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Relata-se polissinovite auto-imune por Rhodococcus equi em potro, secundaria a severa enterocolite.
Ao exame clinico, constatou-se debilidade do estado geral, diarréia e aumento das articulagdes nos
quatro membros. Exames microbiologicos e citologicos de aspirado articular revelaram sinovite
asséptica. Em virtude da debilidade progressiva do estado geral, recomendou-se a eutanasia. A
necrodpsia constatou-se enterocolite, linfadenite mesentérica, congestao pulmonar, foco de abscesso
em lobo pulmonar e espessamento das capsulas articulares. Ressalta-se a ocorréncia nao-usual de
polissinovite auto-imune por R. equi em potro, decorrente da deposigao de imunocomplexos arti-
culares, secundaria a severa enterite e linfadenite mesentérica.

Palavras-chave: Rhodococcus equi. Potros. Polissinovite auto-imune.
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Introducao e Revisao da Literatura

rodococose nos animais e no homem
Rhodococcus equi (R. equi) € reconhe-
cido como microrganismo intracelular facultati-
mmmm VO, ubiquo, de comportamento oportunista, re-
lacionado a diferentes manifestagoes clinicas tanto no
homem como em animais (LINDER. 1997).

A rodococose humana tem sido considerada
doenga emergente. As infecg¢des por R. equi no ho-
mem freqiientemente estdo relacionadas a individuos
severamente comprometidos, com destaque para paci-
entes recém-transplantados, acometidos por neoplasias
malignas, alcodlatras, sob terapia com drogas
imunossupressivas (DOIG; GILL; CHURCH, 1991;
PRESCOTT, 1991; LINDER, 1997), ou mesmo em
pessoas saudaveis, especialmente criangas
(MACGOWAN: MANGANO, 1991). Nos ultimos
anos, assume grande preocupagao as infec¢des huma-
nas por R. equi em pessoas acometidas pela sindrome
da imunodeficiéncia adquirida - AIDS (MOSSER;
HONDALUS, 1996: MAKRAI et al., 2000).

A transmissdo de R. equi dos animais para o
homem deriva da exposi¢do ao agente no ambiente,
geralmente secunddria a lesdes transcutineas
(PRESCOTT, 1991; ADAL; SHINER; FRANCIS,
1995). ou do contato recente com animais domésticos.
principalmente eqtiinos (DOIG; GILL; CHURCH,
1991).

Nos animais, a primeira notificagido de
rodococose foi realizada na Suiga, em 1923, em casos
de pneumonia granulomatosa cronica em potros
(MAGNUSSOM apud PRESCOTT, 1991). Posteri-
ormente, o agente tem sido relatado em diversas afegoes
em animais domésticos e silvestres, incluindo quadros

de enterite, linfadenite, mastite, aborto, artrite, piometra
e dermatite (BARTON; HUGHES, 1980; PRESCOTT,
1991; FARIAS etal., 1998).

Na espécie eqiiina, R. equi € apontado em dife-
rentes paises como o principal agente causal de afecgoes
pulmonares em potros e, em menor freqiiéncia, de dis-
turbios entéricos (GIGUERE: PRESCOTT, 1997:;
TAKAY, 1997a; PRONOST et al., 1998). Em eqiiinos
adultos, a doenga € considerada esporadica, acarre-
tando sintomas similares aos observados em potros,
principalmente com envolvimento pulmonar e entérico
(ZINK:; YAGER: SMART, 1986). No Brasil, a
rodococose também ¢ assinalada como uma das doen-
¢as mais severas na criagdo de potros, caracterizada por
elevada refratariedade a terapia antimicrobiana convenci-
onal, apresentando alta mortalidade (LANGONI, 1994).

