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RESUMO

O presente trabalho relata o caso de aspergilose sisttmica em um cavalo da raga Quarto de Milha. O
animal apresentava quadro de emagrecimento progressivo e alopecia. Os parametros avaliados durante o
exame clinico encontravam-se de acordo com os valores normais para a espécie. No hemograma
verificou-se leucocitose por neutrofilia, sem desvio a esquerda, proteinas plasmaticas totais elevadas e
aumento do fibrinogénio, indicando um processo inflamatério acompanhado de desidratacdo. Os exames
bioguimicos séricos demonstraram aumento no valor da ureia. Apesar dos exames realizados e da terapia
instituida com antibidticos de amplo espectro e suporte nutricional, apds 51 dias de internamento o
quadro clinico evoluiu para caquexia e decubito permanente do paciente, o qual foi submetido & eutanasia
seguida de necropsia. Com base nos achados nos exames necroscopico e histopatoldgico, diagnosticou-se
infecgdo sistémica por Aspergillus sp., acometendo pulmdes, figado, rins, peritdnio parietal e encefalo.
Dentre os fatores predisponentes a relatada infeccdo flngica sistémica, destaca-se o status imunoldgico
debilitado do paciente, possivelmente proporcionado por tratamentos prolongados com antibi6ticos e anti-
inflamatorios esteroidais. O presente trabalho relata o primeiro caso descrito de arpergilose sistémica no
Brasil. O diagnostico definitivo s6 foi possivel apds necropsia e histopatologia, visto que os sinais
clinicos inespecificos ndo foram determinantes para o diagnéstico em vida.

Palavras-chave: equinos, infeccéo flngica, imunossupressao
ABSTRACT

This paper reports the case of systemic aspergillosis on a Quarter Horse. The animal had progressive
weight loss and alopecia. The parameters evaluated during the clinical examination were in agreement
with the normal values for the species. The hemogram showed neutrophilic leukocytosis, without left-
sided, elevated total plasma proteins and an increase in fibrinogen, indicating an inflammatory process
accompanied by dehydration. Serum biochemical tests showed an increase in the value of urea. Despite
the performed tests and established therapy with broad spectrum antibiotics and nutritional support, after
51 days of hospitalization the clinical condition evolved into cachexia and permanent decubitus of the
patient which underwent to euthanasia and necropsy. From the findings of necropsy and histopathology,
systemic infection was diagnosed by Aspergillus sp., affecting the lungs, liver, kidneys, parietal
peritoneum and encephalon. Among the factors predisposing to the reported systemic fungal infection,
the patient's weakened immune status is highlighted, possibly due to prolonged antibiotic and steroidal
anti-inflammatory treatments. This paper reports the first case described of systemic aspergillosis in
Brazil. Definitive diagnosis was only possible after necropsy and histopathology, since nonspecific
clinical signs were not determinant for the diagnosis in life.
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INTRODUCAO

A aspergilose é rara em mamiferos, no entanto
pode acometer cavalos, sendo a afec¢do da bolsa
gutural associada ao Aspergillus fumigatus ou,
mais raramente, a outros Aspergillus spp. a
principal forma (Tell, 2005). Os fungos desse
género sdo encontrados no ambiente e no trato
gastrintestinal de animais (Moreira et al., 2004).
A forma pulmonar causada pelo A. fumigatus ou,
com menor frequéncia, pelo A. flavus, A.
nidulans e A. niger pode ocorrer em equinos
imunocompetentes, no entanto geralmente é
observada em pacientes debilitados. Em
pacientes imunocomprometidos, apresentando
neutropenia e perda da integridade da mucosa
gastrintestinal, pode ocorrer a translocagdo
fangica, resultando em infeccéo sistémica, a qual
é relacionada a tratamentos prolongados com
antibiéticos ou  corticoides e  doencas
concomitantes, como hiperadrenocorticismo e
adenomas pituitarios (Higgins e Pusterla, 2006).
H& uma associacdo entre desenvolvimento de
aspergilose  pulmonar em cavalos apés
enterocolite aguda (Slocombe e Slauson, 1988).

