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Resumen

Se describe la epidemiologia, clinica y patologia de 3 focos
(4 casos) del cuadro patologico de Periventriculitis / Coroidi-
tis causado por Histophilus somni diagnosticados en la region
Este de Uruguay (2013-2019). Los focos ocurrieron en predios
agropecuarios con diferentes sistemas de produccion intensivos,
incluyendo feedlots, predios ganaderos de recria y tambos. Cli-
nicamente, algunos animales presentaban signos inespecificos
de fiebre y depresion, con decubito costal y muerte a las po-
cas horas. En otros casos, los animales presentaron ataxia, tem-
blores, pedaleo, opistotonos y convulsiones. A la necropsia los
hallazgos patologicos mas significativos en el sistema nervioso
central eran de coroiditis y periventriculitis fibrinosupurativa en
los ventriculos laterales. Se observo también pericarditis y otras
complicaciones fibrino-supurativas a nivel renal (pielonefritis),
como consecuencia de la septicemia. En ningun de los casos
habian lesiones pulmonares. A la histopatologia, en todos los
casos habia vasculitis leucocitoclastica, trombosis y colonias
bacterianas cocoides Gram-negativas en su interior. En dos ca-
sos, mediante Inmunohistoquimica, se confirmo la presencia de
Histophilus somni en lesiones ventriculares cerebrales y renales,
sugiriendo una infeccion ascendente por las vias urinarias. La
histophilosis bovina es una enfermedad que esta presente en la
region, debiendo considerarse la misma en casos de mortalidad
de animales con infecciones multisistémicas en predios inten-

sivos.
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Abstract

The aim of this paper is to describe three outbreaks (four cases )
Leptomeningitis / Ventriculitis /Choroiditis Syndrome (Histoph-
ilus somni) occurred in cattle in the eastern region of Uruguay
(2013-2019). All cases occurred in feedlots and cattle farms
with intensive o semi-intensive production systems. Animals
showed fever, ataxia, opisthotonus, seizures, and finally death.
At necropsy the main findings were found in the central nervous
system and characterized by fibrino-suppurative leptomeningi-
tis, with ventriculitis and choroiditis. Pericarditis and nephritis-
pyelonephritis were also found in some cases. No pulmonary
lesions were found, in the four animals necropsied. The main
histological lesions were found in the periventricular region and
characterized by vasculitis, thrombosis with Gram-negative bac-
terial colonies. In two cases, the presence of Histophilus somni
in brain and kidney lesions was confirmed by immunohisto-
chemistry. Bovine histophilosis is a disease present in Uruguay
and it should be considered in case of mortality of animals with

nervous and multisystemic infections.

Keywords: bovine, Histophilus somni, Periventriculitis-cho-
roiditis, pericarditis.

Veterinaria (Montev.), 56 (214), Jul-Dic 2020, e20205621406
1deb



Introduccion

Histophilus somni (H. somni), anteriormente conocido como
Haemophilus somnus, es un cocobacilo pleomorfico, Gram-ne-
gativo, anaerobio facultativo, habitante normal del tracto respi-
ratorio y urogenital del bovino (Angen et al., 2003; Sandal e
Inzana, 2010). Esta bacteria es capaz de resistir la accion de los
neutrofilos y macrofagos, ya que inhibe la funcion fagocitica,
es citotoxico para los macrofagos, produce una respuesta inmu-
nogénica leve y presenta gran variacion antigénica, factores
todos que contribuyen al desarrollo de la enfermedad (Corbeil,
2007). El agente se adhiere a las células endoteliales provocando
contraccion celular, exposicion de la membrana basal, activa-
cion del mecanismo de coagulacion intravascular diseminada
y la formacién de trombos vasculares. Los lipooligosacéaridos
de la membrana externa de Histophillus somnus y la formaci-
on de biofilms (matriz compleja con exopolisacaridos, células
bacterianas y fagociticas, enzimas, proteinasy dan proteccion al
microorganismo y desempefian un rol importante en la apoptosis
de las células endoteliales y la patogénesis de la enfermedad (In-
zana, 2016; Petruzzi e Inzana, 2016). La vasculitis y trombosis
son caracteristicas histopatologicas altamente sugestivas de la
enfermedad (Howard et al., 2004; Corbeil, 2007; Zekarias et
al., 2011).

