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APRESENTACAO

Este numero dos Cadernos Técnicos traz artigos que ilustram as trés linhas de pesquisa
principais do Setor de Patologia do Departamento de Clinica e Cirurgia Veterindrias desta
Escola, quais sejam, Patologia das doengas nuiricionais e metabolicas, ancorada lambém
no Setor de Nutrigio do Departamento de Zootecnia e carro-chefe do Nucleo de Estudos
em Patologia da Nutrigdao - NEPAN, do qual participam pesquisadores de virias
instituigoes nacionais; Parologia da reprodugdo, com a colaboragdo do Setor de
Reprodugio, ¢ Patologia suina que se apoia também no Departamento de Medicina
Veterindria Preventiva.

Trés dos trabalhos sdo semindrios apresentados ao concurso para professor titular do Setor
de Patologia, dois sdo semindrios dos cursos de pos-graduagao da Escola ¢ um € o extrato
de conferéncia proferida em outra institui¢ao de ensino. Esta aparente diversidade atende
ao objetivo da revista de tornar publico o material produzido internamente e que
normalmente tem circulagiio restrita, perdendo-se com o tempo.

Na Escola, a produgdo académica que se presta a divulgagao ¢ grande, mas também ¢
grande a perda dessa informagio por falta de uma infra-estrutura editorial rdpida e
eficiente. Isto tem sido um desafio para 0 qual ndo se encontrou, ainda, uma solugdo
satisfatdria. A parceria com empresas particulares, veiculando em cada numero una
propaganda na ultima capa, tem minorado os custos de impressao e distribuigao gratita
aos filiados dos CRM Vs de Minas Gerais ¢ do Espirito Santo. Por outro lado, como os
equipamentos da grifica sao antiquados, precisando ser substituidos, este apoio das
empresas nao tem propiciado maior rapidez na impressdo, o que faz que alguns Cadernos
permanegam tempo demais entre a editoragao e a distribuigio. Embora isto nao afete a
atualidade das matérias veiculadas, diminui, obviamente, o fluxo da informagio.

A modernizagdo da grafica da Escola traria beneficios tanto em qualidade de impressio
como em quantidade de matérias divulgadas e, para atingir este objetivo, esta Editoria estd
procurando sensibilizar patrocinadores que queiram financiar ou doar equipamentos para
sua recuperagio. Isto traria uma acentuada melhoria no servigo de educagio continuada
que a Escola ¢ o CRMV-MG prestam aos colegas.

Prof. Ilto José Nunes Prof. Jonas Carlos Campos Pereira
Editor Diretor
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1. INTRODUGAO

O presente semindrio tem por objetivo apresentar os aspectos morfopatogenéticos da
doenga periodontal dos bovinos, entendida aqui como uma doenca das estruturas de
suporte do dente e que culmina com o seu desprendimento. Estas estruturas sio
consideradas partes constituintes de uma unidade morfologica bem definida - o periodonto
- ¢ incluem a gengiva, o ligamento periodontal, o cemento € o osso alveolar.

Pelos conceitos prevalentes, a infecgdo e a inflamacgdo sdo os marcos fundamentais da
doenga periodontal e, para todas as espéceies, ela ¢ considerada uma doenga associada a
placa dentdria bacteriana (Barker er al, 1993). Entretanto, apesar de toda a pesquisa em
torno do tema, sua patogenia ndo foi completamente clucidada ¢ a maioria de suas
manifestacbes permanece inexplicada também do ponto de vista etiologico e
epidemioldgico (Henrikson, 1968).

No homem, no qual a doenga ¢ exaustivamente estudada, reconhecem-se hoje varios tipos
da enfermidade, genericamente denominados “doencas periodentais™. Na verdade, as

" Semindrio apresentado como requisito parcial ao Concurso Publico para Professor Titular, area de
Patologia Animal, Depto. de Clinica e Cirurgia Veterinarias, Escola de Veterinaria da UFMG, 24/4/95.
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tentativas de defini-la como uma entidade patologica especifica falharam, talvez pelo fato
de que a “doenga” ¢ irrefutavelmente apenas um sintoma de comprometimento patologico
do periodonto.

Viérios processos patologicos tém sido propostos como de importancia primdria na
patogenia da doenga, mas a gengivite, em resposta a placa bacteriana ¢ ao tirtaro dentdrio,
¢ considerada a causa direta das lesoes periodontais.

No bovino, a consideragio de que a doenga ¢ resultante de um processo patologico
localizado e associado a placa bacteriana, 4 semelhanga da doenga no homem, tem
merecido grande atengdo ¢ defesa (Rosa & Dobereiner, 1994). Entretanto, as evidéncias da
existéncia de distirbios metabolicos primdrios do osso alveolar, como parte integrante de
doenga metabélico-nutricional generalizada, j4 sio bem documentadas (Camargo &
Nazdrio, 1974, Nunes & Chquiloff, 1986) e apoiadas em dados epidemioldgicos que,
embora néo sistematicos, parecem irrefutdveis. Cabe lembrar que a perda do osso alveolar
- o fato mais marcante da doenga em todas as espécies - continua sendo o ponto crucial da
doenga.

E certo que existem vérios trabalhos sobre a anatomia patolégica do osso alveolar na
doenga periodontal, mas poucos levam em consideragio os conceitos de reabsor¢ao ossea e
fluxo dsseo, como processos continuos comandados pelos ostedcitos ¢ influenciados pelos
mecanismos de manuten¢io da homeostasia do cilcio (Bélanger, 1968; 1969). Estes
coneeitos, por vdrios anos ignorados ¢ atualmente em ressurgimento (Rubin, 1993), sdo
essenciais ao entendimento da patogenia tragada para a doenca periodontal (cara inchada)
dos bovinos, como uma manifestagio de doenga metabolica generalizada do esqueleto.

Mas a dicotomia de interpretagio etiopatogenética da doenga periodontal ndo ¢ exclusiva
dos bovinos. Em todas as espécies domésticas, selvagens em cativeiro ¢ também no
homem, coexistem as duas linhas de pensamento, embora prevalega aquela que a associa a
placa bacteriana e ao processo inflamatorio resultante da agao microbiana.

As interpretagdes da morfopatogenia da doenga periodontal dos bovinos propostas e
apresentadas neste semindrio sdo o fruto de quase 20 anos de pesquisa do Niucleo de
Estudos em Patologia da Nutri¢io - NEPAN, da Escola de Veterindria da UFMG.

Com o intuito de situar a doenga dos bovinos no universo das “doengas periodontais”,
seria oportuna uma breve discussio sobre os conhecimentos bésicos da doenga, no homem
¢ nos animais, bem como de sua epidemiologia ¢ do papel do osso alveolar na sua
patogenia.



- -

“NARIA DA wi

Cad. Téc. Esc. Vet. UFMG, n.15, p.5-26,1996 7

2. DOENCA PERIODONTAL — CONHECIMENTOS BASICOS

O padrio de reabsor¢io Gssea caracteristico da doenga periodontal foi notado no homem
fossil de La Chapelle-aux-Saints, que viveu na era paleolitica avangada do homem de
Neanderthal (Schluger er a/, 1977). Também nos animais, os estudos arqueoldgicos
demonstram a antigiiidade da “doenga”, principalmente nas espécies sujeitas a
domestica¢do (Baker & ‘Brothwell, 1980). Embora tdo antiga, a doenca periodontal
continua despontando entre as doengas de maior ocorréncia e distribuigio geogrifica em
todo o mundo.

As descrigoes remotas da doenga, no homem, trazem conceitos patogenéticos
interessantes, tais como os expressos por John Hunter no livro Natural History of the
Human Teeth, citado por Glickman (1966):

As gengivas sdo extremamente sujeitas a doengas. Elas incham, tornam-se
extremamente sensiveis ¢ sangram em fregientes ocasioes. Sendo este o
modo principal de resposta das gengivas doentes, suspeito que os mesmos
sintomas possam provir de virias causas. Além disso, tenho visto
Jregiientemente os mesmos aspectos em criangas, em pessoas crescidas e
também em pessoas que, sob todos os aspectos, sdo perfeitamente
sauddveis.

Além de dar a dimensio da ocorréncia da doenga, estava langado o conceito da existéncia
de vdrias doengas periodontais, conceito este que evoluiu com a publicagio de Joseph Fox
- Disesases of the Teeth, the Gums and the Alveolar Process (Glickman, 1966). O autor
acreditava na existéncia de trés tipos de doengas que afetavam as gengivas e o 0sso
alveolar - “aquelas peculiares ds partes”, “aquelas resultantes de dentes doentes” e
“aquelas derivadas de desordens constitucionais”. Com isso, a participagio de fatores
locais e sistémicos na doenga periodontal orava-se estabelecida hd quase dois séculos.

Entretanto, tanto Fox quanto Hunter j4 tentavam distinguir a doen¢a como uma forma
especifica de alteragdes periodontais relacionadas com o actimulo de tdrtaro. Mas foi com
Riggs, no final do século XIX, que se introduziu definitivamente o conceito de doenga
gengival e periodontal inflamatoria (Glickman, 1966). Denominada Doenca de Riggs, loi
descrita como tendo quatro fases distintas:

1. as margens gengivais mostram-se inflamadas e com alguma absor¢io de
sua substancia e se sangram facilmente;

2. a inflamagdo estende-se sobre o bordo alveolar delgado, causando
absorg¢do do osso e do tecido gengival, formando pequenas bolsas
subgengivais cheias de pus;

3. a agao morbida aprofunda-se, envolvendo as por¢oes espessas do osso
alveolar e causando rdpida absorgdo junto ao dente, fazendo-o mover-se
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para frente e para trds, dada G perda da maior parte de seu suporte
0ss€o;

4. adoenga varre os alvéolos e a maior parte da gengiva, permanecendo o
dente em seu lugar gragas a conversio do ligamento periodontal em
uma inser¢do ligamentosa grosseira a altura do dpice da raiz.

Como alguns pacientes mostravam todas as quatro fases da doenga, simultaneamente, e
outros, mais jovens, apenas a primeira ou a segunda fase, Riggs considerou que todas as
lesdes periodontais eram apenas fases diferentes de uma tnica entidade.

Este conceito, esquecido durante vdrios anos, parece ganhar for¢a novamente com a
assertiva de que

“A doenca periodontal, ou melhor, as doengas periodontais representam
infec¢des dinamicas causadas por associagées de vetores bacterianos que
variam com o passar do tempo, sendo o agravamento da doenca ¢ a
destrui¢do tecidual fenomenos episddicos (surtos agudos de ativagdao)
intercalados por fases de laténcia”

Entretanto, ainda ndo se encontrou explicagio patogenética para este conceito, que
contrasta com a maioria das doengas infecciosas cldssicas.

De toda forma, na antigiiidade jd estava instituida a idéia contemporanea da patogenia da
doenga, acreditada hoje como uma exacerbagio da resposta do hospedeiro  aos
microrganismos, levando ao dano tecidual e a perda da inser¢do das fibras e do osso
alveolar.

Da classificagdo de Gottlieb e seus contemporineos ¢ que gerou a primeira classificagio d:
American Academy of Periodontology (AAP) para a doenga periodontal humana, pouc
-stou na atualidade. Hoje sdo reconhecidos apenas trés tipos da doenga.

l PRIMEIRA CLASSIFICACAO PARA A DOENCA PERIODONTAL (AAP) I

1. Distiirbios periodontais inflamatdrios - gengivite (origem local, origem
sistémica) e periodontite (simples e complexa)

2. Distiirbios periodontais degenerativos — periodontose (sistémica,
hereditdria, idiopdrica)

3. Distiirbios periodontais atrdficos - atrofia periodontal (traumdtica, pre-
senil, senil, de desuso, idiopdtica e inflamatoria)

4. Distirbios periodontais hipertrificos - hiperplasia gengival ( irritagao
crénica por medicamentos, idiopdtica)

5. Distirbios periodontais traumdticos — traumatismos periodontais.
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| CLASSIFICACAO ATUAL PARA A DOENGA PERIODONTAL (A AP) |

1. Gengivite (normalmente evolui para periodontite)
2. Periodontite marginal juvenil
3. Periodontite marginal adulta.

A classificagdo atualmente vigente ressalta o conceito de que a doenga ¢ total e
indistintamente dependente de fatores infecciosos e inflamatérios locais.

2.1 DOENCA PERIODONTAL - EPIDEMIOLOGIA

Epidemiologicamente, o nivel de higiene bucal é considerado fator etiologico primordial.
Este conceito resiste, sem discussio, a fatos tais como:

1. adoenga aflige milhoes de pessoas em todo o mundo;

2. sua incidéncia e gravidade tendem a ser maiores em populagoes mal
alimentadas e em determinados grupos, como refugiados;

3. em muitos paises subdesenvolvidos as doengas periodontais destrutivas
sdo predominantes e mais graves nos jovens.

Entretanto, se for considerado que todos os métodos epidemiologicos aplicados & doenga,
no homem, sdo baseados no pressuposto de que a gengivite ¢ a forma inicial da doenga
periodontal inflamatoria destrutiva e que as doengas inflamatorias do periodonto formam
um grupo razoavelmente homogéneo, entende-se o porqué de tao ampla e irrestrita
aceitagdo daquele determinante etioldgico.

Entende-se também porque as unicas relagdes epidemioldgicas estabelecidas com os
fatores bacterianos sao a idade e a severidade da lesdo, definindo que o acimulo de placa
aumenta com a idade e, com esse actimulo, a taxa de instalagdo e progressio da doenga.

Fatores outros, como o0s socioldgicos, geogrdficos, educacionais, alimentares etc., sequer
sdo avaliados e, quando o sdo, levam a assertivas da seguinte ordem:

“O efeito de fatores como idade, sexo, raga, geografia, distribui¢ao urbana
e rural, educagdo e renda sobre a severidade da doenga periodontal pode
ser explicada quase que inteiramente com base na eficiéncia da
higienizacdo oral”™ (WHO, 1967).

Nos animais sdo poucos os estudos epidemiologicos. Os raros existentes baseiam-se nas
" mesmas premissas dos estudos no homem. Nos cies e ovinos, espécies domésticas nas
quais se concentram os estudos epidemioldgicos, os parimetros considerados sio a
formagdo da placa ¢ a idade (Hull er al, 1974; Aitchison & Spence, 1985; Tadich &
Herrera, 1991). Nos cies, a tendéncia é usar os mesmos indices usados para o homem ¢ o
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resultado tem sido a consideragio de que o cuidado bucal ¢ a tnica solugao para deter a
doenca.

A influéncia de fatores. alimentares ou nutricionais ¢ considerada nula. Apenas a
composi¢io e a consisténeia da dieta sio consideradas importantes, partindo do
pressuposto de que sio fatores determinantes na formagao da placa bacteriana. O conteudo
de carboidratos da dieta foi incriminado como determinante da doenga periodontal em
animais de laboratorio e no homem, mas somente a consisténcia da dicta constituiu fator
primordial em cées e furdes. Para furdes, a seguinte observagio foi considerada conclusiva
para determinar a importancia da consisténcia da dieta:

“Furdes alimentados com pedagos de carne sem osso e cartilagem
desenvolvem doenga periodontal, mas ingerindo o mesmo alimento ligado
ao osso e a cartilagem apresentam alivio da lesao inflamaroria”.

No aspecto nutricional, ndo é reconhecido qualquer fator etiologicamente importante. A
unica cren¢a ¢ que as deficiéncias nutricionais podem agravar ¢ ampliar os efeitos
irritantes da placa sobre a gengiva e o periodonto.

Este conceito sequer leva em conta a possibilidade de que a distribuigio geogrifica da
doenga esteja relacionada com a disponibilidade de nutrientes, principalmente de cdlcio na
dieta. Na India, onde a ingestdo per capita de cdlcio é uma das mais baixas do mundo, os
indices de ocorréncia e severidade da doenga periodontal sio os maiores (Henrikson,
1968). Em contrapartida, certos grupos némades do leste da Africa, cuja ingestio didria de
cdlcio supera 2 a 3g, ndo apresentam doenga periodontal (FAO/WHO, 1962).

Com excegiio da casuistica indiana, considerada alta pela md qualidade da higienizagao
oral e insuficiéncia de atendimento odontoldgico, ndo sio feitas referéncias aos hdbitos de
higiene oral ¢ ao atendimento odontoldgico das tribos nomades africanas.

Da mesma forma, nos animais, as diferencas de disponibilidade de nutrientes ¢ sempre

werpretada como isenta de qualquer valor determinante ou auxiliar das lesoes
periodontais (Spence er al, 1985). A excegdo de alguns trabalhos experimentais em cies
(Henrikson, 1968) e em ovinos (Suckling er al, 1974), a importancia da nutri¢do cdlcica
na patogénese da doenga periodontal é sobreposta pela da placa bacteriana.

A despeito de toda a valorizagdo da placa bacteriana como determinante epidemiologico
da doenga, quatro questoes formuladas por Raws (1885), citado por Schluger er al (1981),
permanecem sem respostas definitivas, hd mais de um século:

1. “Podem todas as pessoas que tém depdsitos de cdlculos sobre os dentes
apresentar os sintomas e sinais caracteristicos? Se nao, por qué?

2. Adoenga é infecciosa? Se é, por que tantos tém escapado dos seus
estragos, a despeito de séculos de contato e exposicao?
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3. Everdade que a doenga acompanha familias com maior evidéncia de
seu cardter infeccioso do que hereditdrio?

4. Efato que os microrganismos peculiares e destrutivos encontram seu
habitat nas lesées desta doenga e nio podem ser achados em bocas ndo
afetadas?”

Embora o conhecimento hoje acumulado ndo responda estas questoes de forma clara, é
amplamente aceito que os microrganismos sio os principais agentes etioldgicos
extrinsecos responsdveis pelas doenga inflamatéria da gengiva e do periodonto. Assim, a
doenga € classificada, hoje, como infecciosa, embora seja dispar de todas as infecgoes
cléssicas, pois os microrganismos ndo invadem os tecidos.

2.2 REABSORCAO DO OSSO ALVEOLAR.

Glickman (1966) levantou a hipétese de que o fundamento da doenga periodontal esteja
na perda Gssea, jd que a reabsorgdo do osso alveolar é responsdvel pela perda dentdria
(ponto culminante da doenga). Com isso, ele introduziu o conceito da existéncia de um
mecanismo regulador sistémico sobre o osso alveolar, ao qual denominou fator dsseo.
Embora sem defini-lo apropriadamente, Glickman (1966) acreditava que o fator dsseo
fosse um componente sistémico comum a todos os casos de doenga periodontal e que a
perda do osso alveolar ocorreria na auséncia de fatores lesivos locais.

Ao verificar, experimentalmente, a interrelagio entre deficiéncia de cdlcio e doenga
periodontal no cio, Herinkson (1968) emitiu sua convicgdo de que o fator dsseo de
Glickman € o hiperparatireoidismo secunddrio nutricional.

Desde aquele tempo, pouca coisa foi esclarecida quanto a reabsor¢do do osso alveolar e as
hipéteses formuladas atualmente tentam interligar a reabsor¢do ao processo inflamatério
dos tecidos adjacentes. A perda do osso alveolar, considerada ainda como caracteristica
fundamental da doenca periodontal destrutiva, pode ser assim resumida, segundo os
recentes tratados de periodontologia:

“E mais provivel que o osso seja perdido em conseqiiéncia da atividade
osteocldstica, mas pode resultar também da atividade osteogénica reduzida
ou prejudicada ™.

Para explicar a reabsorgdo osteocldstica, ¢ listada uma série de fatores presentes na
gengiva inflamada e em suas secre¢oes que estimulam a reabsorgio Gssea in vitro, quais
sejam:

* extratos soliveis derivados dos tecidos inflamados (fatores ndo
identificados);

* lipopolissacarideos (endotoxinas) dos microrganismos Gram
negativos;



Nunes, Cara inchada dos bovinos... 12

e dcidos lipoteicoicos e peptideos derivados do muramil dos
microrganismos Gram positivos;

e substancias nao endotoxicas derivadas do Actinomyces
actinomycetemcomitans;

s fator anfipdtico do Actinomyces viscosus;

¢ prostaglandina E;

¢ interleucina I (fator ativador do osteoclasto);

¢ componentes do complemento (?77).

A reabsorgdo excessiva do osso alveolar, como jd foi dito, ¢ o evento crucial da doenga
periodontal. Este mesmo evento ¢ constatado na osteodistrofia fibrosa generalizada e
vérios trabalhos demonstraram que o osso alveolar é, em todas as espécies, o local mais
afeito s manifestagdes da hiperfungio das paratiredides (Krook & Barret, 1962; Krook &
Lowe, 1964; Henrikson, 1968; Savile et al., 1969). Com o estabelecimento do conceito de
fluxo Gsseo (Krook et al., 1970), ficou demonstrado que o osso alveolar ¢, dentre todos os
ossos do esqueleto, aquele com maior taxa metabdlica, ou seja, 0 que apresenta maior
velocidade de fluxo dsseo.

Antes mesmo do conhecimento da existéncia do fluxo dsseo, o estudo da remodelagéo do
osso alveolar demonstrou que suas taxas de aposi¢do ¢ de reabsor¢do sio duas vezes
maiores do que no osso frontal (Baumhammers et al, 1965).

A taxa metabélica do osso decresce com a idade e, se a reabsorgio aumenta além do
normal, a perda dssea se manifesta mais rapidamente nos locais onde normalmente a
atividade metabélica do osso é maior. Esta é a explicagdo salientada por vérios autores,
para a perda do osso alveolar na doenga periodontal (Herinkson, 1968; Krook et al.,
1972).

Entretanto, os vérios trabalhos experimentais comprobatorios da interligagio entre
hiperparatireoidismo secunddrio nutricional e doenga periodontal nio sao correntemente
aceitos; mas também parece que essa interligagdo nio ¢ convenientemente estudada. No
homem, por exemplo, a verificagio da concomitancia de doenga periodontal com
alteragdes esqueléticas generalizadas ¢ extremamente escassa. Groen et al. (1960) ¢ Groen
(1965) escreveram a respeito:

“A paradentose primdria pode ser considerada um componente da mesma
doenga sistémica, da qual a osteoporose pré-senil da coluna vertebral é
outra manifestagdo. Existem algumas evidéncias de que uma prolongada e
inaparente deficiéncia marginal de cdlcio, principalmente pelo consumo
insuficiente de leite desde a infancia, seja um fator decisivo na etiologia
destas condigdes ™.
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Alguns trabalhos demonstram que a redugio da densidade dssea comega mais cedo em
mulheres japonesas e indianas do que nas inglesas ¢ que, nas finlandesas, ¢ ainda mais
tardia (Nordin, 1966). Estas diferengas geogrificas parecem estar positivamente
correlacionadas com a ingestdo dietética de cdleio (Tab.1) e coincidentes com a maior
prevaléncia e maior grau de severidade da doenca periodontal.'

Mais recentemente, pesquisadores da Universidade de Tufts, em Boston, exprimiram a
sy - . ;i
idéia de que a saude dental da mulher depende da densidade de seus ossos.’

