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RESUMO: Foi estudada uma epizootia de pseudotuberculose
que acometeu cerca de 40% de uma criacio de aproximada-
mente 20.000 camundongos no Instituto Butantan, tendo-se iso-
lado Corynebacterium kutscheri do material purulento de nédu-
los subcutaneos e realizado o respectivo estudo histopatoldgico.

Corynebacterium Kkutscheri foi ainda isolado da cavidade
oral de 68% dos animais doentes e de 82% de animais aparen-
temente sios da mesma criacio, A superficie da pele dos ani-
mais doentes nao revelou a presenca do germe; entretanto, de
6% dos animais aparentemente sios, pode a bacteria ser isolada
da superficie cutanea.

De acordo com a literatura compulsada, esta € a primeira
vez gque se registra o isolamento de Corynebacterium kutscheri
da cavidade oral e da superficie cutinea de camundongos doen-
tes e aparentemente séos. A verificacio ora realizada sugere a
possibilidade da detecgio de portadores através da pesquisa do
germe na cavidade oral.

UNITERMOS: Corynebacterium kutscheri. Pseudotuberculose de

camundongos. Isolamento de Corynebaclerium kutscheri da ca-
vidade oral e da pele de camundongos.

INTRODUCAO
Ha aproximadamente 20 anos, vinham sendo observados, na criacio de

camundongos do Instituto Butantan, animais com noédulos subcutineos loca-
lizados preferencialmente na regiao dorsal.
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Recentemente, o aumento da incidéncia de tais ndédulos nos camundongos
fornecidos ao Servico de Controle do Instituto para provas de inocuidade fo-
calizou a ateng@o sobre a moléstia em causa, que pode ser identificada a pseu-
dotuberculose.

A primeira referéncia sobre a pseudotuberculose do camundongo foi feita
em 1894 por Kutscher 19 o qual isolou um germe que denominou Bacillus
pseudotuberculosis murium, mais tarde denominado por Migula, Bacterium
kutscheri. Nesta oportunidade, foi reproduzida experimentalmente a doenga
mediante a inoculagdo pela via intraperitoneal, observando-se lesdes localizadas
no baco, figado e rins.

O mesmo germe foi isolado novamente de casos de pseudotuberculose em
1901 por Bongert 2. Em 1927, Holzhauzen ® isolou, de casos de septicemia de
camundongos, o Corynebacterium murisepticum, que produziu, a inoculagao ex-
perimental, septicemia mortal em 48 horas.

Condrea ¢, em 1930, isolou germe que denominou Ceorynebacterium mu-
rium, de uma doenca do camundongo, caracterizada também pela ocorréncia
de abcessos subcutineos, porém considerada distinta da pseudotuberculose e
reproduziu-a experimentalmente mediante a inoculacdo pela via intravenosa,
verificando lesoes nos rins e pulmoes,

Em 1931, Fischl e col. ® descreveram uma artrite purulenta em camun-
dongo, provocada por um germe ao qual deram o nome de Ceorynebacterium
arthritidis-murium e, em 1945, Polak 12 observou em camundongos uma epizo-
otia de hepatite supurada, com elevada mortalidade, que relacionou ao Coryne-
bacterium pseudotuberculosis-murium.

Friedlander e col. 8, em 1951, isolaram igualmente germe do género Co-
rynebacterium de camundongos que apresentavam abscessos subcutineos, ten-
do feito inoculagoes pela via intraperitoneal e verificado que grande parte dos
animais morria, mostrando, 4 necropsia, abscessos multiplos nos pulmoes, rins,
figado e baco.

Bicks !, em 1957, descreveu também a doenga em camundongos, nos quais
registrou lesoes caseosas no figado, pulmio, bago e coragio, além de abscessos
subcutineos. Identificou o microorganismo como seéndo Corynebacterium pseu-
dotuberculosis-murium.

Juillan 2, em 1959, isolou de camundongos com lesdes pulmonares, germe
que identificou & bacteria primeiramente isolada por Kutscher, para a qual Ber-
gey et al,, em 1929, adotaram a denominagiio de Corynebacterium kutscheri,
que passou a prevalecer.