La histophilosis en bovinos es un problema importante en fe-
edlots de América del Norte, donde las pérdidas econdémicas
son significativas (Saunders et al, 1980; Gagea et al., 2006). En
EE.UU y Canada la forma pulmonar y cardiaca de la enfermedad
son las mas frecuentes, siendo la forma nerviosa de ocurrencia
mas esporadica (O Toole et al., 2009, O’Toole y Sondgeroth,
2016). En Sudamérica, existen reportes de la enfermedad en ani-
males en engorde en Argentina y Brasil (Descarga et al., 2002;
Headley et al., 2013; Margineda et al., 2019). En nuestro pais, la
enfermedad fue diagnosticada por primera vez en ovinos en su
forma nerviosa de meningoencefalitis trombdtica o tromboem-
boélica (TEM o TEME) (Romero et al., 2013).

Histophilus somni ocurre bajo diversas formas clinico-patolo-
gicas en sistemas de producciéon mas intensivos y bajo deter-
minadas condiciones de estrés (temperaturas extremas, cambios
en la dieta, mezcla de animales de diferentes origenes, etc.). La
forma respiratoria de la histophilosis habitualmente se asocia
con infecciones mixtas con Mannheimia haemolytica y Pasteu-
rella multocida, siendo H. somni el tercer agente en importancia
del complejo respiratorio bovino en EE.UU y Canada (Welsh et
al., 2004; Gagea et al., 2006). Los animales afectados presentan
taquipnea, tos, secrecion nasal y lesiones severas de pleuroneu-
monia fibrino-supurativa (O’Toole y Sondgeroth, 2016). En la
forma nerviosa de la enfermedad, se observa depresion, fiebre,
ceguera, convulsiones o muerte stbita debido a las lesiones se-
veras de Meningoencefalitis Tromboética o Tromboembolica
(TEM o TEME) o de Ventriculitis / Coroiditis (De Lahunta y Di-
vers 2008; O’Toole y Sondgeroth, 2016). En la forma cardiaca,

los animales exhiben muerte subita, debido a la miocarditis ne-
crotizante que involucra los musculos papilares (Harris y Janzen
1989; O’Toole y Sondgeroth, 2016). Por ultimo, otras formas
son la poliartritis- tenosinovitis, pericarditis fibrinosa, la perito-
nitis, la otitis media y la forma reproductiva de la enfermedad,
la cual se ha asociado a cuadros de orquitis, vaginitis, cervicitis,
endometritis, infertilidad y abortos (Corbeil, 2007; Headley et
al., 2013; O’Toole y Sondgeroth, 2016).

El diagnostico de la enfermedad es dificil por la variedad de
cuadros clinico —patologicos que ocasiona y se basa fundamen-
talmente en la patologia macroscopica, la histopatologia carac-
teristica, y la identificacion del agente en los tejidos. El aisla-
miento de H. somni de cualquier 6rgano o tejido se considera
diagnostico, pero debido a que el crecimiento bacteriano del
mismo es lento y dificil, para confirmar la presencia del pato-
geno se utilizan las técnicas de Inmunohistoquimica (IHQ) o la
de reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) (O’Toole et al.,
2009).

El objetivo del presente trabajo es describir la epidemiologia,
clinica y patologia de 3 focos (4 casos) del sindrome de Periven-
triculitis / Coroiditis por Histophilus somni diagnosticados en la
region Este del Uruguay.

Materiales y Métodos

La informacion clinica, patologica, y epidemioldgica de los ca-
sos clinico-patologicos diagnosticados como Histophillus som-
ni entre 2013 y 2019 se obtuvo de la Base de Datos (BD33)
del Laboratorio Regional Este, DILAVE “Miguel C. Rubino”,
Treinta y Tres, Uruguay, y de las visitas diagndsticas realizadas
a los predios. Se procesaron macroscopicamente organos refri-
gerados remitidos de 2 animales (casos N° 1 y 2) y se realizaron
2 necropsias en visita a los predios (casos N° 3 y 4). Para la
histopatologia, muestras de los distintos 6rganos, incluyendo el
Sistema Nervioso Central (SNC ), se fijaron en formol bufferado
al 10%, se deshidrataron en alcohol, se incluyeron en parafina,
se cortaron a 5-7 um de espesor, se colorearon con Hematoxilina
y Eosina (H&E), plata metenamina de Grocott-Gomori (GMS)
y acido periddico de Schiff (PAS), y se examinaron bajo el mi-
croscopio optico.