Tabela 1. Disponibilidade dietética de cdlcio em alguns paises

% fornecida

Pais Ca mgjdia/per pelo leite ¢ Quam.idadc de
capita e leite (/)
Finlandia 1.329 88 0,99
US.A. 1.116 76 0,72
Noruega 1.026 81 0,70
Dinamarca 1.000 74 0,63
Israel 884 56 0,42
Itdlia 710 54 0,32
Chile 520 54 0,24
Africa do Sul 442 64 0,24
Japio 368 16 0,05
[ndia 347 43 0,16

Fonte: FAO (1962) apud Henrikson (1968)

3. DOENGA PERIODONTAL DOS BOVINOS

Embora o limite da discussdo da doenga periodontal dos bovinos imposta a este semindrio
scja a sua morfopatogénese, uma visao factual e temporal dos estudos até hoje realizados,
independente de suas linhas de pensamento, parece oportuna. Com a denominagao de
marcos historicos, os fatos mais importantes sobre a doenga sio arrolados a seguir.

3.1 MARCOS HISTORICOS.

A doenga clinica foi descrita pela primeira vez por Gidvine et al. (1943), que a
interpretaram como uma manifestagio da necrobacilose, Durante os quase 30 anos
seguintes, aconteceu uma pausa nos relatos da doenga, embora sua ocorréncia tenha sido
noticiada, se bem que de forma esporddica. Somente na década de 70 a doenga volta a ser

! Fonte: FAO/WHO (1962)
? Osteoporose é relacionada & sauide dentaria. Ciéncia/Ecologia. Jornal do Brasil, 2/4/94.
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Débereiner er al (1974, 1975, 1976), responséveis por esta descri¢io, associaram-na &
deficiéncia de regeneragio e reparagio do conjuntivo “paradentdrio”, na fase de erupgio e
crescimento dos dentes que evoluia para “peridentite purulenta™ e “periostite cronica
ossificante”. Por algumas caracteristicas especiais da doenga, como a recuperagio. de
animais doentes transferidos para dreas consideradas indenes e instalagao da doenga em
animais de dreas indenes transladados para as dreas endémicas, os autores concluiram por
uma causa ligada a fatores alimentares.

Logo depois, Rosa er al (1976) suspeitaram também de ctiologia alimentar, ao verificarem
a persisténcia e o agravamento das lesdes periodontais em animais mantidos em pastos de
Panicum maximum na drea de ocorréncia da doenga, em contraposi¢ao a recuperagio de
animais da mesma drea alimentados com ragéo completa e balanceada.

Concomitante & primeira descri¢do dos anos 70, Camargo & Nazdrio (1974) descrevem a
doenga como uma distrofia do osso maxilar, concluindo pela participagao do cdleio e do
fosforo como determinantes das lesdes. Entretanto, antes mesmo da divulgagio destes
trabalhos, Oliveira (1972), em artigo de vulgarizagdo, recomendava a suplementagido com
elementos minerais, mormente o fosforo, como meio de controle da doenga.

Quase findando a década de 70, foi realizado o primeiro estudo morfologico sistemadtico
dos elementos periodontais, do esqueleto ¢ de glandulas enddcrinas, levando & conclusio
que a doenga periodontal dos bovinos era uma manifestagdo de alteragbes osteopénicas
generalizadas, decorrentes do aumento da reabsorgio Gssea, da redugdo da aposigao Gssea
¢ de crescimento Gsseo defectivo (Nunes et al, 1979).

Numa trilogia da descrigio morfoldgica do periodonto (Brito, 1983), morfofuncional das
paratiredides e tiredide (Luvizotto, 1984) e morfologica do esqueleto (Souza, 1987), de
animais doentes de regides endémicas e aparentemente sadios de dreas indenes, ficou
fundamentada a natureza metabolico-nutricional da doenga ¢ a ocorréncia de alteragoes
subclinicas em animais de dreas indenes.

Scifert ez al (1983) admitem que a reabsor¢io do osso alveolar ¢ de natureza metabdlica e
conseqiiente 4 osteodistrofia fibrosa generalizada, mas consideram-na como o resultado da
subnutrigio, da baixa ingestio de alimentos ¢ do periodo relativamente longo da doenca. A
demonstragio de que a hiperfungio paratiredidea tem influéncia primdria sobre a higidez
periodontal foi obtida experimentalmente por Cardoso (1989) ¢ Maia (1990), que
demonstraram  lesdes  clinicas assemelhadas e microscopicas  idénticas no
hiperparatircoidismo secundério nutricional induzido ¢ na doenca periodontal natural.
el -

A partir de 1984, iniciam-se os estudos sobre a flora bacteriana associada i doenga
periodontal dos bovinos. Blobel er al (1984) descrevem a flora associada a doenga e a
tentativa de reprodugio da doenga com inoculos bacterianos, concluindo que as bactérias
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isoladas ndo tém papel primdrio na etiologia da doenga, mas participam de sua
patogénese.

Dois anos depois, enzimas e endotoxinas bacterianas s@o responsabilizadas pelo
desenvolvimento das lesoes periodontais (Dutra er al, 1986). Abordando este mesmo
aspecto, ou seja, a agio dos produtos gerados pela flora associada 4 doenga, Blobel er al
(1990) assumem que as bactérias sdo a causa da progressio das lesoes periodontais do
bovino e que, provavelmente, uma deficiéncia de defesa antibacteriana esteja ligada a
progressdo da doenga. A caracterizagdo das bactérias anaerobicas estritas isoladas de
bezerros de trés meses a um ano de idade com lesdes periodontais foi posteriormente feita
por Botteon ez al (1993). Considerando a base fundamental da doenga como um processo
inflamatério purulento ulcerativo, Tims er al (1992) demonstram a eficiéncia da
virginiamicina na recuperagio de bezerros com diferentes graus de lesio progressiva.

Preocupados ainda com os determinantes da doenga, Dibereiner er al (1987) indicam
como causa de persisténcia e agravamento das lesdes um fator determinante existente no
leite de vacas mantidas em pastos onde ocorre a doenga. Descrevendo dois surtos da
doenga, Dutra er al (1993) concluem pela existéncia de relagdo entre novos surtos e
melhoria do solo e dos pastos pela aragem, gradeagio, calagem e adubagao.

A influéneia dos minerais, principalmente do cdlcio, do fosforo e do cobre sobre a
recuperagio de animais doentes foi estudada morfologicamente por Soni (1984), ¢ clinica ¢
nutricionalmente, por Souza et al (1986). Com variagoes decorrentes da avaliagdo que se
fez, as conclusoes de ambos os trabalhos foram pelo efeito benéfico da elevagao dos niveis
de suplementacgdo mineral. Aplicando a estatistica de Andlise de Dados Multidimensionais
aos dados de Soni (1984) e de Souza er al (1986), Sampaio (1993) confirmou a existéncia
de influéncia dos minerais sobre a higidez periodontal, definindo niveis minimos de
cadlcio, fosforo e cobre necessdrios para retardar a doenga, e concluindo que as respostas
radiograficas e microscopicas caracterizam melhor a doenga do que a resposta clinica.

Em 1989, a identificagdo de uma microdrea livre da doenga e que se presta a sua cura ¢
feita na regidao do Alto Paranaiba, Minas Gerais (Viana er al, 1989). A drea, localizada em
um complexo geoldgico denominado chaminé alcalina, difere de outras dreas vizinhas,
onde a doenga ocorre, pela riqueza em macro e microelementos minerais. Também foi
evidenciado que a suplementagio mineral materna ¢ capaz de controlar e retardar o
aparecimento da doenga clinica em bezerros, embora os niveis suplementares
normalmente usados ndo controlem o aparecimento de lesoes subclinicas (Nunes er al,
1991). J4 a influéncia direta de microelementos minerais na doeng¢a periodontal fol
negada por Moraes er al (1994), a partir de andlises de tecidos animais (figado) ¢ de
forrageiras.

Finalmente, em editorial/revisdo (andlise critica pessoal da literatura brasileira disponivel
sobre o tema), Rosa & Ddbereiner (1994) concluem que ndo existem evidéncias de que a
doenga periodonral esteja relacionada a uma ou mais causas ligadas ao metabolismo de
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Finalmente, em editorial/revisdo (andlise critica pessoal da literatura brasileira disponivel
sobre o tema), Rosa & Débereiner (1994) concluem que ndo existem evidéncias de que a
doenga periodontal esteja relacionada a uma ou mais causas ligadas ao metabolismo de
clementos minerais ¢ que a administragio profildtica de antibidtico no sal mineral ¢ o
caminho, demonstrado experimentalmente, para o controle da doenga.

3.2 MORFOPATOGENESE®

Com este termo pretende-se descrever a origem ¢ o desenvolvimento das alteragdes
periodontais e sistémicas na doenga periodontal dos bovinos. O primeiro enfoque serd
dado, naturalmente, ao periodonto, local de elei¢io para a manifestagio patologica da
doenga. Mas, antes disso, a referéncia a algumas manifestagoes que identificam a doenga
parece importante.

Uma das caracteristicas clinicas ¢ macroscopicas marcantes em bezerros doentes ¢ o
abaulamento dos ossos faciais, 0 que resulta na denominagio comum da doenga como cara
inchada. Entretanto, este abaulamento, que pode estar presente também nos arcos
mandibulares, pode estar ausente, nao se constituindo numa caracteristica indispensével da
doenga. Além disso, a cara inchada s6 aparece em bezerros; ¢ rara ou nunca aparece em
animais adultos, mesmo naqueles com alteragoes periodontais avangadas.

Sendo uma doenga progressiva, os animais que apresentam lesoes avangadas demonstram
estado de desnutrigio cronica, normalmente associado a diarréia profusa ¢ atraso
acentuado do crescimento, levando a uma taxa de mortalidade muito alta. Mas, também
este quadro, prevalente nas regioes endémicas da doenga, nao ¢ particular da doenca, jd
que animais em bom estado nutricional ¢ criados em manejo controlado podem apresent-
la.

Como a literatura pertinente foi abordada anteriormente, serdo omitidas neste capitulo as
chamadas bibliograficas, merecendo lembrar que as opinides ¢ descrigbes emitidas aqui
*stao caleadas em trabalhos desenvolvidos pelo NEPAN, do qual a autora ¢ participante.

.2.1 Periodonto

As lesoes periodontais apresentam-se, basicamente, em quatro estidios de
desenvolvimento, ou seja, estddio 1 (inicial), estddio 2 (precoce), estadio 3 (estabelecida)
¢ estddio 4 (avangado). Do estddio inicial ao avangado, a progressao das lesoes pode ser
assim descrita: discreta retragdo gengival com exposigio da jungdo cemento-esmalte,
aumento dos espagos interdentdrios, aprofundamento do sulco gengival, exposigao gradual
da raiz dentdria, formagio de bolsa periodontal com impacgdo de alimento e necrose
gengival, aumento da mobilibade dentiria ¢ perda dentiria. Ji no estidio de
aprofundamento do sulco gengival, um odor fétido caracteristico exala das alieragoes

* [morf(o) do gr. morph = forma, -pato do gr. path = doenca, -génese do gr. génesis = origem]
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periodontais, que se acentua quando hd formagio da bolsa periodontal ¢ impacgao de
alimentos. Coincidentemente, as dreas de impacgdo de alimento (normalmente fibras
grosseiras) correspondem as de abaulamento dos ossos faciais ou da mandibula. Uma
explicagio para esta correspondéncia ¢ levantada mais 4 frente.

E possivel observar-se no mesmo animal lesoes em diferentes estidios ¢ em locais
diversos. Em todas as idades, as lesoes concentram-se e sio mais severas na maxila do que
na mandibula, sendo raro o comprometimento da drea dos incisivos. Nos animais mais
jovens, os dentes mais aletados sdo os pré-molares, mormente o Py, ¢ nos de sobreano, os
molares, principalmente M. Nos adultos acometidos, normalmente fémeas puberes e em
produgio, ndo existem dados que possam distinguir locais de predilegio das lesoes, inas
parece que lanto os pré-molares permanentes quanto os molares sdo igualmente afetados.
Evidentemente que existe, nos bezerros, uma relagio entre emergéncia dos dentes, muda
dentdria e localizagdo das lesoes.

E importante lembrar que durante a emergéncia ¢ a muda dos dentes a taxa metabolica
local, j4 normalmente maior nos jovens, acentua-se. Embora se saiba pouco a respeito dos
mecanismos e fatores reguladores da emergéncia (erupgao) dentdria ou do movimento
fisioldgico dos dentes, jd estd definido que eles sao totalmente dependentes da remodelagao
do osso alveolar.

Por indugio de hiperparatireoidismo secunddrio nutricional em bovinos jovens, com o uso
de dietas desequilibradas em cdlcio e fosforo fornecidas por 180 dias, foi possivel
reproduzir as lesdes dos estddios iniciais da doenga periodontal.

Radiograficamente, o padrio de reabsorgio do osso alveolar ¢ idéntico ao de outras
espéeies. Hd sensivel redugdo da massa do osso alveolar, traduzida por decréscimo na
altura ¢ espessura das cristas interdentdria ¢ interradicular. A perda Ossea, da mesma
forma que as lesdes macroscopicas, variam em grau de dente para dente ¢ de individuo
para individuo, seguindo aquela mesma seqiiéncia de envolvimento preferencial dos
dentes. A lamina dura apresenta resposta varidvel, estando descontinua, ausente ou
preservada, mesmo quando a porgio trabecular das cristas se mostra quase que totalmente
reabsorvida. Mas ¢ pelo estudo microrradiogriafico que se pode aquilatar o grau ¢ a
natureza da perda Ossea. A crista interdentdria, cujo topo coincide com a jungao
amelocemental, paulatinamente decresce e perde seu contorno regular, chegando algumas
vezes a envolver apenas a porgdo apical da raiz. A perda 6ssea lambém reduz a espessura
(largura) da crista, deixando o espago do ligamento periodontal anormalmente alargado. E
possivel, ainda, observar-se apenas a redugao em espessura da crista, sendo preservada a
sua altura até a jungao amelocemental (Fig.1).

Por estas alteragoes da crista interdentdria, pode-se entender o porqué da retragdo
gengival, da migragio do epitélio juncional ao longo da raiz, da formagdo da bolsa
periodontal, do alargamento dos espagos interdentdrios ¢ da redugdo da fixagdo dentdria.
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Também a crista interradicular ¢ alvo da reabsor¢io e normalmente apresenta maior taxa
de perda dssea, contribuindo efetivamente para o desprendimento do dente.

O aspecto mais interessante revelado pela microrradiografia é com relagao 4 natureza da
reabsor¢do Ossea. Todas as caracteristicas da reabsor¢do dssea profunda (ostedlise
osteocitica) sdo bem demonstradas. As lacunas osteociticas estio alargadas e coalescentes e
a matriz perilacunar radioluscente. Sao formadas cavidades internas de reabsor¢io e
ocorre alargamento das superficies dos canais vasculares. Quando ocorre a unido das
cavidades internas de reabsor¢do com os canais vasculares alargados, formam-se grandes
cavidades de reabsorgiio, todas, a principio, com superficies regulares lisas. Nos casos mais
severos, restam apenas poucas (rabéculas Osseas, cinturadas e com superficie
irregularmente denteada (lacunas de Howship). Os canais vasculares alargados, ainda
existentes, também mostram superficies denteadas.

Figura 1 Microrradiografia de dente pré-molar de bovino, com + 12 meses de idade, acometido de doenca
periodontal, mostrando (A) esmalte, (B) dentina, (C) reabsorgéo excessiva da crista interdentaria, (D)
alargamento do espago do ligamento periodontal, (E) reabsorgao excessiva do cemento.
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interna (cementolise cementocitica), na jungdo cemento dentina, ¢ a superficial
(osteoclasia), na jungio com o ligamento periodontal, sdo patentes. A reabsor¢ao completa
de porgoes do cemento, atingindo também a dentina, pode ser um outro achado ¢ o defeito
¢ preenchido por conjuntivo proliferado, sem provavelmente restabelecer a integridade das
fibras de Sharpey. Os casos de destruigio da dentina e de envolvimento da cavidade pulpar
por processo inflamatorio (pulpite) sdo raros.

O espago do ligamento periodontal, em conseqiiéncia da perda Gssea e da reabsorgio do
cemento, mostra-se alargado e ocupado por tecido conjuntivo proliferado e por feixes de
fibras coldgenas rompidas, dispostas sem orientagio definida e sem bitrefringéncia a luz
polarizada. Bastante comum ¢ a presenga de cavidades cisticas, formadas pela distensao
das fibras coldgenas, provavelmente pelas hemorragias focais freqiientemente vistas no
tecido conjuntivo proliferado. A parede da cavidade cistica ¢ formada por fibras
comprimidas, embora na luz da cavidade ndo se detecte qualquer colegdo, a nio ser, em
algumas ocasides, de hemdcias integras ou lisadas. Sio também comuns os osteoclastos
dispersos no conjuntivo proliferado, alguns em plena atividade fagocitdria do sangue
extravasado. Nio raramente, sio notadas concre¢des formadas por massas calcificadas,
simples ou multiplas, livres no ligamento periodontal. Sua constituigio semelhante a do
cemento e sua ocorréncia proxima a presenga de cemeticulos, inseridos ou incluidos no
cemento, as definem como cementiculos livres. A abundancia destas concregoes parece
estar relacionada com o grau de reabsor¢io do cemento ou da hipercementose.

No osso alveolar, local do maior nimero de alteragdes patoldgicas, ¢ nitida a supremacia
da reabsor¢io profunda sobre a aposigio superficial, levando a osteopenia das cristas
interdentdria e interradicular. Os sinais de aceleragdo da ostedlise osteocitica ¢ de sua
supremacia sobre a aposigio sdo inferidos pelo fato de que os ostedcitos maduros e
volumosos, alojados em lacunas alargadas com bordo lacunar intensamente basofilico ou
metacromdtico e circundados por matriz também intensamente  basofilica ou
metacromdtica, localizam-se bem proximos das superficies de aposigio, enquanto que os
osteoblastos sio, em sua maioria, fusiformes e escassos. Das dreas de reabsorgio profunda
_partem linhas de cimentagio espessas ¢ irregulares, havendo nitida redugio do mimero de
lamelas dentro das trabéculas, com alargamento dos espagos vasculares. As lacunas
osteociticas alargadas confluem formando cavidades internas de reabsorgdo que, por sua
vez, interligam-se com os canais vasculares alargados, formando grandes cavidades de
reabsorgdo. Nos casos mais avangados ¢ nos locais de maior intensidade de reabsor¢do, o
osso alveolar fica constituido apenas por trabéculas fragmentadas ¢ cinturadas, sendo alvo
de intensa osteoclasia. Embora em sua maioria os osteoblastos sejam atroficos, dreas de
hiperplasia osteobldstica focal parecem tentar compensar toda a perda ossea. O 0sso
secretado, entretanto, mostra caracteristicas de grande imaturidade e remogao osleocldstica
precoce.

A perda dssea ndo compensada pela aposigio leva a proliferagio de tecido conjuntivo
fibroso de substitui¢io que, em algumas dreas, continua com aquele proliferado no espago
do ligamento periodontal. Apresenta, também, hemorragias focais, formagao de cavidades
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das fibras coldgenas, provavelmente pelas hemorragias focais freqiientemente vistas no
tecido conjuntivo proliferado. A parede da cavidade cistica ¢ formada por fibras
comprimidas, embora na luz da cavidade ndo se detecte qualquer colegio, a ndo ser, em
algumas ocasides, de hemdcias integras ou lisadas. Sio também comuns os osteoclastos
dispersos no conjuntivo proliferado, alguns em plena atividade fagocitdria do sangue
extravasado. Ndo raramente, sdo notadas concregoes formadas por massas calcificadas,
simples ou multiplas, livres no ligamento periodontal. Sua constitui¢io semelhante & do
cemento ¢ sua ocorréncia proxima a presenga de cemeticulos, inseridos ou incluidos no
cemento, as definem como cementiculos livres. A abundincia destas concregoes parece
estar relacionada com o grau de reabsor¢ao do cemento ou da hipercementose.

No osso alveolar, local do maior mimero de alteragoes patologicas, ¢ nitida a supremacia
da reabsor¢ao profunda sobre a aposi¢dao superficial, levando a osteopenia das cristas
interdentdria ¢ interradicular. Os sinais de aceleragdo da osteolise osteocitica e de sua
supremacia sobre a aposigio sdo inferidos pelo fato de que os ostedeitos maduros e
volumosos, alojados em lacunas alargadas com bordo lacunar intensamente basofilico ou
metacromdtico e circundados por matriz também intensamente basofilica ou
metacromadtica, localizam-se bem proximos das superficies de aposigio, enquanto que os
osteoblastos sdo, em sua maioria, fusiformes e escassos. Das dreas de reabsor¢ao profunda
partem linhas de cimentagdo espessas e irregulares, havendo nitida redugio do numero de
lamelas dentro das trabéculas, com alargamento dos espagos vasculares. As lacunas
osteociticas alargadas confluem formando cavidades internas de reabsorgdo que, por sua
vez, interligam-se com os canais vasculares alargados, formando grandes cavidades de
reabsor¢do. Nos casos mais avangados e nos locais de maior intensidade de reabsorgio, o
osso alveolar fica constituido apenas por trabéculas fragmentadas e cinturadas, sendo alvo
de intensa osteoclasia. Embora em sua maioria os osteoblastos sejam atroficos, dreas de
hiperplasia osteobldstica focal parecem tentar compensar toda a perda dssea. O osso
secretado, entretanto, mostra caracteristicas de grande imaturidade ¢ remogéo osteocldstica
precoce.

A perda Gssea ndo compensada pela aposi¢do leva a proliferagio de tecido conjuntivo
fibroso de substitui¢do que, em algumas dreas, continua com aquele proliferado no espago
do ligamento periodontal. Apresenta, também, hemorragias focais, formagio de cavidades
cisticas e osteoclastos dispersos. Pela luz polarizada, é intensa a perda de birrefringéncia
do coldgeno Osseo, nas dreas de reabsorg¢do profunda, confirmando sua degradagéo, jd
insinuada pelas caracteristicas tintoriais da matriz Ossea (intensa basofilia ou
metacromasia). Também o osso cortical da maxila ¢ da mandibula mostram, com menor
intensidade, os mesmos fendmenos de reabsor¢io. Digno de nota € a intensa reabsor¢ao
subperiosteal e a pouca maturidade do osso ostednico, principalmente na maxila. Formado
quase que exclusivamente de osso trabecular ¢ 6steons primdrios, muitos insuficientemente
mineralizados (soft osteons), nao seria surpresa que o cortex pudesse deformar, 4 pressao
do material impactado nas bolsas periodontais ou nos alvéolos dentdrios edentados.
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Nio parece dificil entender a importancia primdria das alteragdes dos elementos
calcificados do periodonto sobre o desencadeamento das lesdes nos dois componentes nio
calcificados (ligamento periodontal ¢ conjuntivo gengival) ¢ a supremacia das alteragoes
dos primeiros parece confirmd-la. Partindo desta premissa, torna-se dificil entender que
apenas estimulos locais possam intensificar a reabsorgdo profunda no osso alveolar e
cemento (ostedlise osteocitica ¢ cementdlise cementocitica). Considerando a assertiva de
que a reabsor¢io profunda ¢ acelerada tinica ¢ exclusivamente em resposta a um
alinhamento da homeostasia do cdlcio e que a natureza do processo de reabsorgdo visto na
doenga periodontal dos bovinos mnao ¢ diferente daquela que ocorre  no
hiperparatireoidismo, s6 se pode pensar que o processo patologico seja sistémico e
metabolico. Alids, as lesoes tendem sempre a bilateralidade, uma caracteristica das
doengas metabolicas. Assim pensando, as alteragbes osteopénicas teriam que estar
presentes em todo o esqueleto, ¢ isto € constatado em todos os animais doentes.

