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RESUMO

O presente trabalho visa realizar uma revisédo literaria acerca da enfermidade purpura hemorragica.
Caracteriza-se por ser uma doenca aguda dos equinos, apresentando edema extenso e hemorragia
petequial ou equimoética de mucosas e tecido subcutaneo. Sua causa esta relacionada a infeccao ou
exposi¢cdo ao antigeno do Streptococcus equi e infec¢des bacterianas ou virais cronicas, além disso,
pode estar associada & infec¢cdes por Rhodococcusequi, Influenza, Herpersvirus equino tipo I. A
purpura hemorragica pode apresentar sinais de intensidade variada, podendo ir de uma doenga com
sinais clinicos leves até a doenca fatal. Na apresentacao leve, os sinais clinicos incluem edema da
porcdo distal dos membros e existéncia ou ndo de petéquias nas mucosas.Os casos severos Sao
caracterizados por edema extremo, podendo ser generalizado, numerosas petéquias e equimoses,
febre, taquicardia, taquipnéia, anorexia e perca rapida de peso. Desse modo, o diagnostico pode ser
dado através da observacao dos sinais clinicos, que incluem edema ou hemorragia em mucosas, e
através de histérico ou existéncia de evidéncias de uma infec¢do recente ou ainda ativa e a sua
confirmagéo € obtida através de bidpsia de pele. Logo, o tratamento deve ser iniciado visando reduzir
a resposta imunitaria e inflamatoria, realizar cobertura antibidtica em casos de infecgdo ativa,
proporcionar cuidados de apoio e evitar complicacdes. A revisao literaria tem como objetivos idenficar
0s sintomas, como casos de edema severo podem resultar em exudac¢do e descamacdo da pele,
buscar os possiveis diagnosticos e propor o tratamento, bem como a prevencdo da purpura
hemorragica.

PALAVRAS-CHAVE: infeccdo respiratéria; equinos; cavalo; parpura; hemorragia.

1 INTRODUCAO

A purpura hemorragica é uma enfermidade ndo contagiosa aguda dos
equinos que se apresenta por uma Vvasculite imunomediada caracterizada,
principalmente, por edema extenso e hemorragia petequial ou equimoética de
mucosas e tecido subcutaneo (TAYLOR; WILSON, 2006).

A patogenia da purpura hemorragica nao esta bem elucidada, mas tudo leva

a crer que se trata de uma vasculite causada por deposi¢édo de imunocomplexos nas
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paredes dos vasos, apos infeccdo ou exposicao ao antigeno do Streptococcus equi,
podendo também estar relacionada, mais raramente, com outras infeccbes
bacterianas ou virais cronicas (SELON; LONG, 2006; WHITE, 2003).

Os sinais clinicos mais comuns sao urticaria seguida de edema das por¢cdes
distais dos membros, cabeca e abdomen ventral e hemorragias petequiais ou
equimaticas das mucosas, podendo se desenvolver cerca de 2 a 4 semanas apos a
infeccdo respiratoria (LUNN; HOROHQV, 2004). A intensidade dos sinais clinicos
pode variar entre leve, médio e severo (SELON; LONG, 2006).

A enfermidade € de ocorréncia rara e se ndo tratada adequadamente pode
resultar em 6bito do animal (THOMASSIAN, 2005).

2 OBJETIVOS

O presente trabalho tem como objetivo descrever a etiologia, a
epidemiologia, os sinais clinicos, o diagnéstico e o tratamento da purpura
hemorragica em equinos, utilizando esses conhecimentos adquiridos pela
compilacdo dos dados e da leitura do trabalho para aperfeicoar a pratica veterinaria,
ajudando no diagndstico, tratamento e controle desta afeccao.

3 MATERIAL E METODOS

Foram realizadas buscas de informac¢des em bases de dados online (Scielo,
Google académico, Science Direct) artigos e revistas cientificas. Foram selecionados
artigos de revisao, artigos cientificos relacionados ao agente etiolégico e aos
meétodos terapéuticos, medidas de prevencdo e relatos de casos sobre equinos

acometidos pela doenca.

4 ETIOLOGIA E FISIOPATOGENIA

O aparecimento da Parpura Hemorragica esta mais comumente relacionado
com a infecgdo por Streptococcus equiou por exposicdo prévia ao seu antigeno,
sendo, dessa forma, relacionado também a vacinagdo contra S. equi (ALEMAN;
CARLSON, 2006). Em um levantamento de 53 casos de purpura hemorragica,

realizado por Pusterla, Watson, Affolter, Magdesian e Wilson (2003), 17 animais
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(32%) possuiam historico de infeccdo ou exposicado recente ao Streptococcus equi,

sendo que 5 deles desenvolveram Parpura Hemorragica depois de serem vacinados
com vacina contendo proteina M (antigeno estreptocdcico). Mattei, Meirelles, Ribas
e Nogueira (2010) relataram dois casos confirmados de Purpura Hemorragica apos
doenca respiratoria relacionada ao S. equi.

