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Resumo

O objetivo deste estudo foi descrever e discutir
os sinais clinicos, lesbes macro e microscédpicas,
epidemiologia e métodos de diagndstico de um caso
de pitiose cutdnea equina, com envolvimento dsseo
e desfecho fatal. Um equino macho Mangalarga
Marchador, 6 anos de idade, proveniente da regido
ferida
granulomatosa de aproximadamente

ulcerativa
18 cm de
diametro, localizada no terco médio do terceiro

Norte Fluminense, apresentou

metacarpiano esquerdo (ME). Claudicagdo, edema,

prurido, sinais de automutilagdo, exsudacdo

serossanguinolenta e presenga de material caseificado
foram observados.

de cor branco-amarelada

Histopatologicamente foram verificadas reacdes

granulomatosas eosinofilicas e neutrofilicas com
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abundante tecido fibrovascular, associadas a presenca
de hifas intralesionares. O exame radiografico revelou
extensa e desorganizada proliferacdo éssea, ostedlise
do 2° 3° e 4 ° ossos metacarpianos esquerdos e
mineralizacdo dos tecidos moles. A bidpsia dssea
revelou o envolvimento de Pythium insidiosum e o
animal foi submetido a eutandsia apds insucesso no
tratamento. Feridas cutdneas de Pythium insidiosum
localizadas nos membros de

equinos podem

desencadear lesdes 6sseas. O envolvimento do
tecido dsseo favorece a permanéncia do agente no
organismo e constitui um critério para estabelecer

prognéstico desfavoravel.
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Abstract

The aim of this study was to describe and discuss
the clinical signs, macro and microscopic lesions,
epidemiology and diagnostic methods of a case of
equine cutaneous pythiosis, with bone involvement
and fatal outcome. A é-year-old male Mangalarga
Marchador horse from the North Fluminense region
had a granulomatous ulcerative wound approximately
18 cm in diameter, located in the middle third of the
third left metacarpal (ME). Lameness, oedema, pruritus,
signs of self-mutilation, serosanguineous exudation,
and presence of yellowish-white caseified material
were observed. Histopathologically, eosinophilic and
neutrophilic granulomatous reactions were observed
with abundant fibrovascular tissue, associated with
the presence of intralesional hyphae. Radiographic
examination revealed extensive and disorganized bone
proliferation, osteolysis of the 2nd, 3rd and 4th left
metacarpal bones and soft tissue mineralization. Bone
biopsy revealed the involvement of Pythium insidiosum,
and the animal was euthanized after treatment failure.
Pythium insidiosum skin wounds on equine limbs can
trigger off bone lesions. The involvement of bone tissue
favors the persistence of the agent in the body, and itis a
criterion to establish unfavorable prognosis.
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Introducao

A pitiose é uma doenca granulomatosa que
acomete equinos, caninos, bovinos, ovinos, felinos
(Galiza et al., 2014), aves e humanos (Mendoza et
al.,1996; Bosco et al., 2005). Ocorre em regides
tropicais, subtropicais ou temperadas e é causada
pelo oomiceto Pythium insidiosum, microrganismo
aquatico que se caracteriza pela formacdo de
zodsporos moveis biflagelados (Mendoza et
al.,1996). Produzidos e liberados periodicamente
no ambiente aquético, os zodsporos sdo capazes
de colonizar plantas e, em condi¢bes especiais,
penetrar na pele dos equinos e de outros
mamiferos, onde se encistam, iniciando a infeccido
cutdnea (Leal et al., 2001). O acdmulo de agua
em banhados e lagoas, a presenca de vegetacdo

aqudtica e temperaturas entre 30 e 40 °C sao
fatores essenciais que influenciam a ocorréncia da
doenca. Casos clinicos sdo observados durante
todo o ano, mas a maioria coincide com épocas
de maior precipitacdo pluviométrica, ndo havendo
relatos da transmissdo direta entre animais ou
entre animais e humanos (Mendoza et al.,1996;
Gaastra et al., 2010).