Para la confirmacioén de H. somni se enviaron bloques de pa-
rafina (casos N° 1 y 2) con lesiones tipicas al Dr. Donal O To-
ole (Wyoming State Veterinary Laboratory Department of Ve-
terinary Sciences, USA) para la deteccion del agente mediante
Inmunohistoquimica (IHQ ). Para la inmunomarcacion se utili-
z6 la técnica de avidina-biotina-peroxidasa con un anticuerpo
policlonal primario de conejo que ha sido testado frente a una
variedad de cepas bovinas y ovinas de H. somni (Gogolewski et
al., 1987; Corbeil, 2007).
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Resultados

Descripcion de los focos

El primer foco (caso N° 1 y 2) ocurrié en un establecimiento
ganadero de recria intensiva en Lavalleja, paraje Santa Lucia,
donde enfermaron y murieron 5 de 400 terneros enteros para ex-
portacion en pie. El segundo foco (caso N° 3) se diagnostico en
un establecimiento lechero ubicado en Cerro Largo, paraje Frai-
le Muerto, donde murié 1 de 27 terneras Holando de guachera.
El tercer foco (caso N ° 4) sucedid en un en un corral de engor-
de de terneras, situado en Treinta y Tres, paraje Puerto Gémez,

donde enfermaron y murieron 2 animales en un lote de 120.
Hallazgos clinico-patolégicos

Todos los casos se caracterizaron por un cuadro clinico nervioso
de ataxia, temblores, pedaleo, convulsiones, dectbito costal y
muerte en 12 horas. Las lesiones macroscopicas predominantes
se localizaban en el encéfalo y correspondian a la forma patolo-
gica conocida como Leptomeningitis / Ventriculitis/ Coroiditis.
El encéfalo en todos los casos estaba congestivo y edematoso,
con las meninges engrosadas y abundante contenido de pus y
fibrina en el interior de los ventriculos laterales.

No se encontraron focos necroticos-hemorragicos tipicos de
TEM. En un animal (caso N° 4) se observé una severa pericar-

ditis fibrino supurativa.

A la histopatologia, las lesiones se caracterizaban por severa lep-
tomeningitis, coroiditis, y periventriculitis fibrino-supurativa,
con vasculitis leucocitoclastica, trombosis con numerosas colo-
nias bacterianas cocoides Gram-negativas, y manguitos perivas-

culares de neutréfilos y macrofagos de 1-3 células de espesor.

Figura 1: Sistema Nervioso Central (caso N° 4). Ventriculitis.

Contenido fibrino-purulento en ambos ventriculos laterales.

Figura 2: Corazon (Caso N° 4). Severa pericarditis fibrinosa.

Figura 3: Sistema Nervioso Central (Caso N° 3). Region
periventricular. Vasculitis, neutrofilos perivasculares, trom-
bosis y numerosos biofilms de colonias bacterianas en la
pared vascular (flecha). (H&E, x400).

Ademas de las lesiones nerviosas, en los casos N° 1 y 2 habia
peritonitis fibrino-supurativa y los riflones tenian focos amaril-
lentos de 1 mm en la corteza. A la histologia, las lesiones rena-
les se caracterizaban por pielonefritis neutrofilica e histiocitica,
multifocal, ascendente desde la pelvis renal a la unién cortico-
medular. En el caso N° 4 habia también lesiones de pericarditis
fibrino-supurativa (corazén en “pan y mantequilla”), similar a
la reticulo-pericarditis traumatica, que se descart6 por la ausen-
cia de reticulitis y cuerpos extraios. Microscopicamente habia
miocarditis supurativa localizada en los musculos papilares ven-

triculares, severa, con focos de necrosis, multifocales-coales-



centes, bacterias intralesionales, y vasculitis leucitoclastica con
trombos en los pequefios vasos. La coloracion de PAS y GMS

descarto la vasculitis micoética en todos los casos.

Inmunohistoquimica

Los bloques de parafina remitidos (Casos N° 1 y 2) resultaron
inmunoperoxidasa positivos para H. somni, con marcacion de
las colonias bacterianas dentro de las lesiones cerebrales, cardi-

acas y renales.