Infeccbes por Rhodococcusequi, Influenza, Herpersvirus equino tipo I,
infeccbes bacterianas e virais cronicas, outras espécies de Streptococcus e
Corynebacterium pseudotuberculosis também podem estar associadas com o
surgimento da doenca (ALEMAN; CARLSON, 2006; WHITE, 2003). Pusterla et al.
(2003) relataram o desenvolvimento de Purpura Hemorragica secundariamente a
infecgdo por C. pseudotuberculosisem 9 equinos, entre os 53 animais que foram
relatados no trabalho. Ainda entre esses 53 equinos, 15 ndo possuiam historico
sugestivo de infec¢ao bacteriana ou viral recente.

A vasculite imunomediada que caracteriza a Purpura Hemorragica €
causada por uma reacdo de hipersensibilidade do tipo Ill, na qual imunocomplexos
formados por antigeno especifico de S. equi (proteina M) e IgA circulante sdo
depositados nas paredes dos vasos sanguineos (LUNN; HOROHOV, 2004; WHITE,
2003).

Apesar da reacdo de hipersensibilidade do tipo Il ser caracterizada pela
presenca de imunocomplexos contendo IgG (LUUN; HOROHOV, 2004), equinos que
apresentam purpura possuem titulos elevados de IgA, tendo os niveis de IgG
aumentados apenas quando o animal comecga a apresentar sinais de recuperacao
(SELON; LONG, 2006). Nao se conhece a causa desse aumento de IgA, mas
acredita-se que possa ser causado por: a) expansao descontrolada da populacéo de
linfécitos B, que produzem IgA contra os antigenos de S. equi.; b) falha nos
mecanismos de remocéao da IgA; c) producéo retardada, defeituosa ou suprimida de
IgG; d) neutralizagcéo ou utilizacédo excessiva de IgG (AINSWORTH, 2012).

A ativacdo do sistema complemento, pela presenga dos imunocomplexos,
libera componentes do complemento e outros compostos que sSao quimiotaxicos
para neutréfilos. Enzimas proteoliticas liberadas pelos neutréfilos infiltrativos
lesionam diretamente as paredes dos vasos. O comprometimento subsequente do
[imen do vaso resulta em edema, hemorragia e problemas relacionados a isquemia

nos tecidos supridos ou drenados pelos vasos afetados (WHITE, 2003).
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Os sinais clinicos geralmente se desenvolvem 2 a 4 semanas apo0s 0

5 SINAIS CLINICOS

aparecimento da infeccdo respiratéria ou da vacinagdo contra S. equi, quando a
Parpura esta relacionada com tais fatores. Urticaria seguida de edema de cabeca,
porcdo ventral do abdémen e porcdo ventral dos membros é comum. Dor e prurido
sdo raros. Equinos afetados podem se apresentar depressivos, relutantes a se
mover e, algumas vezes, anoréxicos (LUNN; HOROHOV; 2004).

A purpura hemorragica pode apresentar sinais de intensidade variada,
podendo ir de uma doenca com sinais clinicos leves até a doenca fatal. Na
apresentacao leve, os sinais clinicos incluem edema da porc¢éo distal dos membros
e existéncia ou ndo de petéquias nas mucosas. Edema leve de cabeca e porcao
ventral do abdémen também podem estar presentes. Os casos severos sao
caracterizados por edema extremo, podendo ser generalizado, numerosas petéquias
e equimoses, febre, taquicardia, taquipnéia, anorexia e perca rapida de peso. O
edema severo pode resultar em exudacdo e descamacdo da pele. Em alguns
equinos a vasculite pode afetar outros tecidos como o trato gastrointestinal, pulmdes
e musculos, resultando em sinais que incluem célica, dificuldade respiratéria e dor
muscular. Glomerulonefrite também pode estar presente na Purpura, sendo atribuida
a deposicdo de imunocomplexos (HODGSON; RAINGER, 2006; SELON; LONG,
2004; WHITE, 2003). Os casos de morte podem ocorrer devido a complicacdes
como pneumonia, arritimia cardiaca, falha renal ou miopatia infartiva severa
(AINSWORTH, 2012).

