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MONITORAMENTO SOROLOGICO E ALERGICO DA INFECCAO POR

Corynebacterium pseudotuberculosis EM CAPRINOS!

CHARLOTTE H. LANGENEGGER? ¢ JEROME LANGENEGGER?2

ABSTRACT.- Langenegger C.H. & Langenegger J. 1991, [Serologic and allergic monitoring of
experimental infections in goats by Corynebacterium pseudotuberculosis.] Monitoramento
sorolégico e alérgico da infecgdio por Corynebacterium pseudotuberculosis em caprinos. Pesquisa
Veterindria Brasileira 11(1/2):1-7. Embrapa-UAPNPSA, Km 47, Seropédica, Rio de Janeiro
23851, Brazil.

The six month serologic and allergic monitoring of 26 experimentally infected goats, by
intradermic inoculation of 5, 20 and 100 Corynebacterium pseudotuberculosis cells, showed the
development of both humoral and cellular imune responses at the same time. Only one goat did not
develop antibodies, but showed a strong allergic reaction, during 22 weeks post-infection. The
antibodies, investigated by the synergistic hemolysis inhibition test (Knight 1978), were first
detected at the 3rd week and were most elevated at the 7th week post-infection. In 8 animals the
antitoxins were persistent until the 29th week; in 7 animals the antibodies could not be detected
between the 12th and the 24th week and in other 9 goats between the Sth and 8th week
post-infection. Three animals did not show antibodies in any phase after the infection. The allergic
reaction, evaluated by the lymphadenization test (Langenegger et al. 1987) in six-week intervals,
showed the highest value between the 4th and the 6th week post-infection and then decreased
slowly, following generally the antibody level. One third of the infected goats lost the antitoxin
titre and the allergic reaction at the 9th and 10th week, having selfcures. A gradual decrease of the
antitoxins titre and the allergic sensitization was observed until the total disappearance in some
goats with chronic lymphnode abscesses which did not ulcerate, despite live C. pseudotuberculosis

still being in the lesion.

INDEX TERMS: Caseous lymphadenitis, goats, sorologic and allergic monitoration.

SINOPSE.- O monitoramento sorolégico e alérgico de 26 capri-
nos infectados experimentalmente por inoculagéo intradérmica de
5, 20 e 100 bactérias de Corynebacterium pseudotuberculosis,
durante 6 meses, revelou que as respostas imunolégicas humoral e
celular desenvolveram-se paralelamente, exceto em um animal no
qual nao foram detectadas antitoxinas, porém forte reacdo alér-
gica até a 222 semana pés-infecgdo. A pesquisa de antitoxinas
feita através da técnica da Inibi¢do da Hemélise Sinérgica (Knight
1978), revelou a presenga de anticorpos a partir da 3? e atin-
giu maior concentragio na 72 semana pés-infec¢do. Em 8 animais
a presenca destas persistiu at€ a 292 semana; em 7 desapareceu
entre a 122 e 242 e em 9 entre a 52 e 82 semana. Trés animais ndo
reagiram com titulo igual ou superior & diluigdo 1:20. A linfade-
nizagdo (Langenegger et al. 1987), feita em intervalos de 6 sema-
nas, revelou reagdes maiores entre a 4* e 62 semana pés-infecgao.
Depois a sensibilidade alérgica decrescia, pouco a pouco, acom-
panhando grosseiramente o declinio do nivel das antitoxinas. Em
um tergo dos animais houve autocuras a julgar pela regressao to-
tal das antitoxinas e perda da sensibilidade alérgica a partir da 92
e 102 semana pés-infecgdo. Em alguns caprinos cujas lesoes gan-
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glionares se tornavam crénicas sem ulcerar, observou-se também
progressiva regressdo, tanto das antitoxinas quanto da reagdo
alérgica, até o seu desaparecimento, apesar da presenga de C.
pSeudotuberculosis na lesao.

TERMOS DE INDEXACAO: Linfadenite caseosa, caprinos, monitora-
mento sorolGgico e alérgico.

