no intestino (marcadamente no
ileo) e, de uma forma gera, a EPS é considerada uma enfermidade silenciosa, porém
associada a perdas econdmicas significativas - devido a processos diarréicos intermitentes,
diminuicéo da capacidade de conversdo alimentar e queda nas taxas de concepcao.

Apesar da importancia do CAIS ser conhecida ha muito tempo, aperes recentemente,
devido a dificuldade de se estabelecer seu cultivo in vitro ein vivo, foi feita a associacdo entre
os quadros clinicos e seu agente etiol6gico (GEBHART et a., 1983; GUEDES et al., 2002c).
Por conseguinte, retardouse os estudos direcionados a sua patogénese (MCINTYRE et al.,
2003; GO et al., 2005), aqueles relacionados a métodos diagndsticos (JENSEN et al., 2005;
KROLL et a., 2005) bem como a sua epidemiologia.

No Brasil, em detrimento das dimensdes da indUstria suina e de sua importarcia
econdmica, estudos epidemiolégicos sobre a doenca foram feitos apenas na Ultima década
(CHIRIBOGA et a., 1999; MORENO et al., 1999; BACCARO et d., 2003) e descrigdes de
seus quiadros clini co-patol dgicos sdo esporédicas (MORES et al., 1985).

Em coelhos, as descricdes sdo ainda mais escassas e, em granjas nacionais, além dos
surtos aqui identificados em 1987, ha no pais apenas um relato em uma granja de lagomorfos
no Rio Grande do Sul, em 2003 (SONNE et d., 2003).

O objetivo deste trabalho € descrever, pela primeira vez, os aspectos clinico-
patol 6gicos dos surtos de enteropatia proliferativa em suinos e coelhos no Estado do Rio de
Janeiro, ocorridos entre os anos de 1987 e 1989. Pretende-se avaliar e comparar os resultados
dos achados patol 6gicos com dados epidemiol 6gicos disponives, de modo a apresentar dados
relevantes a caracterizacdo dos surtos nas duas especies. Permite-se assim, contribuir para
estudos sobre a doenca no pais, seus fatores de risco e métodos de diagndstico.



2 REVISAO DE LITERATURA
2.1 Historico da Enteropatia Proliferativa

A Enteropatia Proliferativa Suina (EPS) é um termo utilizado, desde 1931, para
identificar um complexo de doengas (BIESTER, SCHWARTE, 1931). Apesar deste longo
periodo, apenas recentemente - devido, entre outros fatores, a dificuldades da manutencéo do
microorganismo in vitro (GEBHART et al., 1983, DITTMAR et a., 2003) — definiu-se
Lawsonia intracellularis (Li) como seu agente etiolégico, mediante infecgdes experimentais
com homogeneizado de mucosa intestinal de animais enfermos, gque a caracterizaram como
doenca infecciosa (LAWSON, ROWLAND, 1974; LOVE et d., 1977; GEBHART et 4d.,
1983; McORIST et d., 1989; MAPOTHER et a., 1987).

O atraso desta associacdo retardou o desenvolvimento de métodos diagnosticos e de
estudos sobre sua patogénese, que ainda permanecem, sob diversos aspectos, com NUMerosos
pontos obscuros (GUEDES et a., 2002c; MacINTYRE et al., 2003). Por conseguinte, sdo
também relativamente recentes os estudos epidemiol 6gicos que descrevem Li como causa de
enfermidades em ampla variedade de hospedeiros — como coelhos (UMEMURA et al., 1982;
DUHAMEL et a., 1998; SCHAUER et da. 1998), cavdos (COOPER et a., 1997,
WUERSCH et dl., 2006) e diversas espécies de aves e mamiferos silvestres (COOPER et al.,
1997; LEMARCHAND et a., 1997), dém de determinar a EPS, principal causa de diarréia
(JACOBSON et d., 2005) ou de perda de peso e mortalidade (MacINTYRE et a., 2003) em
suinos desmamados ou em terminacdo (GUEDES et d., 2002c; SUH, SONG, 2005).

Atualmente, EPS é considerada a doenca de maior importancia econémica em diversas
regides suinocultoras na Europa (JACOBSON et a., 2003), nos Estados Unidos — cujas
perdas anuais eram estimadas entre 10 e 20 milhdes de délares - (MAPOTHER et al., 1987),
no Japao (KOYAMA et al., 2006) e, ainda, no Brasil, onde foi detectada pela primeiravez na
década de 1980 (MORES et al., 1985). A despeito de estudos mais recentes demonstrarem
altaprevalénciade Li entre granjas de suinos no pais (CHIRIBOGA et al., 1999; MORENO et
al., 1999; BACCARO et al., 2003), ha escassez de estudos sobre a doenca (MORES et al.,
1985; DRIEMEIER et al., 2002; SONNE et ., 2003).

Hé&, ainda, mumerosos estudos sobre a infeccdo por Li e seus efeitos em diversas
espécies de aves e mamiferos, como animais silvestres (COOPER et al., 1997,
LEMARCHAND et a., 1997; TOMATOVA et a., 2003), animais utilizados em laboratdrio
(GO et a., 2005) e outras espécies de animais domiciliados (COOPER et a., 1997,
JACOBSON et al., 2005; WUERSCH et al., 2006).

2.2 Caracterizacdo da bactéria

Até 1995 Li, a bactéria associada a EPS (LAWSON et al., 1974; LOVE et al., 1977;
GEBHART et al., 1983; McORIST et al., 1989) e a outros processos semel hantes em coelhos
(DUHAMEL et al., 1998, SCHAUER et a., 1998) e diversas outras espécies animais
(COOPER et a., 1997, LEMARCHAND et al., 1997), recebeu diversos nomes e
classificagbes e ndo havia sido relacionada, de forma clara, aos processos proliferativos
(McORIST et al., 1993; JONES et a., 1993). Por vezes denominada Ileal Symbiont (1S) -
intracellularis (JONES et al., 1993; McORIST et al., 1993), Campylobacter-like (GEBHART
et a., 1983; McORIST et d., 1997), C. sputorum ssp. mucosalis (MORES et al., 1985;
MAPOTHER et al., 1987; ROBERTS et a., 1977) ou ainda Vibrio (UMEMURA et a.,
1982), recebeu o nome Lawsonia em homenagem a G.H.K. Lawson, que a descobriu
(LAWSON, ROWLAND, 1974); o termo intracellularis refere-se a sua locaizagdo no
interior de enterécitos (McORIST et al, 1995).



Em estudos anteriores, determinoutse que a auséncia de flagelina, aém de
discrepancias no perfil protéico, distanciavam o agente das espécies de Campylobacter
conhecidas. Mesmo assim, sugeriu-se que poderia se tratar de uma ou mais espécies novas
deste género, que teria(m) sofrido mudancas no tamanho de suas moléculas e na
antigenicidade dos componentes externos de membrana (McORIST et a., 1989), o que
permaneceu de acordo com o apresentado por outros autores (GEBHART et al., 1983). Entéo,
em 1995, este mesmo grupo apresentou diferencas morfologicas, nas reacdes aos meios de
cultura— como o uso de redugdo anaerdbia de sulfatos para entrada e sobrevivéncia no meio
intracelular -, bem como na eletroforese, que garantiriam argumentos suficientes para a
proposicdo do novo género (McORIST et al., 1995), semelhante a Desulfuvibrio, o que a
coloca na familia Desulfuvibriaceae (McCLUSKEY et al., 2002).

2.2.1 Caracteristicas morfolégicas

Li é um bastonete levemente curvado (GEBHART et al., 1983; McORIST et al., 1995;
COOPER et al., 1997; LEMARCHAND et a., 1997), ndo-formador de esporos que, quanto as
propriedades tintoriais, caracteriza-se pela auséncia de pigmentacdes citoplasméticas. Pela
composi¢do da parede celular é caracterizada como GRAM-negativa (GEBHART et a., 1983;
MCcORIST et d., 1995), ou ainda, possuidora de parede celular caracteristica de bactérias
GRAM-negativas e estrutura protoplasmética tipica de procariotas (sic) (McORIST et .,
1995). Ademais, é descrita, por microscopia eletrdnica, como possuidora de uma parede
trilamelar ondulada e desprovida de flagelo (McORIST et al., 1993; LEMARCHAND et al.,
1997) — o que contrariarelato anterior que a descreve como possuidora de um flagelo em cada
pélo (GEBHART et a., 1983) - com o citoplasma mais denso e granular nas porcoes
periféricas e diluido na area central (LEMARCHAND et a., 1997; DUHAMEL et a., 1998).

Em relacdo as suas dimensdes, a despeito da homogenei dade quanto a caracteristicas
tintoriais e moleculares e das lesdes observadas, séo descritas variacOes significativas tanto
entre o0s estudos que as avaliaram em suinos — 0,2-0,5 por 1,2-2,5um (GEBHART et al, 1983),
0,4 por 2,0um (McORIST et a., 1993) até 1,5 por 3,5um (McORIST et al., 1995) - quanto
naquel es realizados em material obtido em outras espécies, nos quais determinouse medidas
gue oscilavam de 0,23-0,32 por 1,7um em coelhos (DUHAMEL et a., 1998); 0,5 por 3-4 um
em Emus (Dromaius hovahollandiae) (LEMARCHAND et al., 1997) e, mais recentemente,
1,5um, em um equliino (WUERSCH et al., 2006).

Adicionalmente, MCCLUSKEY et al. (2002) detectaram, entre seus componentes de
membrana, uma proteina denominada LsaA que pode ter importante papel na colonizagéo dos
enterécitos e confeririaa Li uma peguena, porém notavel semelhanca com a familia TIyA,
com sequéncias de aminoacidos homaologas a bactérias do género Mycobacterium.

2.2.2 Manutencao in vitro e Reagdes aos M eios de Cultivo

Como j& mencionado, um dos principais motivos que retardaram o conhecimento
sobre Li e EP é a dificuldade de manutencdo do agente in vitro (GEBHART ¢ al., 1983;
DITTMAR et a., 2003). Atuamente, ja ha métodos bem estabelecidos e 0 insucesso na
manutencdo do agente, segundo DITTMAR et a. (2003), deve-se provavel mente a problemas
técnicos relacionados a sua execucao.

Por ser um organismo intracelular, Li ndo se desenvolve em meios desprovidos de
células e, agueles utilizados com sucesso para seu isolamento e manutencéo, tém como base
células de intestino delgado de ratos (IEC-18 e ATCC CRL 1589) (McORIST et al. 1993;
DITTMAR et a., 2003; KOYAMA et a., 2006), células epiteliais humanas (Hep-2)
(KOYAMA et da., 2006) e, ainda, enterécitos obtidos em raspado de ileos de suinos com EP
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(YEH et d., 2006). Em todos os casos, as células usadas eram mantidas em meio Eagle
modificado de Dulbecco (DMEM) com 10% de soro feta bovino, em ambiente de
microatmosfera, com 8% de O, e 8,8% de CO,, a 37°C (McORIST et a., 1993; DITTMAR et
a., 2003; KOYAMA et d., 2006; YEH et a., 2006), acrescido de antimicrobianos e outros
componentes especificos, como glutamina (Y EH et al., 2006).

Nestes meios, observa-se replicacdo ativa das bactérias no interior das células por até 7
dias sem que sgjam verificados efeitos citopatogénicos — como formacdo de vacuolos,
arredondamento e fusdo celular - que podem ser visualizadas, tanbém no sobrenadante,
mesmo apos 5 passagens (YEH et al., 2006). Diferentemente das bactérias do género
Campylobacter, Li desenvolve-se bem em meio com 1% de glicing, mas ndo em
concentragdes de NaCl acima de 1,5% e, em testes bioquimicos, revelou-se positiva para a
presenca de oxidase, ndo hidroliza gelatina ou uréia, reduz nitratos a nitritos, mas néo reduz
nitritos (GEBHART et a., 1983).

Diversos autores concordam que a forma de replicacdo do agente, tanto in vivo quanto
in vitro, ocorre por divisdo bind&ria (McORIST et al., 1993; McORIST et a., 1995;
LEMARCHAND et al., 1997; McCLUSKEY et a., 2002).

2.3 Dados Epidemiol6gicos

Uma vez que os estudos sobre EP concentram-se em suinos, informagdes sobre sua
epidemiologia, como faixas etarias mais acometidas, taxas de morbidade e mortalidade, bem
como informagdes mais precisas sobre fatores predisponentes, restringemse mais a essa
espécie.

A EPS ja foi relatada como causa de perdas econdmicas significativas em regides
suinocultoras de todos os continentes (ROWLAND, LAWSON, 1975; MORES et al., 1985;
MAPOTHER et al., 1987; STEGE et a., 2001; SUH, SONG, 2005), com prevaléncias muito
atas - 93,7% dos rebanhos da Dinamarca (STEGE et al., 2001), 88% dos animais examinados
a0 abate na Suécia (JENSEN et al., 2005) — ou mais baixas, mas igualmente significativas e
importantes — 40% dos rebanhos na Coréia (SUH, SONG, 2005) e 27% no México
(RODRIGUEZ et a., 2005). A doenca € considerada também disseminada nos EUA
(MAPOTHER et d., 1987) e no Japdo (KOYAMA et a., 2006) e constitui a principal causa
de diarréia em suinos recémdesmamados ou em terminacdo (SUH, SONG, 2005); em
populagcdes susceptivels, foi observada em todas as faixas etérias, mas principamente em
animais mais jovens (LOVE et a., 1977).

No Brasil, a doenca é descrita em suinos desde 1985 e estudos epidemiol ogicos,
baseados em amostras de fezes submetidas a técnicas de multiplex PCR e coloracdo de
tecidos intestinais pela prata, — Warthin-Starry (WS) - encontraram Li em 40 a 73,2% dos
rebanhos das principais regides produtoras de suinos do pais (MORES et a., 1985;
CHIRIBOGA et al., 1997; MORENO et a., 1999; GAVA et d., 2005;). BACCARO et a.
(2003), também pela técnica de PCR, verificaram taxas de prevaléncia mais baixas, em um
estudo mais recente, nas mesmeas regides (17% dos rebanhos).

2.4 Aspectos Clinico-Patol 6gicos em Suinos

Os quadros clinicos relacionados a EPS variam de assintométicos (McORIST et al.,
1993; GUEDES et al., 2002c, RODRIGUEZ et al., 2005) ou brandos, com reducéo na
conversao alimentar e no ganho de peso (JACOBSON et a., 2003; BOESEN et a., 2004) a
quadros mais graves, que podem levar os animais & morte (SEGALES et a., 2001). Os
sintomas, quando ocorrem, sao considerados inespecificos, de dificil deteccdo e/ou ainda, com
periodo de ewolucdo variado (ROWLAND, HUTCHINGS, 1978; McORIST, 2005). Em
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infeccbes experimentais, ha relatos sobre inicio dos sintomas 21 dias pos-infeccdo (pi)
(ROBERTS et a., 1977), porém outros detectaram sintomas mais precoces. aos 14 dias pi
(MAUCH, BILKEI, 2005), ou mesmo no 7° dia pi (GUEDES, GEBHART, 2001; GUEDES
et a., 2002a).

O sintoma descrito como caracteristico de doenca cronica € a perda de peso lenta e
progressiva, resultante da diarréia (GUEDES et al., 2002a) ou da diminuicdo do apetite
(LOVE et d., 1977). Em alguns casos, principalmente agueles cujas alteractes se estendiam
além da adenomatose (ver adiante), ha maior amplitude na evolucdo da doenca, que cursa
com sintomas adicionais de forma variada, como febre — associada a abortos (MAUCH,
BILKEI, 2005) - ou, simplesmente, morte stbita (LOVE et al., 1977). Essa variagdo pode
ocorrer mesmo dentro de um rebanho (JENSEN et al., 2000; McORIST, 2005).

Apesar de, com frequéncia, descreveremse alteracOes desencadeadas por EPS em
diversos segmentos dos intestinos delgado e grosso (MORES et al., 1985; JONES et ., 1993;
MCORIST et al., 1993; SEGALES et al., 2001), ha marcada predilecéo pela regido do ileo
(LOVE et da., 1977, ROWLAND, HUTCHINGS, 1978; McORIST et d., 1992; GUEDES et
al., 2002c, BOESEN et a., 2004), mesmo em animais imunossuprimidos (MAPOTHER et al.,
1987).

O estudo mais aprofundado da doenca em suinos (BIESTER et al., 1939; McORIST et
al., 1989; 1992; 1995) permitiu a separacd de quatro quadros clinico-patolégicos,
relativamente bem definidos, agrupados dentro do Complexo Adenonatose Intestinal Suina
(CAIS) (ROBERTS et a., 1977; ROWLAND, LAWSON, 1978; JUBB, KENNEDY, 1993).
Outros autores propuseram métodos de gradacdo das ateracBes clinico-patoldgicas, porém
ndo foram difundidos (GUEDES et al., 2002a).

A CAIS tem a adenomatose intestinal como lesdo basica (JUBB, KENNEDY, 1993;
ROWLAND, LAWSON, 1975) e, de acordo com a variagao das alteracbes encontradas, a
enfermidade é classicamente dividida em: Adenomatose Intestinal Suina (AlS), Enteropatia
Proliferativa Hemorragica (EPH), lleite Regional (IR) e a Enterite Necrética (EN)
(ROWLAND, LAWSON, 1975; JUBB, KENNEDY, 1993).

As dteracdes macroscopicas do CAIS — presentes, de alguma forma, em todos 0s seus
guadros clinico-patol 6gicos - normamente restringem se ao intestino (McORIST et a., 1993;
JENSEN et al., 2000) e sdo relativamente constantes (McORIST et al., 1992; KOYAMA et
al., 2006; YEH et a., 2006). Entre os achados mais comuns, destacam-se variados graus de
espessamento e enrijecimento dos segmentos afetados (ROWLAND, HUTCHINGS, 1978;
McORIST et a., 1993; JENSEN et d., 2000; SEGALES et d., 2001; GUEDES et al., 2002c;
DITTMAR et a., 2003); aspecto reticulado externo da parede intestinal - visualizado através
da serosa, descrita cono transparente (LOVE et a., 1977; MORES et al., 1985; GUEDES et
al., 2002c).

Os achados histolégicos comuns sdo proliferacdo de enterécitos cripticos com
bactérias argirofilicas (pelatécnica de Warthin-Starry, ver 2.5.1 Histologia e Histoquimica, p.
16) em seu pdlo apical (que pode progredir até a extremidade das vilosidades) (ROWLAND,
ROWNTREE, 1972; ROWLAND, LAWSON, 1975; JONES et a., 1993; McORIST et 4d.,
1993; BOYE et al., 1998; MORENO et al., 1999; KIM et al., 2000; SEGALES et al., 2001,
DRIEMEIER et a., 2002; KOYAMA et a., 2006). Estas células proliferadas, com aspecto
colunar, pseudoestratificado e hipercromatico (McORIST et a., 1992; KIM et al., 2000),
apresentam altas taxas de mitose (MORES et al., 1985) e substituem, gradativamente, seus
semel hantes mais maduros das vilosidades e levam também a diminui¢do ou desaparecimento
das células caliciformes (ROWLAND, LAWSON, 1975; DRIEMEIER et a., 2002). As
criptas apresentam-se, assim, marcadamente aumentadas, e as vilosidades mostram-se mais
espessadas e, muitas vezes, ramificadas ou fundidas (KIM et al., 2000).



S0 descritos ainda, infiltrados inflamatérios granulomatosos na submucosa e marcada
hipertrofia das camadas musculares (ROWLAND, LAWSON, 1975). SUH et al. (2000)
descreveram, em casos tipicos de EPS, além destas lesdes caracteristicas, a presenca de
células inflamatdrias no |imen das criptas.

Enquanto na IR, estas lesdes sdo descritas nas porcdes finais do ileo, que apresenta
diminuicdo do limen e &reas sadias em meio as lesionadas (sic), nos casos de EPH e EN, o
processo estende-se de forma bem variada e pode cursar com diversas outras lesdes
(ROWLAND, LAWSON, 1975).

Nos relatos de EPH, observa-se que as lesbes caracteristicas de AIS podem ser
acompanhadas por hiperemia e hemorragia de nmucosa. Ha quantidades variadas de sangue
vivo nas fezes, eventualmente com a formacéo de coagulos associados a restos de tecidos e
células inflamatdrias, além de petéquias na serosa (ROWLAND, LAWSON, 1975; LOVE et
a., 1977; MORES et al., 1985). Adicionalmente, s30 descritos inflamagdo do tipo diftérica
sobre a mucosa - 0 que lhe d4 um aspecto de pseudomembrana (sic) - e infiltrados nas
camadas musculares, submucosa e subserosa das &eas afetadas. Adicionalmente, sdo
observadas dilatacio do cdrion e ruptura dos vasos sanguineos (LOVE et al., 1977; MORES
et d., 1985).

GUEDES et al. (2002c) descrevem quadros superagudos de EPH, nos quais os animais
morreram 12 horas apés o inicio da diarréia sanguinolenta, com congestdo na mucosa ileal
gue, por vezes, encontrava-se recoberta por materia fibrino-necrético. Havia ainda
hemorragia na lamina propria também do jejuno terminal e sinais de edema em mesentério.

Diferente de IR, nos casos de EPH sdo comumente observadas alteragcOes externas ao
trato digestivo propriamente dito, como edema de mesentério (GUEDES et al., 2002c) e
ateracdbes em linfonodos mesentéricos. Estes Udltimos apresentamse aumentados,
hiperémicos, edemaciados e, assim como € observado em placas de Peyer, apresentam
hiperplasia linforreticular e, eventualmente, células gigantes (LOVE et d., 1977; MORES et
a., 1985; MAPOTHER et al., 1987). Adicionamente, McORIST et a. (1992) observaram,
em casos de EPH, moderado infiltrado de células linfoides, ocasionais polimorfonucleados e
mastécitos, bem como hemorragia a partir da mucosa, associada a edema e necrose. Neste
relato, foi observada hiperplasia linféide nas regides foliculares, interfoliculares e medulares.

Em casos de EN, ROWLAND, LAWSON (1975) evidenciaram os danos teciduais nos
locais normamente associados a lesbes proliferativas. Utilizando-se a técnica de
imunofluorescéncia com anticorpos especificos para Li (até entdo denominada C. sputorum
mucosalis), demonstrourse a presenca das bactérias em meio a detritos celulares e, por
microscopia eletronica, detectaram-na em céulas sadias adjacentes as éreas lesionadas. A
mucosa afetada apresentava grande quantidade de C. sputorum e C. coli (sic), em iguais
proporcbes - e, em parte, apresentava-se coberta por profunda area necrética amarelo-
esverdeada, com particulas de alimento e restos teciduais firmemente aderidos a mucosa e
submucosa remanescentes; as camadas musculares encontravam-se edematosas. Outros
autores descrevem presenca de células inflamatorias e restos celulares associados a muco,
levardo a dilatagdo, encurtamento e espessamento das criptas, semelhante as demais doenca
do CAIS. Ainda, entremeada a mucosa, havia hemorragia, &reas de necrose e exsudagdo
fibrinosa, que formavam uma camada semelhante a uma pseudomembrana ou a um tecido
esponjoso, como Vverificado na EPH (ROWLAND, LAWSON, 1975; MAPOTHER et a.,
1987; DITTMAR et a., 2003; JACOBSON et al., 2003).

Entre as ateracOes teciduais nos casos de EN, destacase o “mosaico” de areas
hiperplésicas, formado por criptas dilatadas e delineadas por células imaturas e outras com
necrose, Ulceras e hemorragia, recobertas por exsudagdo fibrinosa e infiltrados
linfoplasmociticos e granulomatosos.



Nas placas de Peyer e nos linfonodos mesentéricos, descreve-se leve a moderada
hiperplasia de linfdcitos e presenca de infiltrado granulomatoso, composto por neutréfilos e
céulas gigantes (ROWLAND, LAWSON, 1975; MAPOTHER et al., 1987).

Com relagdo a evolucdo da EP, JACOBSON et al. (2003) sugerem gue os diferentes
guadros seriam etapas da progresséo da doenca— EN e EPH como agravamentos e IR como
parte da resolucdo — ao observar que, no inicio, as lesdes restringiam-se ao epitélio superficial
com processo hiperplasico e infiltragdo por neutréfilos, mas com ateragcbes minimas na
l&mina propria. Aos 14 dias, havia hiperplasia evidente macroscopicamente e formacéo de
abscessos intraepiteliais. JA no 21° dia pi, observam-se proliferacdo das células caliciformes e
hipersecrecdo, que é seguida a resolugdo dos problemas. Por outro lado, diferencas na
prevaléncia e na forma e/ou intensidade dos quadros clinico-patoldgicos sdo descritos e
podem ser associadas a diversos fatores individuais (KYRIAKIS et a., 2002a); fatores
evidentes entre as diferentes faixas etérias - ora considerados inexistentes (BARNA, BILKEI,
2003), ora descritos como bem evidentes, nos quais séo relatadas diferentes sindromes em
adultos e em jovens (KYRIAKIS et a., 2002a; ALEXOPOULOS et al., 2006; YEH et al.,
2006).

2.4.2 Em coehos

Em coelhos, bem como em outras espécies a excecdo dos suinos, dada a menor
ocorréncia da doenca, os quadros clinico-patologicos, bem como sua epidemiologia,
permanecem mais obscuros. Diversos relatos mais antigos descrevem a presenca de bactérias
em podlo apical de enterécitos de coelhos, porém os processos eram ainda referidos como
tiflite aguda devido a infeccdo aguda por Vibrio intracelular ou Enterite Histiocitica (MOON
et a., 1974; UMEMURA et al., 1982; HUTCHKISS et al., 1996).