Pusterla et al. (2003), no relato de 53 casos de purpura hemorragica,
observaram os sinais clinicos de depressao, anorexia, febre, taquicarda, taquipnéia,
edema subcutdaneo de membros, cabeca e ventre, petéquias e equimoses em
mucosas, relutancia para se mover, urticaria, drenagem de linfonodos, exudacao da
pele, célica, epistaxe e perda de peso, sendo que o edema subcutaneo foi
observado em todos os animais. De acordo com o relato, os sinais de depresséo,
anorexia, febre, taquicardia e relutdncia para se mover eram 0sS mais intensos.
Edema subcutaneo de membros, cabeca e ventre combinados com hemorragias
equimoticas e petequiais has mucosas visiveis foram considerados sinais clinicos
comuns. Como menos comuns relataram taquipnéia, exudagdo da pele, drenagem

de linfonodos, urticéria, cdlica, perda de peso e epistaxe.
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Anormalidades hematoldgicas encontradas na Puarpura Hemorragica sao

6 PATOLOGIA CLINICA E ACHADOS DE NECROPSIA

semelhantes as encontradas em casos tipicos de Garrotilho (AINSWORTH, 2012) e,
na maioria das vezes, incluem leucocitose por neutrofilia com desvio a esquerda e
neutrofilos  toxicos, hiperproteinemia, hiperglobulinemia e hiperfibrinogemia
(VALBERG, 2009). Raramente se detecta trombocitopenia nos cavalos com Pupura
(ALEMAN; CARLSON, 2006). Em casos onde haja ocorréncia de miopatiainfartiva,
elevacOes séricas de aspartato aminotranferase e creatina quinase sdo comumente
encontradas (AINSWORTH, 2012). No caso de acometimento renal por deposi¢ao
de imunocomplexos pode haver o aumento das enzimas relacionada ao perfil renal,
como encontrado por Pusterla et al. (2003), que dentre 53 animais com Purpura,
relatou a existéncia de dois equinos que tiveram as atividades das enzimas renais
aumentadas, provavelmente devido a lesdes renais causadas pela doenca.

Liquido peritoneal obtido através de abdominocentese pode ser normal ou
pode apresentar um aumento na proteina total, células nucleadas e heméacias, caso
areas de infarto no trato gastrointestinal estejam presentes (VALBERG, 2009).

Biopsia de pele das éareas edematosas geralmente resulta em vasculite
leucocitoclastica, que pode revelar coloracdo positiva para anticorpo e componentes
do complemento na imunohistoquimica (TAYLOR; WILSON, 2006).

Pusterla et al. (2003), de um total de 53 animais com Purpura Hemorragica,
observaram emaproximadamente metade deles leucocitose com neutrofilia, anemia,
hiperproteinemia, hiperglobulinemia e hiperfribinogemia. Mesmo sendo considerada
incomum, trombocitopenia foi encontrada em quatro equinos. Em 14 animais foi
detectado aumento nas concentracbes séricas das enzimas musculares,
provavelmente devido a rabdomidlise secundéria a vasculite nos musculos.

No caso relatado por Campos, Silva, Brazil, Batista, Brandstetter e Silva
(2008) o exame hematologico apresentou anormalidades tipicas da enfermidade,
como anemia normocitica normocrémica, trombocitose e leucocitose com
predominio de neutrdfilos. Quanto a bioquimica sanguinea verificou-se valores
aumentados para fosfatase alcalina, gamaglutamil transferase e creatina quinase e
diminuicdo dos valores para proteina total e albumina. Segundo o autor, a variagdo
no valor de normalidade da creatina quinase se justifica, em parte, pela agresséo

causada pelo edema a musculatura. Como a vasculite provocada pela enfermidade
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pode lesionar diversos o0rgdos, inclusive o figado, levando a um processo

inflamatoério, é provavel que esse processo altere todas as fungbes hepaticas,
resultando em aumento dessas enzimas. O aumento nos valores de normalidade
para a fosfatase alcalina e gamaglutamil transferase € condizente com essa reacao
hepatica. A redugdo nos valores da proteina total e da albumina também podem
estar relacionados com a alteracdo hepética e ao extravasamento de sangue e
plasma para os tecidos (RADOSTITS; GAY; BLOOD; HINCHCLIFF, 2000;
WIEDNER; SOJKA; COUETIL; LEVY, 2006).

Achados de necropsia podem incluir hemorragias intensas em derme, tecido
subcutaneo, musculatura esquelética, pulmdes, rins, figado, baco, pancreas e trato
gastrointestinal (ALEMAN; CARLSON, 2006; VALBERG, 2009).

