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H& aproximadamente 20 anos Cowdry c Scott (1930) descreveram inclu-
sfes intranucleares nas células hepaticas e endoteliais, hem como necroses cen-
tro-lohulares no figado, em dois cdes de seu laboratério. Na mesma época,
Mjarre oObservou em necroscopias de cdes um quadro andtomo-patolégico ca-
racterizado por alteragbes regressivas centro-lobulares no figado, peri-hepatite fi-
brinosa, edema da vesicula biliar e derrame sero-hemorrdgico na cavidade ab-
dominal. Este quadro, que élc denominou “distrofia tdxica hepéatica”, ndo havia
sido anteriormente descrito na literatura.

Posteriormente, DeMonbreun (1937) descreveu inclusbes intranucleares nas
células hepaticas e de Kupffer, nas reticulares do bago e dos ganglios, nas cé-
lulas do glomérulo renal e nas endoteliais do sistema nervoso central de um
cdo. O autor julgou serem essas as inclusbes da moléstia de Carré. Dez anos
inais tarde. Rubarth estudou minuciosamente em cdes uma entidade nosoldgica
de curso febril agudo produzida por um virus filtrdvel e caracterizada por le-
sfes anatdmicas idénticas as observadas por Hjarre, por uma hepatite sero-he-
morrégica com graves alteragdes no parénquima e por inclusdes intranucleares
nas células hepéticas e endoteliais de diversos 6rgdos. Denominou tal moléstia
‘ Hepatitis contagiosa canis”.

Depois do extenso trabalho de Rubarth (19-17). a mesma doenca foi as-
sinalada nos Estados Unidos por Storm e Ris’jir (1947), Coffin (1918). Chap-
man 119U>), (‘haddock (1918). Riser (1948); na Bélgica por Florknt € Leu-
nkn (1949); na Inglaterra por Innks 119-19), Pay (1950) e Parry (1950);
na Austrdlia por W hitten € Blood (1949); na Suica por Stunzi (1950),

I-rfidioer (1951), Brunner, Scheitlin € Stunzi I1951), na Italia por Nak-
detii (1950) e no Canada j)or Smith (1951).

(*) Apresentado a VIIlI Rcunian Anual 4;i Sociedade Paulista dc Medieina Ve-
terindria, Sdo Paulo, 12-16/11/1953.
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Rubarth foi levado a supor, pela semelhanca das lesBes por éle observa-
das com aquelas descritas por Green e col. na encefalite epizo6tica das rapo-
sas, que ambas as moléstias fossem causadas por um mesmo virus. Esta su-
posicdo, alias, jA havia sido feita por Cowdky (1934) ao estudar as inclusées
intranucleares: *On the other hand, the inclusions occurring vithout obvious
explanation in dogs are so similar to those in fox encephalitis as lo suggest
that the same virus tnay be responsible” (loc. cit.,, pg. 534).

E’ interessante assinalar que Chapman (1948) observou casos de Hepatitis
contagiosa canis em seguida a uma epizootia de encefalite entre as raposas da
mesma fazenda. Siedentovf € Carison (1949) em estudo experimental con-
cluiram que ambas as doengas eram ocasionadas pelo mesmo virus, pois, quer
sejam isolados de rapfsas, quer de cdes, ésses virus apresentam o0 mesmo poder
de infecciosidade, determinam inclusdes e lesfes idénticas quando inoculados na
camara anterior do 6lho de rapdsas ou cdes novos, e ainda porque o0s sbros
produzidos com os virus de qualquer das duas proveniéncias, conferem imuni-
dade tanto as rap0sas como aos caes.

Pelas inimeras publicagdes que tém aparecido desde 1947 nas mais diver-
sas partes do mundo, pode-se bem avaliar como estd difundida esta importante

virose. Mao encontramos referéncia a presenca desta virose no Brasil, o que
justifica esta nota.

OBSERVACOES PESSOAIS

Caso 1 — Animal da espécie canina, com sangue de pastor alemdo, do
sexo masculino, de pelagem castanho-elara, com aproximadamente 15 meses de
idade, registrado no Departamento de Anatomia Patolégica sob n" 3.597.

