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Surto de Pasteurelose por Pasteurella multocida tipo A em coelhos (Oryctolagus cuniculus)
Pasteurellosis Outbreak Due to Pasteurella multocida Type A in Rabbits (Oryctolagus cuniculus)
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ABSTRACT

Background: Pasteurellosis is a common disease of cattle, pigs, and poultry, which rarely affects humans. In rabbits, the
respiratory presentation of the disease is frequently reported. Clinical signs related to bronchopneumonia include sneez-
ing, lung stertors, oculonasal discharge, dyspnea and cyanosis. Infection may lead to otitis, conjunctivitis, abscesses and
sepsis. Furthermore, Pasteurella multocida infection may lead to sudden death without clinical manifestations. Reports of
pasteurellosis in rabbits are scarce in Brazil. Therefore, the objective of this article is to describe an outbreak of pasteurel-
losis with high mortality in a rabbity in the State of Santa Catarina, Brazil.

Cases: Two adult rabbits were submitted for necropsy at the Veterinary Pathology Laboratory of the Instituto Federal Catarinense
- Campus Concérdia, within an interval of twenty days. Herd was represented by 40 animals, of which six fattening rabbits and
three breeders died. Animals were kept in suspended cages with slatted floor. Clinical signs were represented by prostration,
sneezing, and mucopurulent nasal discharge. In addition, wounds were observed in the distal portion of the limbs. Death occurred
up to two days after the onset of clinical signs. Necropsies were performed and tissue samples were collected for histopathologic,
immunohistochemical and microbiologic (bacterial culture and antibiogram) exams. At the necropsy, severe diffuse fibrinous
exudate covering the pericardium sac, visceral and parietal pleural surfaces was noted, as well as multiple diaphragm adhesions.
In addition, the lungs presented diffuse red coloration and showed multiple abscesses ranging from 0.3 to 1cm in diameter. The
nasal sinus and the tracheal mucosa showed diffuse reddening (rabbits 1 and 2). Abscesses up to 2 cm in diameter were observed
in the mammary glands (rabbit 1), heart and kidneys (rabbit 2). The urinary bladder was distended by cloudy urine and moderate
amount of purulent exudate (rabbits 1 and 2). Histopathological evaluation revealed diffuse marked fibrinosuppurative pleuritis
associated with severe multifocal suppurative bronchopneumonia (rabbits 1 and 2), as well as multifocal marked mastitis (rab-
bit 1), nephritis and myocarditis (rabbit 2). Also, intralesional bacterial aggregates and thrombosis were observed in both cases.
Pasteurella multocida type A was isolated through bacterial culture, and antibiogram showed sensitivity to all tested antibiotics.
Immunohistochemistry showed mild multifocal positive staining for P. multocida in the visceral pleura in both cases.
Discussion: In the present case, P. multocida type A led to suppurative bronchopneumonia, pulmonary abscesses and
fibrinosuppurative pleuritis in both rabbits. In addition, abscesses affecting the kidneys, heart and mammary glands were
observed. These findings are typically seen in this condition in rabbits, and similar lesions may be noted in pigs. It is
believed that nutritional, climatic and hierarchical changes may predispose to the development of the disease. In the pres-
ent outbreak, the disease may have initially affected fattening rabbits, which are more exposed to stressful events, and
then bacterial spread to breeders sharing the same facility may have occurred. Furthermore, contributing factors include
concomitant bacterial infections, and the level of virulence of the bacterial strain involved in the outbreak. In the present
study, the diagnosis of pasteurellosis in rabbits was based on the epidemiological, gross, histopathological, bacterial and
immunohistochemical findings. It is believed that the present report will improve the understanding of the disease in rab-
bits in Brazil, since rare descriptions of the condition are currently available nationwide.
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INTRODUCAO

Pasteurella é um género de bactérias gram-ne-
gativas de grande importancia na medicina veterindria.
Pasteurella multocida é comensal do trato respiratério
de varias espécies de animais [ 10], sendo responsavel
por doengas como a rinite atréfica progressiva e pneu-
monias em suinos [4,16,17], a cOlera aviaria [21] e a
septicemia hemorragica dos bovinos [12].

