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RESUMEN

Se describen las caracteristicas de una enfermedad infecciosa pro-
ducida por Corynebacterium kutscheri y que afecta exclusivamente la
laucha albina blanca. El descubrimiento de la misma se realiza al inocular,
via intraperitoneal, un pool preparado con 14 bazos triturados y diluidos
al 1/3 en solucion fisioldgica. Dicha inoculacién se realizd con otro
- objetivo, el reinjertar un tumor adenocarcinomatoso espontaneo: si bien

ello no se logrd, el 50% de los animales murieron a los cinco meses can
multipies abscesos en las visceras abdominales y ascitis. El pus vy
exudado presentaban un bacilo Gram positivo, cuyo estudio bacterioldgico
demostrd pertenecer al género Corynebacterium denominado Kutscheri.

Palabras clave: LAUCHA BLANCA ALBINA, INFECCION, CORYNEBAC-
TERIUM KUTSCHERIL.

SUMMARY

The characteristics of an infections disease produced by Corynebac-
terium kutscheri which affects exclusivetly white albine mice are des-

* D.M. Jefe de Laboratorio Seccion Zoonosis. (MSP).
*+* .M. Profesor Agregado de Anatomia Patoidgica.
**+ O .M. Cirujano.

**** Ayudante de Laboratorio. Seccidon Zoonosis. (MSP).

19



cribed. Its discovery was done upon abdominal inoculation of a pool of 14
spleens crushed and diluted 1/3 with physiological solution. The purpose
of this inoculation was to insert a spontaneous glandular cancerous
tumor. Even when this was not achieved, 500b of the animals died five
months later with multiple abscesses in abdominal organes and ascites.
A Gram positive bacillus which bacteriological study proved to felons to
the genus Corynebacterium kutscheri was present in pus and exudate
liquid.

Key words: WHITE ALBINO RAT, INFECTION, CORYNEBACTERIUM
KUTSCHER!.

INTRODUCCION

Se estudia el poder patogeno por las lesiones anatomo-patologicas
diferentes segun la puerta de entrada. Se destaca la aparicion espon-
tanea de infecciones similares en lauchas de la misma linea genética,
después de la segunda generacion.

MATERIAL Y METODO

En el mes de octubre de 1979, se estudian varios casos de adenocar-
cinoma mamario aparecidos espontaneamente en lauchas del bioterio. Se -
extirpa uno de los tumaores, (animal n° 379) y se reinocula via subcutanea
en tres lauchas, (serie 679) y via intraperitoneal en otras tres, (serie
5791.

En la primera serie se reproduce el tumor y en la segunda, no. A partir
de la serie 679 se reinoculan 14 nuevos animales, via subcutanea, los
que por error son sacrificados por un auxiliar de laboratorio. Se resuelve
hacer un pool con los bazos de esos 14 animales, diluirlo al 1/3 en suero
fisiolagico y reinocular por via intra-peritoneal, a razon de 0,5 mgrs. cada
una, diez nuevas lauchas.

Los animales fueron observados dia a dia y sopartaroan muy bien la
reinoculacion, no logrando reproducir el adenocarcinoma. Pero a los cinco
meses, la mitad presentan tumaraciones subcutaneas, tipo inflamatorias,
localizadas en flanco, dorso y axila. Ese 50% muere luego de un cuadro
séptico. En la autopsia se descubren multiples abscesos en las visceras
abdominales. El examen del pus y liguido de ascitis, mostro la presencia
de un bacilo Gram positivo, presente ademas en todos los drganos
afectados.

Siguiendo la linea genética a través de las crias, recien en la segunda
generacion obtuvimos una laucha (579) con un cuadro similar al ob-
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servado en los animales inoculados por via s/c, pero con el agregado de
alteraciones en los pulmones.

Las lesiones son debidas a un germen Gram positivo, demostrando el
estudio bacteriolégico, pertenecer al género Corynebacterium. Este mi-
crobio, que es patogeno para las lauchas blancas (Mus musculus v.
Albinus) ha cambiado varias veces de denominacion: primero, Bacteria
pseudo tuberculosis murium, debido al aspecto caseaso de los abscesos
(Kutscher, 1894); en 1900, Bacterium kutschery, (Migula); Mycobacte-
rium pseudotuberculoso, (Chester 1901), pésima denominacidn ya que no
es AAR; en 1925 la Sociedad de Bacteriologos Americanos le asignd la
denominacion actual, Corynebacterium kustcher. (Migula, Bergey y col.

1825).

Estudio bacteriolégico

Es un bacilo Gram positivo que se colorea en forma algo irregular, no
esporulado, inmavil, tiene forma de bastoncito derecho y a veces ar-
gueado, la extremidad puede ser puntiaguda y en algunos casos una
punta puede ser mas redondeada que otra, es muy numerase y abun-
dante en el pus de los abscesos donde aparece en conjunto, en placas
de 10 6 20, en general las laminas de los abscesos oscilan en 30 a 40
por campo, es mucho menos numeroso en los 6rganos, excepcion hecha
del higado y casi ha desaparecido en el liquido de ascitis.