Exame macroscopico. A necroscopia cbservou-se que o animal apresentava
pélos secos, sem brilho, ericados e pele de coloragdo réseo-clara. As mucosas
aparentes mostravam-se anemiadas e ao redor do anus havia fezes sanguinolen-
tas, liquefeitas, aderentes aos pélos. A cavidade abdominal continha regular
guantidade de liquido sero-sanguinolento. No aparelho circulatério nada digno
de nota foi observado. Os pulmbes se apresentavam congestos e o0s ganglios
mediastinicos tumefeitos e hemorragicos. O figado se apresentava aumentado
de volume com depositos fibrinosos na superficie e de coloragdo vermelho-es-
cura, mostrando, ao corte, desenho lobular pouco nitido, e as veias centro-lo-
bulares dilatadas e cheias de sangue. A vesicula biliar estava bastante edema-
ciada. No estdmago ndo havia nada de particular; no intestino, a mucosa es-
tava intensamente hiperemiada e o conteGdo sanguinolento. Os ganglios do
hilo hepatico e do mesentério apresentavam-se com o0 mesmo aspecto dos nme-
diastinais. Dos érgdos hematopoiéticos. apenas o baco foi examinado e se apre-
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sentava em congestdo. No aparelho uro-genital os rins se encontravam con-
gestos e a bexiga continha urina sanguinolenta.

Exame microscopico. Dos diversos orgdos foram retirados fragmentos, que
furam fixados em formol neutro e fisiolégico a 10%, incluidos em parafina
e os cortes corados pela hematoxilina—eosina.

Figado: Nos cortes examinados notava-se um desarranjo trabecular, os si-
nusdides quase sempre dilatados e cheios de sangue, em geral apresentando uma
peculiar dilatacdo lacunosa. Em muitos campos notavam-se o0s espacos de Disse
infiltrados por eritrocilos, hemolisados frequentemente. Em alguns campos, ao
redor das veias ceutro-lobulares, as células hepéaticas se apresentavam em des-
truicdo; em outros, numerosos micro-vacuolos citoplasmaticos foram observados
com frequéncia. O fendmeno da eritrofagia também pbdde ser notado. A maio-
ria das células de Kupffer continha hemosiderina. Em muitas células hepati-
cas a cromalina se mostrava condensada ao redor da membrana nuclear, fican-
do no interior um vacuolo contendo uma inclusdo arredondada, ligeiramente ba-
séfila, rodeada por um halo claro. Também nas células de Kupffer, estas in-
clusdes puderam ser evidenciadas. Na vesicula biliar e vias biliares intra-he-
paticas intenso edema da parede chamava atencéo.

Baco: Os corplsculos de Malpighi estavam apagados e os seios esplénicos
dilatados e cheios de sangue. No interior de algumas células reticulares veri-
ficou-se 0 mesmo tipo de inclusdo que no figado.

Rim: Nos tdbulos contornados, alteragfes regressivas foram observadas.
Em algumas células dos glomérulos de Malpighi viam-se inclusdes intranuclea—
res. Os vasos, principalmente os da medular, estavam dilatados e cheios de
sangue.

Ganglios: Os foliculos linféides eram de aspecto normal. Os seios, mor-
mente os pericordonais, estavam dilatados e cheios de sangue. N&o foram en-
contradas inclusBes intranucleares nos cortes dos ganglios linfaticos.

No pulmdo, no coragdo, na supra-renal e na bexiga, ndo foram observa-
das alteracBes dignas de nota.

Caso 2 — Animal da espécie canina, do sexo masculino, sem raca defini-
da, com aproximadamente 18 meses de idade, de pelagem branca com malhas
amarelas, em bom estado de nutricdo, registrado no Departamento de Anatomia
Patologica sob n" 3.621.

Exame macroscopico. O exame externo do animal nada revelou que cha-
masse atencdo. O coracdo se apresentava dilatado, os pulmdes com discreto
edema e o figado ligeiramente aumentado de volume, de coloragdo vermelho-
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escura e com peri-hepatite adesiva. A vesicula biliar mostrava intenso edema
da parede. No intestino, a mucosa estava hiperemiada com muco sanguinolen-
to na superficie. Os ganglios do mesenlério se apresentavam discretamente au-
mentados de volume e com pontos hemorragicos na superficie de corte. O bago
ndo apresentava nada de particular. No aparelho uro-genital os rins se mostra-
vam congestos e na bexiga nada digno de mencdo foi notado. No sistema ner-
voso central os vasos periféricos estavam tdrgidos e os ventriculos laterais ligei-
ramente dilatados contendo pequena quantidade de liquido sanguinolento.