3.2.2 Esqueleto

Outros ossos da face e do cranio, como nasal e frontal, mostram as mesmas caracteristicas
de reabsorgio do osso alveolar. Da mesma forma, vértebras ¢ ossos longos mostram as
mesmas caracteristicas radiogrificas, microrradiogrificas ¢ histologicas de osteopenia.

A perda de radiopacidade ¢ notéria principalmente nas dreas de osso lamelar (metifise dos
ossos longos ¢ corpo das vértebras), as bainhas corticais estao delgadas, com contornos
imprecisos e irregulares e o canal medular, nos ossos longos, estd anormalmente alargado.
As placas epifisdrias mostram contornos irregulares ¢ sinais prematuros de fechamento.

Microrradiograficamente, a densidade ¢ a espessura das trabéculas metafisdrias do imero
estdo reduzidas; as trabéculas existentes estdo fragmentadas, cinturadas e com perda focal
de radiopacidade, mas com superficies regulares. A organizagio direcional das trabéculas
estd preservada, mas ndo raramente sdo vistas trabéculas com orientagio transversal. A
cortical, normalmente adelgagada, é constituida basicamente de osso lamelar e dsteons
primédrios, mas a presenga de osteons secunddrios € vista como uma delgada faixa
circundando a cavidade medular, principalmente na didfise média. Os sinais de
intensificagio da ostedlise osteocitica ¢ marcante ¢, principalmente na drea de Gsteons
secunddrios, pode ser declarada patologica. Da mesma forma como no osso alveolar ¢
cortical da maxila ¢ mandibula, sio inimeras as cavidades internas de reabsorgio, estando
também presentes o alargamento dos canais vasculares (estes com superficies regulares ¢
sem sinais da presenga de lacunas de Howship) e dsteons pouco mineralizados.

Os estudos com um tnico marcador dsseo, no caso a tetraciclina, parecem confirmar, na
didfise média do imero, o aumento da velocidade do fluxo dsseo pelo aumento da
reabsorgio ossea.

Microscopicamente, além das alteragoes caracteristicas de aumento da reabsor¢ao oOssea,
morfologicamente idénticas as dos outros ossos, chama a atengdo as alteragdes das
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cartilagens de crescimento, principalmente com relagio a diferenciagio celular. Embora a
atividade proliferativa da cartilagem parega estar preservada, a diferenciagdo ¢ maturacio
esldo quase que completamente abolidas, levando a redugdo substancial da espessura da
placa, inexisténcia da esponjosa primdria e parada ou retardamento do crescimento
endocondral. Na maioria das vezes, segoes da placa epifisdria ou toda ela estio barradas
por trabécula ¢ssea transversal (placa terminal distal), sendo comuns vdrias trabéculas
transversais na metdfise, como resultado do deslocamento da placa terminal distal, em
episodicos fendmenos de retomada do crescimento endocondral.

As segoes histologicas da cortical confirmam os achados microrradiograficos e chamam a
aten¢do para a intensidade da reabsorgéo subperiosteal, levando a enorme perda dssea ¢ ao
seu natural adelgacamento. Nos locais de perda ossea, hd intensa atividade de proliferagio
de tecido conjuntivo de substitui¢io e ruptura das fibras de Sharpey. As fibras proliferadas
apresentam direcionamento irregular, aspecto fragmentado ¢ nao chegam a restabelecer a
ligagao peridsteo-osso. Tudo isso leva a hemorragias subperiosteais que, da mesma forma
como ocorre no ligamento periodontal, promovem a formagio de cavidades cisticas. Numa
boa porcentagem de animais, nas dreas de hemorragia ¢ de cavidades cisticas, a
metabolizagio da hemoglobina liberada e sua fagocitose por células gigantes
multinucleadas (osteoclastos) ddao origem a nodulos de deposi¢io de hemossiderina,
denominados, na osteodistrofia fibrosa generalizada, nddulos marrons. Também nos
espagos intertrabeculares alargados da epifise ¢ da metdfise, a proliferagio conjuntiva é
intensa e, nas dreas subcondrais, o tecido pode mostrar pequenas dreas de hemorragia.
Ainda no tecido conjuntivo subperiosteal, podem ser encontrados focos de infiltrado
inflamatério de polimorfononucleares (neutrofilos e eosinofilos) e alguns plasmocitos. A
interpretagdo patogenética desse achado ¢ dificil, mas poderia ocorrer em resposta ao
desprendimento do peridsteo, sem representar um quadro tipico de periosteite.

Somando os achados, todos com a mesma caracteristica patologica, fica dificil ndao associd-
los a uma alteragdo generalizada do tecido Gsseo. Apesar da existéncia de menor atividade
osteobldstica (osteoporose), o quadro dominante é de aumento da reabsor¢ao Ossea
(osteodistrofia fibrosa generalizada) em decorréncia, provavelmente, de hiperfungio das
paratireoides (hiperparatireoidismo). Esta hiperfungdo, como descrito a seguir, é uma
realidade na doenga periodontal dos bovinos.

3.2.3 Paratireoides

O HI par ou paratiredides externas ¢ visto dorsolateralmente & bifurcagdo da artéria
cartida comum (que déd origem aos ramos interno ¢ externo) e sob a glandula parotida.
Nenhuma alteragdo ¢ detectada macroscopicamente, a ndo ser, as vezes, discrela
descoloragdo. Nenhum aumento de volume significativo pode ser observado e a média de
tamanho chega a 4,8%3,0mm. O IV par ou paratiredides internas ¢ detectado embebido no
tecido tireoidiano, normalmente em situagdo craniolateral.
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Microscopicamente, tanto o 111 quanto o IV par revelam caracteristicas de uma glandula
cronicamente estimulada. O arranjo celular predominante ¢ em forma de dcinos ou de
conjuntos acinosos, com células principais em vdrios estidios funcionais. Predominam as
células claras, mas vérias formas de transi¢do para grandes células claras ¢ células claras
transparentes (water clear cels) sdo observadas, bem como hiperplasia focal de células
principais escuras. As c€lulas claras transparentes, consideradas representativas de um
estado de exaustio glandular, sdo vistas dispersas entre os outros lipos celulares ou
aglomeradas em ilhas. O intersticio € escasso ¢ as razoes parénquima/intersticio (P/I) ¢
citoplasma/micleo (C/N) confirmam a existéncia de hiperplasia e hipertrofia glandular,
principalmente de hipertrofia.

Este quadro morfolégico de hiperfungido glandular explica claramente o aumento
generalizado da reabsorgiio Gssea e as lesdes dela decorrentes, classificadas classicamente
como osteodistrofia fibrosa generalizada. Na auséncia de alteragoes primdrias das
paratireoides e de lesdes renais, o tnico fator restante no quadro patoldgico da doenga
periodontal dos bovinos que poderia desencadear o estado de estimulagdo cronica das
paratiredides é o nutricional. Pelos conhecimentos atuais, ndo se tem noticia de que fatores
locais possam desencadear aumento da secregdo de paratormonio.

O hiperparatireoidismo secunddrio nutricional pode ser induzido em bovinos com dietas
desequilibradas em cilcio ¢ fésforo ¢ as respostas das paratiredides ¢ do osso em nada
diferem daquelas descritas acima para a doenga periodontal. As respostas & suplementagio
mineral reforgam o cardter nutricional do hiperparatireoidismo.

A hiperfungio paratiredidea explica muito claramente 0s processos de reabsor¢ao do osso,
mas, na cara inchada dos bovinos, também estao comprometidos 0s processos anabdlico
(aposi¢io Gssea) e de crescimento endocondral. O paratormonio nao tem agao direta sobre
estes processos. Quando muito, o paratormonio secretado em excesso interfere com a
maturagio da matriz Ossea, deixando-a refratdria & mineralizagao.

Existiria na doenca periodontal dos bovinos outros fatores desencadeantes da osteoporose
(menor aposigio 6ssea) e do crescimento endocondral retardado? A resposta ¢ dada pela
avaliagdo morfofuncional da tircoide.

3.2.4 Tireoide

Caracteristicamente, na doenca periodontal dos bovinos a tiredide mostra aumento de
peso, considerando-se que uma glandula normal nunca excede a 50g/100 kg de peso
corporal. Macroscopicamente, nio sio vistas lesoes dignas de nota, mas histologicamente
eslio presentes, isoladas ou associadas, adenomatose interfolicular ¢ intrafolicular, além de
tendéncia ao bocio coldide em alguns animais. Os niveis séricos de triiodotironina e
tiroxina, avaliados por radioimunoensaio, sio baixos, indicando que, apesar das respostas
proliferativas da glandula, os animais apresentam um estado de hipotiroidismo. E bem
conhecida a agio dos hormonios tiroidinanos sobre a diferenciagdo ¢ maturagao das células
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cartilaginosas das placas de crescimento e também sobre a atividade osteobldstica. Assim,
0 atraso do crescimento endocondral e a osteoporose encontram na hipofungdo tiroidinana
seu fator determinante. Além disso, a presenga da placa terminal distal, considerada
caracteristica da agdo deficiente dos hormonios tiroidianos sobre a cartilagem de
crescimento, ¢ fato marcante na doenga periodontal do bovino.

Resta ainda uma questio: a origem do hipotiroidismo. As regides endémicas para a doenga
periodontal dos bovinos sdo todas mediterrineas e sabidamente deficientes em iodo, mas
também nestas regides os animais estio sujeitos a deficiéncia protéico-energética,
principalmente nos periodos de seca. Sabendo-se da forte interagdo entre deficiéncia
protéico-energética ¢ hipofungéo tiroidiana, ndo seria surpresa se esta fosse a causa do
hipotiroidismo. Alids, animais doentes suplementados com fontes protéicas apresentam
restauragdo do crescimento endocondral e redugdo das caracteristicas proliferativas da
tiredide. ;

4 CONSIDERAGOES FINAIS

Pelos estudos morfopatogenéticos, sem sombra de duvida, ndo ¢ ilégico ou inconseqiiente
afirmar que a doenga periodontal dos bovinos ¢ uma doenga complexa, com multiplos
determinantes, dos quais os distirbios metabdlicos ¢ nutricionais despontam como
primordiais, embora o papel patogenético de cada um desses determinantes tenha que ser
ainda esclarecido.

Apesar de combatida, a influéncia benéfica da suplementagdo mineral ¢ inegdvel, pois foi
a unica medida populacional tomada capaz de reduzir os indices de ocorréncia da doenga
nas dreas endémicas. Embora parega que estas medidas tenham tido reflexo apenas na
manifestagdo clinica da doenga, ndo se pode destitui-las de importincia, mesmo que seja
para a elucidagdo final da patogenia da doenga. Por isso, a simples transformagdo da
doenga de endémica para epidémica ou esporddica ndo deveria levar os pesquisadores a
considerar a cara inchada como questdo resolvida, devendo ser incentivada a busca
cientifica para todos os fatos da doenga. E certo que pode ser dificil a um mesmo grupo
explorar todas as questdes patogenéticas, dai ser de suma importancia a integragdo ou a
criagiio de grupos multidisciplinares e interinstitucionais, sem interferéncia de tendéncias
pessoais ou politicas.

Finalmente, seria pertinente deixar registrado que a micro-regido homogénea localizada
no Alto Paranaiba, poderia ser um campo fértil para a pesquisa da doenga, jd que cla
abriga contiguamente drea de ocorréncia da doenga, drea em que a doenga ndo ¢ registrada
e drea em que, além da doenga ndo ser registrada, se presta a sua cura. Esta drea seria
ainda uma boa fonte de estudo da doenga no homem, jd que a ocorréncia de problemas
dentdrios nos seus habitantes parece seguir as mesmas tendéncias da doenga nos bovinos.
Alids, como ressalta o professor José de Alencar Carneiro Viana, outras chaminés
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alcalinas deveriam ser localizadas e seus habitantes, homens e animais, estudadps com
relagdo a doenga periodontal ¢ outras doengas esqueléticas
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1. INTRODUGAO

A placenta, 6rgio formado por tecidos da mée ¢ do feto, tem fungdes nutritiva, protetora,
respiratoria, endocrina e imunossupressora. Nos mamiferos da subclasse Eutheria
(placentirios), ela é responsdvel pelo intercimbio metabdlico materno-fetal durante a
maior parte do periodo de gestagdo. Apresenta grande diversidade estrutural entre as
espécies. Por isso, vdrios aspectos sao considerados para sua classificagdo. No caso da
vaca, a placentagdo ¢ vilosa, sendo classificada como cotiledondria, adeciduada e
epiteliocorial (Bjorkman, 1982).

Dada 4 importincia fisiologica da placenta, o estudo de sua estrutura ¢ de suas fungdes
assume grande importincia pritica, pois as pesquisas nesta drea podem fornecer subsidios
para a intervengdo mais eficaz nos casos de retengao de placenta, uma patologia puerperal
responsdvel pelo comprometimento do desempenho reprodutivo ¢ da lucratividade,
principalmente na pecudria leiteira (Joosten er al, 1988).

No presente trabalho, procurou-se abordar algumas informagoes disponiveis sobre a
estrutura e a fisiologia da placenta da vaca, especialmente sua fungio enddcrina, embora
sem a preocupagio de rever exaustivamente a literatura.
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2. MORFOLOGIA

A placenta da vaca € classificada como cotiledondria, na qual as vilosidades corionicas
estdo presentes em dreas restritas do cdrio, conhecidas como cotilédones e separadas por
dreas de cdrio liso. Os coltilédones estao aderidos as cartinculas uterinas, formando a
unidade placentdria denominada placentoma (Fig. 1)(Bjorkman, 1982). A placentagio da
vaca ¢ ainda classificada como vilosa, devido a presenga de vilos ramificados do cério, que
interdigitam com as criptas carunculares (Bjorkman, 1982). A cartincula apresenta
superficie convexa, com o tecido coribnico cobrindo esta superficie (Perry, 1981).

A intensidade com que as membranas fetais estdo ancoradas no endométrio determina a
quantidade de tecido uterino perdido na ocasido do parto. Baseando-se neste aspecto, a
placenta da vaca ¢ considerada adeciduada, uma vez que a perda de tecido uterino ¢
minima, quando da liberagdo da placenta apds o parto (Bjorkman, 1982).

Na vaca, 70 a 120 placentomas desenvolvem-se ¢ aumentam de tamanho durante a
gestagio (Mc Laren, 1988). Os maiores estio localizados no tergo médio do corno gestante
¢ a estabilizacdo do crescimento se dd entre os dias 180 e 210 da gestagio (Marques Junior
et al, 1993). Normalmente, sio observadas carinculas livres de placentagio nas
extremidades dos cornos uterinos. A redugdo no nimero de cartinculas disponiveis para a
placentagio ¢ compensada pelo aumento de tamanho dos placentomas existentes
(Hradecky er al, 1988a).

O nimero de camadas dos componentes teciduais maternos varia entre as espécies, embora
seja constante na por;io fetal. Portanto, a placenta também ¢ classificada com base no
nuimero de camadas de tecidos uterinos. A placenta da vaca € epiteliocorial, ou seja, todas
as rés camados de tecido materno persistem (epitélio uterino, conjuntivo e endotélio
vascular). Nos estdgios mais avangados da gestagio ou sob condigoes patolégicas, também
podem ocorrer locais de relacionamento sindesmocorial, com perda do epitélio uterino
(Bjorkman, 1982).

9 epitélio da cripta caruncular ¢ ciibico ou achatado. As células possuem nicleos esféricos
m nucléolos evidentes (Bjorkman, 1982). Além destas células cuboidais, o epitélio
uterino apresenta células gigantes trinucleadas (Derivaux er al, 1988).

Os vilos coridnicos consistem em mesénquina vascular coberto por uma camada simples
de trofoblasto. O trofoblasto é composto de células cilindricas mononucleares e células
binucleadas (Bjorkman, 1982). Estas ultimas correspondem a 15-20% das células do
trofoblasto, ¢ um quinto delas se encontra em migragdo através da interface materno-fetal,
onde estas células se fundem a células do epitélio materno, originando as células gigantes
trinucleadas. Apds a migragéao, estas células liberam produtos de secregio (Wooding er al,
1986; Wooding & Beckers, 1987). Os mecanismos de controle da populagio ¢ da migragao
das células binucleadas ainda nao estio bem estabelecidos, mas aparentemente o feto
exerce influéncia sobre esse processo (Wooding er al, 1986).
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Figura 1: A) Representagaop esquematica do placentoma bovino ao final da gestagdo, mostrando o
cotilédone (Cot.), porgao do alantocdrion (AC), onde estdo presentes as vilosiddes coriénicas. O cotilédone
recobre a caruncula uterina (Car.), localizada no endométrio (End.). B) Representacéo esquematica de um
corte sagital no placentoma, onde podem ser observados: os seplos carunculares (s), as vilosidades
coribnicas (v), o alantocérion (AC), 0 endométrio (E) e a parede uterina (P).

As células binucleadas do trofoblasto originam-se de células uninucleadas que sofreram
mitose nuclear ndo acompanhada de mitose citoplasmética (citocinese). Elas sdo incapazes
de proliferar, mantendo seu nimero estdvel mediante continua transformagio de células
mononucleares em células binucleadas (Derivaux et al, 1988).
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Por estudo morfométrico, demonstrou-se que ao longo da gestagdo o coldgeno presente no
cotilédone tende a aumentar proporcionalmente, enquanto o coligeno do componente
materno tende a diminuir (Sharpe er al, 1989).

3. IMPLANTAGAO E INICIO DA PLACENTACAO

Em torno do 7°-8° dia apés a fertilizagio, o embrido atinge o estdgio de blastocisto; logo a
seguir, ocorre o rompimento da zona pelticida ¢ o blastocisto fica livre desta estrutura
protetora (Derivaux et al, 1988). Até entdo, a parede do embrido estd constituida de
epitélio unilaminar denominado trofoblasto. Posteriormente, desenvolve-se uma camada
de mesoderma ¢ a membrana composta formada é conhecida como cério. Uma vesicula
ectodérmica, o dmnio, circunda o embrido e o sustenta em liquido. Outras duas vesiculas
participam da formagdo da placenta: o saco vitelinico, em comunicagdo com o intestino
médio, e a alantoide, que ¢ um diverticulo do intestino posterior (Perry, 1981).

Inicialmente, o crescimento embriondrio ¢ sustentado pelo histotrofo secretado pelas
glandulas endometriais. Contudo, a implantagio, caracterizada por vascularizagio e pelo
estabelecimento do contato entre as membranas embriondrias ¢ o endométrio, é necessdria
para assegurar o suprimento adequado de oxigénio e de nutrientes para o desenvolvimento
rdpido do concepto (Dantzer, 1993). Embora a contribui¢io nutricional do histotrofo
diminua relativamente com o desenvolvimento dos placentomas, ele pode continuar a ter
importancia durante toda a gestagio (Hradecky er al, 1988a).

A migragdo transuterina do embriéo ¢ um evento raro em bovinos, s6 ocorrendo em alguns
dos poucos casos em que a vaca libera dois odeitos de um tinico ovério, O alongamento do
blastocisto tem inicio entre o 122 ¢ 132 dia apos a fertiliza¢io. O embrido normalmente se
localiza no tergo médio do corno ipsilateral (do mesmo lado) ao corpo hiteo, enquanto o
corio continua o alongamento até ocupar todo o lume uterino (King er al, 1982).

O endométrio da vaca apresenta as caruinculas uterinas e a drea intercaruncular, onde se
abrem as glandulas endometriais. As carinculas sio estruturas sem glandulas
endometriais e especializadas na interagio com a membrana corioalantGidea para a
formagdo do placentoma. Hd também indicios de interagdo materno-fetal em dreas ndo
carunculares (King er al, 1982).

Na vaca, a implantagio ¢ superficial, uma vez que o blastocisto permanece no lume
uterino, sendo distinta da implantagio intersticial, na qual o embrido se insinua na parede
uterina (Perry, 1981). O estigio de justaposi¢do (embrido-iitero) tem inicio por volta do
182 a0 20? dia apds a fertilizagdo. A migracio de células binucleadas fetais e a presenca de
protuses  citoplasmadticas de células trofobldsticas junto as aberturas das glandulas
endometriais sdo importantes para a fixagio do concepto. O processo de aderéncia das
membranas fetais a0 endométrio estd completo por volta do terceiro més de geslagio
(Derivaux er al, 1988).
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A placenta ¢ formada quando o tecido fetal entra em contato com o tecido materno, para
permitir a interagdo fisiologica entre mée ¢ feto. Nos mamiferos, ela sempre envolve o
corio, além do saco vitelinico ou da alantoide. Dessa forma, a placenta ¢ composta pelo
corio e vascularizada pela alantoide, sendo esta a estrutura definitiva que permanece até o
final da gestagdio. Em um estdgio inicial, a placenta ¢ coriovitelinica, formada pela
associagdo do cério com o saco vitelinico (Perry, 1981). Isso ocorre porque o saco
vitelinico ¢ rapidamente superado pelo crescimento da alantdide, comegando a se
degenerar apos trés semanas (Bjorkman, 1982).

Alguns fatores de crescimento foram identificados nos tecidos materno ¢ fetal por métodos
imunocitoquimicos no inicio da placentagdo. Entretanto, a importancia ¢ a agio desses
fatores no processo de desenvolvimento da placenta ainda nio estdo clucidadas (Dantzer,
1993).

4. FISIOLOGIA

O nimero de membranas citoplasmdticas a atravessar ¢ importante para a fungdo da
placenta como barreira seletiva e como via de transporte. O tecido conjuntivo materno e 0
mesénquima fetal ndo oferecem obsticulos 4 difusio. O numero de membranas
citoplasméticas da barreira placentdria dd uma indicagdo da permeabilidade. Entretanto,
estudos morfolégicos ndo fornecem informagdes suficientes sobre as fungdes de transporte
¢ de barreira (Bjorkman, 1982).

Com o avango da gestagio, o epitélio materno passa de cuboidal a escamoso e as vezes
torna-se tio fino que a distancia entre o capilar materno ¢ o trofoblasto chega a somente 2
micrometros (Murai & Yamauchi, 1986).

O mecanismo de transferéncia dos gases respiratorios ¢ o de difusio simples sob gradiente
de pressdo. A membrana placentdria é permedvel 4 dgua e aos eletrdlitos. A transferéncia
de substincias organicas é mais complexa. A glicose ¢ transferida por transporte ativo. Os
aminodcidos sdo rapidamente transferidos, enquanto a passagem de imunoglobulinas ¢
escassa ou nula (Bjorkman, 1982).

O extravasamento de sangue materno ¢ a subseqiiente fagocitose dos eritrécitos pelas
células do trofoblasto possivelmente sejam a principal rota de transferéncia de ferro para o
feto (Murai & Yamauchi, 1986).

A enzima cistina aminopeptidase pode ser usada para avaliar a fun¢do placentdria porque
sua atividade no plasma reflete sua atividade placentdria (Ikenaga er al, 1993).

Dentre todos os aspectos fisiologicos da placenta, sua fungdo endocrina tem sido um dos
mais estudados. Foram isoladas substancias de cotilédones com atividade de hormonio
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luteinizante (LH), sinalizando com a possibilidade da existéncia de uma gonadotropina
corionica bovina (Ailemberg & Shemesh, 1983; Beckers er al, 1988).

O lactogénio placentdrio bovino (bPL) foi isolado e caracterizado por Beckers ef al (1980).
Este horménio difere estruturalmente dos horménios hipofisdrios prolactina ¢ horménio do
crescimento, mas apresenta agio semelhante (Derivaux er al, 1988).

