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INTRODUCAO

O bem-estar de vacas leiteiras tem se tornado um tema de crescente importancia na
pecuaria moderna, devido as suas implicacBes éticas e econdmicas (FONTANA; PINTO,
2021). O conceito de bem-estar animal (BEA) engloba aspectos essenciais como saude fisica,
conforto, expressdo de comportamentos naturais e estados psicolégicos dos animais (BROOM,
2017). A manutencdo de altos padrGes de bem-estar ndo apenas impacta diretamente a
produtividade dos animais e a qualidade do leite produzido, mas também reflete diretamente
nos lucros da fazenda (MAPA, 2023).

Estudos tém demonstrado que praticas adequadas de manejo, dieta balanceada e
instalacBes confortaveis reduzem o estresse e a incidéncia de doencas entre as vacas leiteiras, 0
que resulta em uma maior producéo de leite (FRASER et al., 2021). Neste sentido, promover o
bem-estar animal se torna imperativo, sendo uma vantagem econdmica competitiva capaz de
aumentar a lucratividade da producéo, uma vez que agrega valor ao produto, o diferenciando
dos demais (BRASILEIRO; SOUZA; BRASILEIRO-ASSING, 2024).

Iém disso, animais bem cuidados apresentam menor taxa de mortalidade e melhor
desempenho reprodutivo (GRANDIN, 2020). O sucesso reprodutivo de um rebanho contribui
efetivamente para tornar a producdo de leite sustentdvel (PFEIFER; ANDRADE;
CARVALHO, 2020), as desordens da esfera reprodutiva como, por exemplo, morte
embrionaria, abortos, repeticdo de servicos, levam a diminuicdo da eficiéncia reprodutiva, e,
por consequéncia, a reducao da producéo de leite (PEGORARO et al., 2017).

No Brasil, o0 BEA tem demandado atencdo por parte do Ministério da Agricultura,
Pecuaria e Abastecimento, devido a demanda ter sido proveniente de fontes nacionais e
estrangeiras (MAPA, 2019). Assim, como reflexo das imposicdes externas, 0s consumidores
estdo cada vez mais exigentes quanto as praticas de producado de alimentos, e tem valorizado 0s
produtos provenientes de sistemas que respeitam o bem-estar dos animais (BRAGA et al., 2018;
PHILLIPS, 2018).

Sendo assim, o objetivo deste trabalho é fornecer uma base teérica para orientar futuras
pesquisas, influenciar a formulagdo de politicas publicas e aprimorar as praticas de manejo e
cuidado animal, visando promover melhor bem-estar para as vacas leiteiras evidenciando 0s

impactos, desafios e algumas praticas sustentaveis.
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2 BOVINOCULTURA LEITEIRA

A bovinocultura leiteira é um setor crucial na agricultura mundial, gerando empregos e
distribuicdo de renda, tendo crescido substancialmente na Ultima década e se consolidando
como atividade responsavel por fornecer produtos essenciais para a alimentacdo humana
(LIMA; OLIVEIRA; MONTEIRO, 2021). Neste contexto, o Brasil se tornou o terceiro maior
produtor de leite do mundo, mas ainda com um grande potencial a ser explorado, principalmente
em termos de ganhos de produtividade (ROCHA; CARVALHO; RESENDE, 2020).

A atividade leiteira se distribui por quase todo o pais, concentrando-se em cinco estados
brasileiros, chegando a quase 70% da producéo nacional, sendo Minas Gerais 0 estado que mais
produz (27,11%), seguido por Parana (12,45%), Rio Grande do Sul (12,26%), Goias (9,13%) e
Santa Catarina (8,72%) (EMBRAPA, 2021). Segundo o Instituto Brasileiro de Geografia e
Estatistica (IBGE, 2022) a producéo de leite no Brasil foi de aproximadamente 34,6 bilhdes de
litros, e devera aumentar nos proximos 10 anos a uma taxa entre 1,8% e 2,7%.

A adocdo de tecnologias e melhoramento genético podem contribuir para esse aumento,
contudo, melhorias na gestdo das fazendas e na percepcdo do produtor para producéo de leite
eficiente também serd necessario (MAPA, 2022). No entanto, 0 sucesso dessa atividade
depende nédo apenas de préticas eficientes de producdo, mas também de garantir o bem-estar
dos animais (SANTOS; NEVES; RIBEIRO, 2021).

Além da quantidade, o mercado tem cada dia mais o interesse por produtos com
qualidade e produzidos com principios éticos, buscando assim alimentos seguros, sendo o bem-
estar animal essencial para o bom desempenho da producdo animal e para atender as exigéncias
do mercado consumidor (BRASILEIRO; SOUZA; BRASILEIRO-ASSING, 2024).

A crescente exigéncia dos consumidores brasileiros por qualidade tem destacado a
importancia das pesquisas em melhorias na nutri¢cdo do rebanho, sistemas de producéo, coleta,
produtividade e processamento na cadeia de producdo leiteira (LIMA; OLIVEIRA;
MONTEIRO, 2021). Segundo Berman (2011), o estresse caldrico € um tipico problema
encontrado no manejo de vacas leiteiras nos tropicos e subtrépicos, causando reducdes na
producdo e na composicdo do leite. Assim, é essencial também selecionar padrdes raciais que
se adaptem ao clima especifico de cada regido (DALTRO et al., 2020).

Neste sentido, a escolha de um sistema que permita aos animais expressar Seus
comportamentos naturais é essencial para promover seu bem-estar. Portanto, um planejamento

nutricional e sanitario adequado, aliado a fatores genéticos e ambientais favoraveis, podem
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aumentar significativamente os indices produtivos e maximizar o retorno econémico das
propriedades (SILVA et al., 2018).

3 INTRODUCAO AO BEM-ESTAR ANIMAL

O bem-estar animal é um conceito que envolve o tratamento humano e ético dos
animais, assegurando que suas necessidades fisicas e psicoldgicas sejam atendidas de maneira
adequada (FONTANA,; PINTO, 2021). Este conceito ganhou destaque significativo nas tltimas
décadas, a medida que a consciéncia publica sobre os direitos dos animais e suas capacidades
sensoriais e emocionais aumentaram (MAPA, 2019).

Neste contexto, 0 BEA refere-se ao bem-estar fisico e mental dos animais, apresentam-
se como uma qualidade inerente aos animais, referindo-se ao estado deste em relacdo as suas
tentativas para se adaptar ao ambiente em que se encontra (CAPOVILLA; RIBEIRO, 2023).

O diagnostico de um bem-estar ird compreender a observacdo de indicadores sanitarios
e fisioldgicos, do comportamento do animal, a analise hematoldgica e a dosagem de hormdnios,
de lesBGes corporais, estado de saude geral do animal, bem como a analise do escore de
locomocdo do animal (BOND et al., 2012).

Aumentou-se a pressao sobre os produtores de laticinios, para melhorar o conforto e o
bem-estar de seus animais. Neste sentido, 0 uso de métodos de manejo e cria¢do de animais que
anteriormente eram bem aceitos, hoje sdo considerados questionaveis por consumidores,
caracterizada pela crescente preocupacdo em adquirir produtos de origem animal que néo
infrinjam sofrimento no processo de producdo (FONTANA; PINTO, 2021).

O aumento da consciéncia e demanda dos consumidores por produtos éticos e
sustentaveis, pressiona 0s produtores e varejistas a adotar praticas de BEA, e como
“bonificagdo” esses produtos possuem mais valores agregados aumentando a renda da

fazenda(RAINERI et al., 2012; SIQUEIRA, 2021).

3.1 COMPORTAMENTOS NATURAIS COMO INDICADORES DE BEM-ESTAR EM
VACAS LEITEIRAS

Um grande vies no bem-estar de qualquer animal dentro ou fora da producéo, é
identificar e entender seus comportamentos naturais para conseguir estabelecer os parametros
necessarios. Os comportamentos de vacas leiteiras observados, descritos na literatura, incluem

as atividades de alimentagdo, descanso, interacgdo social e reproducdo (GRANDIN, 2020).
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As vacas sdo animais gregarios, de convivio social que pode gerar fortes lacos entre
individuos com familiaridade. Interagdes com outros animais da mesma espécie faz parte de
seu repertério comportamental natural, agregando na consisténcia da estrutura social intrinseca
de um rebanho leiteiro e, consequentemente, promovendo o bem-estar (GUTMANN; SPINKA,;
WINCKLER, 2015).

Além de gregérios, sdo animais herbivoros pastejadores, ruminantes, e tanto a atividade
de ruminagdo quanto o Ocio e o forrageamento, sdo comportamentos naturais pertinentes a
alimentacdo dos mesmos, devendo influenciar na forma de fornecimento e conteudo da dieta
(GONCALVES et al., 2023). As diferentes fases de producdo também deverdo ditar essa forma
e contetdo do que é fornecido, como por exemplo, vacas em pré-parto até o pico de lactagdo
tem seu consumo de matéria seca (CMS) reduzido, demandando o fornecimento de alimentacéo
mais concentrada. Diferente de uma vaca seca, que em comparacdo apresenta CMS maior
(SANTOS et al., 2023). Além disso, sdo estabelecidos hierarquias e grupos sociais dentro de
um rebanho, assim espagos adequados evitando-se o isolamento e a superlotacdo devem ser
atendidos, diminuindo as causas de estresse e, consequentemente, problemas de saude
(TRESOLDI, 2012).

Existem maneiras de usar 0os comportamentos detectados como indicadores de bem-
estar animal, e na bovinocultura leiteira devido a rotina constante do dia a dia, se torna acessivel
o discernimento destes comportamentos (TRESOLDI, 2012). O 6cio, CMS, consumo de agua,
o tempo e a forma de descanso podem ser usados como indicadores de bem-estar (GRANDIN,
2020).

Neste sentido, é importante observar diariamente o0 comportamento geral das vacas para
conseguir agir caso seja necessario, como em casos de doencas e enfermidades, e identificar
comportamentos reprodutivos, fatores que fazem toda diferenca em um sistema de producéo
leiteira. Segundo Grandin (2020), é possivel a partir da observacdo comportamental, identificar
possiveis dores, machucados, e até se a emocdo que o animal esta sentindo é positiva ou
negativa.

Pimenta et al., (2020) averiguou em sua pesquisa a notoria preferéncia que as vacas
leiteiras tém pela rotina, apresentando comportamentos indicadores de bem-estar em maior
escala quando comparado aos dias fora da rotina. Tentativa de escapar, miccdo ou defecacao
ou coices durante o manuseio, vocalizagdes agudas durante a contencdo ou procedimentos
dolorosos e orelhas para trés, sdo exemplos de indicadores relacionados a emocdes negativas
(GRANDIN, 2020).
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A avaliagdo e compreensdo dos comportamentos naturais de bovinos, unido ao manejo,
monitoramento e instalacfes adequadas, tem capacidade de garantir o BEA e potencializar a
produtividade do rebanho, ao permitir a expressdo de seus comportamentos naturais dentro de
uma zona de conforto (GUTMANN; SPINKA; WINCKLER, 2015).

3.2 FATORES ESSENCIAIS PARA AMBIENTES PROMOTORES DE BEM-ESTAR EM
VACAS LEITEIRAS

Existem diversos sistemas de producdo, e cada um possui suas recomendacoes
adequadas, personalizadas de acordo com as particularidades da propriedade e do produtor em
questdo, contudo, deve visar sempre maximizar o custo-beneficio como um todo (SALMAN et
al., 2020). No Brasil, é predominante a producdo em sistema extensivo, em pasto, e com 0
avanco das tecnologias a campo, vem aumentando a utilizagcdo de sistemas semi-intensivos
(MACHADO FILHO et al., 2015), principalmente com a adog¢éo de suplementacdo alimentar,
melhor controle sanitario e melhoramento genético. O confinamento e semiconfinamento de
vacas leiteiras ocupa uma parcela menor, porém tem crescido em algumas regides do Brasil
(EMBRAPA, 2005).

Independente do sistema, um conjunto de fatores pode ser listado como influentes na
composicdo de ambientes promotores de bem-estar, como o0 espaco destinado aos animais,
manejo entre e durante diferentes atividades, sons e barulhos, conforto térmico e a limpeza do
local de ordenha (GRANDIN, 2020; MENDONGCA, 2023; PEREIRA; SOUSA, 2023).

A idealizagdo pensada no BEA e a execucdo de planejamento para estes fatores pode
promover o ambiente em que o animal precisa em dado momento para alcancar o bem-estar,
assim como inadequacdes podem influenciar negativamente, gerando estresse (GRANDIN,
2020). Por exemplo, 0 momento da ordenha com ruidos desconhecidos para as vacas, ou 0
manejo agressivo durante a conducdo até o local, pode causar estresse (PETERS et al., 2010).
Espacos de descanso pos-ordenha mal dimensionados ou que ndo sdo devidamente
higienizados, favorecem a proliferacdo de microrganismos patogénicos, afetando a saude dos
animais e, consequentemente, limitando seu bem-estar (MENDONCA, 2023).

Vacas leiteiras quando em estresse prolongado podem apresentar diminuicdo no
consumo de matéria seca e menor ganho médio diario (NRC, 2021), reducdo da producéo e
qualidade do leite (PEREIRA; SOUSA, 2023), aumento na miccdo e defecacdo (PETERS et

al., 2010), acidentes no manejo, entre outros. Ainda, 0 ambiente térmico requer atengéo especial
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no sistema de producdo, principalmente em vacas de alta producdo, devido a serem mais
sensiveis ao calor e terem maior dificuldade em dissipéa-lo (DALTRO et al., 2020).

Para alcancar as boas influéncias no BEA, podem-se buscar caracteristicas de um
ambiente adequado, onde o0 espaco da instalagdo ou recinto acomode confortavelmente o animal
em questdo, permitindo que se movimente livremente e tenha local que o permita deitar-se e
descansar sem causar escoriagdes ou danos no corpo (SALMAN et al., 2020). Além disso, deve
ter acesso a areas limpas, secas e bem ventiladas, e a agua disponivel deve ser limpa e constante,
assim como a alimentacdo balanceada para atender as necessidades nutricionais da categoria
(GRANDIN, 2020).

O ambiente deve ser estavel em termos de temperatura, umidade e ventilacdo, e 0s
animais devem ter acesso a areas de descanso confortaveis para eles. Evitar praticas que elevem
0 estresse ou sofrimento desnecessarios, minimizando ruidos e atividades que gerem agitacéo,
manejando 0s animais com atengéo e cuidado (OLIVEIRA; RIBEIRO, 2024).

A raca dos animais submetidos ao sistema produtivo deve ser um importante ponto de
partida ao tomar decis@es para propiciar um ambiente adequado no sistema produtivo. O gado
zebuino abrange mais altas temperaturas de conforto térmico, quando comparado ao europeu
(MACHADO FILHO et al., 2015). Todavia, devido ao fato de as ragas especializadas em
producdo leiteira serem predominantemente de origem europeia, aliado a maior resisténcia de
animais zebuinos, no Brasil se popularizou as racas sintéticas, que sdo derivacdes de
cruzamentos entre racas de diferentes origens. O gado cruzado combina as caracteristicas que
sdo desejaveis, em producdo leiteira, resisténcia e adaptabilidade (EMBRAPA, 2009). A tabela
a seguir retine as principais racas de bovinos leiteiros usados no Brasil e suas respectivas faixas

de temperaturas ambientes 6timas para producao.
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Tabela 1 - Racas de gado leiteiro mais utilizadas no Brasil e suas referentes medias de
temperaturas maximas e minimas para conforto térmico em producao.

Faixa de T° 6tima
para producéo

Raca Referéncias
Min (C°) Max (C°)

Holandesa -1 26 Embrapa (2009) e Negri et al. (2022)
Jersey -1 28 Laloni et al. (2004) e Embrapa (2009)
Pardo-suica -1 29,5 Embrapa (2009)

Gir 10 32 Embrapa (2009)

Guzera 10 32 Embrapa (2009)

Sindi 10 32 Embrapa (2009)
Girolando 7/8 5 31 Negri et al. (2022)
Girolando 1/4, %, 5/8 10 32 Negri et al. (2022)
Girolando 3/4 5 32 Negri et al. (2022)

Fonte: os autores.

Os sistemas de producdo em pasto devem adotar medidas de manejo que respeitem o
espaco necessario para 0s animais, conforme disponibilidade e uso da pastagem (MACHADO
FILHO et al., 2015). Da mesma forma, as instalacbes dos sistemas de confinamento e
semiconfinamento devem ser dimensionadas de acordo com o porte dos animais e a rotina
pretendida, de modo a otimizar todas as etapas da produgdo (SALMAN et al., 2020).

Assim, é crucial que as instalagdes destinadas ao manejo da ordenha e aos alojamentos
permitam uma limpeza e higienizacdo regulares, com sistemas eficientes de escoamento e
descarte (ou reuso) adequado de agua e residuos, evitando acimulos, e piso antiderrapante.
Manter a ordenhadeira, o tanque e os cochos limpos, com manutencéo regular, é fundamental
nesse contexto para garantir e preservar a saude dos animais (MARQUES et al., 2024;
MENDONCA, 2023).
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3.3 IMPORTANCIA DA NUTRICAO ADEQUADA PARA O BEM-ESTAR E SAUDE DE
VACAS LEITEIRAS

Dentre os principios das Cinco Liberdades, a primeira a ser pontuada € os animais serem
livres de fome e de sede, ou seja, tendo acesso a uma dieta adequada as suas condigdes
fisiolOgicas e acesso a &gua fresca e de qualidade, quantidade e frequéncias ideais (FAWC,
2009). Além de ser uma questdo legal, de acordo com o anexo A do decreto-lei n.° 155/2008,
0s animais devem ser alimentados com uma dieta equilibrada que satisfaca suas necessidades
nutricionais e promova o bem-estar (BRASIL, 2008).

A nutricdo se destaca como um potencial ponto critico de bem-estar em vacas leiteiras,
pelo fato do consideravel aumento da sua exigéncia nutricional, devido a intensificacdo de sua
capacidade produtiva por meio da selecdo artificial (BOND et al., 2012). Algumas doencas
podem advir como indicadoras acerca do bem-estar destes animais relacionadas com a sua
alimentagcdo, como a acidose, cetose, problemas no casco, mastite e os maus indices
reprodutivos. Sendo o papel da nutricdo promover a reducdo ou evitar esses indicadores
(GUEDES, 2013).

A acidose é um desequilibrio metabolico causado pela diminui¢do do pH ruminal a
valores inferiores a 6, ou seja, ha um disturbio da fermentacdo microbiana ruminal. Ocorre pela
ingestdo excessiva de grdos numa alimentacdo baseada em concentrados, dietas essas utilizadas
para num menor tempo possivel alcancar o maximo de producéo (GUEDES, 2013; MACEDO;
KAMURA,; FERREIRA, 2020; ORTOLANI; MARUTA; MINERVINO, 2010).

S&o comuns em exploraces leiteiras intensivas as doengas e lesdes podais, dentre esses
problemas se destaca a laminite, pois é uma afeccdo podal muitas vezes decorrente da acidose,
principalmente por cidos graxos (AMARAL, 2022; ROMANI, et al., 2004). O quadro de
acidose acarreta a morte de bactérias ruminais levando a liberacdo de toxinas nocivas ao
organismo, certas particulas destas sdo absorvidas, desencadeando uma reacao inflamatdria nas
camadas sensoriais e coriapticas, resultando em lesdes nos cascos e dificuldades de locomogéo
(WAKABAYASHI, 2000; WOLIN; MILLER, 2006).

A cetose, 0s processos inflamatorios na glandula mamaria e os baixos indices de
reproducéo sdo indicadores que, embora variados, estdo profundamente ligados ao periodo de
transicdo (GUEDES, 2013), no qual a maioria das vacas leiteiras apresentam balanco energético
negativo em consequéncia do aumento da demanda de energia no parto, pela reducdo no
consumo de matéria seca pouco antes do parto e devido a diminuicao dessa ingestdo em relacdo
a necessidade do animal (RABOISSON; MOUNIE; MAIGNE, 2014).
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Segundo Mulligan e Doherty (2008), tais doencgas resultam de uma producdo néo
compativel com a ingestdo adequada de nutrientes, pelo fornecimento de alimentacédo
inadequada. Estas doencas de producdo estdo relacionadas com o periodo de transicdo que
corresponde ao intervalo de trés semanas, antes e apds o parto, embora seus efeitos na salde e
produtividade estendam-se até a proxima lactacéo.

E nesse periodo que se precisa ter maior cuidado com as dietas fornecidas as vacas
leiteiras, pois eventuais restricbes na alimentacdo durante essa fase sdo compensadas por
alteracbes no figado, musculos esqueléticos e tecido adiposo, frequentemente causando
prejuizos a saude animal (ALVES et al., 2008).

Portanto, é necessario se ter dieta equilibrada para cada fase de producdo de vacas
leiteiras para que possa proporcionar assim consequentemente o almejado bem-estar, evitando

também a causa das doencas de producdo.

3.4 A IMPORTANCIA DO MANEJO SANITARIO NA SAUDE, BEM-ESTAR E
QUALIDADE DO LEITE EM VACAS LEITEIRAS

O manejo sanitario de vacas leiteiras € um componente essencial para garantir a satde
e 0 BEA, bem como a qualidade do leite produzido (ROCHA et al., 2020). Vacinar é um dos
principais procedimentos do manejo sanitario, pois se trata de um ato inteligente e prudente,
com boa relacdo custo-beneficio (EMBRAPA, 2006). A vacinacdo € uma ferramenta
importante para a prevencao de doencas infecciosas €, por isso, deve ser usada para melhorar a
salde e 0 bem-estar dos animais (COSTA; BATTAGLIA, 2014).