Nos coelhos, P. multocida causa a pasteurelose,
doenga responsavel por grandes perdas econdmicas
na cunicultura [11]. Normalmente a enfermidade se
desenvolve apds quadros de estresse, transporte, mu-
dancas bruscas no ambiente, manipulacio excessiva
e superlotagdo [19].

A criacgdo de coelhos € orientada principalmen-
te para a produgdo de carne, entretanto a utilizagdo
desta espécie como animal de estimacao tem crescido
nos dltimos anos. Diante disso, torna-se imprescindivel
avaliar o potencial zoonético de P. multocida [2,8]. Em
humanos, o contato com coelhos contaminados pode
levar ao desenvolvimento de quadros de pneumonia
e meningite [18].

A forma respiratéria da doenga € a mais comum
em coelhos [6] e os sinais clinicos incluem espirros, es-
tertores, descarga nasal e/ou ocular, dispneia e cianose,
relacionados principalmente a broncopneumonia [19].
As complicagdes incluem abcessos, otite, conjuntivite,
infeccdes do trato geniturindrio e sepse. No entanto, a
infeccdo por P. multocida também pode causar 6bito
sem manifestacao de sinais clinicos [11].

Devido a escassez de relatos no Brasil, o pre-
sente trabalho visa descrever um surto de pasteurelose
de alta mortalidade em uma propriedade produtora de
coelhos destinados a produgao de carne, localizada no
estado de Santa Catarina, Brasil.

CASO

Um coelho foi encaminhado para necropsia
no Laboratério de Patologia Veterindria do Instituto
Federal Catarinense - Campus Concérdia. A queixa
do produtor foi de que nas dltimas semanas estava
enfrentando um surto de uma doenga com alta mor-
talidade dentro do seu plantel. Aproximadamente 20
dias apds, um segundo coelho foi encaminhado para
necropsia. Os dados epidemiolégicos foram obtidos
junto ao produtor. Fragmentos de todos os 6rgdos
foram colhidos e fixados em formalina tamponada a
10%, processados rotineiramente para histopatologia

e coradas com Hematoxilina e Eosina (HE). Ainda,
durante a necropsia, fragmentos de pulmao (coelhos
1 e 2) e rim (coelho 2) foram colhidos de forma as-
séptica e encaminhados para o Centro de Diagnédstico
de Sanidade Animal (CEDISA) para realizacido de
cultivo bacteriano e antibiograma. Cortes histolégicos
dos pulmdes (coelhos 1 e 2) previamente preparados
em laminas positivadas foram submetidos a imuno-
-histoquimica anti-Pasteurella multocida conforme
descrito por Oliveira Filho et al. [16].

O criatdrio em que ocorreu o surto localizava-
-se no municipio de Ipumirim, oeste do estado de Santa
Catarina. O plantel era composto por 40 coelhos da raca
Pérola, dentre matrizes, machos reprodutores e animais
em engorda. Na mesma drea também eram criadas gali-
nhas poedeiras, frangos de corte e codornas. As instala-
¢oes para os coelhos continham duas estruturas distintas;
uma drea de chdo batido, cercada por muro de concreto e
outra com gaiolas suspensas a um metro do chao. Essas
gaiolas eram feitas com piso ripado, para o escoamento
das fezes; cercadas com tela de arame liso e cobertas por
telhas de amianto. A localizag@o das instalagcdes permitia
a iluminagdo solar durante a maior parte do dia e o som-
breamento das gaiolas era feito por drvores, incidindo
sobre as instala¢des principalmente durante a manha.

A alimentagdo dos animais era composta por
forragens verdes como aveia, azevém, milheto, capim
suddo e concentrado de graos especifico para coelhos.
No manejo do criatério, os reprodutores ficavam nas
gaiolas individuais, onde também permaneciam o0s
filhotes lactentes. Apds o desmame que ocorria aos
35 dias, os filhotes eram agrupados em lotes, ficando
algum tempo nas gaiolas (lotagdo de 9 animais por
metro quadrado) e eram transferidos para a drea de chao
batido. Os animais eram abatidos, em geral, com 100 a
120 dias. Segundo o produtor, apds a saida de cada lote
as gaiolas eram lavadas com dgua e desinfetadas com
desinfetante a base de amdnia quaterndria e passavam
por um vazio de pelo menos sete dias.