Exame microscopico. Fragmentos dos diversos orgados foram fixados em
formol neutro e fisiolégico, incluidos em parafina e corados pela hematoxilina-
eosina. Os fragmentos do sistema nervoso foram também fixados em liquido
de Schaudin e corados pelo método de Mann.

Figado: Nos cortes examinados havia uin discreto desarranjo trabecular,
dilatagdo lacunosa dos sinusdides e os espacos de Disse estavam dilatados e com
efusdo sanguinea. As células hepaticas apresentavam em geral degeneracdo mi-
cro-vacuolar e algumas continham hemosiderina. Ao redor das veias centro-lo-
bulares as células sé apresentavam em necrose. As células de Kupffer conti-
nham pigmento hemosiderdtieo frequentemente. Nos nicleos das células hepé-
ticas e das de Kupffer, alteracBes regressivas foram notadas. Muitos déstes nu-
cleos continham uma inclusdo basofila no seu interior. O nucléolo estava ade-
rente & membrana as vézes, ou raramente acolado a inclusdo, acompanhando
a membrana nuclear. Uma ou outra vez a membrana nuclear estava fragmen-
tada e a inclusdo livre no seio do tecido hepatico.

Baco: Os foliculos linféides estavam edemaciados e muitas células, com
alteracBes regressivas. Também as trabéculas conjuntivas estavam edemaciadas
e os seios sanguineos, dilatados e cheios de sangue. Km algumas células reti-
culares com hipereromatose da membrana nuclear foram encontradas inclusoes.

Rim: Os tubulos contornados apresentavam inchagdo turva em suas célu-
las. Os vasos, principalmente os da medular, estavam discretamente congestos.
Inclusdes intranucleares foram observadas em células dos glomérulos.

Ganglios: Nos cortes examinados os ganglios se mostravam edemaciados,
com os seios dilatados cheios de sangue. N&o foram encontradas inclusbes in-
tranucleares.

Cérebro: Nos preparados corados pela hematoxilina—eosina viam-se os pe-
guenos vasos dilatados e cheios de sangue e na luz de alguns haviam células
endoteliais descamadas com inclusfes intranucleares. ftste aspecto foi melhor
observado nos cortes corados pelo método de Mann.
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No coracdo, no pulmdo e na supra-renal ndo foram encontradas alteracfes
dignas de mencéo.

Caso 3 — Animal da espécie canina, do sexo feminino, com dois meses de
idade, da raca Pequinés, de pelagem castanho-clara, registrado no Departamen-
to de Anatomia Patologica sob o n" 3.638.

Exame nuicroscopico. O animal, em bom estado de nutricio ndo apresen-
tava, a0 exame externo, particularidades a ndo ser anemia das mucosas aparen-
tes. Nada digno de nota foi observado 110 aparelho circulatério. No pulméao
havia hemorragia petequial subserosa. O timus, tanto na superficie externa co-
mo na de corte, mostrava hemorragia petequial. O figado ndo estava aumen-
tado de volume, apresentava uma coloracdo vermelho-clara com pequenas man-
chas amareladas e sbbre sua superficie existiam dep6sitos fibrinosos. A vesi-
cula biliar se mostrava bastante edemaciada. No intestino delgado haviam nume-
rosos exemplares de D. caninum e a mucosa de coloragdo réseo-clara apresen-
tava por tdda extensdo um pontilhado hemorragico. No intestino grosso nada
de particular foi notado. Os ganglios mediastinicos, do hilo hepéatico e mesen-
teriais estavam tumefeitos e hemorragicos. O bago era de aspecto norma!. Os
rins estavam congestos e na bexiga nada foi observado. No sistema nervoso
central apenas congestdo periférica foi verificada.