INTRODUCAO

O pouco conhecimento sobre a patogenia da infec¢ao por
Corynebacterium pseudotuberculosis dificultou, por
muito tempo, a correta interpretacdo dos resultados das
provas soroldgicas e alérgicas no diagnéstico da linfade-
nite caseosa-em ovinos e caprinos. Isto, por sua vez, es-
timulou a busca de vérias novas técnicas de diagndstico
laboratorial, a partir da década de 1940.

Entre os testes soroldgicos, visando detectar a presen-
¢a de antitoxinas no soro de animais infectados, foi utili-
zada a soro-neutralizagdo através do teste em animais.
Came (1940) fez uso do teste cutidneo em ovinos cuja
reagao local, provocada pela inoculacao de toxina de C.
pseudotuberculosis, era neutralizada caso houvesse anti-
toxinas no soro a ser testado. Doty et al. (1964) desen-
volveram o teste da inibi¢cdo da necrose em coelho e Zaki
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& Abdel-Hamid (1974) mostraram a viabilidade do teste
de protec@o do camundongo.

Entre as primeiras provas laboratoriais in vitro consta
a soro-aglutinagdo ensaiada por Cameron & McOmie
(1940) e que posteriormente foi aperfeicoada por Awad
(1960), Kestintepe (1976), Burrell (1978), Shigidi (1979)
e Lund et al. (1982).

Paralelamente foram utilizadas e adaptadas varias ou-
tras técnicas de diagndstico. Shigidi (1974), Burrell
(1980b) e Nain et al. (1984) procuraram adaptar o teste
da imunodifusdo em gel; Shigidi (1978, 1979) utilizou
o teste da hemaglutinagao indireta (passiva) e a fixagdo
de complemento e Burrell (1980a) ensaiou o teste da ini-
bicao da hemdlise em tubo.

Por outro lado, surgiram algumas técnicas originais.
Zaki (1968), baseando-se em pesquisas anteriores nas
quais fora demonstrado que a toxina de C. pseudotuber-
culosis inibia o efeito hemolizante da beta-lisina estafilo-
céceica, desenvolveu o teste de inibicdo da anti-beta-lisina
para o diagndstico da linfadenite caseosa. Posteriormente,
Knight (1978), baseando-se no efeito sinérgico do filtra-
do de cultura de Corynebacterium equi sobre a hemolise
causada pela toxina de C. pseudotuberculosis, desenvol-
veu o teste da inibigdo da hemdlise sinérgica em placas
de agar sangue para o diagndstico da linfadenite ulcerosa
dos eqiiinos. Lund et al. (1982), Almeida et al. (1983) e
Brown et al. (1986) aplicaram o teste no diagndstico da
linfadenite casoesa em caprinos e ovinos.

Mais recentemente surgiram os trabalhos de Shen et al.
(1982), Maki et al. (1985) e Johnson et al. (1987) mos-
trando o emprego do teste de ELISA no diagnéstico da
linfadenite caseosa.

Por sua vez, a imunidade mediada por células foi ten-
tada no diagndstico alérgico da linfadenite caseosa desde
a década de 1930 por Cassamagnaghi (1931), Carne
(1932), Cameron & McOmie (1940) e Farid & Mahmod
(1960/61) utilizando-se de alérgenos elaborados a base
de filtrados de culturas de C. pseudotuberculosis. Costa
Filho (1977/78) ensaiou um teste alérgico em caprinos
portadores de les6es da linfadenite caseosa com uma sen-
sitina preparada com suspensao de cultura bacterina fe-
nolada de C. pseudo-tuberculosis e de C. pyogenes.
Renshaw et al. (1979) e Brown et al. (1985) elaboraram
um alérgeno a partir de bactérias desintegradas por soni-
cacao. Langenegger et al. (1987) prepararam uma sensiti-
va com protéina hidrossolivel extraida de bactérias lava-
das de C. pseudotuberculosis.