O crescimento fetal na espécie bovina nio depende exclusivamente do horménio do
crescimento hipofisdrio, mas ¢ provdvel que dependa principalmente do lactogénio
placentdrio, Dessa forma, o crescimento praticamente normal de bezerros anencefdlicos é
perfeitamente compreensivel (Derivaux er al, 1988).

A concentragio de bPL no cotilédone ¢ de trés a quatro vezes maior que na carincula. A
concentragdo plasmdtica, no feto, ¢ relativamente alta (20 a 30 ng/ml) entre a 8 ¢ a 12¢
semana de gestagdo, diminuindo progressivamente, até atingir 5 ng/ml imediatamente
antes do parto. No soro materno o bPL ¢ detectado a partir de 26 dias ap6s a fertilizagio e
sua concentragdo aumenta, atingindo 1 a 2 ng/ml por ocasido do parto (Derivaux et al,
1988).

Estudos de microscopia eletronica, empregando técnicas imunocitoquimicas, mostram que
bPL ¢ encontrado somente em granulos e no aparelho de Golgi das células binucleadas do
trofoblasto (Wooding & Beckers, 1987). Possivelmente a exocitose dos grinulos das
células binucleadas seja a rota normal de secregdo do lactogénio placentdrio na circulagio
materna e fetal (Wooding, 1987).

A placenta da vaca tem capacidade de sintetizar progesterona, e esta capacidade se torna
mais acentuada a partir do 80° dia de gestagdo (Izhar er al, 1992). Entretanto, o corpo
liteo ¢ essencial para a manuten¢do da gestagdo, pelo menos nos primeiros 200 dias
(Estergreen er al, 1967). Por outro lado, experimentos mais recentes demonstram que a
ovariectomia com remogio do corpo liteo entre os dias 235 ¢ 260 da gestagio provoca
queda na concentragiio plasmdtica de progesterona e resulta em parigio aproximadamente
42 horas apds a ovariectomia (Hoffmann er al, 1979). A concentragdo plasmdtica de
estrogenos aumenta no final da gestagéo, sendo os tecidos fetais da placenta a principal
fonte destes hormonio (Hoffmann, 1983). O placentoma apresenta concentracio de
receptores para estrogeno muito baixa por ocasido do parto (Sauerwein er al, 1989).

Aparentemente, o cortisol exerce influéncia sobre a sintese de esterdides pelo trofoblasto,
ocorrendo aumento da sintese de estrogenos na presenga de cortisol (Hoedemaker er al,
1990), com a atividade da enzima aromatase no cotilédone aumentando no 5° més de
gestagio e proximo ao momento do parto (Tsumagari er al, 1993).

As células principais mononucleares das vilosidades coriénicas sdo a principal fonte de

produgdo de prostaglandinas na placenta, a partir do dcido araquidénico. As células

binucleadas sdo capazes de converter prostaglandia F,, F.,) em prostaglandina E
g g
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(PGE), ¢ aparentemente estas células atuam como moduladoras da sintese de
prostaglandinas pelas células principais (Gross & Williams, 1986). Jd o catabolismo da
PGE,,, ocorre na porgido materna da placenta, sendo esta atividade catabolica no bovino
mais intensa do que em outras espécies (Erwich er al, 1988).

Duas proteinas especificas da gestagdo foram identificadas nas membranas placentdrias de
fetos com idade entre 25 ¢ 270 dias. A primeira (proteina A), identificada como o-feto-
proteina - produzida primariamente no figado fetal - tem atividade imunossupressora in
vitro e pode estar relacionada com a prevengdo da imunorrejei¢do do feto. A segunda,
proteina especifica da gestagio B (PSPB), ndo ¢é encontrada em vacas vazias, o que faz
dela um marcador util para o diagnstico precoce da gestagdo, através de
radioimunoensaio, com certeza proxima de 100% (Butler er al, 1982). As células
trofoblédsticas binucleadas sio responsdveis pela produgio da PSPB, restando definir sua
fungdo fisiologica (Derivaux et al, 1988).

Outros horménios ou substincias ativas tém sido isolados na placenta bovina; por
exemplo, a tircotropina placentdria bovina (Avivi er al, 1992), o fator uterotrofico
placentédrio bovino (Beas er al, 1991), a glicoproteina associada a prenhez (Zoli et al,
1992) e também fatores angiogénicos (Reynolds et al, 1987), com agoes ainda nido muito
bem definidas.

O cotilédone apresenta atividade quimiotdxica para neutrofilos que pode ser atribuida a
substancias liberadas pelos tecidos placentdrios fetais (Hoedemaker et al, 1992b).

5. MATURAGAO E EXPULSAO DA PLACENTA

Durante a gestagio, ocorrem mudangas estruturais na placenta que estdo relacionadas com
sua subseqiiente expulsdo. Diminui o mimero de células epiteliais maternas nas criptas
carunculares em vacas taurinas (Marques Junior, 1988) e zebuinas (Barreto Filho, 1992;
Barreto Filho & Marques Junior, 1993). O epitélio materno torna-se progressivamente
achatado e, eventualmente, desaparece em algumas dreas. O numero de células
binucleadas trofoblédsticas também diminui (Williams et al, 1987).

Além das alteragdes estruturais, a separagio normal da placenta envolve a compressao
mecénica do placentoma durante o parto ¢ a separagio dos cotilédones como resultado das
contragdes uterinas no inicio de sua involugéo (Camp, 1991).

Durante o primeiro estigio do trabalho de parto, as vilosidades coridnicas sdo submetidas
a periodos alternados de isquemia ¢ hiperemia devido as contragoes uterinas. No segundo
estdgio, os placentomas sdo comprimidos contra o feto pela agdo da parede abdominal e
pelas proprias contragbes uterinas. Apds a expulsdo fetal, o fluxo sangiiineo umbilical
cessa e o sangue fetal é drenado da placenta, resultando em isquemia das vilosidades
coridnicas e conseqiiente contragdo de seus capilares e epitélio, o que facilita sua separacdo
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das criptas carunculares. As contragdes uterinas separam os cotilédones das carunculas e
auxiliam na expulsio da placenta. Condigoes que alterem a seqiiéncia normal destes
eventos podem provocar retengdo da placenta (Camp, 1991). Por outro lado, a expulsio
prematura da placenta, quando esta ¢ parcial ou completamente expulsa, antes ou ao
mesmo tempo que o feto, estd associada a alta mortalidade perinatal (Mee, 1990; Sluijter
et al, 1990; Mee, 1991).

6. CONSIDERAGOES FINAIS

As pesquisas com placenta bovina, inicialmente restritas a seus aspectos morfologicos,
desenvolveram-se bastante, esclarecendo algumas vertentes da interrelagdo fisioldgica
materno-fetal e da influéncia endécrina da placenta sobre o desenvolvimento do feto.
Entretanto, apesar de terem se acumulado conhecimentos sobre os processos de maturagio
e liberagdo normal da placenta, algumas questdes fundamentais permanccem sem resposta,
o que faz deste tema um campo aberto i investigagdo cientifica
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1. INTRODUGAO

Normalmente, na vaca, a porgdo fetal da placenta ¢é liberada entre trés e oito horas apds a
expulsdo do feto (Roberts, 1971). Nao é incomum a ocorréncia de atraso no processo de
liberagdo normal da placenta e sua subseqiiente retengéo, sendo esta uma das alteragdes
puerperais mais freqiientes (Scheidegger er al, 1993). Existem divergéncias nas
informagdes disponiveis na literatura com relagio ao limite de tempo considerado
fisiologico para a expulsdo da placenta apds o parto, com citagbes considerando que a
mesma ¢ retida apds um periodo que varia de 6 a 48 horas (Werven er al, 1992).

A retengdo de placenta compromete a eficiéncia reprodutiva da vaca, aumentando o
intervalo médio entre a parigdo e a proxima concep¢do (Martin er al, 1986; Galina &
Arthur, 1989; Holt er al, 1989), sendo que o comprometimento da performance
reprodutiva ¢ mais acentuado em vacas com maior nimero de parigoes (Werven er al,
1992) e naquelas com maior tempo de permanéncia da retengdo (Halpern er al, 1985).
Contudo, a ocorréncia de retengdo de placenta ndo tem influéncia sobre a duragdo do
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periodo entre a parigéo ¢ o reinicio da atividade ovariana (Risco er al, 1994). Além disso,
as vacas que apresentam retencdo de placenta tém maior probabilidade de serem
descartadas se comparadas as companheiras de rebanho (Beaudeau er al, 1993). Joosten er
al (1988) conduziram um trabalho visando & quantificagdao dos prejuizos econdmicos
ocasionados pela reteng¢do de placenta. Seus resultados indicam que, para um rebanho de
100 vacas com taxa de retengio de placenta de 6,6 ou 30%, a perda financeira anual ¢ de
725 e 3294 dolares, respectivamente, sendo 40% destes totais devidos & diminuigio da
produgdo de leite, 32% aos custos veterindrios, 19% ao descarte de vacas ¢ 9% ao
aumento do intervalo médio entre partos.

A inexisténcia de consenso entre os pesquisadores ¢ os técnicos com relagcdo aos fatores
envolvidos na etiopatogenia da retengio de placenta, bem como com relagio as
alternativas terapéuticas, motivaram a elaboragio desta revisio.

2. ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS

A incidéncia de retengdo de placenta em bovinos ¢ bastante varidvel e apresenta
morbidade entre 1,96 ¢ 55%. Entretanto, excetuando-se circunstincias tais como rebanho
brucélico, distocia ou deficiéncias nutricionais, a variagio fica em torno de 3 a 12%, com a
média de 7%. A taxa de mortalidade resultante da retengdo de placenta € de 1 a 4%; e
sintomas como diminuigio tempordria do apetite e da produgdo de leite ocorrem em 55 a
65% das vacas afetadas (Paisley er al, 1986). A ocorréncia de reteng¢ao de placenta na
parigdo anterior aumenta em 50% o risco de recorréncia (Joosten er al, 1991).

Empiricamente, tem sido observado que a ocorréncia de retengdo de placenta em zebuinos
(Bos taurus indicus) ¢ pequena quando comparada & dos bovinos de origem européia (Bos
faurus taurus). Contudo, referéncias sobre este problema em vacas Zebu sio escassas na
literatura, sendo relatada incidéncia de 4,66 (Verma & Mishra, 1984) ¢ 13,5% (Sinha er
al, 1978) em animais da raca Ariana, ¢ 7,4% em vacas da raga Gir (Pandit er al, 1981). Os
animais resultantes do cruzamento destas ragas com ragas taurinas apresentaram tendéncia
a maior incidéncia de retengio de placenta. Porém, estes dados devem ser analisados com
ressalvas, dado ao niimero insuficiente de observagdes realizadas nestes estudos.

Alguns fatores influenciam a incidéncia de retengdo de placenta. A ocorréncia de parto
distécico ¢ de gestagoes gemelares sio fatores predisponentes (Bendixen er al, 1987).
Segundo Scheidegger er al (1993), a retengdo de placenta ¢ mais freqiiente nas gestacoes
com duragéo inferior a 275 dias ¢ naquelas com duragio superior a 291 dias. De acordo
com Bendixen er al (1987), quando a vaca pare bezerro do sexo masculino, o risco de
retengdo de placenta ¢ maior, mas outros trabalhos ndo confirmaram estes achados
(Novaes et al, 1989). A incidéncia de retencdo de placenta aumenta com o nimero de
pari¢des, ocorrendo menor taxa nas vacas primiparas quando comparadas com vacas de
segunda paricdo ou mais velhas (Mee, 1991). Um estudo realizado no Brasil mostrou que,
na época da seca (maio a outubro), a taxa de retengio de placenta foi de 11,6% contra
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2,6% na época das chuvas (novembro a abril), ou seja, ocorre variagdo sazonal nesta taxa
(Novaes er al, 1989). Ji um estudo cubano mostrou tendéncia inversa, com maior
concentragdo dos casos durante o periodo chuvoso (Navarro, 1986). Um estudo mostrou
que durante o verdo, quando as vacas estio sob “stress” térmico, o periodo de gestagio
tende a ser menor e a incidéncia de retengdo de placenta aumenta (DuBois et al, 1980).

A retengiio de placenta estd relacionada com a maior probabilidade de ocorréncia de
patologias puerperais, como cisto folicular (Scheidegger e al, 1993), deslocamento do
abomaso para a esquerda e cetose (Markusfeld, 1984). Existe relagdo entre mastite clinica
pos-parto e retengio de placenta, sendo a fregiiéncia de retengdo de placenta nos animais
com mastite significativamente mais alta (Schukken er al, 1988; Zduncyk er al, 1992).
Possivelmente a ocorréncia de mastite e de retengio de placenta nestes casos esteja
relacionada & depressio na atividade do sistema imunologico, mas esta hipotese carece de
comprovagio experimental (Schukken et al, 1989).

Casos nio complicados de retengdo de placenta exercem pouca influéncia sobre a
fertilidade futura. Entretanto, complicagdes, especialmente a metrite puerperal, ocorrem
em mais da metade das vacas afetadas (Paisley er al, 1986). Nesses casos o
comprometimento da performance reprodutiva ¢ mais acentado (Borsberry & Dobson,
1989). Além disso, a retengio pode retardar o processo de involugdo uterina, condigdo
fundamental para o estabelecimento de uma nova gestagio (Lara, 1987).

3. ETIOPATOGENIA

Durante o periodo final de gestagdo ocorrem alteragdes estruturais ¢ funcionais na
placenta, que propiciardo a sua liberagdo normal. Durante o primeiro estigio do trabalho
de parto, as vilosidades coridnicas sdo submetidas a periodos alternados de isquemia ¢
hiperemia devido as contragdes uterinas. No segundo estdgio, os placentomas sio
comprimidos contra o feto pela agdo da parede abdominal e¢ ainda pelas proprias
contragdes uterinas. Apds a expulsdo fetal, o fluxo sangiiineo umbilical cessa e o sangue
fetal ¢ drenado da placenta, resultando em isquemia das vilosidades coridnicas e
consegiiente contragio de seus capilares e de seu epitélio, o que facilita sua separagio das
criptas carunculares. As contragdes uterinas separam os cotilédones das carunculas, que
tém seu tamanho diminuido, e auxiliam na expulsio da placenta. Condigdes que alterem a
seqiiéncia normal destes eventos podem provocar a retengio de placenta (Camp, 1991).

A etiologia da retengio de placenta ¢ bastante complexa, sepdo vérios fatores incriminados
como causadores: inércia uterina, periodo de gestaghia 'r:s'g;ta ou prolongado, fatores
nutricionais, hereditdrios e infecciasos e distirhlgs hormapais. Dessa forma, 4 imamridade
do placentoma, o edema das vilosidades coridnicas, » presenga de dreas nooricas entre as
vilosidades coridnicas e a parede da cripta, a hipéremia do placentoma ¢ a placentite
impedem o processo de separagdo normal entre as porgdes materna ¢ fetal da placenta, A
maior parte dos casos se deve a distirbios no processo de separagdo entre tais porgoes,
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sendo que poucos casos sdo ocasionados exclusivamente pela inércia uterina (Grunert,
1986). As vacas com retengdao de placenta tém maior taxa de contratilidade uterina 48
horas apos a expulsio do feto, quando comparadas as vacas que apresentaram liberagio
normal (Martin er al, 1981).

A seguir sio discutidos os principais fatores envolvidos na etiopatogenia da retengido de
placenta.

3.1 ASPECTOS MORFOLOGICOS

A placenta da vaca ¢ classificada como cotiledondria, na qual as vilosidades corionicas
estdo presentes em dreas restritas do corio, conhecidas como cotilédones e separadas por
dreas de corio liso. Os cotilédones estio aderidos ds caruinculas uterinas, formando a
unidade placentdria denominada placentoma. As vilosidades coridnicas e as criptas
carunculares sdo cobertas por epitélio, o que faz com que a placenta também seja
classificada como epiteliocorial (Bjorkman, 1982).

Durante a gestagiio ocorrem mudangas estruturais na placenta, que estio relacionadas com
sua subseqiiente expulsao. O epitélio materno ¢ colunar ou cuboidal, tornando-se achatado
ao final da gestagio e, eventualmente, desaparece em algumas dreas (Bjorkman & Sollen,
1960). Ocorre diminuigéo progressiva do numero de células do epitélio caruncular, sendo
significativamente mais baixo em vacas com liberagdo normal da placenta do que em
vacas que apresentam retengdo (Marques Jr., 1988). A diminuigio das células epiteliais
maternas também foi demonstrada em vacas zebuinas (Barreto Filho, 1992; Barreto Filho
& Marques Jr., 1993).

O numero de células binucleadas do trofoblasto também sofre redugdo ao longo da
geslagdo e, aparentemente, nao havendo o declinio destas células, o processo de liberagio
da placenta fica comprometido (Williams er al,1987).

ob o ponto de vista histopatoldgico, os casos de retengio de placenta podem ser divididos
em trés tpos: 1) placentoma sem alteragoes morfologicas, caracterizando imaturidade, o
que ¢ fregiiente nos casos de aborto; 2) placentomas com dreas neerdticas entre as
vilosidades corionicas e a parede da cripta, que ¢ o tipo dominante, ¢ 3) placentomas com
hiperemia, que representam a minoria dos casos (Bjorkman & Sollen, 1961).

3.2 FATORES ENDOCRINOS:

Diversos trabalhos tém incriminado a quantidade de estrégenos ¢ de progesterona, ou a
proporgdo entre estes dois hormonios, na etiologia da retengdo de placenta (Wagner,
1989), embora os resultados dos trabalhos que estudaram estes esterdides sejam
conflitantes. Alguns autores demonsiraram que as vacas que subseqiientemente reterio a
placenta apresentam concentragdo sérica de progesterona elevada nos dias que antecedem
ao parto (Chew er al, 1977; Bosu et al, 1984). Contudo, pelo menos um experimento nao
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corroborou estes resultados (Peter & Bosu, 1987). Dosagens de progesterona, realizadas
entre o dia do parto e o 15° dia pos-parto, mostraram que as vacas com retengdo de
placenta apresentavam concentrages séricas de progesterona elevadas entre o 3° ¢ o 15
dias do periodo pds-parto, se comparadas com aquelas que tiveram puerpério fisiologico
(Zraly et al, 1989).

As vacas com retengiio de placenta apresentam baixas concentragdes plasmdticas de 17p-
estradiol (Chew er al, 1977) e de sulfato de estrona (Abdo er al, 1991) nos dias que
antecedem ao parto. Heuweiser & Grunert (1987b) estudando as correlagbes entre os
horménios esterdides durante o processo de expulsdao, observaram que as vacas com
expulsio normal da placenta apresentaram concentragdes plasmaticas de estrogenos totais
mais elevadas, se comparadas com as vacas com retengio de placenta. Por outro lado, as
vacas com retengio tém um atraso na diminui¢do da concentragio de estrogenos apos o
parto (Zraly et al, 1989), apresentando aumento da concentragio de estrogenos no inicio
do periodo puerperal, o que desaparece com a expulsio da placenta. E possivel que este
aumento de estrogenos seja decorrente de sua sintese pelas células trofobldsticas vidveis
que permanecem apos o parto, quando hd retengdo da placenta (Wagner, 1989). Este
mesmo autor afirma ser improvdvel que a mensuragdo de estrégeno ou de progesterona no
sangue periférico possa permitir a predigao da probabilidade de ocorréncia de retengio de
placenta.

As vacas com retengdo de placenta apresentam pico de cortisol mais acentuado durante o
parto, se comparadas a vacas com expulsdo normal da placenta (Peter & Bosu, 1987).

A fungdo das prostaglandinas E2, F2a, 12 e tromboxanas no processo de maturagio e
separagdo da placenta ndo estd completamente esclarecida. Sabe-se que um aumento na
concentragio de estrogenos influencia a produgéo dos metabolitos do dcido araquidonico,
especialmente aqueles da via da cicloxigenase (prostaglandinas ¢ tromboxanas).
Normalmente ocorre aumento dos metabolitos do dcido araquidonico durante o parto,
sendo mantido esse aumento, pelo menos para a prostaglandina F2o (PGF2a), por algum
tempo (Wagner, 1989).

Alguns achados experimentais tém sinalizado a importancia da PGF2a nos processos de
maturagio e liberagio da placenta. Horta (1984), citado por Chassagne & Barnouin
(1993), observou que a administragio de acetil salicilato de lisina (inibidor da sintese de
prostaglandinas) para vacas, durante o parto, provocou retengio de placenta ¢ que esia
droga também aumentou o tempo necessdrio para a expulsio, em ovelhas (Chassagne &
Barnouin, 1993). Além disso, a PGF2a foi eficiente na prevengéo da retengio de placenta
em casos de parto cinirgico (Stocker & Waelchi, 1993) ¢ de indugdo do parto com
dexametasona (cinco dias antes da data previsia), quando administrada logo apos a
expulsio do feto (Gross ef al, 1986g). Por outro Jado, Mapletoft et al (1991) nio obtiveram
sucesso na prevengio da retengdo de placenta em partos induzidos, utilizando dinoprost ou
clorprostenol (andlogos sintéticos da PGF2a). :
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Vacas com retengio de placenta apresentam concentragoes elevadas de PGEM (principal
metabolito da PGF2a, cuja concentracao reflete sua sintese ¢ liberagio), por alguns dias
apds o parto. O pico de concentragio deste metabolito, que normalmente ocorre proximo
a0 parto, € retardado quando a vaca retém a placenta (Bosu er al, 1984). Aparentemente, a
placenta destas vacas é menos ativa na sintese de prostaglandinas (Heuwieser er al, 1993).
Aos 60 minutos apés o parto, as vacas que subsegiientemente reterio a placenta
apresentam concentragoes plasméticas de PGFM inferiores as de vacas que terdo expulsiao
normal (Horta er al, 1986). Chassagne & Barnouin (1992) encontraram concentragdes de
PGFM mais baixas em vacas com retengdo de placenta, quando a colheita de sangue foi
efetuada imediatamente apos o parto. Estes autores ponderam que seus resultados sio
conflitantes com os resultados mais antigos porque 0 PGFM nio era medido no momento
do parto, mas no dia do parto. Conseqiientemente, foram comparadas concentragoes de
PGFM de vacas que haviam ou nio expelido a placenta. Nestes casos, as coneentragoes de
PGFM foram maiores nas vacas com placenta retida (12 a 24 horas apos o parto), o que
pode ser explicado pela presenca da placenta no titero,

A concentragio de PGF2a na placenta de vacas com retengdo ¢ menor, quando comparada
com a de vacas que ndo a retiveram (Leidl er al, 1980). Além disso, as vilosidades
coridnicas da placenta de vacas com retengao sintetizam principalmente prostaglandina E,
ehquanto as vacas que ndo apresentam retengio sintetizam principalmente prostaglandina
F. Estes dados sugerem que a liberagao das membranas fetais estd associada com a
produgio de prostaglandina F (Gross er al, 1985, 1987). As células trofobldsticas
binucleadas sio responsiveis pela conversio da prostaglandina F em prostaglandina E,
possivelmente atuando ainda como moduladoras da sintese de prostaglandinas pelas
células principais do trofoblasto (Gross & Williams, 1986). Heuweiser er al (1992)
confirmaram estes achados, demonstrando que vacas que retém a placenta apresentam
diminui¢do da sintese ¢ da liberagio de PGF2a: ¢ aumento na sintese e na liberagao de
prostaglandina E no inicio do periodo pos-parto.