Infecgbes flngicas profundas em cavalos
geralmente estdo relacionadas ao trato
respiratorio. Esses animais costumam apresentar
quadros clinicos inespecificos e de dificil
diagndstico, mesmo quando sdo realizados
exames  endoscépicos, radiograficos e
ultrassonograficos. Ainda que dificil, o
diagndstico precoce é fundamental para um
prognostico positivo, sendo baseado na detecgdo
do patdgeno nos tecidos infectados (Cafarchia et
al., 2013). O diagnostico definitivo da
aspergilose pode ser realizado pela cultura do
Aspergillus spp., pela coloragdo por imuno-
histoquimica ou pela imunofluorescéncia. No
exame citolégico ou no histopatoldgico, esse
fungo apresenta amplas hifas septadas com lados
paralelos e ramificacGes agudas em angulo reto
(Stewart e Cuming, 2015).

Os casos de aspergilose sistémica geralmente
apresentam desenvolvimento rapido e fatal, sem
sinais clinicos especificos. Nesses pacientes, a
presenca do fungo pode ser identificada, na
maioria dos 6rgdos, durante necropsia (Blomme
et al, 1998). Sempre que diagnosticadas
infecgBes flngicas das vias aéreas, o estado
imunolégico do paciente deve ser avaliado, a fim
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de se evitarem recorréncias, as quais sdo comuns,
visto que o tratamento é dificil e prolongado
(Knottenbelt, 2002).

CASUISTICA

Um cavalo Quarto de Milha, seis anos, 370kg,
foi recebido pelo setor de Grandes Animais do
Hospital Veterinario da Universidade Federal do
Parand, com queixa de emagrecimento
progressivo e queda de pelos ha
aproximadamente um ano. O animal apresentava
apetite depravado, caquexia, alopecia multifocal,
com crostas em algumas regides, hiperqueratose
e seborreia (Fig. 1), bem como manifestava
reacbes exacerbadas a estimulos externos.
Segundo o proprietario, foi realizado tratamento
por periodos prolongados com antibidticos e
anti-inflamatérios, porém sem diagndstico
definitivo.

No exame clinico, foram  avaliados
frequéncias cardiaca e respiratéria, tempo de
preenchimento capilar (TPC), hidratagéo,
motilidade intestinal e temperatura. Todos 0s
pardmetros encontravam-se de acordo com 0s
valores adequados para a espécie. Foram
realizados exames complementares, incluindo
hemograma, bioquimica sérica (dosagem das
enzimas aspartato aminotransferase (AST),
gamaglutamiltransferase (GGT), creatina quinase
(CK), ureia e creatinina). No hemograma,
verificou-se leucocitose por neutrofilia, sem
desvio a esquerda, proteinas plasmaticas totais
(9,20/dL) e fibrinogénio elevados (0,6g/dL). Os
exames bioquimicos séricos demonstraram
aumento no valor da ureia (77mg/dL). AST,
GGT, CK e creatinina encontravam-se de acordo
com os valores de referéncia para a espécie.

Foi realizado raspado cutdneo, para exame
bacteriologico e micologico, e biopsia cutanea,
para exame histopatolégico. As culturas
bacteriana e flngica resultaram em crescimento
profuso de Staphylococcus sp. e de uma
levedura ndo identificada, respectivamente. O
exame histopatologico identificou hiperplasia e
hiperqueratose leve da epiderme. Com base
nos achados inespecificos dos exames
complementares, foi instituida terapia antibiética
de amplo espectro com ceftriaxona (30mg/kg),
por via intravenosa, a cada 12 horas, e suporte
nutricional.
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Figura 1. Cavalo Quarto de Milha, seis anos, 370kg, apresentando caquexia, alopecia multifocal com

crostas, hiperqueratose e seborreia (A e B).

No decorrer do periodo de internamento, o
animal apresentou episddios de hipertermia e
desidratacdo, seguidos de  colica  por
compactacdo, o0s quais foram tratados
clinicamente. Em um dos episodios, foi realizada
paracentese e cultura bacteriana do liquido
peritoneal, a qual resultou em crescimento de
Staphylococcus sp., ap6s enriquecimento da
amostra. A bactéria isolada apresentava
resisténcia a maioria dos antibioticos testados no
antibiograma, inclusive a ceftriaxona. Com base
no resultado do antibiograma, a terapia
antibidtica foi alterada para cloranfenicol
(30mg/kg) intramuscular, a cada 12 horas.