A avaliagdo comparativa de técnicas de diagndstico
revelou resultados pouco conclusivos. Hamid & Zaki
(1973) observaram que o teste da inibicio da anti-beta-
hemolisina estafilocdcica e o teste da protegdo do camun-
dongo deram resultados muito semelhantes, mas foram
realizados em apenas 5 cabras experimentalmente infec-
tadas. Shigidi (1978, 1979) verificou que o teste de anti-
beta-hemolisina estafilocécica era menos sensivel do que
a hemaglutinacdo indireta. Obteve ainda resultados dis-
cordantes entre os testes de soro-aglutinagdo, fixacdo de
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complemento e difusao em gel realizados no mesmo gru-
po de animais. Burrell (1980b, 1981) comparou os testes
da inibigdo da hemdlise em tubo com a difusdao em gel,
revelando bons resultados. Lund et al. (1982) utilizando-
se da soro-aglutinagio e da inibigdo da hemdlise sinérgi-
ca obteve alta correlagdo no resultado dos dois testes.
Maki et al. (1985) ensaiando o teste de ELISA comparou-
o com o da inibicao da anti-beta-hemolisina estafilocéci-
ca e verificou que o teste de ELISA foi ligeiramente mais
sensivel.

O monitoramento soroldgico da infeccao experimental
com C. pseudotuberculosis realizado por Hamid & Zaki
(1973) em S cabras com teste da inibicao da anti-beta-
hemolisina revelou a presenca de anticorpos a partir da 52
semana, permanecendo com altos titulos até a 222. No
teste da protecao do camundongo a presenca de anticor-
pos, neutralizando a toxina j& foi observada na 42, man-
tendo-se também até a 222 semana pds-infecg¢do. Shigidi
(1979) testando paralelamente 5 técnicas com o soro de 9
ovinos infectados por escarificacdo com C. pseudotuber-
culosis observou que na soro-aglutinagao 8 dos 9 animais
apresentaram aglutininas da 32 a 72 semana e destes 4
continuaram reagindo até a 182 semana. Um animal nun-
ca reagiu. No teste da fixagdo de complemento a resposta
imunoldgica foi a mais precoce mas também a mais efé-
mera, ou seja a partir da 1% até a 82 semana. Trés dos 9
animais nao reagiram. Na prova da imunodifusao em gel,
7 ovinos reagiram entre a 72 e a 13% semana e 3 destes
mantiveram a reagdo até a 272 semana. Neste experi-
mento 2 dos 3 ovinos testemunhos apresentaram reagoes
inespecificas entre a 52 e a 272 semana. No teste da inibi-
¢ao da anti-beta-hemolisina apenas 3 dos 9 soros revela-
ram a presenga de anticorpos entre a 92 e a 20? semana.
No teste da hemaglutinagdo indireta, reagiram 6 dos 9
animais, dos quais 3 iniciaram na 42 semana e os outros 3
passaram a reagir apos a 122 semana em diante. Cinco
destes animais permaneceram reagentes até a 272 semana
pos-infecgao.

Nao houve registro de monitoramento alérgico em ca-
prinos ou ovinos infectados por C. pseudotuberculosis.

Considerando-se que poucos testes sorolégicos e alér-
gicos para o diagnéstico da linfadenite caseosa dos capri-
nos € ovinos foram criteriosamente avaliados, julgou-se
oportuno monitorar comparativamente a resposta imuno-
légica de caprinos infectados experimentalmente com pe-
queno nimero de C. pseudotuberculosis através dos tes-
tes da inibicao de hemdlise sinérgica (Knight 1978) e o
teste alérgico com a linfadenina (Langenegger et al.
1987).

MATERIAL E METODOS

O monitoramento sorolégico e alérgico foi realizado em 26 ca-
prinos experimentalmente infectados com 5, 20 e 100 bactérias
de C. pseudotuberculosis3, por via intradérmica, na fossa lombar,

3 Amostra recentemente isolada de abscesso de caprino.
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préximo ao linfonodo pré-femural, cuja evolugio assemelhou-se
a da infecgdo natural (Langenegger & Langenegger 1988).

Os caprinos foram infectados em épocas diferentes e mantidos
em grupos de 6, 8 e 12 animais, em piquetes anteriormente livres
da linfadenite caseosa.

O acompanhamento sorolégico foi feito pelo teste da inibicdo
da hemdlise sinérgica (Knight 1978) para a pesquisa de antitoxi-
nas. Foram colhidas amostras de sangue, semanalmente até a 132
semana e depois com 2 ou 3 semanas de intervalo até a 292 p6s-
infeccdo.