A fungdo das vacinas é propiciar a protecdo dos animais contra as enfermidades
naturalmente ocorrentes na regido onde o rebanho se encontra (EMBRAPA, 2006). Além do
calendario de vacinacdo, o controle de parasitos em bovinos é um importante fator na producéo.
As doengas parasitérias sdo fatores que limitam a bovinocultura em todo o pais, causando
grandes prejuizos financeiros, animais parasitados desenvolvem anemia severa, quadros graves
de desidratacdo por diarreia que podem levar ao 6bito do animal de maneira rapida (SOUZA,
2022).

Outro aspecto importante no manejo sanitario, € a higienizacdo do ambiente das vacas.
Os estabulos devem ser limpos regularmente para evitar a acumulacgéo de fezes e urina, que sao
focos de infecgbes (DIAS; BELOTI; OLIVEIRA, 2020). A é&rea de ordenha deve ser
higienizada antes e apds cada uso para prevenir a contaminagdo do leite e equipamentos, como
ordenhadeiras e tanques de armazenamento (SANTOS; BIANGULO; PEREIRA, 2023). A
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correta manutencdo, utilizacdo e higienizacdo das maos, tetos e ordenhadeiras é crucial para
prevenir o rebanho da mastite, por exemplo (KEMMER, 2019).

A mastite € uma inflamacdo das glandulas mamarias, sendo uma das doencas mais
prevalentes e economicamente prejudiciais na producdo leiteira (KEMMER, 2019). Seu
impacto vai além da reducao da qualidade e quantidade do leite produzido, afetando diretamente
0 bem-estar e longevidade dos animais (MASSOTE et al., 2019). Préticas adequadas de ordenha
como a higienizacao das teteiras antes da ordenha, podem prevenir a mastite, e identificacao
precoce juntamente com o tratamento é essencial para minimizar o impacto na producédo de
leite (MASSOTE et al., 2019; MENDONCA, GUIMARAES: BRITO, 2012).

A deteccdo precoce e o tratamento adequado das doencas sdo estratégias-chave para
manter um rebanho produtivo e saudavel, beneficiando tanto os produtores quanto oS
consumidores (COCCO, 2019). Deste modo, os check-ups veterinarios regulares sdo um
investimento essencial para qualquer operacao de producdo de leite. Eles garantem a saude e o
bem-estar das vacas, aumentam a producdo e qualidade do leite, e melhoram a eficiéncia

econdmica da fazenda.

3.5 IMPACTO DAS OSCILACOES DE TEMPERATURA NA REPRODUCAO DE
FEMEAS BOVINAS

O desempenho animal, principalmente de bovinos leiteiros, esta diretamente ligado ao
ambiente térmico, a regulacdo do balanco térmico entre o animal e 0 meio, e a sua capacidade
de adaptacdo, caracteristicas especificas da raca, nutricdo e bem-estar (MENDONCA, 2023).
O individuo exposto dentro de uma faixa de temperatura e umidade ideal produzira de acordo
com sua genética e potencial, contudo, esses fatores sdo dependentes de cada regido e sistema
de producdo (GARCIA, 2004). Assim, adaptacOes devem ser feitas para proporcionar conforto
térmico quando esses animais ndo estdo em sua zona de conforto, para que assim sejam
convenientemente utilizados em regides diferentes de onde foram originados (PERISSINOTTO
et al., 2007).

O aumento de temperatura corporal dos bovinos em geral, sejam eles de leite ou de
corte, sempre deve ser levado em conta no manejo reprodutivo. Bovinos em desconforto devido
ao calor passam a produzir uma quantidade maior de cortisol, hormonio esse diretamente ligado
ao estresse, e 0 aumento da concentragdo desse hormonio acaba diminuindo o apetite dos
animais, fazendo com que se alimente menos, consequentemente perdendo peso, e afetando a

reproducédo pelo menor aporte energético (GARCIA, 2004).

20



Tdpicos Especiais em Ciéncia Animal XI1II

A temperatura acima do ideal causa efeito de igual importancia tanto para macho como
para fémea, nos reprodutores quando a temperatura corporea se eleva, a temperatura dos
testiculos também sobe, fazendo com que a qualidade e quantidade espermatica do sémen
reduzam (GARCIA, 2004). Nas fémeas, os ovarios sao afetados, resultando na producédo de
gametas de baixa qualidade, o que prejudica a fecundagdo. Ainda, mesmo quando a fecundacao
ocorre, 0 embrido é extremamente dependente de uma temperatura favoravel para seu
desenvolvimento, e pode ser prejudicado pelo estresse gerado pelas oscilacGes térmicas,
levando a ma formacé&o ou até a morte precoce do feto (GARCIA, 2004).

Em situacBes de estresse térmico, os niveis de gonadotrofinas e hormoénios gonadais séo
alterados, prejudicando assim o ciclo reprodutivo (FERRO et al., 2010). O estro também ¢é
prejudicado, com menor duracdo, além de maior ocorréncia de cio silencioso, quando a fémea
ndo demonstra sinais de ovulacdo (ALVES; SILVA; KARVATE JUNIOR, 2019).

As vacas lactantes sofrem de estresse calérico quando seu consumo de matéria seca
diminui (MENDONCA, 2023). Independentemente da fase de lactagdo, entram em balango
energético negativo, se assimilando a vacas em anestro pos-parto. A probabilidade aumenta
guando ha um balango negativo acentuado associado ao pds-parto, problemas no metabolismo

e na sanidade do animal, reduzindo sua eficiéncia reprodutiva (BAUMGARD et al., 2007).

4 PROTOCOLO WELFARE QUALITY®: FUNDAMENTOS E APLICACOES PARA O
BEM-ESTAR DE VACAS LEITEIRAS

A aplicacédo de protocolos de bem-estar em vacas leiteiras € fundamental por diversas
razdes, que abrangem desde a satde dos animais até a qualidade do produto e a sustentabilidade
econémica e ambiental da produgdo (FAWC, 2009). Segundo Garcia (2013), o0 BEA deve ser
entendido sob trés critérios: o cientifico, que leva em consideracao os procedimentos no sistema
de producdo animal; o ético, que analisa 0 comportamento da sociedade em relacdo ao BEA e
o legislativo, encarregado de elaborar normas e leis de prote¢cdo animal.

No entanto, com falta de padrdes uniformes e cientificamente fundamentados para
avaliar o bem-estar animal em sistemas de produg&o, cada pais ou regido podia ter suas proprias
praticas e diretrizes, o que dificultava a comparacdo e a melhoria das condicdes de bem-estar
(GARCIA, 2013).

Como solugéo para tal problematica, em 2004 surge o projeto Welfare Quality® (WQ)
para bovino, que foi concebido com o objetivo de desenvolver ferramentas cientificas para

avaliar o bem-estar animal, resultando em informacé&o acessivel e facil de compreenséo para 0s
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consumidores e outras partes interessadas sobre o estado de bem-estar dos animais produtores
de alimentos (WELFARE QUALITY®, 2009).

O protocolo WQ reconhece que ndo se livra os animais de sofrerem situacfes
degradantes, mas com organizacdo e planejamento é possivel fornecer condi¢Ges adequadas
para o rebanho. Para medir os critérios e, consequentemente, os principios do BEA, o protocolo
formulou novos principios e critérios que podem ser observados no Quadro 1.

Quadro 1 - Principios e critérios basicos para os protocolos de avaliacio Welfare Quality®.

Principios de Bem-estar Critérios de Bem-estar

. Auséncia de fome prolongada

. Auséncia de sede prolongada

. Conforto para descanso

. Conforto térmico

. Facilidade de movimento

. Auséncia de injdrias

. Auséncia de doengas

. Auséncia de dor induzida por manejo
. Expresséo de comportamento social
10. Expresséao de outros comportamentos
11. Boa interagdo humano-animal

12. Estados emocionais positivos

Boa alimentacgéo

Bom alojamento

Boa saude

OO ~NO Ol WN -

Comportamento apropriado

Fonte: Welfare Quality® (2009).

Esses principios e critérios sdo utilizados mundialmente, proporcionando orientacdes
detalhadas para produtores, ajudando-0s a promover praticas de manejo que assegurem a saude,
a produtividade e o bem-estar geral dos animais (ANTAS, 2023; GARCIA, 2013;
CHARPINEL, 2021).

O bem-estar das vacas leiteiras € dependente do sistema de producdo aderido e da
qualidade do manejo, sistemas que permitem maior liberdade de movimento, interacéo social e
acesso a pasto tendem a proporcionar melhor bem-estar geral (GARCIA, 2013; KOGIMA,
2021). Animais mantidos em instalacdes com espaco limitado frequentemente exibem altas
taxas de comportamento agonistico, no entanto, a boa qualidade da cama mantém a baixa
incidéncia de problemas de claudicacdo, lesbes e higiene do ubere (DIAS; BELOTI;
OLIVEIRA, 2020).

Rebanhos em sistemas de pastagem mal manejados apresentaram escores relativamente
baixos de acordo com o protocolo WQ, indicando que ainda ha muito a melhorar no que diz
respeito ao manejo e bem-estar dos animais (MARLIERE et al., 2022). Essas informacoes
corroboram com os autores Garcia (2013) e Kogima (2021), ao dizerem que 0 bem-estar do

rebanho dependente do sistema de producdo adotado e da qualidade do manejo, entretanto, a
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gestdo adequada, independentemente do sistema, € fundamental para garantir a satde, conforto
e BEA.

5 CONSIDERACOES FINAIS

O bem-estar das vacas leiteiras é crucial para a producdo sustentavel de leite,
impactando diretamente a satde dos animais, a qualidade do leite e a viabilidade econdmica da
atividade. Um manejo abrangente que leve em conta tanto os aspectos fisicos quanto os
psicoldgicos, juntamente com praticas e manejos conscientes, pode melhorar significativamente
a qualidade de vida dos animais de producdo. Portanto, é essencial que pessoas que trabalham
com bovinos leiteiros tenham treinamentos e conhecimentos sobre BEA, para que essas
estratégias possam ser eficazes garantindo uma producéo ética e sustentavel na producdo de

leite.
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1 INTRODUCAO

A tendéncia de crescimento da producdo aquicola é real, dados publicados pela
Organizacdo das Nacbes Unidas para Agricultura e Alimentacdo (FAO), indicam que a
producdo podera quase dobrar no periodo de 12 anos, avancando de 114 milhdes de toneladas
em 2018 para 204 milhdes de toneladas até 2030 (FAO, 2020; STANKUS, 2021).

Essa marca é devida ao crescimento global do consumo per capita de produtos derivados
do setor, como camardes, ostras e peixes de adgua doce e salgada (BITTENCOURT, 2023;
EMBRAPA, 2023). O mercado aproveita esses produtos de diversas formas, desde o pescado
fresco para consumo até no aproveitamento da carcaca em forma de farinha para consumo
animal (FURTADO, 2021).

Nacionalmente ndo é diferente, com crescimento consideravel, a atividade apresentou
valores superiores aos 3% ao ano, com producdo de aproximadamente 20.000,00 toneladas a
mais entre os anos de 2022 e 2023, segundo a Associacao Brasileira da Piscicultura (Peixe BR),
entidade que reune, fomenta, defende e valoriza a cadeia produtiva (MPA, 2024).

Para conseguir alcancar essa alta producdo, € necessario escolher espécies com
caracteristicas diferenciadas com bom poder de adaptabilidade. Uma das espécies de peixes
com potencial para produgdo, € o lambari-do-rabo-amarelo (Astyanax altiparanae). Para Porto-
Foresti, Castilho-Almeida e Foresti (2005), os lambaris possuem caracteristicas zootécnicas
favoraveis para cultivo em cativeiro, o que fortalece a escolha dos produtores por essa espécie.
Também contribui, o fato de poder ser utilizado em policultivo com outras espécies de animais
aquaticos (MARQUES et al., 2016).

O lambari-do-rabo-amarelo é uma espécie onivora oportunista, o que faz com explore
0S recursos aquaticos, dada sua diversificacdo alimentar, de forma a suplementar a dieta,
aumentando assim seu desempenho. Possui ciclo de vida curto, alta prolificidade, apresentando
maturidade sexual com 3 a 5 meses de vida. Por ser considerado um peixe pequeno em relacéo
a outras espécies, 0 manejo durante a producdo é facil (FONSECA, COSTA-PIERCE;
VALENTI, 2017). A aceitagdo no mercado, estimula cada vez mais 0s produtores, uma vez que
a procura como petisco em bares e restaurantes é grande, além do uso como iscas na pesca
esportiva, e 0 uso de alevinos como alimento vivo para outras espécies carnivoras (VALENTI
etal., 2021).

Porém um dos maiores entraves na producdo aquicola, esta no custo da ragdo,
apresentando 40% a 70% dos custos da producdo (ANDRADE et al., 2015; SONODA,
COSTA-PIERCE; VALENTI, 2016). E o ingrediente que mais encarece a ragao € a farinha de
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peixe, como a principal proteina de origem animal na formulagdo, além de provocar
desequilibrio nos recursos pesqueiros, pois aumenta a sobrepesca e a pressdo de captura sobre
determinadas espeécies, direcionadas para suprir a demanda de producdo deste ingrediente
(FAO, 2018), contribuindo com a insustentabilidade da aquicultura.

A farinha de peixe, possui uma alta qualidade nutricional, é rica em aminoacidos
essenciais, ¢ boa fonte de acidos graxos e minerais (HAN et al., 2016). Devido a essas
caracteristicas, a demanda por farinha de peixe no mercado é grande, principalmente na
utilizacdo como ingrediente em racGes para peixes, que é o foco principal deste ingrediente
(HAN et al., 2016; CORREA et al., 2022).

Segundo Martinez-Porchas e Martinez-Cordova (2012) para mitigar impactos causados
pela aquicultura deve-se “adotar praticas de manejo ecologicamente corretas”. Como a
substituicdo de proteina animal por fontes alternativas, e que ndo alteram a qualidade final do
produto (SAIKIA, 2023).

Entre as praticas sustentaveis, esta a mudanca do uso de farinha de peixe por farinhas
alternativas, como a de insetos. O uso de farinha de insetos na formulacdo de racdo é
considerado viavel e poderia revolucionar a cadeia produtiva, visto que pode diminuir o custo
da racdo, trazendo boas consequéncias a aquicultura (VAN HUIS, 2020).

As farinhas de tenébrios, seja, Tenebrio molitor ou tenébrio gigante (Zophobas morio),
sdo consideradas alimentos ricos em proteinas, minerais, calcio, fosforo, fibras e acidos graxos
essenciais (MATOS; CASTRO, 2021). A porcentagem de proteina nas farinhas de inseto é
normalmente maior que a apresentada na carne bovina, suina e de frango (PEDROSO et al.,
2022). Com essa perspectiva pode-se sugerir que 0s insetos possuem capacidade nata de se
tornar uma fonte proteica para formulac6es de racGes para animais agquéaticos. Assim objetiva-
se com o capitulo descrever o uso de tenébrios como fonte proteica na ragdo de lambari-do-

rabo-amarelo
2 USO DE INSETOS COMO FONTE PROTEICA
2.1 USO DE INSETOS NA RACAO PARA PEIXES
As racOes para peixes sdo formuladas de acordo com o héabito alimentar de cada espécie.

Peixes carnivoros exigem alto teor proteico nas racdes, diferente dos peixes onivoros e

herbivoros, que ndo exigem tanto como uma espécie carnivora. De modo geral, as racfes de
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animais aquaticos, possuem altos valores de proteinas chegando a niveis préximos de 55% e
ndo inferiores a 28% de PB (SANTOS et al., 2013), é por conta disso que a ra¢do encarece 0
custo da producéo aquicola, principalmente devido a exigéncia nutricional (ANDRADE et al.,
2015; SONODA; COSTA-PIERCE; VALENTI, 2016).

Normalmente a farinha de peixe ¢ a fonte de proteina, de origem animal mais utilizada
em racdes, por apresentar alto teor proteico, facil digestéo e perfil de aminoécidos essenciais
equilibrado. Esse ingrediente além de encarecer a racdo, contribui para insustentabilidade da
producdo, por gerar quantidade consideravel de residuo no processo de fabricacdo (HARDY,
2010; TESSER et al., 2019).

Como forma alternativa, sdo usadas fontes vegetais de proteinas, como o farelo de soja,
que tém sido muito utilizados nas dietas de algumas espécies de peixes, principalmente
herbivoras (HENRY et al., 2015). Para Sanchez-Muros et al. (2014) essas fontes proteicas
vegetais apresentam alta propor¢do de polissacarideos fibrosos, perfil inadequado de
aminoacidos e &cidos graxos, que podem causar problemas no enterdcito intestinal desses
animais. Devido a isso, tém se estudado muito sobre o uso de farinha de insetos como fonte
proteica na racao de peixes, além da pratica de producéo de inseto, ser considerada sustentavel
uma vez que podem ser alimentados com residuos alimentares (LIU et al., 2017).

Nesse contexto, as farinhas de insetos possuem alto teor de proteina e outros nutrientes
essenciais para os peixes, sendo considerada semelhante a farinha de peixe no aspecto
nutricional, até mesmo o teor de gordura, indicando a sua viabilidade no uso como substituta
de fonte proteica. Com isso, varios pesquisadores discutem o uso de farinha de insetos na dieta
alimentar de peixes, como indicadores de sustentabilidade na aquicultura (ARANTES et al.,
2021; GASCO; BIANCAROSA; LILAND, 2020).

Um dos entraves € a aceitacdo desse produto final, visto que no Brasil ndo tem o costume
e cultura de se alimentar de insetos comestiveis, 0 que pode afetar a comercializacdo dos peixes
alimentados com farinhas de insetos, diferentes de outros paises da Asia e Europa
(LLAGOSTERA et al., 2019).

Os insetos mais utilizados em estudos na alimentacdo de peixes, de modo geral,
apresentam 43,00 a 67,90% de composicdo proteica, e 6,00 a 28,60% de composi¢éo lipidica
(XU et al., 2018), sendo eles: tenébrio gigante (Zophobas morio), black soldier fly (Hermetia
illucens), grilo (Zonocerus variegatus), lagarta da mariposa domestica (Bombyx mori), grilos
(Gryllus bimaculatus) e Tenebrio molitor (BELGHIT et al. 2019; EZEWUDO; MONEBI;
UGWUMBA, 2015; FONTES et al., 2019; HUYBEN et al., 2019; XU et al., 2018).
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Os tenébrios, sdo um género de besouros. Normalmente escuros e com variagdo de
tamanho 12 a 18mm entre espécies. Suas larvas sdo normalmente produzidas para alimentacédo
de animais de estimag¢do. No Brasil também siao conhecidos como ‘“bicho da farinha”
(REZENDE; SILVA; CAMPOS, 2020).

Seu sistema de criagdo é versatil de baixo custo e facil manejo, podem ser criados em
caixas de madeira, plastico entre outros materiais. A temperatura ideal de cultivo recomendada
ao seu desenvolvimento fica entre 26° a 32°C. Sua alimentacdo consiste na forragem de seu
ambiente de cultivo com substratos de cereais tais como, farelo de trigo, arroz, aveia entre
outros, tendo a suplementacdo de fatias de leguminosas que além de incrementarem sua
nutricdo, atuam como fonte de dgua para os animais (KAMIMURA, 2021; VAN HUIS et al.,
2013).

Outro aspecto nutricional proporcionado pela farinha do tenébrio em comparacdo com
a farinha de peixe é o seu teor de vitamina C. Foram constatados 12 mg kg-1 de vitamina C em
sua matéria seca sendo a mesma ausente na farinha de peixe (FINKE, 2002). Em dietas
comerciais de peixes a suplementacdo de vitamina C em compostos nutricionais é fundamental
para o desenvolvimento dos animais, devido a sua participacdo em processos fisioldgicos,
resposta imunolégica e crescimento (VALENTE, 2018). O uso da farinha de tenébrio pode vir
a reduzir o uso de suplementos de vitamina C nas formulacdes reduzindo-se o custo final

produtivo.

2.1.1 Tenébrio gigante

O tenébrio gigante (Zophobas morio), € uma das espécies que integram a ordem
Coleoptera, da familia dos besouros de Tenebrionidae, juntamente com outros tenébrios: Larva-
da-farinha (Tenebrio molitor) e Cascudinho (Alphitobius diaperinus) (RUMBOS;
ATHANASSIOU, 2021; VAN BROEKHOVEN et al., 2015). Tem sua origem nas regides
tropicais da América Central e do Sul (MARCUZZI, 1984).

O ciclo de vida de Zophobas morio é holometabolico, quando compreende as diferentes
fases: ovo, larva, pupa e o adulto: besouro. Os ovos sdo brancos, apresentam formatos ovais,
com 1,7 mm de comprimento e 0,7 mm de largura e eclodem com oito dias (GALLO et al.,
2002).

No estagio larval, apresentam a coloragdo amarela com extremidades marrom, possuem

exoesqueleto cilindrico, fortemente esclerotizado, e podem atingir até 55 mm de comprimento.
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A duracédo na fase larval, depende da densidade em que os insetos estdo, uma vez que nédo
conseguem pupar em condi¢des de superlotacdo. O estagio pupal é de 13 a 15 dias, dependendo
do peso e tamanho, sendo nas pupas menores, 0 processo mais rapido, e temperatura, em que a
eclosdo adulta € mais rapida a 29°C. Neste estagio, as pupas nao se movem e respondem a
poucos estimulos. No estagio adulto, apresentam tamanho de 38 a 57 mm, coloracéo preta,
élitros cobrindo totalmente o abdémen ou quase, pernas ambulatérias e podem viver por até
seis meses (FURSOV; CHERNEY, 2018; RUMBOS; ATHANASSIOU, 2021). A

representacdo dos estagios de vida € dada na Figura 1.