Vacas com retengdo de placenta apresentam concentragoes plasmdticas de f-endorfina
mais elevadas, se comparadas com vacas que ndo apresentam retengio (El-Azab er al,
1988). E possivel que o aumento na produgio de opicides endogenos tenha efeito inibitério
sobre a liberagio de ocitocina, uma vez que Ehrnreich er al (1985) induziram e
estimularam a contratilidade uterina apos a administragio de naltrexone (antagonista da
p-endorfina), em vacas com e sem atonia uterina pos-parto. Entretanto, as concentragdes
de ocitocina antes ¢ apos a administragdo de ngltrexone ndo foram alteradas de forma
significativa, permanecendo o papel da ocitocina na expulsio da placenta assunto
controverso (Miller & Lodge, 1984).

A prolactina apresenta concentragdes elevadas entre o dia que precede ¢ o dia subseqiiente
a0 parto, sendo esta tiltima mais baixa nas vacas com retengdo, em comparagio com vacas
com expulsio normal da placenta (Chew er al, 1977).
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A retengédo de placenta também estd associada com a concentragdo plasmatica elevada de
fibrinogénio (Heuwieser er al, 1990).

3.3 FATORES NUTRICIONAIS

Fatores nutricionais tém sido implicados como causadores de retengdo de placenta. Estes
incluem energia, proteina, minerais e vitaminas na dieta pré-parto de vacas leiteiras, mas
ndo sdo bem conhecidos os mecanismos de indugdo da retencgio de placenta por causa da
nutri¢éio (Stevenson & Call, 1988; Barnouin & Chassagne, 1990).

As vacas que 1ém retengdo de placenta apresentam hipocalcemia pré e pos-parto
(Chassagne & Charcornac, 1994; Risco er al, 1994), maior mobilizagio de energia -
traduzida por aumento na concentragdo plasmadtica de dcidos graxos livres - ¢ menores
concentragdes de aminodcidos circulantes (Chassagne & Chacornac, 1994).

A obesidade ¢ um fator predisponente a reten¢do de placenta (Stevenson & Call, 1988).
Morrow et al (1979), trabalhando com um rebanho de vacas obesas, obtiveram redugio na
taxa de incidéncia de retengdo de placenta de 62 para 13% apos o balanceamento da dieta
e a corregdo da condigdo corporal ao parto. Aparentemente, a condigiio corporal ao parto,
excetuando-se casos extremos como obesidade e caquexia, ndo influencia o tempo
necessdrio para liberagdo da placenta (Santos, 1995).

Chassagne & Barnouin (1992) relatam maior incidéncia de retengio de placenta em vacas
alimentadas com silagem de capim, em comparacdo com vacas alimentadas com silagem
de milho (60 ¢ 18%, respectivamente). A hipostese para a explicagdo da maior taxa de
reteng@o de placenta em vacas comendo silagem de capim ¢ baseada no fato de que essa
dieta ¢ rica em édcido linolénico e pobre em dcido linoléico. Ocorrre o contririo nos
cereais. Dietas ricas em dcido linoléico aumentam a concentra¢ao de dcido araquidonico
nos tecidos, enquanto dietas ricas em d4cido linolénico levam a produgio de écido
eicosapentandico, que ¢ um inibidor competitivo para o sistema enzimatico que origina as
prostaglandinas 2 (PGF2a, PGE2, PGI2) a partir do dcido araquidonico. Assim, uma
razdo 4cido linolénicofdcido linoléico alta ndo é favordvel para a sintese de PGF2a e
outros derivados do dcido araquidonico (Barnouin & Chassagne, 1991).

A suplementag¢io das vacas com vitamina E e selénio durante o periodo pré-parto visando
4 diminui¢io da ocorréncia de retengdo de placenta apresenta resultados conflitantes,
sendo eficientes em determinadas situagdes ¢ ineficazes em outras, ainda que os critérios
de administragio sejam os mesmos (Vasconcelos er al, 1989a). Rosa er al (1985) e
Hidiroglou er al (1987) ndo observaram diminui¢ao da incidéncia de retencdo de placenta
apos a suplementagio com vitamina E e selénio em diversas dosagens e diferentes vias de
administragdo. Eger er al (1985), em uma séric de experimentos, obtiveram bons
resultados na diminui¢do da incidéncia de retengdo de placenta com a administragdo de
vitamina E e selénio em baixas dosagens. Estes autores afirmam que doses reduzidas de
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selénio (2,3 a 4,6 mg) tendem a ser mais efetivas do que doses mais elevadas, ¢ que o
selénio sozinho ndo foi tdo eficiente quanto a associagio deste elemento com a vitamina E.

A deficiéncia de p-caroteno estd relacionada com a alta incidéncia de retengao de placenta
(Inaba er al, 1986).

3.4 FATORES IMUNOLOGICOS

Gunnink (1984a,b,c,d) publicou uma séric de trabalhos nos quais demonstrou que o
cotilédone de vacas com retengdo de placenta ndo tem atividade quimiotixica ¢ que este
fato € devido & presenca de inibidores da quimiotaxia. Além disso, os leucocitos das vacas
com retengéo de placenta sio menos ativos em resposta ao estimulo quimiotdxico. Estes
resultados foram confirmados por Heuwieser & Grunert (1987a). Estudos posteriores
mostraram que os neutréfilos de vacas com retengdo de placenta respondem mal ao
estimulo do cotilédone autogeno e também ao estimulo quimiotdxico positivo, enquanto
neutrofilos de vacas controle, ndo gestantes, respondem tanto ao estimulo quimiotdxico
posilivo quanto ao extrato de cotilédone de vaca com retengéo. Estes achados indicam que
a diminuigdo da atividade dos neutrdfilos ¢ mais importante do que a falta de estimulo
quimiotdxico do cotilédone da vaca que retém a placenta (Marques Jr., 1988). Gilbert er al
(1993) observaram que os neutrofilos de vacas com retengio sdo metabolicamente menos
ativos do que aqueles das vacas que tém expulsdo normal da placenta. Além disso, as
vacas com retengdo apresentam menor porcentagem de neutrofilos no leucograma por
ocasido do parto (Shukla er al, 1983) ¢, também, diminui¢io do nimero de mondeitos nas
duas ultimas semanas antes da parigdo (Chassagne & Chacornac, 1994)

A prostaglandina E2 pode atuar como mediador de imunossupressio (Jooosten & Hensen,
1992). O leucorieno B4 ¢ um agente quimiotixico potente para neutrofilos. A
concentragio ¢ a secregao de leucotrieno B4 ¢ menor nas vacas com retengdo do que nas
vacas com expulsio normal da placenta. Estes resultados sugerem que a sintese de
leucotrieno B4, principalmente pelo tecido caruncular, tem papel importante nos processos
le maturagdo e liberagio da placenta, provavelmente pela atividade quimiotdxica para
polimorfonucleares. Alguns fatores hormonais - como o EGF (epidermal growth factor),
que estimula, e a progesterona, que diminui - e bacterianos (Streprococcus spp.,
Staphylococcus spp. ¢ coliformes) afetam a produgdo de leucotrieno B4 ¢ podem estar
envolvidos na regulagio da sua produgiio durante o periodo puerperal nas vacas leiteiras
(Slama ez al, 1993). A influéncia hormonal sobre a produgdo de fatores quimiotdxicos
pode ser determinante da diferenga de atividade leucocitdria no ttero, sob diferentes
estimulos hormonais (Wagner, 1991).

Em bovinos, o complexo de histocompatibilidade principal apresenta as seguintes
caracteristicas: os antigenos da classe I sao encontrados na membrana cério-alantdidea das
dreas intercotiledondrias, enquanto os antigenos da classe Il nio sio encontrados nestas
dreas. Nas vilosidades corionicas, ou seja, na interface materno-fetal, nenhum destes
antigenos estd presente. Estes antigenos foram estudados na placenta de vacas com e sem
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retengdo de placenta, para testar a hipotese de que a incompatibilidade do complexo de
histocompatibilidade principal entre a mie e o feto favoreceria a expulsio normal da
placenta. Os resultados obtidos indicaram que o nimero de combinagbes compativeis dos
antigenos da classe I entre mée e feto foram significativamente maiores entre as vacas que
retiveram a placenta, em comparagido com as vacas do grupo controle. Estes achados
suportam a idéia de que o mecanismo envolvido na retengio de placenta estd, pelo menos
parcialmente, associado a falha no sinalizador imunogénico relacionado com os produtos
da classe 1 do complexo de histocompatibilidade principal. Ainda nio estd claro o
mecanismo pelo qual a resposta ¢ iniciada, uma vez que os antigenos da classe I nio estio
presentes na interface materno-fetal (Joosten & Hensen, 1992).

3.5 COLAGENASE

Sharpe er al (1989), empregando técnicas histométricas, ndo encontraram diferengas na
proporgao de coldgeno materno e fetal entre vacas com e sem retengio de placenta, mas
demonstraram que as vacas com retengdo de placenta apresentam maior proporgao de
coldgeno do tipo Il no placentoma, em comparagdo com as vacas que tiveram liberagio
normal da placenta. Nao hd diferenga entre estes dois grupos com relagio ao coldgeno do
tipo I (Sharpe er al, 1990). Estudos in vitro mostraram que a colagenase induz a
protedlise ¢ favorece a liberagio da placenta, mas a hialuronidase nio tem o mesmo efeito.
Estes achados indicam a possibilidade de a falha na quebra do coldgeno estar envolvida na
etiologia da retengio de placenta (Eiler & Hopkins, 1992).

3.6 FATORES HEREDITARIOS

A herdabilidade da retengio de placenta ¢ baixa, estando em torno de 0,05 (Thompson,
1984; Novaes er al, 1989). A retengio de placenta apresenta correlagoes genélicas
positivas com a febre vitular (0,54) ¢ com a mastite (0,33), o que significa que a selegio
para a diminuigdo da incidén ia de retengio de placenta leva a diminui¢do da incidéncia
de febre vitular ¢ de mastite. Contudo, a sele¢io nio é de grande valor nesse caso, dada a
baixa herdabilidade da caracteristica (Thompson, 1984). De acordo com Joosten er al
(1991), existe efeito do touro usado na cobrigio ¢ do touro pai da vaca sobre a incidéncia
de retengao de placenta. Este autor sugere que deve ser considerado o envolvimento de um
sistema genético correspondente a um nimero restrito de genes sobre a incidéncia de
retengao de placenta.

4. TERAPEUTICA

O objetivo do protocolo terapéutico adotado deve ser o de prevenir as complicagoes
decorrentes da reteng@o de placenta. As alternativas terapéuticas aceitas atualmente sio no
sentido de acelerar a expulsdo da placenta e prevenir a infecgdo uterina, mas os resultados
sdo muito inconsistentes. Os processos fisiologicos que influenciam a maturacao ¢ a
expulsdo da placenta tém inicio semanas ou meses antes da pari¢do. Dessa forma, no
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momento em que a retengdo de placenta é diagnosticada, o efeito - e nio a causa - ¢
tratado, o que diminui as chances de resposta favordvel ao tratamento (Paisley er al, 1986).
Heinonen & Heinonen (1989) afirmam que o tratamento da retengdo (antibioticoterapia
intra-uterina ou sistémica) ndo melhora o desempenho reprodutivo das vacas afetadas.

Um dos tratamentos mais antigos para a retengio de placenta consiste na remog¢do manual
das membranas fetais. Atualmente, esta alternativa ¢é contra-indicada, uma vez que se
demonstrou que provoca atraso no retorno a atividade reprodutiva normal apds o parto,
comprometendo a eficiéncia reprodutiva (Bolinder er al, 1988). Hd evidéncias de que a
remogdo manual tem efeito inibidor sobre a fagocitose uterina (Paisley er al, 1986), e niao
deve ser efewada quando houver evidéncias de comprometimento sistémico (Roberts,

1971).

Drogas que aumentam a motilidade uterina como ocitocina, estrogenos, derivados do
ergot, solugdes de cdlcio e PGF2a e seus andlogos tém mostrado beneficios limitados, o
que é compreensivel devido a baixa ocorréncia de retencio de placenta causada por atonia
uterina sem distirbios no processo de separac¢io do placentoma (Paisley er al, 1986).

Apesar de alguns trabalhos indicarem tendéncia 4 diminui¢ao da incidéncia de retengdo de
placenta com o uso de ocitocina, tanto em partos naturais (Miler & Lodge, 1984) como em
partos induzidos (Sachs, 1983), diferengas estatisticamente significativas nio foram
obtidas em nenhum deles, ¢ nem nos casos de retengio de placenta decorrentes de partos
distocicos (Hickey er al, 1984).

Alguns autores conseguiram diminuir a incidéncia de retengido com a administragiao de
PGF20 em partos induzidos (Gross er al, 1986ab; Garcia er al, 1989). Herschler &
Lawrence (1984) recomendam a administragao de fenprostalene (andlogo da PGF2a) para
a prevengdo da retengdo de placenta e da endometrite. Uma série de experimentos mais
recentes nio confirmou estas indicagoes (Mapletoft er al, 1991). Além disso, foi
demonstrado que o fenprostalene nio estimula a atividade miometrial de vacas no pos-
parto e que as vacas com retengdo apresentam maior atividade miometrial em comparagio
com as vacas que tiveram liberagdo normal da placenta (Burton et al, 1987). Nas pari¢oes
espontaneas, a PGF2a ndo tem efeito terapéutico nos casos de retengao de placenta
(Wichtel, 1991; Freedman, 1994).

O uso de estrogenos para aumentar a atividade miometrial ¢ estimular a resposia
imunoldgica do ttero tem sido largamente praticado. Injeg¢es de estradiol podem ser
benéficas nos casos de retengdo de placenta em que ndo hd envolvimento de metrite
séptica ou toxica (Freedman, 1994). Entretanto, os estrogenos de agdo prolongada e o
estilbestrol estdo associados a infecgGes mais severas das tubas uterinas ¢ do miométrio, ao
desenvolvimento de cistos foliculares e a depressao da fertilidade por causas desconhecidas
(Paisley er al, 1986).
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Diversos agentes antimicrobianos tém sido empregados por via intra-uterina para o
tratamento da retengdo de placenta. Os resultados destes tratamentos sdo inconsistentes
(Putro, 1988; Bogaard et al, 1992; Cairoli er al, 1993). O efeito imediato e visivel da
infusdo intra-uterina de antibiéticos ou antissépticos ¢ a diminuicdo da putrefagdo e,
conseqiientemente, do odor desagraddvel associado retencao de placenta, mas estas
drogas inibem a lise das vilosidades corionicas, podendo prolongar o tempo de retengio.
Além disso, podem comprometer os mecanismos de defesa do utero (Paisley er al, 1986).
A oxitetraciclina administrada por via endovenosa (30 mg/kg) atinge concentragio efetiva
no tutero (Cohen er al, 1993), mas Vasconcelos ef al (1989b) desaconselham o tratamento
do utero antes do 35° dia pds-parto, exceto nos casos de comprometimento sistémico.

Alguns resultados indicam que o GnRH (horménio liberador de gonadotropinas) e seus
andlogos melhoram a performance reprodutiva de vacas que tiveram a placenta retida
(Leslie er al, 1984; Mori et al, 1988). Porém, a maioria dos autores afirma que 0 GnRH e
seus andlogos ndo tém aplicagio no tratamento da retengdo de placenta (Cohen, 1990;
Oxender, 1991; Freedman, 1994).

Uma alternativa terapéutica nova ¢ a inje¢do de solugio de colagenase de origem
bacteriana nos vasos do cordio umbilical. Este procedimento reduziu de forma
significativa a incidéncia de relengdo, tanto em parigdes espontineas quanto naquelas
induzidas, sem qualquer efeito iatrogénico. A administracio de colagenase por via
endovenosa acelerou a liberagio da placenta nas vacas tratadas (Eiler & Hopkins, 1993).

A indugdo do parto resulta em alta taxa de retengdao de placenta. Resultados de
experimentos recentes indicam que a administragdo de trimetilacetato de dexametasona
(corticosterdide sintético de liberagéo lenta) diminui de forma significativa a taxa de
retengio (Bo er al, 1992).

5. CONSIDERAGOES FINAIS

A etiopatogenia da retengdo de placenta ¢ um “quebra-cabega™ que permanece com muitas
pegas para serem encaixadas. Dentre os fatores implicados, jd ¢ possivel especular quanto
4 interdependéncia entre eles. Dessa forma, pode-se pensar que a auséncia das alteragoes
morfoldgicas relacionadas com a maturagio placentdria determinam ou sdo determinadas
por padroes endoerinos alterados. Que estes, por sua vez, podem ser influenciados por
fatores nutricionais e influenciar a atividade enzimética no placentoma, que ¢ importante
para a separag¢io das por¢oes materna e fetal. Ainda, que este conjunto de alteragdes pode
influenciar os mecanismos imunolégicos envolvidos nos procesos de maturagao e de
expulsio da placenta, culminando com sua retengdo. E possivel que a ordem de atuagio
dos diversos fatores ndo seja esta, ou mesmo que atiem simultaneamente. O fato ¢ que,
com o avango das pesquisas cientificas, novas pegas do “quebra cabega™ se encaixam,
esclarecendo cada vez mais os pontos obscuros.
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Quanto aos procedimentos terapéuticos, aparentemente, a interferéncia no ambiente
uterino com a infusdo de drogas ndo traz beneficios ¢ que a antibioticoterapia sistémica
tem indicagio somente nos casos em que se pretende tratar a condigdo de septicemia ou
toxemia ocasionada pela reten¢do de placenta
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1. INTRODUGAO

A doenga ou degeneragiio ovariana cistica (DOC), cisto folicular ou cisto do foliculo de
Graaf, descrita pela primeira vez em 1831 por Gurit, ¢ uma importante disfungio ovariana
dos animais domésticos, particularmente na vaca e na porca, causando infertilidade e, por
essa razio, elevadas perdas econdmicas. Caracteriza-se pela persisiéncia de estrutura
folicular anovulatéria maior que 2,5cm de diametro, por periodo superior a dez dias, na
auséncia de corpo hiteo e com interrupgao de ciclos estrais normais (Kesler & Garverick,
1982; Roberts, 1986; Refsal et al., 1988).

Para Ylongquist (1986) e Kennedy & Miller (1993), é o tipo de cisto ovariano mais
comum, caracterizando-se por comportamento sexual anormal que se manifesta por
anestro, ninfomania, irregularidades do ciclo estral e infertilidade.

! Seminario apresentado como parte dos requisitos ao Concurso Publico para Professor Titular, drea de
Patologia Animal, Depto. de Clinica e Cirurgia Veterinarias, Escola de Veterinaria da UFMG, 24/4/95.
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A fungdo ovariana ¢ regulada por complexo sistema envolvendo mecanismos endderino,
pardcrino e autéerino. Hd evidéncia do envolvimento de vérios fatores de crescimento,
produzidos no préprio ovério como IGF 1 e 2 (fator de crescimento semelhante a insulina),
fator de crescimento epidérmico (EGF) e fator de crescimento fibrobldstico (FGF), além de
oxitocina, progesterona, estradiol, inibina, ubiquitina ¢ outros.

Os IGF 1 e 2 sio potentes fatores de crescimento folicular e de diferenciagio das células
luteinicas (Adashi et al., 1985). A ubiquitina ¢ uma proteina que reflete a atividade de
multiplicagiio celular do foliculo, aumentando sua concentragio no fluido folicular a
medida que o foliculo cresce, sendo mdxima naquele pré-ovulatorio. Da mesma forma, a

oxitocina e a inibina aumentam no fluido folicular de foliculos em crescimento.

O crescimento folicular, até a fase de antro, faz-s¢ por estimulo intraovariano
(foliculogénese basal). Posteriormente, o crescimento ¢ maturagio dependem de estimulos
de gonadotrofinas hipofisdrias (FSH ¢ LH) (foliculogénese tonica), certamente por
influéncia dos horménios liberadores de gonadotrofinas do hipotalimo (GnRH) (Kennedy
& Miller, 1993). Durante o ciclo estral nas uniparas, muitos foliculos se desenvolvem mas
somente um ¢ selecionado para maturar e ovocitar. Os demais sofrem atresia, degeneram e
desaparecem. Algumas espécies apresentam anestro sazonal, como a égua e a ovelha, mas,
mesmo assim, apresentam crescimento e atresia folicular nesse periodo. Algumas éguas
desenvolvem muiltiplos foliculos proeminentes e anovulatorios durante o anestro sazonal,
que regridem espontaneamente e ndo sio capazes de interferir na atividade ovariana
ciclica normal na esta¢io de monta. Também o desenvolvimento de foliculos anovulatérios
€ normal em algumas espécies durante a gestagiio, sem comprometé-la.

Segundo Eyestone & Ax, 1984), os foliculos pequenos com antro possuem receptores
especificos para FSH, porém poucos ou nenhum para LH. Assim, no foliculo em
crescimento, as células da granulosa adquirem a capacidade de aromatizar os androgenos
produzidos pelas células da teca interna, transformando-os em estrogeno, pela acio da
enzima aromatase. Esse estrogeno ird estimular o desenvolvimento e maturagio dos
receptores das células da teca interna para a ligagio com o LH. Além dessa fungio, esse
horménio serd o responsdvel pelo fenémeno de retroalimentagio positiva sobre o
hipotdlamo, para liberagio do GnRH ¢ conseqiiente liberagio do LH pela adenoipofise.

Sabe-se que todas as fungdes reprodutivas normais dependem da integridade do chamado
eixo hipotalimico-hipofisdrio-gonadal ¢ qualquer desequilibrio nesse eixo resulta em
disfungbes do aparelho reprodutivo, especialmente a chamada degeneragdo ovariana
cistica.

Este semindrio tem por objetivo relatar os diferentes aspectos clinicos, a etiopatogenia ¢ os
aspectos andtomo-histopatologicos do cisto folicular, com énfase no da vaca.
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2. INCIDENCIA E IMPORTANCIA ECONOMICA

A maior ocorréncia de cisto folicular na vaca surge no periodo critico de 30 a 60 dias apds
o parto, quando exerce um impacto negativo sobre a eficiéncia reprodutiva, devido a
interrupgdo da foliculogénese normal, e, conseqiientemente, maior intervalo entre partos e
redugdo da vida produtiva.

Para Eyestone & Ax (1984), a freqiiéncia de degeneragdo ovariana cistica em rebanhos
leiteiros, ¢ de 15 a 20%. J4 Yongquist (1986) afirma que essa freqiiéncia ¢ de 10 a 30% na
vaca leiteira e relativamente baixa na de corte.

De acordo com Kesler & Garverick (1982), McEntee (1990) e Lopez-Diaz & Bosu (1992),
a ocorréncia real pode ser de até 60%, jd que ¢ possivel observar vacas com cisto folicular
no inicio do periodo pos-parto que se recuperam espontaneamente, com restabelecimento
da fungdo ciclica ovariana. Os autores comentam ainda que o eixo hipotalamico-
hipofisdrio ndo responde satisfatoriamente ao estradiol nos primeiros dias pos-parto e,
como resultado, hd um blogueio dos ciclos ovarianos, sendo que a fung¢do normal do
Jeedback positivo ¢ restaurada em torno de duas semanas pds-parto nas vacas leiteiras.
Kesler & Garverick (1982) completam afirmando que 70% dos casos de DOC se
desenvolvem nos primeiros 45 dias pos-parto.