A monitoragio da imunidade mediada por células foi realizada
de 6 em 6 semanas, iniciando-se os testes alérgicos entre a 42 e a
6% semana ap6s a infecgdo. Foi utilizada a linfadenizagdo descrita
por Langenegger et al. (1987).

Descrigao do teste da inibigdo da hemdlise sinérgica

O teste foi realizado em placas de Petri de 20 x 200mm con-
tendo 4gar sangue de bovino, cujas hemdcias foram previamente
sensibilizadas com filtrado de C. equi*. Sobre o meio de cultura
colocam-se os discos de papel de filtro embebidos em diluices
de soro suspeito misturado com a toxina de C. pseudotuberculosis
titulada. A presenca de antitoxinas no soro a testar serd eviden-
ciada pela inibicdo da hemdlise no meio de cultura. No diagndsti-
co de rotina utilizou-se as dilui¢cées de soro de 1:20 a 1:1280.

Preparo de filtrado de C. equi. Foi cultivada a amostra de C.
equi em meio de caldo-coragio-cérebro, a 37° C, durante 5 dias.
A cultura assim obtida foi centrifugada a 3.000 rpm durante 20
minutos € o sobrenadante, apds passagem por milipore de 0,22
. m, constituiu-se no filtrado sensibilizante pronto para o uso.

Sensibilizacao das hemdcias com filtrado de C. equi. Gl6bulos
vermelhos de bovino foram lavados 3 vezes em salina ¢ depois
reconstitufdo ao volume original com a mesma solugdo. Ao 4gar
fundido e mantido a 482 C acrescentando-se 20% do filtrado da
cultrua de C. equi e, ap6s homogeinizagao, adicionou-se 7% das
hemdcias lavadas que foram bem misturadas no 4gar. Proces-
sou-se assim o contacto das hem4cias do meio com o filtrado
sensibilizante.

Producéo e titulacdo da toxina de C. pseudotuberculosis. Foi
utilizada a amostra n® 303 de C. pseudotuberculosis cultivada em
meio de caldo cérebro-coragdo, a 372 C, durante 3 dias, sendo
agitada duas vezes por dia. Apés centrifugagdo da cultura a 3.000
rpm, filtrou-se o sobrenadante em milipore de 0,22 pm e acres-
centou-se mertiolato em concentragéo final de 1:10.000. A toxi-
na contida no filtrado foi titulada, através de diluicGes desta em

de hemdlise varidveis com a concentragdo da toxina. Foi consi-
derado como adequado para o teste a diluigio que formou um
halo entre 1 e 2 mm. A toxina concentrada pode ser mantida na
geladeira durante 6 meses.

Descrigdo do teste da linfadenizacdo

Foi utilizada como alérgeno a “linfadenina” contendo 0,25
mg/ml de proteina hidrossoldvel (Langenegger et al. 1987), em
dose de 0,1 ml. A linfadenizacdo foi realizada por via i.d., na re-
gido do omoplata, em 4rea previamente depilada de cerca de 4 x 4
cm. Apds a mensuragido da espessura da dobra da pele com cuti-
metro> o alérgeno foi inoculado no centro da 4rea depilada com
seringa®. A leitura foi feita 48 horas ap6s com nova mensuragio
da pele e avaliacdo do edema e dor local. Auséncia de reacdo ou
aumento da espessura da dobra da pele (AEDP) até 1 mm era
considerado negativo; reagdes com AEDP entre 1 a 1,4 mm eram
consideradas suspeitas e reagdes com AEDP iguais ou superiores
a 1,5 mm foram consideradas como positivas.