Pestana de Castro e col. 1, em 1964 e Giorgi e col. 7, em 1965, relataram
a ocorréncia da moléstia em criacoes de camundongos e de ratos, bem como o
isolamento de Corynebacterium kutscheri de abscessos localizados no figado,
rins, pulmoes e bago.

O presente trabalho refere o isolamento de Corynebacterium kutscheri da
cavidade oral ¢ da pele de animais doentes e aparentemente saos de uma colo-
nia de camundongos do Instituto Butantan, com elevada incidéncia de pseudo-
tuberculose.
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MATERIAL E METODOS

Foram retirados ao acaso 19 camundongos adultos, de ambos os sexos,
de uma criacio de aproximadamente 20.000 animais, na qual cerca de 40%
dos adultos apresentava doenga de evolugao cronica, manifestada pela pre-
senca de nddulos subcutineos localizados preferentemente na regiao dorsal
(Fig. 1).

Os animais foram sacrificados e, a necrdpsia, pelo exame macroscopico
observou-se grande numero de abscessos no tecido subcutinéo, cujo didmetro
media de 0,3 a 0,5 cm. Os demais 6rgaos e tecidos apresentavam-se normais.

Do pus dos abscessos foram feitos esfregacos e coloragoes pelos métodos
de Gram e Zichl-Neelsen, Paralelamente, realizaram-se exames diretos, entre li-
mina e laminula, para pesquisa de fungos. Parte do material foi reservada pa-
ra culturas em placa de agar sangue em meio de tioglicolato modificado por
Brewer, incubados a 37°C por 24 horas, e em meio de Sabouraud solido, man-
tido a 25°C durante 3 meses.

Para o exame histopatologico, retiraram-se fragmentos dos diversos orgaos
e dos abscessos subcutineos, que foram fixados em formol a 10%.

Finalmente, procedeu-se a culturas do material retirado da cavidade oral
e da superficie da pele dos 19 animais doentes, assim como de 51 animais
aparentemente sdos, a fim de investigar a presenca da corinebactéria, ji que
abcessos idénticos aos da infeccio em causa podiam ser provocados, como ti-
vemos a ocasido de verificar, pela mordedura na pele dos animais que se ataca-
vam mutuamente,

RESULTADOS

Exames bacterioscopicos do material retirado dos abscessos subcutineos re-
velaram, ao lado de numerosos leucocitos, a presénca de bacilos gram-positivos
de aspecto difteride (Fig. 2). Os exames feitos para pesquisa de fungos, assim
como para bacilos dcido-resistentes, resultaram negativos.

Em todos os tubos contendo meio de tioglicolato Brewer, houve crescimen-
to de C. kutscheri, que, nas placas de dgar-sangue, apés 24 horas a 37°C, de-
senvolveu pequenas colonias lisas, de cor branco-amarelada, bordos irregulares,
medindo aproximadamente 1 mm de didmetro. O estudo bacteriolégico destas
culturas revelou tratar-se de bacilos gram-positivos semelhantes aos observados
nos esfregacos feitos com material retirado dos abscessos subcutaneos (Fig, 3).

O microorganismo isolado foi enviado, para confirmagao diagnostica, ao Dr.
Robert E. Weaver, do “Center for Disease Control, Department of Health, Edu-
ation and Welfare Public Health Service, Atlanta, Georgia, U.S.A.", ao qual
consignamos o nosso agradecimento.

Quanto aos exames histopatologicos, revelaram o seguinte resultado: 1)
Pele — presenca de abscessos com drea central de necrose, rodeada por zona
edemaciada, na qual se observaram hiperemia vascular, presenca de polimorfo-
nucleares e de raros linfoplasmocitos esparsos; 2) Figado — focos ocasionais
de polimorfonucieares, com escassos linfoplasmoécitos nos espacos-porta; 3)
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Fig. 1 - Camundongo apresentando nédulos subcutdneos.

Fig. 2 - Exame bacterioscédplco de material retirado dos nddulos. Coloragio de Gram.
Fig. 3 - Aspecto microscépico do germe isolado.
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Rim — hiperplasia glomerular e dos vasos medulares, raras infiltragcoes de po-
limorfonucleares; 4) Bago — discreta proliferacio da polpa branca, com nu-
merosas células gigantes bi ou multinucleadas, de citoplasma acidofilo.