1l \Y,

Figura 1 - Estagios de vida de tenébrio gigante (Zophobas morio) do ovo ao adulto. Estagios:

I: Ovos, II: Larval, I11: Pupal, 1V: Adulto.
Fonte: Os autores (arquivo pessoal).

2.1.2 Tenebrio molitor

Tenebrio molitor, € um besouro pertencente a familia Tenebrionidae, que tambeém é
holometabdlico, apresentando quatro estagios: ovo, larva, pupa e a fase adulta: besouro (VAN
BROEKHOVEN et al., 2015).

As larvas elateriformes apresentam coloracdo amarelada, com trés pares de pernas
curtas, variando o tamanho de 25 a 35 mm, a duracéo deste estagio depende da dieta, variando

de 15 a 17 semanas. As pupas apresentam coloracdo esbranquicada, com duracédo de 6 a 7 dias,
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e 0s besouros coloracdo preta ou marrom escuro, com tamanho médio de 13 a 17 mm de
comprimento. Possui alta capacidade de reproducdo, com capacidade de postura de 300 a 500
ovos (AGUILAR-MIRANDA et al., 2002; JUNIOR; FERREIRA; PEDERIVA, 2018;
MAKKAR et al., 2014). A representacdo dos estagios de vida é dada na Figura 2.

Figura 2 - Estagios de vida de Tenebrio molitor do ovo ao adulto. Estégios: I: Ovos, IlI: Larval,

I11: Pupal, IV: Adulto.
Fonte: Os autores (arquivo pessoal).

2.1.3 Caracteristicas nutricionais

Os tenébrios, sdo insetos com alta qualidade nutricional, conforme a Tabela 1,
destacando a concentracdo de proteinas, que quando ndo superior, aproxima-se a da carne
bovina (BAIANO, 2020; FINKE, 2013). Além de sua composi¢do lipidica, rica em &cidos
graxos mono e poli-insaturado (MELGAR-LALANNE; HERNANDEZ-ALVAREZ;
SALINAS-CASTRO, 2019).
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Tabela 1 - Composicéo nutricional das larvas de Tenebrio molitor e Zophobas morio (matéria
seca %).

-quantidade nas larvas (9/100g) Zophobas morio Tenebrio molitor

Proteinas 50,55 46,80

Lipidios 33,20 43,64
Carboidratos 6,20 1,39
Cinzas 2,60 8,17

Fonte: Adaptado com valores médios de Aradjo et al. (2019) e Rumpold e Schliiter (2013).

Para Araudjo et al. (2019) e Rumpold e Schliter (2013), o teor proteico nas larvas de
tenébrios, seja tenébrio gigante (Zophobas morio) ou Tenebrio molitor é bem elevado, com a
presenca de aminoacidos essenciais para o desenvolvimento do ser humano (tabela 2), que o
caracteriza como fonte alternativa de alimento rico em proteinas, podendo ser incluidos também
na producao animal (VAN BROEKHOVEN et al., 2015).

Tabela 2 - Teor de amino&cidos essenciais em larvas de Tenebrio molitor e Zophobas morio
(matéria seca %).

S essenciais Zophobas morio Tenebrio molitor
Arginina 1,29 0,97
Fenilalanina 0,68 0,66
Fenilalanina + Tirosina 2,05 1,84
Histidina 0,59 0,59
Isoleucina 0,88 0,94
Leucina 1,36 1,99
Lisina 1,07 1,02
Metionina 0,21 0,24
Metionina + Cistina 0,36 0,40
Treonina 0,74 0,77
Triptofano 0,20 0,15
Valina 73 1,10

Fonte: Adaptado com valores de Finke (2002, 2015).
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2.2 LAMBARI-DO-RABO-AMARELO

O lambari-do-rabo-amarelo (Astyanax altiparanae), é um peixe da familia Characidae,
que integra o género Astyanax, nativa e muito comum nas bacias hidrogréaficas do Brasil, 0s
peixes desse género sdo conhecidos popularmente como lambaris e piabas, apresentando
coloracdo prateada, e amarelo nas nadadeiras, conforme apresenta a Figura 3 (BARBOSA et
al., 2017; GARUTTI; BRITSKI, 2000; ORNELAS-GARCIA; BASTIR; DOADRIO, 2014).
Os lambaris apresentam hébito alimentar onivoro, com dieta diversificada podendo se alimentar
até mesmo de pequenos insetos (MAZZONI et al., 2010; VIANA; SUAREZ; LIMA-JUNIOR,
2013)

Figura 3 - Foto de lambari-do-rabo-amarelo (Astyanax altiparanae).
Fonte: Os autores (arquivo pessoal).

Segundo Porto-Foresti, Castilno-Almeida e Foresti, (2005) lambaris adultos podem
atingir até 60 g e medir até 15 cm de comprimento, as fémeas adultas apresentam o ventre bem
desenvolvido, enquanto os machos possuem aspereza caracteristica na nadadeira anal,
principalmente no periodo reprodutivo, ocorrendo em momentos chuvosos. As desovas sao
parceladas, e ndo ha cuidado parental. Na reproducdo em cativeiro, seja de forma natural ou
semi-natural, é recomendado que apds as desovas, 0s casais sejam retirados, para que ndo se
alimentem dos ovos (ABREU et al., 2021).

Uma espécie de facil manejo devido ao seu tamanho, com bom desempenho na
producdo em cativeiro, principalmente por possuir ciclo curto, muito procurada para consumo
e até mesmo para serem usadas como isca-viva por praticantes de pesca esportiva (FONSECA
et al., 2022; MASSAGO; SILVA, 2020).
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2.2.1 Exigéncias nutricionais do lambari-do-rabo-amarelo

O lambari-do-rabo-amarelo, como as outras espécies de peixes, precisa de uma dieta
balanceada para melhor desempenho, e quando se trata de dieta balanceada o principal nutriente
é a proteina, por conta dos aminoacidos essenciais e ndo essenciais (BOSCOLO et al., 2011).
Segundo Cyrino et al. (2004) os aminodcidos sdo muito importantes para manutencdo
fisioldgica e metabolica dos peixes, causando assim o crescimento ideal e melhor conversédo
alimentar.

Além de serem necessarios para a sintese de proteinas do sistema imunoldgico, caso
ocorra deficiéncia de aminoacidos na dieta alimentar faz com que os peixes fiquem mais
suscetiveis a doencas, sem contar a importancia também no aspecto reprodutivo, como a
arginina que age diretamente na fertilidade e na saude reprodutiva (CYRINO et al., 2004).

Conhecer as demandas nutricionais sempre traz para a producdo aquicola ganhos
consideraveis, principalmente para a formulacdo de uma dieta balanceada, uma vez que as
dietas variam entre as diferentes espécies, conforme o habito alimentar. Por exemplo: peixes
carnivoros exigem mais concentracdo de proteina na racdo, do que peixes onivoros, além das
caracteristicas morfoldgicas do sistema digestorio (SANTOS et al., 2013). Considerando que 0
lambari-do-rabo-amarelo é um peixe onivoro, e devido a escassez de estudos referentes de suas
exigéncias, utiliza-se como referéncia as exigéncias encontradas para outra espécie onivora,
sendo a tilapia (Oreochromis niloticus), no periodo de pds reversdo sexual, e animais com peso

superior a 100 gramas descrito por Furuya et al. (2010) na Tabela 3.

Tabela 3 — Estimativa das exigéncias de aminoacidos para tilapias (base na matéria natural).

acidos essenciais (%) Pds reversao até 100g >100g
Arginina 1,26 1,14
Fenilalanina + Tirosina 1,65 1,50
Histidina 0,52 0,47
Isoleucina 0,93 0,84
Leucina 1,01 0,92
Lisina 1,53 1,38
Metionina + Cistina 0,92 0,83
Treonina 1,18 1,07
Triptofano 0,30 0,27
Valina 0,83 0,75

Fonte: Adaptado com valores de Furuya et al. (2010).
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De acordo com Cyrino et al. (2004), as exigéncias nutricionais dos peixes ndo devem
ser atendidas pelo nivel de proteina bruta nas rac6es, mais sim pelo correto balanco entre
aminoacidos essenciais e ndo essenciais ofertados pela dieta. Tanto essencial quanto nao
essencial, devem ser ofertados para os peixes via alimentacdo, pois estes permitem junto a
outros nutrientes o crescimento maximo desses animais e consequentemente melhores indices
produtivos nas fazendas aquicolas.

Dentre os ingredientes principais para uma dieta balanceada, esta a farinha de peixe, por
apresentar alto teor proteico, facil digestdo e um perfil de aminoécidos essenciais equilibrado
para os peixes (HARDY, 2010; TESSER et al., 2019). A farinha de peixe, contém alto teor de
lisina, considerada aminoacido limitante nas dietas para os peixes, diferente das farinhas das

larvas de tenébrios, conforme apresenta a Tabela 4.

Tabela 4 — Comparacdo do teor de aminoacidos essenciais nas larvas de Tenebrio molitor e
Zophobas morio e farinha de peixe (54% e 61% de PB). Valores na matéria seca (%).

. B Zophobas . ' F.de peixe  F. de peixe
.CIdOS essenciais o Tenebrio molitor (54 % PB) (61 % PB)

Arginina 1,29 0,97 3,54 4,24
Fenilalanina 0,68 0,66 2,24 2,56
Fenilalanina + Tirosina 2,05 1,84 3,90 4,59
Histidina 0,59 0,59 1,12 1,41
Isoleucina 0,88 0,94 2,27 2,64
Leucina 1,36 1,99 3,84 4,73
Lisina 1,07 1,02 3,63 4,71
Metionina 0,21 0,24 1,41 1,74
Metionina + Cistina 0,36 0,40 2,45 2,36
Treonina 0,74 0,77 2,40 2,81
Triptofano 0,20 0,15 0,48 0,67
Valina 1,23 1,10 2,82 3,27

Fonte: Adaptado de Finke (2002, 2015) e Li et al. (2011).

Para Vasconcelos (2021) as farinhas de insetos possuem, normalmente, baixo teor de

alguns aminoacidos essenciais como: lisina, metionina, triptofano e treonina. Porém de forma
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global, estas podem ser usadas nas ragdes de peixes, sendo recomendado o uso como inclusao
parcial, em substituicdo de ingredientes proteicos, ndo descartando a hip6tese do uso de forma
total, sendo recomendado somente para algumas espécies com estudos prévios, podendo ser
usada também com uso de suplementacdo de aminoacidos sintéticos (MAKKAR et al., 2014;
VASCONCELOS, 2021).

3 CONSIDERACOES FINAIS

O uso de farinhas das larvas de tenébrios: Tenebrio molitor e tenébrio gigante (Zophobas
morio), como fonte proteica na ragao de peixes tem mostrado um grande potencial por possuir
alto valor nutritivo, visto que essas larvas contém uma quantidade significativa de proteinas que
viabilizam o seu uso como fonte alternativa em substituicdo a farinha de peixes e ao farelo de
soja, além de apresentar facilidade no manejo, alta reprodutividade e densidade elevada em
pequeno espaco para producéo.

Além disso, a inclusdo dessas farinhas de tenébrios pode contribuir também para a
sustentabilidade, reduzindo impactos causados ao meio ambiente, provocados pela alta
demanda da pesca extrativista para a producdo de farinhas de peixes, sendo considerada
principal ingrediente na ragao de peixes.

Todavia, sdo necessarios mais estudos com relacdo aos niveis de inclusdo, para assim
determinar os melhores niveis na dieta das diferentes espécies de peixes, sabendo que existem
espécies que sao mais exigentes e outras menos no sentido nutricional. O bem-estar animal e
crescimento também devem ser alvos dessas pesquisas, o que reflete na viabilidade econémica

no usa dessas farinhas de tenébrios na producédo de peixes.
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1 INTRODUCAO

A producdo mundial na inddstria aquicola atingiu 94,4 milhGes de toneladas em 2024
(FAO, 2024). Isso fez com que o consumo de ra¢Ges aumentasse de forma significativa. O uso
de racdo balanceada aumentou de 1290,00 de ton. em 2020 para 1460,00 t. em 2021, podendo
chegar a 1500,00 t. até o final de 2024 (FAO, 2022).

Essa marca é devida ao crescimento global do consumo per capita de produtos derivados
do setor, como camardes, ostras e peixes de adgua doce e salgada (BITTENCOURT, 2023;
IBGE, 2018). O mercado aproveita esses produtos de diversas formas, desde o pescado fresco
para consumo até no aproveitamento da carcaca em forma de subproduto para consumo animal
(FURTADO, 2021).

Um exemplo € a farinha de peixe, que para a sua confeccdo sdo utilizadas as sobras ndo
aproveitadas do pescado, ap6s passarem por etapas de processamento e secagem. Essa farinha,
em geral, é oriunda da pesca extrativista apresentando ineficiéncia e insustentabilidade. Esse
ingrediente possui alto valor nutricional, entretanto o seu custo na racdo é alto, representando
40% a 80% na producéo da racao (KUBITZA, 2009; MILES; CHAPMAN, 2006).

Assim, desde a década de 90 € estudada a possibilidade de trocar parcialmente ou em
100% da farinha de peixe nas formulacgdes, buscando alternativas para baratear o custo das
racdes. Uma alternativa que vem ganhando espaco sdo os insetos, sendo sustentavel, com boa
eficiéncia na conversdo alimentar, além de possuir uma boa digestibilidade (RUMPOLD;
SCHLUTER, 2013). Lira (2015) obteve resultados positivos sobre ganho de peso e TCE, para
alevinos de Colossoma macropomun, com inclusdo de 30% de formas jovens de tenébrios, em
dietas experimentais. Semelhantemente, Almeida (2017) obteve resultados positivos quando
realizou a substituicdo total da farinha de peixe por diferentes farinhas de insetos.

Dentre os varios insetos utilizados em pesquisas a mosca soldado negro (Hermetia
illucens) vem ganhando destaque atualmente, possuindo perfil de aminoécido similar a farinha
de peixe (BARROSO et al., 2014). Essa espécie apresenta potencialidades, quando comparada
com outras espécies de mesma classe taxonémica, pois s6 se alimenta quando larva. O que lhe
confere reservas para passar pela fase de pupa e adulta sem alimentar-se, ndo exigindo cuidado
especial (MAKKAR et al., 2014; SANTOS, 2018).

Com isso, 0 objetivo do presente capitulo esta em mostrar o potencial da mosca soldado

negro (BSF) como fonte alternativa na nutricdo de peixes.
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2 ASPECTO GERAIS DA NUTRICAO DE PEIXES

O interesse produtivo de peixes comecou a aumentar a partir da década de 90, sendo
aplicada na forma extensiva, utilizando alimentos suplementares nas dietas. Com o passar dos
anos, foi se investindo na producéo de peixes em sistemas intensivos e superintensivos, gerando
uma grande demanda por insumos (SINDIRACOES, 2014). Para suprir tal demanda as fabricas
de racOes para peixes aumentaram trés vezes sua producao de racdes para peixes, chegando a
27.100,00 t. até o ano de 2007, esse valor foi duplicado em 2013 e é esperado um aumento
gradativo até 2050 (TONON, 2022).

Com essa crescente apresentada, as industrias vém produzindo racBes com boa
estabilidade na 4gua, contendo todos 0s nutrientes necessarios para o crescimento, reproducao
e mantenca, atendendo as exigéncias nutricionais (MORO, 2014). Os principais alimentos
utilizados nas formulagGes sdo: farinha de carne e 0ssos, farinha de peixe, farinha de penas e
visceras, farelo de soja, milho, farelo de arroz, farelo de trigo (NUNES; GEDANKEN, 2019).

Estes ingredientes citados sdo responsaveis por impactar no custo final das racoes, isso
é devido ao alto valor delas no mercado (AYROSA et al., 2011). Para reverter essa situacao
vém-se buscando substituir os ingredientes das ragdes convencionais por alternativas, visando
menor custo e buscando uma ragdo com nivel proteico que atenda as exigéncias nutricionais
(DAIRIKI; SILVA, 2011).

Dos testes realizados por pesquisadores vem sendo dado foco na reducéo e substituicéo
da farinha de peixe. Nestas pesquisas alguns ingredientes se destacam, no caso as de origem
vegetal sdo: farelo de arroz integral, farinha da folha da leucina, farinha de mandioca e de
babacu (SOARES, 2016). Enquanto no levantamento realizado por Vasconcelos (2019), os
principais ingredientes estudados de origem animal sdo: mistura de farinha de visceras de
frango e farinha de pena e farinha de carne e 0ssos.

Em busca de novos ingredientes, atualmente vem crescendo a utilizacdo de insetos,
apresentando um 6timo valor proteico, superando o valor da farinha de peixe, tendo menor
impacto ambiental e maior sustentabilidade em sua cadeia produtiva (IMMIG, 2023). No Brasil,
a utilizacéo de farinha de insetos na producdo animal para alimentar estes, comecgou a apresentar

maior relevancia a partir do ano de 2012, através de pesquisas conduzidas pela Embrapa.
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2.1 USO DA FARINHA DE PEIXE VERSUS USO DE INGREDIENTES ALTERNATIVOS
EM RACOES PARA PEIXES

A farinha de peixe utilizada na racéo é derivada de sobras, fraces que, normalmente,
ndo sdo aproveitadas para consumo humano, como cabeca, 0ssos, tripas e figado, sendo todo
esse material triturado e processado. Apds o processamento o residuo se destaca por apresentar
baixo risco de deterioracdo bacteriana, podendo ser estocado sem necessidade de refrigera-lo.
Entretanto a farinha de peixe deve ser guardada em lugar seco e de facil acesso, ndo deixando
comprometer a seguranga microbiana da mesma (LIMA, 2013; SANTOS et al., 2000).

O cuidado no armazenamento da farinha de peixe permitird manter os aspectos
nutricionais, garantindo um o6timo nivel lipidico, energético e proteico. Na literatura, a respeito
da composicao centesimal da farinha de peixe, podem ser observados valores de lipideos de
aproximadamente 21,77%; e os valores energéticos se mantém em um intervalo de 2651 a 4136
kcal/kg; e para o teor proteico, ha variacdo de 44,17 a 57,60% (ARAUJO, et al., 2011;
BOSCOLO et al., 2008; PEZZATO et al., 2002; SZENTTAMASY et al., 1993). E pertinente
salientar que, a depender da espécie utilizada para fabricacdo da farinha de peixe, pode ocorrer
variagdo na composicao.

A farinha de peixe tem a caracteristica de ser rica em aminoacidos essenciais, contendo
principalmente metionina, lisina e triptofano (RIOS ALVA, 2010). Esses aminoacidos sao
importantes, pois a presenca deles indica material de qualidade, servindo como unidade basica
na sintese de proteinas (BOSCOLO et al., 2008). Além do mais apresenta bom nivel de minerais
caracterizados por ter principalmente calcio e fosforo. Esses aspectos nutricionais mencionados
até agora sdo pontos positivos que fazem da farinha de peixe um dos ingredientes mais
utilizados nas formulacGes de dietas para organismos aquaticos.

Entretanto existem alguns pontos negativos nesta farinha. A primeira delas é que a
farinha de peixe é limitada, apresentando preco elevado, isso € porque essa matéria prima é
oriunda, em sua maioria, de recursos pesqueiros, fazendo com que o volume produzido seja
insuficiente (SONG et al., 2014). Diante disso, o mercado vem se renovando buscando
ingredientes alternativos e sustentaveis com intuito de diminuir o uso da farinha de peixe na
racao.

Uma dessas alternativas é utilizar outros tipos de ingredientes proteicos para substituir
a farinha de peixe, buscando um produto de baixo custo com desempenho semelhante ao
utilizado normalmente. Dentre os ingredientes alternativos vém sendo estudadas a farinha de

visceras de aves, farinha de minhoca, farinha de sangue e mais recentemente a farinha de insetos
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(BOSCOLO; HAYASHI; MEURER, 2002; FIALHO et al., 2021; MEURER; HAYASHI;
BOSCOLO, 2003; SIGNOR et al., 2007).

Farinha de visceras de aves: essa farinha é oriunda do residuo produzido no
processamento de aves para consumo humano, utilizando carcagas de aves e restos que ndo sao
utilizados. Alguns autores relatam em seus trabalhos que esta farinha apresenta um teor proteico
de 58,1 a 59,7% sendo bem proximo ao da farinha de peixe. Em relacdo aos aminoacidos
presentes a farinha de visceras é carente em metionina, lisina e triptofano (EL-SAYED, 1999;
FARIA et al., 2001; PEZZATO et al., 2002).

Farinha de minhoca: apresenta teor de proteina variando de 68 a 82%, sendo essa
variacdo consequéncia da sua alimentacdo. Além disso, esse tipo de farinha apresenta étimo
nivel de aminoacidos essenciais, sendo capaz de suprir as necessidades dos animais. Porém,
esta farinha apresenta alto valor de mercado, inviabilizando assim a sua utilizagdo (ROCH et
al., 1981; VALENTE et al., 2015; VIELMA-RONDON et al., 2003).

Farinha de sangue: para se chegar nesta farinha o sangue é cozido, processado e seco. E
importante destacar que o seu teor de proteinas pode chegar a 75%, entretanto os aminoacidos
ndo apresentam boa digestibilidade, comparados com a farinha de peixe (OCKERMAN;
HANSEN, 1988). O valor energético desta farinha é de 4888 kcal/kg, sendo superior ao da
farinha de peixe que como mencionado apresenta 4136 kcal/kg em seu maior valor. Este tipo
de ingrediente influencia negativamente na palatabilidade da dieta, além de néo ser padronizado
e fiscalizado levando a uma desconfianga no valor final (HENN, 2004).

Mais recentemente tem se utilizado farinha de inseto. A utilizacdo deste tipo de
ingrediente vem ganhando forcas devido a sua alta digestibilidade, bom valor proteico,
energético e lipidico, capaz de suprir a necessidade nutricional dos animais (PEZZATO et al.,
2004). Além desses fatores, a farinha de inseto possui a presenca de peptideos antimicrobianos,
trazendo beneficios no desenvolvimento e no desempenho produtivo (OLIVEIRA et al., 2022).