A doenga acometeu apenas coelhos que esta-
vam em gaiolas, inclusos reprodutores e animais em
engorda. Os sinais clinicos observados foram prostra-
¢ao, espirros, descarga nasal mucopurulenta e feridas
na regifo distal dos membros. A morte ocorria em até
2 dias apds o aparecimento dos sinais clinicos. Dos
40 animais, 8 morreram no periodo de uma semana,
sendo 6 de engorda e 2 matrizes. Apds 20 dias o macho
reprodutor também morreu.
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A necropsia foi realizada em uma matriz (co-
elho 1) e no macho reprodutor (coelho 2), ambos com
idade aproximada de 14 meses. Na cavidade tordcica
observou-se exsudato fibrinoso difuso acentuado reco-
brindo o saco pericardico e pleuras parietais e viscerais,
com multiplas dreas de aderéncia ao diafragma (coe-
lhos 1 e 2) [Figura 1A]. Os pulmdes encontravam-se
difusamente avermelhados e apresentavam multiplos
abscessos de 0,3 a 1 cm e os sinus nasais e traqueia
apresentavam-se difusamente avermelhados (coelhos
1 e 2). Abscessos de até 2 cm foram observados ainda
nas mamas (coelho 1), coragdo (Figura 1B) e rins
(coelho 2). A bexiga urindria continha urina turva com
moderada quantidade de pus (coelhos 1 e 2).

Na histopatologia observou-se pleurite e peri-
cardite fibrinossupurativa difusa acentuada associada
a broncopneumonia abscedativa multifocal acentuada
(coelhos 1 e 2) [Figura 1C], além de mastite (coelho 1),
nefrite e miocardite abscedativas (Figura 1D) multifo-
cais acentuadas (coelho 2). Em todos os 6érgdos em que
se evidenciaram abscessos havia grande quantidade
de células com formato de grao de aveia (neutrdfilos
degenerados) e agregados bacterianos intralesionais.
Evidenciou-se ainda trombose de vasos em linfonodos
e traqueia, além de hemorragia e congestdo na mucosa
da traqueia e bexiga urindria (coelhos 1 e 2).

No cultivo bacteriano foi isolado Pasteu-
rella multocida tipo A (coelho 1). No teste de sus-
ceptibilidade antimicrobiana, a bactéria mostrou-se
sensivel a todos os antimicrobianos testados (lin-
comicina, amoxicilina, ampicilina, ceftiofur, cipro-
floxacina, doxiciclina, enrofloxacina, florfenicol,
lincomicina+espectinomicina, norfloxacina, penicilina,
tetraciclina). Instituiu-se o tratamento com doxiciclina
(DV-DOXI®)! [2,5 mg kg'!, VO, BID] por 7 dias via
racdo para todos os coelhos da propriedade. Quando
o segundo animal morreu, 0 mesmo j4 estava em tra-
tamento o que impediu o isolamento bacteriano. Na
imuno-histoquimica (IHQ) anti-P. multocida houve
marcacao em pleura pulmonar multifocal discreta em
ambos os animais (Figura 2).

DISCUSSAO

Nos coelhos, a forma respiratéria da pasteure-
lose parece ser a mais comum, associada a infeccao das
vias aéreas [6]. Foi possivel observar que a infeccao
por P. multocida tipo A nos dois animais causou bron-
copneumonia abscedativa e pleurite fibrinossupurativa,

achados estes caracteristicos da infec¢do em coelhos
[14]. Além disso, as lesdes pulmonares sdo muito
semelhantes as encontradas em suinos experimental-
mente infectados por P. multocida, caracterizadas por
broncopneumonia e pleurite supurativas e pericardite
fibrinosa [16,17]. A severidade das lesdes na pleura
e pulmdes leva aos sinais clinicos respiratérios, € a
disseminagdo da infec¢ao no organismo ocorre através
da bacteremia e tromboembolismo [13,16].