Jubb & Miller (1993) afirmam que o cisto folicular pode ocorrer antes ou apds a primeira
ovulagio pos-parto ¢ que o restabelecimento dos ciclos ovarianos pode se dar
espontaneamente.

Na porca, os cistos ovarianos constituem uma das principais razoes para o descarte, sendo
bastante freqiientes especialmente nos periodos pos parto e pos desmama e se
caracterizando por infertilidade, anestro ou ciclo estral irregular (curto ou longo),
conforme observagoes de Peters et al. (1969); Eliot et al. (1980) ¢ Konavongkrit et al.
(1983). Liptrap & Viveiros (1993) acrescentam que a incidéncia de cisto folicular na porca
aumenta quando submetida a estresse de grande intensidade, especialmente durante o
periodo de sele¢io de foliculos, o que ocorre entre o 14° ¢ 16° dia do ciclo estral. Os
autores acrescentam, ainda, que fatores estressantes como corrente de ar, transportes
longos, cirurgias, desmama etc. estdo relacionados com a maior incidéncia de cisto
folicular na porca.

3. ETIOPATOGENIA

Segundo Lopez-Diaz & Bosu (1992), a causa primédria da DOC ndo estd claramente
estabelecida, devido d variedade de caracteristicas histoldgicas, os vdrios padroes
hormonais anormais ¢ as diferentes respostas terapéuticas. Assinalam, ainda, que os virios
modelos experimentais estudados foram 1teis para determinagdo das conseqiiéncias, mas
nao da etiologia dessa alteragio.
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Para a maioria dos autores, tais como Writh et al. (1980), Kesler & Garverich (1982),
Eyestone & Ax (1984); Youngquist (1986), Roberts (1986), Nanda et al. (1988), McEntee
(1990); Lopez-Diaz & Bosu (1992) ¢ Kennedy & Muller (1993), o cisto folicular ¢ o
resultado de um desequilibrio neuroendderino, envolvendo o eixo hipotalaimico-
hipofisdrio-gonadal, mas o mecanismo pelo qual ele se desenvolve nio € conhecido.

Existe falta de informagdes a respeito do perfil de liberagao do horménio liberador de
gonadotrofinas (GnRH), devido a dificuldades técnicas em se medir dirclamente esse
horménio. A maioria dos pesquisadores tem usado a medigio da secre¢io de LH como um
indice indireto de libera¢dao do GnRH.

Clark & Cumminins (1982, 1985) estudaram a associagio dos pulsos de LH ¢ GnRH em
ovelhas, medindo os niveis de LH no sangue portal. Observaram que nem todos os pulsos
de GnRH foram seguidos por pulsos subsegiientes de LH ¢ que 0 aumento da fregiiéncia de
pulsos de GnRH levou & diminui¢do na amplitude do pulso de LH. Assinalam que esta
estimativa indireta de verificagio de secrecio de GnRH tem limitagoes obvias que
impedem conclusoes firmes.

Cook et al. (1991) estudaram o conteido de GnRH no préprio hipotdlamo, na drea
quiasmdtica e na eminéncia média do hipotdlamo, em vacas normais ¢ com cisto folicular.
Observaram que os niveis de GnRH no homogeneizado hipotalaimico-supraquiasmético
foram significativamente menores (P < 0,05) nas vacas cisticas do que nas normais e foi
mais elevado no homogeneizado da eminéncia média nas vacas afetadas. Os autores
sugerem que aumento anormal na liberagdo de LH, durante a fase folicular (como
resultado da elevagio do GnRH na eminéncia média ¢ a auséncia de liberagdo pré-
ovulatéria de LH, devido & diminuigdo de GnRH hipotalamico, préximo do momento da
ovulagio), poderia levar a formagdo do cisto folicular.

Segundo Erb et al. (1971), a auséncia ou liberagdo anormal do LH pré-ovulatorio ¢ a razdo
da ndo ovulagio do foliculo de Graaff e conseqiiente formagdo cistica. Os autores ainda
acrescentam que excesso de FSH tem sido responsabilizado como outra possivel causa de
cisto folicular.

Estudos mais recentes, em vacas com DOC induzida por esterdides, mostram que as
concentragoes séricas de FSH ndo foram diferentes daquelas com ciclo estral normal (Cook
et al, 1990; Bron et al., 1986). Por outro lado, Braun et al. (1988) comentam que a
liberagdo de FSH, apds tratamento com GnRH, foi menor em vacas portadoras de cisto
folicular do que naquelas consideradas normais.

A regulagio do feedback. do estradiol sobre o eixo hipotalimico-hipofisdrio-gonadal estd
alterado nos casos de DOC, suspeitando-se, inclusive, da participagdo da inibina, como
acontece na mulher (Kesler & Garverick, 1982; Eyestone & Ax, 1984; Silva & Reeves,
1988).
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De acordo com Eyestone & Ax (1984), as falhas na liberagio de gonadotrofinas sdo as
principais causas da formagio do cisto folicular ¢ que qualquer alteragio na resposta
hipotalamica ao feedback positivo dos estrogenos ou na resposta da hipofise ao GnRH
acarreta liberagdo anormal de LH, consequentemente anovulagiio e formagio cistica.

O estradiol produzido pelas células da granulosa, sob influéncia do FSH, ¢ o responsdvel
pela maturagio dos receptores de LH na teca interna e pela liberagio da onda pré-
ovulatoria de LH, conforme observagoes de Richards et al. (1976).

Para Webb & England (1982), os receptores de LH estdo presentes nas células da teca
interna de todos os foliculos. Entretanto, somente foliculos ovulatdrios tém receptores de
LH na célula da granulosa. Assim, as células da teca produzem androgenos que sdo
transformados em estrogenos pelas células da granulosa sob agio da enzima aromatase.
Esses estrogenos exercem, entdo, o efeito feedback positivo sobre o hipotdlamo e a
maturagdo dos receptores de LH.

Roberge et al. (1993) compararam os niveis de gonadotrofinas e de inibina no soro e fluido
folicular de vacas leiteiras normais e com cisto folicular, concluindo que nas cisticas havia
aumento da taxa de inibina e que isso, possivelmente, alteraria a secregio hipofisdria de
FSH, reduzindo a concentragdo desse hormdnio no fluido folicular e, consequentemente,
diminuindo os receptores de FSH e de LH e a esteroidogénese.

Vesanem (1993) observou que a concentragio de receptores de esterdides no ovirio é baixa
em vacas com cisto folicular.

Einspanier et al. (1993) estudaram o IGF1 e 2, a oxitocina, a progesterona, o estradiol ¢ a
ubiquitina em vacas com cisto folicular luteinizado e no fluido folicular de foliculos
normais, concluiram que a oxitocina e o estradiol aumentaram consideravelmente no
foliculo pré-ovulatdrio e no cistico, e que a ubiquitina caiu significativamente no cisto
folicular, quando comparado com os foliculos em crescimento e pré-ovulatérios.

4. FATORES PREDISPONENTES

Vidrios fatores estdo relacionados com a ocorréncia de cisto folicular em bovinos, dentre
cles destacam-se:

4.1 INFECCOES UTERINAS POS-PARTO E ESTRESSE

Recentemente, Bosu & Peter (1987) observaram que em vacas com infecgdes uterinas pos-
parto causadas por Escherichia coli havia altas concentragdes de endotoxina dessa
bactéria, de cortisol ¢ de metabolitos de prostaglandina no plasma sangiiineo, virios dias
antes do aparecimento do cisto ovariano. Para estes autores, a endotoxina estimularia a
liberagdo do cortisol pela adrenal e este seria capaz de inibir a liberagio do LH pré-
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liberagio do cortisol pela adrenal e este seria capaz de inibir a liberagao do LH pré-
ovulatorio. Posteriormente, Peter et al. (1990) induziram cistos foliculares em novilhas
pela administragdo da toxina de E. coli, por infusdo intrauterina, durante a fase folicular,
observando concentragdes elevadas de cortisol, de PGF,a ¢ supressio da onda pré-
ovulatoria de LH.

Refsal et al. (1987) assinalam que o cortisol parece estar envolvido na fisiopatologia do
cisto folicular, cujo modo de agéo ¢ essencialmente o de supressao, especialmente inibindo
a liberagdo do GnRH hipotalamico.

Virios trabalhos comprovam que o estresse ¢ fator limitante do sucesso reprodutivo nos
animais domésticos (Stoebel & Moberg, 1982; Minton & Blecha, 1990). Segundo Morberg
(1987), os hormoénios liberados pelo eixo adrenal podem alterar a secregao de
gonadotrofinas, atuando no hipotalimo, jé que o horménio liberador de corticotropina
(CRH) e glicocorticoides inibem a secre¢do do GnRH;

4.2 PRODUGAO DE LEITE

A maior incidéncia de cisto folicular ocorre em vacas leiteiras de alta produgdo, conforme
Garm (1949), Kesler & Garverich (1982), Dohoo & Martim (1984) ¢ Barlett et. al. (1980).

4.3 NUTRICAO

Parece existir certa relagio entre cisto folicular ¢ nutrigio. Dowson (1957) relata que a
maioria dos casos de DOC ocorreu em vacas submetidas a elevado plano nutricional.
Inalba et al. (1986) relatam que 48% das vacas alimentadas somente com feno e
concentrado (sem forragem verde) apresentaram DOC, e que esses animais mostraram
baixos niveis de betacaroteno. Isto, segundo Lopez-Diaz & Bosu (1992), sustenta a
hipétese de existir uma interagéo entre estagdo do ano e nutri¢io como fator envolvido na
génese do cisto folicular.

Reconhece-se que as vacas de alta produgdo, no inicio da lactagao, sio estimuladas a
atingir o pico de produgdo em torno de 60 dias pés-parto, tempo onde estao mobilizando as
reservas de gordura corporal e estdo sob estresse metabdlico, mesmo quando a nutrigdo ¢
adequada, e isto induz ao surgimento de anormalidades enddcrinas. Grunnert & Berchtold
(1988) citam, ainda, como fatores predisponentes © fornecimento  excessivo de
concentrado, a deficiéncia de minerais ¢ vitaminas ¢ as mudangas bruscas de alimentagao.

4.4 HEREDITARIEDADE

Hi evidéncias de que a DOC ¢ de origem hereditdria. Bezerra (1981) relata o caso de um
rebanho Gir onde 60% das vacas tinham cisto folicular e todas eram filhas de um unico
touro. Outros autores, como Garm (1949), Casida & Charpman (1951), Dowson (1957) ¢
Cole et al. (1986), relatam a condigdo hereditdria da DOC.
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4.5 IDADE E ESTADIO DE LACTAGCAO

A maior ocorréncia de cisto folicular se dd em vacas em torno da terceira lactagdo e nos
primeiros 60 dias pos-parto (Bosu & Peter, 1987; Refsal et al., 1988; Nanda et al, 1989;
McEntee, 1990; Kennedy & Muller, 1993).

4.6 OUTROS FATORES

Retengio de membranas fetais, hipocalcemia ¢ ingestio de plantas fitoestrogénicas,
conforme assinala Correia et al. (1990).

5. ASPECTOS CLINICOS

Clinicamente, os cistos foliculares associam-se a ninfomania, anestro ¢ ciclos estrais curtos
e irregulares. O aspecto mais conhecido é a associagio com ninfomania. Entretanto, a
manifestagdo clinica mais comum ¢ o anestro. Outro comportamento clinico € o virilismo.
Além disso, autores como Roberts (1986), McEntee (1990) e Kennedy & Muller (1993)
salientam que naqueles casos acompanhados de ninfomania observa-se edema de vulva,
hipertrofia de clitoris, hipertrofia do canal cervical, hiperplasia cistica de glandulas
endometriais associada ou ndo a mucometra, elevagdo da cauda, cistos dos ductos de
Gartner ¢ das glandulas de Bartholin. Bezerra (1981) observou, além destes sinais,
desenvolvimento de glandula mamdria e secregio de leite em vacas cisticas ninfomaniacas
¢ at¢ mesmo nuliparas.

Para Yongquist (1986), a primeira mudanga no comportamento sexual de vacas com DOC
¢ a ninfomania e, em seguida, 80% tornam-se anéstricas e somente 20% mantém a
condigdo de ninfomania. O autor menciona ainda que outro sintoma, as vezes observado, é
a masculinizagio do animal, com engrossamento do pescogo, mugido de touro, hébito de
cavalgar outras fémeas etc.

6. ASPECTOS ANATOMOPATOLOGICOS

Os cistos foliculares podem ser simples ou muiltiplos, uni ou bilaterais. O tamanho pode
variar desde ao de um foliculo normal (2-2,5cm) até vérios centimetros de diametro.
Apresentam-se como estruturas arredondadas, lisas, consisténcia moderadamente firme e
ressaltam na superficie do ovirio (Bamberg et al. 1981; Jones & Hunt, 1983, McEntee,
1990 e Jubb & Muller, 1993).

Bamberg et al. (1981), baseando-se no aspecto histolégico, classificaram os cistos
foliculares em trés tipos:

® tipo I - aqueles nos quais as camadas de células da granulosa e da teca interna
esldo presentes;
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o tipo IT - a camada de células da teca estio presentes, porém as da granulosa
SA0 escassas ou ausentes; e,
e tipo III - aqueles que tém somente células da teca, porém luteinizadas.

Os autores acrescentam, ainda, que aqueles cistos cujas células da granulosa estdo intactas,
tém altas concentragdes da enzima aromatase ¢ do hormonio 17f-estradiol. Nos cistos
cujas células da granulosa estdo ausentes ndo existe a enzima aromatase ¢ hd elevadas
concentragdes de progesterona. De acordo com essa classificagdo, ainda segundo Bamberg
et al. (1981), os cistos do tipo I seriam do tipo estrogénico, devido & elevada atividade
aromatase ¢ os do tipo IT1, devido a enzima 3p-hidroxisterdide desidrogenase, seria do tipo
progesteronico.

Também Aldahash & David (1977) observaram altos niveis de enzima 3f-hidroxiesteroide
desidrogenase em cistos foliculares com luteinizagio da parede. Acrescentam ainda que,
em 486 ovirios com DOC avaliados histologicamente, a maioria nao continha células da
granulosa e que dreas de luteinizagdo foram comuns.

Segundo Kesler & Garverck (1982) ¢ Leslie & Bosu (1983), os cistos foliculares podem se
apresentar histologicamente sob duas formas, com ou sem luteinizagdo na parede, sendo
por isso mesmo conhecidos como cisto folicular e cisto folicular com dreas de Tuteinizagdo
ou simplesmente cisto luteinizado.

7. DIAGNOSTICO

O diagnostico ¢ baseado na historia clinica, especialmente no comportamento sexual
anormal (anestro, ninfomania, ciclos curtos e irregulares), ¢ em detalhado exame clinico
(palpagio retal, ultra-sonografia ¢ lesdes ovarianas e extraovarianas).

segundo Farin et al. (1990), a sensibilidade e especificidade da palpagdo retal para o
diagnastico de DOC ¢ de 40 a 60%, enquanto que pelo ultra-som ¢ superior a 80%.

Para Blowey (1992), a dosagem de progesterona no leite ¢ um método auxiliar & palpagdo
retal no diagndstico de cistos ovarianos.

De acordo com Booth (1988) ¢ Sprecher et. al. (1988), a determinagdo de progesterona no
plasma e no leite, em vacas portadoras de DOC, permite caracterizar se o cisto lem ou nao
leiteinizagao.
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8. DOC NA PORCA E NA EGUA

Na porca, durante a fase luteinica do ciclo estral, hd desenvolvimento de vérios foliculos,
aproximadamente 50, que sido suportados pela secregdo pulsdtil de gonadotrofinas. Entre
os dias 14 ¢ 16 do ciclo, um grupo aproximado de 15 a 20 foliculos ¢ selecionado desse
pool proliferante para ovular (Hunter et al., 1975; van Weil et al., 1981; Foxcroft &
Hunter, 1985).

Segundo Liptrap & Viveiros (1993), na porca, em condigdes de estresse, hd elevagio dos
niveis de glicocorticoides capaz de interromper a fungdo ovariana, especialmente na fase
de crescimento e selegio de foliculos. Os autores acrescentam ainda que, quando os
glicocorticdides sao administrados de 9 a 14 dias antes do ciclo, hd limitacio do
crescimento folicular, resultando na formagéo de cistos pequenos.

Richards et. al. (1978) comentam que o crescimento e diferenciagio de foliculos dependem
da disponibilidade do estrogeno produzido pelas células da granulosa e da teca interna, ao
contrdrio de outras espécies.

De acordo com Liptrap & Viveiros (1993), em condigdes de estresse, hd diminui¢io do
numero de células vidveis da granulosa, por foliculo, resultando em diminuigio da sintese
de estrégeno ¢ comprometimento do feedback positivo, e tornando os foliculos cisticos.

Fraustschy & Liptrap (1988) observaram que em porcas tratadas com dexametazona do 9°
ao 14° dia do ciclo houve interferéncia no crescimento folicular, apresentando no dia 5 do
ciclo seguinte de 14 a 41 cistos foliculares pequenos (2-4 mm) e nenhum corpo liteo,
enquanto as porcas controle apresentaram de 7 a 9 corpos liitcos ¢ inexisténcia de cistos.
Os autores acrescentam, ainda, que as porcas controle tiveram niveis de estrogeno
clevados na fase folicular do ciclo em comparagio com as tratadas, cujos niveis foram
baixos, mantendo-se nessa coudigio por longo periodo.

Na porca, os cistos ovarianos podem ser simples ou miiltiplos, uni ou bilaterais, de
tamanho bastante varidvel e, ds vezes, luteinizados. Classificam-se em trés categorias
(Nalbandov, 1952; Wrathal, 1980):
1. simples ou de retengio, sio comuns ¢ ndo 1&ém significado clinico;
2. muiltiplos e grandes, aqueles com didgmetro superior a 5,0cm, quase sempre
com dreas de luteinizagdo na parede, também chamados ripo progesterénico;
3. multiplos e pequenos, aqueles com diametro médio de 1,0 a 2,0cm, quase
sempre sem dreas de luteiniza¢do na parede, também chamados tipo
estrogénico.

Porcas com cistos foliculares muiltiplos apresentam ciclos estrais curtos e irregulares,
infertilidade ¢, s vezes, anestro (Ryan & Raeside, 1991). Estes autores esclarecem que
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nao ¢ possivel diferenciar clinicamente cistos miltiplos grandes de pequenos, uma vez que
ambos produzem atividade ciclica irregular e nao hd sinais de ninfomania.

Para Ryan & Raeside (1991), ndo existem sinais patognomdnicos do cisto ovariano em
porcas, apesar da hipertrofia do clitéris ter sido usada como um possivel sinal para
diagndstico dessa con 7 zdo.

Porcas com cistos foliculares multiplos grandes podem apresentar ciclo irregular, estro
prolongado ou mesmo anesiro permanente (Paters et. al.,, 1969; Elliot et. al., 1980;
Kunavongkrit et al., 1983).

Finalmente, pode-se concluir que o cisto folicular constitui um dos principais fatores
limitantes da fertilidade da porca. Representa elevadas perdas econdmicas, sobretudo
porque aumenta o numero de dias ndo produtivos. Nesta espécie ndo constitui praxe o
tratamento clinico como na vaca, sendo o usual a eliminagdo das fémeas afetadas.

Em relagdo a outras espécies de interesse econdmico poucos estudos existem sobre o
assunto. Entretanto hd citagoes de ocorréncia de cisto folicular em ovelha, cabra e égua.

Na égua ndo ocorrem cistos foliculares semelhantes dqueles da vaca e da porca. Deve-se
lembrar que o foliculo pré-ovulatério tem um diametro médio de 3,5 cm, podendo chegar a
6-7 cm. Héd casos em que esse foliculo persiste por até 15 (quinze) dias, ovulando
posteriormente. Ainda nessa espécie, na fase de transi¢do (fase entre 0 anestro sazonal ¢ a
fase ciclica), hd desenvolvimento de vdrios foliculos que persistem por algum tempo e
depois regridem normalmente, a égua passa a ciclar e ndo devem ser considerados cisto
folicular
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1. INTRODUGAO E PREVALENCIA

A micoplasmose pulmonar no suino restringe-se, basicamente, a infecgio pelo
Mycoplasma  hyopneumoniae. A doenga resultante ¢ denominada pneumonia
micopldsmica suina (PMS), que se constitui numa afecgdo comum e de efeitos econdémicos
devastadores para a industria suina. A PMS jd foi diagnosticada em todas as dreas
suinicolas do mundo, inclusive no Brasil (Nogueira, 1978, 1980). Pesquisas feitas em
abatedouros revelaram lesoes tipicas de PMS entre 30 a 80% dos animais (Whittlestone,
1973). Um estudo sobre pneumonia realizado na Inglaterra mostrou que, em rebanhos
discretamente infectados, 10 a 20% dos suinos apresentaram lesdes sugestivas da doenga
ao abate, enquanto que, em rebanhos com infecgdo moderada ¢ severa, a incidéncia foi de
40 a 60% e de 75 a 90%, respectivamente.

! Seminario apresentado como parte dos requisitos ao Concurso Publico para Professor Titular, drea de
Patologia Animal, Depto. de Clinica e Cirurgia Veterindrias, Escola de Veterinria da UFMG, 24/4/95.
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Nos EUA, uma pesquisa recente em suinos abatidos de 337 rebanhos oriundos de 13
estados, mostrou que em 99% dos rebanhos existiam animais com Jesdes pneumdnicas
antero-ventrais (Muller & Abbott, 1986). Mesmo a consolidagio antero-ventral ndao sendo
um indicador especifico da PMS, a presenga de lesdo nestas dreas deve ser interpretada
como suspeita da presenca do Mycoplasma hyopneumoniae ¢ serve para compor o quadro
geral de incidéncia.

As evidéncias da PMS com base no isolamento do agente sao apenas discretas, haja vista
que o M. hyopneumoniae ¢ um microrganismo de crescimento muito incerto. Ademais, o
crescimento € geralmente retardado e dificultado pelo grande numero de contaminantes
secunddrios existentes nas lesoes. Uma indicacio deste fato ¢ que Gois et al. (1980)
isolaram o agente de apenas 25% de pulmdes lesados, enquanto Yamamoto & Ogata
(1982) conseguiram isolamento em 90%. Uma boa maneira de se obter uma idéia geral da
prevaléncia da doenga ¢ através da pesquisa de anticorpos para M. hyopneumoniae. Virios
trabalhos fazem mengéo ao achado de anticorpos complementares ao organismo em 60%
dos suinos com idade até um ano. Noutra pesquisa realizada por Young et al. (1983),
utilizando 7.321 amostras de soros de suinos de vdrias idades, encontrou-se 22% com
anticorpos. Dos 597 rebanhos estudados, 60% apresentaram um ou mais animais soro-
positivos. '

2. PERDAS ECONOMICAS

Os prejuizos causados pela PMS sdo de grande monta ¢ se devem a redugio da taxa de
crescimento dos animais, o que, obviamente, ¢ reflexo da diminuigdo da conversido
alimentar. Estudos comparativos em um rebanho britanico, antes e apos a introdugao
acidental de PMS, revelou um decréscimo na eficiéncia alimentar correspondente a
aproximadamente 0,75 libras esterlinas por suino. O trabalho de Pointon et al. (1985)
mostrou que a taxa de crescimento de suinos postos em contato com animais portadores de
PMS foi reduzida em 12,7% (entre 50 e 85 kg). Em outro estudo foi verificado que a taxa
de crescimento de suinos expostos a reprodutores infectados foi reduzida em 15,9% (entre
10 e 25kg), ¢ a conversio alimentar diminuiu em 13,8%, sendo estimada a perda de 2,80
dolares australianos por suino produzido.