Diferentes fatores de viruléncia conferem ao R.
equi mecanismos de evasdo do sistema imune, possibi-
litando a sua multiplica¢do no interior de fagocitos, como
neutrofilos e macrofagos (Figura 1). Dentre esses fato-
res de viruléncia, assume importancia a caracterizag¢ao
recente nas cepas virulentas do plasmidio de 85 ou 90
kb, que contém genes responsaveis pela expressao de
antigenos de 15 a 17 KDa, denominado VapA,
diretamente ligado a patogenicidade do agente (HINES
etal., 1997; TAKAY, 1997a). Adicionalmente, o mi-
crorganismo possui mecanismos que impedem a for-
magcdo do fagolisossomo, dificultando o mecanismo
convencional de resolugdo de processos inflamatorios
desencadeados contra agentes bacterianos (ZINK:
YAGER: SMART, 1986). Estas propriedades de viru-
léncia do R. equi dificultam o estabelecimento de res-
posta imune adequada, induzindo a formagéo de pro-
cessos piogranulomatosos, de dificil resolugdo tecidual
(HINES et al., 1997).
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O tratamento da doenga nos ani-
mais baseia-se na reposi¢ao do equili-
brio hidroeletrolitico e energético e, fun-
damentalmente, na utilizagdo de antimi-
crobianos. Recomenda-se para a tera-
piada rodococose a utilizagio de anti-
microbianos lipofilicos, que possuem
elevado indice terapéutico no interior
das células, em face da localizagdo in-
tracelular facultativa do R. equi e ain-
dugdo de processos piogranulomatosos.
Nos tltimos anos, a terapia de eleicio
internacionalmente indicada para infec-
cdes por R. equi em potros tem sido
baseada na associagdo entre rifampici-
na (5Smg/Kg, a cada 12h ou 10mg/Kg,

Figura 1 - Localizagao intracelular de Rhodococcus equi em macrofago alveolar em potro com
pneumonia.

Os potros acometidos eliminam o agente em
grande quantidade pelas fezes e pela via respiratoria.
Estes animais sao considerados a principal fonte de in-
fecgdo para outros potros e a mais importante forma de
contaminagdo ambiental (TAKAY, 1997a). Em ambi-
entes secos, com excesso de matéria organica, incluin-
do baias e piquetes de potros,- ocorre a formacgdo de
aerossois contendo R. equi. Esses aerossois veiculam
o0 agente por via respiratdria para outros potros, ou por
via digestiva, ao contaminar dgua e alimentos
(PRESCOTT, 1991). O habito da coprofagia dos po-
tros pode favorecer a infecg@o por cepas de R. equi
provenientes das fezes (BARTON; HUGHES, 1980).

O diagndstico da rodococose em potros tem-se
fundamentado na associacéo de procedimentos, inclu-
indo dados de anamnese, que tém demonstrado a rela-
¢do direta entre a idade e a ocorréncia da enfermidade,
principalmente entre 45 e 60 dias de idade, e os sinais
clinicos de pneumonia e enterite. Os exames laboratoriais
subsididrios revelam freqiientemente a presenga de
leucocitose com neutrofilia e aumento do fibrinogénio,
enquanto os exames microbiologicos e citologicos tém
permitido, respectivamente, o isolamento e a caracteri-
zagdo do agente em células dos animais acometidos, a
partir de material obtido principalmente de lavado
transtraqueal e das fezes. O diagnodstico tem sido
complementado por radiografias toracicas, técnicas de
sorodiagnostico como a imunodifusdo em gel de agar,
inibicdo de hemdlise sinérgica, enzyme-linked
immunosorbent assay-ELISA e, recentemente, por téc-
nicas de biologia molecular, como a reagio em cadeia
pela polimerase-PCR (GIGUERE; PRESCOTT, 1997).

acada 24h) e eritromicina (25mg/kg, a
cada 8 ou 12h), Viz} oral, por no minimo
30 dias (GIGUERE; PRESCOTT,
1997). Estudos recentes tém apontado a utilizagdo da
azitromicina; associada a rifampicina, em substitui¢do a
eritromicina, como alternativa na terapia de afecgdes
pulmonares por R. equi em potros. A azitromicina (10
mg/kg) tem sido prescrita inicialmente com uma dose
didria, via oral, por cinco dias, seguida de mais trés
doses, em dias alternados (BECU, 1999).