Caracteres de los cultivos

Es un aerobio facultativo que crece bien a temperatura optima de
3d7° C. En geiosa da finas colonias translidcidas, blanco amarillentas, de
dos mm. de didametra. En gelatina leve desarrolla sin liquefaccion. En el
caldo simple, ligero enturbiamiento, con un depdsito en grumos, cre-
ciendo también lentamente. Se desarrolla en la zona de anaerobiosis de
la gelosa veillon, fermenta glucosa, sacargsa y maltosa, pero no tiene
accion sobre lactosa; no transforma los nitratos en nitritos y no da Indol
frente a proteinas.

Poder patégeno
a) Reproduccion experimental de la enfermedad.

1. Con el poal de bazo, de los 10 animales inoculados, mueren S entre
el cuarto y quinto mes. Presentan miltiples abscesos abdominales los
que determinan una hipertension portal con ascitis y aspecto globuloso
del abdomen. El higado presenta microabscesos en la superficie y al
corte existen masas grumosas sdlidas, nodulares., de aspecto caseoso.
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Se pueden extender a otros sectores de la cavidad abdominal o re-
troperitoneales y constituir pseudotumores en regiones axilares o ingui-
nales.

Existen numerosos abscesos y nodulos entre las ansas intestinales,
una esplenomegalia, por dos o tres, con abscesos en superficie y en-
globada por la reaccion inflamatoria adherencial al epipldn y estdmago.

En la pelvis y en el peritoneo parietal hay también numerosos abs-
cesos. Esta descripcion global resume lo observado en los cinco animales
fallecidos. A titulo de ejemplo veamos el balance anatomo-patoldgico de
un animal (980 s} macho, encontrado muerto. Autopsia: abierto el abdo-
men se destaca la existencia de una perihepatitis, constituida por un
magma blanquecino que se prolonga en el sector subhepatico, abarcando
bazo, retroperitoneo y existiendo sobre el lado derecho un abscesc bien
delimitado.

La coloracion con el Gram evidencid, en el pus del absceso y de los
grganos, un germen Gram positivo del Género Corynebacterium.® (Fig.
n° 1.,2,3).

FIGURA 1
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FIGURA 2

FIGURA 3
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La histopatologia (N° 10218), reveldo la existencia, en el higado, de
abscesos necroticos-purulentos muy evolucionados y con una reaccion
conectiva esclerchialinizante. (Fig. n° 4 y 5). En el pulmén microtrom-
‘bosis, engrosamiento alveolar y congestion. (Neumonitis instersticiall.

FIGURA 4

FIGURA S
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La segunda laucha de la serie {(679.2), murid a los siete meses con
lesiones idénticas a las descritas anteriormente. Se aisld también el
germen Gram positivo y a partir del bazo, macrascopicamente normal,
diluido al tercio, se reinocularon seis nuevas lauchas a razon de 0.5 mg
por via i/p.

Todas murieron en un plazo de un mes luego de la inoculacién. La
autopsia fue también similar en todos los animales, constatando en el
punto de inoculacion un flemon subcutaneo que se prolonga hacia la
cavidad peritoneal, disociando e infiltrando ansas intestinales, focalizan-
dose en higado y cavidad pelviana. La Bacteriologia mostrd abundantes
bacilos Gram positivos de tipo Corynebacterium en el pus, algunos aco-
lados, a veces en forma de dos, otras de aspecto estreptobacilar, 40 6
50 por campo. Los frotis del bazo revelan también el germen aunque
menos abundante que en los abscesos; los microbios aparecen en general
mas agrupados, 10 6 20 por campo.

La anatomia patoldgica es muy caracteristica, con abscesos ne-
craticos en el higado, tipo crdnico; en pulmon neumonitis intersticial. En
el bazo abscesos y se destaca la presencia de células grandes con
nucleo polilobulado del tipo de los megacariocitos en grupas de 3 ¢ 4,
abscesos también en las ansas (N° 1030). (Fig. 6, 7 vy 8.

FIGURA 6
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FIGURA 7

FIGURA 8
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2. Inoculacion: pus diluida de los abscesos. Por ser muy grumoso fue
diluido al 1/3 con suero fisioldgico e inoculado i/p a 10 lauchas a razon
de 0.3 mg a cada uno. A las 48 horas empiezan a morir y es idéntica al
descrito.

Dumas, en su tratado sobre animales de laboratorio, da también un
plazo de 10 dias para reproducir las lesiones que terminan can la muerte
del animal.

