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Clinical pathological aspects of four cases of tuberculosis in domestic cats in southern
Rio Grande do Sul is described. A retrospective study was conducted of cats diagnosed with
tuberculosis and necropsied at the Regional Diagnostic Laboratory of the Federal Universi-
ty of Pelotas (LRD/UFPel) from January 2000 to December 2014. In two cases, the ampli-
fication of genetic sequence 1S6110 specific to Mycobacterium tuberculosis demonstrated
that the disease was of human origin. The other two were positive for Mycobacterium spp.
The clinical signs were characterized by progressive weight loss, anorexia, and dyspnea.
The evident macroscopic changes were cachexia, swelling of submandibular lymph nodes
with focal areas of caseous aspect on cut surface. The lungs had multifocal caseous areas
at the pleural surface. Histologically, the cats had pneumonia and granulomatous lympha-
denitis. The Ziehl-Neelsen staining revealed the presence of alcohol-acid resistant bacteria.
There was a positive immunostaining for mycobacteria by immunohistochemistry techni-
que. We alert to the importance of feline tuberculosis as a public health problem, because
infected cats may serve as source for dissemination of mycobacteria in the environment,

and be sentinels for the occurrence of the disease in humans.
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RESUMO.- Descrevem-se os aspectos clinico patoldgicos de
quatro casos de tuberculose em felinos domésticos no Sul do
Rio Grande do sul. Foi realizado um estudo retrospectivo dos
casos diagnosticados como tuberculose em gatos necropsia-
dos no Laboratério Regional de Diagnostico da Universida-
de Federal de Pelotas (LRD/UFPel) no periodo de janeiro de
2000 a dezembro de 2014. Em dois casos a amplificagdo da
sequéncia genética 1IS6110 especifica para Mycobacterium tu-
berculosis demonstrou que a doenca era de origem humana.
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Os outros dois foram positivos para Mycobacterium spp. Os si-
nais clinicos caracterizaram-se por emagrecimento progressi-
vo, anorexia e dispneia. As alteracdes macroscopicas eviden-
ciadas eram de caquexia, aumento de volume dos linfonodos
submandibulares com areas focais de aspecto caseoso ao cor-
te. Nos pulmdes havia areas multifocais a coalescentes amare-
ladas de aspecto caseoso, discretamente elevadas e firmes na
superficie pleural. Histologicamente havia broncopneumonia
e linfadenite granulomatosas. A coloragdo de Ziehl-Neelsen
evidenciou a presenga de bacilos alcool-acidos resistentes.
Houve imunomarcagao positiva para micobactéria pela téc-
nica de imuno-histoquimica. Alerta-se para a importancia da
tuberculose felina como um problema de satde publica pois
gatos infectados podem servir de fonte para a disseminagao
das micobactérias no ambiente, além de serem sentinelas
para a ocorréncia da enfermidade em seres humanos.

TERMOS DE INDEXA(,‘AO: Felis catus, felinos, tuberculose pulmo-
nar, Mycobacterium tuberculosis.
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INTRODUCAO

Tuberculose (TB) é uma enfermidade infecto-contagiosa,
granulomatosa, cronica, causada por bactérias aerdbicas
alcool-acido resistentes, pertencente ao género Mycobac-
terium, que afeta varias espécies de animais, incluindo as
aves e, também, o homem (Hillier & Mundell 2008). E um
género com grande afinidade espécie-especifica e com vari-
aveis potenciais patogénicos (Greene & Gunn-Moore 2006).
A doenga continua sendo um importante problema de sad-
de publica, especialmente em paises em desenvolvimento,
nos quais esta zoonose tem aumentado nos ultimos anos,
tanto em animais como em seres humanos, principalmente
associada a doengas imunossupressoras (Lawn et al. 2002,
WHO 2014). Estima-se que cerca de 1,7 bilhdes de indivi-
duos (30% da populagdo mundial) estejam infectados pelo
M. tuberculosis. Nos paises desenvolvidos, cerca de 40.000
mortes sdo devidas a TB e mais de 400.000 casos novos sdo
descobertos a cada ano (WHO 2014).

As micobactérias podem causar doeng¢a pulmonar, gas-
troentérica e/ou disseminada em cdes e gatos (Snider et
al. 1975), e o diagndstico da enfermidade nestas espécies
é dificil, uma vez que a doenca pode se desenvolver sem
que os animais apresentem sinais clinicos (Aranaz et al.
1996).

Os objetivos deste trabalho foram descrever os aspec-
tos clinico patolégicos de tuberculose em felinos domés-
ticos na regido sul do Rio Grande do Sul, estabelecendo
sua importancia como potencial antropozoondtico para a
regido.

MATERIAL E METODOS

Para a identificacdo dos casos de tuberculose felina foram revisa-
dos os protocolos de necropsia do Laboratdrio Regional de Diag-
noéstico da Faculdade de Veterindria da Universidade Federal de
Pelotas (LRD/UFPel) no periodo de janeiro de 2000 a dezembro
de 2014. Desses protocolos foram resgatados os dados epidemio-
l6gicos, o historico clinico dos animais, bem como as descri¢des
macroscépicas, histopatolégicas e os resultados da coloracao es-
pecial de Ziehl-Neelsen (ZN).