A maioria dos dados sobre as perdas estd baseada na avaliagdo da extensdo das lesoes ao
abate. Entretanto, em estudo recente, utilizando trés rebanhos infectados, Scheidt et al.
(1990) ndo encontraram correla¢do entre a média do ganho didrio de peso e a severidade
da pneumonia. Usando métodos radiogrificos para o estudo do desenvolvimento
cronoldgico de lesoes pulmonares naturalmente adquiridas, Noyes et al. (1988) verificaram
que as lesdes pneumonicas detectadas ao abate nao tinham correlagio com as lesoes
encontradas por meios radiogrdficos quando os animais ainda estavam vivos. Na verdade,
o impacto econdmico causado pela PMS estd, sem duvida, altamente associado com outros
fatores, tais como manejo deficiente, alta densidade populacional ¢ uso dos sistemas
continuos de produgdo.
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3. SINAIS CLINICOS

A PMS ¢ uma doenga cronica de alta morbidade e baixa mortalidade. O sinal clinico mais
comum ¢ a tosse cronica, particularmente nas fases de crescimento ¢ terminagio, e pode se
fazer presente durante vdrias semanas, as vezes alternando sinais de alivio e exacerbagio.
Em alguns animais afetados a tosse pode mesmo nido ser observada. Os movimentos
respiratorios sdo sempre normais, a menos que ocorram infecgdes bacterianas secundérias
que, em alguns casos, podem levar & morte. Nos casos severos sdo observadas inapeténcia,
respiragao dificil, tosse crescente, pirexia e prostragdo. Animais com PMS ndo complicada
em apelite aparentemente normal, porém observa-se que a pele ndo apresenta os
indicativos comuns de higidez interna. Em suma, os sinais clinicos podem ser
apresentados da seguinte maneira:

L. forma aguda: ocorréncia de tosse e febre, animal ofegante (particularmente os
novos), diminuigdo do apetite ¢ do crescimento, alta morbidade e quase
nenhuma mortalidade.

2. forma crénica: tosse acentuada durante o exercicio ou alimentagio, redugio
da taxa de crescimento e baixa conversao alimentar, morbidade varidvel e
mortalidade baixa.

3. pneumonia bacteriana aguda secunddria: angustia respiratoria, tosse, febre
alta, dor e mortalidade alta.

4. portadores sdos: animais adultos disseminam o agente mas ndo apresentam
sinais clinicos da doenga.

4. TRANSMISSAO E EPIDEMIOLOGIA

A disseminagdo do M. hyopneumoniae ocorre principalmente pela propagacio aérea e
contato com suinos infectados. Suinos com infecgdo aguda ou convalescentes atuam como
fontes primdrias de infecgdo, jd que a combinagio de suinos infectados e susceptiveis
resulta na transmissio da doenga (Farrington, 1976). Os aecrossdis contendo M.
hyopneumoniae certamente sdo gerados nas vias respiratorias e expelidos durante o
processo tussigeno. As secregOes nasais e as amigdalas de animais infectados podem
conter 0 agente, porém ndo € conhecida a prevaléncia ou intensidade da infecgiio nestes
tecidos. Além disso, tem sido relatada a ocorréncia de M. hyopneumoniae no sémen de
reprodutores, embora algumas tentativas para reproduzir este achado tenham fracassado.

Em decorréncia da natureza insidiosa do M. hyopneumoniae ¢ do alto grau de contdgio
para a transmissdo experimental da doenga, admitiu-se que a PMS ndo seria facilmente
transmitida entre rebanhos, a menos que o suino vetor estivesse envolvido. Até hoje nio
estd bem entendido como ocorrem as falhas nas barreiras que impedem a transmissdo,
embora seja conhecido que a infecgdo deva ser conseqiiéncia de criagbes contaminadas. A
maioria dessas falhas (contaminagoes ou recontaminagoes) sdo vistas em rebanhos livres
de patogenos especificos (SPF) e outros rebanhos livres de pneumonia ¢ que sdo mantidos
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em isolamento rigoroso (Noyes et al., 1988). Goodwin (1985) verificou que os problemas
com pneumonia por micoplasma se fazem presentes com certa freqiiéncia, quando os
rebanhos estio separados por distincias menores que 3,2km.

Em um estudo epidemiolégico realizado com rebanhos dinamarqueses SPF, Jorsal &
Thomsen (1988) verificaram que as reinfecgdes ocorriam mais [reqiientemente no outono
e no inverno, e quando os rebanhos SPF estavam proximos de rebanhos nédo livres de
patdgenos, mormente quando o ultimo possuia mais de 500 suinos. Verificaram, ademais,
uma possivel interagio entre distancia e diregdo: o risco de reinfec¢io diminui quando
rebanhos livres de patdgenos especificos estavam localizados contra a diregao do vento e
com distincias crescentes dos rebanhos ndo livres de patogenos especificos. Estes
resultados sugerem que a transmissio ocorra por meio de correntes de ar.

O periodo de incubagdo da PMS em condigoes naturais varia de 10 a 16 dias. O espago de
tempo desde o contdgio até a detecgio dos sinais clinicos ou evidéncia da doenga ao abate
pode ser de 6 até 48 meses (Goodwin, 1980).

5. PATOGENIA

O periodo de incubagdo depende da intensidade da exposigio e da viruléncia da cepa, bem
como de fatores coadjuvantes, dentre eles o estresse decorrente da reunido de animais de
diferentes rebanhos, a concentragdo excessiva de animais, a md qualidade do ar e outras
infe¢des respiratdrias micopldsmicas, virdticas e parasitdrias.

Tudo indica que a pneumonia causada por M. hyopneumoniae se inicia com o
estabelecimento de focos de infecgiio no epitélio das vias respiratorias, o que constitui um
evento importante no estabelecimento da pneumonia micopldsmica. O exame de tecidos e
a imunofluorescéncia de se¢bes congeladas (Fig.1), bem como as andlises realizadas por
aicroscopia eletronica de se¢Oes finas revelaram que o M. hyopneumoniae estd
mtimamente associado com os cilios da traquéia e das vias aéreas mais delgadas (Fig.2).
Relativamente poucos agentes sio encontrados em dreas nao ciliadas do trato respiratorio,
ou seja, nas vias acreas terminais e nos alvéolos.

Experimentos in vitro com o objetivo de estudar os mecanismos de adsor¢io celular de
vdrios patégenos da mucosa respiratoria se revelaram muito valiosos. Como jd foi
mencionado, o exame de tecidos infectados claramente indica que o M. hyopneumoniae
liga-se aos cilios do epitélio respiratorio de suinos. Recentemente foi demonstrado que o
M. hyopneumoniae adere aos eritrdcitos (Young et al., 1989) e¢ a camada simples de
tecidos de suinos in vitro (Zielinsky et al., 1990). Entretanto, estes modelos ndo parecem
prover uma representagdo acurada da citoadsorsdo que ocorre nos tratos respiratdrios de
suinos infectados.



Cad. Téc. Esc. Vet. UFMG, n.15, p.65-77, 1996 69

A infecgio por M. hyopneumoniae causa danos as células ciliadas. Mebus & Underdahl
(1977) verificaram que a perda ciliar persiste em alguns suinos, pelo menos por 16
semanas apos a infecgio. Mesmo tendo sido relatada perda ou diminuig¢do de fungdo de
cilios em culturas anelares de traquéias infectadas com M. hyopneumoniae (Williams &
Gallagher, 1978), ainda nao foi possivel reproduzir estes achados em cultura do agente
infeccioso (DeBey & Ross, 1989). Uma proteina isolada das membranas do M.
hyopneumoniae mostrou ser citotoxica para culturas de fibroblastos pulmonares (Geary &
Walczak, 1985), mas a importancia dessa toxina em suinos nao foi demonstrada até o
presente momento.

Ratos inoculados intranasalmente com membranas do patdgeno pulmonar Mycoplasma
pulmonis desenvolveram lesoes similares aquelas das infecgoes ativas, sendo sugerido que
um mitdgeno existente nas membranas seria responsdvel pela indugdo da resposta
linfocitica em pulmdes infectados. Suinos inoculados, via intratraqueal, com membranas
do M. hyopneumoniae também desenvolveram lesdes moderadas, isto é, acumulos
linfoistiocitdrios ao redor das vias aéreas e dos vasos sangiiineos, semelhantes aquelas
vistas em casos de PMS. A propdsito disso, verificou-se que membranas de M.
hyopneumoniae apresentavam capacidade mitogénica em linfocitos de suinos, in vitro.
Este achado indica que a persisténcia do organismo nas vias aéreas pode resultar na
exposigio prolongada dos tecidos ao mitégeno, induzindo, desse modo, a infiltragio
linfocitica caracteristica. Ademais, a timectomia ou o tratamento com soro antitimécito
demonstrou prevenir o desenvolvimento de lesdes ao redor das vias aéreas na maioria dos
suinos com pneumonia micopldsmica (Tajima et al., 1984).

As cepas de M. hyopneumoniae podem diferir na sua capacidade de provocar pneumonia
(Zielinski & Ross, 1990). A passagem in vitro do agente resulta em perda de viruléncia
para suinos e, ao que parece, a estrutura superficial do microorganismo pode ser um
componente importante da viruléncia (Tajima & Yaglhashi, 1982). Diferengas antigénicas
foram também observadas entre cepas de M. hyopneumoniae (Ro & Ross, 1983).

6. PATOLOGIA
6.1 QUADRO MACROSCOPICO

As lesOes macroscopicas da PMS, segundo Nogueira et al. (1978, 1980), Taylor (1990) e
Ross (1992), sdo muito sugestivas. O quadro se caracteriza pela presenga de dreas de
coloragdo variando de purpura a acinzentada, sempre localizadas nas por¢des ventrais dos
lobos cranial, médio e acessorio e nas porgoes craniais dos lobos caudais, cuja aparéncia
lembra dreas de atelectasia, particularmente durante a fase crénica da doenga (Fig.3).
Estas lesdes podem ser vistas entre 7 e 28 dias apos a infecgdo. Quando a drea afetada é
cortada, a consisténcia é carnosa mas nio excessivamente firme. A extensio das lesoes
parece estar relacionada com o tempo de duragio do processo, como € o caso daqueles com
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duragdo de 17 a 49 dias - a extensio ¢ maior, a coloragido ¢ de um vermelho mais escuro ¢
ocorre delimitagio clara com o tecido pulmonar normal.

Nos estdgios iniciais e intermedidrios da doenga sempre existe exsudato catarral nas vias
aéreas. Aumento de volume dos linfonodos bronquiais e mediastinais ¢ um achado
relativamente comum. As lesoes resolvidas ou curadas, geralmente tardias, aparecem
como dreas colapsadas de consolidag¢do, de coloragio avermelhada ou purpura, sdo

fissuradas e levemente fibroticas, resultando em segmentacio dos lobulos (Fig.4).
6.2 QUADRO MICROSCOPICO

O quadro microscopico da PMS ¢é muito caracteristico. Histologicamente, de acordo com
Nogueira et al. (1978, 1980), Ross et al. (1992) e Kennedy at al. (1993), a pneumonia
micopldsmica dos suinos apresenta o padrio morfologico da pneumonia catarral
broncointersticial, com formagio de extensa hiperplasia de tecido linféide peribronquial,
peribronquiolar e perivascular (Fig.5, setas curtas). Nos casos cronicos, podem ser
observados nodulos linfoides (Fig.5 ¢ 6, setas longas), as vezes com esbogos de centros
germinativos ou mesmo com ocorréncia de librose peribronquial e peribronquiolar,
provocando destrui¢do da muscularis mucosae e causando estreitamento do lume das vias
aéreas (Fig.7). O epitélio que se localiza sob os nodulos pode sofrer degeneracio e
ulceragio. Em outros pontos, entretanto, pode ocorrer hiperplasia epitelial, particu-
larmente do epitélio dos bronquiclos. Os cilios, entretanto, estao ausentes em grande parte
da superficie epitelial.

Eventos de hiperplasia das células caliciformes dos bronquios e bronquiolos sdo um tanto
comuns assim como também o sio 0s aumentos em numero ¢ volume das glandulas da
submucosa bronquial. O incremento da atividade das células muco-secretoras ¢
responsdvel pela presenga de grande quantidade de muco ou mucopus nas vias aéreas. A
alveolite - o componente da pneumonia broncointersticial - consiste de amplo espes-
samento dos septos alveolares adjacentes aos bronquiolos ¢ de acumiilo de exsudato nos
lumes.

Figura 1 Imunofluorescéncia de pulméo de suino infectado por M. hyopneumoniae. O revestimento
amarelo-esverdeado na superficie do epitélio bronquiolar (setas) representa acumulos de M.
hyopneumoniae (Segundo W. Amanfu).

Figura 2. Fotomicrografia eletrénica ilustrando célula de M. hyopneumoniae (M) entre os cilios (C) do
epitélio de traquéia suina (Segundo M. DeBey).

Figura 3. Areas de consolidagéio cranio-ventrais, bem delimitas do tecido normal, discretamente colabadas
e de coloragéo vermelho-acinzentada (setas).

Figura 4. Notar linhas de consolidagéo ou fissuras nos lobos médio e cranial direitos (setas), apos 48 dias
de inoculagdo (Segundo Ross, 1992).

Figura 5. Extensa hiperplasia linféide peribronquiolar, formando verdadeiros manguitos (setas curtas) e
presenca de nodulos linfdides (setas longas). H. E. 25x,

Figura 6. Maior aumento da Fig.5 mostrando a hiperplasia linfoide peribronquiolar (seta curva) e
aglomerado linféide (seta reta). H.E. 63x.
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Os espessamentos dos seplos alveolares devem-se ao actmulo de linfocitos de vdrios
tamanhos ¢ de pequeno nimero de células plasmdticas. O exsudato intra-alveolar consiste
predominantemente de macrdfagos, de mimero varidavel de células plasmiticas, de
linfocitos ¢ de alguns neutrdfilos (Fig.8). A exsudagao neutrofilica pode ser muito intensa
nos alvéolos e nas vias aéreas (Fig.9), mormente quando hd contaminagio bacteriana
secunddria. E comum a ocorréncia de hiperplasia do epitélio alveolar tipo 1l'nos alvéolos
inflamados, naquelas lesoes plenamente estabelecidas. Este fato' pode ser dificil de se
observar histologicamente, quando a arquitetura & ofuscada pela auséncia de demarcagio

I3

entre o septo alveolar espessado ¢ atelectdtico ou pelo Jume repleto de exsudato.

7. RESPOSTAS IMUNOLOGICAS

Os anticorpos que se desenvolvem em suinos infectados com. 0 M. hyopnewmoniae sio
mensurdveis por meio de fixagdo de complemento, hemaglutinagao direta, ELISA ¢ outros
métodos. Os anticorpos sio inicialmente observados mediante fixagdo de complemento.
Por meio do ELISA, ¢ possivel dosar anticorpos até um ano apos a infecgdo. O problema
das reagoes cruzadas que podem ocorrer entre O M. hyopneumoniae ¢ 0 M. flocculare,
particularmente de soros de suinos infectados com o segundo, pode ser minimizado com o
uso do método ELISA TWEEN 20. Anticorpos especificos ao organismo também se
desenvolvem nas secregdes das vias aéreas. A comparagio de respostas imunologicas
humorais locais ¢ sistémicas, utilizando ELISA ¢ IMMUNOBLOTTING, revelaram
principalmente anticorpos de isotopos IgA ¢ IgG. A resposta ao IgG ¢ mais forte no soro,
enguanto que a resposta a0 IgA ¢ mais intensa nas secregdes das vias aéreas.

As respostas imunomediadas por células a0 M. hyopneumoniae foram detectadas por
transformagao linfocitica ¢ outros testes. Recentemente, foi demonstrado que linfdeitos de
nodulos linfiticos bronquiais, de suinos inoculados com membranas de M. hiyopneumoniae
ou infectados naturalmente com © organismo, eram mais mais propensos a respostas in
tro para as membranas em ampafégéd com os linfocitos periféricos dos mesmos
nimais. byfia B T .

S '_'"i';a:'INFLUENQJA'DEIQUTHOS AGENTES

No cﬂr"lpo, as pngumonias sio quase sempre o'resultatto dé infecgoes mistas. Os agentes
mais comumente envolvidos, além do M. hyopneumoniae, sao Pasteurella mulrocida,
Streptocoecus suis, 4cn'gpfméiuus pléuropneumoniae, Salmonelia cholerae suis, virus da
influenza Suina ¢ larvas de dsedris. .~ ; o i

3

Figura 7, Notar fibrose peribronguiolarcom destricad da muscularis mucosae (setas longas) e e
estreitamento do lume do bronquiolo (seta curta). H.E. 25x.

Figura 8. Exsudato intraalveolar composto por linfécitos, alguns neutrdfilos (setas curvas), macréfagos
alveolares (seta clara) e edema alveolar (seta curta). H. E. 160x.

Figura 9. Intensa esxudagdo neutrofilica no lume dos bronguiolos (setas). H. E. 25x.

. .
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A Pasteurella multocida ¢ um agente infeccioso extremamente comum na pneumonia
micopldsmica suina. Em condigoes normais, ¢ incapaz de invadir o pulmao, a menos que
ocorram danos predisponentes. Foi demonstrado que a infeccio por M. hyopneumoniae
aumenta a suscetibilidade a infecgao por P. multocida, causando lesoes pneumonicas mais
severas (Ciprian & Cruz, 1988). O mesmo fenomeno foi observado com relagio a
contaminagdo pelo A. pleuropneumoniae. Além disso, verificou-se que o efeito
predisponente do M. hyopneumoniae para o A. pleuropneumoniae ocorre durante os
estdgios inicial (14 dias), médio (28 dias) e final (42 dias) da pneumonia micopldsmica.
Ademais, a avaliagio da habilidade fagocitica dos macrofagos alveolares de suinos
inoculados com M. hyopneumoniae, A. pleuropnewmoniae ou com ambos, feita por Caruso
& Ross (1990), mostrou que infecgbes com qualquer um dos agentes estimulam os
macrofagos alveolares, enquanto que, com ambos, resultam na supressio das respostas
fagocitdrias. Esta supressio, obviamente, pode contribuir para a maior predisposi¢ao de
suinos infectados com M. hyopneumoniae contrairem pneumonia bacteriana. Finalmente,
mediante ensaios in vitro, com o fito de esclarecer detalhes da func¢do imunologica, foi
verificado que os linfécitos de suinos infectados com M. hyopneumoniae apresentavam
redugdo na habilidade em produzir anticorpos para antigenos ndo relacionados (Ro &
Ross, 1983).

9. DIAGNOSTICO

O diagnostico da PMS deve ser baseado muito mais nos achados de rebanho do que nas
lesdes encontradas em um unico individuo.

Os principais critérios sdo:

1. presenga de pneumonia cronica no rebanho, particularmente nos animais de
engorda, resultando em crescimento desigual ¢ diminuigio da conversio
alimentar, mas sem mortalidade. O diagnostico especilico pode ser feito pelo
uso de imunofluorescéncia direta ou indireta para detecgao do agente nos
pulmoes. Deve ser lembrado que a téenica se torna mais eficiente quando a -
lesdo for aguda e a amostra estiver bem conservada. E também dificil observar
o agente em pulmodes que sofreram congelamento, resfriamento ou que
passaram por escaldamento durante o abate;

2. sinais clinicos em animais entre 2-4 meses - tosse seca sem febre ou angistia
respiratoria;

3. achados post mortem de dreas de pneumonia bem demarcadas do tecido
normal, localizadas nas porgdes anteroventrais. Os achados histologicos nio
sao especificos, mas ajudam a confirmar o diagndstico;

4. isolamento do agente - ¢ tedioso, demorado e relativamente ineficiente. E
comum demorar 2 a 4 semanas para se isolar ¢ identificar o micoplasma. E
importante mencionar que sao poucos os laboratorios que fazem
rotineiramente o isolamento de micoplasma;
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5. asorologia ¢ muito importante, especialmente para o diagnéstico de rebanho.

Fixagio de complemento, hemaglutinagio ¢ ELISA tém sido usados para o
sorodiagnostico da PMS. Estes testes funcionam melhor para rebanho e como
diagnostico de suporte para outros métodos. O ELISA TWEEN 20 parece ser
o melhor teste - os anticorpos ELISA para M. hyopneumoniae podem
persislir, apos a exposi¢do, pelo menos por um ano.

10. ESTRATEGIAS DE CONTROLE

10.1 METODOS DE MANEJO DESTINADOS A MINIMIZAR O PROBLEMA

1.

sistemas extensivos de criagdo - os animais raramente desenvolvem
pneumonia mas ¢ um método pouco econdmico e a infecgio pode persistir;

o método todos dentro, todos fora ¢ importante. Os galpdes devem ser
esvaziados ao mesmo tempo, higienizados e desinfetados para novamente
serem povoados. Os resultados sdo modestos porque a infecgio ¢ reintroduzida
com o0s novos lotes, mas, se combinada com tratamento adequado, esta pratica
minimiza sensivelmente os efeitos econdémicos;

3. densidade populacional baixa - ¢ caro;

10.2 ERRADICACAO

A PMS pode ser erradicada:
1. por segregacdo e isolamento - Este método ¢é trabalhoso e de resultado

duvidoso. As progénies de porcas velhas sao livres da infegéo e sdo criadas em
isolamento. Podem ser protegidas com imunidade colostral mas adquirem o
status de portadores.

2. por histerectomia e isolamento - Leitdes obtidos por histerectomia e criados

separados das mées em isolamento sdo livres de pneumonia enzootica ¢ de
muitas outras doengas infecciosas. O repovoamento total de granjas através
deste método € raramente ¢ um método pouco pritico na maioria das criagdes,
mas tem sido usado para produzir rebanhos livres de PMS (e outras doengas),
principalmente em rebanhos-micleo. Nestes, a introdugao de novas linhagens
s0 ¢ feita por meio de animais obtidos por histerectomia. No Reino Unido, a
distdncia minima entre um rebanho infectado e livre nio deve ser inferior a
3,2 km;

abate e repovoamento - Todos os animais sio eliminados ¢ a granja deve
permanecer sem animais por um periodo minimo de quatro semanas. Apds o
processo de limpeza e desinfecgdo, a granja deve repovoada com animais
livres;

tratamento e isolamento como meio de erradicagdo - Na desmama precoce
medicada, as porcas sdo tratadas com tiamulin e os leitdes sio desmamados
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aos 5 dias de idade e criados artificialmente. Nos primeiros 10 dias de idade,
os animais sao medicados, via oral, com tiamulin na dose de 10 mg/kg de
peso. A mortalidade ¢ alta mas o organismo aparentemente ¢ eliminado na
maioria dos casos;

5. wvacinagdo - A vacinagéo tem sido usada como instrumento para o controle da
doenga. Entretanto, nas avaliagoes iniciais de campo (Dayalu & Ross, 1990),
as vacinas contra o M. hyopneumoniae ndo conferiam imunidade adequada.
Mesmo assim, algumas vacinas foram langadas no mercado, mas os beneficios
(modestos como jd foi dito) s6 sdo obtidos se forem observados alguns
preceitos bdsicos, como: (1) implementagdo de higiene e desinfecgio; (2)
ventilagdo e boa qualidade do ar; (3) temperatura adequada (sem flutuagoes);
(4) densidade populacional adequada e (5) utilizagao do sistema de rodos
dentro, rodos fora.