3 USO DE INSETOS NA NUTRICAO DE PEIXES
A utilizagdo da farinha de insetos tem se mostrado cada vez mais relevante, por conta
de seus componentes e por ser mais acessivel, se comparada a farinhas convencionais. Em

decorréncia a alta no valor da farinha de peixe, ingrediente proteico mais utilizado na

alimentacdo de peixes, e a baixa na oferta desse subproduto advindo de recursos pesqueiros
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(SONG et al., 2014), a farinha de insetos traz consigo grande potencial proteico e podem
apresentar menor custo dentro do mercado.

Consumir insetos ou derivados destes por humanos, ocorre a muito tempo em outros
paises que ndo o Brasil, motivada principalmente pela qualidade nutricional que estes possuem
e entregam a quem os consome (VAN HUIS et al., 2013). A utilizagdo de insetos na aquicultura
vem se tornando cada vez mais comum, visto que, seu alto valor nutricional para alimentagéo
de peixes tem proporcionado diversos beneficios no desenvolvimento e na eficiéncia alimentar
desses animais (BABILON; FERRARI, 2022).

Nesse sentido, dentre as principais espécies de insetos comercializadas estdo: tenebrio
(Tenebrio molitor), tenébrio gigante (Zophobas morio), mosca doméstica (Musca domestica),
grilo doméstico (Acheta domesticus), gafanhotos (Locusta migratoria), bicho-da-seda (Bombyx
mori) e a Black Soldier Fly (Hermetia illucens) (SINIMBU, 2018; VILELLA, 2018). Esses
insetos sdo capazes de promover uma boa qualidade alimentar para seus consumidores, por
conta de sua composicao.

Os insetos de forma geral apresentam bons niveis nutricionais em sua composicao, tendo
bons valores lipidicos, principalmente na fase de larva e na fase de pupa, sendo maior que 18%.
Enquanto os teores de energia metabolizavel variam de 2930 a 7620 kcal/kg, essa variacdo
depende diretamente do sistema produtivo e da espécie utilizada. A proteina bruta varia de
42,10 a 75,60%, dependendo da forma que é processada e o tipo da espécie trabalhada
(ARANTES; MARCHINI; KAMIMURA, 2021; MEDEIRQOS, 2022; NASCIMENTO FILHO
et al., 2020; RODRIGUES; BERGAMIN; SANTOS, 2013). Os valores de fibras brutas podem
chegar até 20%, como pode ser visualizado na Tabela 1.
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Tabela 1- Niveis centesimais das farinhas de insetos comparados com os ingredientes utilizados
em racOes comerciais.

- Farinhas

Variavel
nutricional
%MS Insetos Convencionais
LBSF LMD TM GF GL PBS PBSd BC FIP FS
PB% 42,10 504 5280 57,3 633 60,7 7560 64,7 67,80 4585
FB% 7,0 5,7 51 8,5 18,3 3,9 6,6 7,5 - 5,25
22,6
EE% 26,0 189 36,1 8,5 10,0 25,7 4,7 8 10,3 1,40
MM% 20,6 10,1 31 6,6 173 5,8 6,8 3,68 19,3 5,72
EB%
22,1 229 26,8 21,8 56 25 22,01 30,7 20,2 17,1
(MJ kg ™)
EM
. 2056 - 5258 - 1402 674 - - - 2486
(Kcal kg™)

PB = proteina bruta, FB = fibra bruta, EE = extrato etéreo, MM = matéria mineral, EB = energia bruta, EM =
energia metabolizavel. L= Larva; BSF= Mosca soldado negro; MD= mosca domeéstica; TM= Tenebrio molitor;
GF= Gafanhoto; GL= Grilo; P= Pupa; BS= Bicho da seda; d= desengordurada; BC= Barata cinérea; FIP= Farinha
integral de peixe; FS= Farelo de soja.

Fonte: Babilon e Ferrari (2022) adaptado de Makkar et al. (2014) e Arantes, Marchini e Kamimura. (2021).

Os valores nutricionais apresentados (Tabela 1) fazem da farinha de insetos um
ingrediente propicio para inclusdo nas dietas de animais aquaticos, além de apresentar valores
de energia ideais. A porcentagem de uso destas farinhas em formulacdes para animais é
dependente de fatores como espécie foco da producdo, faixa etaria do animal aquético,
caracteristicas do ambiente de cultivo e etc.

Normalmente o valor de proteina bruta encontrado em ragdes comerciais para peixes
varia de 25% a 50% (LOVELL et al., 1989; RODRIGUES; BERGAMIN; SANTOS, 2013). As
larvas de mosca domésticas e a mosca soldado negro apresentam em sua composi¢éo teor de
aminoacidos similar a da farinha de peixe. O nivel de &cido graxo encontrado na racdo de BSF
é positivo, variando de 36,42% a 41,40% (BARROSO et al., 2014; BORGOGNO et al., 2017;
OONINCX; FINKE, 2021).

E importante que as ra¢des contendo insetos nas fases de larvas, pupas e adultos sejam
bem aproveitados pelo animal. Na fase larval é possivel obter altos valores de &cidos graxos,

tornando-se mais digestiveis. Enquanto nas fases de pupa e adultos tem-se uma queda na
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digestibilidade, pois nestas duas fases é caracterizada por apresentarem altos valores de quitina
(FINKE; DEFOLIART; BENEVENGA, 1987; PICCOLO et al., 2017).

Em experimentos realizados, com percepc¢des sobre o efeito da inclusdo da farinha de
inseto, demonstram que niveis superiores a 30%, reduzem o desempenho, e estdo relacionados
a: espécie de peixe, seu habito alimentar, e da espécie de inseto utilizada (BARROSO et al.,
2014). Normalmente esta influéncia esta relacionada a quitina, o que leva a sua limitacdo em
formulac@es. A quitina esta presente, principalmente nas carapacas dos insetos, e normalmente
causa dificuldades ao processo de digestdo dos alimentos pelos animais aquaticos, o que leva
em producéo a piores resultados produtivos (HENRY et al., 2015).

E importante destacar que o alto valor nutricional da mosca soldado negro varia em
relacdo ao substrato utilizado, sistema de producdo, variaveis climaticas, estagio de
desenvolvimento e a forma que se abate os insetos (SMETS et al., 2020). Por isso é importante
conhecer as caracteristicas gerais da espécie, para melhor conhecimento de criacao, producao e
reproducdo da mosca.

4 CARACTERISTICAS GERAIS DA MOSCA SOLDADO NEGRO

Apesar de existir diversos insetos com potencial para criagdo e utilizacdo na alimentagéo
animal, a Black Soldier Fly (BSF), é uma das alternativas mais interessantes. Como sua
alimentacdo pode ser feita com residuos de outras producbes independentemente do valor
nutricional deste. Visto que a BSF acaba transformando estes residuos em proteina e outros
nutrientes de alto valor bioldgico (SHEPPARD et al., 1994). Tendo ainda como outros pontos
positivos sua fase larval, que é facilmente conservada apds processamento, durante a fase adulta
ndo se alimenta, ndo necessitando assim de cuidados particulares e ndo ser considerada como
vetor de nenhuma doenca que cause prejuizos aos animais ou pessoas (MAKKAR et al., 2014;
SANTOS, 2018).

A criacdo da mosca BSF ocorre ha quatro décadas, com o principal objetivo de
transformacédo dos residuos orgénicos (Figura 1) gerados por processos produtivos distintos,
por exemplo, na decomposicdo de dejetos provenientes da avicultura e suinocultura
(SHEPPARD et al., 1994). Esse objetivo causa a reducdo de residuos sem destino, que
impactam muito 0 meio ambiente, alem de entregar como produto do processo de
biotransformacdo, um alimento para formulagdes com alto valor de proteinas e lipidios
(DIENER et al., 2011; VAN HUIS et al., 2013).

55



Potencial da mosca soldado negro (Hermetia illucens Linnaeus, 1758) como

fonte alternativa na nutri¢ao de peixes Capitulo 3

L Residuos organicos a serem
¥ consumidos por insetos

m Geragio de residuos
rgﬁnlcos do consumo e
da agroinddstria
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Alimentos para
consumo humano
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de insetos para animais

d_l criacdo

Insetos produzidos em larga
/| i . escala como fonte proteica

para a indastria de ragdo

O‘f
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Figura 1- Cadeia produtiva da BSF.
Fonte: Adaptado FAO (2013).

A Black Soldier Fly ¢ uma possibilidade muito atrativa para a producdo industrial,
possuindo como caracteristicas alta sobrevivéncia, facil procriacdo e reproducéo em qualquer
condigdo climatica, sob condi¢des de baixa demanda nutricional, em ambientes de baixo teor
de O2 e quase sem o0 uso de agua (DIENER et al., 2011). Suas larvas apresentam rapido
desenvolvimento, ciclo de vida neste estagio curtinho, grande nimero de ovoposicéo, alta taxa
de sobrevivéncia, boa conversdo alimentar, além de ser resistente a doencas e viver bem em
alta densidade (VAN HUIS et al, 2013).

Além dos aspectos econdmicos e produtivos da espécie, é importante também conhecer

o ciclo de vida da espécie.
4.1 FASES DA MOSCA SOLDADO NEGRO

A mosca soldado negro (Hermetia illucens Linnaeus, 1758), exemplar apresentado na
Figura 2, é classificada como Diptero, nativo das regides tropicais, encontrados nas Américas

(CARUSO et al., 2014). Possui quatro fases no seu ciclo de vida, séo elas ovo, larva, pupa e

adulto, apresentados na Figura 3.
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Figura 2 - Mosca soldado negro adulta, Hermetia illucens (Linnaeus, 1758).
Fonte: Diclaro Il e Kaufman (2018).

ESTAGIO DE PUPA

Ciclo de vida da
Mosca Soldado 5

S
YZZZZED Ac»no DE LARVA

Figura 3 - Ciclo de vida da Black Soldier Fly
Fonte: Adaptado de Lievens et al. (2021).

ESTAGIO PRE-PUPA

As larvas apresentam em sua morfologia corporal oito segmentos abdominais e trés
torécicos, apresentando cerdas nas bordas, podem alcancar 27 mm de comprimento e seis mm
de largura, de coloragdo branca com aspecto fosco (DICLARO II; KAUFMAN, 2009).
Requerendo aproximadamente 30 dias para completar o desenvolvimento, passando nessa fase
por seis instares, oito dias estagio de pré-pupa (TAM. médio de 1,9 cm) de cor escura e
aproximadamente 10 dias como pupa (BARRAGAN-FONSECA et al., 2021; CARUSO et al.,
2014; OLIVEIRA et al., 2015), emergindo ap6s a fase de pupa em insetos adultos.
Representacao das fases € dada na Figura 4.
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Figura 4 - Estagio de vida da mosca soldado negro.
Estagios: I: Laval, II: Larval sexto instar, I11: Pupal, IV: Adulto.
Fonte: Adaptado de Diclaro Il e Kaufman (2018).

Na fase adulta seu tamanho é entre 15 a 20 mm, apresenta cor escura, normalmente preta
a azul metalico, e aparéncia de uma “vespinha” (DICLARO II; KAUFMAN, 2009;
SHEPPARD et al., 2002). Uma Unica fémea por colocar até 1000 ovos por reproducéo,
depositados em lugares escondidos, preferencialmente secos e com substrato, perto de fonte de
alimento (TOMBERLIN; ADLER; MYERS, 2009). Os ovos sao ovais, com aproximadamente
um mm, e cor bege para amarelado (DICLARO II; KAUFMAN, 2009). Ap6s quatro dias em
média ocorre a eclosdo e surgimento das formas larvais (SHEPPARD et al., 2002).

Juntamente com caracteristicas de desenvolvimento, é importante salientar que o ciclo

de vida da espécie em questdo, varia em fungdo de alguns fatores climéaticos ou ambientais
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como: temperatura, porcentagem de agua atmosféricas, fotoperiodo, disponibilidade de
nutrientes para larvas (TOMBERLIN; ADLER; MYERS, 2009).

4.2 CARACTERISTICAS NUTRICIONAIS DA BSF

Na classificagdo para alimentacdo animal, os insetos sdo definidos com alimento
proteico, visto que normalmente seus valores superam os 20 de proteina, na matéria seca . Sendo
considerado proteico este pode suprir a necessidade se substituicio de outros
convencionalmente utilizados nas formulagdes para ragdes animais (HENRY et al., 2015).

A mosca soldado negro se destaca por ter em sua composicdo aminoacidos
representacdes proximas a das farinhas de animais aquaticos de alta qualidade, apresentando na
primeira fase de vida (larva) porcentagens iguais ou maiores de aminoacidos essenciais como
a lisina, principal aminoéacido limitante para peixes, e outros como: sulfurados essenciais e
porém pobre em metionina (BARROSO et al., 2014).

E também na sua fase larval que a mosca soldado negro apresenta valores superiores a
40 e normalmente inferiores a 60 % de proteina bruta. Porém esses valores variam de acordo
com a fase de vida deste inseto, assim como da qualidade e do tipo de substrato fornecido
(BARRAGAN-FONSECA,; DICKE; VAN LOON, 2017).

A farinha da forma larval da BSF contém boa porcentagem de lipideos. Esta farinha
possui alto teor de AG poli-insaturados, como linolénico e linoleico. Porém sdo os Unicos
presentes em alta concentragdo destas familias de AG (VAN HUIS et al., 2013). Acidos graxos
esses principalmente que s&o essenciais para a nutricao animal.

Além disso, esta farinha ainda disponibiliza em outros nutrientes importantes como
carboidratos estruturais € macro e micro minerais (VAN HUIS, 2016). Porém existem um
mineral importante para funcionamento do corpo animal, que esta em pequenas quantidades
nesta farinha, que é o célcio, assim este deve ser adicionado via outras fontes dentro da
formulacdo das ragdes (MAKKAR et al., 2014).

5 CONSIDERACOES FINAIS

A farinha de peixe é atualmente o principal ingrediente na alimentacdo de peixes,
entretanto a producéo desta farinha ndo estd acompanhando o mercado, sendo um ingrediente
de alto valor e de producéo insustentavel. A farinha de mosca soldado negro € uma alternativa

interessante na reducéo e substituicdo da farinha de peixe nas dietas para organismos aquaticos,
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apresentando sustentabilidade e baixo custo de produgéo. Entretanto para melhor conhecimento
pratico do potencial mercadoldgico da espécie na racéo € interessante realizar mais testes com
a BSF, trabalhando a fase larval e principalmente a fase de pupa e adulta, testando a sua

digestibilidade e absor¢éo no organismo do peixe.
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1 INTRODUCAO

O estudo da nutricdo animal é fundamental para a producdo em escala comercial de
qualquer espécie. Entender como um animal se alimenta, e quais suas exigéncias em nutrientes,
permite que sejam formuladas dietas balanceadas que garantem sucesso produtivo
(ANDRIGUETTO, 2002). Com o conhecimento das exigéncias nutricionais € possivel escolher
os ingredientes que fardo parte da dieta a ser ofertada. Neste sentido, é importante que se
conheca a composicao destes ingredientes.

Como os peixes sdo animais que necessitam de um elevado teor de proteina em sua
dieta, normalmente com ragdes que variam de 28% a 55% de proteina bruta, os ingredientes
mais utilizados para atender a essa exigéncia sao farelo de soja e farinha de peixe (RIBEIRO;
RODRIGUES; FERNANDES, 2007). No entanto, a maioria dos animais aquaticos ndo
possuem muita eficiéncia em metabolizar ingredientes de origem vegetal, ou seja, a
suplementacdo deve ser feita com ingredientes de origem animal, o que faz da farinha de peixe
a mais utilizada (SILVA et al., 2005).

A utilizacdo da farinha de peixe vem sendo questionada, devido as maneiras como vem
sendo obtida, considerada insustentavel, pois ndo atende as demandas da aquicultura, em
qualidade e quantidade. Isso porque as farinhas sdo preparadas a partir de residuos do
beneficiamento dos pescados, em que sua quantidade e qualidade fica condicionada as
particularidades do setor aquicola. A farinha de peixe também pode ser proveniente de pescados
que ndo atingiram tamanho comercial, bem como de espécies forrageiras, que se exploradas de
forma irracional podem causar desequilibrios ecossistémicos (STOCKHAUSEN, 2022).

Por conta disso, nos Gltimos anos, muitos ingredientes alternativos vém sendo estudados
a fim de compor as dietas para animais aquaticos. Dentre estes, as farinhas de insetos tém se
demonstrado promissoras, devido as suas caracteristicas nutricionais, principalmente como
fontes de proteinas e lipidios (CORNELIO, 2022), e alta taxa efetiva de conversdo alimentar
(VAN HUIS, 2020). Neste sentido, para obtencdo de novos ingredientes para fabricagéo de
racdes, 0s insetos Lauphoeta cinérea, Tenébrio molitor, Gryllus assimilis, e Hermetia ilucens,
surgem como possivel alternativa de insumo para a aquicultura (PANINI et al., 2017).

Os insetos, além de serem nutricionalmente adequados para a alimentacdo animal, se
reproduzem num ciclo curto e dependem de muito menos area e insumos que 0s ingredientes
rotineiramente utilizados. Isso torna sua produgdo mais sustentavel quando comparada, por

exemplo, com a producéo de farinha de peixe (LUCAS, 2021). Além disso, estes podem ser
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produzidos com residuos organicos, ndo sendo necessaria a utilizacdo de insumos, que
poderiam ser destinados diretamente & alimentacdo humana.

A nutricdo animal é baseada em quantidades adequadas de cada nutriente a fim de
proporcionar desempenho zootécnico satisfatorio. Neste sentido, conhecer os niveis de cada
nutriente que compde um alimento é um passo fundamental para a formulacédo de dietas. Porém,
ndo basta conhecer as quantidades, esses nutrientes também devem estar disponiveis para serem
aproveitados pelos animais aquaticos. Portanto, um estudo mais aprofundado sobre a
composicao destes ingredientes faz-se necessario. Sendo assim, o objetivo deste trabalho foi
realizar um levantamento sobre a composicéo de farinha de insetos, e os efeitos da sua incluséo

na formulacéo de ragcOes para peixes.

2 INSETOS E SEU USO EM RACOES DE PEIXES

2.1 RACOES PARA PEIXES

O custo com racdo para peixes é considerado alto, podendo chegar a até 70% do custo
de uma producéo, de acordo com o sistema adotado. Este valor elevado se deve a diversos
fatores como, lei da oferta e demanda, influéncia do mercado exterior, e alto custo com
ingredientes. Desta forma, faz-se necessario buscar por formas de reduzir este custo, seja
produzindo racdo mais barata ou racGes com maior aproveitamento possivel. Uma das maneiras
de se alcancar um resultado diferente é adotando o uso de novos ingredientes nas formulacbes
(AYROZA, 2011).

O uso de ingredientes alternativos na fabricacdo de racfes para peixes tem se tornado
cada vez mais comum, devido a busca por alternativas mais sustentaveis e econdmicas. Estes
podem ser de origem vegetal, animal ou microbiana, e podem incluir subprodutos da inddstria
alimenticia, como farelo de soja, farelo de trigo, farinha de peixe, farinha de algas, entre outros
(FERREIRA et al., 2021). Além disso, também podem ser utilizados ingredientes néo
convencionais, como insetos, larvas, algas e leveduras.

A utilizacdo de ingredientes alternativos pode trazer beneficios, como a redugédo de
custos de producao, a diminuicdo da dependéncia de ingredientes importados e a reducdo do
impacto ambiental (FONTILEI, 2016). Além disso, alguns ingredientes alternativos podem
apresentar propriedades nutricionais interessantes, como alto teor de proteina, acidos graxos

essenciais e vitaminas.
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No entanto, é importante ressaltar que a utilizagdo de ingredientes alternativos deve ser
feita de forma cautelosa, pois alguns ingredientes podem apresentar fatores antinutricionais,
como toxinas ou contaminantes, que podem prejudicar a salde e o desempenho dos peixes. O
uso de farinha de insetos na alimentacdo animal, por sua vez, enfrenta alguns questionamentos,
como as consequéncias da presenca de quitina do exoesqueleto do animal (BABILON et al.,
2022). Dependendo do tamanho da particula de quitina elas podem induzir um efeito benéfico
no sistema imunoldgico, ou uma resposta inflamatoria do epitélio intestinal (REIS et al., 2020).

A quitina é um polissacarideo encontrado nos exoesqueletos dos insetos, composto por
unidades de glucosamina e N-acetilglucosamina. Ela é fortemente associada a proteinas, o que
significa que o consumo de insetos € menos nutritivo nos estagios de pupa e adulto, do que nas
larvas. A quitina pode ser convertida em quitosana, uma molécula que é biologicamente ativa
e altamente solGvel em &gua. A quitosana pode ser usada em uma variedade de setores, como
agricultura, medicina, farmacia, biotecnologia e alimentagdo animal, devido as suas
propriedades funcionais (NAFARY; NEZHAD; JALILI 2023).

Por tanto a utilizacdo de ingredientes alternativos deve ser empregada com base em
estudos cientificos e analises bromatoldgicas para garantir a qualidade nutricional da racdo. A
Tabela 1 mostra a composi¢do nutricional de vérias espécies de insetos para ilustrar as

qualidades nutricionais dos insetos.

Tabela 1 - Composicdo bromatolédgica (proteina bruta — PB, extrato etéreo — EE, matéria
mineral — MM, umidade residual — UR e energia bruta EB) das farinhas de insetos comparadas
com a farinha de peixe (matéria seca).