A inespecificidade dos sinais clinicos, nos quais 0s animais podem permanecer
assintométicos (DUHAMEL et al., 1998) ou manifestar apenas diarréia (DUHAMEL et a.,
1998; SCHAUER et al., 1998), impossibilita o diagndstico clinico da doengca em granjas
(DUHAMEL et al., 1998).

Na descricdo mais recente, realizada em uma granja no Rio Grande do Sul, SONNE et
al. (2003) observaram, além da diarréia, apatia, desidratacdo e morte dos animais,
aproximadamente apds 40 dias de evolucdo. Estes autores reportam mortalidade de 62%, que
acometeu apenas animais desmamados em um plantel com 700 matrizes das linhagens Nova
Zelandia Branca, California e Chinchila.

Quadros clinicos mais graves, com taxas de morbidade e mortalidade altas,
consideradas atipicas, foram observados por SCHAUER et a. (1998), em coelhos de dois a
guatro meses. Porém, neste caso, havia co-infeccéo de Li e Escherichia coli enteropatogénica
(ECEP).

Em relacdo as ateracOes macroscopicas, sd0 descritos apenas 0 espessamento das
paredes do ileo e do colon (DUHAMEL et al., 1998; SCHAUER et al., 1998, WATARAI et
a., 2004) e linfadenomegalia (DUHAMEL et a., 1998, SCHAUER et a., 1998). A
microscopia, observam-se grandes agregados de Li, que infectavam inicialmente, de forma
bem caracteristica, as vilosidades e, posteriormente, as criptas (ver 3.3 Patogenia). Ademais, €
relatado espessamento marcado da mucosa ileal, composta por enterdcitos alongados,
volumosos, hipercromaticos, que formavam uma estrutura de aspecto pseudoestratificado, na
gual a marcada proliferacdo das criptas aterava a relacéo de tamanho ‘vilosidades-criptas’ de
31 para 1.1 (DUHAMEL et al., 1998). Apesar de descreverem uma co-infeccdo de Li e
Escherichia coli Enteropatogénica ECEP), SCHAUER et a. (1998), relataram alteragdes
semel hantes, tais como hiperplasia epitelial, diminuicéo da quantidade de células caliciformes
e presenca de bactérias argirofilicas no pélo apical dos enterdcitos-. Adicionalmente, também
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foram vistas bactérias semelhantes a ECEP intimamente aderidas a superficie dos enterdécitos.
Essas lesBes, que poderiam ser atribuidas a EP, sdo descritas também por outros autores
relacionadas apenas ainfeccdo por Li (SONNE et al., 2003; WATARALI €t a., 2004).

Relata-se, ainda, diferentes respostas ou etapas das respostas inflamatorias a infeccao.
Enquanto DUHAMEL et al. (1998) observaram uma intensa resposta predominantemente
histiocitica no ileo (tanto na mucosa quanto na lamina propria), associada a baixa taxa de
infeccdo - que os levou a sugerir associacdo entre 0 processo granulomatoso e a resolucdo do
processo -, SCHAUER et al. (1998) descrevem um infiltrado moderado, marcadamente mais
neutrofilico.

2.4.3 Em outras espécies

Exceto em camundongos, espécie usada em diversos estudos experimentais, por ser
considerado um bom modelo para o estudo da doenca (SMITH et a., 2000; McCLUSKEY et
al., 2002; McINTYRE et al., 2003; GO et al., 2005), as descri¢cdes em outras espécies sdo
normamente esporadicas e geralmente restringem-se a relatos de caso WUERSCH et dl.,
2006) ou de pequenos surtos (WATARAI et al., 2004), aém de estudos pontuais
(TOMATOVA et d., 2003).

Em um estudo com camundongos, SMITH et a. (2000) compararam O
desenvolvimento de EP em animais com e sem receptores para IFN-? . Nos dois grupos, as
lesbes proliferativas concentraramse em colon, diferente do comumente observado nos
suinos.

WUERSCH et al. (2006) descrevem, em uma égua puro sangue espanhola de nove
meses, um quadro agudo de diarréia intensa, que levou o animal a morte, apesar da
antibioticoterapia e do tratamento de suporte. Na necropsia, foram observados espessamento e
enrugamento difuso da mucosa, em éreas entremeadas por Ulceras, por vezes coalescidas e
cobertas por fibrina. Adicionalmente, os autores descrevem aumento moderado de linfonodos
mesentéricos, que se apresentavam amol ecidos, pequenas Ulceras géstricas e edema pulmonar.
Os achados histolégicos ndo se diferenciaram significativamente dos relatados em suinos e
coelhos, também com infiltrado granulomatoso em intensidades variadas.

Entre os estudos que associam a EP a animais silvestres, detectaram-se manifestacoes
da doenca, bem como o agente, em material oriundo de hamsters (Mesocricetus spp.), um
veado (Odocoileus virginianus) e de um avestruz &ruthio camelus). Apesar das variadas
manifestacdes clinicas, todos apresentavam hiperplasia das células epiteliais das criptasileais,
reducéo na quantidade das células caliciformes, variada presenca de infiltrado inflamatério e,
ainda, numerosas bactérias curvadas no pdlo apical dos enterécitos,- todas consideradas |esbes
caracteristicas de EP e ausentes nos controles - observadas pela coloracdo pela prata
(Warthin-Starry) e, exceto no veado, provavelmente devido a problemas de fixagdo ou a
presenca de bloqueadores, foi confirmada como Li pela técnica molecular testada (COOPER
et a., 1997). Em emus (Dromaius novahollandiae), a infeccdo por esta bactéria é associada a
prolapso retal e enteroproctite proliferativa(LEMARCHAND et a., 1997).

Em aguns estudos epidemioldgicos feitos com javalis de ambiente natural ou
mantidos em sitios de caca, DEZORZOVA-TOMATOVA et al. (2006) necropsiaram 88
animais em abatedouro e ndo observaram sintomas ou lesdes sugestivas de EP.

2.5 Patogénese
Apesar da enteropatia proliferativa ser extensivamente estudada em suinos e roedores,

diversos aspectos sobre sua patogénese permanecem desconhecidos ou incompletos
(WUERSCH et al., 2006).



Sabe-se que a transmissdo do agente ocorre por via feco-oral (SMITH, LAWSON,
2001) e que, aparentemente, a infeccdo, considerada dose-dependente (McORIST et al.,
1993), inicia-se pela penetracdo nos enterdcitos da sperficie das vilosidades, a seguir, as
bactérias avancam para as células epiteliais das criptas. Este fluxo é sugerido pela observacéo,
em coelhos, de criptas ainda higidas, em meio a vilosidades e outras criptas massivamente
infectadas (DUHAMEL et al., 1998). Apesar destas evidéncias, h& autores que descrevem a
invasdo a partir de células parcialmente imaturas das criptas (LAX, THOMAS, 2002).

Os agentes sdo observados, na maior parte das vezes, na por¢éo apical do citoplasma
de enterdcitos proliferados de criptas e vilosidades hiperplasicas do ileo (McORIST et al.,
1992; 1993; COOPER et a., 1997; DUHAMEL et a., 1998; KIM et al., 2000; SUH et .,
2000). Contudo, hé& diversos relatos sobre lesdes que se estendem ou predominam em outros
segmentos intestinais, como ceco (WUERSCH et al., 2006), célon (SCHAUER et al., 1998;
SEGALESet d., 2001; SMITH et al., 2000) ou, ainda, reto (LEMARCHAND et al., 1997), o
gue pode ser relacionado, segundo SMITH et a. (2000), a diferencas fisiologicas e
imunol6gicas como variagBes na microbiota comensal e presenca de receptores bacterianos
especificos, observados entre animais de diferentes espécies e faixas etérias (ROWLAND,
HUTCHINGS, 1978; GEBHART et a., 1983; McORIST et a., 1992; McORIST et al., 1995;
COOPER et al., 1997; LEMARCHAND et a., 1997; DUHAMEL et al., 1998; WUERSCH et
al., 2006).

Ha relatos, ainda, sobre ocorréncia dos patdgenos em outros locais, como placas de
Peyer, linfonodos mesentéricos e, ainda, em tonsilas de suinos (MORES et al., 1985; JENSEN
et a., 2000; SEGALES et al., 2001). Nestas Ultimas, as bactérias foram observadas em células
reticulares, que se apresentam marcadamente ativas, ou mesmo, em formagdes sinciciais ou
livres no intersticio (JENSEN et al., 2000).

Apbs a invasdo das células cripticas, h& intenso processo de divisdo celular, que
resulta em hipertrofia das criptas, cujos enterdcitos mostram-se pobremente diferenciados
(SMITH, LAWSON, 2001). Isso leva a perda da capacidade de absorcéo do intestino e,
consequentemente, a diarréia WUERSCH et al., 2006) ou, simplesmente, menor conversio
alimentar (GUEDES et al., 2002a; JACOBSON et al., 2003; BOESEN et al., 2004).

O mecanismo exato pelo qual o agente induz a proliferacéo de enterdcitos permanece
obscuro (SMITH, LAWSON, 2001). Tém sido sugeridos diversos mecanismos, induzidos
pela bactéria, que aterariam os processos de diferenciacéo celular e apoptose: (1) por
producdo de agente mitogénico; (2) por proliferacdo responsiva a danos celulares ou, ainda,
(3) por producdo de substéancias que ativassem receptores para fatores normais de crescimento
dos enterdcitos (McORIST et al., 1995).

Em relagdo aos aspectos imunolégicos do desenvolvimento da doenga, existem
diversos estudos que esclarecem determinados pontos e indicam a participacdo de algumas
citocinas, mas ndo os esclarecem em sua plenitude.

Ha aparente perda de eficiéncia das respostas imunes loca e sistémica, induzidas pela
Li no decorrer da infeccdo. Os enterdcitos proliferados e, por conseguinte, imaturos, perdem
suas moléculas apresentadoras de antigenos (MHC classe 11), e as disfungbes estdo
relacionadas a substituicdo das células maduras nas vilosidades, o que resulta em atraso ou
insuficiéncia nas respostas especificas, sga celular ou humoral, mesmo que outras células,
como macréfagos, tenham contato com novos antigenos associados a infeccdo (McORIST et
al., 1992).

Observam-se também variagdes significativas no grau e no tempo de desencadeamento
das respostas imunes celular e humoral relatadas. Estas reacdes podem ser observadas de
forma mais precoce, desde 15 dias pi. Relatam se respostas desde 9 a 14 dias pi em animais
expostos a cepa patogénica e 4 a5 semanas pi em animais expostos a cepa vacina (GUEDES,
GEBHART, 2001), persistentes por até 13 semanas. Como foi estabelecida correlacéo

9



significativa entre a liberagdo bacteriana e o inicio da resposta imune, ambos 0s parametros
podem variar substancialmente entre espécies e faixas etarias distintas (SMITH et a., 2000).

Como € intracelular, o organismo induz respostas imunes celular e humoral por IgA na
mucosa. Observamse acumulos de IgA ao redor dos sitios de infecgdo de Li, os quais foram
associados a inabilidade dos enterdcitos em processar completamente este anticorpo ou,
simplesmente, porque h& uma resposta intensa com producdo exacerbada de IgA especificas,
gue formaria, ou ndo, complexos com as bactérias (McORIST et a., 1992). Desta forma, a
resposta de 1gG apenas indicaria infecgdo prévia, sem relagdo com mecanismos de protecdo
(GUEDES et ., 2002a,b).

N&o foi observado envolvimento significativo de eosindfilos e mastocitos no
desencadeamento da doenca, apesar de serem observados eventualmente nas lesbes
(McORIST et da., 1992). Por outro lado, a capacidade do agente em induzir respostas
inflamatdrias granulomatosas, muitas vezes compostas por células gigantes, também é
descrita (SEGALES et al., 2001).

Outro aspecto da imuno-patogénese, abordado por diversos autores, refere-se a ndo-
expressdo de determinados receptores de membrana para citocinas liberadas por células
inflamatérias, como o Fator de Necrose Tumoral (TNFa) e o Interferon-gama (IFN?), que
teriam papéis importantes na regulacdo de resposta imune em outras leses inflamatorias
(McORIST et d., 1992; SMITH et a., 2000; MacINTYRE et d., 2003; GO et a., 2005). Até
0 momento, ndo esta claro se a bactéria selecionaria enterécitos com baixa capacidade de
apresentacdo de antigeno, se perda seria induzida por Li ou, ainda, se haveria as duas
situacdes, simultaneamente (McORIST et al., 1992).

Diversos autores enfatizaram, o papel do IFN? na patoggnese da Enteropatia
Proliferativa em camundongos (SMITH et a., 2000; MacINTYRE et a., 2003; GO et 4d.,
2005). SMITH et a. (2000) demonstram o importante papel desta molécula na progressao e
no controle da infeccdo epitelial. GO et a. (2005), compararam camundongos com e sem
receptores para IFN? e submetidos ainfecgdo experimental por Li. Os animais desprovidos de
receptores manifestaram quadros clinico-patol 6gicos bastante expressivos, com perda de peso
relativamente marcarte. Ja nos animais normais, havia resolucdo espontanea de lesbes e, na
maior parte das vezes, os processos eram discretos (SMITH et al., 2000; GO et al., 2005).

Aparentemente, o IFN? poderia atuar por meio de modulagdo direta dos enterdcitos
pela Li; por mecanismos imunomediados ou por combinacdo de ambos, mas a verdadeira via
de acdo permanece desconhecida. De acordo com 0 processo, ora IFN? poderia estimular a
hiperplasia, ora uma reacdo inflamatéria (SMITH et al., 2000), como ja descrito em outros
processos infecciosos (RUEMELLE et al., 1998 apud SMITH et al., 2000). Assim, apesar de
demonstrar-se que IFN? esta envolvido na patogénese de EP, sua participacdo ainda é
considerada bastante complexa (SMITH et a., 2000).

Outro ponto do ciclo bacteriano ainda incompreendido € a forma pela qual as bactérias
saem dos enterdcitos; ou sgja, se ha ou ndo, ruptura da membrana celular. A presenca de
aglomerados no polo apical sugere que sim, mas como no tépico anterior, sdo recomendados
mais estudos (MacINTYRE et al., 2003). Em lesdes hemorragicas, a marcada lise celular
apresenta- se acompanhada de moderado infiltrado inflamat6rio composto de linfécitos B, com
consequente acumulo de IgA e IgM e linfoticos reativos CD 8 e CD 25; estes Ultimos,
possivelmente, estdo presentes apds o envolvimento de macréfagos MHC-I1, MHC-1 e ap6s a
liberacdo de suas interleucinas (McORIST et al., 1992).

E interessante ressaltar que, mesmo nos quadros mais graves da doenca (ver 2.4
Aspectos Clinico-Patol 6gicos), descritos por diversos autores como EPH e EN (ROWLAND,
LAWSON, 1975; LOVE et da., 1978), sugere-se que, como ndo h& destruicdo de tecidos ou
ulceracdes na mucosa, 0s processos ocorram por ateracées na formagdo de vasos sanguineos,
induzidas por resposta imunologica ou autécrina McORIST et al., 1992). Essa hipoteses
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contradiz a posicéo defendida anteriormente, segundo a qual se classificavam os distintos
quadros clinico-patol 6gicos descritos em suinos — IR, EPH e EN — como diferentes etapas do
processo de destruicdo da mucosa por bactérias oportunistas, dada a imaturidade das células
epiteliais (no caso das duas Ultimas), ou do reparo, no caso de IR (ROWLAND, LAWSON,
1975.

Diversos fatores como alimentacdo (PEARCE et a., 1999; BOESEN et a., 2004),
idade (TOMATOVA et al., 2006) e estado imunoldgico dos individuos, dependente do acesso
ao colostro (BARNA, BILKEI, 2003) e da exposi¢éo dos rebanhos ao agente (LOVE et .,
1977) podem potencializar a agdo do agente, o que resulta em maiores taxas de morbidade e
mortalidade (SCHAUER et al., 1998; BOESEN et al., 2004; TOMATOVA et al., 2003).

Infeccdes concomitantes, como a associagéo com E. coli em coelhos (SCHAUER et
al., 1998) e hamsters (FRISK, WAGNER, 1977) e com Brachyspira pilosicoli, em suinos
(GUEDES, GEBHART, 2003), cursam com sinergismo e agravamento dos quadros clinicos,
com aumento das taxas de morbidade e mortalidade (FRISK, WAGNER, 1977; SCHAUER et
al., 1998, GUEDES, GEBHART, 2003) (ver 24 Aspectos Clinico-Patologicos e
Epidemiol 6gicos).

N&o se sabe como ocorre exatamente esse sinergismo, mas alguns mecanismos
propostos sdo: (1) perda da protecdo por muco, que ocorre pela substituicdo das células
caliciformes no processo proliferativo e propicia o desenvolvimento de infecgdes oportunistas
(ROWLAND, HUTCHINGS, 1978); (2) acdo dos patdgenos por meio de diferentes
mecanismos, que poderiam levar a inibicdo mitua ou & polarizacdo da resposta, como
sugerido em suinos também infectados por Trichuris (PEARCE et al., 1999).

2.6 Diagnéstico

Uma vez que as lesBes intestinais desencadeadas por Li sdo consideradas tipicas, ou
relativamente constantes (LOVE et a., 1977; JENSEN et al., 2000), a associacdo de técnicas
tradicionais (necropsia e exames histoldgicos utilizando corantes como HE e WS) sdo
preconizadas para o diagnostico de EP em diversas espécies (YATES et a., 1979)

Porém, como estas técnicas limitamse ao diagndstico post morten, associado a
inespecificidade dos sinais clinicos (ROWLAND, HUTCHING, 1978; DRIEMEIER et al.,
2002; PLAWINSKA et al., 2006), houve a necessidade de desenvolvimento de métodos de
diagndstico mais simples, rapidos e abrangentes (para estudos epidemiol 6gicos), mas que
principalmente pudessem ser feitos em animais vivos. Assim, os métodos tradicionais séo
considerados sensiveis para o diagndstico de EP quando as lesdes sdo evidentes e
inespecificas em casos leves da doenca (DUHAMEL et a., 1998; SUH et a., 2000) no
diagnodstico de lesbes evidentes (GUEDES et a., 2002c). Alguns autores relatam baixa
capacidade dos métodos na avaliagdo de surtos quando comparados a Imunoistoquimica
(BOYE et a., 1998) ou aos métodos soroldgicos (DRIEMEIER et a., 2002), PCR (SUH et
al., 2000; BACCARO et ., 2003).

JENSEN et a. (2006) demonstraram, recentemente, a presenca de lesdes e bactérias
restritas ao intestino grosso de suinos com EP. Esse achado € interessante pois, até entéo,
sempre se enfatizou 0 exame de segmentos do ileo para o diagnostico da doenca (LOVE et al.,
1977, ROWLAND, HUTCHINGS, 1978; McORIST et a., 1992; GUEDES et a., 2002c,
BOESEN et a., 2004). Segundo os autores, essa observagcdo pode justificar achados
discrepantes entre técnicas sensiveis que detectam a bactéria e exames histol 6gicos negativos
(JENSEN et al., 2006).

A PCR (Polymerase Chain Reaction) é considerada uma técnica altamente sensivel
para deteccdo de Li em cortes intestinais e amostras de fezes (JENSEN et al., 2000; SUH et
al., 2000; BACCARO et al., 2003; JACOBSON et a., 2003) e possui capacidade de detectar o

11



agente em diversas espécies (FOX et a., 1994; COOPER et a., 1997), em material muitas
vezes em avangado estado de decomposicdo e, ou mesmo, quando ndo ha lesbes (STEGE et
al., 2004). E considerada Util no diagnostico ante morten (JONES et a., 1993; COOPER et
a., 1997) e, eventuamente, é recomendada para confirmacéo do diagnogtico feito por outros
métodos (CORZO et al., 2005). As desvantagens apontadas para seu uso estdo relacionadas ao
custo, ao fato de ser laboriosa (KROLL et al., 2005) e depender de uma quantidade minima de
material genético nas fezes, além de estar sujeita a muitos contaminantes (GUEDES et a

2002c; GUEDES, GEBHART, 2003; JONES €t al., 1993; JUST et a 2000).

As técnicas de Imunoistoquimica (IHQ), que utilizam anticorpos monoclonais
especificos para Li, ou mais precisamente para determinados componentes de membrana, séo
consideradas altamente sensiveis e especificas para o diagnéstico de EP. Apesar da técnica
apresentar variagbes no método, como a associagdo a marcadores enziméticos
(Imunoperoxidase — IP) ou por coloragdo (Imunofluorescéncia — IF), estas ndo apresentam
diferencas em seu uso (BOYE et a., 1998; JENSEN et al., 2000; GUEDES et al., 2002b).

GUEDES et al. (2002b) apresentam uma versdo da técnica de | P, aplicada no presente
estudo, utilizando-se anticorpos monoclonais de camundongos.

As técnicas sorologicas apresentam resultados por vezes discrepantes e sofrem
interferéncia pela ingestdo de colostro e presenca de anticorpos maternos. A técnica de
Imunoperoxidase em Monocamada (IPMA) apresenta dificuldades na diferenciacdo entre
diferentes tipos de anticorpos (GUEDES et al., 2002b) e € considerada menos sensivel que a
técnica de Imunofluorescéncia indireta (IFAT), porém ambos tém se apresentado como
promotores de informagdes imunoldgicas e epidemiol dgicas de CAIS (CORZO et a., 2005).
Por outro lado, apresenta vantagens em relacéo ao PCR, uma vez que a presenca de anticorpos
se mostrou mais longa que a liberacdo de bactérias nas fezes, 0 que coloca a técnica como
mais sensivel na avaliagdo de animais em terminagdo (STEGE et al., 2004). Cabe relembrar
gue os testes soroldgicos identificam apenas infecgdes prévias pelo agente, mas ndo o estado
portador (CORZO et al., 2005).

Outro método sorolégico, recém-desenvolvido, € o Exame Imuno-Enzimatico Indireto
(EL1SA) baseado em lipossacarideo de membrana. A técnica apresentou maior especificidade
e sengbilidade - além de nédo depender tanto da subjetividade da avaliacéo por técnicos - que
as técnicas mencionadas anteriormente (IPMA e IFAT), apesar dos autores considerarem
necess&rias adaptaces na técnica para seu uso em diagnosticos de rotina (KROLL et a.,
2005).

2.7 Tratamento e Profilaxia

Até o momento, diversos protocolos antimicrobianos foram descritos com relativo
sucesso no controle de EP em suinos. Ha relatos que envolvem o estudo de protocolos
especificos (KYRIAKIS et al., 2002a,b; ALEXOPOULOS et al., 2006), porém a maior parte
das informagbes provém do uso empirico de diversas substancias e a avaliacdo das
consequéncias de seu uso (LOVE et al., 1977; YATES et al., 1979).

A Doxiciclina mostrouse eficaz quando testada a campo (KYRIAKIS et al., 2002b;
ALEXOPOULOS et al., 2006), com resultados superiores aos observados pelo uso de outras
tetraciclinas (MAUCH, BILKEI, 2005). A associacdo de Tilosina e Sulfadimidina foi
associada ao término do aparecimento de novos casos, porém afirma que seu uso teve pouco
efeito quando os sinais de EPH ja tinham iniciado (LOVE et a., 1977). Respostas
semelhantes foram relatadas em caso de EPH em suinos, apés uso da associacdo de
Lincomicina e Streptomicina na racdo, por 20 dias (MORES et al., 1985). O uso de
Lincomicina também apresentou resultados positivos em outros estudos (McORIST et d.,
2005).
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Apesar de alguns protocolos terem se mostrado ineficazes no controle da enfermidade
(GUEDES et a., 2002a; SONNE et a., 2003; WUERSCH et d., 2006), o agente €
considerado relativamente sensivel a diversos produtos, usados tanto para o controle quanto
para a prevencdo de EP (KYRIAKIS et al., 20024). Por outro lado, critica-se 0 uso continuo
de antibidticos como método profilaico, principamente por ser economicamente
guestionavel (sic) (JACOBSON et a., 2003) e por gerar uma populacdo livre do agente,
porém susceptivel a infeccbes (MAUCH, BILKEI, 2005; McORIST et d., 2005). Esta
condic¢do propicia 0s quadros mais agressivos da doenca.

Por estas razdes, uma vez que ndo ha ainda vacina protetora (KYRIAKIS et a., 2002a),
apresentamse como métodos mais promissores N0 mangjo da doenca, a associacdo de
diversas téticas de mangjo profildtico, como mudancas na estratégia alimentar (STEGE,
LAWSON, 2001; BOESEN et a., 2004), higienizacdo completa e rodizio de rebanhos
(sstemaall in, all out) (STEGE et a., 2004) e evitar erros como superpopulacéo (STEGE et
al., 2000). Restringindo o uso de antibidticos para quadros agudos, de forma individual.

As informagtes obtidas sobre EP encontram-se tabuladas no Quadro 1.
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Quadro 1. Surtos de Enter opatia Prolifer ativa determinados por Li em suinos e coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Revisdo Bibliogr &fica (continua).