Com o intuito de uma melhor investigacdo da
cavidade abdominal, o animal foi submetido a
uma laparoscopia exploratoria pelo flanco, em
posicdo quadrupedal. Durante o procedimento,
verificou-se a presenca de nddulos com aspecto
caseoso em peritbnio parietal e visceral, dos
quais foram coletadas amostras. Na avaliacdo
histopatolégica dessas amostras, foi detectado
material eosinofilico amorfo, composto por
debris celulares, neutréfilos degenerados e
células gigantes multinucleadas, circunscritos
por tecido conjuntivo fibroso, compativel com
abscesso, no entanto ndo foram visualizados
agentes infecciosos.
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Apesar dos exames realizados e da terapia
suporte instituida, ap6s 51 dias de internamento,
0 quadro clinico do cavalo evoluiu para caquexia
e decubito permanente, sendo este submetido a
eutandsia e a necropsia. Os principais achados da
necropsia foram pulmdes de aspecto miliar, com
grande quantidade de nédulos ao corte, 0s quais
mediam entre 0,2 e 0,6cm de didmetro,
preenchidos por material caseoso branco
amarelado. A histopatologia, observou-se no
intersticio areas focalmente extensas de necrose,
compostas por grande quantidade de neutréfilos
degenerados, debris celulares, macréfagos e
células gigantes multinucleadas contiguas a areas
de hemorragia moderada. Em meio as células
inflamatérias, havia inimeras hifas septadas,
dicotomizadas, interpretadas como Aspergillus
sp. (Fig. 2A). Observou-se também congestdo,
hemorragia e edema difusos, moderados. Com
base nesses achados, diagnosticou-se pneumonia
intersticial ~ granulomatosa  multifocal a
focalmente extensa.

O figado continha trés nodulagdes, com 0,1 a
0,2cm de didmetro, difusamente brancas ao
corte. A histopatologia demonstrou focos de
necrose compostos por grande quantidade de
neutréfilos degenerados, debris celulares e
macréfagos. Havia  vacuolizacdo  difusa,
moderada, acompanhada por hiperplasia de ducto
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biliar e congestdo multifocal moderada.
Dispersos pelo parénquima, foram encontrados
raros macrofagos contendo pigmento castanho-
escuro no citoplasma, interpretados como
hemosiderina. De acordo com essa descricdo, 0
diagnostico  morfolégico foi de hepatite
granulomatosa multifocal, vacuolizacéo
hepatocelular, difusa, moderada, hiperplasia de
ducto biliar e congestdo multifocal moderada.

B s
o (A), rim

Figura 2. ‘Histopatologia de pulma

(B) e encéfalo (C) de

Os rins apresentavam multiplas areas focalmente
extensas, com as mesmas caracteristicas
verificadas no figado e no pulméo, sendo
observadas hifas de Aspergillus sp. intralesionais
(Fig. 2B). No intersticio, constataram-se
multiplos focos de infiltrado inflamatério
intersticial leve, levando a um diagndstico de
nefrite intersticial granulomatosa multifocal a
focalmente extensa. No peritdnio parietal, havia
duas nodulacdes planas, semelhantes aos nédulos
encontrados no pulméo.

Ch = S

equino acometido de aspergilose

sistémica. As setas indicam hifas de Aspergillus sp. identificadas em meio aos tecidos.

No encéfalo, verificaram-se multiplas areas
focalmente extensas de necrose de liquefagdo
(Fig. 3) acompanhadas por acentuado infiltrado
neutrofilico, muitos deles degenerados. Havia
também inGmeras hifas de Aspergillus sp.
intralesionais  (Fig. 2C). O diagnostico
morfolégico foi de encefalite granulomatosa

multifocal a focalmente extensa. As alteracdes
observadas macro e  microscopicamente
confirmaram a infeccdo  sistémica  por
Aspergillus sp., sugerindo-se que a via de entrada
do agente infeccioso no organismo foi a
respiratéria.
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Figura 3. Encéfalo equino em corte (A e B). As setas indicam areas de malacia (necrose de liquefacao),
ocasionadas por infecgéo fangica por Aspergillus sp.
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DISCUSSAO