Pasteurella sp. pode ser um organismo comen-
sal em mucosas, porém pode exibir patogenicidade sob
condi¢des de imunodeficiéncia e quadros de estresse
no hospedeiro. Dessa forma, alteragdes nutricionais,
climéticas e hierdrquicas podem predispor a doenca
[5], assim como a infec¢do concomitante por outras
bactérias ou lesdes fisicas ou quimicas da mucosa
oral e nasal [6]. No presente relato, um conjunto de
fatores pode ter desencadeado a doenca. Os animais
em engorda passam por um periodo de estresse acen-
tuado relacionado ao desmame, troca de alimentacdo e
aglomeracdo de diferentes ninhadas em lotes. Alguns
coelhos podem desenvolver enteropatias seguidas de
6bito quando submetidos a adaptacio ao biotério, logo
ap6s o desmame ou transporte [3].

O estresse ¢ um estimulo potente para a secre-
¢d0 do hormonio adrenocorticotréfico (ACTH), que,
por sua vez, estimula a secrecdo de glicocorticoides
[22]. Ainda, os glicocorticoides podem levar a um
quadro de linfopenia que pode resultar em falhas no
fornecimento de anticorpos durante uma infeccao [3].

O surto pode ter se iniciado nos animais em
engorda e rapidamente ter se espalhando para os
reprodutores presentes no mesmo ambiente. Ainda,
condi¢des inadequadas de higiene podem promover o
excesso de amodnia nas instalagdes, aumentando a sus-
ceptibilidade dos coelhos a infeccdo por P. multocida
ou sua disseminacdo [5]. Além disso, algumas cepas
de P. multocida tipo A podem ser classificadas como
altamente patogénicas, de baixa patogenicidade e nao
patogénicas [17], dessa forma, a cepa envolvida pode
ser altamente patogénica e ter atuado como primaria
para o desenvolvimento da doenca.

A transmissdo de P. multocida pode ocorrer
por contato direto, fomites ou via aerégena. Lesdes
no epitélio de narinas podem favorecer a penetragao
e multiplicacdo da bactéria, ganhando a circulagio
sanguinea posteriormente [5]. Outra importante fonte
de infec¢do dos ldparos pode ser via aleitamento, visto
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Figura 1. Pasteurelose por Pasteurella multocida tipo A em coelhos. A- Pulmdes e saco pericardico recobertos por exsudato fibrinoso difuso acentuado
(setas). B- Muiltiplos abscessos medindo até 1 cm de diametro em endocardio, miocdrdio e epicardio (cabega de setas). C- Pleurite fibrinossupurativa
difusa acentuada (seta) associado a broncopneumonia abscedativa multifocal acentuada (cabeca de seta) [HE; 40x]. D- Miocardite abscedativa (seta)

associada a miriddes bacterianas intralesionais (cabeca de seta) [HE; 100x].

Figura 2. Pasteurelose por Pasteurella multocida tipo A em coelhos. Imuno-
marcagao anti-P. multocida multifocal discreta em pleura pulmonar (1000x).

que P. multocida pode causar infeccdo da glandula
mamaria levando ao quadro de mastite e formacao de
abcessos em casos cronicos, dessa forma disseminan-
do a doenca no plantel. Ainda, comumente abscessos
podem acometer o tecido subcutineo e resultar em
afeccdes cutaneas como pododermatites [14,15,20].

Frequentemente sdo observados acidentes que
envolvem mordeduras ou arranhdes de coelhos em
humanos e, normalmente, P. multocida é inoculada nas
lesdes podendo causar infec¢do no local da ferida. As
complica¢des mais importantes observadas incluem
sepse, abscessos, osteomielite e meningite [18]. Um
estudo retrospectivo demostrou que entre os 958 casos
confirmados de pasteurelose registrados em humanos,
as infec¢des de feridas (mordidas, arranhdes e per-
furacdes) foram as formas mais comuns [7]. Menos
frequentemente, P. multocida pode ser carreada através
de maos contaminadas diretamente aos olhos ou der-
matopatias, podendo causar meningite [18].