Refe- Objetivo/ Hospedeiro/ Clinica/ Necropsia/ Histologia Imunohistoquimica/ PCR / Sorologia ~ Patogenia/ Bacteriologia/ Tratamento Conclusdo
réncia Métodos Epidemiologia / Microscopia eletr6nica
Row~ Vissvam rela Primeiro Redlato Necropsia: EN: lesdes em sitios associados a AIS; mu |HQ: atécnicade IFfoi positivanosca-  Patogenia: AlS, as células epiteliais sio Todos os casos apresentaram alteracoes t
land& cionar os qua- naAustraia cosas afetadas substituidas por material necrético cinzenr  sosde EN, EPH eIR. imaturas e desprovidas de cobertura de  picas de AIS — Morfologia, IF e presenca
Law- drosde*EN, IR to-amarelado, normalmente com fissuras profundas; su- ME: Confirmou apresencadas bactérias  muco. E pertinente que ateracbes  de bactérias intracelulares no local carac
son, e EPH. perficie com particulas de comida grudadas e tecido ne  detectadas por IF nos casos de EPH e deixam as células mais predispostas a da-  teristico e o isolamento de Campylobacter
1975 Imunofluores- crético bem aderido as mucosas e submucosas expostas,  EN. nos por bactérias ou protozoarios comen  sputorum. Também associaram AlS com
céncia, isole sob aqual haviaedema naintersegdo com a musculaura sais. Onde isso ocorre, ha necrose do epi  achados de EPH, apesar da indisponibili-
mento, identifi- IR: Porgdes finais do ileo espessadas, firmes e quase télio que levaanimaisamorte, com EN ou  dade de tecidos frescos para bacteriologia.
cagdo e quanti- rigides (“intestino hosepipe”); IUmen reduzido; mucosa sobreviventes ®m a mucosa destruida.  ME revelou as bactérias, IF também
ficacdo. Em ca- irregular, submucosa com extensa proliferacéo do tecido Normalmente a regeneracdo da mucosa demonstrou particulas bacterianas nas cé&
Austrd  sos de marcada de granulacdo até musculatura, também substancialmente néo é completa e eficiente e parte é substi-  Iulas epiteliais e nos restos luminais.
-lia autolise, ocasio- hipertrofiadas. tuida por tecido de granulaggo.
(N) namente usa- Histologia: EN: Necrose coagulativa e resposta inflama A associagdo entre AISe EN e IR é re-
ram criostato. téria em camadas sob tecido com exsudacao aguda com forcada pela lesdo adenomatosa presente
resposta inflamatéria até acentuada proliferacéo do tecido em todos os animais e a detec¢do do vi
de granulagdo. Em muitos casos, grandes glandulas inten brios associados aos tecidos. Essa Ultima
samente aumentadas distinguia-se das vilosidades com associacao € corroborada pelo fato de C.s.
mucosas intactas ao redor. Estavam marcadamente hiper- mucosalis ndo ser encontrada em animais
plésicas e composta por epitélio imaturo. saudavels, mas sempre de rebanhos onde
IR: Superficie luminal quase sempre coberta por camadas CAIS esta presente.
de tecido necrdtico contendo muitas bactérias. Ha restos A associagdo com EPH néo foi bem esta
de mucosa glandular delineados por epitdio hiperplasico belecida pois ndo haviamaterial fresco pa
e imaturo, que tende arecobrir as areas lesadas. ra bacteriologia. Os achados clinicos pare
cem mostrar que EPH seria uma forma
mais aguda de AIS em animais total mente
susceptives. Alguns casos parecem suge-
rir que EPH poderia se desenvolver de
mudangasiniciaisnaAlS.
Love Descrevem 2 Granjacom4 u  Clinica: Muitos animais foram encontrados mortos, sem - Bacteriologia: 2a3 um por 0,3 um; nao A morbidade médiafoi de 12% e amorta
etad., surtos de EPH nidades de 600  manifestacfes clinicas evidentes. Alguns tinham sintomas produzem é&cido em meios com carboidras  lidade de 50%.
1977 em uma granja matrizes LW x  tardios e leves, com leve palidez antes de manifestar o tos, ndo produzem gelatinase ou urease, A ocorrénciadadoencaem todas as faixas
naAustrdia Landrace.  1° quadro intestinal. Parte dos animais perdeu o apetite, a catalase negativos, reduzem nitrato anitri-  etarias sugere que se tratava de uma popu
Avdiacdo Hiss surto (1 unida- temperatura corpora variou de 40 graus a normal. to, produz HS em meio TSI e cresce em  lagdo altamente susceptivel. No segundo
Austra  tologica (diver- de): Duragdo de  Disenteria aquosa, profusa, enegrecidaefétida. Morte 8 a meio com 0,05% de Cisteina, en 0,05% e  surto, acometeu genas animais jovens ou
-lia sas técnicas), 7 semanas, afe-  24h depois do inicio da disenteria 0,2 de Deoxicolato; em NaCl a1,5e2,0, adultos recém-chegados.
(N) me, bacteriolo- tou 110 porcos, Houve abortos, mas alguns animais que conseguiram mas nao em 3,0 nem 1,0 de Glicina. Eram  Ossinais clinicos se iniciaram na 32 sema

gia e testes bio-
quimicos.

com 43 mortes,
no 2° nas de-
mais unidades:
5 semanas de-
pois. 318 doen-
tese 156 mortos
Afetou animais
de todas as ida-
des, mas princi-

parir, geraram filhotes saudaveis.

Necropsia: Lesdes restritas ao intestino delgado. Serosa
ileal com aspecto reticulado; em alguns, petéquias na sub-
serosa e ascite. Luz ileal com coagulos de sangue ou cort
tetdo liquido sanguinolento. Mucosa e submucosa espes
sada, edematosa e com areas hemorrégicas. Aparente pro-
cesso inflamatdrio diftérico.

Histologia: Achados tipicos de EP, com grande nimero
de bactérias positivas na col oragdo pela prata no polo api-

curvados com as extremidades arredonda-
das; nao-hemolitica em meio com sangue
decarneiro

Tratamento: Adicionaram 100PPM Tilo-
sinae Sulfadimidina, em 2 a 3 dias, cessou
0 aparecimento de novos casos clinicos.
Ficou claro que o uso continuo de antibié-
ticos como promotores de crescimento, de
forma profilética, mantém a populacéo li-

na em aguns animais, mas na maioria foi
da quarta a décima semana ap6s a introdu-
¢ao no plantel.

Os dados epidemiol égicos sugerem que a
introducdo do C. sputorum ou os fatores
predi sponentes propiciaram os surtos.

* Ac (anticorpos); ATB (antibioticoterapia); CAIS (Complexo adenomatose intestina suina); E (estudo experimental); EM (Enterite necrética); EP (Enterite proliferativa); EPH (Enterite proliferativa hemorragica); HE (Hematoxilina-eosina);
I F(Imunofluorescéncia); |g (Imunoglobulinas); | P(Imunoperoxidase); IHQ(Imunoistoquimica); IR (lleite regiond); LW (Large white); ME (Microscopiaeletronica); N (infecggo natural); PP (placas de Peyer); pi (posinfecgd); PCR (Polymerase
chain reaction); PY (Pratade Y oung); WS (Warthin-Starry); ZN (Ziehl-Neelsen).
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Quadro 1. (Continuacao)

Refe- Objetivo/ Hospedeiro/ Clinica/ Necropsia/ Histologia Imunohistoquimica/ PCR / Sorologia ~ Patogenia/ Bacteriologia/ Tratamento Conclusdo
réncia M étodos Epidemiologia / Microscopiaeletr bnica
Love pamente nos cal dos enterdcitos das vilosidades, restrito as éreas ade- vre da infeccdo mas susceptivel. Diversos
etad., mais jovens. nomatosas. antibi6ticos e corticdides t &n pouco efeito
1977 quando sinais clinicos de EPH comegam
Rober-  Infeccdo experi- 9 suinos recém-  Clinica: Inicio dos sinais clinicos 3 samanas pi e retardo - Patogenia: As maiores quantidades de Relaciona C. sputorum sg. mucosalis e le
tset mental por Cam  nascidos. de crescimento. Neste periodo, também comecaram a a bactérias foram detectadas nos dias 53 pi;  sdes proliferativas no epitélio da mucosa
a., pylobacter spu- presentar apetite caprichoso. lesbes de AIS em 3 animais sacrificados ~ Reforcarelacéo entre AIS e EN.
1977 torum ssp. Mu- entre dias 53 e 59. Um morto no da 51 ti-
cosalis em por- nha lesdes de EN; porcos mortos nos dias
(E) cos, Sacrificio 65 e 66 apresentaram ganho de peso. As
no 65 diapi. lesdes de EP ndo estavam evidentes em
animais recém-infectados nem nos Ultimos
trés animais.
Row- Pesquisa EN e 281 suinos de Necropsia: 2/156 com AlS; 1 deles com EN, tinha con - Patogenia: Em AIS, enterécitos estdo i  CondigOes asociadas a adenomatose no
land& IR em abate 80-90Kg; teido normal. Em outro, havia marcado espessamento da maturos e perdem a protegdo pelo muco —  suino sdo de dificil detecgo na clinica e
Hut- douros naDina 2/156 animais porcdo fina do fleo (rigido), sem sinais de disenteria. ambos podem propiciar infecgdes oportu-  causam perdas individuais.
chings, marca com adenoma Histologia: EN: Intensa proliferacdo de células imaturas nistas. Sugerem que alguns casos de EN, IR e
1978 Palpagdo,inspe  toseintestinal. 1  no epitélio glandular, poucas células caliciformes; restos EPH evoluiram daAlS.
cdovisud (sero- deles tinha si- necréticos e céulas inflamatdrianas camadas mais pro-
Dina  sa). Nos atera- naisdeEN. fundas da mucosa. WS: bactérias curvadas no pdlo apica
marca dos. HE, WS, das cdulas epiteliais adenomatosas. IR: sinais de recupe-
(N) Levaditi e PY racao, atrofia de vilosidades, predominio de caiciformes;
modificado. poucas bactérias pelo WS nas camadas mai's profundas.
Y ates Fezem revissto Acometeu 34 Clinica: Umanimal teve diarréiasanguinolenta (tratado). - Tratamento: O usodevéariosantibiticos O diagnéstico foi baseado nos achados
eta., deliteraturaea suinos York- Histologia: Foram observadas bactérias Campylobacter- em conjunto levou ao final do quadro, mas  clinico-patol 6gicos.
1979 descricdo deum  shire  jovens, like no polo apical das células epiteliais da mucosa do ¢ ndo ha controle do uso.
surto de EP no  com 20-25Kg. 2  leo. Vilosidades com arquitetura das vilosidades.
Cana Canada morreram. Necropsia: Lesdes de sequela ndo foram observadas ao &
da bate, em animais que sobreviveram ao surto. Durante o
(N) surto, animais tinham excelente escore corporal, mas esta
vam muito palidos. Sangue agquoso, petéquias em epicar-
dio e ventriculo direito dilatado; traquéia com espuma es
branquicada e pulmdes congestos e edematosos; Um tinha
Ulceragéstrica, mas sem hemorragia; paredesileais espes
sadas; coagulos no ileo terminal
Ge- Exames bacte- Intestinosde48 Necropsia: diferenciaram as lesdes em proliferativas, he - Bacteriologia: Bastonetes Gram-negati  Isola Campylobacter de suinos com EP.
bhart riolégicosdein-  suinos com morrégicae necrética e fizeram a correlacdo entre estas e vos, cuvados, microaerofilicos (0,2-0,5
etal., testinos de por- doengas intesti- os diferentes tipos de Campylobacter encontrados. por 1,2-2,5um), rdpida motilidade, ndo o
1983 cos com lesdes nais xida ou fermenta dextrose, ndo hidroliza
proliferativas # gelatina ou uréia, Catalase e oxidase-posi-
Cana leas. tiva, 1 ou 2 flagelo polar Gnico 47 isolados
da dividi-das: 2 espécies; escolheram C. hyo-
(N) intestinalis (CHI). Cresceu em meio 1% de

Glicina, ndo 1,5% de NaCl, Reduz nitratos
anitritos, mas ndo reduz nitritos.

* Ac (anticorpos); ATB (antibioticoterapia); CAIS (Complexo adenomatose intestinal suina); E (estudo experimental); EM (Enterite necrética); EP (Enterite proliferativa); EPH (Enterite proliferativa hemorrégica); HE (Hematoxilina-eosina);
I F(Imunofluorescéncia); Ig (Imunoglobulinas); | P(Imunoperoxidase); IHQ(Imunoistoquimica); IR (Ileite regional); LW (Large white); ME (Microscopiaeletronica); N (infecgdo natural); PP (placas de Peyer); pi (pos-infecgdo); PCR (Polymerase
chain reaction); PY (Pratade Y oung); WS (Warthin-Starry); ZN (Ziehl-Neelsen).
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Quadro 1. (Continuacao)

Refe- Objetivo/ Hospedeiro/ Clinica/ Necropsia/ Histologia Imunohistoquimica/ PCR / Sorologia  Patogenia/ Bacteriologia/ Tratamento Conclusdo
réncia M étodos Epidemiologia / Microscopia eletrénica
Law- Demonstram  a - _ IHQ: Coelhos imunizados com antige- = Demonstram a possibilidade de deteccdo
son et presenca de nos que incluem Campylobacter produ- de bactérias tipo Campylobacter, no polo
al., Campylobacter- zem anticorpos (Omega) que ndo rea- apical das vilosidades usando soro de co-
1985 like em lesdo & gem a Campylobacter de suinos. elho em sanduiche com IF.
denomatosa em Os mesmos antigenos (Omega), também
(N) hamster. foram detectados em lesdes proliferativas
de hamgters.
Morés  Descreve acha A doenga aco- Clinica: Anorexia, apatia e evacuagdo de fezes consisten - Patogenia: Afirmam que a presenca de  Demonstram a eficacia de da associagéo
etal., dos clinicopa- meteu 5 suinos tes e enegrecidas (melena), depois fezes sanguinolentas, células imaturas no topo de vilosidades de Lincomicina e Streptomicina como an
1985 tologicos de de 130 a 150 anemia e morte em menos de quatro dias. Necropsia: provavelmente deve-se a ndo-maturagdo  tibidticos profil &icos.
suto de Al e dias em uma Jenuna fina eileo: serosareticulada, hiperémica, espes das células da cripta ou por descamagdo
Brasl EPHemsuinos  criagdo de 336 sa, rigidos e didmetro aumentado; contetido fluido (sangue excessiva antes de atingirem a maturidade,
(N) animais. efibrina). Colon: contelido enegrecido eingesta. A muco- porém a hiperplasia pode dever-se tanto a
Nao apresenta sa avermelhada e rugosa, com evidenciagdo das vilosida- proliferagdo aumentada na cripta, quanto a
fatores prediss des. Linfonodosmesentéricos aumentados, hiperémicos e falta de maturag&o.
ponentes. edemaciados Tratamento: Associacdo de Lincomicima
Histologia: Mucosa hiperplésica com criptas alongadas e e Streptomicina (0,22g/Kg) de racdo, du-
repleta de células imaturas (grandes, basofilicas, grandes rante 20 dias, mostrou-se como medida
nlcleos, nucléolos evidentes e vactolos), mitoses, dimi profilética eficiente. 1sso porque, logo a
nuicdo do nimero de caliciformes; restos celulares e pds o inicio de sua administragéo, nenhum
neutréfilos na luz; cérion dilatado, vasos rompidos outro caso foi observado.
(hemorragia); Lamina prépria: infiltrado misto, muscula
tura delgada; submucosa e subserosa; hiperplasia linfor-
reticular com células sinsiciais em PP e linfonodos me-
sentéricos; WS muitas bactérias curvadas em forma de
“asas de gaivota’ no citoplasma apical de enterdcitos ima
turos semelhantes a Campylobacter sputorum ssp muco-
salis, nas éreas hiperplasicas damucosa.
Mapo-  Avdiaram a 91 Porcos (3 Clinica: Animais de 68 Kg tiveram as lesdes mais se - - Animais de 3 semanas imunossuprimidos
ther et susceptibilidade grupos- 5-8;54 veras, com espessamento marcado da mucosa do ileo, sS40 6timos model os paraadoenga, diarréia
a, de diferentes -55 e 91Kg fo- com dobras transversas, srosareticulada, mas sem atera 6-8 dias pi, depressdo, desequilibrio e
1987 porcos mesticos  ram estressados  ¢Oes em outros 6rgaos morte 18-21 diaspi.
a Li, imunossu- e infectados Necropsia: Os dois porcos que deram origem ao material
EUA primidos com com Li. Recen- tinham sinais de EN e um outro tinha de EPH 6-8 Kg —
(E) Dexametasona.  temente, a inci-  espessamento marcado e hiperemia da mucosa do ileo,

déncia foi esti-
mada em 20%
nos EUA e as
perdas  econo-
micas de USS$
10-20 Mi anuais

com dobras transversais e coagulos no limen, Na EN,

havia células inflamatdrias e exsudato fibrinososo sobre a
muCoSs3, que se apresentava esponjosa, hiperémica e até
ulcerada. Ambos tinham hiperplasia

Histologia: Perda da estrutura das vilosidades do intestino
delgado, hiperplasia moderada das células epiteliais criptr
cas, acumulo de restos celulares nas criptas, displasia das
criptas e auséncia de células caliciformes. Bactérias posi-
tivas a0 WS nas células epitelias.

* Ac (anticorpos); ATB (antibioticoterapia); CAIS (Complexo adenomatose intestinal suina); E (estudo experimental); EM (Enterite necroética); EP (Enterite proliferativa); EPH (Enteriteproliferativahemorrégica); HE (Hematoxilina-eosing);
| F(Imunofluorescéncia); Ig (Imunoglobulinas); 1P(Imunoperoxidase); IHQ(Imunoistoquimica); IR (lleite regional); LW (Large white); ME (Microscopiaeletronica); N (infecgdo natural); PP (placas de Peyer); pi (pdsinfeccdo); PCR (Polymerase
chain reaction); PY (Pratade Y oung); WS (Warthin-Starry); ZN (Ziehl-Neelsen).

16



Quadro 1. (Continuacao)

Refe- Objetivo/ Hospedeiro/ Clinica/ Necropsia/ Histologia Imunohistoquimica/ PCR /Sorologia  Patogenia/ Bacteriologia/ Tratamento Conclusdo
réncia M étodos Epidemiologia / Microscopia eletrénica
Mc- - - Necropsia: Em hamsters, foram observados quadros de - Patogenia: Véaias formas de CAIS tém A obtenco de organismos nas fezes e pos
Orist et EP, enquanto em suinos descrevem AlIS; EN e EPH. bactérias intracelulares como antigeno co-  terior confirmagao e identificagdo da doen-
al., Histologia: intestinos com bactérias curvadas no pdlo mum; mas ndo a coloca como causacerta.  ¢apor necropsiacolocao método de |l F co-
1987 apical das células das vilosidades. Bacteriologia: esfregacos de mucosa de  mo promissor
suino com EPH com organismos seme
Ingla Ihantes a Campylobacter, ndo cresceram
terra em cultivo Coradas pelo &cido-rgpido
(N) modificado.
Law- Avdiam a res- - - Sorologia: Usaram IgM, com baixa - 75% dos suinos com EP na necropsia apre-
son et posta humoral vida til, ligados a fluoresceina sentavam Ac.
a., de suinos a Em surtos naturais da doenga, a presenca
1988 Campylobacter de Ac foi mais frequente que as manifesta-
(N) like ¢Oesclinicas.
Mc- Andlise antigé- - - - Bacteriologia: Perfil protéico, 25K e -
Oristet nica de Campy 27K. Bactéria de porco com EP: diferente
a., lobacter muco- das Campylobacter conhecidas e isoladas
1989 salis;, compara de animais normais. Pode ser 1 ou mais
com C.hyoin- espécies desconhecidas de Campylobacter
Ingla tedtinalis, C. je varia tamanho de moléculas e antigenici-
tera  nuni e C. cali, dade da membrana externa no crescimen
(E) associado a EP, to intracelular. Outras Campylobacter tém
para comparar diferengasentresi, mas mantém flagelinas
Immunoblottin (60K), ausentes nesta. Ac monoclonais
g e detroforese confirma bandas ausentes nas Campylo-
para avdiagdo bacter conhecidas.
protéica.
Schult-  Redlizaram es- - E - Bacteriologia: Pequenas, gram-negetivas, Laboratérios recebem material e fazem
heisset tudo retrospec micro-aerofilicas e curvadas. testes para Campylobacter em casos
a., tivo de casos de suspeitos de EP mesmo que ndo exista
1989 EP para ver confirmacdo darelacdo entre ambos.
qua Campylo-
bacter edtava
associada e
qual seu signi-
ficado.
Raspado deileo
, cultivo e tes-
tes bacteriol 6-
gicos.
Schoeb Descrevecasos 28 coelhos em  Clinica Animais apresentavam inapeténcia, letargia e IHQ: Ac monoclonais detectaram a - Os estudos confirmam que lesbes
etal., de cecocolite fase de desma fezescom muito muco. bactériaem células epiteliais, naluz das proliferativas descritas em suinos, hamsters
1990 em coelhos as= me Necropsia: 16 dos 28 suinos examinados apresentavam  criptas e no exsudato lumina em lesBes e outras espécies, também podem ser

sociados a
Campylobacter
-like.

|lesBes intestinais. Em 8 destes, havia lesdes multifocais a
difusas, caracterizadas por proliferagdo epitelial e act
mulo de linfécitos macréfagos —em lamina prépriadoin -

erosivaseproliferativas.

observadas de forma similar em coelhos de
laboratério.

*Ac (anticorpos); ATB (antibioticoterapia); CAIS (Complexo adenomatose intestinal suina); E (estudo experimental); EM (Enterite necrética); EP (Enterite proliferativa); EPH (Enterite proliferativa hemorragica); HE (Hematoxilina-eosina);
I F(Imunofluorescéncia); g (Imunoglobulinas); IP(Imunoperoxidase); IHQ(Imunoistoquimica); IR (lleite regiona); LW (Large white); ME (Microscopiaeletronica); N (infecggo natural); PP (placas de Peyer); pi (p6s-infecgdo); PCR (Polymerase
chain reaction); PY (Pratade Y oung); WS (Warthin-Starry); ZN (Ziehl-Neelsen).
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Quadro 1. (Continuacao)

Refe- Objetivo/ Hospedeiro/ Clinica/ Necropsia/ Histologia Imunohistoquimica/ PCR / Sorologia  Patogenia/ Bacteriologia/ Tratamento Conclusdo
réncia M étodos Epidemiologia / Microscopia eletrénica
Schoeb - - testino delgado, ceco e cdlon saculado. Em dois deles, o - - -
etal., acimulo de macréfagos na lamina prépria foi bastante
1990 expressivo.8 coelhos tinham cecocolite supurativa e erosi-
(cont.) vae4 tinham lesBes proliferativas e supurativa.
Histologia: Pelo WS, bactérias curvadas em células em
visivel processo de degeneracdo em um epiteliad
hiperplasico.
McOri  Compararam, Usaram 20 por- Histologia: Animais com EP hiperplasia marcada de ente - Patogenia: Resposta imune inicidl com  Caracterizam a resposta inflamatéria por
steta, por imunocito- cosdoentesde8 rocitos imaturos. 7 com adenomatose: celularidade nor- acimulo de IgA proximo as células para  |HQ em quadros de AlS e EPH.
1992 quimica, respos fazendas e 8 ma nalémina propria, epitélio intacto. JA nos animais sitadas, leve respostade linfécitos T (LT)
tas inflamat6- controles. com EPH, haviamoderado infiltrado de células linf6ides e supressores/citoliticos na mucosa af etada;
Ingla  rias em suinos ocasionais polimorfos. Havia também marcada hemorra L esdes hemorragicas: infiltrado misto mo-
tera comAISeEPH gia a0 lumen intestinal. Em alguns pontos, hemorragia derado com linfdcitos reativos a CD8, CD
(E) Imunohistoqui- direta da mucosa associada a edema e necrose. 25+; acumulo ct linfécitos B(LB), IgA,
mica contra ele- Giemsa: apenas ocasionais mastdcitos apresentaram- IgM; marcadacitdlise, células proliferadas
mentos do siste Os linfonodos apresentaram moderada hiperplasiados lin- perdem MHC classe I (associadas a célu-
ma imunol 6gico fécitos foliculares, interfoliculares e medulares. las das vilosidades) menor capacidade de
suino. Foram w Classificaram o quadro em AIS ou EPH com base na apresentar antigenos. Perda de enterdcitos
tilizados Ac con ocorréncia de hiperplasia de mucosa, presenca de orga maduros - queda dos efeitos inibitérios so-
tra receptor de nismos semelhantes a Campylobacter no interior dos ente bre células cripticas. TNFae |FN-? (regu-
interleucina 2 récitos e a associagdo. HE: poucas células mono e poli- ladores da respostaimune em |esdes intes
de linfocitos de morfonucleares nal&mina prépria do intestino, confirman- tinais teriam atividade afetada por respos
suinos, anti-CD do os marcadores. Ocasionais mastocitos observados pelo ta imune moderada. Hipdteses: Bactéria
25, CD-4, CD-8 Giemsa com hemorragia e necrose. seleciona enterdcitos cripticos com pobre
e contra granu- expressdo de MHC-II (pobre capacidade
|6citos/macrofa- de resposta), suprime sua apresentagao ou
gos e contra 0s 2; Infecgdes severas e extensas:
IgA. descamacéo e resposta de Ig, CD8 e 25.
Nas lesdes hemorragicas ndo havia
destruicBo  excessva de tecidos.
AlteracOes vasculares por sistema imune
ou autécrino. Em infecgdes leves,
recuperacdo elimina céulas infectadas.
Ndo ha envolvimento significativo de
eosindfilos e mastécitos na patogénese.
Bactériaafetaria o proces-samento de IgA
pelo enteréeito, levando ao seu actHmulo.
Haveria um arranjo de IgA especifico, for-
mando ou ndo complexas com bactériano
local da infecgdo. Ig local com papel na
apresentacdo de novos Ag.
Mc- 16 porcos gno- - Clinica: Nao foram observadas diarréa e perda de peso. - Patogenia: Inducdo é dose-dependente. 1° estudo com infecg@o experi-mentd por
Orist, tobidticos e 16 Necropsia: N&o foram observados dteracoes de EP nos Bacteriologia: Nos convencionais, proli- cultura pura de lled Symbiont (ISI)
etad., porcos normais controles convencionais e nos gnotobi6ticos. Em dois nor- feragdo dos enterdcitos cripticosimaturos,  intracellularis, relacionando-o & etiologia
1993 infectados com. mais infectados, havialeve espessamento nas mucosas do contendo numerosas bactériasintracelula  do EP, mas afirmam que a presenca de

* Ac (anticorpos); ATB (antibioticoterapia); CAIS (Complexo adenomatose intestinal suina); E (estudo experimental); EM (Enterite necrética); EP (Enterite proliferativa); EPH (Enterite proliferativa hemorrégica); HE (Hematoxilina-eosina);
I F(Imunof luorescéncia); |g (Imunoglobulinas); I P(Imunoperoxidase); IHQ(Imunoistoquimica); IR (Ileite regional); LW (Large white); ME (Microscopiaeletronica); N (infecgdo natural); PP (placas de Peyer); pi (pdsinfecgdo); PCR (Polymerase
chainreaction); PY (Pratade Young); WS (Warthin-Starry); ZN (Ziehl-Neelsen).
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Quadro 1. (Continuacao)

Refe- Objetivo/ Hospedeiro/ Clinica/ Necropsia/ Histologia Imunohistoquimica/ PCR / Sorologia  Patogenia/ Bacteriologia/ Tratamento Conclusdo

réncia M étodos Epidemiologia / Microscopia eletrénica
Mc- materia de 2 - ileo e colon, particularmente sobre as PP. - res curvadas, livres no citoplasma apical.  outros agentes ndo-citopatogénicos néo
Orist, porcos com EP, Histologia Bactérias (nos convencionais): achados tipicos Tinham aproximadamente 0.4 por 2,0um  pode ser descartada. Questiona se influem
eta., mantido in vi- de EP. Maiores doses: mucosa substituida por tecido ade- de tamanho e tinham uma pesada parede  idade e alimentag&o; se hé perda da patoge-
1993 tro HE e PY, nomatoso; criptas afetadas aumentadas e ramificadas; celular trilamelar. Evidenciadenumerosas  nicidade in vitro (cepas com menos passa
Ingla IF com Ig mo- queda a auséncia de cdiciformes; proliferacdo das célules divisdes bacterianas. Nao foram vistas gensdesencadearam mais sintomas); perda
terra noclonal  1g4; epiteliais cisticas (muitas figuras mitéticas). Variagdes na bactérias no lUmen das outras criptas, nem  de mecanismos de aderéncia, penetracao,
(BE) Sorologia IgM; extensdo das lesdes: ileo e cdlon nos porcos 1 e 2; mais a foram detectados outros agentes relevan-  (sobrevivéncia intracelular).

esfregaco de chatadanos 3 e4, noileoterminal; ocasionaisno5a8, 1-4 tes

leo por ZN mo- criptas afetadas a cada 100 no ileo terminal. Lamina

dificado. prépria: populacdo mista em animais infectados ou ndo,

IF usando Ag sem infiltrar mucosa. PP com hiperplasia moderada de

inteiro 1269/76 linfocitos foliculares e interfoliculares. Nada em outras

para dosar visceras. PY: numerosas bactérias curvadas no pice das

células epiteliais de criptas ateradas. ZN modificado
(fezes) foi positivo apenas nos porcos convencionais1 e 2.