PB EE MM  UR EB

Referéncia
%) () () (%) (MIkg)
'\N"OSC‘j‘ Soldado 4745 2843 819 43 238 Marco et al. (2015)
egro

Tenebrio 47,82 3169 2,61 405 26,6 Fontes et al. (2019)
molitor

Barata de 6094 1297 403 54 216 Fontes et al. (2019)
Madagascar

Farinha de peixe 70,6 9,9 184 7.8 20,4 Heuzé et al. (2015)

Fonte: os autores

Os dados detalhados na Tabela 1, os quais abrangem informacdes especificas sobre

teores de proteinas, extrato etéreo, matéria mineral, umidade residual e energia bruta de cada
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espécie, sdo fundamentais para a avaliagdo minuciosa do valor nutricional de cada uma delas.
Esses dados ndo apenas permitem a analise precisa das caracteristicas nutricionais, mas também
facilitam a comparacédo entre diferentes espécies quanto a sua idoneidade como ingredientes
em dietas alternativas. Essa abordagem é essencial para a formulacdo de dietas balanceadas e
eficazes, adaptadas as necessidades especificas de animais em diferentes contextos de criacéo
e nutricéo.

Os insetos apresentados na Tabela 1 possuem grande potencial para serem utilizados
como ingredientes na nutricdo de peixes. Esses insetos sdo promissores porque: apresentam
altos teores de proteina e aminoacidos essenciais, atendendo as exigéncias nutricionais dos
peixes; possuem perfil de &cidos graxos adequado, com presenca de 6mega-3, importantes para
peixes; podem substituir parcialmente ingredientes tradicionais como farinha e éleo de peixe,
contribuindo para a sustentabilidade da aquicultura e algumas espécies de peixes consomem

naturalmente insetos em seu habitat, indicando boa aceitacéo e digestibilidade.

2.2 Tenebrio molitor

Tenébrio molitor (Figura 1), também conhecido como larva de besouro, tem sido
estudado como uma alternativa promissora na nutricdo de peixes. Este inseto, pertencente a
familia Tenebrionidae da ordem Coleoptera, se desenvolve preferencialmente nas regides
temperadas do hemisfério norte, é um inseto que infesta graos armazenados (POTRICH, 2007).
O seu substrato de desenvolvimento é constituido por gréos, sementes e cereais (WYNANTS
et al., 2017). O Tenebrio molitor é rico em proteinas, lipidios, vitaminas e minerais, além de
apresentar um perfil de aminoacidos essenciais semelhante ao de outras fontes de proteina
animal, como a farinha de peixe (R10S, 2017).

Este inseto possui quatro grandes estagios no seu desenvolvimento: ovo, larva, pupa e
adulto (KHANAL et al., 2023). Os ovos podem eclodir entre trés e nove dias apds a deposi¢do
no substrato. As larvas possuem um periodo mais longo, que pode durar entre 57 dias até dois
anos, estas podem sofrem diversas mudas até chegarem ao estagio de pupa, que dura entre 5 e
48 dias e em seguida surgem os individuos adultos, esta fase pode durar de dois a trés meses
(HONG; HAN; KIM, 2020). Fatores como temperatura, umidade, dieta e densidade
populacional podem interferir em cada estagio do Tenebrio molitor (RIBEIRO; ABELHO;
COSTA, 2018). As larvas sdo as mais utilizadas nas producdes de ragOes para peixes, pois
contém alto teor de proteina e baixo teor de quitina, aumentando a digestibilidade da proteina
(MUNOZ-SEIJAS et al., 2024).
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Figura 1 — Larva de Tenébrio molitor.
Fonte: os autores

A utilizacdo do Tenébrio molitor na nutricdo de peixes pode trazer beneficios, como a
reducdo do custo de producdo de ragdes, a diminuicdo da dependéncia de ingredientes
importados e a reducdo do impacto ambiental (SALDANHA et al., 2012). Além disso, a larva
de besouro pode apresentar propriedades nutricionais interessantes, como alto teor de proteina
e 4cidos graxos essenciais.

Estudos tém mostrado que a inclusdo de Tenébrio molitor na dieta de peixes pode
melhorar o desempenho produtivo, a digestibilidade e a salude dos peixes. Além disso, a
utilizacdo dessa larva pode ser uma alternativa interessante para substituir parcial ou totalmente
a farinha de peixe na dieta de peixes (SALDANHA et al., 2012).

No trabalho realizado por Marco et al. (2015), utilizando niveis de inclusdo da farinha
de Tenébrio molitor e substitui¢do da farinha de peixe (0%, 25% e 50%), obteve-se resultados

de peso final e ganho de peso sem diferenca significativa para ambos.

2.3 BARATA DE MADAGASCAR

A barata de Madagascar (Gromphardorhina portentosa), inserida na ordem Blattodea

(Figura 2), destaca-se ndo apenas como um curioso inseto, mas também como promissora fonte
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de nutrientes, especialmente em contextos de alimentagdo animal (RUMPOLD; SCHLUTER,
2013). Estudos como os de Hopley (2016) revelam que essa espécie, juntamente com outros
membros da mesma ordem, oferece teor de proteina bruta significativo, comparavel ao farelo
de soja utilizado na alimentacdo de frangos de corte, variando entre 43% e 55%.

De acordo com Oonincx e Dierenfeld (2012), a composi¢do nutricional da barata de
Madagascar € impressionante: ela contém aproximadamente 63% de PB, 20% de EE e
concentracdo notavel de célcio, com 2,5 g/kg na matéria seca. Esses valores ndo apenas
ressaltam o potencial como fonte proteica de alta qualidade, mas também indicam um perfil de
amino&cidos ideal para atender as necessidades nutricionais especificas de aves como 0s

frangos de corte.

Figura 2 — Barata de Madagascar.
Fonte: Os autores

Este inseto tem sido alvo de estudos abrangentes que investigam tanto sua biologia
guanto suas possiveis aplica¢fes na alimentacdo animal. Segundo Delfosse (2004), esta espécie
se destaca pelo seu tamanho impressionante, variando de 4,5 a 8,8 cm, o que a coloca entre as
maiores baratas do mundo. Na natureza, sua expectativa de vida varia de dois a cinco anos,
enguanto em cativeiro pode chegar até cinco anos (PAPA; SPADONI, 2016). Adaptadas ao
habito noturno, apresentam um padrdo de coloragdo caracteristico, com o abdémen
avermelhado e o térax e cabeca negros.

Além das peculiaridades de seu ciclo de vida, a barata de Madagascar tem despertado

consideravel interesse na pesquisa nutricional. Estudos recentes, como o realizado por Fontes
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et al. (2019), investigaram a digestibilidade da farinha derivada dessa espécie em Til&pia-do-
Nilo, revelando para variavel proteina bruta uma digestibilidade relativa equivalente a 61,6%.
Este resultado sublinha seu potencial como componente valioso em dietas aquaticas.

Embora apresente uma digestibilidade menor se comparada a outros insetos, a farinha
de barata de Madagascar mostrou-se eficiente na promocdo de crescimento e na melhoria da
sobrevivéncia dos peixes, conforme evidenciado por Garcia-Pérez et al. (2022), que exploraram
diversos niveis de substituicdo da farinha de peixe. Esses estudos indicam que essa fonte
alternativa de proteina pode ser uma solucdo viével para a aquicultura sustentavel, oferecendo
novas perspectivas para a nutricdo e 0 manejo de espécies aquicolas.

A adaptacdo precoce a maturidade sexual, com apenas sete meses de idade, e o periodo
de gestacdo de aproximadamente dois meses sdo caracteristicas que influenciam sua reproducao
prolifica, com o nimero de ninfas variando significativamente dependendo das condicdes de
criacdo (DELFOSSE, 2004; PORTO, 2018). Essas caracteristicas ndo apenas sustentam o
interesse continuo na barata de Madagascar como objeto de estudo cientifico, mas também
reforcam seu potencial como recurso nutricional e econémico em diversas aplicacdes
biotecnoldgicas e agricolas.

Além de suas caracteristicas nutricionais, a barata de Madagascar é reconhecida por sua
adaptabilidade e resisténcia, caracteristicas que a tornam uma opcao viavel para a criagdo em
sistemas agricolas sustentaveis. Seu uso na alimentacdo animal ndo apenas diversifica as fontes
de proteina disponiveis, mas também pode contribuir para a reducdo da pegada ambiental
associada a producio de alimentos (RUMPOLD; SCHLUTER, 2013).

Assim, enquanto ainda € um tema de pesquisa emergente, o potencial da barata de
Madagascar como recurso alimentar continua a ser explorado extensivamente. Esta espécie se
destaca pela sua composicdo nutricional robusta, apresentando teores significativos de
proteinas, gorduras saudaveis, vitaminas e minerais essenciais. Além de suas caracteristicas
nutricionais, a barata de Madagascar possui potenciais aplicacdes na seguranca alimentar,
especialmente em regides onde ha necessidade de diversificacdo e sustentabilidade nas fontes
de alimentos. Sua criagdo também pode contribuir para a sustentabilidade agricola, oferecendo

uma alternativa viavel e sustentavel para a producédo de proteinas.
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2.4 MOSCA SOLDADO NEGRO

A mosca soldado negro (Black soldier fly - BSF) (Figura 3)é uma excelente fonte de
proteina para a alimentacdo de peixes. A utilizacdo de BSF é uma forma mais sustentavel e
econdmica para a trabalhar a nutricdo de animais aquaticos/peixes, pois é facil de criar e se
reproduz rapidamente (SANTOS, 2022). E durante as fases de larva e pupa que as moscas
soldado negro acumulam altos teores proteicos, chegando a 47,6% de proteina bruta na farinha
feita com suas larvas alimentadas com dejetos animais (WANG; SHELOMI, 2017). As larvas
da mosca soldado negro (Hermetia illucens) sdo a fase mais interessante para uso na
alimentacdo animal, especialmente de aves como galinhas. Elas apresentam um ciclo de vida
de aproximadamente 45 dias, passando pelos estagios de ovo, larva, pupa e adulto.

A larva da mosca soldado negro (Hermetia illucens) é rica em proteinas, aminoacidos
essenciais, acidos graxos e minerais, tornando-a uma opcao nutricionalmente completa para a
alimentacdo de peixes (SANTOS, 2022). Em relacdo AAE, ela possui bons niveis de tirosina e
metionina, porém e carente em lisina, triptofano e histidina, quando comparados a ingredientes

tradicionalmente utilizados como a soja e a farinha de peixe (VELDKAMP et al., 2012).

Figura 3 — A - Mosca soldado negro; B - Larva de mosca soldado negro
Fonte: Os autores

A mosca soldado negro e muito resistente, além de competente na transformacéo e
residuos em biomassa de alto valor nutricional, para producdo de farinhas, com uma taxa de
transformacéo de aproximadamente 2:1 (residuo orgénicos para farinha de larvas de BSF). Se

pudéssemos estimar essa conversao sobre todos residuos orgéanicos gerados mundialmente,
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cerca de 1,3bilhoes de ton. / ano, chegariamos a valores considerdveis de farinha e as
possibilidades de uso, seriam imensas (ANANNO et al., 2021). Grande parte deste residuo
poderia ser colocado dentro das formulacGes para animais aquaticos, reduzindo o impacto
destes residuos no ambiente. Apesar da farinha de BSF, apresentar bons teores de nutrientes
(50% de proteina bruta, 35% de extrato etéreo e 20% de carboidratos), sua composi¢do
bromatologica ainda serd influenciada pela alimentacdo que e fornecida a ela durante sua
producdo (SHUMO et al., 2019).

E importante lembrar que a nutricio de peixes com mosca soldado negro deve ser feita
de forma equilibrada, e em conjunto com outras fontes de alimento, para garantir que os peixes
recebam todos os nutrientes necessarios para um crescimento saudavel. Para isso, faz-se
necessario estudo voltados para niveis de inclusdo de farinha de BSF na dieta de peixes. Além
disso, é preciso garantir que as moscas soldados negro sejam criadas em condi¢des higiénicas
e seguras para evitar a contaminagdo por bactérias e outros patdgenos (SANTOS et al, 2024)

2.5 COMPOSICAO DE INGREDIENTES PARA FORMULACAO DE RACAO

A andlise bromatoldgica de rages para peixes € um processo importante para avaliar a
qualidade nutricional da racdo e garantir que ela atenda as necessidades nutricionais dos peixes.
A analise bromatoldgica envolve a determinacdo dos teores de nutrientes presentes na racao,
como proteinas, lipidios, carboidratos, fibras, vitaminas e minerais. Essa analise é realizada em
laboratérios especializados, seguindo os procedimentos padrfes da Association of Official
Analytical Chemists (LATIMER, 2023).

Proteinas dietéticas sdo de extrema importancia nas formulacdes para producdo de
peixes, pois permitem o melhor desenvolvimento possivel pelos animais. Além disso, deve ser
muito bem utilizada visto o impacto que esse nutriente exerce sobre o custo final das ragdes
(FRACALOSSI; CYRINO, 2013). Alem disso, a analise de aminoacidos também se faz
necessaria para conhecer o perfil de aminoacidos da proteina, e assim suprir as exigéncias por
aminoacidos essenciais a cada espécie animal

A analise de lipidios é importante para avaliar a quantidade de gordura presente na
racdo, que é uma fonte de energia para os peixes. A analise de carboidratos é necessaria para
avaliar a quantidade de energia disponivel na ragdo pois fornecem uma fonte de energia
econémica quando presentes em niveis moderados na dieta, enquanto a analise de fibras é

fundamental para avaliar a digestibilidade da ragdo pois desempenham um papel importante na
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salde intestinal dos peixes. A analise de vitaminas e minerais possui a finalidade de avaliar a
presenca e quantidade desses nutrientes na racdo, que sdo essenciais para a satde e bem-estar
dos peixes (SIGNOR et al., 2009). Em resumo, a analise bromatoldgica de racdes para peixes
é fundamental para garantir a qualidade nutricional da racéo e, consequentemente, a salde e 0
desenvolvimento dos peixes.

Os lipidios sdo uma classe importante de nutrientes que desempenham varias funcgdes,
incluindo o fornecimento de energia, a absorcdo de vitaminas lipossollveis, a regulagcdo do
metabolismo e a formacdo de membranas celulares (LORENZETI; CARNEVALI JUNIOR;
ZANUTO, 2011). Além disso, os lipidios também sdo responsaveis por fornecer sabor e textura
aos alimentos.

Ao conhecer os lipidios que compdem a por¢do lipidica de um alimento, pode-se
entender melhor a qualidade nutricional do alimento e como ele pode afetar um organismo. Por
exemplo, os acidos graxos saturados, encontrados em alimentos como carnes gordurosas €
produtos l&cteos integrais, podem aumentar o risco de doencas cardiovasculares, enquanto 0s
acidos graxos linoleico e linolénico, da familia Q-3, encontrados em animais aquaticos e
vegetais, podem ter efeitos benéficos na saude do coragdo (SANTOS et al., 2013).

Além disso, a composicéo lipidica de um alimento pode afetar sua estabilidade e vida
util. Por exemplo, os &cidos graxos insaturados sdo mais suscetiveis a oxidacao do que os acidos
graxos saturados, o que pode levar a rancidez dos alimentos (MEURER et al., 2002). Portanto,
é importante conhecer a composicao lipidica de um alimento para garantir sua qualidade e
seguranca alimentar.

O estudo dos aminoécidos em ragdes para peixes € de extrema importancia, pois estes
sdo como pedacos fundamentais para formacao de proteinas e estas sdo fundamentais para o
bem-estar e correto crescimento desses peixes mantidos em cativeiro (MEURER et al., 2005).

Os peixes precisam de uma dieta equilibrada e completa em aminoacidos para manter
sua saude e bem-estar. A falta de aminoéacidos essenciais pode levar a problemas de
crescimento, baixa taxa de sobrevivéncia, doencas e até mesmo morte. Além disso, 0
conhecimento dos aminodacidos presentes em diferentes ingredientes utilizados na formulacéo
de ragdes para peixes é importante para garantir que a dieta seja adequada as necessidades
nutricionais dos peixes (TOLEDO; HUEPA; GRIESER, 2017).
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3 CONSIDERACOES FINAIS

A utilizacdo de farinha de insetos na alimentacdo de peixes emerge como uma
alternativa promissora e sustentavel, oferecendo uma fonte proteica com beneficios
significativos para a aquicultura, tais como:

1. Beneficios da farinha de insetos na alimentacéo de peixes:

o Fonte proteica alternativa: A farinha de insetos, especialmente de mosca soldado
negro, € rica em proteinas, podendo substituir parcialmente as farinhas de peixe e soja.

e Melhoria no crescimento e eficiéncia alimentar dos peixes: Estudos demonstram
que a inclusdo de farinha de insetos nas dietas dos peixes resulta em bons resultados de
crescimento e eficiéncia alimentar.

o Viabilidade econémica e ecologica: Contribui para uma abordagem mais
econdmica e ecoldgica na aquicultura, reduzindo custos de producdo e impactos ambientais.

2. Sustentabilidade e impacto ambiental

« Menor impacto ambiental: A producéo de farinha de insetos requer menos recursos
naturais e emite menos gases de efeito estufa em comparacdo com as fontes tradicionais de
proteina usadas na aquicultura.

o Contribuicdo para a sustentabilidade do setor aquicola: Promove préaticas mais
sustentaveis na aquicultura ao reduzir a pegada ambiental e 0s recursos necessarios.

3. Beneficios gerais para a aquicultura

o Melhoria na saude dos animais: A inclusdo de farinha de insetos na dieta pode
melhorar a saude e o bem-estar dos peixes.

e Reducéo dos custos de producédo: A utilizacdo de farinha de insetos pode levar a
uma reducdo nos custos de producao de ragdes para peixes.

« Promocao de alternativas mais sustentéveis: Estimulo ao uso de alternativas de
alimentacdo mais sustentaveis e ecologicamente corretas na aquicultura.

Neste sentido, oferecendo uma fonte proteica com beneficios significativos para a
aquicultura, tais como a reducdo da dependéncia de farinhas de peixe e soja, que S0 recursos
cada vez mais escassos e impactantes ambientalmente. Além disso, promove uma abordagem
mais econdmica e ecologicamente responsavel na producdo de alimentos para animais
aquaticos. Portanto, a incluséo de farinha de insetos nas dietas de peixes ndao apenas atende as

demandas nutricionais, mas também contribui para a sustentabilidade e eficiéncia da industria
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aquicola, representando um passo significativo em direcdo a préticas alimentares mais

sustentaveis e ambientalmente conscientes.
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1 INTRODUCAO

A nutricdo veterinaria € uma area que tém apresentado grandes avangos em pesquisa,
trazendo melhor compreensao da alimentacdo de cdes e gatos. Os nutrientes apresentam papel
fundamental para nutrir, promover satde, qualidade de vida e longevidade (OGOSHI et al.,
2015).

A busca por habitos de vida mais saudaveis na rotina diaria, faz com que os tutores
reflitam também sobre tais habitos para os seus pets. Grande parte recorre a nutricionistas
veterinarios, a fim de proporcionar alimentagio mais saudavel para o seu pet. E papel do médico
veterinario orientar o tutor no manejo nutricional correto, respeitando a individualidade do
paciente (PORSANI; PALUDETTI; TEIXEIRA, 2023).

A nutricdo veterinaria vai muito além de abrir o pacote de racéo e fornecer para o pet.
Existem diversas modalidades de alimentacdo, como as dietas caseiras (cozida, crua com 0SS0S
e Crua sem 0ssos), e as dietas comerciais (racdo seca e racdo imida). A escolha da melhor opgéo
de dieta para determinado animal deve ser avaliada por um nutricionista veterinario. O mesmo
deve estabelecer a dieta ideal, bem como calcular a necessidade energética didria a ser
consumida pelo cachorro ou gato. Em alguns casos em que o animal apresenta doenca cronica,
0 tipo de alimento fornecido também deverd ser conforme o estado clinico do paciente
(CAMPOS; RIBAS, 2021). Quando se fala de animais convalescentes, 0 acompanhamento com
profissional da area da nutricdo se faz mais importante ainda. Em hospitais humanos o
nutricionista esta presente para 0 manejo alimentar dos pacientes internados, mas em hospitais
veterinarios ainda se vé negligéncia quanto a alimentacdo dos pacientes enfermos. Uma vez que
0 suporte nutricional atende pequena parcela de animais, e ndo esta presente na rotina médica
de hospitais veterinarios (FERREIRA et al., 2017).

No processo doenca € comum 0 paciente apresentar alteracdes de apetite, como
hiporexia e anorexia. Nesses casos, ndo se deve realizar a pratica de alimentacdo forcada nos
pacientes. A utilizacdo dessa préatica além de haver o risco de ocasionar falsa via, levando ao
quadro de broncoaspiracdo, pode piorar o quadro de anorexia do paciente, que tende a ter
aversdo alimentar. Ressalta-se que atualmente ha muitas formas de intervir no quadro do
paciente anoréxico sem causar dor, desconforto e riscos (SPAGNOL, 2022).

Diante do exposto, 0 objetivo do capitulo é discutir sobre a influéncia da nutricdo no
estado geral de saude de animais convalescentes, e como ela interfere no tratamento clinico

prescrito para o paciente.
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2 TRATO GASTRINTESTINAL E SISTEMA IMUNOLOGICO

O trato gastrintestinal apresenta a funcéo de digerir e absorver nutrientes ao organismo,
mas nao se limita apenas a essas fungdes, de acordo com o relatado por Bessa (2020). O autor
ressalta as funcdes de defesa do trato gastrintestinal, que apresenta tecido linfoide associado a
mucosa (M.A.L.T), e a presenca do tecido linfoide associado ao intestino (G.A.L.T), que possui
também as placas de Peyer na porc¢éo do ileo. A exposicdo a agentes patogénicos culmina na
modulacéo do sistema imunolégico, pois o tecido linfoide associado a mucosa atrai células do
sistema imunoldgico para a mucosa intestinal. E preciso frisar que a prépria fisiologia do trato
gastrintestinal contribui para a defesa do organismo, com a movimentacdo dos 6rgaos,
produzindo muco e substancias para combater 0s agentes patogénicos presentes na mucosa
(BESSA, 2020).