7 DIAGNOSTICO

O diagndstico presuntivo de purpura hemorragica pode ser feito através dos
sinais clinicos, que incluem edema ou hemorragia em mucosas, na exclusdo de
outras possiveis causas de vasculite e através de historico ou existéncia de
evidéncias de uma infeccdo recente ou ainda ativa por S. equi (SCOTT, 1988).
Confirmacdo do diagnéstico € obtida através de bidpsia de pele (AINSWORTH,
2012).

A bidpsia cutdnea mostra sinais de vasculite leucocitoclastica aguda com
necrose dos vasos sanguineos. As lesGes constam de uma hemorragia dérmica e
subcutanea acentuada, um edema rico em proteinas e zonas multifocais de infarto
dérmico. As pequenas artérias e capilares podem estar inflamados e infiltrados por
neutréfilos degenerados ou ndo. Trombos hialinos podem ser observados. Pode
haver imunocomplexos compostos principalmente por IgM ou IgA e proteina M
(antigeno estreptocécico) nos capilares e vasos sanguineo pequenos (ALEMAN;
CARLSON, 2006).

Nos casos associados com S. equi, isolamento do agente e teste soroldgico
para demonstracdo de titulos elevados de IgA e IgG contra S. equi,ddo suporte ao
diagnoéstico (SWEENEY; TIMONEY; NEWTON; HINES, 2005).

O isolamento do agente pode ser realizado através de cultura ou PCR.
Cultura pode ser realizada a partir de swab ou lavado nasal ou pus aspirado de
abscessos, quando presentes (HODGSON; RAINGER, 2006). O PCR (polymerase
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chain reaction) faz o isolamento do S equi através da deteccdo da sequéncia de

DNA do gene SeM, que codifica a proteina M (antigeno estreptocdcico) e as
amostras podem ser as mesmas que sao utilizadas para realizacdo de cultivo
(TAYLOR; WILSON, 2006). Como o S. equi nao faz parte da flora normal do trato
respiratorio dos equinos, seu isolamento a partir desses locais € considerado
significante (HODGSON; RAINGER, 2006).

Teste sorolégico pode ser usado como um adjunto no diagndéstico de
infeccdo ou exposicdo ao S. equi, principalmente quando nao foi possivel obter
material suficiente para cultura ou PCR. Os niveis séricos de anticorpos contra a
proteina M podem ser mensurados utilizando-se a técnica de ELISA (TAYLOR;
WILSON, 2006). Existe apenas um kit comercial em nivel mundial para o diagnostico
por ELISA (IDEXX Laboratories Inc., Westbrook, Maine, USA), que utiliza como
antigeno a proteina M, especifica de S. equi. O teste ndo distingue entre resposta a
vacina e a infeccdo, mas a magnitude dos titulos de anticorpos permite essa
diferenciacdo. Os soros sao classificados como negativo (sem anticorpos), fraco
positivo (baixo nivel de anticorpos), positivo moderado (que pode ocorrer em cavalos
duas a trés semanas apds a exposi¢ao), positivo forte (animais com quatro a doze
semanas apos a infeccdo, ou vacinados), e positivo muito forte (equinos com

purpura hemorragica ou Garrotilho bastardo) (MORAES et al., 2007).

8 TRATAMENTO

O tratamento deve ser iniciado tendo como objetivo reduzir a resposta
imunitaria e inflamatéria, realizar cobertura antibiética em casos de infeccao ativa,
proporcionar cuidados de apoio e evitar complicacdes (ALEMAN; CARLSON, 2006).

A base do tratamento é a utilizacdo de corticéides para diminuir a resposta
imune que causa os sinais da doenca. Geralmente utiliza-se dexametasona na dose
de 0,1-0,2 mg/Kg, via intravenosa ou intramuscular, a cada 24 horas, fazendo um
regime de reducgdo da dose até a completa retirada. prednisolona também pode ser
utilizada, na dose de 0,5-1 mg/Kg, via oral, a cada 12 ou 24 horas, também com
reducdo gradual da dose até a completa retirada. O tratamento prolongado com
corticoides (2-4 semanas) tem dado resultados favoraveis e evitado os casos de
reincidéncia, porém alguns cavalos podem necessitar de mais de 4 semanas de

tratamento. Tem-se recomendado o0 uso de antibidticos junto com o corticoide para
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reduzir a chance de septicemia secundaria (AINSWORTH, 2012; ALEMAN;
CARLSON, 2006; SWEENEY et al., 2005).

Os cavalos com infeccao estreptocdcica conhecida devem receber penicilina

(22.000 Ul/Kg de penicilina G procaina, via intramuscular, duas vezes ao dia ou
penicilina G potassica, via intravenosa, a cada 6 horas), durante, ao menos, duas
semanas.