Discusion

Todos los casos se presentaron en predios con intensificacion de
la produccion (tambos, corral de engorde de terneras, recria de
terneros enteros para exportacion), con alta carga instantanea,
hacinamiento y alimentacion en base a pasturas mejoradas y/o
racion, factores que pueden haber sido importantes en el desar-
rollo de la enfermedad. Segun datos del laboratorio DILAVE
Miguel C. Rubino-Regional Este, desde el afio 2013 han aumen-
tado los focos registrados de histophilosis, también relacionado
con la intensificacion de la producciéon y al mayor numero de

feedlots establecidos en la region Este.

El presente trabajo confirma la presencia de H. somni en bovinos
en Uruguay en su forma nerviosa de Leptomeningitis/Ventricu-
litis/ Coroiditis. La enfermedad se present6 con afectacion de
varios 6rganos y/o sistemas, incluyendo SNC, corazén y rifion,
pero con excepcion del aparato respiratorio. Este hallazgo con-
trasta con datos de EEUU, Canada y Argentina donde la for-
ma respiratoria es de gran importancia (O’Toole y Sondgeroth,
2016). En estos paises, los cuadros de histophilosis son de alta
incidencia en feedlots y generalmente asociados a cepas respira-
torias. En los casos N° 1 y 2 es altamente probable que el cuadro
se haya iniciado por via ascendente a través del aparato genitou-

Figura 4: Sistema Nervioso Central. (Caso N°2). Inmunohis-
toquimica . Marcacion positiva para H. somni en macrofagos
cerebrales (Foto Dr. Donal O'Toole).

rinario, como lo confirmo la presencia de H. somni en las lesio-
nes de pielonefritis ascendente y la ausencia de lesiones pulmo-
nares, lo que supone la participacion de la cepa urogenital en
vez de la respiratoria (Dr. Donal O Toole, comunicacion pers.,
2018), aunque esto requiere de otras estudios. El caso N° 3 se
trataba de una ternera de 7 dias de vida que presentaba lesiones
severas en muchos organos, principalmente en SNC, corazén,
rifidn) por lo que la infeccion puede haber ocurrido a partir de
las vias genitourinarias.

Las lesiones histologicas de vasculitis y trombosis, con colonias
bacterianas, encontradas en todos los casos son altamente suges-
tivas de infeccion por H. somni (Cantile y Youssef, 2016). La
coloracion con PAS y GMS permiti6 ver las lesiones de vasculi-
tis y descartar la presencia de hifas causantes de vasculitis. Otros
agentes piogenos (Trueperella pyogenes, Listeria monocytoge-
nes, Escherichia coli, Streptococcus spp., etc.) que pueden cau-
sar miocarditis supurativa o necrotizante fueron descartados por
la distribucion de las lesiones y porque no afectan los musculos
papilares (O’Toole y Sondgeroth, 2016). También se descartd
la miocarditis por Clostridium chauvoei (blackleg) que produce
lesiones macroscopicas caracteristicas e infiltrado inflamatorio
sero-hemorragico y en ocasiones con presencia de bacilos clos-
tridiales (Dutra et al., 2015).

Para control de esta enfermedad existen vacunas polivalentes,
como las que se utilizan para prevenir el sindrome respiratorio
en bovinos, sin embargo, las mismas tienen eficacia limitada,
debido a las caracteristicas de este patdgeno para evadir la inmu-
nidad del huésped (Madampage et al., 2016). La terapia antimi-
crobiana puede ser de utilidad, aunque generalmente no cambia
el curso de la enfermedad en los animales que presentan sinto-
mas avanzados, sin embargo, puede ser importante para contro-

lar el brote en el resto de los animales (Harris y Janzen, 1989).

En conclusion, Histophilus somni es un agente que esta presente
en la poblacion bovina de nuestro pais. La enfermedad se diag-
nostico en su forma nerviosa de Leptomeningitis / Ventriculitis
/ Coroiditis pero seguramente ocurre en otras formas clinico-pa-
tologicas. En feedlots y predios ganaderos y lecheros de produc-
cion intensiva, la enfermedad debe incluirse en el diagnostico
diferencial en casos de mortalidad de animales con cuadro ner-
vioso e infecciones sistémicas multiples. La puesta a punto de
técnicas de IHQ y PCR permitirian apoyar el diagndstico pato-
logico y ser ttiles para determinar la importancia de esta infec-

cion en los rodeos del pais.
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