RESULTADOS

O monitoramento sorolégico através da pesquisa semanal
de antitoxinas pelo teste da Inibigdo da Hemolise Sinér-
gica (IHS) em 24 caprinos infectados experimentalmente
por via intradérmica com 5, 20 e 100 germes de C. pseu-
dotuberculosis revelou que as primeiras reagGes positivas
(29,1%), com titulos variando de 1:20 a 1:160, manifesta-
ram-se na 32 semana pds-infecgdo e que na 72 semana
ocorreram os niveis mais altos de antitoxinas, envolvendo
91,6% dos animais, com titulos de 1:20 a 1:1280. Os ni-
veis e persisténcia das antitoxinas variaram muito. Um
grupo de 8 caprinos manteve altos niveis de antitoxinas
por mais de 29 semanas variando os titulos méaximos de
1:80 a 1:1280. Outro grupo de 7 animais que apresenta-
ram titulos maximos entre 1:80 e 1:160, deixaram de rea-
gir entre a 122 e 242 semana, e, um 3% grupo de animais,
infectado nas mesmas condigbes dos anteriores, apresen-
tou anticorpos com titulos muito baixos e apenas transito-
riamente, nas primeiras 5 e 8 semanas, conforme mostram
os Quadros 1, 2 e 3. A resposta soroldgica ao teste da
IHS, do conjunto de todos os animais infectados e dos 3
grupos, separadamente, estd registrada graficamente na
Fig. 1.

Quadro 1. Resposta sorolégica de 8 caprinos mostrando altos e persistentes niveis de antitoxinas no sangue, avaliados pelo teste da IHS

Caprino Semana ap6s infecgio experimental
n? 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 15 17 19 22 24 26 0 29
212 0 80 160 320 640 320 160 160 160 160 160 160 160 80a 80a 80 80 40 40
23 0 0 40 160 160 320 160 80 80 80 80 80 20 40 40 40 20 40 40
26 0 0 20 40 40 80 80 80 160 160 80 80 160 180 80 80 160 80 160
27 0 80 40 80 160 160 320 320 320 320 320 160 160 640 1280 1280 1280 1280 1280
302 0 20 20 160 160 320 160 160 160 160 1280 1280 1280 640 640 160a  160a 160 160
31 0 0 0 80 1280 640 640 320 320 160 160 80 160 40 80 80 80 80 80
CP 0 0 0 320 320 1280 1280 320 160 160 160 160 160 160 160 160 160 80 160
04 0 0 0 20 20 40 40 40 80 80 80 40 20 20 20 40 80 80 40
Média 0 22,5 350 147,5 347,5 3950 3550 1850 180,0 160,0 1650 2550 2650 222,5 298,7 2425 252,5 2303 2425

2 Abscesso no linfonodo.

série em placas de Plexi-Glass. Por meio de discos embebidos em
cada dilui¢do e coocados sobre o dgar-sangue formaram-se halos

4 Amostra isolada de material de diagnéstico.

5 Federkutimeter (Cutimetro de Mola) H. Hauptner (Catélogo n®
33865). Enderego: Kuller Str. 38144, D-565 Solingen, RFA.

6 “Syntena” — Ampullen-Tuberkulinspritze (Seringa de tuberculina
para carpule) H. Hauptner (Catilogo n? 33890).
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Quadro 2. Grupo de caprinos com titulos médios de antitoxinas que deixaram de reagir entre a 12% e a 24* semana ao teste de IHS

Semanas apés infecgdo experimental

Caprino

n? 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 15 17 19 22 24 26 29
3962 0 0 0 0 0 20 80 80 160 160 160 160 160 oa 0 40 0 0 0
369 0 0 0 20 20 20 20 40 20 20 40 40 80 80 40 40 40 0 0
385 0 160 80 160 80 160 160 80 80 80 80 40 80 20 20 20 40 0 0
3702 0 80 40 40 40 40 20 40 20 20a Oa 0 0 0 0 0 0 0 0
022 0 0 0 20 20 160 80 40 40 20 0 0 0 0 0 0 0 0 0
0102 0 0 20 20 20 20 20 20 20 160 20 0 0 0 0 0 0 0 0
0032 0 0 0 0 20 20 40 40 80 80 40 0 0 oa 0 0 0 0 0
Média 0 342 20,0 37,1 28,5 62,8 60,0 48,5 60,0 77,1 48,5 34,2 457 142 85 142 114 0,0 0,0

2 Abscesso no linfonodo.
Quadro 3. Grupo de animais infectados que apresentaram apenas pequena e transitdria resposta sorolégica

Caprino Semanas apds infecgdo experimental .