Jones Suinos infecta EP é uma en- Necropsia e Histologia: Suinos infectados experimental PCR: O uso da técnica nas fezes apre Patogenia: Coloca que, até entéo, o A extracdo de DNA das fezes por GUSCN-
etad., dossubmetidos  fermidade ca- mente com lesBes localizadas e difusas (aspecto prolife  senta sensibilidade de até 107 bactérias  agente causador néo foi definido. DE e amplificagdo por PCR foi sensivel e
1993 a avaiaghes racterizada por rativo e bactérias intracelulares). Infeccdo naturd: lesdes  por gramade fezes. O marcador utiliza  Apenas fezes de animais com EP foram  especifico. Mostraram-se mais sensiveis

das fezes com diarréia, princi- difusas em ileo, ceco e cdlon anterior. do, 319 Bp, teve sensibilidade de 10°a  positivas nhaprovamolecular. que ahibridizagéo por Dot Blot.

(BE) PCR para ISI; pamente em 10" particulas por grama, sem neces As técnicas apresentadas podem  ser
comparagd de suinosde6a20 sidade de reamplificacéo para detectar utilizadas no diagndstico ante morten de
diversos méto semanas de vi- bactéria EP.
dos. da

Fox et Avaiam Cam- Um ferret com - PCR: Utilizaram marcadores parafragr  Bacteriologia: fizeram um estudo com- O desenvolvimento de testes mo-leculares
a., pylobacter-like  colite prolifera- mento 16S de RNA ribossomal parativo e encontraram homologiade 87,5 (PCR) com primers especificos gjudara na
1994 isolada de coli- tiva % com Desulfo-vibrio desulfuricans determina ¢do do pape do agente
te proliferativa encontrado nas lesdes proliferativas

EUA observada em observadas em diversas espécies.

(N) um furédo.

Mc- Caracterizacdo - - PCR: Homologiacom D. desulfuricans Bacteriologia: Cultivo: O, 5 - 15 % |IS| poderepresentar movimento evolutivo
Orist et taxonOmicas de (91% por sequéncia 16S do DNA ribos  (6timo a 8%), 2 a5 mm de profundidade.  (reducdo anaerdbia de sulfatos para entrar
a., IS| mantidas somal), mas diferengas nas reagbes aos  Muitos para Dessulfuvibrio falham na e sobreviver nas células). Descricdo
1995 em cultivo de meios e morfol dgicas e naeletioforese—  manutengdo; Li multiplica no citoplasma  formal: Lawsonia intracellularis

células, o que garantem novo género. sem vacUolos de enterécitos ileais suinos.  (Lawsonia em homenagem aG.H. Lawson,

(BE) permitiu deter- Multiplica-se por formagdo de septos, ndo  descobridor; intra.cell.ularis - referindo-se
minacgéo de no- reduz sulfato; cultivo em meio celular, a presenca do organismo em enterécitos);
VO género e microaerofilico. Fragmento 16S a coloca  bastonetes curvados, ndo esporulam, (1,5
proposicéo, pe na divisdo Delta das Proteobactérias. por 3,5 pm), Gram-negati-vas, retém
la 1* vez, do Cepa usada: 1482/89, isolada de porco  Fucsina carbdlica quando corado por ZN;
nome formal, com EP e cultivada em enterécito deratos  ndo-flagelados ou pigmentados. Estrutura
Lawsonia sem aparente efeito citopatogénico. de parede Gram-negativas e
intracellularis. protoplasmatica de procariota.

* Ac (anticorpos); ATB (antibioticoterapia); CAIS (Complexo adenomatose intestinal suina); E (estudo experimental); EM (Enterite necrética); EP (Enterite proliferativa); EPH (Enterite proliferativa hemorragica); HE (Hematoxilina-eosina);
I F(Imunofluorescéncia); 1g (Imunoglobulinas); I P(Imunoperoxidase); IHQ(Imunoistoquimica); IR (lleite regional); LW (Large white); ME (Microscopiaeletronica); N (infecgdo natural); PP (placas de Peyer); pi (pds-infecgdo); PCR (Polymerase
chain reaction); PY (Pratade Y oung); WS (Warthin-Starry); ZN (Ziehl-Neelsen).
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Quadro 1. (Continuacao)

Refe- Objetivo/ Hospedeiro/ Clinica/ Necropsia/ Histologia Imunohistoquimica/ PCR / Sorologia Patogenia/ Bacteriologia/ Tratamento Conclusio
réncia M étodos Epidemiologia / Microscopia eletrénica
Cooper  Desenvolvi 1suino,2hams  Histologia: Os animais expostos a Li ou com sinais clink PCR: Comprovaggo da habilidade dos A técnica de Multiplex-PCR, de-
etal., mento de méto-  ters(infecgd@  cos sugestivos apresentaram hiperplasia das criptasileais, marcadores utilizados na técnica de senvolvidaapartir deLi oriundade porco
1997 do de PCR- experimental); perda das células cdliciformes, varidavel inflamagdo  multiplex-PCR, desenvolvidos a partir com EP, foi capaz de detectar a bactéria
(cont)  multiplex esper 1égua(episd- intersticial e numerosas bacterias alongadas e curvadasno  de Li de suinos, para se ligar e ampli- em hamsters, em uma égua, em um
cificopara Li e diodediarréa), poloapica dosenterdcitos. ficar aregi@o hipervaridvel do segmento avestruz com lesdes proliferativas — mate-
testam em dife  umveado (O- 16S do DNA ribossoma e uma se riais apresentados sob diferentes formas
diferentesespé  docoileusvir- quéncia separada de DNA gendmico do de fixagdo — congelado, embebido em
cies e condi- ginianug de3- organismo intracelular da EP nas dife formol ou fixado em parafina Ha
¢Oes. 4 meses com rentes espécies avaiadas e em materia necessdade de sequenciamento para
regido perinea sob diferentes formas de fixacdo. Veado confirmar se € a mesma bactéria, mas Li
Suja; avestruz foi negativo pela técnica, mas materia pode ser o Unico agente em um grande
(Struthio came- estava bem autolisado; Tecido fixado grupo de hospedeiros. a técnica mostron-
I1us) (morte st necessitamaior digestdo com proteinase se mais sensivel, especifica e facil de
bita e pobre de- K para li beragdo do DNA a niveis obter que IF das fezes, para exame ante
senvolvimento) detectévels, veado, que necessitou morten
andlise por Southern-Blotting adicional.
Chiri- Avdiacdo da 508 amostrasfe Clinica: 15% dos animais PCR+ ndo apresentaram sinais - - Apesar da maioria das granjas utilizar
bogaet presencade Li cais (56 granjas da doenca. 50% tinham diarréia, 10% atraso de cresci- antibioticos de forma preventiva, Li foi
a., em fezes de no Brasl —ao mento, 5% anorexia e retardo de crescimento e 10%, detectada de forma sSignificativa em
1997 suinos de di- acaso). 10 gran-  tinham tudo. rebanhos no Brasil.
versas regides jas (17,85%) e
Brasil  do pais. 20 animais (3,9
(N) 732% ddas %); 40% dos a
tratadas com nimais positi-
antibidticos. vos tinham en-
tre40 — 100 Kg
LeMar Relatam envol Filhotes de E- Clinica: Depressao, tenesmo, prolapsoretd (5cm) em10%  IHQ: Fizeram IF de cortes de intestino  Bacteriologia: Bactérias filamentosas e Fazem associagdo entre mudan-cas
chand vimento de mus (menos de dosafetados. Necropsia: Caguexia, edemaeseverahipere  fixados em parafina. Utilizaram Acmo-  curvadas, fora de vactolos, no citoplasma.  climéticas e o surto de EP.
etad., Campylobacter 3 meses); Cri- miade cloaca; prolapso reta; mucosa hipertréfica, rugosa  noclonais especificosparaproteinasex-  0,3um, com parede trilamelar ondulada.
1997 -like intracelu- acd com 265 e hipocorada. Um com proctite ulcerativa e fibrino-ne-  ternas de membrana (25-27Kd) de Li de  N&o viram flagelo. Aspecto escuro granular
lar com prolap-  filhotes, Morbi-  crética Histologia: Reto: prolapso, glandulas dilatadas  porcos e conjugado de fluoresceinaiso-  naporgéo externacom interior mais pélida;
so retal e ente  dade de 23%, (muco e heterdfilos); espessamento as vezes até submucosa  tiocianato e Ac anti-rato. numerosas divisdes bindrias indicaram
roproctite proli- mortalidade de e muscular; leve degeneragdo; mucosa muito espessada; multi-plicagdo ativa nos enterécitos; células
(N) ferativa em E 16%. O proces- vilosidades achatadas ocasionais. Partes prolapsadas com parasitadas apresentavam grénulos

mus (Dromaius
novahollan-
diae)

SO COmMegou &
p6s mudanca de
ambiente.

necrose multifocal com exsudato de fibrina; diminuicdo
das células cdliciformes. Lamina prépria (e do intestino
delgado): agregados de infiltrados inflamat 6rios mistos na
superficie epitelial, muitas figuras mitéticas nas criptas.
WS: bastonetes curvados (0,5 por 3-4um), das criptas &
vilosidades, Brown e Brenn; Gram e pela Acido Répido
negativas. Um tinha colite necrética e ulcerativa e necrose
hepética mutifocal, e leve pancrestite — prolifera-céo de
bastonetes Gram-positivas em grumos fibrino-necréticos
sobre mucosa retal, outro tinha necrose leve em bursa.

densamente corados ligados a membrana -
que pareciam lisosSsOmos - € numerosos
ribossomos livres, que conferiam aspecto de
roseta.

* Ac (anticorpos); ATB (antibioticoterapia); CAIS (Complexo adenomatose intestinal suina); E (estudo experimental); EM (Enterite necrética); EP (Enterite proliferativa); EPH (Enterite proliferativa hemorrégica); HE (Hematoxilina-eosina);
I F(Imunofluorescéncia); Ig (Imunoglobulinas); IP(Imunoperoxidase); IHQ(Imunoistoquimica); IR (lleite regional); LW (Large white); ME (Microscopia eletronica); N (infeccdo natural); PP (placas de Peyer); pi (posinfecgdo); PCR (Polymerase
chain reaction); PY (Pratade Y oung); WS (Warthin-Starry); ZN (Ziehl-Neelsen).
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Quadro 1. (Continuacao)

Refe-
réncia

Objetivo/
M étodos

Hospedeiro/
Epidemiologia

Clinica/ Necropsia/ Histologia

Imunohistoquimica/ PCR / Sorologia
/ Microscopia eletrdnica

Patogenia/ Bacteriologia/ Tratamento

Conclusio

Boye
eta.,
1998

Duha-
mel et

1998

Scha
uer et
a.,
1998
Nova
Zdan-
dia

B

Chiri-
boga et
a.,
1999
Brasil

(N)

More-
no et
a.,
1999

Hibridizagdo in
dtu para 16S
RNA  riboso-
mial, para detec
¢do de Li enma
terid fixado de
suinos com EP
Expuseram coe-
Ihos como senti-
nela em granja
de coelhos com
mortes de caw
sas  inespecifi-
cas.

Avaliacdo histo-
quimica, IHQ,
ultramicroscopi-
caePCR.
Associa  agra
vamento de
quadro de EPH
em coelhos
com co-infec
¢do por E. cali
enteropatogéni-
caelLi.

Avdiaram fé
zes de suinos
das principais
regides produ-
toras no Brasil
Usaram PCR.

Avaliaram pre
vaéncia de EP

Fragmentos de
intestinos  de
15 suinos afe
tados com EP,
fixados em for-
mol.

Introduziram 3
coelhos bran
cos Nova Zé&
landia de 6 se
manas.

Acometimento
de coelhos No-
va Zdandia
brancos de 24
meses, com ta
xas dipicas de
morbidade e
mortalidade em
umagranjacom
570 animais.

Prevaléncias:
33,4% em San-
ta Catarina,
29,4 % Parang,
26,3 % Minas
Gerais , 7,1%
S80 Paulo em
15% das
granjas

Li em 146
(15%) das 971

em rebanhos amostras de fé-
suinos bras- zes e 50 146
leirospor PCR (40 %) granjas.

Histologia: Descrevem ledes proliferativas caracteristi-
cas de EP com as bactérias intracelulares coradas pela
prata.

Clinica: Sem sintoma até 14 dias ap6s introdu¢do como
sentinelas, quando foram sacrificados.

Clinica: Diarréiaaguda, desidrataco e perda de peso em

coelhos de 2-4 meses de idade.

Necropsia: Espessamento marcado do ileo e colon e lin-
fadenopatia mesentérica.

Microscopia Optica: HE revelou hiperplasia das células

epiteliais intestinais com blunting das vilosidades e infil-
trado inflamatério moderado associado a maioria dos
segmentos alterados. Foram visualizadas numerosas bac-
térias associadas a superficie das células diferenciadas,
semelhantes a ECEP. WS revelou células curvadas a es-
piraladas intracelulares no citoplasma apica do epitélio

intestinal, sugestivos de Li.

Clinica: 11% dos animais positivos ndo apresentavam

quaisquer lesdes de EP.

Histologia: Fragmentos de 55 animais apresentavam le-
sdes de AIS; Em 21 destes, foram observadas bactérias
argirofilicas (WS)

IHQ: Testatam a técnica (Hibridizacdo in
situ) em materid fixado em parafina
Avaliaram especificidade da sonda utili-
zada. Marcaram epitopos na membrana
celular de bactérias mortas e frag-mentos.

IHQ: Ac monoclonais especificos para Li
confirmaram a presenca dos organismos
corados pela prata (2/3 coelhos).

PCR: Confirmaram presenga da bacté-ria
pela amplificagdo dos produtos dos pares
de bases 319 e 182, relativos a0 DNA

cromossomal e segmento 16S do RNAr

PCR: Usaram marcadores baseados em
fragmentos de DNA de 319 Bp

PCR: A técnica demonstrou boa sensi-
bilidade na deteccdo delLi

Bacteriologia: PCR e IHQ: semelhangas
entre organismos encontrados e aqueles
associados a EP em diversas outras espé
cies. Bactérias (0,23-0,32 por 1,7um), pa
rede celular dupla, livres no citoplasma a
pica de células parasitadas, sem grandes
alteragOes (presenca de microvilosidades).
Apontam relagdo com citoesqueleto apical
ou necessidade nutricional como razéo da
localizag8o da bactéria. N&o foi observado
flagelo polar.

Patogenia: Nao associa o surto a entrada
de novos animais, mas ao desenvolvimern
to de uma suinocultura na propriedade vi
Zinha

A técnica apresentou altas especificidade e
sensibilidade ao detectar Li nas células e
piteliais e macréfagos dos 15 suinos que
tinham |lesdes de EP.

A lenta progressdo da doenca dificulta,

MESMO que ndo existissem casos no reba-
nho de origem, afirmar se animais obtive-
ram a infeccdo antes da introdugdo ou

quanto tempo apds a mesma, quando fo-
ram expostos a cama suja dos animais da
granja.

A taxa de mortalidade foi de 70%, atipica
em relagdo a Enterocolite.

A técnica molecular (PCR) demonstrou-se
mais sensivel que a coloragdo pela prata,

capaz de detectar 0 agente em tecidos com
lesbes em diferentes graus

* Ac (anticorpos); ATB (antibioticoterapia); CAIS (Complexo adenomatose intestinal suina); E (estudo experimenta); EM (Enterite necrética); EP (Enterite proliferativa); EPH (Enterite proliferativa hemorrégica); HE (Hematoxilinaeosina);
| F(Imunofluorescéncia); 1g (Imunoglobulinas); IP(Imunoperoxidase); IHQ(Imunoistoquimica); IR (lleite regional); LW (Large white); ME (Microscopiaeletronica); N (infeccdo natura); PP (placas de Peyer); pi (posinfecgdo); PCR (Polymerase
chain reaction); PY (Pratade Y oung); WS (Warthin-Starry); ZN (Ziehl-Neelsen).
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Quadro 1. (Continuagao)

Réefe-
réncia
More-
no et
al.,
1999
Pearce
etad.,
1999

(N)

Jensen

2000

Kim et
a.,
2000

Coréia

(N)

Objetivo/
M étodos
eWs.

Relaciona ma
nejo em granjas
de suinos, qua-
lidade da fibra
alimentar, pre
valénciade hel-
mintos e Li, &
valiada por
PCR de amos
tras fecais. 10
amostras de ca
da faixa etéria
por granja. Para
demais: coletas
por grupos,
questiondrio
para proprieda-
des, McMaster,
Colorimetria.
Avdiaram as
tonsilas de sui-
nos como sitio
extraintestina
deLi. Avaliam
intestinos e
tonsilas de 55
suinos (Nested
PCR) (Moller
et al., 1998),
IHQ por IF
(Jensen et al.,
1997).

Avdiaram
cortes de in-
testino de sui-
nos com EP
pelos métodos
delHQ, PCR

Hospedeiro/

Epidemiologia
Apenas em 21
observou-=
bactérias
argirofilicas.
Foram sdlecio-
nadas 25 gran-
jasinglesas, in-
door ou out
door; fezes co-
letadas de ani-
mais em cresci-
mento e em ter-
minacao.
Li foi detectada
em 15% das
propriedades a
valiadas (3/25)

55 suinos (6
controles, 17
com lesGes de
EP e 32 infecta-
dos experimen-
tamente. Doen-
¢a mas preva-
lente em suinos
de 10-20 sema-
nas. Infectados
podem liberar Li
por longos peri-
odos.

Clinica/ Necropsia/ Histologia

Clinica: Suinos infectados experimental mente apresenta:
ram diarréia

Necropsia: As lesdes tipicas de EPH em 4 animais, EN
severa em 9 e AIS em 4. Ndo foram observadas
alteragOes extraintestinais em nenhum animal examinado.

Histologia: Marcado espessamento da mucosa com
hiper-plasia do epitélio das criptas e vilosidades,
caracterizada por proliferagdo das células epiteliais
colunares, pseudo-estratificadas, que se apresentavam
hipercrométicas. Crip-tas adongadas ramificadas e
sobrepostas. indice mitdtico do epitdio das criptas

Imunohistoquimica/ PCR / Sorologia /
Microscopiaéletronica

PCR: Os 32 animais previamente positk
vos para Li sem lesdes intestinais e as
bactérias ndo foram detectadas pelo PCR,
0 Mesmo ocorreu nas tonsilas. Apesar de
positivas para Li pelo PCR. as tonsilas de
dois destes animals ndo apresentavam
lesdes microscopicas e Li ndo foi visuali-
zada. 13 animais com lesdes mais severas
(EPH e EN): tonsilas distendidas com
maiores quantidades de debris e reagoes
celulares, com quantidades expressivas de
macréfagos com granulos citoplasmaéticos.
Todas estas amostras foram positivas
(PCR e IHQ). Nao visudizaram lesdes
nem col6nias bacterianas associadas a
outros agentes.

Patogenia/ Bacteriologia/ Tratamento

Patogenia: Correlagdo significativa entre
niveis de fibras das dietas dos animais em
crescimento e prevaéncia de Trichuris.
Além disso, ha forte relagdo entre quan
tidade de suinos positivos para Li e a
quantidade de ovos de Trichuris, tanto em
crescimento quanto em terminaco.
Helmintos estimulam a resposta imune por
linfécitos T helper tipo 2, com producéo de
IL-4, IL-5 e IL-10 (Urban et a.,1992),
enquanto Li estimulaThl, que produz IFN
e TNF (Moll, 1996). Assim, citocinas pro-
duzidas polarizam a resposta imune na di-
recdo de Thl (resposta primariamente ce
lular) ou Th2 (humoral), levando a inibi-
¢80 mutua de cada subtipo, mas faltam no-
vos dados para se esclarecer tai's hipéteses.

Patogenia: O estudo demonstrou relagéo
entre a deteccdo de Li em tonsilae o grau
de lesfo intestinal. Além disso, a presenca
nas tonsilas pode dever-se a retencdo de
bactérias ingeridas ou oriundas dos intes-
tinos por lesdes que causem bacteremia
Como ndo foram observados sinais de in-
feccdo ou proliferagdo bacteriana, acredi-
tase que atonsila seja apenas um local de
captacdo e degradagdo das bactérias, sem
importancia da patogénese de EP. Su-
postamente € transmitida pela ingestao de
fezes contaminadas.

Conclusdo

Afirmam que apesar da grande quantidade
de fatores que interferem nas avaliagOes,
as associagles encontradas sdo significati-
vas e que o controle sanitério e dos niveis
de fibras na aimentagdo tem efeitos posi-
tivos significativos na reducdo da incidén-
ciade EP.

Ha necessidade de mais estudos so-bre sua
epidemiologia.

Animais positivos pelatécnicade PCR néd
apresentavam, em suas tonslas, lesbes
associadas ainfecgdo, nem Li.