Entretanto, as limitagdes do sucesso terapéutico
na rodococose, tanto no homem como nos animais, ali-
adas a crescente ocorréncia de cepas resistentes a
rifampicina e/ou a eritromicina (KENNEY etal., 1994;
TAKAY et al., 1997b; PRONOST et al., 1998), tém
motivado diferentes estudos de sensibilidade “in vitro”
do agente (GIGUERE; PRESCOTT, 1997; RIBEIRO;
CARVALHO FILHO, 1999), ensaios com novas dro-
gas (HILLIDJE, 1987; HARVEY; SUNSTRUM, 1991)
e associa¢do de antimicrobianos com drogas
permeabilizantes de membranas celulares (RIBEIRO;
CARVALHO FILHO; LISTONI, 2001). A
refratariedade do R. equi a terapia antimicrobiana con-
vencional decorre do desenvolvimento da resisténcia
natural (simples ou multipla), da resisténcia adquirida
ao longo da terapia, da descontinuidade do tratamento
ou da dificuldade de penetragao intracelular e/ou no foco
piogranulomatoso de certas drogas (PRESCOTT, 1991,
GIGUERE; PRESCOTT, 1997).

O controle da enfermidade baseia-se em medi-
das gerais de manejo, incluindo evitar a criagdo de na-
mero excessivo de potros em um mesmo ambiente, 0
acumulo de material fecal em baias e piquetes, além de
outros cuidados, como a ingestdo de colostro pelos
potros nas primeiras horas de vida (BARTON;
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HUGHES. 1980; PRESCOTT. 1991). Outro método
profilatico preconizado € a administragio de plasma
hiperimune, obtido de éguas vacinadas com bacterinas
de R. equi, nas primeiras semanas de vida do potro.
Apesar de os protocolos serem controversos, recomen-
da-se a utilizagdo de duas aplicag¢des de plasma, das
quais a primeira entre 7 e 14 dias de idade e a segunda
entre 25 e 30 dias de idade dos animais. A adogdo da
aplicagio de p]asma hjpen'mune tem reduzido significa-
tivamente a ocorréncia de casos clinicos graves de
rodococose em potros (GIGUERE; PRESCOTT,
1997).

Alternativamente, tem sido indicada a vacinagdo
das éguas no final da gestagdo com bacterina de R. equi
no intuito de induzir imunidade passiva ao feto. via
colostral (BECU:; POLLEDO; GASKIN, ]997) En-
tretanto, outros autores tém investigado a imunizagao
de éguas e potros, sugerindo maior efetividade da vaci-
nagao repetida dos potros nas primeiras semanas de
vida, comparativamente a imunizagio das éguas
(VARGA et al., 1997). Estudos recentes avaliaram,
experimentalmente, a utilizagio de vacinas com antigenos
de subunidades de R. equi (FERNANDEZ:
PRESCOTT; NICHOLSON, 1997).

POLISSINOVITE AUTO-IMUNE EM POTROS

A rodococose em potros ocorre geralmente até
o sexto més de idade, principalmente entre 45 e 60 dias
de idade. A alta ocorréncia da enfermidade nesta faixa
etaria tem sido atribuida, dentre outros fatores, ao peri-
odo de transi¢do da imunidade passiva adquirida pelo
colostro e o inicio da imunidade ativa contra o agente
(PRONOST et al., 1998).

Classicamente, a principal manifesta¢do clinica
da rodococose em potros é a broncopneumonia
abscedante. Outros sinais clinicos podem surgir em graus
variados nos animais acometidos, incluindo manifesta-
¢Oes entéricas, linfadenites supurativas, arlrlte
osteomielite e abscessos subcutineos (GIGUERE:
PRESCOTT, 1997). Entretanto, diferentes estudos as-
sinalam a ocorréncia, em potros, ao redor de 30%, de
artropatias imunomediadas (MADISON; SCARRAT,
1988; KENNEY et al., 1994), secundarias aos casos
de rodococose pulmonar (SWEENEY: SWEENEY:
DIVERS, 1987).

Tizard (1998) refere que as afeccdes articulares
de origem auto-imune em potros podem ser subdividi-
das em artropatias erosivas (artrite reumatoide) e
artropatias ndo-erosivas, desencadeadas pela produgio
e deposicdo de auto-anticorpos (fatores reumatoides)

ou imunocomplexos nas articulagdes. A sinovite
imunomediada por R. equi em potros enquadra-se nas
artropatias ndo-erosivas, em virtude de a lesdo
inflamatdria restringir-se fundamentalmente a capsula
articular e a sindvia, apresentando carater ndo-erosivo,
apesar de a lesdo clinica macroscopica assemelhar-se
as artropatias reumatoides.