No Brasil, especificamente no pantanal
brasileiro, onde ha a maior incidéncia da doenca, a
pitiose é conhecida como “ferida brava” ou “ferida
da moda” (Leal et al., 2001). J& no estado do Rio
de Janeiro, especificamente na regido da Baixada
Campista, € denominada “formigueiro” (Carvalho
et al., 2000). A enfermidade tem evolucéo rapida
e o sucesso no tratamento é influenciado pelo
tamanho, tempo, localizacdo das lesdes e,
possivelmente, pela idade e estado fisioldgico
do animal (Mendoza et al.,1996). As lesdes se
distribuem frequentemente nas extremidades
distais dos membros e regido téraco abdominal
ventral, embora ocorram também na face (Santurio
et al., 2006).

A forma cutédnea corresponde a apresentacdo
clinica mais comum da doenca, caracterizada por
granulomas subcuténeos ulcerados, entrecortados
por trajetos fistulosos, preenchidos por material
necrético, amarelado, seco e fridvel denominado
kunkers (Santurio et al., 2006). Acometimento
dsseo foi descrito por Alfaro e Mendoza (1990),
sendo caracterizado por lesGes ulcerativas e
granulomatosas extensas, claudicagdo, edema,
automutilacdo, prurido intenso e alteracdes
radiogréficas que indicavam osteomielite. Assim
sendo, o objetivo deste trabalho é relatar e discutir
os sinais clinicos, os achados radiogréficos, as
lesbes macroscopicas e microscdpicas, além das
caracteristicas histoldgicas e da cultura do agente
associadas ao diagndstico de
secundarias a Pythium insidiosum em um equino,
bem como caracterizar os aspectos epidemioldgicos
que determinaram sua ocorréncia na regio.

lesdes Osseas

Relato de caso

Descreve-se o quadro de um equino macho
da raca Mangalarga Marchador, com 6 anos de
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idade e 350 kg de peso corporal, criado em
uma propriedade localizada na regido Norte
Fluminense,o qual apresentou,nomembrotoracico
esquerdo (MTE), ferida de dificil cicatrizacdo com
aproximadamente 60 dias de evolucdo. A lesdo
apresentou crescimento rapido e progressivo,
pruriginosa, refrataria a tratamentos com pomadas
cicatrizantes, organofosforados, repelentes e
ivermectina. Na ocasido da abordagem, verificou-
de formato circular,
ulcerada, granulomatosa, com didmetro de 12 cm,
na face dorsal do terceiro metacarpiano esquerdo.
Apresentava superficie Umida e hemorragica
(Figura 1).

se lesdo cutidnea Unica,

Figura 1 - Pitiose cutdnea em regido metacéarpica
esquerda de um equino. Vista medial do terceiro
metacarpo do membro torécico esquerdo. Presencga de
lesdo cuténea Unica, de formato circular, com superficie
hemorragica, ulcerada e granulomatosa.

Focos necréticos eram visibilizados em permeio
a lesdo e, ao serem explorados por palpacéo e
pressdo digital, expeliam pequenas estruturas
branco-amareladas, facilmente destacéaveis,
medindo em torno de um a trés milimetros,
compativeis com kunkers. Os sinais vitais se
encontravam dentro dos limites fisiolégicos para a
espécie.

Frente a suspeita clinica de pitiose, procedeu-
se a exérese cirdrgica do tecido granulomatoso.
O procedimento foi realizado com o animal em
posicdo quadrupedal, sob neuroleptoanestesia
e anestesia regional intravenosa  (Bier).
Macroscopicamente, o tecido removido era de
coloragdo esbranquicada, consisténcia firme,
entrecortado por galerias, as quais continham
material necrético branco-amarelado e que se
desprendiam facilmente do tecido circunjacente
(kunkers), quase sempre envoltos por exsudato
purulento. No exame direto dos kunkers, as
massas foram colhidas, trituradas e clarificadas
com hidréxido de potéssio a 20%, possibilitando
a observacdo de um emaranhado de hifas de
paredes finas e hialinas com raras ramificacdes
em angulo reto. Fragmentos de tecidos removidos
foram fixados em solug¢do de formol tamponado
neutro a 10% e processados segundo técnicas
histopatoldgicas de rotina, colora¢des especiais,
PAS e Grocott-Gomori. Foram visibilizadas
dreas de necrose contendo imagens negativas
tubuliformes de hifas ramificadas e irregulares
semelhantes a oomicetos do género Pythium. O
diagnéstico foi de dermatite piogranulomatosa
extensa, associada a “pseudo-hifas” caracteristicas
de Pythium insidiosum (Figuras 2A e 2B).