As técnicas usadas ndo avaliam a viabili-
dade das bactérias detectadas

* Ac (anticorpos); ATB (antibioticoterapia); CAIS (Complexo adenomatose intestinal suina); E (estudo experimental); EM (Enterite necrética); EP (Enterite proliferativa); EPH (Enterite proliferativa remorrégica); HE (Hematoxilina-eosina);
I F(Imunofluorescéncia); Ig (Imunoglobulinas); 1P(Imunoperoxidase); IHQ(Imunoistoquimica); IR (lleite regional); LW (Large white); ME (Microscopia eletronica); N (infeccdo natural); PP (placas de Peyer); pi (posinfeccdo); PCR (Polymerase
chain reaction); PY (Pratade Y oung); WS (Warthin - Starry); ZN (Ziehl-Neelsen).
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Quadro 1 (Continuacao)

Refe- Objetivo/ Hospedeiro/ Clinica/ Necropsia/ Histologia Imunohistoquimica/ PCR Sorologia/ Pat ogenia / Bacteriologia/ Tratamento Conclusdo
réncia M étodos Epidemiologia ME
Kimet eWS. A partir - marcadamente aumentado. WS identificou bactérias alon- - - -
a., de materia fi- gadas argirofilicas, levemente curvadas no citoplasma a
2000  xado em para- pical dos enterécitos que delimitavam as criptas e vilosi-
(cont.) fina mantido dades hiperplasicas de todos 0s 5 porcos. WS e IHQ apre-
em formol 10 sentam a mesma sensibilidade na detecgdo de Li, mas
% por 1-2 dias WS tem menor especifidade pois outros organismos
podem ter morfologiasemelhante
Smith Avdiamasuss Ratos saudaveis Clinica: Perda de peso significativa nos animais IFN-, - Patogenia: S129: ndo detectam bactérias  Os achados histol 6gicos eram tipicos (bac-
et a. ceptibilidade (S129) e defici- principalmente apds 14° dia pi; perdas até a quinta sema- no 21° dia pi (IHQ), proporcdo de criptas  térias intracelulares e hiperplasia das crip-
2000 de ratos sa+ entes em recep- na. Necropsia: Observaram espessamento intestind em infectadas no grupo IFN- no célon foi 10, tas infectadas), infiltrados celulares nestas
daveis ainfec- tores para IFN?  todos os animais infectados, mas diferente de outras es- 60, 69 e 40% - dias 14 a0 35. ileo: 10,5, criptasinfectadas e hiperplésicas.
caopor Lieo (IFN-),com47a pécies, aslesdesforam mais expressivas em colon, apesar 44 e 0%. 1 severamente infectado, com Apesar de aceito que quadros brandos de
papel do IFN? 62 diasdevi-da.  deterem ocorrido também em ileo. Hemorragia de muco- 100% das criptas infectadas. Tipo selva EP cursam sem infiltrado extenso, isso
na patogénese sa emum animal |FN-. gem: Li detectavel coincide com resposta  pode ocorrer em outros animais.
daEP Histologia: Proporgdo de criptas infectadas no ileo e co- soroldgica 1™'* aos principais Ac de super-  Como experimental em porcos, resolve 2
HE e IHQ lon determinada para aveliar extensdo da infeccéo. fcie; a resolugdo da infecgdo, coincidiria  semanas apos inicio dos sintomas.
(IPI) com soro Contaram proporcdo de aiptas infectadas (elou com desenvolvimento de resposta imune,  Cdlon por diferencas fisiolégicas ou imu
policlonal de hiperplésicas). Bactérias intracelulares tipicas associadas mas necessita mais estudos. O IFN-?, o= noldgicas, de microbiota, presenca de re
coelho. a hiperplasiada mucosa de ileo e célon de todos os ratos tros efetores, atua na fase inicial de infec  ceptores bacterianos especificos — isso po-
com intestino aumentado. Tanto S129 quanto |FN- ¢80, no controle dainfecgdo epitelial. Ratos  de explicar predominancia deste local co-
tinham infeccdo, bem mais extensa nos Ultimos, Néo IFN- tem maior susceptibilidade ainfecgdo, mo sitio de infecgdo; apesar da dferenca
detectaram badérias em linfonodos mesentéricos, figado que ndo se resolveu espontaneamente. nas apresentagdes patoldgicas entre Lie
e baco. IFN-? tem \&rios mecanismos de agcdo:  outras bactérias intracelulares, parece que
pode controlar Li atuando di-retamente IFN-? é importante no controle por meca
sobre células epitdlias (meca-nismos e do parasito anda devem ser
imunomediados? Combinacdo det meios?).  determinados.nismos semel hantes.
Ratos selvagens: infiltrados linfo-citéarios  Fatores do hospedeiro
massivos, ausentes nos IFN-. Dependendo
do processo, IFN-? pode estimular
hiperplasia ou inflamagéo.
Suh et  Desenvolvem 17 suinos oriun-  Histologia: Fizeram avaliagd de 17 suinos com hi- PCR: detecgdo de Li e de outros agentes. - O nimero de amplificagdes € um impor-
a., método de dos de matadou- perplasiaintestinal sugestiva de BEP. O aspecto microsco-  15/17 amostras foram positivas a0 PCR; tante fator na realizacdo do PCR e na a
2000 PCR sm ne- ros com lesdes pico foi semelhante ao j& descrito, aém do preenchi- um animal foi negativo nas amosiras valiaco da sua sensibilidade.
cessidade de sugestivas de  mento das criptas com células inflamatérias. intestinais e fecais. Acurécia do PCR foi de 94,1% nos frag-
reamplificacdo EP. A confirmag&o de EP pelastécnicastradicionais ocorreu mentos intestinais e 88,2% em amostras de
do  materid em 13/17 animais. fezese 76,4% pelastécnicastradicionais.
genético como Considera a observaco de ateragdes ma
no Nested croscopicas como sensivel, mas néo espe
PCR e outras. cifica para detecgdo de AlS.
One step PCR
Sega- 12descricdode  Dois suinos ibé-  Clinica: Diarréia pastosa a liquida, verde-amarelada; - Patogenia: Li fortemente associada a Associam infecgdo por Li e aslesdes proli-
lés et enteritegran- ricos oriundos retardo de crescimento, desidratacao e morte. Necropsia: células gigantes e macréfagos em PP e ferativas caracteristicas de EP e processo
a., lomatosa com  de duas granjas  Nos dois surtos, observouse espessamento das paredes linfonodos, sem outros agentes ou corpos  inflamatério granulomatoso, mas ndo des-
2001 linfadenite (terminagdo) no do ileo e colon, aém da colite necrotizante. 12 granja: estranhos — indica potencial dabactériaem  cartam a possibilidade de co-infecgdes por
mesentérica sudoeste da Es animais com aumento de linfonodos mesentéricos ein- induzir inflamag&o granulomatosa, porém agentes ndo detectados.

* Ac (anticorpos) ; ATB (antibioticoterapia); CAIS (Complexo adenomatose intestinal suina); E (estudo experimental); EM (Enterite necrética); EP (Enterite proliferativa); EPH (Enterite proliferativa hemorrégica); HE (Hematoxilina-eosina);
IF(Imunofluorescéncia); |g (Imunoglobulinas); IP(Imunoperoxidase); IHQ(Imunoistoquimica); IR (Ileite regional); LW (Large white); ME (Microscopia eletronica); N (infeccdo natural); PP (placas de Peyer); pi (posinfecgdo); PCR (Polymerase
chain reaction); PY (Pratade Y oung); WS (Warthin-Starry); ZN (Ziehl-Neelsen).
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Quadro 1 (Continuacao)

Refe- Objetivo/ Hospedeiro/ Clinica/ Necropsia/ Histologia Imunohistoquimica/ PCR / Sorologia / Patogenia/ Bacteriologia/ Tratamento Conclusdo
réncia M étodos Epidemiologia Microscopiadetrbnica
Sya- em suinos. panha. 1% 450 inguinais e espessamento da parede do ceco. Histologia: - ha a possibilidade de outro agente (ndo-de- =
lés et fémeas, grupo Intensa hiperplasia epitelial de criptas ileais e cecais, tectado) estar envolvido. Espécie so passou
al., de 2 meses a poucas céls caliciformes, muitas criptas dilatadas com aser manejada de forma semi-intensivanos
2001 presentou  15% muco e células inflamatdrias degeneradas. Deplecdo de Ultimos 5 anos, 0 que pode estar associado
(cont.) de morbidade linfécitos em PP e linfonodos mesentéricos, com infla- a semelhancas de quadros clinicos associa
(106/103) e 85,8 magdo granulomatosa intensa com células gigantes eneu- dos aos suinos tradicionais.
% de letalidade  trofilos. Mucosa ileal: necrose, hemorragia e exsudagdo
(9/103). Na 22 fibrinosa. PP e prépria infiltrado; em um animal: vilo-
10,7% mérbida-  sidades menores e espessas, inflamagéo mista namucosa
de (32/300), dos infiltrado linfoplasmocitario (AlS).
quais 4 morre-
ram (12,5%).
Stege Avdiacdo de Fezes de 20 sui- - - Tratamento: Nao uso de ATB profildtico  Li esta amplamente distribuida entre reba-
et d., fdoresderis nos (30-50Kg) ndo foi associado a diferentes taxas de in-  nhos da Dinamarca, presente em 93,7%
2001 co para Li, decadagranja feccdo por Li. dos rebanhos examinados.
Brachyspira Tamanho do Ragcbes Umidas sdo normamente associa
Dina  hyodysenteria  plantel e uso de das adiarréias, mas ndo foi observado isso
marca e, Serpulina  gapdes sem neste estudo, quando as ragBes Umidas
(N) intermedia, B. descanso (2 me- (preparadas em casd) S0 considerados
innocens B. ses) correlacio- protectivos.
patogénicas nados a maiores
(96 pilosicoli, taxas de infec-
E.coli ¢do (Li); Ali-
Questionario mentos  feitos
(fatores deriss  em casa associ-
co), PCR e ados a maiores
culturas. taxas (93,7%).
Drie- Tedam as- Avaliaranm 663 Histologia: 11 tinham lesdes de EP — quantidade dimi- - - A associagdo de técnicas mostrou-se eficaz
meier ciacéo de HE, fragmentos in- nuida de cdlulas cdiciformes, proliferacdo das células para a evidenciagéo das bactérias e, smul-
et a, WS e Alcian tedtinais de sui- epiteliais e a presencade bactérias argirofilicas. taneamente, na avaliagdo das alteractes te
2002 Blue paraava- nos, obtidos em ciduais.
liac&o de EP. abatedouros.
Gue- Suinos (5 se- 40 suinos de 5 Clinica: Sem diarréia (1), semi-sdlidas (2), aquosa (3),  Sorologia: ComparalFA em cultivoeem  Patogenia: Como é intracelular, envolve  Apresenta interessante sistema de grada-
des et manas), infec- semanas, pesan-  fezescom sangue, molesou ndo (4), profusascomsangue  lamina. Correlagéo de 94,4%; entremacro  resposta de IgA (mucosa local e resposta ¢80 das ateragBes clinico-patoldgicas de
al, tados, acom- do9al3,6Kg. evidente/enegrecidas (5). Estado geral: normal (1); levea e sorologia (80%), sem relagdo com  celular). Até entdo, 1gG relacionado a ex-  animais com EP.
2002a  panhamento moderadamente deprimido (2); 2 e em declbito (3); intensidade. posicdo prévia. Soroconversdo observada Consideram a deteccdo de diarréia a camr
clinico (7°, 14° Sinais mais evidentes no 21° e 28° dias pi, fracos no 14° (90%) € maior que a esperada a campo. po como método de avaliagdo ineficaz, de-
Cana e 28° dias pi), Diarréia e pobre desenvolvimento. Inicio: diarréia (7° dia vido a subestimar as taxas de infecg&o por
da sorologia(0,28 pi) e si-nais mais evidentes na 22 semana, pico na 3 EP, uma vez que nem todos os animais
(E) (sacrificio). Sinais clinicos em menos de 75%. apresentam sinais clinicos, e devido aines-
IP, PCR (fé- Necropsia: Lesdes intestinais; normal (0), edema leve, pecificidade.
zes) e IHQ, hiperemia do mesentério e paredes (1); 1 e mucosa corru- A avaliagdo € um bom método diagndstico
HE e WS de gada (2); Edema/hiperemia intensos e inflamagdo diftéri- para EP quando as lesdes intestinais séo
cortes intesti- ca (EN) (3); Edema/hiperemia moderado a intensas no evidentes.
nais mesentério, paredes intestinais, mucosa espessada, corru

* Ac (anticorpos); ATB (antibioticoterapia); CAIS (Complexo adenomatose intestinal suina); E (estudo experimental); EM (Enterite necrética); EP (Enterite proliferativa); EPH (Enterite proliferativa hemorrégica); HE (Hematoxilina-eosing);
I F(Imunofluorescéncia); Ig (Imunoglobulinas); IP(Imunoperoxidase); IHQ(Imunoistoquimica); IR (lleite regional); LW (Large white); ME (Microscopiaeletronica); N (infecgdo natural); PP (placas de Peyer); pi (pésinfecgdo); PCR (Polymerase
chain reaction); PY (Pratade Y oung); WS (Warthin-Starry); ZN (Ziehl-Nedlsen).
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Quadro 1 (Continuacao)

Refe- Objetivo/ Hospedeiro/ Clinica/ Necropsia/ Histologia Imunohistoquimica/ PCR / Sorologia Patogenia/ Bacteriologia/ Tratamento Conclusdo
réncia M étodos Epidemiologia / Microscopia eletrdnica
Gue- - - gada, codgulos no lumen. Histologia: HE restrito a diag- -
des et nastico onde hé proliferagdo evidente de enterdcitos, em
al, casos moderados a severos de EP. WS ndo é especifica
2002a para Li, exceto quando cora bactérias no pélo apical de
(cont.) enterdcitos cripticos. Neste estudo, a resolug&o das lesdes
foi relacionada a baixa positividade de HE e WS.
Gue- Avdiacdo de - Clinica: quadros superagudos (12h) a agudos, diaréa Sorologia: Usaram a técnica de Imuno-  Tratamento: Surto persistindo por 5 se  Inconsisténcias na sorologia por ingestéo de
des et Ac para Li em com sangue leve. Todos (70-80 dias ap6s chegada das  peroxidase em monocamada (IPMA) por  manas, antibidticos na dgua e na comida  colostro €/ou baixa sensibilidade do IPMA.
al., fémeas apos fémeas- 230, 240 dias), infectados sem sinais evidentes. 18 semanas apds surto; 3 semanas apds 0 sem qualquer sucesso. Apos confirmar E- As reagdes teciduais dos diferentestipos de
2002b  surto de EPH. Necropsia: Mucosas muito hipocoradas e congestas, me-  inicio, 20/36 fémeas com antiLi entre  PH, admiministraram 100g/ton de Tilosina  Ac (IgA ou IgG), séo dificeis de mensurar.
Avaliaram Ac sentério do intestino delgado espessado, gelatinoso e & 1:240 e 1:1920. Depois, n° de so- sinanaaimentagio e 4 mg/Kg/dia, ena  Afirmam que até o momento, EPH e AlS.
Cana  maternos, marelado (sugerindo edema); serosa com aspecto retic-  ropositivas caiu, mas 6 animaisaindaper- nimais com sinais clinicos. Medicagdo na nao poderiam ser associados a0 mesmo
da SOroconversao lado, paredes muito espessadas e cobertas por membrana  maneceram por 12 semanas (titulos 1:960-  &guacom 60mg/L de Tiamulina. agente.
(N) dos filhotes e fibrino-necratico na superficie mucosa, dém de grandes  1: 1920 a 13sangria); 4 delescom sinaisde  Refletir exposicdo a Li sem proteger. Co-
compararam coagulos no [imen. Cdlon: contelido pastoso, vermelho-  EPH. mo s30 intracelulares obrigatoérios, ndo se
com a libera- escuro a negro. Sem outras ateracdes macroscopicas. espera acdo direta do 1gG, mas de IgA, a
¢do do agente Histologia: Hiperplasia de epitélio com desaparecimento tuando nas mucosas e nas respostas célu-
nasfezes. das células caliciformes associada a hemorragia na lami- lares.
naprépriaem ileo ejejuno terminal.
Kyria-  Testam Doxi- EP éumadoen- Clinica: Histdrico de AlS em animais recém-desmama- - Tratamento: Doxiciclinanaaimentacdo: Reforga eficacia de Tetraciclinas no com+
kis et ciclinaord en ¢a comum que doseem terminagdo, bem como um caso de EPH aguda abranda ou somem sinais, principalmente  trole de EP.
al., EP em suinos afetaanimaisem  em porcos adultos jovens (412 meses) e em terminagao. 250 ppm; reduz morbidade e prevaléncia  Observada EN secundaria em um estagio
2002a  acampo. 288 todo o mun-doe de Li (PCR elHQ) nofind. 250ppm como  inicial em 2 das 7 amostras positivas do
leitdesem dés-  ocorre de forma otimapara E.P. e infecgdes 2. grupo controle e em 1 dos 6 positivos no
Grécia mame (2542 crbnica ou tratado com Doxy-50.
(N) dias) em 12 aguda
grupos de 24,
machos e fé&
meas. Doses:
0; 50; 125 e
250 ppm, 14
dias
Kyria-  Testan Josa- Animaiseramde Clinica: Diversos com quadro de AlS. Um dos controles - Tratamento: AnimaistratadoscomJosa-  Animais tratados apresentaram maiores ta
kis et mycina no uma fazendana apresentou também o quadro hemorrégico. mycina: menor morbidade por ileite, me- xas de conversdo alimenta, independente
al., tratamento de Grécia com nos casos de AlS e menores niveis de Li da dose administrada.
2002b  EPem porcos  histérico de sur- intestina: (PCR, IHQ). Né&o havacina protetora
endesmamea to de EP, com
Grécia  campo. dta prevaléncia
(N) Fizeram 4 do- delLi.
ses, 14 diss,
observaram
por 28

* Ac (anticorpos); ATB (antibioticoterapia); CAIS (Complexo adenomatose intestinal suina); E (estudo experimental); EM (Enterite necrética); EP (Enterite proliferativa); EPH (Enterite proliferativa hemorrégica); HE (Hematoxilina-eosing);
I F(Imunofluorescéncia); g (Imunoglobulinas); IP(Imunoperoxidase); IHQ(Imunoistoquimica); IR (lleite regional); LW (Large white); ME (Microscopia eletronica); N (infecgdo natural); PP (placas de Peyer); pi (podsinfeccéo); PCR (Polymerase
chain reaction); PY (Pratade Y oung); WS (Warthin-Starry); ZN (Ziehl-Neelsen).
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Quadro 1 (Continuacao)

Refe- Objetivo/ Hospedeiro/ Clinica/ Necropsia/ Histologia Imunohistoquimica/ PCR /Sorologia ~ Patogenia/ Bacteriologia/ Tratamento Conclusdo
réncia M étodos Epidemiologia / Microscopia eletrénica
Lax & Revisa meca- - - - Patogenia: Li invade enterdcitos cripticos -
Tho- nismos de a pouco diferenciados e em mitose e pro-
mas, ¢éo de diver- movem sua proliferagdo. Essas células a
2002  sos patégenos mentam as criptas e substituem as células
que induzem maduras. O processo se assemelha a agu-
(revi-  processos pro- mas doengas humanas como D. de Crown
sd0) liferativos. ou colite ulcerativa. Mecanismo molecular
parece ndo estar claro (ndo esclarece).
Mc- Detectangene  Utilizaram  sui- - IHQ: Utilizaram para deteccdo @ Li Bacteriologia: Li: organismo intracelular  1° estudo a caracterizar determinantes mo-
Clus- para codifica- nos e ratos co- com Ac VPM53, masndo apresentamos  obrigatério com acdo enteropatogénica.  lecularesde Li.
key et G20 de antige- mo modelos pa- resultados. Desulfovibrio (agente mais proximo pela  Afirmam que a patogénese da EP ndo é
a, nos de superfi- ra infeccdo ex- sequéncia de DNA ribossona 16S; sua  bem estudada e que os pontos levantados
2002 cie que atuem  perimental. caracterizagao molecular € muito pobre. neste trabalho requerem mais estudos.
em aderénciae Patogenia: Nao se sabe mecanismo de
(E) entrada. inducdo da proliferacdo ou formas de
entrar, escapar dos vactolos, multiplicar e
modular célula. Confirmam sua expressio
apenas em infecgdo, masisso ndo a (LsaA)
envolve na patogénese. Observaram pe
quena mas notavel similaridade com a fa
milia TlyA. Ao comparar aminoéacidos,
viram homologia com Mycobacterium. As
proteinas poderiam conferir caracteristicas
associadas a patogénese da EP, acreditam
estar envolvidos na colonizagdo — aderén
ciaou invasdo.
Bacca= Avdiacdo fe- 541 amostras de - - PCR: Demostraram as altas sensibilidade Li é o agente encontrado com mais fre
ro et ca de B.hyoin fezes diarréicas da técnica de Multiplex paradetecgdo dos  quencia em suinos com doencas entéricas
a., testinalis., Li, de regi6es sui- diversos agentes associados a enterite.  nas principais regides suinocultoras do
2003 B. pilosicoli e nocultoras  do Acreditam no uso futuroda técnica como  pais.
Salmonella de  Brasil. promissor, devido as caracteristicas acima,
Brasl  diversass re- Encontraram Li além do trabalho e custos gerais envolvi
(N) gidesdoBrasl  (13%), Sdmo- das.
por multiplex nella(4,8%), Bh
PCR (1,4%) e B.pilo-
sicoli (1%)
Barna  Avdiagdo s0- 10 fémeas soro- Clinica: Sem diferencas no tempo de diarréia em nenhu-  Sorologia: Titulagdo significativa nos - 2002: necropsiaram 1100 suinos na
& rolégica de fi- positivas e 10 madasfaixasetérias. filhotes de maes soropositivas (1:30 a Croécia — baixa prevaéncia de Li.
Bilkel, Ihotes dessfia- negativasparaLi Histologia: ZN modificado: 3/ 98 filhotes de fémeas 1:60) e soronegativas (1:30 a 1:480). Afirmam haver diferentes respostas soro-
2003 dosdefémeas em rebanhos na positivas- indica baixa press de infecgdo sobre eles. Protecdo parcial por anticorpos mater- |6gicas por protegéo parcial dosAc mater-
com EPH. Croécia Resul- nos contra infeccoes longas e reinfec- nos contra infecgdes longas e reinfecgdes.
Crod  Acompanham tou em 97 filho- coes. L onga positividade de filhotes dasfémeas
ca(N da2a26e tes de soroposi- Longa positividade de filhotes de féme- soronegativos. Questionam-se se essa res-
eE) mang, a cada tivos e 98 de as soronegativas. posta deve-se a uma prima-infecgdo ou por
21 dias. negativos. manutencéo da infegao.

* Ac (anticorpos); ATB (antibioticoterapia); CAIS (Complexo adenomatose intestinal suina); E (estudo experimental); EM (Enterite necrética); EP (Enterite proliferativa); EPH (Enterite proliferativa hemorragica); HE (Hematoxilina-eosina);
I F(Imunofluorescéncia); 1g (Imunoglobulinas); | P(Imunoperoxidase); IHQ(Imunoistoquimica); IR (Ileite regiona); LW (Large white); ME (Microscopiaeletronica); N (infecgdo natural); PP (placas de Peyer); pi (pésinfeccdo); PCR (Polymerase
chain reaction); PY (Pratade Y oung); WS (Warthin-Starry); ZN (Ziehl-Nedlsen).
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Quadro 1 (Continuacao)

Refe- Objetivo/ Hospedeiro/ Clinica/ Necropsia/ Histologia Imunohistoquimica/ PCR / Patogenia/ Bacteriologia/ Tratamento Conclusdo
réncia Métodos Epidemiologia
/ Microscopia eletr énica
Case- Efeitos do - - - Apds banimento, cai proporcao de agentes
well et ndo-uo  de resistentes entre enterococci comensais fe-
al., ATB cai's, humanos e animais tém tido custo no
2003 profilética bem estar. Jovens em desmame: diarréia
(revisdo) pésdesmame e infecgdes cronicas por Li
persistem na Dinamarca (19,20) e na Es
panha (E Marco, Comunicado pessod).
Essa infecgdo leva a queda do ganho de
peso e aumento da mortalidade.
Ditt- Descrevem a Detectou Li em  Clinica: 20/21 animais com sintomas sugestivos de EP. Bacteriologia: Testam cultivo de Li en Caracterizam quadros de EP em suinos em
mar e chados patol6- 21 porcos (7-17  Necropsia: 7 tinham aumento do didmetro do jejuno caudal meio celular IEC 18. Os animais foram  diferentes regiGes da Suica.
a., gicos, testam semanas) de 11 e do ileo, associados a espessamento da mucosa, dobras selecionados pelo achado de numerosas  Acreditam que o ndo-desenvolvimento de
2003 corantes, PCR  propriedadesem  transversais e longitudinais pronunciadas. 13 animais tinham bactérias em ‘forma de virgula® no apice  Li nos meios de cultivos devam-se mais a
e cultivos de 7 regides da inflamagdo fibrino-necréticanamucosa e massas de detritos de enteréeitos. Nao foram detectadas bac:  falhas técnicas e que deve-se insistir nos
Suica  Li — materid  Suica exsudativos no lumen. Lesdes semelhantes foram térias semelhantes a Li nosmeiostestados ~ métodos preconizados.
(N) oriun-do  de observadas namucosado cdlon proximal de 15/ 20 animais,
proprie- dades os linfonodos mesentéricos estavam hiperplésicos.
na Suica. Histologia: Hipertrofia das criptas do ileo e jguno caudal;
hiperplasia com ramificacdo, degeneragdo da mucosa com
necrose superficial e profunda; criptas aongadas,
aumentadas, delimitadas por muitas células epiteliais
imaturas. Céls caliciformes ausentes nessas areas. Conteido
fibrino-necrético, necrose coagulativa difusa da mucosa,
hiperplasa da mcuosa, fusdo das vilo- sidades e atrofia
detectadas no fleo. N® bactérias alon-gadas, curvadas,
pequenas, coradas pelo WS e ZN em todos ¢ om lesdes
macroscopicas evidentes em fleo. Um porco as tinhaem ileo
e colon, com exsudato amarron-zado aamarelado cobrindo a
mucosa, sem qualquer sinal de espessamento - tinha lesdes
histol 6gicas caracteristicase n® bactérias.
Gue- Avdiagd da Usaram 24 lei- Clinica: A maioria dos animais que receberam cepa pato- Tratamento: Testam vacina com Li ate  Porcos do grupo vacina tiveram liberacdo
des & li-beracdo de tdes de 5 sema- génica tiveram diarréia persistente 7 a 28 dias apds inocu- nuada. Inocularam outro com cepapatogé- de Li maistardia e atitulago posterior de
Ge- bactérias nas nas (9 a 136 lagdo, um porco teve diarréia sanguinolenta aos 19 dias. nica 1gG foi expressivamente menor. Explicam
bhart, fezes e Kg), ¢ histérico  Necropsia e histologia: Néo observadas ateragfes signi- Patogenia: Respostas imunes humoral e isso pelas diferencas de concentragdes do
2003 resposta hu- deEP. ficativas em suinos 13 dias apds a exposicdo a cepa celular iniciamente detectadas 9 a 14 dias  agente, na via de administragéo e na pato-
mora a infec- patogénica. apods infeccdo em porcos desafiadoscoma  genicidade de cada amostra.
Cana ¢80 com cepa cepa patogénica e 4 a 5 semanas em por-  Mas os grupos vacinados também seinfec-
da patogénica e cos expostos a vacina. Em ambos os gru-  taram.
(E) va-cina pos, respostas so ainda detectadas por 13
atenuada semanas. Antes da infecgdo, examinou-se

Ac e IFN-. A resposta foi muito mais
ntensa nos animais expostos a cepa pa
togénica que naquel es expostos avacinal.