Exame microscopico. Fragmentos dos diversos o6rgdos foram fixados em
formol neutro e fisiolégico a 10%, em liquido de Bouin, de Zenker e de Schau-
din, incluidos em parafina, corados pela hematoxilina-eosina e pelos métodos
de Giemsa e de Mann.

Pulmédo: Nos cortes examinados os capilares respiratorios estavam dilata-
dos e cheios de sangue. Em muitos campos, grupos de alvéolos continham gran-
de quantidade de sangue em sua luz. Nao foram observadas inclusdes intra—
nucleares.

Figado: Os cordfes de Rcmak estavam discretamente desarranjados em sua
orientacdo. Os sinusodides, as vézes dilatados e cheios de sangue, outras vézes
com dilatacdo lacunosa. Os espacos de Disse edemaciados, as vézes, continham
grande quantidade de hemdtias. As células hepéaticas, em geral, apresentavam
degeneracdo microvacuolar. Seus nicleos mostravam alteragdes regressivas e
muitas vézes, inclusdes discretamente basofilas rodeadas por um halo claro, em
seu interior. Algumas vézes a membrana nuclear se mostrava enrugada e aco-

lada a inclusdo. Grande quantidade de pigmento hemosiderético foi encontrado
no citoplasma das células de Kupffer e das hepéticas.
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Nota — Nas preparacdes feitas por contacto segundo a técnica de bpavis € An-
derson, foram observadas células hepéaticas, mostrando nlcleos com hipercromatose e no
interior uma inclusdo circundada por um halo claro.

Baco: Os foliculos de Malpighi e os corddes de Billroth mostravam ape-
nas muitas células com alteragdes nucleares regressivas. Os seios sanguineos es-
tavam dilatados, cheios de sangue e alguns com dilatagdo lacunosa, idéntica a
observada nos sinusotides hepéaticos. Uma ou outra célula se apresentava com
hipercromatose da membrana nuclear e uma inclusdo ligeiramente basdfila no
interior do nucleo.

Ganglios: Os ganglios estavam edemaeiados e com os seios repletos de
sangue.

Timus: Além de congestdo e edema haviam miultiplos focos de hemorragia
intersticial.

Rins: Em alguns glomérulos foram notadas inclusdes intranucleares em cé-
lulas com hipercromatose da membrana nuclear. Além disso havia discreta con-
gestdo e inchagdo turva das células dos tlbulos contornados.

No sistema nervoso central, no coragdo, supra-renal e bexiga ndo existiam
particularidades dignas de referéncia.

INCLUSOES

As inclusfes intranucleares observadas nas células hepéticas, nas estreladas
de Kupffer, nas reticulares do bago, nas do glomérulo renal e, em um caso, nas
células endoteliais do sistema nervoso central, apresentavam caracteristicas idén-
ticas. Os nicleos das células mostravam a cromatina condensada ao redor da
membrana tornando-a hipercorada. O nucléolo, quando presente estava acolado
a membrana nuclear. Em geral, no centro do nicleo havia uma inclusdo gran-
de, arredondada ou ovalada com tendéncia baséfila, circundada por um halo
claro. Com aumentos comuns as inclusbes se mostravam homogéneas, porém,
com forte aumento eram de aspecto granuloso. Uma vez ou outra, foi obser-
vada a ruptura da membrana nuclear e a inclusdo aparecia livre no seio do
tecido. Outras Vvézes a membrana nuclear se apresentava enrugada, em conta-
cto direto com a inclusdo, desaparecendo o halo que normalmente era observa-
do ao seu redor. Frequentemente as inclusdes eram Unicas, mas as vézes, fo-
ram encontradas duas ou trés pequenas no interior do mesmo nucleo. Por suas
caracteristicas, as inclusfes intranucleares descritas na hepatitis contagiosa canis,
devem ser enquadradas no tipo A de Cowdry.
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DISCUSSAO