n? 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 15 17 19 22 24 26 29
367 0 0 0 20 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
371 0 20 20 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
388 0 0 20 20 40 20 20 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
0252 0 0 0 20 40 40 40 0 0 0 0 0 0 0 0 0a oa 0 0
029 0 20 0 20 20 20 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

CB 0 0 0 0 20 40 40 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
3662 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0a 02 0 0 0 0 0 0 0 0
006 0 0 20 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
007 0 0 0 0 0 20 20 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Média 0 44 66 88 133 155 11,1 00 O00 00 00 00 00 00 00 00 0,0 00 0,0
2 Abscesso no linfonodo. '

O monitoramento alérgico através do teste intradérmi-
co com a linfadenina descrita por Langenegger et al.
(1987) realizado paralelamente nos mesmos animais, po-
rém com intervalos de 6 semanas, acompanhou grossei-
ramente o resultado do teste de IHS.

Face ao pequeno mimero de animais em experimenta-
¢ao ndo pode ser determinado o inicio do aparecimento
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Fig. 1. Monitoramento sorolégico pelo teste IHS, mostrando a
média geral da resposta imunolégica dos 24 caprinos in-
Jectados e a média de cada um dos trés grupos.
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da reagao alérgica. Os testes realizados na 42 e 62 semana
pos-infec¢do mostraram que neste periodo houve maior
sensibilizagdo alérgica, antecedende um pouco do pique
do teste sorolégico que ocorreu na 72 semana. A partir da
102 e 122 semana a reacao alérgica decresceu acentuada-
mente, mas mantendo-se positiva (reacdes acima de 1,5
mm) até a 222 e 24?2 semana no grupo dos 8 caprinos, até
a 162 e 182 no segundo grupo, enquanto no 32 apenas 3
dos 9 caprinos ainda reagiram positivamente na 102 ¢ 122
semana. Os Quadros 4, 5 e 6 ilustram estes achados. Na
Fig. 2 estdo apresentados graficamente a reacao alérgica
dos 24 caprinos e dos 3 grupos que entre si tiveram, co-
mo no teste da IHS, comportamento distinto. Inicio, pico,
titulo maximo e final da resposta imunoldgica estao re-
sumidos no Quadro 7.

Quadro 4. Resposta ao teste alérgico do grupo de caprinos com altos
e persistentes titulos soroldgicos

Periodo em semanas

Caprino 4-6 10-12 6-18 22-24 28-30

n? (mm) (mm) (mm) (mm) (mm)
0212 7,0 5,5 4,02 4,8 2,0
023 3,2 0,7 1,0 1,8 0,5
026 9,6 2,2 3,4 1,8 1,5
027 2,6 2,5 1,5 2,3 0,2
0302 4,1 3,4 4,0 4,12 0,5
031 6,0 1,3 1,0 1,1 0,5
CP 8,3 24 2,5 3,1 0,3
04 3,6 4,8 4,5 2,0 2,6
Média 5,5 2,8 2,7 2,5 1,0

2 Abscesso no linfonodo.
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Quadro 5. Resposta ao teste alérgico do grupo de caprinos com

titulos soroldgicos médios
Perfodo em semanas
Caprino 4-6 10-12 6-18 22-24 28-30
n° (mm) (mm) (mm) (mm) (mm)
3962 9,0 6,2 3,32 2,3 2,5
369 6,0 3,4 3,0 2,5 -
385 10,0 34 1,3 0,5 -
370a 7,3 1,22 0,6 2,0 2,1
022 2,8 0,8 3,1 2,9 1,3
0102 7,9 4,0 1,92 - -
0032 7,8 6,3 8,02 - -
Média 7,2 3,6 3,0 14 0,8
a Abscesso no linfonodo.