A utilizacdo de anti-inflamatorio ndo esteroidais (AINES) pode ser benéfica
em alguns casos de Purpura, como por exemplo, nos casos onde ha febre. Alguns
clinicos, entretanto, recomendam o uso de AINES levando em consideracdo a
hidratac&o e o status renal do animal (MACLEAY, 2000).

Duchas com agua pressurizada, bandagem e exercicio leve (caminhadas)
podem ser Uteis para reduzir o0 edema das extremidades. Para os animais que se
encontram muito letargicos ou que apresentam disfagia por edema laringeo e néo
conseguem beber agua, fluidos administrados através de sonda nasogastrica ou por
via intravenosa podem ser necessarios. Da mesma forma, nutricdo enteral ou
parenteral também pode ser util. Traqueostomia pode ser realizada nos casos onde
h& dispneia severa resultante de edema de cabeca ou glote (AINSWORTH, 2012;
ALEMAN; CARLSON, 2006).

A recuperacao clinica do animal ocorre assim que a fonte de antigeno é
removida e a resposta imune € suprimida (AINSWORTH, 2012).

Um equino com purpura hemorragica grave foi tratado com sucesso com 3
semanas de dexametasona (0,07-0,1 mg/Kg) seguida por prednisolona (2 mg/Kg),
via oral, num total de 10 semanas, incluindo os dias de dose de retirada (VALBERG,
2009).

No relato de 53 casos de purpura, 32 animais foram hospitalizados e 21
passaram apenas por atendimento no ambulatério de medicina equina. Dos 32
equinos que permaneceram internados, 29 receberam alta depois de 6 a 20 dias de
tratamento, 2 foram eutanasiados e 1 morreu apos 48 horas de hospitalizacdo em
consequéncia de uma hemorragia pulmonar e dentre os 21 equinos que passaram
apenas por consulta, 20 se recuperaram completamente e 1 teve que ser
eutanasiado devido a uma colite severa. Do total de 53 animais, 49 sobreviveram.
Nenhum dos sobreviventes apresentou recidiva da doenca, mas 8 desenvolveram

complicagbes, sendo que 4 tiveram diarreia, 2 apresentaram miopatia degenerativa,
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em 1 equino a pele das extremidades dos membros apresentou-se exudativa e outro

equino desenvolveu laminite. De acordo com o0s autores, tais complicagbes foram
tratadas com sucesso (PUSTERLA et al., 2003).

9 PREVENCAO

Estando o aparecimento da purpura hemorragica relacionado a preexisténcia
de doenca respiratoria, causada principalmente por S. equi, a prevencao deve se
basear no controle desse tipo de infeccdo. Nesse caso o controle deve ser realizado
isolando-se os animais infestados, adotando praticas de higiene, principalmente na
manipulacdo desses animais, evitando, por exemplo, que materiais que sejam
usados por eles sejam utilizados por animais saudaveis e realizando a limpeza e
desinfeccdo do ambiente antes que animais nao infectados entrem na area onde
existam cavalos doentes (ANDREW, 2013).

Altos titulos séricos de anticorpos contra S. equi podem predispor 0s equinos
ao desenvolvimento de Purpura. Dessa forma, cavalos que tenham sido infectados
por S. equi dentro de um periodo de um ano ndo devem ser vacinados contra S.
equi, devido a possibilidade da inducdo de Puarpura Hemorragica (HODGSON;
RAINGER, 2006). Dentre 74 cavalos com Garrotilho, 4 deles desenvolveram Purpura
apos terem sido vacinados com vacina composta por proteina M (SELON; LONG,

2006).

10 CONSIDERACOES FINAIS

A purpura hemorragica trata-se de uma enfermidade ndo contagiosa aguda
gue acomete equinos, sendo considerada, principalmente como uma sequela das
infeccbes por S equi. Ecausada por uma vasculite imunomediada que se desenvolve
pela deposicdo de imunocomplexos, formados por IgA e antigeno estreptocécico
(proteina M), nos pequenos vasos e capilares, o que desencadeia, principalmente,os
sinais clinicos de edema das porc¢des distais de membros e hemorragia petequial ou
eguimotica de mucosas e tecido subcutaneo.

A enfermidade é de ocorréncia rara e se nao tratada adequadamente pode
resultar em Obito do animal. Dessa forma, sendo considerada como uma

complicacdo da infec¢do por S. equi ou uma reacao apds a vacina contra 0 mesmo
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agente, em consequéncia da elevacao intensa dos titulos de anticorpos que essas

duas situagcées promovem, sua prevencao se torna importante e deve ser baseada
na adocdo de medidas de controle contra o Garrotilho e maior atencdo no momento

da vacinacdo dos animais.
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