O quadro anatomo-patolégico, observado nos casos aqui descritos, caracte-
rizou-se por peri-hepatite fibrinosa, intenso edema da parede da vesicula biliar
e lesdes hemorragicas nos ganglios linfaticos. Estas leses foram assinaladas
por diferentes pesquisadores, porém, ndo parecem constantes, uma vez que Innks,
em seu trabalho assinala ndo ter encontrado edema da vesicula biliar. Também
a peri-hepatite fibrinosa ndo tem sido assinalada de maneira constante. Ne-
nhum dos animais observados apresentava tonsilite aguda, lesdo referida por
Rubakth. Coffin € outros como parte integrante das alteragbes do sistema lin-
fatico. As alteragBes circulatorias observadas em outros 6rgdos ndo se apre-
sentaram de modo constante nos cies aqui estudados. Assim é que, hemorra-
gia na cavidade peritonial foi observada apenas em um caso, hemorragias na
luz intestinal e vesical foram encontradas duas Vézes, e hemorragia petequial
somente em um animal, no pulmdo, no timus e na mucosa do intestino delgado.

As lesbes necruiticas centro-lobulares que ja haviam sido descritas por Hjarre
e que o levaram ao diagnéstico de distrofia léxica hepatica foram observadas
em dois caes.

Nos trés casos, o quadro microscopico era de uma hepatite sero-hemorra-
gica com graves alteracbes do parénquima, o que levou Coffin e CraiGE a Su-
porem ser a causa rnortis, uma insuficiéncia hepética. As inclusdes intranuclea—
res descritas por todos os pesquisadores que tém se preocupado com esta doen-
¢a, foram encontradas nas células hepéaticas e de Kupffer, nas reticulares do
baco, nas dos gloinérulos renais e em um caso nas células endoteliais do siste-
ma nervoso central. Neste caso havia também uma descamacdo endotelial, pro-
cesso ja referido por DeMonbreun.

As inclusbes observadas se apresentavam sempre com tendéncia basoéfila,
como alids foi assinalado por outros pesquisadores, entre 0s quais Florent €
Leunen. Com fortes aumentos, as inclusdes se apresentavam com aspecto gra-
nuloso. confirmando as observacBes de Coffin € Stinzi.

Finalmente devemos acrescentar que o diagnodstico rapido, de ac6rdo com
a técnica descrita por Davis € Anderson, pode ser feito com facilidade em um
dos casos.

SUMARIO K CONCLUSOES

O estudo comparativo das lesdes macro e microscopicas aqui descritas e
daquelas referidas por Rubarth € outros autores, mostra quadros superponivei®.
permitindo assim o diagnéstico de Hepatitis contagiosa canis, embora ndo tenha
sido feita a inoculagdo experimental.
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Nos trés casos observados, o quadro anatomo-patol6égico se caracterizou por
peri-hepatite fibrinosa, edema da- vesicula biliar e lesdes hemorréagicas nos gan-
glios. O quadro microscopico dominante foi observado no figado, caracterizan-
do-se por uma hepatite sero-hemorrdgica com graves alteracdes regressivas e in-
clusdes intranuclcares.

As inclusGes intranucleares foram observadas nas células hepaticas, de Ktipf-
fer, reticulares do baco, nas células dos glomérulos de Malpighi e cm um caso
nas células endoteliais do sistema nervoso central.

Ndo foram encontradas referéncias a esta virose na literatura nacional, o
gue permite admitir ser esta a primeira vez que esta doenca é assinalada no
Brasil.

SUMMARY AND CONCLUSIONS

The comparing study of gross and microscopic lesions described here and
those reported by Rubarth and others reveals two identical pictures, so as to
allow the diagnosis of H.c.c., although no experimental innoculation has Ircen
made.

The anatomo-pathological aspect of three cases examined, was dominated by
perihepatitis, edema of the gallbladder and haemorrhagic lesions of the ganglions.
The leading histological aspect was found in the liver, being characterized by
a sero-haeinorrhagic hepatitis with strong regressive changes, and by intranuclear
inclusion bodies.

The inclusion bodies were seen in the hepatic cells, Kupffer cells, reticular
cells of the spleen, in the renal glomeruli, and in one case also in the endotclial
cells of the c.n.s,

In the Brazilian literature there is no reference to this virosis, it hoeing
admitted thus that the present article is the first report on the disease in this
country.
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Fili. 1 Coric de ficado mostrando inclusées inlramiclnirs nas célul;is
hcpatica (A) e de Kupffer (15). (U.K. H5)N\).

w2 Corte de figado mostrando mais detalhadamente as inclusdes.
(11 K. 1.300x).