Instituiu-se tratamento com aplicagdo de
um frasco de imunoterdpico Pitium-vac® a
cada 14 dias, por via subcutdnea (SC), com
acompanhamento diadrio da evolugdo do caso.
Foram aplicadas quatro doses do imunoterapico,
além de antibiéticos[penicilina benzatina, 30.000Ul
kg™', via intramuscular (IM), a cada 48 horas,
perfazendo trés aplicages], antiinflamatdrios
[flunixin meglumine, 0,5mg kg, via intravenosa
(IV), duas vezes ao dia por cinco dias] e curativos
(iodo povidine tépico 2%) da ferida cuténea.
A cicatrizacdo da ferida ocorreu por segunda
intencdo e ndo foram observadas complicacdes.
Entretanto, 45 dias apds a alta hospitalar, o animal
apresentando linfangite exacerbada
do MTE, apatia, emagrecimento acentuado e
claudicacdo. Um pequeno orificio havia surgido
na area de cicatrizacdo e ao ser explorado
manualmente, estruturas compativeis com kunkers
foram novamente removidas. A secrecdo presente
era serossanguinolenta e fétida.

retornou
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Figura 2 - Fotomicrografia da lesdo cutdnea de um equino acometido pelo oomiceto Pythium insidiosum. A -

Proliferacdo dssea (O) associada a imagem negativa de hifas permeadas em infiltrado inflamatério misto (1). H/E;

B - Hifas (setas) sugestivas de Pythium insidiosum entremeadas no infiltrado inflamatério misto presente na leséo;

coloracéo Prata Metenamina de Grocott-Gomori.

O exame radiogréfico revelou extensa e
desorganizada proliferacdo d&ssea (exostose),
ostedlise do 3°e4°ossos metacarpianos esquerdos
e mineralizacdo dos tecidos moles (Figura 3A).
O diagndstico foi de osteomielite e uma bidpsia
6ssea foi realizada. Histopatologicamente, pelo
método hematoxilina-eosina (HE), observou-
se um piogranuloma eosinofilico com inimeras
areas necréticas de sequestro, células gigantes,

linfécitos, neutrdfilos e proliferacdo dssea. O
material semeado em caldo Agar Sabouraud
Dextrose resultou no crescimento de micélio
algodonoso esbranquicado, revelando ao exame
micromorfolégico  hifas raramente septadas
com ramificagdes laterais  frequentemente
perpendiculares, sem estruturas reprodutivas
e extremidades arredondadas, achados
caracteristicos de P, insidiosum.

Figura 3 - (A) Projecéo radiogréfica dorso-palmar evidenciando altera¢cdes compativeis com osteomielite e ostedlise do

3° e 4 ° ossos metacérpicos esquerdos e mineralizagdo dos tecidos moles em equino. (B) Imagem evidenciando fratura