Os coelhos tém um papel crescente como
animais de companhia e sua carne € tradicionalmente
usada como fonte de proteina animal. Ha uma frequ-
éncia relativamente alta de isolamento de P. multocida
em coelhos e um grande potencial zoondtico [8]. Um
estudo mostrou que dos 140 coelhos com doenca res-
piratéria, 29 foram positivos para P. multocida, apre-
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sentando 46 cepas diferentes através de coleta de suabe
de narina. O sorotipo capsular A foi o predominante
e unico detectado com 45,6% (21/46) dos isolados,
sendo esse 0 mais comumente descrito em coelhos
[8]. Recentemente coelhos foram experimentalmente
infectados com o tipo B, demostrando insuficiéncia
respiratdria e choque séptico entre 24 e 48 h apds o
desafio [11]. Outro estudo também encontrou o tipo
A como predominante (20/39), além de isolar o tipo
D (9/39) e F (10/39) [15]. As estirpes de P. multocida
tipo A parecem se aderir mais facilmente a mucosa
respiratoria, em comparacao ao tipo D, demostrando
sua maior incidéncia nos coelhos [5].

Em suinos, a infec¢do por P. multocida tipo A
€ a responsavel por causar broncopneumonia e pleu-
ropneumonia supurativas, além de pleurite, pericardite,
linfadenite e peritonite [17]. J4 em aves, as lesdes
encontradas sdo caracterizadas por hidropericardio,
necrose hepdtica e hemorragias no epicdrdio [21].

A imuno-histoquimica (IHQ) realizada nos
pulmdes dos coelhos revelou marcacio positiva para
o antigeno de P. multocida. O exame de IHQ é um
método preciso, especifico, rdpido e confidvel para
demonstrar o antigeno de P. multocida nas lesdes,
aliado aos métodos tradicionais como o exame de ne-
cropsia e histopatologia. Portanto a IHQ pode ser uma
boa ferramenta adicional no diagndstico da infec¢do
por P. multocida em coelhos, principalmente quando
nio ha material a fresco para cultivo bacteriano ou
animais que passaram por tratamento com antibidticos,
dificultando o crescimento in vitro da bactéria [1].
Além disso, a IHQ auxilia na diferenciacido de outros
agentes etioldgicos que podem causar lesdes similares
as encontradas na pasteurelose. As lesdes causadas por
P.multocida tipo A sdo semelhantes as produzidas por
outros agentes da familia Pasteurellaceae, tais como

Haemophilus parasuis e Actinobacillus pleuropneu-
moniae em suinos [17], e Mannheimia haemolytica
em ruminantes [22].

O uso de antimicrobianos via oral é a medida
mais frequentemente empregada no tratamento de
pasteurelose em coelhos. No entanto, o fornecimento
dos farmacos nos alimentos ou na dgua de bebida nao
garante que todos os animais ingiram a dose terapéu-
tica [8]. Fato observado nesse relato, onde mesmo em
tratamento os animais continuaram a adoecer. Além
disso, o cardter agudo da doenca e a cepa envolvida
podem debilitar os animais rapidamente, reduzindo
seu consumo de alimento e dgua [14]. Cepas altamente
patogénicas produziram broncopneumonia necrdtica,
pleurite fibrinosa e pericardite em porcos com inicio
dos sinais clinicos apds somente seis horas [17]. Os
isolados de P. multocida sao geralmente suscetiveis a
antibidticos como observado nesse relato, no entanto,
o surgimento de cepas multirresistentes j4 foi relatado
em suinos, aves [9] e coelhos [8].

O diagnéstico de pasteurelose foi estabelecido
com base nos achados epidemioldgicos, anatomopato-
l6gicos, bacterioldgicos e imuno-histoquimicos. Dessa
forma foi possivel observar que as principais lesdes em
coelhos foram pleurite e broncopneumonia abscedati-
va, além de abscessos em 6rgaos como rins, coragio e
glandula mamadria. Conclui-se que a doenca se apre-
senta de curso clinico variavel, com alta mortalidade
e por vezes ndo responsiva ao tratamento, tornando-se
assim, fundamental o seu diagndstico precoce.
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