Foram resgatados os blocos de parafina e realizados cortes
histol6gicos de pulmao e linfonodos e submetidos a técnica de
imuno-histoquimica pelo método streptavidina-biotina com
anticorpo primdario anti-Mycobacterium tuberculosis. Os cortes
foram desparafinizados e realizado bloqueio da peroxidase en-
dégena com peroéxido de hidrogénio 3% diluido em metanol. A
recuperagdo antigénica foi realizada com protease XIV (Sigma)
durante 15 minutos a temperatura ambiente. O anticorpo anti-
-M.tuberculosis foi utilizado na diluicdo de 1:200, overnight a
temperatura de 4°C e como cromoégeno foi utilizado o DAB. As
laminas foram contra-coradas com hematoxilina de Harris e
montadas em entelan.

Amostras de tecidos de pulmao e linfonodos em parafina fo-
ram enviados ao Laboratério de Zoonoses Bacterianas da Facul-
dade de Medicina Veterinaria e Zootecnia da Universidade de
Sao Paulo, para realizacdo de reacdo em cadeia da polimerase
(PCR). Para a extragao do DNA foi usado o mini kitQiaamp DNA
Stool (Qiagen), conforme instrugdes do fabricante. Apos as extra-
¢oes dos DNAs, as reagdes de amplificacdo foram realizadas em
um processador de PCR com 35 ciclos de temperatura: 1 minuto,
94°C; 1 min, 65°C e 2 min 72°C. O DNA amplificado foi analisado
por gel de agarose electroforese.
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RESULTADOS

No LRD/UFPel, foram diagnosticados quatro casos de tu-
berculose em felinos domésticos, entre janeiro de 2000 e
dezembro de 2014. A idade dos felinos variou de um a dois
anos. Todos os animais eram sem raca definida. Trés eram
machos e um era fémea. Os felinos conviviam com seus pro-
prietarios dentro de casa, na cidade de Pelotas, mas tinham
acesso as ruas. Os animais afetados apresentaram emagre-
cimento progressivo, anorexia e dificuldade respiratoria,
com evolugao dos sinais clinicos de aproximadamente qua-
tro meses. Nao havia mencdo sobre castracdo nos protoco-
los de necropsia. Os resultados foram disponibilizados aos
proprietarios logo ap6s o diagnostico.

Na necropsia, os quatro felinos estavam em mau esta-
do corporal (caquexia) e as mucosas palidas. Dois animais
apresentavam aumento de volume dos linfonodos subman-
dibulares com areas focais de aspecto caseoso ao corte. Nos
pulmoes havia dreas multifocais a coalescentes amareladas
de aspecto caseoso, discretamente elevadas e firmes na
superficie pleural (Fig.1A). Nos demais 6rgdos ndo foram
observadas alteragdes.

Histologicamente nos pulmdes havia broncopneumonia
granulomatosa caracterizada por infiltrado inflamatério
composto principalmente por linfécitos, plasmécitos, ma-
crofagos, macrofagos epitelidides (Fig.1B) e raras células
gigantes tipo Langhans. Por vezes, verificou-se pequenas
areas com necrose caseosa. Lesdes similares foram eviden-
ciadas nos linfonodos submandibulares e mediastinicos.
Pela coloragdo de Ziehl-Neelsen foram evidenciados nu-
merosos bacilos alcool acido resistentes no citoplasma de
macréfagos e macroéfagos epitelivides (Fig.2A) e de células
gigantes, nos pulmades e nos linfonodos.

Dos quatro casos com diagndstico de tuberculose, dois
tiveram marcacgdo positiva para deteccdo de micobactéria
pela imuno-histoquimica (Fig.2B) e amplificacdo da sequ-
éncia genética I1S6110 especifica do Mycobacterium tuber-
culosis pela PCR. As demais amostras amplificaram apenas
para o género Mycobacterium (hsp65).

DISCUSSAO E CONCLUSAO

O diagnéstico de tuberculose nos felinos deste estudo foi
baseado nos sinais clinicos, nos achados de necropsia, nas
lesodes histolégicas, na imuno-histoquimica e na amplifica-
¢do genética de Mycobacterium spp. Apesar de nao ter sido
amplificado M. tuberculosis em duas amostras, ndo pode
descartar-se essa espécie de Mycobacterium como causa
da enfermidade. Outra espécie que causa tuberculose em
felinos é o M. bovis, no entanto, os animais eram criados no
meio urbano e o consumo de leite in natura, que é a forma
mais comum de transmissdo da doenca para felinos, ndo é
uma pratica comum nas cidades. Além disso a conservagao
das amostras em parafina e/ou formol pode levar a frag-
mentacdo do DNA, pelo efeito do fixador, tempo de fixacao e
temperatura utilizada no processamento do material (Ma-
lik et al. 2013) e diminuir a possibilidade de identificacao
da espécie.