do osso 3° metacarpo. (C) Vista médio dorsal da estrutura éssea dissecada com hiperostose no 3° e 4° metacarpos.
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Iniciou-se terapia paracombate da osteomielite
com ceftriaxona (40 mgkg' uma vez ao dia por
10 dias) acrescida da administracdo de iodeto de
potassio via oral (67 mgkg' uma vez ao dia), no
entanto, sete dias apds a primeira administracao,
o animal apresentou fratura completa do MTE
e foi submetido a eutanésia. Na necropsia néo
foram observadas lesdes decorrentes de P
insidiosum nos érgaos internos, assim como em
qualquer outra parte do corpo do animal, além
do MTE. Neste, e também no interior da cicatriz
cutinea, foram encontrados kunkers associados
a lesdes dsseas, tenddes flexores escurecidos
e fratura completa do terceiro metacarpo
esquerdo. O osso na regido acometida se
apresentava fridvel, poroso e fragil a manipulacéo
(Figura 3B). Histopatologicamente, verificou-
se a mesma reacdo inflamatéria previamente
identificada na bidpsia dssea. Apds maceragéo
e digestado dos tecidos moles do MTE, as lesdes
Osseas observadas no exame radiogréfico
foram confirmadas. Adicionalmente, foi possivel
identificar acometimento da base da falange
proximal (Figura 3C).

Resultados e discussao

Na regido Norte Fluminense, a pitiose é a
enfermidade mais comum que afeta a pele
dos equinos, representando 47% das afecgdes
cutédneas diagnosticadas nesta espécie no
periodo de 2012 a 2014 (comunicagdo pessoal).
As lesdes acometem principalmente os membros
locomotores (80%) e abdémen (20%) e consistem
em feridas Unicas, a semelhanga do observado por
outrosautores(Leal etal.,2001; Marcolongo-Pereira
etal.,2012). Aevolucéo é rapida, acompanhada do
aumento progressivo das lesdes, emagrecimento,
debilidade e mutilacdo, culminando muitas vezes
com a morte dos animais (Carvalho et al., 2000).
Possui relagdo direta com os periodos chuvosos e/
ou apds estes (dezembro a margo). A alta incidéncia
da pitiose equina na regido se deve provavelmente
as caracteristicas geogréficas propicias ao
desenvolvimento do agente, com campos planos
e sujeitos a alagamentos frequentes e temperatura
ambiental anual préxima aos 30 °C. Além das

caracteristicas supramencionadas, o solo arenoso
e as pastagens deficientes propiciam a presenca
constante de equinos dentro de lagos, varzeas e
acudes a procura de alimentos que brotam nestes
locais.

Técnicas de imuno-histoquimica, imunodifusdo
e, mais recentemente, as moleculares auxiliam
e suportam o diagndstico precoce e correto
da pitiose (Santurio et al., 2006). No entanto
a caracterizagdo macroscépica das feridas
granulomatosas com aspecto de pitiose em
equinos, associada ao resultado histopatolégico
sugestivo para P Insidiosum, constitui método
de diagndstico confidvel (Déria et al., 2014). Os
autores avaliaram 12 feridas granulomatosas em
membros toracicos e pélvicos de equinos da raca
Pantaneira e compararam o diagndstico sugestivo
para pitiose de acordo com as caracteristicas
clinicas das feridas, avaliacdo histopatoldgica
(HE e Prata Metenamina de Grocott-Gomori) e
imuno-histoquimica (método Streptavidina-biotina
marcada). O diagnéstico foi de pitiose com 100%
de paridade entre os trés métodos de avaliacéo.
Neste relato, além do exame histopatoldgico e
das caracteristicas macroscépicas da lesdo, com
a presenca de kunkers, o histérico de evolucédo
da lesdo, do local de criagdo, o prurido e a
refratariedade aos tratamentos prévios realizados
forneceram subsidios confidveis que permitiram
a suspeita clinica da doenca. Adicionalmente, o
exame radiografico foi essencial para a verificacdo
do comprometimento dsseo secundario (Déria et
al.,, 2014).