A microbiota intestinal apresenta um papel importante na manutencéo da saude, visto
que fornece estimulos para o sistema imune, ajuda na defesa contra enteropatdgenos e fornece
vantagens nutricionais por meio dos processos digestivos (PEREIRA et al., 2022). Quando a
homeostase da microbiota intestinal é alterada, algumas espécies de microrganismos aumentam
sua multiplicacdo e produzem residuos que dificultam a proliferagdo de outras espécies (como
as bactérias benéficas). Os antibioticos sistémicos sdo os principais medicamentos que levam a
dishiose e consequente desequilibrio intestinal, estes pertencem a uma classe de medicamentos
comumente usada em ambientes hospitalares (BERNARDES, 2023). Alteracdes na microbiota
intestinal prejudicam a imunidade e o metabolismo, aumentando também a susceptibilidade a
infeccbes, devido a proliferacdo das bactérias patogénicas, essas bactérias liberam
enterotoxinas, culminando em eliminacdo de vilosidades e levando ao aumento da
permeabilidade intestinal, favorecendo o quadro de translocacdo bacteriana (PEREIRA et al.,
2022).

O trabalho de Costa, Conceicgdo e Lopes (2009) é um exemplo préatico interessante de
como a presenca de nutrientes na luz do intestino é essencial para evitar a atrofia das vilosidades
intestinais, estimular o sistema imunoldgico local a fim de secretar IgA para aumentar a
producdo de muco e manter o intestino funcional, limitando a permeabilidade do intestino e a
possibilidade de translocacdo de bactérias no paciente convalescente.

A indicacdo da intervencdo nutricional para prescricdo da dieta em pacientes
convalescentes deve ser abordada sempre que possivel, visto que em pacientes
hipermetabdlicos ou anoréxicos, o estoque de glicogénio hepatico € rapidamente consumido

em menos de 24 horas. Assim, tecidos que necessitam de glicose, como 0 sistema nervoso
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central e periférico, coracdo, células sanguineas, fibroblastos e células da regido medular renal,
passam a receber energia resultante da neoglicogénese. Este fato é o suficiente para considerar
que todo animal hospitalizado é indicado a receber a dieta parenteral ou enteral (VEADO,
2015).

3 CONCEITO DE NUTRICAO

A nutricdo corresponde a area que estuda os alimentos, incluindo seus nutrientes e
outros componentes. Além disso, estuda inclusive o equilibrio dos nutrientes dentro da dieta,
as acdes dos nutrientes especificos e suas interagdes (OGOSHI et al., 2015). Pode-se dizer que
a nutricdo € uma ciéncia em constante mudanca, visto que que sofre alteragcdes de acordo com
0 avanco das tecnologias e pesquisas cientificas (SILVA; SANTOS, 2023). As seis principais
categorias de nutrientes estudados na area da nutricdo sdo: agua, carboidratos, proteinas e
lipidios (gorduras) (sendo estes classificados como macronutrientes), minerais e vitaminas
(sendo estes classificados como micronutrientes). Todas as categorias de nutrientes apresentam
funcBes individualizadas que auxiliam no crescimento, manutencdo dos tecidos corporais € na
salde plena (OGOSHI et al., 2015).

Rivera et al. (2019) leva o leitor a refletir sobre como o apelo comercial presente na
nutricdo humana tem trazido ideais semelhantes para a nutricdo veterinaria. Este ponto de vista
¢ importante, pois aponta a necessidade de crescimento da area veterinaria, que precisa

acompanhar a nutricdo humana por apelo dos proprios tutores de pets.

3.1 NUTRIENTES E SUAS ACOES NO ORGANISMO

Os carboidratos pertencem a classe de nutrientes que possui 0s elementos carbono,
hidrogénio e oxigénio. Estruturalmente sdo classificados em monossacarideos, dissacarideos ou
polissacarideos. Os carboidratos dietéticos correspondem a maior parte da energia aproveitada
pelo organismo, além de auxiliar na salde do trato gastrintestinal. Eles também apresentam
efeito poupador de proteinas, pois fornecem energia para 0 corpo antes dele usar a energia
proveniente de outros nutrientes da dieta. Além das funcionalidades citadas, as fibras presentes
em alimentos fontes de carboidratos servem como substrato para a microbiota presente no
intestino, ajudando no peristaltismo regular e na sadde intestinal (CASE et al., 2011).

As proteinas sdo as macromoléculas mais abundantes nos seres vivos. Elas executam

diversas atribui¢es no organismo, como: fung¢bes enzimaticas, hormonais, defesa, formagao
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estrutural, composi¢do muscular e recuperacédo tecidual. A proteina é formada por cerca de 20
aminoéacidos, sendo estes constituidos de carbono, oxigénio e nitrogénio. Os aminoacidos sdo
classificados em essenciais, ndo produzidos pelo organismo e devendo ser adquiridos através
da alimentacdo, e ndo essenciais, que corresponde aos que sdo sintetizados pelo organismo
(SILVA; SANTOS, 2023).

Os lipidios desempenham funges estruturais como a integracéo de determinados acidos
graxos as membranas celulares, sob a forma de fosfolipidios. Esses compostos contribuem
ativamente para a manutencdo das membranas das células, a exemplo da permeabilidade e
flexibilidade, além de fornecerem boa quantidade de energia para o organismo (CARVALHO;
CARAMUJO, 2018).

Os minerais e as vitaminas contribuem para a saude e o crescimento dos individuos,
uma vez que sao essenciais ao metabolismo. Contudo, a maioria das vitaminas e 0s minerais
néo sdo sintetizados pelo organismo, por isso precisam estar presentes na dieta (HORWAT et
al., 2019). Eles sdo essenciais para o desenvolvimento de diversas fungdes no organismo
animal, como composicao de tecidos e biomoléculas, cofatores enzimaticos, ativa¢do hormonal,
participacdo na pressdo osmotica e equilibrio acidobasico (OLIVEIRA et al.,, 2023).
Encontram-se envolvidos também no metabolismo de lipidios, carboidratos e proteinas, na
atuacédo da vitamina E como antioxidante, na agdo da vitamina K na cascata de coagulagdo, na
presenca do ferro compondo a hemoglobina e a na constituicdo dos 0ssos. Ressalta-se que a
salde animal pode ser afetada tanto pelo excesso quanto pela deficiéncia de vitaminas e
minerais (HORWAT et al., 2019).

A 4gua é a substancia mais abundante no corpo dos animais, chegando a representar 60
a 70% de sua composicdo. Ela é um nutriente essencial a vida, e esta relacionada a funcoes
muito importantes no organismo, como: termorregulacdo, transporte de gases e hormonios no
sangue, acdo na digestdo e transporte de nutrientes, lubrificacdo articular, eliminacdo de
residuos, entre outras funcbes (SILVA, 2023). A desidratacdo € uma desordem comum na
pratica clinica medico veterinaria. Ela pode ser estimada avaliando-se: a posi¢do do globo
ocular, o turgor cuténeo, a frequéncia cardiaca, a umidade das mucosas, a presen¢a do pulso
periférico e por meio do tempo de preenchimento capilar (TPC). A corre¢do da desidratacdo
deve ser feita com a hidratacdo do paciente, seja por via oral ou endovenosa, sendo indicada
para a recuperar e manter a perfusao e as fungdes celulares. A hidratagdo possui 0 objetivo de
melhorar a volemia, corrigir desequilibrios hidroeletroliticos, reestabelecer a homeostase e

contribuir com o tratamento da doenca primaria (DANTAS et al., 2019).
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3.2 NUTRICAO CLINICA

Nutricdo clinica corresponde a area da nutricdo veterinaria cujo objetivo é suprir a
necessidade energética (kcal), de vitaminas e minerais no paciente que apresenta alteracdes
fisiologicas devido ao processo doenca. Estas alteracfes podem cursar com a incapacidade de
se alimentar de forma voluntaria, falta de apetite, impossibilidade de aproveitamento por
dificuldade de apreensdo, digestdo ou absorcdo dos nutrientes provenientes da alimentacao
(VEADO, 2015).

Pacientes convalescentes em ambiente hospitalar devem ser avaliados nutricionalmente,
uma vez que podem apresentar diversos fatores de risco para a desnutri¢do, sendo eles: funcéo
gastrointestinal alterada (quadros de vémitos e nauseas, ou diarreia), doen¢a aguda ou crénica
gue causa imunossupressao, uso de medicamentos, perda de peso corporal e de massa muscular,
confinamento em ambiente estressante com a presenca de outros animais, e mudangas na rotina.
Tais pacientes podem apresentar diminuicdo do apetite ou anorexia tanto pela doenca base,
quanto pelo estresse no ambiente hospitalar (LANCHOTE, 2021).

Animais convalescentes apresentam estado hipermetabdlico decorrente do processo
doenca, 0 que acarreta alta demanda energética, proteica e de oxigénio, com isso ocorre maior
secrecdo de hormonios catabolizantes como cortisol, glucagon e catecolaminas, que tendem a
gerar quadro de hiperglicemia e degradacdo proteica tecidual. A liberacdo desses mediadores
inflamatdrios e estimulacdo do sistema nervoso simpatico induzem a inibicdo das vias
adaptativas para a producdo e uso de corpos cetdnicos. Além de alteragdes no metabolismo de
carboidratos, que favorecem o desenvolvimento de resisténcia insulinica e hiperglicemia
(VILAR, 2020). A soma dessas alteracGes neuroenddcrinas perpetua o uso de aminoacidos
como fonte priméria de energia e intensifica o catabolismo muscular, dando inicio a sindrome
caquexia. (LANCHOTE, 2021). Quando o quadro aumenta a assa magra perdida afetando as
respostas do sistema imunoldgico, a reparacdo tecidual e a metabolizagdo dos medicamentos, o
prognostico do animal é afetado negativamente. Se houver prolongamento na condicéo
hipermetabdlica do paciente sem intervencdo nutricional adequada, podera haver
imunossupressdo, diminuigdo dos nutrientes, faléncia de 6rgéos e até mesmo 6bito do paciente
(VILAR, 2020).

O suporte nutricional apropriado favorece o estado metabolico na doenga, otimiza a
resposta a tratamentos clinico e cirdrgico, ameniza o quadro de imunossupressdo, diminui a
perda de massa magra, auxilia no processo de cicatrizagéo e reparacao tecidual contribuindo

com a resposta do paciente e alta do ambiente hospitalar (VEADO, 2015).
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4 VIAS DE ALIMENTACAO

As vias enteral e paraenteral correspondem as possiveis vias de alimentacdo do paciente
convalescente, sendo responsaveis pela alimentacdo via trato gastrintestinal e via endovenosa,
respectivamente (FERREIRA et al., 2017).

A nutricdo enteral corresponde a alimentagédo de forma esponténea por via oral ou
administracdo da alimentacéo através de sondas posicionadas no trato digestorio, quando o trato
gastrintestinal ndo consegue efetuar suas func@es de forma adequada, a via parenteral passa ser
uma opc¢ao, no qual consiste na reposicao de nutrientes por via endovenosa (MOL et al., 2023).
O alimento a ser fornecido pelo trato gastrintestinal ou pela via intravenosa é constituido
principalmente por aminoacidos, carboidratos e lipidios, e cada um desses nutrientes, apds ser
metabolizado pelo organismo, ira fornecer uma quantidade de energia, (kcal), essencial para a
manutencdo das funcdes organicas (VEADO, 2015).

Em casos de auséncia de sucesso no tratamento da anorexia em pacientes
convalescentes, ndo se deve tentar a ingestdo forcada com auxilio de seringas, pois além de ser
ineficiente e apresentar alto risco de broncoaspiracédo, apresenta também potencial inducéo de
aversdo alimentar, sendo recomendada a alimentacgdo via sonda. Para animais nos quais nao
haja contraindicacdo, dietas com alto teor de lipidios podem ser uma estratégia interessante,
pois tendem a apresentar maior densidade caldrica, diminuindo o volume total de alimento a
ser administrado para suprir a necessidade energética didria. Deve-se considerar o suporte
medicamentoso, incluindo estimulantes do apetite, antieméticos e procinéticos (SPAGNOL,
2022).

4.1 ALIMENTACAO ENTERAL

E a via de alimentacdo mais proxima do fisiol6gico, sendo segura e com bom custo-
beneficio. Nesta via, 0s nutrientes séo fornecidos na luz do trato gastrintestinal por via oral,
sondas ou ostomias. O objetivo deste tipo de alimentacdo é manter ou recuperar a condicao
nutricional do paciente (SPAGNOL, 2022).

Ressalta-se que as dietas via sondas devem ser introduzidas lentamente, geralmente um
terco da metade da necessidade total de energia calculada no primeiro dia. A partir do segundo
dia, a quantidade fornecida pode ser o total de kcal calculado para o dia (VEADO, 2015). A
introdugdo gradual do alimento no paciente anoréxico deve ser feita a fim de precaver a

sindrome da realimentacdo, que corresponde ao conjunto de distirbios metabdlicos que pode
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se desenvolver apos o inicio do suporte enteral ou parenteral em pacientes com desnutrigdo
importante, podendo ser fatal e levar o paciente a 6bito. As manifestagdes presentes na sindrome
incluem: disturbios hidroeletroliticos (hipocalemia, hiponatremia, hipocalcemia e
hipofosfatemia), hiperglicemia, deficiéncia de vitaminas, anemia hemolitica, insuficiéncia
cardiorrespiratoria, edema periférico e sinais neuroldgicos. Os primeiros sinais podem ser

observados em horas ou até 10 dias ap0s o inicio da realimentacdo (LANCHOTE, 2021).

4.1.1 Alimentacédo espontanea

Corresponde a alimentacdo voluntéria por via oral, devendo ser priorizada em relacdo
as outras vias de alimentacdo. Algumas estratégias podem ser realizadas a fim de estimular o
paciente a se alimentar de forma espontanea, como ofertar alimentos que tenham boa
palatabilidade e estejam aquecidos, e dar alta ao paciente (a depender do quadro clinico), visto
gue o ambiente hospitalar pode causar estresse e diminui¢do do apetite. Se ainda assim o animal
rejeitar a alimentar-se de forma espontanea e ndo havendo impedimentos, pode-se estimular o
apetite utilizando farmacos orexigenos (FERREIRA et al., 2017).

Os orexigenos correspondem a classe de farmacos estimulantes de apetite utilizados
com a finalidade de estimular a alimentacdo voluntéria dos animais, ndo devendo servir como
Unica fonte de tratamento, pois é de suma importancia investigar a causa primaria da anorexia
(MACHADO, 2022). Havendo falhas nas alternativas citadas e o paciente permanecer sem
comer, deve-se avangar no suporte nutricional utilizando-se sondas, que sdo técnicas mais
precisas (FERREIRA et al., 2017). Dentre os estimulantes de apetite mais utilizados na rotina
médico veterinaria, deve-se mencionar: mirtazapina, ciproeptadina, diazepam e dicloridrato de
buclizina. Estudos recentes tém apontado novas substancias orexigenas, como é o caso do
capromorelin (MACHADO, 2022).

4.1.2 Sonda nasogastrica

Sondas nasogastricas sdo tubos flexiveis feitas de poliuretano, cloreto de polivinila ou
silicone, de pequeno didmetro. O procedimento é ambulatorial, sendo o uso de anestésico local
suficiente. Suas vantagens incluem a capacidade de insercdo sem anestesia ou equipamento
especializado, sendo considerado um procedimento ambulatorial. Negativamente, a sonda pode
ser irritante para o paciente, pois é necessario fixa-la a face com sutura ou grampo, sendo

necessario um colar elisabetano durante o uso para evitar a retirada da sonda pelo paciente. A
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sonda nasogéstrica é uma boa op¢do para uso em casa, sendo melhor para o fornecimento de
nutrientes a curto prazo, seu uso deve ser de no maximo uma semana, no intervalo entre a
estabilizacdo médica (FASCETTI; DELANEY, 2012).

Primeiramente calcula-se o0 comprimento da sondaque sera posicionada no eséfago, pela
disposicdo da mesma indo das narinas até o sétimo espaco intercostal. Posteriormente,
identifica-se a medida com a ajuda de marcador, a exemplo do esparadrapo, colando-o no tubo.
Lubrifica-se a extremidade da sonda com anestésico local a base de lidocaina a5%. A cabeca
do paciente deve ser mantida na posicao anatdmica. Em seguida, a sonda deve ser posicionada
na face ventro-lateral de uma das narinas e introduzida na dire¢do caudo-ventral e medial na
cavidade nasal (CARCIOFI et al., 2017). A elucidacdo da colocacdo da sonda nasogastrica é
apresentada na Figura 1.

Figura 1 — As narinas devem ser empurradas dorsalmente, assim a sonda é introduzida com
maior facilidade.
Fonte: Fascetti e Delaney (2012).

4.1.3 Sonda esoféagica, gastrica e jejunal

Outros tipos de vias de alimentacdo enteral sd@o as sondas de: esofagostomia,
gastrostomia e jejunostomia. A sonda de esofagostomia (Figura 2) fornece nutrientes no
esdfago distal, enquanto a de gastrostomia (Figura 3 B) fornece nutrientes diretamente no

estdmago e a de jejunostomia fornece nutrientes ao intestino delgado. Apesar das trés sondas
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requererem colocacdo cirurgica, elas podem ser usadas por longos periodos de tempo. No
entanto, nas sondas esofagicas e gastricas a alimentacdo pode ser feita normalmente em bolus,
enguanto na sonda jejunal é necessaria uma taxa constante da infusdo alimentar (CASE et al,
2011).

Figura 2 — A - Representacdo da sutura para fixacdo da sonda na porc¢éo distal do es6fago, o
procedimento é cirdrgico. B - Paciente felino em uso de sonda esofagica.
Fonte: Fascetti e Delaney (2012).

Figura 3 — A - A érea ao redor da sonda deve ser mantida limpa e seca, para evitar irritacdo
local e infeccOes. B - Paciente canino em uso de sonda gastrica, sendo esta uma excelente op¢do

para alimentacdo enteral de longo prazo.
Fonte: Fascetti e Delaney (2012).

Esses tipos de sondas sdo consideradas efetivas para o suporte nutricional de cées e gatos
por longo periodo de tempo (podendo durar de meses a anos). A sonda gastrica permite que o
estdbmago mantenha as fungdes de mistura e digestdo, e os alimentos administrados podem ser
consistentes e nao digeridos. As principais desvantagens das sondas gastricas e jejunais
corresponde ao fato de ndo poderem ser removidas em um periodo inferior a 5 dias ap6s a
colocacdo, necessidade de cirurgia e anestesia para coloca-las, e o risco de extravasamento do
conteddo alimentar para a cavidade abdominal, causando peritonite (CARCIOFI; BRUNETTO;
PEIXOTO, 2016).
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4.2 ALIMENTACAO PARAENTERAL

Corresponde a alimentacéo via endovenosa. Seu custo é superior a alimentacdo enteral,
e 0 Seu uso é restrito ao ambiente hospitalar, uma vez que é necessaria a fixacdo de cateter
intravenoso asseptico. Este tipo de suporte alimentar deve ser direcionado a animais que ndo
conseguem se alimentar por via enteral ou ndo toleram alimentos no limen intestinal por um
periodo de quatro a cinco dias (SPAGNOL, 2022). Além disso, a nutricdo parenteral sé pode
ser iniciada se o0 paciente estiver devidamente hidratado. Portanto, todo animal que for receber
alimentacdo paraenteral deve ser reidratado, para depois comecar a receber, lentamente, 0s
nutrientes (VEADO, 2015).

A alimentacao paraenteral costuma ser realizada com emulsdes lipidicas correspondente
a suplementacdo caldrica para animais gravemente doentes, elas aumentam a ingestao calorica
em pacientes que ndo conseguem se alimentar via enteral (PATRICIO et al., 2018). Além da
presenca de lipidios, dextrose e solucdo de aminoacidos também costumam estar presentes na
emulsdo. Em algumas situac6es, alguns minerais, vitamina do complexo B e eletrélitos, podem
ser adicionados. A solucdo deve ser preparada de forma asséptica e, de acordo com a
necessidade individual, ser balanceada. Sendo administrada, primeiramente, para atender uma
fragcé&o do que o animal precisa, aumentando gradualmente de acordo com a resposta do paciente
(SPAGNOL, 2022). O potencial beneficio dessas emulsdes paraenterais precisa ser melhor
esclarecido (PATRICIO et al., 2018).

5 CALCULO DE NECESSIDADE ENERGETICA E DIETA

A formula dietética enteral ideal deve ser bem tolerada e de facil digestéo e absorcéo,
além de conter nutrientes essenciais, ser prontamente disponivel, barata e de facil uso
(MACPHAIL; WILLARD, 2015). Para administragdo de dieta via sonda nasoesofégica, €
indicado o uso de alimentos umidos com alto teor calorico (mais de 1,7 kcal por grama),
diluidos em agua, para cédes ou gatos (BRUNETTO et al., 2009).

Algumas dietas comerciais do tipo super premium com alto teor calérico (acima de 42
kcal por 10 gramas), podem ser utilizadas no suporte nutricional de animais anoréticos, tanto
0s que necessitam de alimentacdo via sonda como 0s que consomem voluntariamente, e por
conter todos os nutrientes necessarios, ndo se faz necesséria a suplementacdo adicional
(BRUNETTO, 2007). Alimentos densos em energia e nutrientes requerem que um menor

volume seja administrado. Entretanto, devem ser fornecidos em maior frequéncia e menores
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porcdes, pois podem induzir voémito ou diarreia, principalmente se for administrado um grande
volume (CASE et al., 2011).