11. CONCLUSAO

A pneumonia cronica dos suinos, associada com a infec¢do por M. hyopneumoniae,
continua sendo uma doenga com elevado indice de disseminagio nas populagoes suinas.
Apesar de ser conhecida hd mais de 100 anos, o isolamento e a identificagio do M.
hyopneumoniae como agente primdrio so foram feitos em 1965. Desde essa época,
numerosos estudos tém contribuido para o melhor conhecimento deste organismo, bem
como para o desenvolvimento de métodos de diagnostico e controle. Com o advento do
teste de ELISA para o sorodiagndstico e de provas especificas para detecgio do M.
hyopneumoniae, certamente haverd sensivel melhora nos meios de diagnostico em futuro
préximo. O controle da doenga ¢ possivel com o uso de métodos terapéuticos no inicio da
desmama ¢ estralégias adequadas de repovoamento. Drogas mais efetivas, tais como os
antibioticos quinolonas e as vacinas de ultima geragio, oferecem perspectivas promissoras
de tratamento ¢ controle B
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1. CONSIDERAGOES GERAIS

Os eventos da chamada morte sibita na espécie suina sio conhecidos desde o inicio do
século e se constituiam na principal causa de perdas em algumas regites da Europa. Até o
final dos anos 70, esta afecgio era descrita como “morte cardiaca subita”, insuficiéncia
circulatoria aguda, “Hetztod”, “morte cardiaca enzootica”, “apoplexia cordis enzootica
suis” e “sincope fatal”, designagdes que indicavam a ocorréncia de alguma disfungdo do
coragio ou do sistema cardiovascular que, sob o ponto de vista etioldgico, seria decorrente
de algumas das seguintes situagbes: (1) deficiéncia nutricional, (2) problema
constitucional (genético), 4) enfermidades infecciosas, (3) insuficiéncia corticoadrenal-
hipofisdria e (6) alergia.

Mesmo assim, havia (e ainda hd!) uma tendéncia de se colocar sob o “guarda-chuva™ do
termo morte cardiaca sibita todos os Obitos repentinos, independentemente do fator
etiologico envolvido. Com certeza, isto constitui uma excessiva simplificagdo dos fatos,
muito embora tenha sido demonstrada a veracidade da maioria das etiologias
hipotetizadas, mas ndo necessariamente com envolvimento primdrio do coragio. O que
acontece ¢ que a repercussdo final da maioria das afecgbes se dd sobre o sistema
cardiovascular, como nos eventos de morte por tor¢do de orgéos, por desidratagdo nos
casos severos de colibacilose enterotoxigénica, por excesso de calor, na sindrome do
estresse porcino em animais halotano + (hal nn) ete. Na verdade, & luz dos conhecimentos
atuais, a morte siibita pode ser causada por uma extensa lista de afecgtes, de origem
cardiaca ou ndo, cujo diagndstico quase sempre pode ser feito através do exame post
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mortem. Dessa forma, o termo morte subita serd usado aqui com uma conotagio etioldgica
ampla, independentemente da causa primdria estar ou ndo ligada a alguma disfungio do
sistema cardiovascular.

Com o intuito de dar maior clareza ao assunto, serdo mencionadas as principais afeccoes
que podem ocasionar morie siibita em suinos que, tanto quanto possivel, serdo agrupadas
de acordo com a presenga ou ndo de febre.

2. PRINCIPAIS AFECCOES QUE PODEM OCASIONAR MORTE SUBITA
2.1 MORTE SUBITA EM AFECCOES NAO FEBRIS
2.1.1 Insuficiéncia ou falha cardiaca aguda

Alguns dos fatores que predispoem a esta condigdo devem ser analisados levando em conta
a freqiiente super-reagio do suino aos fatores exdgenos, mas talvez muito mais importante
seja lembrar a notéria delicadeza do sistema cardiovascular desta espécie animal. O
coragdo do suino possui alguns aspectos anatdmicos e fisiologicos particulares, sendo
importante destacar o pequeno volume ¢ o baixo peso, a relagdo diastdlica e sistolica
anormal (didstole longa e sistole ventricular curta) e a excepcional sensibilidade do
miocdrdio & deficiéncia de oxigénio. Estes fatores podem facilmente ocasionar sobrecarga
da circulagdo e, consegiientemente, falha cardiaca aguda. Desse modo, qualquer situagio
que exija maior esfor¢o do sistema cardiovascular pode ser considerada predisponente
como, por exemplo, alta temperatura ambiente, exercicio, estresse, obesidade, parto,
transporte etc.

O fendmeno pode ser observado em qualquer fase de vida do animal, sendo, no entanto,
relativamente comum em animais de terminagdo. Insuficiéncia ou falha cardiaca aguda
tem sido mencionada como uma das trés mais importantes causas de morte em porcas,
‘podendo atingir até 30% dos dbitos. As mortes geralmente ocorrem no periodo periparto,
indicando claramente que o parto ¢ uma situagdo fisioldgica que exige muito do sistema
cardiovascular do animal. Ademais, porcas que morrem por insuficiéncia cardiaca sempre
sdo mais pesadas ¢ mais gordas do que aquelas que morrem de outras causas, de modo que
a relagdio entre o peso corporal e o peso do coragdo se apresenta significativamente maior.

E importante ressaltar que o evento morte siibita pode ocorrer em qualquer fase etdria. O
diagnostico deve ser baseado na presenca de lesoes indicativas de falha cardiaca como
cianose cutinea; transudato nas cavidades pleural, pericdrdica e abdominal; dilatagio das
cimaras cardiacas; edema pulmonar; congestio passiva do pulmao e do figado. A auséncia
de outras lesdes macroscopicas, de alteragdes histologicas e de achados microbiologicos ¢
importante para a diferenciagio com as demais doengas.
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2.1.2 Hepatose dietética ' .,..,,_Ld./
Ocorréncia discreta em animais na faixa de 3-4 meses. Usualmente, os casos de hepatose
dietética sio acompanhados de depressio ¢ vomito, mas ¢ comum 0s animais serem
encontrados mortos, indicando que a doenga pode cursar com morte sibita. Ao exame post
mortent, a carcaga normalmente estd anémica, podendo ocorrer actimulo de liquido nas
cavidades peritoneal, tordcica ¢ pericdrdica. O figado pode estar aumentado de volume,
firme e fridvel (quebradi¢o). Apresenta hemorragias multiplas, geralmente confluentes,
que podem se estender pelo lobo inteiro, na maioria dos casos em grupos. Etiologicamente,
a afecgdo estd mais relacionada com deficiéncia de selénio do que com vitamina E, mas a
adi¢@o das duas substincias previne o aparecimento do processo.

2.1.3 Doenga do coragiao de amoras (Mulberry heart disease)

Pode ocorrer em animais em excelentes condi¢des e de qualquer faixa etdria, sendo mais
comum entre trés semanas e quatro meses de idade. Existe associagio entre a ocorréncia
do processo ¢ 0 uso de ragao de baixo custo (qualidade inferior!). Ao exame post mortem,
os animais afetados apresentam figado aumentado de volume ¢ mosqueado, grande
quantidade de fluido gelatinoso com estrias de fibrina na cavidade pericdrdica e tordcica,
petéquias e sufusdes subendocdrdicas e subepicdrdicas, principalmente no ventriculo
esquerdo. Histologicamente, o que chama a atengdo sdo a degeneragdo e a necrose do
miocdrdio.

2.1.4 Hipersensibilidade ao ferro

Leitdes neonatos, filhos de porcas com deficiéncia de vitamina E e selénio, podem
apresentar fenomeno de hipersensibilidade ao ferro, com ocorréncia de morte siibita,
devido a miopatia degenerativa difusa. Acredita-se que o ferro atue como elemento
catalitico na peroxidagdo do: lipidios das membranas celulares - peroxidagdo que se
acentua na deficiéncia de vitamina E ¢ selénio. A necropsia, as lesoes constam de edema
subcutineo e pulmonar, hidrc pericdrdio, figado pélido e dreas de palidez na musculatura
cardiaca. Histologicamente, observam-se degeneraciio ¢ necrose de fibras musculares.

2.1.5 COMENTARIOS SOBRE A ETIOPATOGENIA DAS DOENGAS LIGADAS A DEFICIENCIA DE
VITAMINA E E SELENIO - As dietas pobres em vitamina E e/ou selénio ndo proporcionam
protegdo suficiente contra a lipoperoxidagio “fisiologica™ que ocorre normalmente nas
células. Este fenomeno é provocado principalmente pela formagio de pequena quantidade
de radicais oxigénio livres (radical hidroxil ¢ oxigénio ativo), durante os processos de
respiragio celular, que sdo lesivos para os dcidos graxos das membranas celular,
mitocondrial ¢ lisossomal, para as proteinas ¢ para o dcido nucléico. Destes, os dcidos
graxos das membranas sio os mais afetados por uma série de reagoes autocataliticas,
desestruturando toda a membrana celular. Este fendmeno culmina com a perda do
equilibrio osmdtico (falha na bomba de Na e K), permitindo a entrada de grande
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quantidade de ion cdlcio e causando a morte da célula. O que a vitamina E ¢ o selénio
fazem ¢ justamente interromper o processo de propagagao da lipoperoxidagio.

Trabalhos de campo, principalmente nos paises escandinavos, demonstraram que, embora
a suplementagao dietética de selénio reduzisse acentuadamente a incidéncia de hepatose
dietética e de miopatia nutricional, a prevaléncia da doenga do coragio de amoras
permanecia a mesma. Também foi possivel demonstrar que os niveis teciduais de selénio
no coragdo e no figado de animais afetados estavam dentro dos limites normais. Por outro
lado, alguns pesquisadores consideram que a deficiéncia de vitamina E desempenha um
papel central no desenvolvimento da doenga do coragio de amoras. Esta afirmagio nio €
universalmente aceita porque, a despeito de alguns estudos terem demonstrado baixos
niveis de vitamina E em tecidos de suinos afetados, outros ndo conseguiram reproduzir os
mesmos resultados. Tem sido sugerido que a doenga seja o resultado de altera¢io no
metabolismo da vitamina E e ndo uma conseqiiéncia de niveis dietéticos inadequados. E
possivel que a doenga do coragdo de amoras seja precipitada em decorréncia da ndo
biodisponibilidade da vitamina E nos tecidos ou, possivelmente, por um maior requisito
nutricional, sob certas circunstincias, como no caso de dietas contendo grande quantidade
de gordura insaturada.

2.1.6 Doenga edematosa

Ocorre principalmente apos a desmama e se caracteriza por morre siubita, em alguns
animais, desenvolvimento de edema e sinais de envolvimento neuroldgico. A causa estd
ligada & infeg¢do com certos sorotipos de Escherichia coli (0138, K81B, 0139, K82B 0141,
K85B, K88ac) produtores de toxina que provoca angiopatia degenerativa das pequenas
artérias e arteriolas. O edema encontrado nos virios tecidos contém pequena quantidade de
proteina, o que pode resultar no aumento da permeabilidade vascular. As lesdes do sistema
nervoso central parecem estar relacionadas com a hipoxia resultante da diminuigdo do
fluxo sangiiineo.

2.1.7 Enteropatia hemorrdgica proliferativa

Como parte do complexo adenomatose intestinal porcina, a enteropatia hemorrdgica
proliferativa pode ser causa de morte siibita em suinos. Os animais afetados apresentam
palidez acentuada ¢ podem morrer subitamente devido a intensa hemorragia intestinal. A
necropsia, o tergo final do intestino delgado encontra-se repleto de sangue coagulado
misturado com alimento. A mucosa do intestino delgado apresenta-se intensamente
pregueada, e os pontos onde ocorrem as hemorragias sé podem ser vistos por meio de lupa.
O contetido do intestino grosso ¢ de coloragio escura, semelhante a alcatrdo. A carcaga ¢
pélida ¢ o sangue, aquoso. Causa: lleal symbiont intracellularis (nomenclatura provisoria).
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2.1.8 Torgédo do intestino

Os suinos sdo particularmente susceptiveis a torgoes das virias partes do trato disgestivo, o
que sempre ocasiona morte sibita. Uma das mais comuns, a tor¢do do mesentério, quase
sempre ¢ confundida com enterite hemorrdgica. O intestino delgado ¢ o grosso promovem
uma rotagdo na raiz do mesentério, situagio que freqgiicntemente ocorre em suinos
alimentados com leite desnatado ou soro de leite. A causa é desconhecida, mas sempre ¢
precedida de grande fermentagdo no intestino grosso, o que provavelmente faz com gue o
ceco alavanque o restante do intestino. Alguns casos tém sido registrados como
conseqiientes 4 anestesia geral. Em todos os casos de tor¢do, a decomposigio da carcaca é
rdpida.

2.1.9 Clostridium novyi (oedematiens)

Animais em terminagdo e porcas podem morrer subitamente em conseqiiéncia de infecgdo
pelo Costridium novyi. Os animais apresentam bom estado nutricional, mas o timpanismo
abdominal ¢ acentuado.

2.1.9 Ulcera géstrica.

As ulceragdes géstricas da regido da pars oesophagea sio comuns em suinos. A freqiiéncia
em animais de matadouro varia de 2 a 50%. A mortalidade pode atingir 5% dos animais
em terminagdo ou das porcas. Nos casos superagudos, os animais morrem subitamente
devido a perfuragao ou hemorragia. Animais de qualquer idade podem ser afetados, mas as
porgas antes ¢ depois do parto e os leitoes de crescimento muito rdapido, entre 20 a 40kg,
sd0 os mais atingidos.

2.1.11 Torgdo gastroesplénica

O problema geralmente ocorre apos a alimentagio, principalmente quando fornecida uma
s0 vez ao dia. Os animais morrem repentinamente. O estomago apresenta-se distendido e
torcido ao longo do eixo do mesentério. E comum a associagdo com torgdo e ruptura do
bago. A causa estaria ligada a rdpida ingestdo de alimento, possivelmente associada com
fermentagao, levando a dilatagdo ¢, em condi¢do de excitagdo, a tor¢do. A alimentagio
duas vezes ao dia parece prevenir o problema.

2.1.12 Golpe de calor (Sindrome do desconforto ambiental)

E uma causa comum de morte sibita, principalmente na época do verdo. Animais em
trénsito ou porcas em gaiolas respiram com dificuldade, salivam abundantemente, tornam-
se cianoticos ¢ podem morrer. A temperatura corporal pode atingir 41°C. Os achados post
mortem incluem edema pulmonar (é comum a presenca de espuma sanguinolenta no
nariz) e congestdo da carcaga. O historico de alta temperatura ambiente ¢ importante para
o diagndstico, bem como a auséncia de lesoes indicativas de outras doengas.
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2.2 MORTE SUBITA EM AFECGOES SISTEMICAS FEBRIS
2.2.1 Infecgo por Streptococcus suis tipo |

Pode ocorrer morte sibita de alguns animais sem qualquer sinal premonitorio,
principalmente entre 10 ¢ 14 dias de idade. Nesta faixa etdria, geralmente ¢ causada por
Streptococcus suis tipo 1, cuja fonte de contaminagio ¢ a porca. O microorganismo penetra
pelas criptas tonsilares ¢ dd origem 4 septicemia. Os sinais clinicos de alaxia, cegueira,
tremores musculares ¢ febre alta sio bastante sugestivos para o diagndstico.

2.2.2 Infecgio por Actinobacillus pleuropnenumoniae

Doenga respiratoria altamente contagiosa ¢ fregiientemente fatal que afeta leitoes desde a
desmama até a terminagiio, com a ocorréncia de eventos de morte siibita — alguns animais
simplesmente sdo encontrados mortos. A morte rdpida, com certeza, ¢ causada por choque
endotéxico, semelhante ao choque séptico no homem. Causa pleurite fibrinosa ¢
pneumonia com infartos caracteristicos. Na forma aguda, que sempre ocorre em animais
ndo imunes, 15-30% do rebanho podem apresentar anorexia, respiragio dificil ¢ febre alta
(41,5°C). Cianose ¢ morte podem ocorrer entre 4-6 horas apds o inicio dos sintomas. Ao
exame externo, ¢ comum o achado de exsudato espumoso sangiiinolento na boca e no
nariz. O curso da doenga ¢ as notdrias alteragbes vasculares que ocorrem no pulmio
seguramente indicam que as toxinas estio envolvidas na patogénese da doenga.

2.2.3 Infecgio por Haemophilus parasuis (Doenga de Glasser)

Trata-se de uma poliartrosserosite que afeta animais entre duas semanas ¢ quatro meses de
idade. Na forma superaguda (septicémica), pode ocorrer morte siibita ¢ sio acometidos,
freqiientemente, os animais mais desenvolvidos. E comum a ocorrénecia de falha
circulatoria periférica, dai, a observagio de cianose em dreas da pele das extremidades.

2.2.4 Doenga de Aujeszky

Doenga viral (herpes virus) que afeta a espécie suina em qualquer faixa etdria ¢ se
caracteriza por sintomas nervosos e respiratorios. E muito severa em animais neonatos,
podendo ocasionar a morte de 100% dos animais afetados, em alguns, sob a forma subira.
Com o evoluir da idade, a mortalidade diminui, chegando a ser nula nos animais adultos.
Febre alta (41°C), anorexia e sinais de transtornos neuroldgicos como incoordenacio,
salivagio intensa, nistagmo, opistotono ¢ ataques epileptiformes sdo as caracteristicas
clinicas mais comuns.

2.2.5 Erisipela

Doenga infecciosa causada por Erisipelothrix rhusiopathiae, que se caracteriza,
clinicamente, por febre alta, podendo se apresentar sob as formas superaguda, aguda ¢
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cronica. Na forma superaguda, hd elevagio exagerada da temperatura (41 a 42,8°C),
podendo ocorrer morte siibita em animais com peso acima de 50kg. O exame da carcaga
freqilientemente revela congestdo ¢ cianose cutineas, mas sem as lesoes tipicas, na pele, da
erisipela cronica (diamond skin lesions).

2.2.6 Salmonelose

A salmonelose pode ocorrer de trés formas distintas: entérica aguda, entérica cronica e
septicémica, esta ultima podendo causar morte subira, principalmente nos leitdes mais
Jovens, com mortalidade de 100% dos afetados.A doenga pode ocorrer em todas as idades,
embora os surtos sejam mais comuns em suinos entre 25 dias ¢ 3-4 meses de idade.
Cianose cutinea (orelhas e nariz), depressio e debilidade sio alguns dos sinais clinicos
adicionais.

2.2.7 Febre aftosa

A febre aftosa no suino ¢ sempre de curso agudo, com morbidade alta ¢ baixa mortalidade,
excetuando-se os leitdes lactentes, nos quais a mortalidade pode atingir 50%. Das mortes,
@ maioria ocorre sob a forma sibita, mesmo antes da formagdo de vesiculas. Sob o ponto
de vista anatomopatoldgico, além da formagio de vesiculas, observa-se necrose focal do
musculo cardiaco naqueles animais que morrem subitamente.

2.2.8 Peste suina cldssica

Além das formas aguda, subaguda e cronica (esta nos casos de infecgdo por virus de baixa
'l'ulencla), € possivel a ocorréncia de casos superagudos com morte siibita de alguns
animais, enquanto outros mostram sinais da forma aguda da doenga. E importante lembrar
e nos casos superagudos ¢ comum a auséncia de lesdes macroscdpicas.

229 Pasteurelose

Os sinais clinicos da forma aguda variam em severidade de acordo com a cepa de
Pasteurella mulrocida envolvida (geralmente as cepas B) e com o status imunitario dos
animais. Obviamente, ocorre febre alta (até 42,2°C), com a mortalidade variando de 5 a
#0%. As mortes sibitas ocorrem , ao que tudo indica, em fungio de choque endotoxico. E
“omum a presenga de cianose na regido abdominal e nas extremidades.

2210 Porcine stress sindrome (PSS), pale soft and esxudative (PSE) e hipertermia

maligna (HM).

Tmta-se de um complexo de condigdes causadas por um gen autossomico recessivo de
Pemetrancia varidvel. Animais de conformagio musculosa podem morrer subitamente
wrante o transporte (PSS) ou dio origem a musculatura pdlida, mole e exsudativa (PSE)
9 desenvolvem hipertermia maligna (HM), quando submetidos & anestesia pelo halotano.
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Pode ocorrer a partir de 8-9 semanas, mas ¢ especialmente comum em animais adultos e
mais pesados. Pesquisa realizada em 1982 demonstrou que a freqiiéncia de PSS varia de
zero a 89% entre as diversas ragas, sendo que a incidéncia mais alta ocorre nas ragas
Pietrain ¢ Landrace Belga ¢ a menor, nas ragas Duroc ¢ Large White. A incidéncia
também ¢ mais alta em granjas que usam sistemas de confinamento intensivo e nos
animais selecionados para grande deposi¢gio de musculo, altas taxas de eficiéncia
alimentar e de ganho de peso.

2.2.10.1 PATOFISIOLOGIA — Em condig¢bes normais, suinos submetidos a condicies de
estresse utilizam o glicogénio muscular como primeira fonte de energia disponivel. Tudo
indica que os animais susceptiveis super-reagem ao estresse, com estimulagio excessiva
dos receptores betadrenérgicos por meio da epinefrina. A resposta resulta numa
glicogenolise muscular ripida ¢ também rdpida metabolizagio de ATP, com formagio
excessiva de lactato no musculo. Essa intensa atividade metabolica estd associada com o
aumento rdpido da temperatura (41°C). A combinagio de anormalidades, ou seja, a
acidose ldctica e a alta temperatura corporal sdo fatores importantes que contribuem para a
morte, quando o animal desenvolve sinais da sindrome O quadro post mortem revela
apenas alteragbes ndo especificas como congestio de visceras e edema pulmonar terminal.
Entretanto, o que chama a atengéo € o rdpido desenvolvimento do rigor mortis, que nada
mais representa do que a continuagdo e acentuagdo da rigidez caracteristica dos animais
que morrem de PSS. O peso do coragio de animais estresse-susceptiveis ¢ menor do que o
de animais normais.

2.2.11 Cistite-pielonefrite

Resulta de infecgio bacteriana ascendente do trato urindrio e ocorre principalmente em
adultos. A maioria dos casos ocorre em porcas, mas isto reflete simplesmente o maior
nimero de fémeas em risco. A cistite-piclonefrite situa-se entre as principais causas de
morte em porcas. Nos surtos tipicos, um pequeno grupo de porcas ou de marras morre de
modo repentino, geralmente no final da gestagdo, ou sdo encontradas doentes, eliminando
urina sangiiinolenta ou purulenta, com ou sem descarga vaginal. Macroscopicamente,
observam-se espessamento e reagio inflamatoria da bexiga, com envolvimento dos ureteres
e dos rins. A bexiga sempre contém urina turva de aspecto purulento ¢ pH alcalino.

3. CONCLUSOES

Estas sdo as afecgOes que mais freqiientemente causam morte siibita na espécie suina. Os
agentes -causais efou enfermidades envolvidos sio os mais variados e, quase sempre,
podem ser identificados pela anamnese, pelas lesoes encontradas a necropsia ¢ pelos
exames laboratoriais complementares. A morre siibita pode ocorrer em afeccoes febris e
ndo febris e em qualquer faixa etdria dos suinos
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