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RESUMO 

 

QUEL, N. G. Escherichia coli Vacuolating Factor (ECVF) como fator associado 
a celulite aviária. 2013. 88 f. Dissertação (Mestrado em Microbiologia) - Instituto de 
Ciências Biomédicas, Universidade de São Paulo, São Paulo, 2013. 

 

Escherichia coli isoladas de lesões de celulite aviária em frangos de corte produzem 
uma citotoxina, denominada ECVF (Escherichia coli Vacuolating Factor), que causa 
intensa vacuolização citoplasmática em células de origem aviária, mas não em 
células de mamíferos. A importância de ECVF na patogenia da celulite foi avaliada 
por meio de ensaios de citotoxicidade em cultura de células e ensaios in vivo. ECVF 
purificado foi inoculado subcutaneamente em frangos de corte, e induziu alterações 
nos tecidos subcutâneo, adiposo e conjuntivo, com sinais de inflamação e presença 
de infiltrados de heterofilos, linfócitos e plasmócitos. Em ensaios de citotoxicidade, 
foi verificado que ECVF induz alterações no citoesqueleto e no núcleo de 
fibroblastos aviários, bem como apoptose, tempo-dependentes. Por microscopia 
eletrônica de transmissão, verificamos que ECVF induz alterações citoplasmáticas e 
nucleares que podem afetar diretamente o metabolismo celular, entre elas 
condensação da cromatina e fragmentação nuclear, intensa vacuolização 
citoplasmática, e desorganização do citoesqueleto e das organelas. Também foi 
verificada interação de ECVF com proteínas de células aviárias, em detrimento das 
de células de mamíferos, sugerindo uma especificidade da toxina a este tipo celular. 
Essas proteínas podem estar envolvidas na interação de ECVF com a célula, 
durante a indução de citotoxicidade que leva ao dano tecidual. Nossos resultados, 
apoiados por dados de estudos anteriores, permitem sugerir um importante papel de 
ECVF na patogenia da celulite aviária, podendo contribuir para elucidação do 
mecanismo de desenvolvimento da doença. 

 

Palavras-chave: Escherichia coli patogênica aviária (APEC). Escherichia coli 
Vacuolating Factor (ECVF). Celulite aviária.  
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ABSTRACT 
 

QUEL, N. G. Escherichia coli Vacuolating Factor (ECVF) as a factor associated 
to avian cellulitis. 2013. 88 f. Dissertation (Masters thesis in Microbiology) - 
Instituto de Ciências Biomédicas, Universidade de São Paulo, São Paulo, 2013. 

 

Escherichia coli isolated from cellulitis lesions in broiler chickens produce a citotoxin, 
called ECVF (Escherichia coli Vacuolating Factor), which causes intense cytoplasm 
vacuolization in cells of avian origin, but not in mammalian cells. The importance of 
ECVF in the pathogenesis of avian cellulitis was assessed by citotoxicity assays in 
cell culture and in vivo assays. Purified ECVF was inoculated subcutaneously in 
broiler chickens, and induced alterations on subcutaneous, adipose and connective 
tissues, with signs of inflammation and infiltrates of heterophile, lymphocytes and 
plasma cells. In citotoxicity assays, we verified that ECVF induced alterations at 
cytoskeleton and nucleus of avian fibroblasts, such as apoptosis, time-dependent. In 
transmission electronic microscopy, we verified that ECVF induced citoplasmic and 
nuclear alterations, which can affect cellular metabolism directly, including chromatin 
condensation and nuclear fragmentation, intense cytoplasm vacuolization, and 
disorganization of cytoskeleton and organelles. It was also verified the interaction of 
ECVF with proteins of avian cells, instead of those from mammalian cells, 
suggesting the specificity of this toxin to this cells. These proteins may be involved in 
the interaction of ECVF with the cell, during the induction of citotoxicity, which will 
lead to the tissue damage. Our results, supported by data from previous studies, 
suggest an important role of ECVF in the pathogenesis of avian cellulitis, which may 
contribute to the elucidation of the mechanism of disease development. 