* Ac (anticorpos); ATB (antibioticoterapia); CAIS (Complexo adenomatose intestinal suina); E (estudo experimental); EM (Enterite necrética); EP (Enterite proliferativa); EPH (Enterite proliferativahemorragica); HE (Hematoxilina-eosing);
| F(Imunofluorescéncia); Ig (Imunoglobulinas); 1P(Imunoperoxidase); IHQ(Imunoistoquimica); IR (lleiteregional); LW (Large white); ME (Microscopiaeletronica); N (infecgdo natural); PP (placas de Peyer); pi (posinfeccdo); PCR (Polymerase
chain reaction); PY (Pratade Y oung); WS (Warthin-Starry); ZN (Ziehl-Neelsen).
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Quadro 1 (Continuacao)

Refe- Objetivo/ Hospedeiro/ Clinica/ Necropsia/ Histologia Imunohistoquimica/ PCR / Sorologia ~ Patogenia/ Bacteriologia/ Tratamento Conclusio
réncia M étodos Epidemiologia / Microscopia eletrénica
Jacob- Relaciona 0 & Animas de 2 Clinica: Mango ruim levaaretardo de crescimento, mas - Patogenia: Infeccdo mista por B. Li e B. pilosicoli sdo os agentes mais er+
son et feito de diferen-  regides da Sué- sem diarréia frequente. Compara pesos dos animais com pilosicoli e Li tém risco maior de desen-  volvidos nas doencas entéricas de porcos
al., tescondicdesde cia 2 rebanhos diarréiaa2 dias, 3 controles (pobre manejo) e 3 controles volver doenca clinica uma vez que 0  em crescimento naSuécia.
2003 mangjo na pre- de bom desem- (bom): estestinham o dobro, mesmo maisnovos. dano intestinad vai ser provavelmente Apenas estas duas bactérias foram relacio-
vaéncia de pa- penhoe5ruins. Necropsa: Controle: fezes moles a aguosas, sem lesdes mais extenso. nadas a sintomas clinicos neste estudo, mas
Suécia  tGgenos associa intestinais. 5 com espessamento leve na porgéo final do suas infecgdes podem ser assintoméaticas.
(N) dos a enterites intestino delgado, mas sem proliferagdo evidente. Casos:
suina por acha- conteido aquoso (17); hemorrégico (17). Lesdes macro
dos patol 6gicos (21), mucosa espessada jejuno terminal, ileo , ceco e c&-
lon proximal. E.N, hemorragias, pseudomembranas no
leo, ceco e cdlon (19), mucosa ‘lustrosa’ (3).
Histologia: 2/4 suinos com hipaplasia epitelia criptica,
com infiltrado de neutréfilos. Reagdo restrita ao epitélio
superficial; ateragdes minimas nalaminapropria. Aos 14
dias, hiperplasia evidente a macroscopia e formagéo de
abscessos intragpiteliais; 21 dias, resolucéo darespost a hi-
perplésica e reaparecimento de células caliciformes no in-
terior das criptas. Depois retornaamorfologia, apos hiper-
plasia e secrecdo das cdliciformes.
Macln-  Avdiagdo da A EP é uma Clinica: Poucos animais manifestaram sinais clinicos, 2 - Sorologia: Usaram previamente atécnica  Tentaram avaliar E-caderina, porém a res
tyreet  resposta imune doenca entérica apresentaram diarréia hemorrégica e foram sacrificados nos animais para avadiar se eram postafoi téo variada que afirmam haver a
al., local em casos transmissivel e no 13° e 14° dias pi. A perda no ganho do peso néo foi negativos Patogenia: Pico deinfecc@dono  necessidade de mais estudos.
2003 de EP. conomicamente  significativa. 14° dia pi (15/28 animais), tanto entre  Nao se sabe se grande quantidade de Li no

Inoculagdo, sa
crificio periodi-
co do 3° ao 42°
dias pi e IHQ
para  diversos
marcadores de
células inflama-
tories.

importante e é a
principal causa
de perda de pe-
so emortaidade
em suinos.

28 suinos de 7
semanas negati-
VOS para varias
doencas usados
para infecgd0
experimental.

Necropsia: Lesdes inespecificas na maioria dos suinos
com sinais de hemorragia extraluminal no 14° diapi —um
animal apresentou aumento de tamanho dos mesentéricos;
Espessamento do ileo terminal aparente em um porco aos
42 dias

Histologia: No 7° dia pi, 2 dos 4 suinos apresentaram
hiperplasia em ileo, com infiltrado neutrofilico entre as
células epiteliais cripticas. A reagéo inflamatoriatinhaco-
mo alvo os compartimentos intracelulares e havia atera
¢Bes minimas na lamina propria. No 14° dia pi, a hiper-
plasia criptica era extensa e havia abscessos intraepiteliais
e cripticos. Depois, parece haver processo de regressdo
espontanea das |esdes, com retorno das células cripticas a
sua morfologia normal, ap6s processo de hiperplasia das
células caliciformes e hipersecregéo.

criptas como nelas; bactérias ssem ou
rompem enterdcitos (aglomerados apicais
sugerem 2 opgao); reducdo de linfécitos
T CD 3+ associados a enterdcitos das
vilosidades diferente de outros estudos
(aumento no 14° diapi) e seriareflexo da
gueda de CD 8+ no mesmo sitio. N&o re
duz suficiente os linfocitos T CD8+ cito-
|iticos (respondem a Ag apresentados por
MHC-|) para prejudicar resposta a micro-
organismos intracelulares. Caem linféci-
tos B, mesmo com aumento de IgA super-
ficia. Enterdcitos suinos ndo expressam

MHCHI. Os linfécitos relativos a ee fi-
cam no meio das vilosidades e CD8, sob

membrana basal. Macréfagos ativados
mais frequientes nas criptas hiperplésicas,
provavelmente por quimiocinas, muitos
macréfagos podem ser associados a he
morragia, pois muitas citocinas causam

aumento da permeabilidade vascular.

interior dos macréfagos deve-se a multipli-
acdo daqueles ou capacidade fagocitica
destes.

Associase EP a Li, ja que ha reducéo de
linfécitos T CD 8 elinfdcitos B.

* Ac (anticorpos); ATB (antibioticoterapia); CAIS (Complexo adenomatose intestinal suina); E (estudo experimental); EM (Enterite necrética); EP (Enterite proliferativa); EPH (Enterite proliferativa hemorragica); HE (Hematoxilina-eosing);
| F(Imunofluorescéncia); g (Imunoglobulinas); I P(Imunoperoxidase); IHQ(Imunoistoquimica); IR (lleiteregional); LW (Large white); ME (Microscopia eletronica); N (infeccdo natural); PP (placas de Peyer); pi (posinfeccdo); PCR (Polymerase
chain reaction); PY (Pratade Y oung); WS (Warthin-Starry); ZN (Ziehl-Neelsen).
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3.2 Animais

Sete suinos (Quadro 2), com idades entre 45 dias e 8 meses, de ambos 0s sexos, provenientes
Quadr§ 93 NUNIGH |osd Petropolls Seropedlca e RIO de Jane| ro (Campo Grande) e 24 coelhos (Quadro 3)

onf|

Refe- Br[ & “'n.’.a P T C R NSO .‘- G-ttt Shlishs 'o!'-' R TS5 0I|’ AR ia/ Bacteriologia/ Tratamento Conclusio
réncia__eneanaishadosam6AdgePSA . Convénio UFRR J/Embraoa para di agnosti cvsarétemespeinbeqico entre 0s _ ] ]
e IS g ton Y E9BOA iR iete LT S0 HEHRARG 81987, dois fetos suinos abortados TR, Vercs smictens oan e o do oo T possie ok
2003 @upebigios aaxamedacterioldgico e, em 23 de marco de 1987, uma porca adulta, doente, foi enviada zes de suinos de uma granja proxima
b DA aCBafiffamento clinico; apos 7 dias (em 30 de margo) o animal teve dlta
(N)  WselHQ. ' o ‘
T A TS BEfiinnados ao PSA/EmbrapalUFRR para diagn6stico anatoro-patologico. 7O A meeae el a0 conprient s pratie o e
al., vestres das flo- eaphu), 46 Ca- lou homologia de 99% de Li em porcos.
2003 mfﬁjﬂ’ﬁﬁ? P 21 eer éncia SAP Data M unicipio
Eslova vermelhas, 23 24187 19/03/1987 Petropolis
qua 2 24189 19/03/1987 Petrépolis
3 pades. 24202 11/04/1987 Petrépolis
4 2 15/05/1987 Seropédica
5 manutencgo do 24227 26/05/1987 Rio de Janeiro (Rio da Prata, Campo
agente em algu- Grande)
mas &eas da . . .
6 Europacentrd. 24261 13/07/1987 Rio de Janeiro (Rio da Prata, Campo
Grande)
7 24266 14/07/1987 Rio de Janeiro (Rio da Prata, Campo
Grande)
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Quando 3. Coelhos encaminhados ao PSAUFRRJ para diagnostico anatomo-patol gico.

Codhos

O©CoOoO~NO O, WN P

Referéncia SAP
24671
24672
24673
24696
24697
24699
24700
24701
24702
24705
24706
24708
24709
24720
24721
24732
24733
24734
24737
24739
24742
24768
24769
24770

Data
19/10/1988
19/10/1988
19/10/1988
22/03/1989
22/03/1989
01/04/1989
01/04/1989
01/04/1989
01/04/1989
13/04/1989
16/04/1989
24/04/1989
24/04/1989
13/06/1989
13/06/1989
14/08/1989
15/08/1989
15/08/1989
18/08/1989
06/10/1989
06/10/1989
11/12/1989
11/12/1989
11/12/1989

Municipio
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
Mendes
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3.3 Procedimento
3.3.1 Exameclinico

A porca enviada viva fol mantida em uma baia individual de alvenaria, com piso de cimento,
medindo 2 x 2m, com bebedouro e comedouro. Recebeu racéo comercial, duas vezes ao dia e agua a
vontade. Diariamente o animal foi avaliado com relagdo ao seu comportamento geral, apetite, fezes,
bem como, suas frequiéncias cardiaca, respiratéria e temperatura retal.

Os demais porcos e coelhos foram enviados mortos.

3.3.2 Necropsia

Os animais acima listados foram submetidos a necropsia (alguns foram eutanasiados in
extremis) e fragmentos de diversos Orgaos, principalmente, aqueles que apresentavam alteracoes,
foram clivados em porc¢des significativas com, no maximo, 0,5 cm de espessura e fixados em formol a
10%.

3.3.3 Histopatologia

Apos a fixagdo em formol a 10%, os fragmentos de 6rgdos dos suinos e coelhos foram
desidratados em alcool etilico absoluto, tratados com xilol e depois embebidos e incluidos em parafina,
cortados a 3-5 micrbmetros, corados pela Hematoxilina & Eosina (HE), para serem anaisados
posteriormente. A coloracéo especia pelo Warthin-Starry também foi realizada em copias de laminas
de suinos e coelhos, ndo-coradas pela HE.

As seguintes analises foram realizadas:

- Avaliag&o da presenca e intensidade de lesdes indicativas de EP,

- Pesquisa de outros processos patol 0gicos (secundarios ou néo);

- CaracterizacBo geral do processo inflamatério (grau, tipos celulares predominantes,
distribuicéo e reacdo tecidual);

- Classificagao do quadro clinico-patolégico em AlS, IR, EPH e EN (ver 2.4 Aspectos Clinico-
Patol 6gicos).

3.3.5 Imunoistoquimica (IHQ)

A técnica de IHQ foi utilizada para a detecdo de Li nos cortes de intestino e de linfonodos
mesentéricos dos suinos e coelhos com lesdes indicativas de EP. A técnica utilizada baseou-se na
aplicacdo de anticorpos anti-Li, por método adaptado pelo Departamento de Patologia da UFRGS,
apresentado a seguir (baseado no trabalho de Guedes e colaboradores, 2002).

. Desparafinar: 2 passagens por xilol (puro) por 15 minutos cada.

Hidratar em dcool 100% por 3 minutos.

Hidratar em alcool 96% por 3 minutos.

Hidratar em alcool 70% por 3 minutos.

Inativar a peroxidase enddgena com solucdo de H,O, a 3% em PBS (20 minutos)
Lavar em &gua destilada por 3 minutos.

Recuperacdo antigénica com proteinase K diluida com PBS (1:200) por 10 minutos a 37°C.
Lavar em &gua destilada por 3 minutos.

Bloguear marcacdo inespecifica com leite desnatado (5%) por 15 minutos.

10 Lavar as laminas em PBS tween 20, pH 7.6 por 5 minutos

11. Incubar as |&minas com anticorpo policlonal (1/30000 em PBS), a37°C, por 1 hora

W N k~WNE
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12. Lavar com égua destilada por 5 minutos.

13. Incubar as laminas com Estreptavidina — biotina — HPR ( DAKO LSAB2 Kit) em temperatura
ambiente 25 minutos cada.

14. Lavar com égua destilada por Sminutos.

15. Revelar com DAB (0,6 ml de DAB, 0,4ml de PBS e 25 microlitros de H,O5).

16. Lavar com agua destilada por 5 minutos.

17. Contra-corar com hematoxilina.

18. Lavar com &gua destilada por 3 minutos.

19. Desidratar as |laminas em acool 90%.

20. Desidratar as |aminas em acool 100%.

21. Desidratar as |aminas em acool 100%.

22. Clarificar: 2 passagens em em xilol (3 minutos).

23. Montar as |aminas com laminulas usando Entellan®.

3.3.6 Microscopia eletrbnica

Fragmentos de ileo dos suinos foram fixados em formol a 10%, lavados com buffer de sucrose
a 5% (30 minutos x 3) a 4°C, pbs-fixados com tetroxido de 6smio 1% (2 horas) a 4 °C, desidratados
em &cool (50, 70, 80, 90, 95 e 100% por 10 minutos) a 4°C e acetona (temperatura ambiente),
infiltrados com resina (1:1 e 1:2 por 90 minutos em temperatura ambiente) e polimerizados com resina
pura (3 passagens de 12 horas nas temperaturas de 35, 45 e 60°C). Exame realizado em microscopio
Zeiss Varion 10.

3.3.7 Bacteriologia

Os fragmentos de 6rgados e contelidos estomacal e intestinal de 5 suinos e 5 coelhos (Quadro
4) foram inoculados e incubados por 96 horas em meio de Neil. As amostras foram semeadas em
placas de Petri com conteldo caldo coragdo/cérebro+agar+sanguetantibidticos (bacitracina 15
unidades/ml, novobiocina 5 unidades/ml e sulfato de polimixinal unidade/ml), incubadas a 36°C, por
96 horas, sob condicéo atmosférica de microaerofilia, gerada pés mistura gasosa composta de 10,0%
CO,, 5,0% de O, e 85,0% de nitrogénio (balanco). Usaram-se diversos meios de cultivo liquido (caldo
brucella, caldo tripticase), semi-sdlidos (tiol, tioglicolato — 0,3 agar) e solidos (tiol, tripticase — 0,5
agar), em tubos e placas na tentativa do isolamento final do agente.

39



Quadro 4. Orgdos de animais enviados par a exame bacteriol égico

Animal - SAP Orgaos Apresentacio Data
do material
Feto da porca SAP - 24187 Pulma&o, placenta Refrigerado 20/03/1987
Feto da porca SAP - 24189 Pulm&o, conteldo estomacal e Refrigerado 20/03/1987
Suino — SAP - 20202 Frllf:;rl]:\i delgado, grosso, fezes  Refrigerado 12/04/1987
Suino — SAP - 24221 Figado, baco, intestino Refrigerado 15/05/1987
Suino — SAP - 24266 Figado, baco, intestino Refrigerado 14/07/1987
Coelho — SAP - 24672 Intestino Refrigerado 19/10/1988
Coelho — SAP - 24673 Intestino Refrigerado 19/10/1988
Coelho — SAP - 24706 Intestino Refrigerado 16/04/1989
Coelho — SAP - 24768 Intestino Refrigerado 11/12/1989
Coelho — SAP — 24769 Intestino Refrigerado 11/12/1989
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4 RESULTADOS
4.1 Histérico (Epidemiologia)
4.1.1 Suinos

O primeiro surto foi observado em margo de 1987, no municipio de Petropolis, em uma granja
com um plantel de 240 marr&s, mantidas em um sistema de mangjo considerado de exceléncia, com
boas instalagBes e préticas de higiene. As marras eram divididas em quatro lotes de 60 animais, e
apenas um deles (que havia sido levado para cobertura pelo cachago) foi acometido pela doenca. Nesse
lote, a enfermidade teve inicio em uma baia e apds disseminouse para outras. Os animais, oito fémeas,
com 8 meses de idade, no segundo més de gestacdo, apresentaram diarréia fétida enegrecida ou com
sangue, vOmito, hipotermia (36-37°C) e morreram poucas horas depois (dois animais morreram 6
horas apés o inicio da diarréia). Os animais foram tratados com vitamina K. As fémeas, linhagem
Camborough 15 (Duroc Pic com Landrace Pic x Large White Pic — Agroceres) que formavam o lote,
no qual a doencga ocorreu, vieram de uma granja multiplicadora em Paulo de Frontin, dois meses antes
do surto ocorrer. A racdo era feita na propria granja. Um animal doente abortou. Na propriedade
vizinha, uma porca morreu com 0s mesmos sintomas. O veterinario ainda relatou que ja vira outros
casos semelhantes em Ponte Nova, MG, ha 1 ano atrés, em porcas de mesma linhagem. Em Ponte
Nova, os problemas teriam surgido apés a retirada da furazolidona da racéo (100g/tonelada).

O segundo surto ocorreu em 15 de maio de 1987, no Municipio de Seropédica, em leitbes com
aproximadamente 2 meses de idade. Os sete animais, a0 meio dia, estavam bem. A noite um porco
apresentou diarréia com sangue e amanheceu morto (SAP 24221). Os animais eram alimentados com
“lavagem” (restos de comida) e ragdo. O desmame era realizado aos dois meses de idade.

O terceiro surto ocorreu em 26 de maio de 1988, em Campo Grande (Rio de Prata), Municipio
do Rio de Janeiro. Morreram inicialmente oito suinos, de 3 meses de idade, de um total de 200. Em 13
de julho, a doenca ja havia matado 20 animais. A doenca afetou, sobretudo, suinos entre 60 e 90 dias.
A granja contava com 70 matrizes e tinha iniciado suas atividades h& 2 anos e meio; as instalactes
eram modernas e a ragado era de fabricagdo propria. Os suinos eram provenientes de uma granja de
Petrépolis, RJ. Seis meses antes do surto ocorrer, houve ateracdo no mango dos suinos em fase de
crescimento - troca do antibiotico sulfametazina (espiramix), para “adocrin”. Segundo o proprietério,
o problema havia comegado h& aproximadamente 1 ano e meio. Os animais apresentavam se inquietos,
gritavam muito e morriam em poucas horas, 0os animais mortos, quando “abertos’, apresentavam
sangue dentro dos intestinos. Um animal (SAP 24266) apresentou diarréia com sangue Vvivo e morreu
em aproximadamente 12 horas. Os suinos (machos e fémeas) enviados para necropsia tinham entre
100 dias e 5 meses de idade.

4.1.2 Coelhos

A observacdo da doenca em coelhos no Estado do Rio de Janeiro foi feita em outubro de 1988,
em uma granja no municipio de Mendes, cujo plantel era composto por aproximadamente mil coelhos,
dos quais 200 eram matrizes. A doenca acometia de um a quatro animais por dia (por vezs, até nove
coelhos foram afetados) e apresentava evolucédo de 24 a 48 horas. Animais, principalmente entre os 45
e 80 dias de idade, evidenciaram apatia, emagrecimento, diarréia, com fezes escuras e mal-cheirosas.
Posteriormente, a doenca passou a acometer animais pouco antes de serem desmamados. Houve
melhoria substancial com a ado¢do de medidas profilaticas basicas. Também constatouse presenca de
coccideos (Eimeria spp) nas fezes. Iniciouse tratamento com sulfa, o que causou melhoria do quadro,
porém guestiona-se se tal teria ocorrido apenas em decorréncia da adequacéo das condigdes gerais de
manej 0.
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4.2 Aspectos clinico-patol 6gicos

Os aspectos clinico-patolégicos dos surtos em suinos e coelhos sdo apresentados
detalhadamente nos Quadros 5 a 10.

421 Suinos

Exceto na primeira granja avaliada (propriedade em que parte dos animais morreram em 6
horas, em boas condic¢des corporais), as alteragdes mais fregientes nos suinos ao exame clinico, foram
queda do escore corporal associada a diarréia, na maior parte dos casos caracterizada por fezes mais
escurecidas, fétidas ou com sangue vivo. Outras alteragdes frequentes foram mucosas hipocoradas a
marmoreas, apatia e, por vezes, vomito. Observaramse também hipotermia (36-37°C) e, em uma
porca que se recuperou, leve hipertermia (39°C).

As alteracdes macroscopicas (Quadro 5) concentravamse marcadamente no ileo e foram
relativamente constantes. O 6rgéo estava mais firme, pelo espessamento da parede, alteracdes bastante
perceptiveis a0 manuseio e a sec¢do. Externamente, a parede apresentava aspecto reticulado de
mosaico (Figura 1), mais pronunciado nas por¢des mais caudais, quando visualizado através da serosa
gue, por sua vez, estava espessada e brilhante, mas transparente. A mucosa era irregular, tinha
espessamento variado e areas hiperémicas, em alguns animais tinha aspecto de veludo avermelhado e
em outros apresentava-se coberta por “pseudomembranas’; o conteldo era hemorragico, com
formacdo de coagulos cilindricos (Figura 1).

Diversos animais apresentavam rugosidade evidente na regido das placas de Peyer, que se
mostravam mais elevadas (Figura 2) e, por vezes, avermelhadas. Parte dos animais apresentou colon
distendido por gas, com sangue escuro no limen e ceco e reto com contelldo sanguinolento, por vezes
com coagulos. Alguns animais apresentaram sangue enegrecido ao redor do anus.

Os linfonodos mesentéricos apresentavam se aumentados de volume e, em alguns animais, de
coloracdo avermelhada ou ferruginosa.

Nos demais 6rgaos ndo haviam alteractes significativas.

As alteracdes microscopicas (Quadro 6 e 7) caracterizavam-se, sobretudo, por variados graus
de hiperplasia de células epiteliais das criptas, em geral com hipercromasia, indiferenciacéo e atividade
mitética ndo muito pronunciadas. Algumas criptas encontravamse dilatadas e preenchidas por
exsudato eosinofilico. Por entre as critpas proliferadas, mas também na submucosa, entre as camadas
musculares e até na serosa, havia infiltragdo rica em eosindfilos e leucocitos globul 6ides com presenca
de linfécitos e plasmdcitos. Também foram observados “colabamento” (fusdo) no épice das
vilosidades, reducdo de células caliciformes e leve hipertrofia multifocal das camadas musculares. As
placas de Peyer, por vezes, encontravamse hiperplasicas com presenca de criptas no seu interior
(“aprofundamento de criptas’). Havia areas de descontinuidade da muscular da mucosa, através das
guais as criptas penetravam a submucosa (“ criptas na submucosa’). Em alguns animais predominavam
lesbes necrético-ulcerativas, locamente extensivas, acompanhadas de grave hemorragia, mais
proeminentes na metade superior da mucosa.
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Figura 1. Infeccdo por Lawsonia intracellularis em suinos no Estado do Rio de Janeiro. Suino (SAP 24221).
Segmentos de ileo. Aspecto reticulado (seta), serosa espessada, parcialmente removida (cabeca de seta);
coagul os de sangue dentro do érgéo (seta pequena). Cortesia Dr. Jurgen Dobereiner.

Figura 2. Infeccdo por Lawsonia intracellularis em suinos no Estado do Rio de Janeiro. Suino (SAP 24202).
Segmentos de ileo. Espessamento da parede do 6rgdo (seta pequena), aspecto reticulado perceptivel na
mucosa através da serosa (cabega de seta), placa de Peyer proeminente (seta). Cortesia Dr. Jirgen Dobereiner. 43



Figura 3. Infecgao por Lawsonia mtracellularls em suinos no Estado do Rio de Jane| ro. Ultramicroscopia.
Presenca de diversas L. intracellularis cortadas transversalmente (seta) e longitudinalmente (cabeca de
seta) no citoplasmade célula epitelial de cripta.