A alimentacdo pode ser introduzida ao final da colocacdo da sonda, atentando-se aos
cuidados de adequacdo dos pacientes para a realimentacdo. Os alimentos devem ser
administrados de forma gradativa, deve-se respeitar a capacidade do paciente em digerir e
absorver os nutrientes. Assim, deve-se fornecer no primeiro dia 1/3 da quantidade calculada,
no segundo dia 2/3 e apenas no terceiro dia, fornece toda a necessidade energética basal do
paciente (BRUNETTO et al., 2009).

A seguir o Protocolo de Nutrigdo Enteral (Quadro 1 e Quadro 2) do setor de Nutricdo
Clinica do Hospital FCAV/Unesp — Jaboticabal, para caes e gatos hospitalizados.

Quadro 1 — Calculos das necessidades energéticas de cées e gatos hospitalizados

PROTOCOLO DE NUTRICAO ENTERAL PARA CAES E GATOS

0 no estabelecido pelo Servico de Nutricdo Clinica — Hospital Veterinario da
FCAV/Unesp

PACIENTE CRITICO COM RESTRICAO DE VOLUME ALIMENTAR
1. Definir a NER (necessidade energética de repouso) de caninos e felinos:
1.1. Pesa-se 0 animal
1.2. Calcular o NER = kcal por dia:
NER = 70 x {peso corporalygy}°™

PACIENTES EM MANUTENCAO SEM RESTRICAO DE VOLUME DE ALIMENTACAO
1. Definir a NEM (necessidade energética de manutencéo) de caninos:
1.1. Pesa-se o animal
1.2. Calcular a NEM = kcal por dia:
NEM = 95 x {peso corporal kg}*™

2. Definir a NEM (necessidade energética de manutencéo) de felinos:
2.1. Pesa-se 0 animal
2.2. Calcular a NEM = kcal por dia:

NEM = 100 x {peso corporal kg }*¢’

3. Definir a NH (necessidade hidrica) de caninos e felinos:
3.1 Pesa-se o animal
3.2 Calcular a NH = mL por dia:
NH = peso corporal x 70mL
Suplementacédo de agua via sonda = NH — volume de alimento
Fonte: Adaptado de Carciofi et al. (2017).
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Quadro 2 — Caélculo e prescrigdo de dieta para cdes e gatos hospitalizados.

TOCOLO DE NUTRICAO ENTERAL PARA CAES E GATOS

0 estabelecido pelo Servico de Nutri¢ao Clinica — Hospital Veterinario da
FCAV/Unesp

ver dieta enteral hipercaldrica para canino adulto de 20 kg. Dieta escolhida: alimento
ico para sonda de 12 frech. EM (energia metabdlica) da dieta = 1,5 kcal por mL

Etapa I: calcular a NEM (necessidade energética de manutencao).

OBS: para animal em estado critico devera ser utilizado a NEB (necessidade energética basal)
cujo fator corresponde a 70.

NEM = 95 x (peso em Kg) %™
NEM = 95 x (20) °™
NEM = 898 Kcal por dia

Etapa I1: Calcular a QA (quantidade de alimento) a ser administrada por dia, em mL
QA =NEM / EM dieta
QA =898 Kcal por dia/ 1,5 kcal por mL
QA =598,6 mL por dia

Etapa I11: Administracdo de agua, NH (necessidade hidrica)

OBS: célculo para pacientes sem retencdo hidrica e que conseguem receber agua de forma
normal

Depois de calcular a QA, verifica-se a quantidade de dgua necessaria para a correta hidratagdo do
paciente, desconta-se do céalculo de NH a quantidade de agua utilizada no preparo do alimento.

NH = peso corporal x 70 mL
NH =20 x 70 mL = 1400 mL por dia
Agua complementar = NH — QA = 1400 — 598,6 = 801,4 mL

O paciente devera receber a alimentacdo fracionada em 06 porg¢des, no final de cada alimentacéo a
sonda devera ser lavada com 10 mL de &gua, este volume ser descontado da necessidade hidrica
contabilizada.

Modo de administracéo no paciente:

- A quantidade de alimento deve ser pesada, agitada em liquidificador e permanecer refrigerada até o
momento da administracéo.

- Fornecer o alimento em temperatura ambiente e dividido em seis refei¢Oes por dia.

- Apos 0 uso, limpar a sonda com agua potavel afim de retirar os restos de alimentos.

- Sempre manter a sonda bem fechada a fim de evitar entrada de ar e refluxo no eséfago.
- Observar a defeccdo ap6s administracdo da nova dieta.

Fonte: Adaptado de Carciofi et al. (2017).
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6 CONCLUSAO

E possivel concluir que a nutricdo esta diretamente ligada ao estado de satde, devendo
ser levada em consideracdo quando for instituido o tratamento clinico do paciente enfermo. A
permanéncia de alimento no lumen intestinal previne a atrofia das vilosidades intestinais, nutre
0s enteracitos, e contribui para o fortalecimento do sistema imunolégico intestinal, favorecendo
assim uma melhor resposta do paciente frente ao tratamento clinico. O uso de sondas para
alimentacédo enteral e nutricdo do paciente anorético é bem estudado na medicina veterinaria,
devendo ser levada em consideracdo frente aos métodos de alimentagdo forcada que ainda é
observada com frequéncia na rotina veterinaria. A alimentacdo forcada apresenta riscos a saude

animal e ndo contribui de forma eficiente para a nutricdo do paciente.
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guem e como notificar Capitulo 6

1 INTRODUCAO

A producdo animal no Brasil tem grande impacto na economia nacional, exercendo
significativa influéncia para o mercado interno e internacional. Além de implicacfes
econdmicas, essa cadeia produtiva desempenha uma funcéo essencial na garantia da seguranca
alimentar da populacdo, tanto na disponibilidade quanto na qualidade dos alimentos. Porém, a
producdo animal esta constantemente sob pressao de algumas questdes, dentre elas 0 aumento
da exposicéo a patdégenos (JOAQUIM et al., 2016; TANG et al., 2017; WEF, 2018).

As doencas infecciosas que afetam os animais de producdo acarretam prejuizos
consideraveis, podendo representar até 20% das perdas de producdo. Além disso, algumas
dessas enfermidades tém potencial zoondtico, ou seja, podem ser transmitidas dos animais para
0s seres humanos, o que reforca a importancia critica do controle dessas doencas (ZANELLA,
2016).

Dentre as doencas infecciosas, destacam-se aquelas que sdo de notificacao obrigatoria,
listadas por oOrgdos de defesa sanitaria animal de alcance internacional e nacional. Tais
enfermidades se caracterizam por seu impacto significativo na produgdo animal, com
repercussoes diretas na economia, na saide humana e/ou na fauna silvestre. A ocorréncia desses
patdgenos em determinada regido pode afetar tanto o comércio interno quanto o externo de
produtos de origem animal, constituindo uma ameaca a seguranca alimentar da populacéo
(MAPA, 2013; MAPA, 2009; OMSA, 2024).

No ambito mundial de doencgas animais, as doencas de notificacdo obrigatoria sdo
listadas pela Organizacdo Mundial de Saude Animal (OMSA) (OMSA, 2022a,b). No territorio
nacional, as doencas de notificacdo obrigatoria estdo descritas na Instrucdo Normativa n° 50,
de 24 de setembro de 2013, pelo Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento (MAPA)
(BRASIL, 2013).

A vigilancia das doencas é imprescindivel para os servigos veterinarios oficiais pois
possibilita demonstrar a presenca e distribuicdo da enfermidade o mais rapidamente possivel.
A notificacdo de doenca de notificacdo obrigatdria ao 6rgédo responsavel ¢ uma das formas de
exercer essa vigilancia (BRONNER et al., 2014; EIDT et al., 2015; OMSA, 2018; TORRES-
VELEZ et al., 2019).

Diante disso, 0 objetivo deste capitulo é descrever de forma geral as doencas animais de
notificacdo obrigatoria, sua importancia e o processo de notificacao para facilitar e incentivar a

acao de notificar.
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2 DOENCAS DE NOTIFICACAO OBRIGATORIA

2.1 CLASSIFICACAO

2.1.1 Lista internacional de doencas de notificacdo obrigatdria de animais terrestres e
aquaticos (OMSA)

A OMSA ¢ o orgdo responsavel por elaborar normas e listas internacionais relacionadas
a sanidade animal desde 1968, ap6s a Assembleia Mundial de Delegados deste 6rgéo concordar
em adotar uma abordagem harmdnica e padronizada para prevenir a propagacao de doencas.
Desde entdo, as normas e listas foram atualizadas varias vezes e novas edi¢des foram publicadas
quase todos os anos. Os critérios para a inclusdo de uma doenca, infec¢do ou infestacdo na lista
da OMSA (Quadro 1) séo os seguintes:

1. A disseminagdo internacional do agente patogénico (através de animais vivos ou
seus produtos, vetores ou fomites) foi comprovada.

E

2. Pelo menos um pais demonstrou estar livre ou iminentemente livre da doenga,
infecgdo ou infestacdo em populacdes de animais suscetiveis [...].

E

3. Existem meios confiaveis de deteccao e diagnostico e esté disponivel uma definicéo
precisa de casos para identificar claramente o0s casos e permitir que sejam distinguidos
de outras doencas, infec¢des ou infestacdes.

E

4. a) A transmissdo natural aos seres humanos foi comprovada e a infecgdo humana
esta associada a consequéncias graves.

ou

b) Foi demonstrado que a doenga tem um impacto significativo na saiide dos animais
domeésticos a nivel de um pais ou zona, tendo em conta a ocorréncia e gravidade dos
sinais clinicos, incluindo perdas diretas de producéo e mortalidade.

ou

c) Foi demonstrado que a doenga, ou existem evidéncias cientificas que indicam que
teria, um impacto significativo na salde da vida selvagem, tendo em conta a
ocorréncia e a gravidade dos sinais clinicos, incluindo perdas econdmicas diretas e
mortalidade, e qualquer ameaca a viabilidade da uma populacdo de vida selvagem
(OMSA, Cap. 1.2, Art. 1.2.2, p.25, 2022a).
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Quadro 1 - Lista de doencas de notificacdo obrigat6ria de animais terrestres e aquaticos de
acordo com a OMSA
Brucelose (Brucella, B. melitensis, B. suis), Carblnculo bacteriano (Anthrax),
Cowdriose (heartwater), Doenca de Aujeszky, Doenca hemorragica epizodética,
Encefalite japonesa, Equinococose/hidatidose, Encefalomielite equina do leste,
MULTIPLAS Estomatite vesicular, Febre aftosa, Febre do Nilo Ocidental, Febre do Vale do Rift,
ESPECIES Febre hemorragica de Crimea-Congo, Febre Q, Lingua azul, Leptospirose, Miiase
por Chrysomya bezziana, Miiase por Cochliomyia hominivorax, Paratuberculose,
Peste bovina (rinderpest), Raiva, Surra (Trypanossoma evansi), Triquinelose,
Tularemia.

Anaplasmose bovina, Babesiose bovina, Campilobacteriose genital bovina,
Dermatose nodular contagiosa, Diarréia viral bovina, Encefalopatia espongiforme
B bovina — (EEB), Leucose bovina enzodtica, Pleuropneumonia contagiosa bovina,
BOVIDEOS Rinotraqueite infecciosa bovina/vulvovaginite pustular infecciosa, Septicemia
hemorragica, Teileriose, Tricomonose, Tripanosomose (transmitida por tsetsé),

Tuberculose bovina.

Aborto enzootico das ovelhas (clamidiose), Agalaxia contagiosa, Artrite-encefalite
OVINOS E caprina, Enfermidade de Nairobi, Epididimite ovina (Brucella ovis), Maedi-visna,
CAPRINOS Peste de pequenos ruminantes, Pleuropneumonia contagiosa caprina, Scrapie,
Salmonelosis (S. abortusovis) Variola ovina e variola caprina.

Anemia infecciosa equina, Arterite viral equina, Durina/Sifilis (Trypanossoma

B equiperdum), Encefalomielite equina (do Oeste), Encefalomielite equina

EQUIDEOS venezuelana, Gripe equina, Metrite contagiosa equina, Mormo, Peste equina (African
horse sickness), Piroplasmose equina, Rinopneumonia equina.

Cisticercose suina, Encefalomielite por virus Nipah, Enfermidade vesicular suina,
SUIDEOS Gastroenterite transmissivel, Peste suina africana, Peste suina classica, Sindrome
reprodutiva e respiratoria suina (PRRS).

Bronquite infecciosa aviéria, Bursite infecciosa (doenca de Gumboro), Clamidiose
aviéria, Colera aviaria (Fowl cholera), Doenca de Marek, Doenca de Newcastle,
Hepatite viral do pato, Influenza avidria de alta patogenicidade e baixa

AVES patogenicidade, Laringotraqueite infecciosa, Micoplasmose aviaria (M.
gallisepticum), Micoplasmose avidria (M. synoviae), Pulorose, Rinotraqueite do
peru, Tifose avidria.

LAGOMORFOS Enfermidade hemorragica do coelho, Mixomatose.

Acarapisose das abelhas meliferas, Infestacdo das abelhas meliferas pelos acaros
Tropilaelaps, Infestacdo pelo escaravelho das colméias (Aethina tumida), Loque

ABELHAS americana das abelhas meliferas, Loque européia das abelhas meliferas, Varrosis das
abelhas meliferas.

Necrose hematopoiética epizootica, Necrose hematopoiética infecciosa, Viremia
primaveral da carpa, Septicemia hemorragica viral, Anemia infecciosa do salmao,

PEIXES Sindrome ulcerante epizodtica, Girodactilose (Gyrodactylus salaris), Iridovirose da
dourada japonesa, Herpesvirose da carpa koi.

Infeccdo por Bonamia ostreae, Infeccdo por Bonamia exitiosa, Infeccdo por
MOLUSCOS MarteiNIia refringens, !nf_ecgéo_ por Perlfinsus mafinus, Ir]fecgéo por Perkinsus olseni,
Infeccdo por Xenohaliotis californiensis, Mortalidade viral dos abalones.

Sindrome de Taura, Doenca das manchas brancas, Doenca da cabeca amarela,

) Necrose hipodérmica hematopoiética infecciosa, Praga do caranguejo do rio

CRUSTACEOS (Aphanomyces astaci), Mionecrose infecciosa, Hepatopancreatite necrosante,
Doenca da cauda branca.

Variola do camelo, camelos dromedérios com coronavirus da sindrome respiratoria

OUTRAS do Oriente Medio, Leishmaniose.

Fonte: Adaptado de OMSA (2022a,b).
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2.1.2 Lista nacional de doengas animais de notificacio obrigatoria

No ano 2013, por meio da Instru¢cdo Normativa n°50 do MAPA, o Brasil consolidou a
Lista de Doencas de Notificacdo Obrigatdria em Animais (Quadro 2). Na lista, as doengas séo

classificadas em quatro categorias, sendo elas:

Quadro 2 — Lista nacional de doencas de notificacdo obrigatoria de acordo com a instrucao
normativa n°50, de 24 de setembro de 2013 do MAPA (continua).

01 - Doengas erradicadas ou nunca registradas no Pais, que requerem notificacdo

S0 suspeito ou diagnostico laboratorial:
Brucelose (Brucella melitensis), Cowdriose, Doen¢a hemorragica epizodtica,
Encefalite japonesa, Febre do Nilo Ocidental, Febre do Vale do Rift, Febre

hemorragica de Crimea-Congo, Miiase (Chrysomya bezziana), Peste bovina,
Triquinelose, Tularemia

MULTIPLAS ESPECIES

Infestacdo das abelhas meliferas pelos acaros Tropilaelaps, Infestacdo pelo

1S pequeno escaravelho das colmeias (Aethina tumida)
AVES Hepatite viral do pato, Influenza avidria, Rinotraqueite do peru
BOVIDEOS De_rmatose nodular _c_ontaglosa, ,Pleuropneumonla contagiosa bovina,
Tripanosomose (transmitida por tsetsé)
EQUIDEOS Arterite  viral equina, Durina/sifilis  (Trypanossoma  equiperdum),

Encefalomielite equina venezuelana, Metrite contagiosa equina, Peste equina

Aborto enzodtico das ovelhas (clamidiose), Doenga de Nairobi, Maedi-visna,
OVINOS/CAPRINOS Peste dos pequenos ruminantes, Pleuropneumonia contagiosa caprina, Variola
ovina e variola caprina

Encefalomielite por virus Nipah, Doenca vesicular suina, Gastroenterite

SUIDEOS transmissivel, Peste suina africana, Sindrome reprodutiva e respiratdria suina
(PRRS)

OUTRAS Variola do camelo, Doenga hemorragica do coelho

OUTRAS Variola do camelo, Doenga hemorragica do coelho

-ORIA 02 - Doencas que requerem notificacdo imediata de qualguer caso suspeito:

Antraz (carbinculo hematico), Doenca de Aujeszky, Estomatite vesicular, Febre

MULTIPLAS ESPECIES p :
aftosa, Lingua azul, Raiva

ABELHAS Loque americana das abelhas meliferas, Loque europeia das abelhas meliferas
AVES Doenca de Newcastle, Laringotraqueite infecciosa aviaria
BOVIDEOS Encefalopatia espongiforme bovina

Anemia infecciosa equina, Encefalomielite equina do leste, Encefalomielite

EQUIDEOS equina do oeste, Mormo

OVINOS/CAPRINOS Scrapie

SUIDEOS Peste suina classica
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Quadro 2 — Lista nacional de doengas de notificagdo obrigatoria de acordo com a instrugao
normativa n°50, de 24 de setembro de 2013 do MAPA (concluséo).

-IA 03 - Doengas que requerem notificacdo imediata de qualquer caso confirmado:

MULTIPLAS ESPECIES

AVES

BOVIDEOS

LAGOMORFOS

OVINOS/CAPRINOS

Brucelose (Brucella suis), Febre Q, Paratuberculose

Clamidiose aviaria, Mycoplasma (M. gallisepticum; M. melleagridis; M.
synoviae), Salmonella (S. enteritidis; S. gallinarum; S. pullorum; S.
typhimurium)

Brucelose (Brucella abortus), Teileriose, Tuberculose

Mixomatose

Agalaxia contagiosa

-IA 04 - Doencas que requerem notificacdo mensal de qualquer caso confirmado:

MULTIPLAS ESPECIES

ABELHAS

AVES

BOVIDEOS

EQUIDEOS

OVINOS/CAPRINOS

SUIDEOS

Actinomicose, Botulismo (Clostridium botulinum), Carbunculo
sintoméatico/manqueira  (Clostridium  chauvoei),  Cisticercose  suina,
Clostridioses (exceto C. chauvoei, C. botulinum, C. perfringens e C. tetani),
Coccidiose, Disenteria vibridnica (Campilobacter jejuni), Ectima contagioso,
Enterotoxemia (Clostridium perfringens), Equinococose/hidatidose, Fasciolose
hepéatica, Febre catarral maligna, Filariose, Foot-rot/podriddo dos cascos
(Fusobacterium necrophorum), Leishmaniose, Leptospirose, Listeriose,
Melioidose (Burkholderia pseudomallei), Miiase por Cochliomyia hominivorax,
Pasteureloses (exceto P. multocida), Salmonelose intestinal, Tripanosomose ( T.
vivax), Tétano (Clostridium tetani), Toxoplasmose, Surra (Trypanossoma
evansi)

Acariose/acarapisose das abelhas meliferas, Cria giz (Ascosphaera apis),
Nosemose, Varrose (varroa/varroase)

Adenovirose, Anemia infecciosa das galinhas, Bronquite infecciosa avidria,
Coccidiose aviaria, Colibacilose, Coriza aviaria, Doenca de Marek, Doenga
infecciosa da bursa/Doenga de Gumboro, EDS-76 (Sindrome da queda de
postura), Encefalomielite aviaria, Epitelioma aviario/bouba/variola avidria,
Espiroquetose aviaria (Borrelia anserina), Leucose avidria, Pasteurelose/c6lera
aviaria, Reovirose/artrite viral, Reticuloendoteliose, Salmoneloses (exceto S.
gallinarum, S. pullorum, S. enteritidis e S. typhimurium), Tuberculose aviaria

Anaplasmose bovina, Babesiose bovina, Campilobacteriose genital bovina
(Campilobacter fetus subesp. veneralis), Diarreia viral bovina, Leucose
enzodtica bovina, Rinotraqueite infecciosa bovina/vulvovaginite pustular
infecciosa, Septicemia hemorragica (Pasteurela multocida), Variola bovina,
Tricomonose

Adenite equina/papeira/garrotilho, Exantema genital equino, Gripe equina,
Linfangite ulcerativa (Corinebacterium pseudotuberculosis), Piroplasmose
equina, Rinopneumonia equina, Salmonelose (S. abortusequi)

Adenomatose pulmonar ovina, Artrite-encefalite caprina, Ceratoconjuntivite
rickétsica, Epididimite ovina (Brucella ovis), Linfadenite caseosa, Salmonelose
(S. abortusovis), Sarna ovina

Circovirose, Erisipela suina, Influenza dos suinos, Parvovirose suina,
Pneumonia enzo6tica (Mycoplasma hyopneumoniae), Rinite atrofica

Fonte: Adaptado de BRASIL (2013).
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No caso da influenza aviaria, antes listada no Grupo 1, a partir de 2023 a enfermidade
passa a ser considerada como Grupo 2, uma vez que a sua ocorréncia foi confirmada no pais.