As culturas feitas do material retirado da cavidade oral e da superficie da
pele, com o intuito de revelar a presenca de portadores, deram os resultados con-
signados na Tabela 1.

TABELA 1

Isolamento do Corynebacterium kutscheri da cavidade oral e da superficie da
pele de camundongos aparentemente saos ou com pseudotuberculose.

Percentagem de isolamento
Estado do Animal

Cavidade oral Superficie da pele
Aparentemente sios 82 (43/51) O=(2132)
Doentes 68 (13/19) 0 (0/19)
CONCLUSOES

A doenca estudada, por suas caracteristicas clinicas, lesoes anatopatologi-
cas, macro e microscopicas, bem como pelos achados bacteriologicos, pode ser
identificada a pseudotuberculose.

Deve ser especialmente mencionado que o agente causador, identificado ao
C. kutscheri, pode ser isolado com maior frequéncia da cavidade oral de ani-
mais doentes do que dos aparentemente sios da mesma colonia.

Segundo sugestdo feita por Bicks 1 em 1957, a transmissao da moléstia pos-
sivelmente se processaria por ingestao, em virtude da verificagio da presenca
de Corynebacterium kutscheri em ulceragoes do intestino ¢ em nédulos linfiti-
cos mesentéricos.

Embora trabalhosa, a identificacio de portadores, poderd, portanto, ser
feita através da pesquisa do germe na cavidade oral dos camundongos, Seja ain-
da ressaltada a necessidade imprescindivel de iniciar colonias de camundongos
a partir de reprodutores livres do germe patogénico.

SUMMARY: In the course of an epizootic outbreak of pseudo-
tuberculosis affecting 40% of a colony of approximately 20.000
mice, Corynebacterium kutscheri was isolated from subcutaneous
nodules and an histopathological siudy of the cases was perfor-
med.

Corynebacterium Kkutscheri was present in the mouth of
about 68% of sick animals and 82% of apparently healthy ani-
mals of the same breeding colony. The mieroorganism could
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10.

115

12.

not be demonstrated on the skin surface of sick animals. Howe-
ver, from 6% of apparently healthy mice, Corynebacterium Kuls-
cheri has been isolated from the skin.

These findings, for the first time registered in the literature,
suggest the possibility of detecting carriers through the demons-
tration of the microorganism in the mouth.

UNITERMS: Corynebacierium kutscheri. Mouse pseudotubercu-

losis. Isolation of Corynebacterium kutscheri from the mouth
and skin of mice.
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Acaros
Acarina, Listrophoridae
Prolistrophorus dolichus sp.n. A1 EE g

Afranio do Amaral
breve noticia sobre a vida cientifica 30 3
bibliografia 39: 11

Aranhas
cavernicolas do Brasil
Ctenus fasciatus
Lozosceles adelaida
Loxosceles similis
Theriosomatidae 39: 61

Aves
eritrocitos
extrusio cromatinica 39: 149
hemoglobina
serie 39: 169

Colubridae 39: 37
Complexo sinaptonémico 39: 135

Corynebacterium kutscheri 39: 233

Cromossomos
bandeamento com venenos ofidicos 39: 123
moléstia de Hodgkin concomitante
a0 sarampo J9: 225

Ctenus fasciatus J9: 61
Dipsadinae 39: 51
Dipsas indica subsp. 39: 51

Eritrocitos
aves
extrusio cromatinica 39: 149
seérie 39: 169
hemoglobina 39: 169
mamiferos
série 39: 169
peixes
Cyprinus carpio 39: 157
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Espermatogenese
espermatocitos
complexo sinaptonémico 39: 135

Etimologia
nomes genericos terminados em -0ps 39: 27

Extrusao cromatinica
eritrocitos de aves 39: 149

Hemoglobina
séries eritrocitarias de aves e mamiferos 39: 169

Hemogregarina
paixes 39 79

Hemoparasitas
peixes
hemogregarina
tripanossomo 39: 79
serpentes
tripanossomo 39: 85