 

Keywords: Avian pathogenic Escherichia coli (APEC). Escherichia coli Vacuolating 
Factor (ECVF). Avian cellulitis.  

 

 

 

 



4 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

1 INTRODUÇÃO  

 

 

 



5 

 

Celulite refere-se a um processo inflamatório do tecido subcutâneo, 

caracterizado pela presença de placas fibrino-caseosas (JEFFREY; CHIN; SINGER, 

1999; NORTON; BILGILI; MCMURTREY, 1997). Foi descrita pela primeira vez em 

aves por Randall, Meakins e Watt (1984) na Inglaterra e consiste em uma das 

maiores causas de perda econômica na avicultura de muitos países (FALLAVENA, 

2000). O problema só é detectado na inspeção durante o abate e ocorre mesmo nas 

aves provenientes de lotes com bom desempenho. A manifestação dessa afecção 

está relacionada a múltiplos fatores que incluem condições de produção, tais como: 

nutrição, manejo, saúde e ambiência (NORTON, 1997). Escherichia coli tem sido o 

microrganismo mais comumente associado à celulite (BRITO; VIDOTTO, 2003), 

entretanto, outros patógenos, como Pasteurella multocida, Pseudomonas 

aeruginosa, Enterobacter agglomerans, Proteus vulgaris e Streptococcus 

dysgalactiae, podem estar associados à manifestação dessas lesões (NORTON; 

HESS, 1999). 

No Brasil, a celulite é uma causa crescente de condenação de carcaças de 

aves. Segundo dados do Ministério da Agricultura, Pecuária e Abastecimento 

(MAPA), dos 5,09 bilhões de aves abatidas no Brasil em 2012, 2,67% foram 

condenados (total e parcialmente), sendo 6,91% desses devido à celulite. Seriam 

9,4 milhões de carcaças afetadas pela celulite ao ano, configurando uma das mais 

importantes causas de condenação, ficando atrás somente da contaminação, 

responsável por 30% dos descartes, contusão e dermatose, responsáveis por 12,7% 

e 12,5%, respectivamente (BRASIL, 2013).  

O papel da E. coli na celulite tem sido investigado em diversos trabalhos. 

Estudos demonstram que a infecção por E. coli leva a produção de lesões de celulite 

em frangos de corte (NORTON; BILGILI; MCMURTREY, 1997; PEIGHAMBARI et 

al., 1995b). Salvadori et al. (2001) descreveram que E. coli isoladas de lesões de 

celulite aviária produzem uma citotoxina que causa intensa vacuolização 

citoplasmática em células de origem aviária, mas não em células de mamíferos, e a 

denominaram ECVF (Escherichia coli Vacuolating Factor). Estudos anteriores 

sugerem que esta citotoxina está envolvida no desenvolvimento da celulite aviária 

(ARAGÃO, 2010; QUEL, 2010; SALVADORI, 2003), entretanto, estudos sobre a 

caracterização da atividade citotóxica da ECVF, bem como o estudo do efeito da 

toxina in vivo, se faziam necessários, a fim de confirmar ECVF como um importante 

fator associado à patogênese da celulite aviária. 
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1. ECVF induz alterações citoplasmáticas e nucleares em fibroblastos 

aviários, incluindo desorganização das organelas e do núcleo, 

fragmentação nuclear, condensação da cromatina, intensa vacuolização 

citoplasmática e contração do citoesqueleto de actina; 

2. ECVF induz apoptose em fibroblastos aviários; 

3. ECVF induz lesões de celulite, a nível microscópico, nos tecidos 

subcutâneo, adiposo e conjuntivo de frangos de corte inoculados com a 

toxina purificada; 

4. ECVF apresenta especificidade a células aviárias, sendo identificadas 

proteínas que possivelmente interagem com ECVF durante a indução de 

citotoxicidade que leva ao dano tecidual; 

 

 Em síntese, nossos resultados demonstram a participação de ECVF no 

desenvolvimento da celulite aviária. Estudos futuros permitirão elucidar o papel 

desta citotoxina na patogenia da doença e, assim, talvez ECVF possa ser alvo de 

novas drogas que previnam a celulite em frangos de corte. 
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