A sinovite auto-imune em potros ocorre
particularmente nas articulagdes tibio-tarsicas, embora
ocasionalmente, todas as articulagdes possam estar
comprometidas, com graus variaveis de lesdo articular
(MADISON: SCARRAT, 1988; KENNEY et al.,
1994). Exames citologicos usualmente revelam
inflamagdo com predominio de linfécitos, neutréfilos e
plasmocitos. Apesar de o R. equi estar ocasionalmente
associado a casos de artrite séptica em potros, na
polissinovite auto-imune o microrganismo nao ¢
isolado do liquido sinovial das articulagdes afetadas.
Na polissinovite imunomediada em eqiiinos, as lesoes
articulares sdo atribuidas a deposicio de
imunocomplexos nas articu]a(;(‘)es decorrentes,
principalmente, de animais com extensa lesdo pulmonar
por R. equi (GIGUERE; PRESCOTT, 1997 TIZARD.
1998).

Em virtude do reduzido ntimero de estudos
nacionais envolvendo a polissinovite auto-imune em
potros e de a ocorréncia desta enfermidade estar
geralmente associada a lesdes pulmonares primarias por
R. equi, objetivou-se relatar a polissinovite auto-imune
por Rhodococcus equi em potro, secundaria a quadro
severo de enterocolite.

RELATO DO CASO

Foi encaminhado para o servigo de Enfermida-
des Infecciosas dos Animais, da Faculdade de Medici-
na Veterinaria e Zootecnia — UNESP — Campus de
Botucatu, Sdo Paulo, potro mestigo Arabe, com trés
meses de idade, com historico ha 30 dias de inapeténcia,
emagrecimento progressivo, dificuldade respiratoria,
diarréia e aumento de volume articular, nos quatro mem-
bros locomotores (Figura 2). O animal pertencia a haras
com historia pregressa de rodococose.

Ao exame clinico verificou-se debilidade do es-
tado geral, diarréia, pronunciado aumento das articula-
¢des dos quatro membros e relutincia em caminhar. A
auscultacdo pulmonar constatou-se aumento do ruido
broncobronquiolar. Exames hematologicos subsidiari-
os revelaram leucocitose com neutrofilia (36.400
leucocitos/pl), acompanhado de aumento do
fibrinogénio plasmatico (600 mg/dL).
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Figura 2 - Detalhe de reagiio inflamatoria das articulagdes dos membros
anteriores de potro com polissinovite auto-imune por
Rhodococcus equi

Procederam-se duas colheitas de material fecal
e pulmonar (lavado transtraqueal), com intervalo de sete
dias. Os materiais foram submetidos a exames
microbiolégicos, semeados nos meios de agar-sangue-
ovino (5%) desfibrinado e agar MacConkey, mantidos
por 96 horas, em condig¢des de aerobiose, a 37°C. Do
lavado transtraqueal ndo foi obtido o isolamento de mi-
crorganismos nas duas colheitas realizadas, enquanto
do material fecal, isolaram-se, nas duas colheitas, mi-
crorganismos da familia “Enterobacteriaceae”.

Adicionalmente, realizou-se a citologia aspirativa
com agulha fina, em duplicata, das articula¢des dos
membros anteriores e posteriores, utilizando o
citoaspirador de Valeri®, (Citoaspirador de Valeri® -
MPJ Equipamentos Médicos Ltda.). agulhas
hipodérmicas (30 x 7 mm) e seringas (10 mL)
descartaveis e individuais para cada colheita (GUEDES;
NOGUEIRA; TUDURY, 1997; ROCHA. 1998).

O primeiro material obtido por pung¢io aspirativa,
visando ao isolamento microbiano, foi submetido aos
mesmos procedimentos microbiologicos supracitados.
Porém, ndo foi constatado isolamento de microrganis-
mos.