Quadro 6. Resposta ao teste alérgico do grupo de caprinos com

titulos sorolégicos efémeros
Perfodo em semanas
Caprino 4-6 10-12 6-18 22-24  28-30
n? (mm) (mm) (mm) (mm) (mm)
367 4,0 1,3 0,9 1,0 -
371 2,0 1,0 0,4 0,3 -
388 6,0 0,7 0,2 0,0 -
0252 4,0 1,4 1,0 1,62 0,5
029 2,5 0,4 0,8 0,7 1,3
CB 2,7 1,8 2,2 2,1 0,8
3662 2,9 5,32 3,5 3,0 3,0
006 2,0 1,2 1,0 - -
007 3,0 1,9 1,3 1,8 2,4
Média 3,2 1,6 1,3 1,1 0,8

a Abscesso no linfonodo.
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Fig. 2. Monitoramento alérgico pelo teste da linfadenizacéo dos

mesmos animais e dos mesmos grupos. As reacoes alérgi-
cas sGo mais homogéneas do que as sorolégicas.

Em 4 dos 8 casos de infecgdo que evoluiram para a
forma clinica, ja nao havia mais a presenga de antitoxinas
no periodo em que os abscessos ulceraram (n®s 370, 010,
003 e 025). Desconhece-se 0 mecanismo que provocaria
esta queda e desaparecimento do nivel de antitoxinas no

Quadro 7. Inicio, pico e fim da resposta imunoldgica avaliado pelo IHS e pelo teste

alérgico
Nivel de antitoxina Reagio alérgica
Caprino “y.tio  Pico  Tfmlo®  Final Inicic® Pico AEDP  Final
n= (mm)a
021 3c 6¢ 1:640 29¢ 5¢ 5¢ 7,0 29¢
023 4 7 1:320 29 5 5 3,2 22
026 4 10 1:60 29 5 5 9,6 29
027 3 22 1:1280 29 5 5 2,6 22
030 3 12 1:1280 29 5 5 4,1 29
031 5 6 1:1280 29 5 5 6,0 5
CP 5 7 1:1280 29 5 5 8,3 22
004 5 10 1:80 29 5 10 4,8 29
396 7 11 1:160 22 6 6 9,6 28
369 5 15 1:80 24 5 5 6,0 24
385 3 3 1:160 24 5 5 10,0 11
370 3 3 1:180 11 5 5 7,3 28
022 5 7 1:160 11 5 16 ,1 22
010 4 11 1:160 12 5 5 7,9 18
003 6 10 1:80 12 4 16 8,0 16
367 5 5 1:20 5 5 5 4,0 5
371 3 3 1:20 4 5 5 2,0 5
388 4 6 1:40 8 5 5 6,0 5
025 5 6 1:40 8 5 5 4,0 5
029 3 4 1:20 7 5 5 2,5 5
CB 6 7 1:40 8 5 5 2,7 22
006 4 4 1:20 4 5 5 2,0 5
007 7 7 1:20 8 4 4 3,0 29
366 - - - - 6 10 53 29
001 - - - - - - - -
028 - - - - - - - -

a Tftulos e aumentos maiores de cada caprino.

b Nizo foram feitos testes alérgicos em semanas anteriores.
€ Referéncia em semanas pds-infecgdo.
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soro sanguineo. A medida que se desenvolve a cidpsula
fibrosa do abscesso, esta parece impedir a passagem de
toxina para o organismo do animal.

O monitoramento alérgico, feito nos mesmos animais
porém com intervalos maiores, mostrou uma estreita cor-
relagdo com a presenca de antitoxinas no soro sanguineo,
no entanto, em alguns casos os 2 testes se complementa-
ram. Observou-se que nos caprinos n% 023 e 031, cujos
titulos de antitoxinas persistiram até a 292 semana, a rea-
¢do alérgica ja era negativa na 102 (Quadros 1 e 4), ao
contrario, o caprino, n° 366 manteve-se com reacao posi-
tiva até a 242 semana sem apresentar antitoxinas no san-

gue (Quadros 3 e 6). Verificou-se ainda que o teste alér-

gico apresentou reagGes proporcionalmente maiores no
grupo dos animais com os menores titulos de antitoxina
(Quadros 3 e 6) e que, por ocasiao da maturagdo dos abs-
cessos dos 8 caprinos que evoluiram para a forma clinica,
o teste alérgico ainda apresentava reagdes positivas em
todos os animais, enquanto no sorolégico apenas 4 ani-
mais ainda reagiram.