No Brasil ha apenas uma descri¢ao de tuberculose pul-
monar em gatos domésticos (Firmino et al. 2015), porém
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superficie pleural. (B) Pneumonia intersticial com infiltrado de macréfagos, macréfagos epitelidides, plasmécitos e linfécitos. HE,
0bj.20x.
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Fig.2. Tuberculose em felinos domésticos. (A) Pulmdo com inimeros bacilos alcool acido resistentes no citoplasma de macrdfagos e
macroéfagos epitelidides. Ziehl-Neelsen, obj.40x. (B) Imunomarcagio positiva para Mycobacterium tuberculosis em macréfagos e ma-

crofagos epitelidides. Método estreptavidina ligada a peroxidase, cromégeno DAB, obj.40x.

sem a identificacdo do agente causador da enfermidade. Ge-
ralmente os casos relatados no pais referem-se a micobac-
teriose cutanea (Larsson et al. 2006, Silva et al. 2010). No
RS, assim como nos outros Estados Brasileiros, TB pulmo-
nar tem sido diagnosticada preferencialmente em bovinos
leiteiros, sendo causada pelo M. bovis, com dados de preva-
léncia somente nessa espécie (Poletto et al. 2004, Riet-Cor-
rea & Garcia 2007). TB foi mencionada em felinos, sendo
causada pelo M. bovis através da ingestdo de leite de vaca
contaminado ou de carne, ou até mesmo pelo contato com
bovinos ou roedores infectados, principalmente naquelas
regides com alta prevaléncia de TB em bovinos (Blunden &
Smith 1996, Gibbens 2014, Gunn-Moore 2014). Nos casos
aqui observados, ndo havia meng¢ao do tipo de alimentacdo
que os felinos recebiam, porém, os animais conviviam com
seus proprietarios e tinham acesso as ruas da cidade, onde
o convivio com outros felinos, roedores é muito estreito o
que pode ter facilitado a contaminacao dos gatos (conta-
minagdo trans-espécies). Chama a atencio que as infecgoes
caninas e felinas por M. tuberculosis sio consideradas como
antropozoonose, ou seja, a transmissdo ocorre dos seres
humanos para os animais (Love & Jones 2012).

Os casos de TB em felinos domésticos deste estudo
ocorreram mais em machos que em fémeas, tal como ocor-

reu em um outro estudo sobre a enfermidade em felinos
na Inglaterra (Gunn-Moore 2014). Provavelmente esses ga-
tos estdo sob o maior risco de infeccdo devido ao habito de
caca e de briga com outros gatos.

No presente estudo os felinos apresentaram sinais clini-
cos caracterizados por dispneia e emagrecimento progres-
sivo com evolugio de dois a quatro meses. Os sinais clinicos
da tuberculose em felinos, quando presentes, podem variar,
dependendo do Mycobacterium que invade o organismo e
do 6rgdo afetado (Greene & Gunn-Moore 2006). Geralmen-
te, quando ha comprometimento pulmonar observa-se
dispneia e tosse leve (Love & Jones 2012).

As lesdes macroscépicas e microscopicas observadas
eram lesodes tipicas de tuberculose pulmonar. Lesdes se-
melhantes foram, também, descritas em outros estudos de
TB em felinos na Inglaterra, na Espanha, na Gra-Bretanha e
na Nova Zelandia (Aranaz et al. 1996, Gunn-Moore 2014).
A coloracgdo de ZN e a imuno-histoquimica demonstraram
ser boas técnicas para auxiliar no diagndstico diferencial
da enfermidade. A presenca de bacilos alcool-acido resis-
tentes na coloracido de ZN é indicativa da doenca (Gunn-
-Moore et al. 1996).

A tuberculose felina deve ser incluida no diagndstico
diferencial de outras doencas de gatos domésticos que cur-
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sam com emagrecimento progressivo e tosse, bem como,
enfermidades pulmonares com lesdes granulomatosas,
como micose sistémica, diferenciada pela presenca de hi-
fas/leveduras fungicas na lesdo histologica, nocardiose,
que no presente caso foi diferenciada pela imuno-histoqui-
mica e neoplasias.

Chama-se a aten¢do para a importancia da tuberculose
felina como um problema de satde publica, especialmente
pela causada pelo M. tuberculosis pois gatos infectados po-
dem servir de fonte para a disseminacao das bactérias no
ambiente, e consequentemente para o homem e para ou-
tros animais domésticos.

Atualmente o convivio do homem com seus animais de
estimacdo é muito estreito o que favorece a disseminacao
de zoonoses. A ocorréncia de tuberculose em felinos indica
a presenca do agente no ambiente, demonstrando a neces-
sidade de investigacdo da provavel ocorréncia da doenca
nas pessoas e/ou animais de convivéncia préxima.
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