Figura 4. Infecgdo por Lawsonia intracellularis em suinos no Estado do Rio de Janeiro.
Ultramicroscopia. Presengca de diversas L. intracellularis cortadas transversamente (seta) e
longitudinalmente (cabeca de seta) no citoplasmade célulaepitelial de cripta. Maior aumento.
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Figura 5. Infeccdo por Lawsonia intracellularis em suinos no Estado do Rio de Janeiro. Suino (SAP
24187). Corte de ileo. Presenca de Lawsonia intracellularis (em marrom) detectadas por imunoistoquimica
nas criptas de Lieberkiihn e em alguns macréfagos (Obj. 20x).
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Figura 6. Infeccdo por Lawsonia intracellularis em suinos no Estado do Rio de Janeiro. Suino (SAP

24187). Corte de ileo. Presenca de Lawsoniaintracellularis (em marrom) detectada por |munoistoquimica
nas criptas de Lieberkiihn e em alguns macréfagos (Obj. 40x).




Figura 7. Infec¢do por Lawsonia intracellularis em suinos no Estado do Rio de Janeiro. Suino
(SAP 24187). Corte de ileo. Presenca de Lawsonia intracellularis (em marrom) detectada por
Imunoistoquimica nas criptas de Lieberkihn (Obj. 100x).
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Figura 8. Infecgdo por Lawsonia intracellularis em suinos no Estado do Rio de Janeiro. Suino
(SAP 24189). Corte de ileo. Presenca de Lawsonia intracellularis (em marrom) detectada
imunoistologicamente em vilosidades, nas criptas de Lieberkiihn e em alguns macréfagos (Obj.
20x).
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Figura9. Infecc@o por Lawsonia intracellularis em suinos no Estado do Rio de Janeiro.
Suino (SAP 24189). Corte de ileo. Presenca de Lawsonia intracellularis (em marrom)
detectada por Imunoistoquimica nas criptas de Lieberkilhn e em alguns macréfagos

(Obj. 40x).

Figura 10. Infecgdo por Lawsonia intracellularis em suinos no Estado do Rio de Janeiro.

Suino (SAP 24189). Corte de ileo. Presenca de Lawsonia intracellularis (em marrom)
detectada por Imunoistoquimica nas criptas de Lieberkiihn (Obj. 100x).
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Quadro 5. Infecgdo por Lawsonia intracellularisem suinos no Estado do Rio de Janeiro. Achados clinicos e macr oscopicos (continua).

REG

Granja

Clinica

Intestino

Orgaos Linfoides

Qutros

24.187

24.189

24.202

Petropolis.
Fémea, 8
meses.

Petropolis.
Fémea,
meses

Petrépolis.
Fémea,
meses.

8

8

Inicia com anorexia,
Mmucosas marmoreas,
Obito 6h apds inicio
da diarréia; sangue

escuro  em  regido
perianal .
Descricéo clinica

idénticaa 24.187.

NO

Duodeno: porc&o inicial coberta por muco-fibrina. ileo
— parede muito espessada; através da serosa
observavamse estriagbes vermelho-escuras, dando
aspecto de mosaico (reticulado); sangue escuro e
coagulos em forma cilindrica na luz; mucosa irregular,
espessada, vermelho intensa, com linhas deprimidas
mais claras. Célon espiral: muito distendido por gas;
sangue escuro e coagulos naluz. Reto: contedido pastoso
a semiliquido, vermelho-escuro. Placas de Peyer — mais
vermelhas e evidentes.

Duodeno sem alteragfes. Demais porgdes com lesdes
selhantes as do suino 24.187, porém menos acentuadas.

Por¢des do ileo com aspecto reticulado (mosaico)
observadas através da serosa; mucosa levemente
espessada e irregular, com franjas muito finas em sua
superficie. Placas de Peyer muito evidentes, superficie
rugosa com pontos mais elevados circundados por areas
deprimidas.

Linfonodos toracicos
com petéquias.

Linfonodos mesen-
téricos aumentados,
com aspecto de
“couve-flor” e colo-
racdo ferruginosa nos
seios subcapsulares e
entre foliculos.

Estado geral bom. Carcaga e 6rgdos palidos, com excecdo
do ileo e intestino grosso. Edema pulmonar; traquéia com
espuma esbranquicada; pneumonia focal com aderéncias
em lobo caudal direito; coragdo com pequenas areas
esbranquicadas (1-2mm) e petéquias; leve hidropericardio;
figado mais palido, com areas com |obulagéo mais evidente
e pontos avermelhados. Rins palidos e com estriagcGes
avermelhadas na medula. Adrenal: medular avermelhada.
Alguns musculos estriados levemente mais palidos.
Meninges congestas. Placenta com peguenas éreas
levemente avermelhadas e focos amarelo-esverdeadaos,
destes focos fluia liquido viscoso branco-amarelado. Fetos
aproximadamente 2 meses.

Estado geral bom. Leve edema pulmonar. Areas mais
pdidas (1-2mm) em coracdo e leve hidropericardio. Figado
mais pélido, com pontos avermelhados em algumas areas e
lobulacdo mais evidente. Palidez e petéquias em diversas
visceras; numerosas areas de congestdo. Rins palidos e com
estriagcOes avermelhadas na medula. Meninges congestas.
Placenta com pequenas éareas levemente avermelhadas e
focos amarelo-esverdeados. Fetos aproximadamente 2
meses.

Demais 6rgéos sem alteracdes.

Legenda: REG — Registro SAP, NO — ndo observado, SA — sem alterages.
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Quadro 5. Infeccdo por Lawsonia intracellularisem suinos no Estado do Rio de Janeiro. Achados Clinicos e M acr oscopicos (continuacao).

REG Granja Clinica I ntestino Orgdos Linfoides Outros

24.221 Seropédica. Animal se alimentou Ileo: serosa bastante espessada, facilmente destacével; Linfonodos Coragdo com pequenas dreas mais claras.
Fémea, 1 normamente as através da serosa notava-se aspecto reticulado do ileo; mesentéricos pouco
més e meio. 12:00h, a noite apre- sangue escuro, grandes coagulos em forma de cilindro e aumentados.

24.227 Rio de Ja-

neiro. Ma-
cho, 5 me-
ses.

24.261 Rio de Ja-

neiro. Ma
cho, 100
dias.

24266 Rio de Ja

neiro. Ma-
cho 4 me-
ses.

sentou diarréia com
sangue e foi encon-
trado morto pelo pro-
prietério pela manh&
Segundo o proprie-
tario ndo houve diar-
réia; animais inquie-
tos, gritam muito e
morrem em poucas
horas.
NO

Normal no dia ante-
rior, amanheceu em
declbito, com difi-
culdade de levantar-
se. Diarréia com san-
gue vivo. Morreu ao
meio dia.

massas marron-amareladas na luz; mucosa avermelhada
e espessada, com superficie irregular. Placas de Peyer

ndo evidenciadas. Coélon distendido com contelido
vermel ho-escuro; mucosa avermelhada

Intestino delgado: sangue coagulado e ndo-coagulado na
luz.

ileo: aspecto reticulado visto através da serosa; sangue
escuro e pequenos coagulos na luz; mucosa levemente
espessada e irregular, com franjas muito finas em sua
superficie (aspecto defiligrana).

Duodeno: sem alteragdes. ileo: aspecto reticulado (mo-
saico) através da serosa; parede espessada, princi-
palment na por¢do final; mucosa avermelhada e com es-
trias transversais; coagulos e sangue no |imen. Ceco:
sangue naluz; mucosa muito avermelhada. Reto: sangue
parcialmente digerido. Placas de Peyer muito evidentes,
com aspecto irregular, com pontos mais elevados e
avermelhados.

Demais 6rgéos sem alteracdes.

Carcaca e mucosas muito palidas. Coagulo preenchendo o
estdmago, Ul cera perfurante préximaao cardia.

Linfonodos mesen- Carcaga e mucosas muito pdlidas, areas de cianose.
téricos muito aumen- Estébmago: mucosa levemente espessada e avermelhada.
tados; areas averme- Figado: congesto. Demais 6rgéos sem alteragdes.

Ihadas.

Legenda: NO — ndo observado, SA — sem alteragtes.
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Quadro 6. Infecgdo por Lawsonia intracellularisem suinos no Estado do Rio de Janeiro. Achados histopatologicos do ileo

REG Vilosidades I nflamacéo Criptas Enterécitos Caliciformes Muscular Plsgya:rde Outros
24187 Colabadas ++ Infiltrado LP +(+); Hiperplasia+(+); aumento Indiferenciagéo +; Ausentes Edema + - Serosa—fibrinae
guase ausentes eosinéfilos ++ dataxa mitética +; hipercromasia +(+) Inflamagdo mista + eosindfilos (+)
eosindfilos naluz ++
24189 Colabadas ++, Infiltrado LP +(+); Hiperplasia+(+); aumento Indiferenciacéo +; Raras Edema + - -
guase ausentes eosinofilos ++ dataxa mitética +; hipercromasia (+) Inflamagéo mista +(+)
eosinéfilos na luz ++;
criptas na submucosa
24202 Colabamento ++; Infiltrado LP ++ Hiperplasia moderada; di-  Indiferenciacéo + Raras Hipertrofia+(+) Aumento ++ -
necrose e ulceragéo leucocitos latacdo e ramificacdo leves  (+); hipercromasia (+); aprofunda-
ereducdo detama-  globul6ides +(+) ;  +(+), aumento de taxa mi- +(+) damento de
nho das vil osidades eosindfilos + téticas+ criptas +(+)
+(+)
24221 Colabamento ++(+) LP ++; leucdcitos  Hiperplasia+(+); dilatagdo  Indiferenciagéo + Raras Hipertrofia++; pre-  Aumento ++; linféticos dilatados, sero-
; necrose e ulcera- globul6ides (+); eramificagdo +; aumento  (+); hipercromasia sencadeinflamagdo aprofundamen-  sa-infiltradoLP +a
¢80 ++(+); reducdo neutrofilos ++ dataxamitética + ++ mista +(+) to +++ misto
do tamanho das vi-
losidades +.
24227 NO NO NO NO NO NO NO NO
24261 Colabamento +; ne- leucécitosglobulGi- Hiperplasia+, dilatagdoe  Indiferenciacdo (+) Raras Hipertrofia+ Aumento (+); Descontinuidade da
croseeulceracdo, dest+(+); eosindfilos  ramificagdo (+); aumento ; hipercromasia (+) aprofundamen-  muscular da mucosa
bem como reducdo +) dataxas mitéticas (+) to de criptas
de tamanho + ++
24266 Colabamento ++; Infiltrado LP ++; Hiperplasia epitelial +(+);  Indiferenciacdoe  Reducédo +(+) Hipertrofia++ Aumento ++; Necrose e hemorragia ++;
necrose e ulceragéo L eucécitos dilatacdo eramificacdo +;  hipercromasia++ de quantidade aprofundamen- congestéo +++; edema +
++(+); diminuicdo  globul6ides +(+) to +(+); necro- em mucosa e submucosa
++ eosinofilos + se e hemorra-
gia +(+), inf.
Gran. +

Legenda: REG — Registro SAP, (+) —discreta; + - leve; +(+) — leve a moderado; ++ - moderado; ++(+) — moderado aintenso; +++ - intenso; NO — ndo observado, SA — sem alteragdes, LP —

linfoplasmocitario, Inf. Gran. — Infiltrado granulomatoso.
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Quadro 7. Infecgdo por Lawsonia intracellularisem suinos no Estado do Rio de Janeiro. Achados histopatol 6gicos de outras viscer as

REG Linfonodos mesentéricos Estdmago Jejuno Intestino Baco SNC Figado
Grosso
24187 Hiperplasia linféide reticular ++ - - - Congestao ++; hi- SA Congestao centro-lo-
edema ++; congestao ++; exsu- perplasiareticula bular +
dato fibrino-purulento em seios +; deplecdo
subcapsulares +(+) e hemorragia linféide
parafolicular +
24189 - SA - - - SA -
24202 - SA leucdcitos globul 6ides ++ Edema +; Hiperplasias SA Inflamag&o granuloma-
inflamacdo LP+ reticular e tosafocal +,células
interfolicular +(+) gigantes+; congestédo
++; inflamagdo
mononuclear (+)
24227 NO NO NO NO NO NO NO
24221 Edema +; hiperplasia linféide Hiperplasialinféide + Infiltrado LP +; eosindfilos em - Sem alteracdes SA Fibrose focal +;
folicular +; interfolicular + (+); luz de criptas; hiperplasia Eosindfilos +;
hiperplasia  reticular  +(+); criptas + inflamagéo
eosindfilos + mononuclear (+)
24261 Edema discreto; hiperplasia lin- Ulceras; inflamagdo neu- - Edema +; Indi- - SA -
foideinterfolicular leve trofilica e eosinofilica ferenciagdo(+)
+(+); tecido de granula- L eucdcitos glo-
¢do na muscular ++ e hi- bul 6ides (+)
perplasia linféide ++(+);
peritonite agudafocal
24266 Hiperplasiafolicular e interfoli- SA inflamag&o LP +(+); leucdcitos - - SA Inflamagdo periportal e

cular +++; cariorrexiae carioli-
se +(+), hemorragia (+); conges-
téo +(+)

globul 6ides +(+); necrose ++

congestao (+)

Legenda: REG — Registro SAP, (+) — discreta; + - leve; +(+) — leve a moderado; ++ - moderado; ++(+) — moderado a intenso; +++ - intenso; NO — ndo observado, SA — sem alteragdes,

LP— linfoplasmocitario.
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4.2.2 Coelhos

A doenca manifestouse, de forma aguda (24 a 48 horas), com sintomatologia caracterizada
por diarréia mal-cheirosa, com fezes desde completamente liquefeitas (aquosas) a mais consistentes, de
coloragdo escura, achocolatada ou verde-musgo e desidratagdo. Ocasionalmente, 0s animais morriam
um dia ap6s o inicio da diarréia, sem apresentar outros sintomas (Quadr o 8).

M acr oscopicamente (Quadro 8), verificouse ileo muito proeminente (Figura 11) , firme,
com parede muito espessada (Figuras 17, 18 e 19) e progressivamente dilatado no sentido caudal
(Figura 10 e 16). Através da serosa esse 6rgao apresentava aspecto algo reticulado ou com pregas
transversais (Figuras 13) sob forma de anel (contracéo da musculatura lisa). A mucosa espessada tinha
aspecto irregular (“micro-corrugado”) e superficie brilhante Figura, 12, 13 e 14), raramente com
pequenas ulceracles. A vavula ileo-cecal e imediacdes do ceco, encontravanse mais volumosas, algo
edemaciadas e irregulares (Figura 15). O conteido do intestino delgado era escasso, variando de
consisténcia aguosa a mucosa, em geral, com coloracdo esverdeada, proxima do normal ou emalguns
casos com tonalidade algo avermelhada. Por vezes, as placas de Peyer estavam elevadas, mais
evidentes. O contelido do intestino grosso, usualmente era bem menos consistente que o0 normal.
Observouse também hiperemia e espessamento leve do duodeno e jejuno. Havia também aumento de
linfonodos mesentéricos (Figura 17).

Ao exame microscopico (Quadros 9 e 10), as lesbes correspondiam a diferentes graus de
hiperplasia das células epiteliais das criptas (Figura 20), compostas por células usualmente bem pouco
diferenciadas, muito hipercromaticas, arranjadas de forma pseudo-estratificada (Figuras 22, 23, 24,
25, 28 e 29). Muiitas vezes, essas células proliferadas se estendiam até quase ao apice das vilosidades
(Figuras 14 e 29). Figuras de mitose eram, em geral, bastante numerosas (Figuras 22, 24 e 31). A
infiltrac8o inflamatdria, menos proeminente que nos suinos, era composta sobretudo, por linfocitos e
plasmocitos com presenca de alguns eosindfilos e leucocitos globulGides e, por vezes, macrofagos
(Figura 21). Adicionalmente observouse infeccdo bacteriana secundéria (Figura 31). As demais
alteracdes correspondem, em grande medida, as descritas nos suinos; ulceracdo e hemorragias (Figura
24) eram, contudo, menos proeminentes. Havia também hiperplasia linféide em linfonodos
mesentéricos.

N&o havia alteragdes significativas na outras visceras (Quadr o 10).
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Figura 11. Infeccdo por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Coelho (SAP
24696). Cavidade abdominal aberta; evidente aumento de volume do ileo (seta).

Figura 12. Infeccdo por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Coelho (SAP
24696). Intestino removido. Ileo aumentado de volume com aspecto micro-segmentado longitudinalmente
corrugado (seta preta); comparar com por¢do normal (seta branca).
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Figura 13. Infeccdo por Lawsoniaintracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Coelho (SAP
24672). Note diferenca entre area moderadamente afetada (seta) e ndo-af etada (cabeca de seta); abaixo,
ileo aberto longitudinalmente, corrugado.

Figura 14. Infeccdo por Lawsonia intracellularis em coelhos
no Estado do Rio de Janeiro. Coelho (SAP 24672). Detalhe
damucosa do ileo aberto, visto nafoto anterior.




Figura 15. Infecgdo por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Coelho (SAP
24672).Vadvula ileo-cecal (seta). Areas de avermelhadamento e espessamento irregular na mucosa

(cabecade seta).

.‘.

Figura 16. Infecgdo por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Coelho (SAP
24702). ileo (“in situ”) com segmentos diferentemente afetados; seta na porcéo mais lesada.
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Figura 17. Infecgcdo por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Coelho (SAP
24702). Porcdo do ileo mais af etada parcialmente aberta. Ver espessamento da parede (seta). Linfonodo
mesentérico correspondente a porcdo mais afetada, aumentado de volume (cabega de seta).

Figura 18. Infeccdo por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio ce Janeiro. Detalhe
macroscépico do espessamento da parede do ileo (seta).
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Figura 19. Infecgcdo por Lawsoniaintracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Fragmentos de
ileo inteiros ou cortados transversalmente (fixados em formalina). Observe o acentuado espessamento da
parede intestinal com Iimen praticamente ocluido pela acentuada hiperplasia.

Figura 20. Infecgéo por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Marcado
espessamento da mucosa do ileo. H.E. (4x).
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Figura 22. Infec¢do por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Mucosa do
ileo. Detalhe da foto anterior. Ver pouca diferenciagdo das células epiteliais proliferadas e infiltracéo
inflamatéria granulomatosa nas proximidades do |imen do 6rgdo. H.E. (40x).
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Figura 23. Infeccdo por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Detalhe
vilosidade. Observar epitélio bem diferenciado no pice das vilosidades (a direita) e menor diferenciacéo

nas vilosidades (a esquerda). Compare com foto anterior.

Figura 24. Infeccéo por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Proliferagéo
evidente do epitélio, com pouca diferenciacdo; elevado nimero de mitoses. H.E. (40x).
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Figura 25. Infeccédo por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. {leo. Pouca
diferenciacdo de células epiteliais proximas ao apice da vilosidade (seta), infiltracdo inflamatdria
granulomatosa, necrose de células inflamatdrias e desprendimento do epitélio de parte davilosidade. H.E.
(40x).

Figura 26. Infecg@o por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Hiperplasiade
células epiteliais que recobrem as vil osidades, sem alteracdes significativas de diferenciacao; hiperplasia
das células caliciformes (seta). H.E. (10x).
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Figura 27. Infeccéo por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Variages de
diferenciacdo de células epiteliais que recobrem as vilosidades e infiltragdo inflamatéria
predominantemente linfoplasmocitéria e edema. H.E. (10x).

Figura 28. Infeccdo por Lawsonia intracellularisem coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Hiperplasia
difusadas células epiteliais, pouco diferenciadas. H.E. (10x).
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Figura 29. Infeccdo por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Hiperplasia
de células epiteliais (seta). H.E. (40x).

Figura 30. Infecgdo por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Necrose
guase difusa da mucosa e submucosa; células inflamatérias necréticas nos detritos. H.E. (10x).
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Figura 31. Infecgdo por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Presenca de
bactérias (infec¢do secundéria) dentro de criptas. H.E. (40x).

Figura 32. Infecgdo por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Coelho (SAP
24709). Corte de fileo. Presenca de Lawsonia intracdlularis (em marom) detectada
imunoi stol ogi camente nas criptas de Lieberkiihn e em alguns macréfagos. H.E. (fundo) (20x).
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Figura 33. Infeccdo por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Coelho (SAP
24722). Corte de ileo. Presenca de Lawsonia intracellularis (em marrom) detectada por
imunoistoquimica criptas de Lieberkiihn. H.E. (fundo) (40x).

Figura 34. Infecc@o por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Coelho (SAP
24722). Corte de ileo. Lawsonia intracellularis detectada pela técnica de imunoistoquimica nas criptas
de Lieberkiihn (em marrom); antigeno também em macréfagos. H.E. (fundo). (40x).




Figura 35. Infecc8o por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Coelho (SAP
24722). Corte de ileo. Lawsonia intracellularis detectada pela técnica de imunoistoquimica nas criptas
de Lieberkiihn (em marron); antigeno também em macroéfagos. H.E. (fundo) (100x).

Figura 36. Infeccdo por Lawsonia intracellularis em coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Coelho (SAP
24701). Corte de ileo. Presenca de antigeno de L. intracellularis em macréfagos na placa de Peyer. H.E.
(fundo) (40x).




Quadro 8. Infecgdo por Lawsoniaintracellularisem coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Achados clinicos e macr oscopicos (continua).

SAP |dade Clinica Intestino delgado I ntestino grosso Placasde Peyer Linfonodos  Outraslesdes
mesentéricos
24.671 NO* NO NO NO NO NO NO
24672  NO NO Dilatacdo e espessamento progressivos; externamente Espessamento cecal Evidentes SA NO
estrias transversais (anéis), superficie mucosairregular, leve; superficie préoximas a
réseo-avermel hada, com aspecto corrugado. irregular com pequenos  vavulaileo-
pontos avermelhados. cecal.
24673 NO NO L esbes menos marcadas que do animal 24672. Parede  Lesdes no ceco menos SA SA NO
com aspecto de mosaico (‘ quadriculado’) marcadas que do
animal 24672.
24696 NO Acentuadadiarréia; pequena Dilatacdo e espessamento marcado da parede; mucosa Contelido liquido Muito evidentes SA NO
guantidade de oocistos de résea. Jejuno: levemente espessado. (ceco) a mucoso
Eimeria sp (exame direto). (colon).
24.697 NO Acentuadadiarréia; pequena Espessamento |eve da parede. SA SA SA NO
guantidade de oocistos de
Eimeria sp (exame direto).
24.699 30d Diarréia ha 2 dias, morreu ileo: parede discretamente espessada. SA SA SA Mau estado
durante & noite. Ausénciade nutricional,
coccideos (exame direto). desidratado.
Autolisado.
24,700 80d Encontrado morto. Auséncia ileo: porgBes espessadas com aspecto reticulado; dila- SA SA SA Bom estado
de coccideos (exame direto).  tacdo leve; mucosa levemente espessada e irregular, nutricional.
com franjas muito finas em sua superficie (aspecto de
filigrana). Porcdes espessadas: pouco contelido. Demais
porc¢oes contetido liquido, verde-escuro a acinzentado.
24701 30d Diarréiahadoisdias. ileo: porcBes espessadas, brilhantes, roseas, com  Conteddo liquido e SA Aumentados, Animal magro.
Grande quantidade de aspecto reticulado ou em anéis transversos;, areas esverdeado no ceco. moderament
oocistos de Eimeria sp moderadamente hiperémicas, irregulares (pontilhadas). firmes.
(exame direto). ID: quase sem conteudo.
24702 60d Diarréiaha 1 dia Auséncia [leo: muito dilatado; com anéis tranversais (corrugado), Ceco: mucosaedema- Muito evidentes Muito aumen- Abdbémen
de coccideos (exame direto). mucosa hiperémica, muito espessada, irregular (com ciada; conteido semi- (em vévulaileo- tados, rigidos volumoso.

pontos vermelhos brilhantes). ID: vazio. VAvula ileo-
ceca: lesbes proliferativas mais volumosas do que
rugosas.

liquido, verdoso. C6-
lon: foliculos linféides
evidentes.

cecal)

L egenda: *NO — néo observado; SA - sem alteracfes; 1D — intestino delgado; |G — intestino grosso.

66



Quadro 8. (Continuacéo).

SAP Idade Clinica Intestino delgado Intestino gr osso Placasde Peyer Linfonodos  Outraslestes
mesentéricos
24,705 4 Diarréia ha alguns dias. ileo: mucosa levemente espessada, com aspecto Mucosa cecal e vélvula SA Levemente SA
Encontrado morto  em reticulado (corrugado); mucosa hiperémica. ID: ileo-cecar leve a aumentados.
rigidez cadavérica. Auséncia contelido verde-musgo a achocolatado; parte mucoso. moderadamente
de coccideos (exame direto). espessadas e
hiperémicas.
24.706 4 Fase de convalescéncia, ha2 ileo: mucosa levemente espessada; estrias longitudinais SA SA SA SA
dias com fezes voltando ao (corrugado). Vavula ileo-cecal moderadamente
estado solido. espessada. ID: contelido esverdeado com consisténcia
quase hormal.
24.708 7 Tradado ha 2 semanas com Duodeno e jejuno: espessamento e hiperemia leves. Vévula ileo-cecal — Muito evidentes Muito Abdbémen
tetraciclina. Sem diarréia. [leo: espessamento de prede moderado, com aspecto espessamento intenso aumentados. volumoso.
Um oocisto de Eimeria sp reticulado bem  evidente, mucosa levemente
(exame direto). avermelhada, conteldo normal. Vévula ileo-cecal
espessada. Placas de Peyer muito evidentes.
24.709 7 Tradado ha 2 semanas com [leo: levemente espessado, com aspecto reticulado. AS AS Moderadamen Abdbémen
tetraciclina. Sem diarréia.  Jejuno: espessamento e hiperemialeves. te levemente
Rarissimos  oocistos de aumentados.  volumoso.
Eimeria sp (exame direto).
24720 NO Auséncia de coccideos NO NO NO NO NO
(exame direto).
24721 NO NO NO NO NO NO
24.732 60d NO ileo: discreto espessamento da parede. Liquido, es- Ceco: leve edema e AS Muito NO
verdeado  in-tenso. Vdvula ileo-cecal: leve congestdo de mucosa, aumentado.
espessamento da mucosa. I1D: contelido liquido e verde- com pontos claros e
intenso. avermel hados. IG:
conteido liquido e
verde-intenso.
24,733 60d- NO ileo: congestéo e espessamento discretos. Vavula ileo- Ceco: edema e AS Muito NO
cecal: leve espessamento da mucosa. ID: conteldo congestdo moderados; aumentado.
liquido. conteldo liquido.
24,734 adulto NO ileo: espessamento leve a moderado. Vavula ileo-cecal: 1G: contetdo liquido e AS Levemente NO
mucosa moderadamente espessada. ID: contelido esverdeado. aumentado.

ligquido e esverdeado.