Halicephalus subulatus 39: 103
Listrophoridae 39: T3
Loxosceles adelaida 39: 61
Lorosceles similis 39: 61
Lystrophis histricus 39: 37
Lystrophis nattereri 39: 37
Mamiferos

eritrdcitos, série
hemoglobina 39: 169

Miocardites 39: 207

Moléstia de Chagas
miocardites 39: 207

Moléstia de Hodgkin
concomitante ao sarampo
aspectos cromossomicos 39: 225
virologia 39: 217

Peixes
Cyprinus carpio
eritrdcitos 39: 157
hemoparasitas
hemogregarina
tripanossomo 39: 79

Prolistrophorus dolichus sp.n. 39: T3

Pseudotuberculose
roedores 39: 233

Roedores
pseudotuberculose
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Corynebacterium kutscheri, isolamento
da cavidade oral e da pele J9: 233

Sarampo
concomitante 4 Moléstia de Hodgkin

aspectos cromossOmicos 39: 225
virologia 39: 217

Serpentes
Colubridae 38: 37
Dipsadinae 39: 51
Dipsas indica subsp. 39: 51
hemoparasita
tripanossomo
cultura
transmissio experimental 39: 85
Lystrophis histricus 39: 37
Lystrophis nattereri 39: 37
parasitismo
Kalicephalus subulaftus
morfologia
incidéncia 39: 103

Sistemsdtica
dcaros
Acarina, Listrophoridae
Prolistrophorus dolichus sp.n, g7
aranhas
Ctenus fasciatus
Lozosceles adelaida
Loxosceles similis
Theridiosomatidae 39: 61
serpentes
Colubridae 39: 37
Dipsadinae 39: 51
Dipsas indica subsp. J9: 51
Lystrophis histricus 39: 37
Lystrophis nattereri 39: 37

Theriosomalidae 39: 61

Tripanossomo
serpente

cultura
transmissio experimental 39: 85

peixe 39: 79
Virologia

moléstia de Hodgkin concomitante
a0 sarampo J9: 217

251



Ik

¥
o e
E X OB, -
] o B Rty ﬂ-\i-.'.,r'-ln'.
" i ¥ _.\-._':h v f= ;f‘ r?‘*
- X K . i, N A '\-151‘1“.3"_“ o A

Ll -'-h*' " .1I-I - .c*

M e S SR

-

MohtSacankWEE T

e, AT G et s

4 = e k; gl
4 > o i =y el P, b f N 5
o — . e e 3 __.:'_-:. ..-l:
" 2 L ) " ¥ _.-' R bk -|ﬂ :.'r v ',‘: .
K - f-.-' B _.._Ir;._' ' i y

: o ) . %
LN N ;:.\,.,"H"-_r ‘{I;I'lJl;n."ﬁ .f:!h
2 5. et 1 = - i :

- | II-_a ] ¥ . o
i . k g o | . -
. ' e T e By e R ki St
- | -- - rFE
I -,
L BT O E, T TREA ot LR e,
§ ; L - : £
o B 4 — --'-
. o Tt SR, e S
Rt S, e o i a
- L T [ \: T-_ e o i ;
i [} X =~ = . :
, ¥ i T Il: d “
i ; .-n.- 4 .2 b
2 vy o = i ok I Lot AL
i i o .
- - z I . Il-._.
; - B
- : - i 4 L. 3 '\11_
E =y T P WRE i "'-“-|-.:..
I g R el 1 a1y
-
L] A r‘:‘.._-\‘ﬂ By .Il_dr_' 4 E §
f K - e : i -'r--ll.ﬂ_.-.- oy a i
. . . : |
i - . - A [ i g
Wi~ ‘_ By - " g
- . ra - o ) 7 B
- ; : :
- 'r' 4 F s ‘r.'l e T -':._.J
- ke Fl
o T At T o 'l_. P ke
m 4 . e 5 = = - -
i k e - il o i y ‘_.:_- _- 3
= TN g §E R AR P e
N ':_-‘_ ! B L -
o Ll ) E T [y 4% 50 B e B :
o e T L
o L R P W L L o e
! - o
.._" B i } o e E ‘:";' :'I_I i o 1;‘.
i e g by ST e N VLSRN
AR
- v S I..": SR "r ot
i B -'. ...I —-‘H.! - : v |.‘: ) P.'
o ' o & 4 ‘.1"-I'. Lot < S -._-I._i_‘_l._t v
I - e Rl - g
o 'I; & » .-I' f—ﬁi‘llll-' . .E.‘ y iy o ;u !
: -
L e k r 3 lh' [ I-,_.. £ - .
L L 8 g i el g . ‘::_:1I
- AT T - bR
. i Laty] o o l
, %L VY o i :
) 3 I-‘- ' ke - - -
’ sl ! W } : - -
| k
- d T : |
i ! il :
- | A s : 0 : I -