3. Inoculando liquido de ascitis. A razon de 0,3 mg por via i/p. Al
existir menor cantidad de gérmenes en el liquido de ascitis, algunos
animales llegan a sobrevivir hasta 5 meses aunque otros mueren a la
semana.

b) Corynebacteriosis espontanea. Pudimos observar cuadros semejan-
tes pero en animales que no habian sido injertados directamente con
trozos de adenocarcinoma, aungue en uno de los casos existe una
filiacion conocida para el primero.

Corynebacteriosis espontanea, linea genética 579, laucha 579-2.

Partimos de una laucha con tumor 379 y ese material fue inoculado
por via i/p y via s/c. En la serie 579 que corresponde a la via i/p no
obtuvimos el tumor en la primera generacion y no hubo evidencia aparen-
te de corynebacteriosis en las laminas de los controles.

Tiempo después en la segunda generacion dentro de esta linea gené-
tica, una de las crias ya adulta 573-2 mostrd una tumoracion en la
region inguinal izquierda muriendo al mes de su aparicion, evidenciando la
autapsia multiplicidad de abscesos en higado, bazo y lesiones pulmonares.
La bacteriologia reveld la presencia de corynebacteriosis. Histopatologia
(10.180) en bazo multiplicidad de abscesos con abundantes nddulos que
han expulsado su contenido necrdtico. En pulmdn procesos bronconeu-
madnicaos con areas de consolidacién, numergsos abscesos intraparenqui-
matosos encapsulados con necrosis de coagulacion central e imégenes
de trombosis (embolias sépticas). (Fig. N° 9, 10 y 11).

Corynebacteriosis espontanea laucha 14. En el seno de! bioterio se
descubre en un animal no inoculada, dos voluminosas masas subcuta-
neas, constatandose la muerte, cuatro dias después. En la autaopsia:
1) adenopatias en regiones axilar e inguinal izquierda. 2) lesiones pulmo-
nares bilaterales, mayores a region derecha, donde existe una lesion
circunscripta, redondeada. 3) Adenopatias iliacas bilaterales. 4) higado
macroscaopicamente normal.

Estudio bacterioldgico de bazo e higado: Gram pasitiva a razon de 20 6
30 por campo con las caracteristicas de Corynebacteriosis, y ganglio
con 6 a 10 elementos por campo.
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FIGURA 9

FIGURA 10
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FIGURA 11

Poder patdgeno en otras especies. El Corynebacterium kustcheri no es
virulento para la rata blanca y el hamster provocando solo abscesos
localizados gue se reabsorben lentamente (5.8).

Epidemiologia de la enfermedad. La Corynebacteriosis kutscheri afecta
fundamentalmente los criaderos y bioterios de lauchas. La infeccidon se
produce por via digestiva o por inhalacian.

Seguin Dumas'® es bastante frecuente en Alemania y rara en el resto
de Europa. Dingle relata algunos casos en EE.UU. La coexistencia de un
adenocarcinoma con infeccidn microbiana secundaria es comun y muchas
veces causante de la muerte.3. En 1933, Calmette, Saenz y Costil
relatan la presencia de un adenocarcinoma mamario de la laucha del
bacilo de Friediander Gram negativo!1).

La coexistencia del Corynebacterium kutscheri con un adenocarcinoma
mamario, no habia sido aun relatado en la bibliografia. Considerandose
como una infeccion que aparece aisladamente en los criaderos de lau-
chas.

RESULTADOS Y CONCLUSIONES

1) Se describe una enfermedad infecciosa que afecta exclusivamente a
la laucha albina y es producida por el Corynebacterium kutscheri. La
misma se evidencid al realizar injertos de adenocarcinoma mamario.
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2) Se destaca la localizacion del germen en el bazo de la laucha. La
reproduccion experimental de la enfermedad se efectia mediante un pool
de bazos diluido al 1/3 por inoculacion i/p apareciendo las lesiones a los
5 - 7 meses. Si se reinocula el bazo de los animales con un cuadro ya
definido, se observa el acortamiento del periodo de incubacion y la
muerte de todos los animales antes del mes. Las lesiones encontradas
en la autopsia son abscesos en higado, bazo, intestino y peritoneo.

3) La inaculacion del pus de las lesiones es aun mas virulenta ya gue
mata los animales en 10 dias.

4) La inoculacién con el liquido de ascitis es también virulenta, pero
depende unicamente de la riqueza bacilar del mismo y los plazos son muy
variables escalonandose entre una semana y cinco meses.

9) Se estudiaron también dos casos de Corynebacteriosis espontanea,
lo que nos permite establecer una diferencia fundamental, ya que aqui las
lesiones afectan primordialmente los pulmones (bronconeumonial. Se de-
duce que la infeccidn se produce por inhalacion.

B) No hemos encontrado en la bibliografia nacional que publicaciones
sobre este tema, por lo que pensamas es el primera en el pais gue trata
sobre el Corynebacterium kutscheri.
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