Diversos protocolos de tratamento tém sido
utilizados, com resultados variados: terapias
exclusivamente clinicas, cirdrgicas ou a associacdo
de ambas, que foi apontada por alguns autores
como a maisindicada. Aremocao cirtrgica, apesar
de amplamente utilizada, ndo é pratica eficiente
quando as lesdes estdo muito avancgadas e/ou
localizadas nos membros locomotores (Miller
e Capbell, 1984), pois a impossibilidade de se
excisar toda drea acometida sem comprometer
as estruturas anatdmicas profundas diminui as
chances de eliminacdo do agente, favorecendo
a cronicidade da afeccdo (Mendoza et al.,1996)
e predispondo o acometimento do tecido ésseo
(Alfaro e Mendoza, 1990; Eaton, 1993).
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Ousodeiodetode potéssiosistémico,associado
ao sulfato de cobre tépico, resulta em cura parcial
da lesdo (Frey Jr. et al., 2007). Como alternativa de
tratamento, a imunoterapia associada a cirurgia
tem sido utilizada, mas apesar de apresentar
eficdcia comprovada de 50 a 83%, ha ocasiGes em
que as lesdes ndo regridem totalmente (Meireles
et al., 1993), como verificado no presente relato.
Outra forma de tratamento descrita é a utilizagdo
de iodeto de potéssio oral associado ao acetato de
triancinolona administrado por via intramuscular,
mostrando eficacia em 100% dos tratamentos
sem comprometimento &sseo (Lemos et al,
2018). A explicacdo para o insucesso tratamento
imunoterdpico poderia se basear na existéncia
de fatores individuais do animal tratado, como
anergia ou auséncia de estimulacao (Sallis et al,,
2003). Da mesma forma, o sucesso na terapia com
o uso exclusivo de drogas antifungicas tradicionais
é dificil se for levado em conta que P, insidiosum
ndo é um fungo e que o ergosterol, substancia-alvo
da maioria dos farmacos, estad ausente na parede
celular deste oomiceto (Monteiro, 1999).

Frente ao exposto, tem-se que o sucesso no
tratamento, independentemente do método
utilizado e/ou associado, depende do tempo
de evolugdo das lesdes, localizacdo destas e
capacidade de resposta imunoldgica do animal.
Tem-se sugerido que alguns animais seriam
mais resistentes e outros teriam uma maior pré-
disposicdo individual a infeccdo (Marcolongo-
Pereira, 2012), o que poderia explicar o fato de
100% dos animais descritos na literatura (Alfaro e
Mendoza, 1990; Eaton, 1993), e que apresentaram
pitiose com envolvimento &sseo, terem sido
submetidos a eutandsia ou terem morrido. No
presente relato, a eutanasia foi indicada apds
ocorréncia de fratura do membro acometido.

Através de estudo retrospectivo, ndo foram
encontradas descri¢cdes de pitiose dssea equina no
Brasil. Os relatos mais substanciais foram publicados
pelo mesmo grupo de pesquisadores (Alfaro e
Mendoza, 1990) e envolveram cinco animais da
raga Crioula, machos e fémeas, com 5 a 8 anos de
idade. Para os autores, o nimero de cavalos com
lesbes dsseas pode ser maior do que o previamente
divulgado, j& que os membros locomotores sdo
mais frequentemente afetados pelo P insidiosum

do que outras partes do corpo, aliado a ineficiéncia
na remocao cirlrgica radical, fato j& mencionado.
O envolvimento dsseo ocorreu subsequente a
lesdes do sistema tegumentar, pois as lesdes na
pele levam ao desenvolvimento do fungo que,
apds se desenvolver, atinge o peridsteo. Nestas
condicBes, as lesdes se caracterizam por exostoses,
ostedlises e osteomielites no exame radioldgico,
e massas necréticas contendo hifas no exame
histopatoldgico (Grooters e Gee, 2002). No tecido
Osseo (Eaton, 1993), através de estudo radioldgico,
observou-se irregularidade da superficie 6ssea
com reagbes periosteais e severas erosdes no
carpo e metacarpos de um equino. Como no
presente relato, também foram observadas éreas
de necrose, descargas mucupurulentas e, na
avaliagdo histopatoldgica, superficies ulcerativas,
tecido granulomatoso e hifas.

Conclusédo

Feridas cutdneas de Pythium insidiosum,
quando localizadas nos membros de equinos,
podem desencadear lesdes &sseas e devem,
portanto, ser bem investigadas. O envolvimento do
tecido dsseo e a incapacidade da exérese cirlrgica
de toda a éarea lesionada pelo fungo constituem
critérios para o estabelecimento de progndsticos

desfavoraveis.
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