O segundo material aspirado das articulagdes foi
distendido em quatro laminas histologicas, imediatamente
apos a colheita, e submetido as coloragoes de Gram e
Giemsa. O exame citologico do material oriundo das
articulagdes acometidas revelaram sinovite asséptica,
com predominio de linfocitos, neutréfilos e plasmocitos.

Figura 3 - Linfadenite por Rhodococcus equi em potro, comprometen-
do toda cadeia mesentérica

Em virtude da queda progressiva do estado ge-
ral do potro. realizou-se a eutanasia. A necropsia, cons-
tatou-se quadro severo de enterocolite, linfadenite com-
prometendo toda extensdo da cadeia mesentérica (Fi-
gura 3), congestdo pulmonar e foco localizado de
abscesso em lobo pulmonar (Figura 4). Observou-se
material purulento no interior dos linfonodos mesentéricos
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Figura 4 - Congestdo pulmonar ¢ foco de pneumonia por Rhodococcus
equi em potro.

Figura 5 - Conteudo purulento em linfonodo mesentérico de potro com
severa enterocolite por Rhodococcus equi.

Figura 6 - Conteido purulento em intestino delgado de potro com
severa enterocolite por Rhodococcus equi.

(Figura 5) e em toda extensdo do limen intestinal (Fi-
gura 6). A abertura do abscesso pulmonar mostrou a
presenga de conteudo purulento, circundado por cap-
sula fibrosa. As articulagdes dos membros anteriores e
posteriores apresentaram espessamento da capsula

Figura 7 - Espessamento da capsula articular ¢ alteragdo no aspecto do
liquido sinovial, sem a presenca de erosdes na superficie ossea,
em potro com polissinovite auto-imune por Rhodococcus equi.

articular e alteragdo do aspecto do liquido sinovial, sem
a presenca de erosdes na superficie 6ssea (Figura 7).

Apo6s a necropsia, procederam-se a exames
microbioldgicos, nos meios supracitados, de material
colhido dos linfonodos mesentéricos, do abscesso pul-
monar e do liquido sinovial. Do material colhido dos
linfonodos mesentéricos e do abscesso pulmonar cons-
tatou-se, a partir de 72 horas, o isolamento de colonias
mucoides, coalescentes, branco-acinzentadas, no meio
de agar-sangue-ovino (Figura 8). As caracteristicas
morfo-tintorias, bioquimicas e de cultivo, incluindo tes-
te de CAMP (Figura 9), permitiram classificar o agente
como Rhodococcus equi (KRIEG; HOLT, 1994;
QUINN etal., 1994). De maneira similar a colheita de
material “in vivo™ das articulagdes afetadas, também ndo
se isolaram microrganismos do liquido sinovial apos a
necropsia.

Figura 8 - Detalhe de colonias de Rhodococcus equi, de aspecto mucoide,
coalescentes. branco-acinzentadas, apos 72 horas de incuba-
¢d0 no meio de agar-sangue-ovino, isoladas de linfonodo
mesentérico de potro.
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Figura 9 - Efeito hemolitico no Teste de CAMP positivo de Rhodococcus equi (horizontal,
superior) - formagdo de “ponta de seta” - com cepa de Staphylococcus aureus
(vertical), e Teste de CAMP negativo de Corynebacterium pseudotuberculosis
(horizontal, inferior).

Discussao e Conclusoes

A ocorréncia de infec¢do entérica severa por
R. equi em potros, com pequeno envolvimento pulmo-
nar, observada no animal relatado, tem sido considera-
da incomum em outros estudos (ZINK; YAGER;
SMART, 1986; PRESCOTT, 1991; GIGUERE;
PRESCOTT, 1997).

No presente relato ndo foi possivel o isolamen-
to de R. equi nas duas colheitas, intercaladas por sete
dias, de material procedente do lavado transtraqueal e
das fezes. Esse resultado pode ser creditado a dificul-
dade de isolamento do agente no material fecal sem a
utilizacdo de meios especiais (BARTON; HUGHES,
1980), em virtude da multiplica¢do rapida e exuberante
das enterobactérias (entre 18 a 24 horas), comparati-
vamente ao tempo requerido para a identificacdo das
colonias de R. equi, geralmente a partir de 72 horas. A
auséncia de isolamento de R. equi do material obtido
do lavado transtraqueal no animal relatado pode en-
contrar justificativa na presenca de lesdo pulmonar

encapsulada ou mesmo na caracteristica
intracelular do agente (ZINK; YAGER;
SMART, 1986), que dificultam o isola-
mento microbiano.