DISCUSSAO

Baseado nos resultados da infec¢do experimental de ca-
prinos indenes com pequeno nimero de C. pseudotuber-
culosis, Langenegger & Langenegger (1988) deduziram
que nas infecgbes naturais apenas cerca de um terco
evolue para a doenga clinica com abscedagées de linfo-
nodos e que nas demais infeccoes sobrevém a cura es-
pontdnea. O monitoramento soroldgico e alérgico destes
mesmos animais mostrou que a resposta imunolégica,
avaliada pelo nivel de antitoxinas no soro sanguineo e
pela sensibilidade cutinea, coincidiu apenas parcialmente
com a evolugdo clinica da linfadenite caseosa. Assim
num grupo de 8 animais que apresentou os maiores e
mais persistentes titulos de antitoxinas (Quadro 1) apenas
2, os caprinos n% 021 e 030, desenvolveram abscessos.
No grupo de 7 animais (Quadro 2) com titulos e persis-
téncia média, a infecgao evoluiu para doenca clinica em 4
destes. Num terceiro grupo de 9 animais (Quadro 3) com
apenas pequena e fugaz presenca de antitoxinas houve
também dois caprinos, os de n% 025 e 366 que apresenta-
ram abscessos. O caprino n? 366 nao revelou antitoxina
em nenhuma fase da infecgdo, no entanto, apresentou
reacdo alérgica positiva até a 24% semana. Observou-se
também que os niveis mais altos de antitoxinas no sangue
sempre antecederam em muito a maturag@o dos abscessos.

Diante deste comportamento imunoldgico avaliado
pelas antitoxinas e reagbes alérgicas desenvolvidas no
decurso da infec¢do experimental concluiu-se que os tes-
tes de IHS e da linfadenizagio, separadamente, permitem
detectar, precocemente, a infec¢ao por C. pseudotuber-
culosis, mas que os mesmos complementam-se mais satis-
fatoriamente no reconhecimento de animais com infec-
¢oes, atingindo alto indice de sensibilidade e especifici-
dade.

Como em apenas um tergo das infec¢oes por C. pseu-
dotuberculosis houve evolugdo para a forma clinica da
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linfadenite caseosa, a sensibilidade e especificidade dos
testes de diagnéstico nao podem ser avaliados em fungao
da presenga ou nao de lesbes clinicas, pois como também
demonstrou o monitoramento sorolégico e alérgico hou-
ve, simultaneamente, respostas imunoldgicas humoral e
mediada por células na fase pré-clinica e ainda, durante
periodos varidveis, houve niveis de antitoxinas e sensibi-
lidade alérgica em animais que, pouco a pouco, apresen-
taram auto-curas sem passar pela fase clinica de absceda-
¢ao de linfonodos. O monitoramento mostrou ainda ter
havido variagbes, as vezes bem acentuadas, destas res-
postas imunitdrias de um animal para outro. Esta situacéo
permitiu concluir que o uso do IHS e o teste da linfadeni-
zagdo se complementaram e obtiveram assim um alto ni-
vel de sensibilidade e especificidade diagnéstica.

O uso dos dois testes individualmente ou combinados,
tem-se mostrado muito préticos na vigilancia sanitaria de
rebanhos indenes ¢ na separacdo dos animais sadios dos
infectados em rebanhos com linfadenite caseosa. No en-
tanto, os mesmos testes e, presumivelmente, quaisquer
outros, tem limitagGes, pois ndo permitem separar os ani-
mais reagentes cujas infecgées venham evoluir para a
forma clinica das que passam para a autocura, a nio ser
pelo monitoramento por cerca de 6 meses.

Em rebanhos infectados a situagao se torna ainda mais
complexa se nao forem separados os animais portadores
de abscessos externos, clinicamente evidentes, pois com a
rotura destes ocorrem reinfecgoes em diversas épocas, o
que forga o prolongamento do monitoramento por muito
tempo, além dos 6 meses.

Diante disso, no saneamento de um rebanho torna-se
imperioso separar e isolar sistematicamente os animais
portadores de abscessos em linfonodos externos através
do exame clinico semanal, pois a rotura de um linfonodo
reativa a infecgdo no rebanho e consequentemente a res-

. posta imunitéria.
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