Embora seja de rara ocorréncia, a aspergilose
sisttmica pode acometer cavalos (Tell, 2005).
Em  pacientes  imunocomprometidos, o0
Aspergillus age como um patégeno oportunista
angioinvasivo, afetando primariamente  0s
pulmdes e o cérebro, podendo levar a aspergilose
sisttmica secundaria (Tunev et al., 1999). A
evolucdo é geralmente rapida e fatal, sem sinais
clinicos especificos, e o diagndstico comumente
é realizado post mortem (Blomme et al., 1998).
No cavalo do presente relato, a doenca
apresentou um curso longo, sem sinais
especificos. A leucocitose e o aumento das
proteinas totais encontradas no hemograma
indicavam um processo inflamatério
acompanhado de desidratacdo. Em relacdo a
bioguimica sérica, 0 aumento da ureia sanguinea
provavelmente decorreu do catabolismo proteico,
visto que o animal apresentava emagrecimento
progressivo, e 0s valores de creatinina
encontravam-se dentro da normalidade. O
diagndstico definitivo somente foi possivel apds
eutandsia e necropsia, por meio da qual foi
detectada infeccéo sistémica por Aspergillus sp.

Com base nas lesdes pulmonares encontradas
durante a necropsia, determinou-se que
possivelmente a via respiratéria foi acometida
em um primeiro momento. Os fungos do género
Aspergillus sp. estdo normalmente presentes no
ambiente (Moreira et al., 2004), mas individuos
imunocompetentes  dificilmente desenvolvem
infeccbes. O cavalo em estudo havia recebido
tratamentos prolongados com antibidticos e anti-
inflamatérios, incluindo os esteroidais. Esses
tratamentos resultam em imunossupressdo
(Higgins e Pusterla, 2006), o que pode justificar
a infeccdo flngica sistémica subsequente.

Um possivel caso de aspergilose respiratoria na
espécie equina foi relatado por Cafarchia et al.
(2012). No relato de tais pesquisadores, o cavalo
apresentava tosse, descarga nasal, aumento dos
linfonodos submandibulares, emagrecimento,
apatia e pelagem opaca. No entanto, a
temperatura, a frequéncia cardiaca e a
respiratoria eram normais. No presente relato,
apesar de o animal ndo apresentar sinais que
indicassem comprometimento respiratério, a
necropsia revelou lesBes pulmonares. Nesse
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caso, a auséncia de sinais especificos pode ter
sido decorrente da cronicidade do processo.

Thirion-Delalande et al. (2005) relataram o caso
de um pbnei que apresentava um quadro agudo
de prostracdo, hipertermia e ausculta pulmonar
anormal. O animal foi a ébito dois dias apés o
inicio dos sinais. A necropsia, acompanhada de
exame histopatolégico, revelou colite
hemorrégica aguda, encefalite, pneumonia e
esplenite, com presenca de hifas fingicas dentro
e ao redor dos vasos. Os fungos Aspergillus
fumigatus e Absidia corymbifera foram
identificados  por imuno-histoquimica. No
presente estudo, ndo foi realizada imuno-
histoquimica para identificacéo da espécie, sendo
os fungos encontrados classificados apenas
microscopicamente como pertencentes ao género
Aspergillus sp.

Headley et al. (2014) descreveram dois casos de
aspergilose, em uma potra e em um cavalo
adulto, em que ambos apresentavam anemia,
apatia, episodios de febre e alteragdes na ausculta
pulmonar. Apesar da terapia instituida, o quadro
evoluiu para sinais neuroldgicos, e 0s animais
foram a Obito. Na necropsia, foram observados
nédulos pulmonares nos animais; na potra, 0s
n6dulos também estavam presentes nos rins, no
miocéardio e no cérebro. Essas lesBes estavam
associadas a fungos septados, identificados como
Aspergillus sp. O presente caso se assemelha aos
descritos, especialmente aquele em que houve
disseminacdo renal e cerebral, no entanto ndo
existem relatos na literatura nacional, sendo este
0 primeiro caso descrito de aspergilose sistémica
no Brasil. Apesar das lesbes encefalicas
identificadas na necropsia, 0 cavalo ndo
apresentou quadro neurolégico tipico. A
caracteristica de o animal apresentar-se muito
reativo a estimulos externos pode estar associada
a essas lesdes encefalicas, assim como o declbito
permanente decorrente do agravamento no
quadro.

CONCLUSOES
O presente trabalho relata o primeiro caso
descrito de arpergilose sistémica no Brasil, sendo

o diagnostico realizado nos exames necroscopico
e histopatoldgico.
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