Legenda: *NO — ndo observado; SA - sem alteracles; ID — intestino delgado; |G — intestino grosso.
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Quadro 8. (Continuagao).

SAP Idade Clinica Intestino delgado I ntestino gr osso Placasde Peyer Linfonodos  Outraslesdes
mesentéricos
24,737 adulto Diarréia ileo: repleto de conte(ido muco-gel atinoso. SA SA SA Figado com
aspecto de noz-
moscada;
muscul os estriados
e cardiaco palidos.
24739 Adulto NO NO NO NO NO
24742 NO NO NO NO NO NO
24.768 60d Auséncia de coccideos ileo: muito vermelho, quase Vvindceo; mucosa Ceco: avermelhada, SA areas NO
(exame direto). moderadamente espessada e irregular, contetido semi- conteldo liquido de cor avermelhadas
liquido, vermelho-vinho. normal.
24.769 60d Auséncia de  coccideos ileo: aspecto reticulado; parede levemente espessada; Ceco: pequenas &reas SA SA SA
(exame direto). cor normal. de congestéo e
contedido semi -liquido.
24.770 60d NO ileo: leve espessamento da parede; aspecto reticulado Ceco: levemente SA SA SA
(corrugado). espessado com pontos
avermelhados
irregulares.

L egenda: *NO — ndo observado; SA - sem alteracdes; 1D — intestino delgado; |G — intestino grosso.
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Quadro 9. Infeccdo por Lawsonia intracellularisem coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Achados histopatol 6gicos do ileo (continua).

Inflamagdo Criptas Vilosidades Enter6citos Caliciformes Muscular P. Peyer

24671 LP +(+); Hiperplasia +(+); aumento da taxa SA Indif +(+); ausentes - -
leucdcitos mitética (+) hipercromasia +(+)
globul6ides +;

24672 LP (+); leucocitos Hiperplasia ++; dilatagdo e ramificacdo colabamento ; Indif ++(+); Reducéo focal Hipertrofia +; Criptas em -
globuléides (+) e +(+); aumento mitoses ++, criptas em diminuigéo +(+) hipercromasia + muscular da mucosa +
eosindfilos na luz vilosidades ++
decriptas+

24673 Leucdcitos - - - - -
globul6ides (+)

24696 LP +(+); Hiperplasia+(+), dilatacéo + Colabamento (+)  Indif +; Reducéo focal Hipertrofia (+) Hiperplasia+
eosindfilos+; Eimeriasp + Diminuicdo (+) hipercromasia +(+)
leucocitos
globul6ides (+)

24697 LP +(+); Hiperplasia +(+), hipercromasia +; SA Indif. (+) SA + SA
eosindfilos +(+) Eimeria sp
autolisado

24699 autolisado Hiperplasia +(+), hipercromasia + SA Indif. (+) SA + Infiltrado mononuclear

periporta

24700 LP+ Hiperplasia ++, SA - Raras - Hiperplasia+(+)
Eosinofilos (+)

24701 LP ++, leucécitos Hiperplasia ++; Ramificacdo e dilatagdo (+) Indif +(+); Reducéo focal + Hipertrofia (+) Hiperplasia +++;
globul6ides  (+), +; necrose (+); Eimeriasp ++ hipercromasia +(+) Aprofundamento de
eosinofilos + criptas (+)

24702 Leucocitos Hiperplasiafocal ++ Colabamento + SA SA SA
globul éides +;
eosinofilos +

24705 Leucocitos Hiperplasiafoca (+) Colabamento (+) SA SA SA SA

globulGides (+)

Legenda: (+) — discreta; +; leve; +(+) — leve a moderado; ++ - moderado; ++(+) — moderado a intenso; +++ - intenso; NO — ndo observado; SA — sem dteracdo, LP —

linfoplasmaocitério.
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Quadro 9. Infecgdo (Continuagéo).

Inflamacgédo Criptas Vilosidades Enter écitos Caliciformes Muscular P. Peyer
LP ++; leucécitos Hiperplasia ++; Dilatagdo (+) ; ‘criptas Colabamento ++, Indif +(+); SA SA Infiltrado granulomatoso
24706 globuléides (+); emvilosidades ++ diminuida  +(+), hipercromasia(+) +++, necrose com
eosindfilos (+) aspecto florido eosindfilos ++; hifas?
+(+)
LP +(+); Hiperplasia ++; Dilatagdo +(+); necrose Colabamento +(+), Indif +++; Reducéo + Hipertrofiafocal + Hiperplasiafolicular+++
24708 leucocitos +; ‘criptas em vilosidades' +, mitoses parciamente hipercromasia
globuléides +(+); ++; focos de ulceracdo superficial da florida +(+); +();
eosinofilos ++ mucosa diminuida +
24709 LP +; leucdcitos Hiperplasia focal ++; Dilatagcdo (+); Colabamento +(+); Indif ++; Reducdo (+) Hipertrofiafocal + Hiperplasia +++;
globuldides  ++; ‘criptas em vilosidades’; aumento da Diminuida + hipercromasia +++ Isospora sp
eosinofilos + taxa mitética ++
24720 LP (+); leucocitos Hiperplasia + Colabamento +; Indif (¥); Raras Hipertrofiafocal ++ -
globuldides +++; Diminuida + Hipercromasia (+)
Macréfagos (+)
24721 LP +; leucécitos Hiperplasia +(+); Dilatagdo +; “criptas Colabamento +, Indif +; Reducdo ++ Hipertrofiafocal + SA-
globuldides  ++; emvilosidades' Diminuida + Hipercromasia
eosindfilos (+) +(+)
24732 LP +; leucdcitos Hiperplasia folicular +(+), necrose Colabamento +, Indif +; Reducéo + SA Hiperplasiat++
globuléides +++; ulceragdo e hemorragia, edema Diminuida +, Hipercromasia +
eosinofilos + Bactérias cocdides
LP +; leucécitos Hiperplasia++ Colabamento focal Indif ++ (focal); Reducéo focal + SA Hiperplasia ++;
24733 globuldides  (+); +, hipercromasia inflamagéo supurativa
eosindfilos +; Diminuida focal +, focal + (hifas, bactérias),
Inflamagdo mista+ aprofundamento de
criptas
24734 Mista ++, com Hiperplasia +; Dilatagdo +, necrose e Colabamento  +, Indif +; Raras SA SA
eosindfilos ++ ulceragdo +++, bactérias cocéides, diminuida+ hipercromasia +
inflamagéo granulomatosa, dilatagdo +
24737 Leucdcitos Hiperplasia (+)- SA SA SA SA Aprofundamento de
globul 6ides +(+) criptas +(+), hiperplasia
+(+)

Legenda: (+) —discreta; +; leve; +(+) — leve a moderado; ++ - moderado; ++(+) — moderado a intenso; +++ - intenso; NO — ndo observado; SA —sem alteragéo

70



Quadro 9. (Continuagao).

Inflamagao Criptas Vilosidades Enterécitos Caliciformes Muscular P. Peyer
24739 Infiltrado Hiperplasia ++; aumento da taxa Colabamento +, Indif ++; Reducgéo + SA SA
mononuclear +(+) mitética +++ diminuicdo + hipercromasia +;
24742 L eucécitos Hiperplasia ++; dilatagdo ++; SA Hipercromasia +; SA SA SA
globul 6ides ++; eosindfilos naluz++, indif ++;
eosinofilos+
24768 SA Enterite necrotizante ++ e hemorragia  Enterite Enterite Enterite SA Enterite necrotizante ++
necrotizante ++ e necrotizante ++ € necrotizante ++ e ehemorragia
hemorragia hemorragia hemorragia
24769 LP +; mistacom Hiperplasia +; ulceracdo e necrose SA SA SA SA SA
eosindfilos + multifocais +, bactérias cocoides
24770 NO NO NO NO NO NO NO

Legenda: (+) — discreta; +; leve; +(+) — leve amoderado; ++ - moderado; ++(+) — moderado aintenso; +++ - intenso; NO — ndo observado; SA — sem alteracdo
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Quadro 10. Infeccdo por Lawsonia intracellularisem coelhos no Estado do Rio de Janeiro. Achados histopatol 6gicos em outras viscer as (continua).

Linfonodos
M esentéricos Jejuno Intestino Grosso Baco Figado Pulméo Coracgéo
NO L eucécitos globul 6ides + NO SA SA SA SA
24671 Hiperplasia de criptas +
Infiltado LP +
24672 NO Proliferacdo de caliciformes; Hiperplasiafocal de criptas SA SA SA SA
infiltrado linfoplasmocitério +; eosinofilos +
24673 NO Hiperplasia de criptas ++ SA SA Eimeria ++; proliferacdo de ductos - SA
biliares ++; congestéo (+); inflama
¢ao periportal mononuclear +
24696 NO Hiperplasia de cripas + Hiperplasia de criptas +; SA SA Pneumonia SA
Eimeriasp ++ intersticial
(+)
24699 NO SA - - Inflamagdo mononuclear periportal - SA
(+); congestéo (+)
24700 NO SA autolisado - SA Congestao SA
++; edema ++
24701 NO SA SA Congestdo +(+); hiperpla- SA- SA SA
sialinforreticular +
24702 NO SA SA SA SA SA SA
24705 Hiperplasia SA SA Hipoplasiafolicular + e  Inflamagdo mononuclear periportal - Focos de necrose
interfolicular ++; hiperplasiareticular +  (+); congestéo +(+) e calcificagdo
edema
24706 Hiperplasia linfoi SA SA SA Vacuolizagdo +; congestéo (+) SA SA
de multifocal +
24708 Hiperplasialinféi SA LP+, cocos e bacilos SA Infiltrado mononuclear periportal SA SA
de multifocal bacterianos, edema na (+); vacuolizacdo (+)
mucosa (+)

Legenda: (+) — discreta; +; leve; +(+) — leve a moderado; ++ - moderado; ++(+) — moderado a intenso; +++ - intenso; NO — ndo observado; SA — sem alteracdo, LP —

linfoplasmocitério
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Quadro 10. (continuagdo).

Linfonodos
M esentéricos Jejuno Intestino Grosso Baco Figado Pulmao Coracdo
24709 SA SA LP (+), edema (+) Hiperplasia folicular + (+) Tumefacdo ++; inflamagdo mononu- SA SA
congestdo ++ clear periportal (+) * focos infl em
musculo
esquel ético
24720 SA SA SA SA SA SA SA
24721 SA SA Eosindfilos +(+) SA SA SA SA
* focos infl em
musculo
esqguelético
24732 Hiperplasia SA Vavula ileo-cecal: Ulceras SA SA SA SA
interfolicular ++(+); proliferacéo cripticas
+(+) +; hemorragia; au-mento da
taxa mitética +; células
atipicas, Eimeria sp
24733 Hiperplasia foli- SA SA SA SA SA SA
cular e interfo-
licular ++
24735 SA SA SA SA SA SA SA
24739 Hiperplasia SA SA SA Infiltrado mononuclear portal + SA SA
interfolicular+;
edemat
24742 SA SA A A SA SA SA
24668 SA SA SA SA L eve megal ocitose SA SA
24669 SA SA SA SA SA SA SA
24670 SA SA Edema +(+), LP +, eroséo da SA SA SA SA

mucosat+, leucocitos
globuléides (+), bactérias
cocoides

Legenda: (+) — discreta; +; leve; +(+) — leve a moderado; ++ - moderado; ++(+) — moderado a intenso; +++ - intenso; NO — ndo observado; SA — sem alteragdo. LP -

linfoplasmocitario
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4.3 Bacteriologia

O exame microscopico (contraste de fase e campo escuro) feito do conteldo do
intestino delgado e grosso e de fragmentos de figado, revelou presenca de cocos moéveis e
imovels e inimeros bagonetes com caracteristicas morfolégicas e de motilidade tipica de
bactérias, a época, designadas como do género Campylobacter. Nas placas semeadas
verificorse a presenca de colbnias pequenas com cerca de 1mm de didmetro, convexas,
brilhantes, de cor branco-acinzentada e ndo-hemoliticas. O exame bacterioscopico revelou,
além de alguns cocos méveis e imoveis, bastonetes Gram: negativos em forma de virgula, asa
de gaivota e “s’, que caracterizavam o referido género, hoje Lawsonia. As tentativas de
isolamento final do agente para sua caracterizacao bioquimica ndo tiveram éxito.

4.4 Imunoistoquimica
Os suinos (SAP - 24187 e 24189) e codhos (SAP - 24701, 24709 e 24722)
apresentaram, no ileo, marcacdo positiva com anticorpo policlona anti-Lawsonia
intracellularis no epitélio de criptas intestinais Figuras 5, 6, 7, 9, 10, 32, 33, 34, 35),
vilosidades (Figuras 8) e em placas de Peyer (Figura 36), através do método avidina-biotina.
4.5 Microscopia eletronica
A microscopia eletronica, realizada em fragmentos de intestino de porcos, revelou que

estas formas reamente sdo bactérias, morfologicamente indistinguiveis das descritas
ultramicroscopi camente como Lawsonia intracellularis (Figuras 3 e 4).
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5 DISCUSSAO

O diagnéstico de Enteropatia Proliferativa (EP), tanto nos suinos, quanto nos coelhos,
baseou-se nos aspectos clinico-patoldgicos caracteristicos para a enfermidade e foi
confirmado pela demonstracdo histoquimica e imunoistolégica de Lawsonia intracellularis
(Li) no intestino dos coelhos e dos suinos e pela deteccdo da bactéria em enterdcitos dos
suinos através de microscopia eletrénica. Os exame bacterioldgicos corroboraram com o
diagnostico.

Quanto a observacdo de possiveis fatores predisponentes, no primeiro surto em suinos,
gue ocorreu em Petrépolis, houve relato de condicdes claramente associadas a EP. Havia
histérico de enfermidade semelhante em uma propriedade vizinha — o que sugere a
possibilidade de introducéo do agente (LOVE et a., 1977; MAUCH, BILKEI, 2005) — bem
como a interrup¢éo do uso continuo de antibidticos na alimentacdo, 0 que corrobora com as
observacdes de MAUCH, BILKEI (2005), para qguem o uso continuo de antibiéticos cria
popul agbes susceptiveis as formas agudas da enfermidade. E possivel que o surto observado
na granja de Campo Grande, Rio de Janeiro, tenha origem em animais provenientes de
Petropolis.

Outros fatores relacionados como causas de estresse, que poderia ser desencadeado
por acasalamento ou por parto (LOVE et al., 1977) ou mudangas ambientais significativas
(LEMARCHAND et a., 1997), bem como o tamanho do plantel (STEGE et al., 2001),
igualmente sO puderam ser associados ao primeiro surto em suinos (em Petropolis), uma vez
gue a doenca acometeu marras prenhes, no segundo més de gestacéo.

A enfermidade se desenvolveu de forma variada, tanto em relacdo aos sintomas,
guanto em relacdo as faixas etérias acometidas nos diferentes surtos. No primeiro, a doenca
acometeu marras, como descrito por MAUCH, BILKEI (2005), nos dois outros, em Campo
Grande e Seropédica, 0s casos da doenca concentravam-se em animais entre as fases de
desmame e terminag&o, como relatado por diversos outros autores (SEGALES et al., 2001;
KYRYAKIS et a., 2002a; ALEXOPOULOS et al., 2006).

O primeiro surto observado nos suinos caracterizou-se pela ocorréncia da doenca em
marras de 8 meses de idade. Ja no segundo e terceiro, a pequena quantidade de animais
avaliados ndo permite tal inferéncia, uma vez que ndo se restringiu a nenhuma faixa etaria
especifica. Esse tipo de surto € descrito por alguns autores em populagdes consideradas
susceptiveis ou imunossuprimidas (LOVE et al., 1977, GUEDES et al., 2002a; BARNA,
BILKEI, 2003).

Em coelhos, condi¢cbes inadequadas de higiene, descritas por diversos autores
(McORIST et al., 1993; PEARCE et d., 1997; STEGE et a., 2001; BOESEN et a., 2004),
foram detectadas e poderiam estar relacionadas ao inicio dos surtos. Mais recentemente tem
se comprovado, antigenicamente, que 0 agente Lawsonia intracelullaris € o mesmo,
independentemente das espécies afetadas (SMITH, LAWSON, 2001). Em relacdo aos
coelhos, verificonrse que a infeccdo pode ter origem em degetos ou materiais oriundos de
criagOes de porcos (DRIEMEIER 2007, comunicagéo pessoal).

Em suinos, muitos autores tém creditado a diferenca entre casos de Enterite
Proliferativa (ndo-complicada, mais leve) e Enterite Proliferativa Hemorrégica (EPH), a
diferencas na resposta imunoldgica (SMITH, LAWSON, 2001). Evidéncias clinicas suportam
essa idéa, pois EPH geralmente ocorre em animais maduros e casos ndo-complicados de EP
ocorrem em jovens em crescimento (ROWLAND, LAWSON, 1992). Por outro lado, em
alguns surtos de EPH, leitdes ainda mamando podem ser também afetados (ROWLAND,
ROWNTREE, 1972). A diferenca clinica entre essas duas condi¢des, porém € importante; em
gera, EPH é atamente letal e Adenomatose Intestinal Suina (AlS) e EP sdo condigdes
relativamente indcuas (SMITH, LAWSON, 2001). Contudo, a doenca observada nos coelhos
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desse surto, correspondia morfologicamente mais a adenomatose intestinal, pela marcada
proliferagéo, e, ainda assm, foi bastante letal.

Curiosamente, 0 nimero de animais mortos foi mais expressivo no surto que afetou
codhos, que apresentaram manifestagdes clinicas mais leves e, geralmente, lesdes
proliferativas no intestino, do que nos suinos que tiveram destruicdo das vilosidades
intestinais e diarréia com sangue e morte stbita.

Ainda no primeiro surto descrito em suinos, a evolugdo foi superaguda; muitos
animais foram a 6hito entre 6 e 18 horas apds o inicio dos sintomas. GUEDES et al. (2002a)
também descrevem quadro de EPH semelhante, com diarréia profusa, com sangue, que
determinava a morte em menos de 12 horas ap0s o inicio dos sintomas. Em dois dos trés
surtos descritos em suinos, foram verificados casos de hematoquesia intensos, a tal ponto de
as paredes da baia ficarem tingidas de sangue.

No surto descrito em coelhos, também observouse rapida evolugdo da doenca, que
por vezes levava 0s animais a morte em menos de 24 horas ap0s o inicio dos sintomas
(normalmente restritos a diarréia sem sangue e apatia), contudo, na maioria dos casos a
evolucdo era aguda.

A mortandade expressiva, verificada nos coelhos, é atipica em comparagdo com outros
relatos sobre a doenca associada a infecgdo por Li na espécie (DUHAMEL et al., 1998;
WATARAI et a., 2004), namaior parte das vezes a quadros assintométicos. Por outro lado, o
surto que ocorreu no Rio Grande do Sul, apresentou taxas de mortalidade de 62% em uma
criacéo de coelhos e chinchilas (SONNE et al., 2003).

Péssimas condic¢des de higiene e a co-infecgdo por Eimeria sdo importantes fatores,
gue também devem ser levados em consideragdo. A associacdo de Li a diversos agentes €
relacionada a taxas atipicas de morbidade e mortalidade em coelhos (SCHAUER et al., 1998)
e suinos (JACOBSON et a., 205). Dos 24 animais avaliados, 6 apresentaram co-infecgdo
pelo coccideo (22%). Como as lesdes ndo foram muito intensas nos animais que a
apresentavam e, ainda, como ambos 0s processos regrediram com melhoria das condicdes
gerais de mangjo e uso de tratamento com sulfa, direcionado a coccidiose, ndo tornou-se
possivel definir se a ‘viruléncia observada deveuse a co-infeccdo, as més condicdes de
manejo ou a ambas. Essa hipltese € apresentada por PEARCE et al. (1999) em condicdes
semel hantes.

Como observado por diversos autores (LOVE et a. 1977, ROWLAND,
HUTCHINGS, 1978; McORIST et al., 1992; GUEDES et al., 2002c, BOESEN et a., 2004),
as lesdes macroscopicas associadas a EP foram mais expressivas no ileo, tanto em suinos
quanto em coelhos; outros segmentos intestinais apresentavam |lesdes mais discretas (MORES
et al., 1985; JONESet al., 1993; McORIST et al., 1993; SEGALESet al., 2001).

Em suinos, gerdmente, havia lesdes necrético-hemorragicas, além das lesdes
proliferativas caracteristicas. Em alguns animais, verificaramse ainda lesbes em outras
visceras, porém aparentemente secundarias ao processo intestinal. Tanto a variacdo no grau de
manifestacdo da doenca, quanto a ocorréncia de quadros hemorrégicos e necréticos, sao
semelhantes as descricbes de surtos naturais de EP no Brasil (MORES et a., 1985) e em
outros paises (ROWLAND, LAWSON, 1975; JENSEN et a., 2000; GUEDES et d., 2002g;
MAUCH, BILKEI, 2005; McORIST et a., 2005).

Nos coelhos, as lesbes observadas — principalmente o espessamento das paredes
intestinals - caracterizaram O processo apenas como Adenomatose Intestinal, dentro do
sistema de classificacdo apresentado por ROWLAND, LAWSON (1975) para suinos e
utilizado por diversos autores (MORES et al., 1985; MCORIST et al., 1995; GUEDES et dl.,
2002), com lesdes concentradas em ileo, porém extensas, em menor intensidade, a outros
segmentos (vavula ileo-cecal e ceco); o0 que se assemelha ao descrito em outros relatos sobre
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a doenca nesta espécie (UMEMURA et d,. 1982; DUHAMEL et a., 1998; WATARAI et al.,
2004).

Nos coelhos 0s processos hiperplasicos eram mais marcados, enquanto gue nos suinos,
anecrose e hemorragia intestinais eram mais acentuadas.

Assim, de uma forma geral, as lesbes classicas relacionadas a EP, nos casos
apresentados no presente estudo — hiperplasia das células cripticas, com hipercromasia e em
arranjo pseudoestratificado, asssim como os diferentes tipos de infiltrados inflamatdrios
observados - sdo compativels com as descritas para a variedade de quadros microscépicos da
doenca descrita em suinos (ROWLAND, LAWSON, 1975; MORES et al., 1985; McORIST
et a., 1992) e em Al em coelhos (UMEMURA et a., 1982; DUHAMEL et a., 1998;
SCHAUER et a., 1998).

N&o foi encontrada, na revisdo de literatura, relacdo entre os leucdcitos globuldides,

presentes de forma significativa nas lesbes proliferativas de diversos suinos e coelhos, de
forma que o significado de sua presenca permanece ndo determinado. Por outro lado, estas
céulas tém sSido associadas a intensificacdo de respostas imunomediadas (FINN,
SCHWARTZ, 1972), de modo que talvez possam ser relacionadas a defesa local contra as
bactérias infectantes, no caso, Li.
Acreditamos que a variagdo no nimero de células caliciformes esteja associada as diferentes
fase da doencga, pois animais na fase inicial e em recuperacdo podem apresentar aumento
dessas células, enquanto que, nos animais com a doenca franca, tém como alteracéo
significativa o decréscimo dessas células (ROWLAND, LAWSON, 1975)

A técnica de imunoistoquimica detectou, nos coelhos e suinos, Li no pdélo apical dos
enterdcitos das criptas e em histiécitos, observados na propria e nas placas de Peyer.

Houve visualizacdo de bactérias e col6nias bacterianas (coelhos e porcos) com
caracteristicas compativeis com as de Lawsonia intracellularis, mas ndo se conseguiu o
isolamento do agente.
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6 CONCLUSOES

Com base nos achados clinico-patolégicos tipicos de Enterite Proliferativa,
confirmados pela deteccdo histoquimica e imonoistoldgica do bastonete no intestino
de suinos e coelhos, pode-se concluir que a doenca foi desencadeada por Lawsonia
intracellularis e que outras bactérias e Eimeria sp ndo desempenharam papel
significativo nas mortes.

N&o foi possivel estabelecer, com certeza, a origem do primeiro surto (Petrépolis) da
doenca em suinos no Estado do Rio de Janeiro, porém, € possivel, que o mesmo tenha
tido origem através de animais adquiridos em Ponte Nova, MG.

E possivel que a infeccdo de suinos no Rio de Janeiro (Campo Grande) tenha tido
origem em Petropolis.

Trata-se da primeira descricdo de Enterite Proliferativa Hemorragica em suinos e de
Enterite Proliferativa em coelhos no Estado do Rio de Janeiro.

Trata-se do primeiro surto de infeccdo por Lawsonia intracellularis em coelhos no
Brasil.
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