Mem. Inst. Butantan
J9: 263-2556, 19756

SUBJECT INDEX

Acarid
Acarina, Listrophoridae
Prolistrophorus dolichus sp.n. 39: T3

Afranio do Amaral
a glance of the scientific life 39: 3

bibliography 39: 11

Birds
erythrocytes
chromatin extrusion 39: 149
hemoglobin
serie 39: 169

Chagas’ disease
myocarditis 39: 207

Chromatin extrusion
avian erythrocytes 39: 149

Chromosomes
banding by snake venoms 39: 123
Hodgkin’s disease concomitant
to measles J9: 225

Colubridae 39: 37
Corynebacterium kutscheri 39: 233
Ctenus fasciatus 39: 61
Dipsadinae 29 51

Dipsas indica subsp. 39: 51

Erytrocytes
birds
chromatin extrusion 39: 149
serie 39: 169
fishes
Cyprinus carpio 39: 157
hemoglobin 39: 169
mammals
serie 39: 169

Etymology
generic names ending in -ops 39: 27
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Fishes :
Cyprinus carpio
erythrocytes
hemoparasites
hemogregarin
trypanosome J9: 79

Hemoglobin
erythrocitary series of
birds and mammals 39: 169

Hemogregarin
fishes a9: T8

Hemoparasites
fishes
hemogregarin
trypanosome J39: 79
snakes
trypanosome 39: 85

Hodgkin's disease
concomitant to measles

chromosomal aspects 39: 225
virology 39: 217

Kalicephalus subulatus 39: 103
Listrophoridae 39: 73
Loxosceles adelgida  39: 61
Loxosceles similis 39: 61
Lystrophis histricus 33537
Lystrophis nattereri J9: 37
Mammals
erythrocytes, serie
hemoglobin 39: 169
Measles
concomitant to Hodgkin's disease
chromosomal aspects J9: 225
virology J9: 217
Myocarditis 39: 207
Prolistrophorus dolichus sp.n. J9: 73

Pseudotuberculosis
rodent 39: 233

Rodent
Pseudotuberculosis
Corynebacterium kutscheri, isolation
from the mouth and skin 39: 233

Snakes
Colubridae 39: 37
Dipsadinae 39:°51
Dipsas indica subsp. 39: 51
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Lystrophis histricus 39: 37
Lystrophis nattereri 39: 37
hemoparasite
trypanosome
culture
experimental transmission
parasitism
Kalicephalus subulatus
morfology
incidence 39: 103
Spermatogenesis
spermatocytes
synaptonemal complex 29: 135

Spiders
brazilian cave-divelling
Ctenus fasciatus
Lorxosceles adelaida
Loxosceles similis
Theriosomatidae 39: 61

Synaptonemal complex 39: 135

Systematics

acarid
Acarina, Listrophoridae

Prolistrophorus dolichus n.sp.

snakes
Colubridae 39: 37
Dipsadinae J49: 51
Dipsas indica subsp. 39: 51
Lystrophis histricus 39: 37
Lystrophis natfereri 39: 37
spiders
Ctenus fasciatus
Lozxosceles adelaida
Loxosceles similis
Theriosomatidae 39: 61

Theriosomatidae 39: 61

Trypanosome
fishes 39: 79
snakes

culture
experimental transmission

Virology .
Hodgkin’s disease concomitant

to measles 39: 2117

39: 85

39: 73

39: 85
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