A pungdo aspirativa com agulha
fina do liquido sinovial revelou auséncia
de microrganismos, associada a processo
inflamatério com predominio de linfoci-
tos, neutrdfilos e plasmocitos. Esses
achados concordam com os descritos
por Giguere e Prescott (1997) e Tizard
(1998), que também assinalam, nos ca-
sos de polissinovite auto-imune em po-
tros, a auséncia de isolamento de R. equi
do liquido sinovial aliada a caracteriza-
¢do citologica de sinovite asséptica, su-
gerindo a génese imunomediada do pro-
cesso no animal relatado.

A ocorréncia de artropatia ndo-
erosiva, caracterizada por aumento da
articulacdo e alteragao do aspecto do li-
quido sinovial, coincide com a descri¢do
de Tizard (1998) para os processos ar-
ticulares imunomediados em potros, se-
cunddrios a infec¢do por R. equi. A intensa reagio in-
flamatoria articular de carater ndo-erosivo no caso cli-
nico, decorreu provavelmente, da deposi¢do de
imunocomplexos na articula¢@o, formados a partir da
extensa lesdo entérica induzida pelo agente. Entretanto,
a formacdo de imunocomplexos nas artropatias auto-
imunes em potros tém sido atribuida as lesdes primérias
pulmonares por R. equi (GIGUERE; PRESCOTT,
1997), ao contrario do presente relato, no qual se ob-
servou severa lesdo entérica pelo agente.

Apesar das evidéncias de sinovite auto-imune,
ndo foi investigada, no presente relato, a presenga de
imunocomplexos ou mesmo auto-anticorpos, que po-
deriam confirmar a provavel génese imunomediada nos
casos de artropatia na espécie eqiiina (TIZARD, 1998).

Alerta-se para a necessidade de diagndstico de
rodococose em potros com artropatias, mesmo na au-
séncia de sinais classicos de pneumonia por R. equi.
Ressalta-se, também, o quadro infreqiiente de
polissinovite auto-imune por R. equi em potro, secun-
daria, fundamentalmente, a severo distirbio entérico.
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A case of immune-mediated polysynovitis secondary to enterocolitis is reported in a foal. Clinical
exam showed depression, diarrhea and joint enlargement in all members. Microbiological and
cytological examination of the synovial fluid revealed non-septic synovitis. Due to progressive
debilitation the foal was euthanized. Multifocal ulcerative colitis, mesenteric lymphadenitis, pulmo-
nar congestion with focal abscess and enlargement of joint capsules were all observed at necropsy.
The present report draws attention to the unusual occurrence of immune-mediated polysynovitis in
foal, caused by Rhodococcus equi, secondary to severe enterocolitis and mesenteric lymphadenitis,
probably produced by immunecomplexes deposits present in the joints.

Key words: Rhodococcus equi. Foals. Immune-mediated polysynovitis.

Se relata una polisinovitis autoinmune por Rhodococcus equi en potro, secundaria a una enterocolitis
severa. Al examen clinico, se constaté debilidad del estado general, diarrea y aumento de las
articulaciones en los cuatro miembros. Examenes microbiologicos y citologicos del aspirado articu-
lar revelaron sinovitis aséptica. En virtud de la debilidad progresiva del estado general, se recomendé
la eutanasia. En la necropsia se constaté enterocolitis, linfoadenitis mesentérica, congestion pulmo-
nar, un foco de absceso en el 16bulo pulmonar y engrosamiento de las capsulas articulares. Se
destaca la ocurrencia inusual de polisinovitis autoinmune por R. equi en potro, derivada de la
deposicion de inmunocomplejos articulares, secundaria a una enteritis severa y linfoadenitis
mesentérica.

Palabras clave: Rhodococcus equi. Potros. Polisinovitis autoinmune.
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