Na Instrucdo Normativa € estipulado a obrigatoriedade da notificacdo imediata de
qualquer outra doenca animal ndo incluida na lista, especialmente se for constatado a ocorréncia
de uma doenga exdética ou emergente que demonstre um indice significativo de morbidade ou

mortalidade, ou que possua implicag¢fes para a salde publica (BRASIL, 2013).

3 NOTIFICACAO

3.1 POR QUE NOTIFICAR?

Manter o controle sanitario animal requer informaces de boa qualidade. A vigilancia
das doencas animais desempenha papel central no fornecimento dessas informacdes (FAO,
2015). A partir destas informacdes, as estratégias dos programas de satde animal (controle,
erradicacdo, prevencdo, etc.) poderdo ser adotadas. Dentre estas fontes de informacdes, esta
elencada a notificacdo (FAO, 2015; IDAF, 2021).

Em relacdo ao impacto que as doencas de notificagdo obrigatéria podem causar, é
importante considerar o fator econdmico e social. A brucelose, por exemplo, tem gerado
impacto significativo na producdo agropecuaria desde a sua descoberta. Além das perdas
decorrentes da reducdo na producdo animal, essa doenca acarreta a imposicdo de barreiras
sanitarias e restricbes comerciais, 0 que diminui a competitividade no mercado de produtos de
origem animal. As perdas econdmicas globais sdo importantes e também afetam a salde
publica, englobando os custos relacionados ao tratamento dos pacientes e a diminuicdo da
produtividade das pessoas afetadas pela doenca (POSSA et al., 2021).

No contexto da Inspecdo de Produtos de Origem Animal, o estudo realizado por Dick
et al. (2019) investigou o impacto econdmico resultante da condenacéo de carcagas bovinas
abatidas na regido Sul do Brasil. Ao mencionar a tuberculose bovina, doenca zoondtica sujeita
a notificacdo compulsoria, estimou-se perda financeira anual de US$ 410.569,00, tornando-a a
segunda maior causa de prejuizos devido a condenagdes na linha de abate na regido Sul do
Brasil.

Um outro exemplo ocorre no setor aviario, no qual as perdas econdmicas geradas pela
influenza aviaria podem representar até 20% do valor bruto da producdo nos paises
desenvolvidos, sendo ainda mais expressivas nos paises em desenvolvimento (FAO, 2015;

RUSHTON et al., 2005). Devido a possibilidade de representar um perigo para a saude humana,
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essa doenca se torna especialmente preocupante, e as medidas adotadas para preveni-la ttm o
potencial de impactar o comércio mundial (AMORIM NETO, 2019).

3.2 PARA QUEM NOTIFICAR?

3.2.1 Organizacdo mundial da saude animal (OMSA)

A OMSA tem como objetivo a transparéncia na situacdo global de doencas animais.
Cada um dos 182 paises membros, se compromete a notificar as doencas animais detectadas
em seu territorio, sendo as informacdes enviadas imediatamente ou periodicamente,
dependendo da gravidade da doenca. A OMSA divulga as informag6es para outros paises, que
podem tomar as medidas preventivas necessarias. Essas informacdes também incluem doencas
transmissiveis aos seres humanos e a introdugdo intencional de patdgenos (OMSA, [2023]).

Esta troca de informacBes em rede tem entre as finalidades, ajudar os paises a melhorar
0s métodos usados para controlar e erradicar essas doencas. A organizacdo desenvolve
documentos com regras que 0s paises membros podem utilizar para se prevenir da introducao
de enfermidades animais, sem gerar barreiras sanitarias injustificadas. Os padrdes OMSA sao
reconhecidos pela Organizacdo Mundial do Comércio como normas sanitarias internacionais
de referéncia (OMSA, [2023]).

3.2.2 Ministério da agricultura, pecuéria e abastecimento (MAPA)

O MAPA ¢é uma reparticdo do Governo Federal Brasileiro, responsavel por promover o
desenvolvimento nos setores da agricultura, pecuéria e abastecimento do pais. Este ministério
atua na seguranca alimentar, no incentivo a competitividade do setor agropecuario e na
manutencdo da qualidade dos produtos agropecuarios (MAPA, [2024]).

O MAPA ¢ estruturado em diversas secretarias especializadas, cada uma com suas
respectivas areas de atuacdo, como a Secretaria de Defesa Agropecuaria (SDA), a Secretaria de
Politica Agricola (SPA), e a Secretaria de Comeércio e Relagdes Internacionais (SCRI), entre
outras (MAPA, [2024]).

A Secretaria de Defesa Agropecuaria (SDA) é uma das unidades do MAPA cuja
principal funcéo é assegurar a sanidade e a qualidade dos produtos agropecuarios. A SDA é

composta por varias coordenagdes e departamentos especializados, incluindo o Departamento
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de Saude Animal (DSA), o Departamento de Sanidade Vegetal e Insumos Agricolas (DSV), e
0 Departamento de Inspec¢éo de Produtos de Origem Animal (DIPOA) (MAPA, [2024]).

Sob a coordenacdo da SDA, o Sistema Nacional de Informacédo Zoossanitaria (S1Z) é a
plataforma utilizada para a coleta, armazenamento, analise e disseminagdo de informacdes
sobre a satde animal no Brasil. Suas fun¢des incluem desde o monitoramento e controle de
doencas até o suporte a exportacdo de produtos de origem animal. O banco de dados do SIZ é
baseado nas notificacfes de doencas de notificacdo obrigatdria, encaminhadas ao Servigo
Veterinario Oficial (SVO) (MAPA, 2013).

O SVO € um conjunto de estruturas coordenadas pelo MAPA, formado por 6rgaos
estaduais relacionados a sanidade agropecuéria, além de veterinarios e representantes de
empresas privadas habilitados (MAPA, 2013).

3.2.3 Instituto de defesa agropecuaria e florestal do Espirito Santo (IDAF)

O SVO no estado do Espirito Santo € de responsabilidade do Instituto de Defesa
Agropecuéria e Florestal do Espirito Santo (IDAF), uma instituicdo do governo estadual, que
estd ligada a Secretaria da Agricultura, Abastecimento, Aquicultura e Pesca (SEAG). Sua
principal funcdo é promover a defesa agropecuaria e florestal no estado do Espirito Santo,
garantindo a sanidade animal e vegetal (IDAF, [2024]).

Sua divisdo administrativa (Quadro 3) conta com um escritdrio central na capital Vitoria
e com Geréncias Regionais em 04 municipios do estado. Dentro das Geréncias Regionais estdo
alocadas as Geréncias Locais em 31 municipios, as quais ficam responsaveis pelos Postos de

Atendimentos em 45 municipios.
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Quadro 3 — Divisdo administrativa do IDAF.

GERCI

(CACHOEIRO DE
ITAPEMIRIM)

GERCA
(CARIACICA)

GERCO
(COLATINA)

GERNV
(NOVA VENECIA)

Geréncia Local

Alegre

Bom Jesus do Norte
Castelo

Guacui

Itapemirim

ltna

Mimoso do Sul
Presidente Kennedy
Rio Novo do Sul
Afonso Claudio
Domingos Martins
Guarapari

Santa Maria de Jetiba
Santa Teresa

Serra

Vila Velha

Aracruz

Baixo Guandu
Colatina

Itarana

Linhares

Pancas

Barra de Séo Francisco
Ecoporanga

Montanha

Nova Venécia

Pedro Canario
Pinheiros

Séo Gabriel da Palha

Sdo Mateus

Postos de Atendimento

Jer6bnimo Monteiro; Muniz Freire

Apiacé; Sdo José dos Calgados

Conceicdo do Castelo; Venda Nova do Imigrante
Divino de Séo Lourenco; Dores do Rio Preto
Marataizes; Piima

Ibatiba; Ibitirama; Irupi

Mugqui

Atilio Vivacqua

Iconha; Vargem Alta

Brejetuba; Laranja da Terra

Marechal Floriano

Alfredo Chaves; Anchieta

Santa Leopoldina

S&o Roque do Canad

Fundéo

Viana

Ibiragu; Jodo Neiva

Governador Lindenberg; Marilandia; Sdo Domingos do
Norte

Itaguacgu
Rio Bananal; Sooretama
Alto Rio Novo; Mantenépolis

Agua Doce do Norte; Aguia Branca

Mucurici; Ponto Belo
Vila Pavédo
Conceicdo da Barra
Boa Esperanca

Vila Valério

Jaguaré

Fonte: Adaptado de IDAF ([2024]).
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Dentre as diversas funcdes que o IDAF desenvolve, é na Geréncia de Defesa Sanitéria
e Inspecdo Animal (GEDSIA) que ocorrem os atendimentos e processamentos relacionados a
sanidade animal, como por exemplo o processamento das notificacfes de doencas em animais.
Essas notificacdes sdo originadas nas Geréncias Locais, na figura de Unidades Veterinarias
Locais (UVLs) (IDAF, [2024]).

A Unidade Veterinaria Local (UVL) representa as Geréncias Locais, e de acordo com a
Instrucéo de Servico IDAF n° 11-N de 28/09/2011, é um 6rgédo descentralizado SVO que atua
em nivel regional ou municipal. Sua funcdo é atuar justamente nas areas de salde animal e
fiscalizacdo de produtos de origem animal, o que colabora para a concretizagao das politicas de
defesa agropecudria estabelecidas pelo MAPA e pelo IDAF (IDAF, 2011).

3.3 COMO NOTIFICAR?

3.3.1e-SISBRAVET

O sistema e-SISBRAVET é uma plataforma digital utilizada pelo MAPA para gerenciar
e operacionalizar as atividades de vigilancia em sanidade animal no pais. O sistema facilita a
notificagcdo, monitoramento e resposta a ocorréncias de doencas animais, contribuindo para a
eficiéncia e eficacia das a¢bes do SVO (MAPA, 2021).

A notificacdo de enfermidades pode ser realizada por qualquer pessoa, utilizando o
endereco “‘www.gov.br/agricultura/pt-br/notificacao” seguindo as etapas do fluxograma
demonstrado na Figura 1. Todas as notificagcdes de doengas em animais de producéo registradas
sdo direcionadas a UVL responsavel pelo municipio de ocorréncia da suspeita notificada
(MAPA, 2021).
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e-SISBRAVET
Acesso pelo site
www.gov.br/agricultura/pt-br/notificacao

REGISTRAR UMA NOTIFICAGAO N
zb
1- NOTIFICACI\O REGISTRADA POR: —=» 2. DATA DE INICIO DO PROBLEMA

‘Proprietario ou responsavel pelo cuidado &
com os animais

‘Funcionario ou prestador de servi¢o no
estabelecimento de cria¢cdo animal
-Profissional que atua em laboratério de
diagnostico, instituicdo de ensino ou
pesquisa, ou outras institui¢des publicas ou
privadas de interesse veterinario

‘Médico veterinario que atua no servico
privado

‘Médico veterinario habilitado pelo SVO
‘Médico veterinario do Servico de Inspecéo
-Oficial

-Outros

3- ANIMAIS ENVOLVIDOS NA
NOTIFICACAO

-Abelha (Apidae Apis mellifera)

-Asinino (Equus Asinus asinus)

‘Bovino (Bovidae Bos taurus)

‘Bufalo (Bovidae Bubalus bubalis)

-Caprino (Bovidae Capra hircus)
-Cisne-De-Pescoco-Preto (Cygnus
melancoryphus)

-Equino (Equus Equus caballus)

-Galinha (Phasianidae Gallus gallus)
‘Morcego ndo hematéfago (Phyllostomidae

Artibeus lituratus)
4- FORAM OBSERVADOS SINAIS DE &— Ovino (Bovidae Ovis aries)

DOENCAS NOS ANIMAIS? -Suino (Suidae Sus scrofa)
| : -Outros animais
|

SIM NAO
6- DESCREVA
| | INFORMACOES

. COMPLEMENTARES
5- NUMERO DE ANIMAIS DOENTES  gpRE HISTORICO, SINAIS

foram observados nos == (No caso de abelhas, informar o _9 CLINICOS E LESOES
animais doentes ndmero de colmeias afetadas)

Indique os sinais que

OBSERVADAS

1
Existe diagnostico ou
suspeita de alguma

| | doenga?

" 8- ESTABELECIMENTO ONDE

Al s SE ENCONTRAM OS l

| ANIMAIS ENVOLVIDOS NA SIM
NOTIFICACAO

ANEXAR LAUDOS E OUTROS
DOCUMENTQOS

7- FOI REALIZADO TESTE DIAGNOSTICO? &= NAO

Descreva
informacdes sobre os
testes realizados.

CONFIRMAR

»

Figura 1 - Fluxograma para notificacdo no site e-SISBRAVET.
Fonte: Os autores.

Indicar a doenca.
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4 SUBNOTIFICACAO

A subnotificacdo ocorre quando os profissionais veterinarios deixam de relatar casos de
doencas de notificacdo obrigatoria as autoridades competentes. Existem diferentes
possibilidades que geram a subnotificacdo, como falta de conscientizagdo sobre a importancia
da notificacdo, medo de consequéncias legais ou repercussdes negativas para o proprietario do
animal, falta de incentivos adequados ou recursos limitados para coletar e enviar amostras para
testes (BRONNER et al., 2014).

A subnotificacdo compromete a eficacia dos programas de controle e prevencdo de
enfermidades no sistema nacional e internacional, uma vez que os surtos de doencas podem
passar despercebidos e se espalhar rapidamente, representando um risco para a saude animal e
humana. Ainda, a escassez de dados precisos e atualizados dificulta a implementacdo de
estratégias de salde publica eficazes e a tomada de decis6es corretas (CACERES et al., 2020;
TORRES-VELEZ et al., 2019).

Para combater o problema da subnotificacdo, € fundamental aumentar a conscientizacéo
entre os profissionais veterinarios sobre a importancia da notificacdo de doencas de notificacdo
obrigatéria. 1sso pode ser realizado por meio de campanhas educacionais, treinamentos
regulares e divulgagdo de informagdes atualizadas sobre as doencas de interesse. Alem disso, é
essencial fornecer incentivos adequados, como apoio laboratorial e recursos financeiros, para

facilitar a coleta de amostras e a notificacéo de casos (DE ARAUJO, et al., 2020).

5 OBRIGACAO VETERINARIA

No art. 6°, capitulo 11, do Codigo de Etica do Profissional Veterinario consta o dever do
profissional médico veterinario de quando detectado a ocorréncia de uma doenca listada como
de notificacdo obrigatoria, é necessario o repasse de informacdes, uma vez que envolve aspectos
da satde publica e a ordem econdmica (CFMV, 2017). Além disso, de acordo com o Artigo 5°
da Lei N°5.517, de 23 de outubro de 1968, que dispde sobre o exercicio da profissdo de médico
veterinario, que é uma atividade exclusiva do médico veterinario a realizacdo de planejamento
e execucdo da defesa sanitaria animal sendo que o ndo cumprimento da obrigatoriedade pode
ser passivo de processo ético junto ao Conselho (CFMV, 1968). No ambito de crimes contra a
salde publica, o Art. 269 do Cddigo Penal Brasileiro, presente no Decreto-Lei n° 2.848, de 7

de dezembro de 1940, trata da obrigacdo do médico de notificar as autoridades publicas sobre
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doencas de notificacdo obrigatéria. O ndo cumprimento da lei gera detencédo, de 6 meses a 2
anos, e multa (BRASIL, 1940).

Na Instrucdo Normativa N°50 de 24 de setembro de 2013 do MAPA, fica determinada
que além dos profissionais que atuam em diagnostico, ensino ou pesquisa voltada para a satde
animal, também ¢ obrigacdo de qualquer cidaddo o repasse da informacdo da suspeita ou

ocorréncia de qualquer doenca listada como sendo de notificacdo obrigatéria (BRASIL, 2013).

6 CONSIDERACOES FINAIS

A notificacdo obrigatdria de doencas na medicina veterinaria é essencial para a protecao
da satde animal e humana. Ao identificar e relatar casos de doencas de notificacao obrigatoria,
0s veterinarios contribuem para a deteccdo precoce, o controle e a prevencdo de surtos e
epidemias, salvaguardando a satde publica e o bem-estar dos animais.

Incentivar a notificagdo por parte dos veterinarios é crucial para fortalecer a vigilancia
epidemioldgica e melhorar a capacidade de resposta a doencas de grande impacto. Tais
informacBes permitem a implementacdo de medidas de controle eficazes, como quarentenas,
vacinacdes, medidas de biosseguranca e orientacfes adequadas aos proprietarios de animais.
Além disso, a coleta e anélise de dados epidemiolégicos fornecem informacdes valiosas para a
pesquisa e o desenvolvimento de estratégias de prevencdo e controle a longo prazo.

E fundamental que as autoridades governamentais, associacbes profissionais e
instituicdes académicas colaborem para superar esses obstaculos, promovendo a educacdo
continua sobre a importancia da notificacdo e fornecendo suporte adequado aos veterinarios.
Além disso, é essencial estabelecer um sistema de notificacdo facil, rapido e seguro, que
simplifique o processo de coleta e envio de informacGes epidemioldgicas. A implementacédo de
tecnologias digitais, como plataformas online e aplicativos mdveis, pode facilitar o
compartilhamento de dados e incentivar a participacdo ativa dos veterinarios.

Em conclusdo, a notificacdo obrigatoria de doencas na medicina veterinria €
fundamental para a protecdo da satde animal e humana. Ao incentivar a notificacdo pelos
veterinarios, promover a conscientizagdo, fornecer suporte adequado e facilitar o processo de
coleta de dados, pode-se fortalecer a vigilancia epidemiolédgica e aumentar a eficacia das
medidas de controle.
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1 INTRODUCAO

Os coronavirus (CoVs) sdo um grupo de virus zoondticos pertencentes a familia
Coronaviridae, ordem Nidovirales, filo Riboviria, caracterizados por possuirem um genoma de
RNA de sentido positivo de cadeia simples (Figura 1). Eles foram identificados pela primeira
vez na década de 1960 e tém a capacidade de causar diversas doencas em animais e seres
humanos (LOVATO; DEZENGRINI, 2017). A principal subfamilia, Orthocoronavirinae, é
composta por quatro géneros: Alphacoronavirus (o), Betacoronavirus (), Gammacoronavirus
(y) e Deltacoronavirus (8) (INTERNATIONAL COMMITTEE ON TAXONOMY OF
VIRUSES, [2024]). Os CoVs sao conhecidos por sua habilidade de infectar uma ampla gama
de hospedeiros, desde mamiferos e aves até humanos, e sua capacidade de sofrer mutacoes
frequentes pode resultar em novas variantes virais com diferentes caracteristicas
epidemioldgicas e clinicas (V’KOVSKI et al., 2021).

Familia Coronavinidae

Subfamilia
/ Orthocoronavininge \
Alphacoronavirus Bolacoronavirus
SARS.- MERS- SARS-
CCoV FCoV HCoVs BCoV CRCoV HCoVs CoV CoV CoV.2

™ & P oo AP HOA
lltll&:ﬂs¢¢

Diarrela PiF Doenga Doenca Coagiexo MERS CoVID-19
leve respiratoria  respratorze  [ESPRAONO o ooai,
gastrintestinal  Infeccoso
anno

Figura 1 - Esquema da organizagdo taxonémica dos géneros Alphacoronavirus e
Betacoronavirus, seus hospedeiros e patologias. CCoV: coronavirus entérico canino. FCoV:
coronavirus felino. HCoVs: coronavirus de humanos. BCoV: coronavirus bovino. CRCoV:
coronavirus respiratério canino. SARS-CoV: coronavirus da Sindrome Respiratoria Aguda
Grave. MERS-CoV: coronavirus da Sindrome Respiratoria do Oriente Médio. SARS-CoV-2:

coronavirus da Sindrome Respiratdria Aguda Grave-2. PIF: Peritonite Infecciosa Canina.
Fonte: adaptado de Zimmer et al., (2021).
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Importantes doengas virais em animais domésticos, como a bronquite infecciosa das
galinhas, a gastroenterite transmissivel dos suinos e a peritonite infecciosa dos felinos, tém
como agente etiologico algum dos coronavirus. O interesse por esta familia de virus aumentou
recentemente com a classificacdo de novos coronavirus infectando humanos, como o virus da
Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SARS-CoV) 1 e SARS-CoV-2 (V’KOVSKI et al., 2020).
Estes eventos destacaram a importancia do estudo dos coronavirus ndo apenas pela sua
capacidade de causar doencas graves em humanos, mas também pelo seu potencial impacto na
salde Unica, que envolve a interacdo entre saude humana, animal e ambiental.

Antes do aparecimento dos SARS-CoV, 0s coronavirus humanos eram conhecidos por
sua capacidade de infectar o trato respiratério superior humano, resultando em sintomas leves
a moderados, como coriza, dor de garganta e tosse. Estes virus eram comuns e frequentemente
causavam surtos sazonais de doencas respiratorias leves, especialmente durante 0s meses mais
frios do ano (KESHEH et al., 2022).

Coronavirus também afetam caninos e felinos, sendo importantes agentes de doencas
respiratdrias e gastrointestinais nestas espécies. No caso dos cées, o coronavirus canino (CCoV)
pode causar gastroenterite, enquanto nos felinos, o coronavirus felino (FCoV) pode levar ao
desenvolvimento da peritonite infecciosa felina (PIF), uma doenca grave e muitas vezes fatal
(SILVA; BERBERT, 2021). Desta forma, pretende-se revisar as principais caracteristicas
clinicas e epidemioldgicas dos coronavirus infectando cdes e gatos, abordando sua importancia

na salde animal e a relevancia para medidas de controle e prevencgéo eficazes.

2 CARACTERISTICAS DO CORONAVIRUS

2.1 ASPECTOS MORFOLOGICOS E GENETICOS

Coronavirus sdo virus de RNA de fita positiva envelopados com 0s maiores genomas
de RNA descritos, variando de 30 a 32 kb (Figura 2). O genoma possui um cap 5’ metilado e
uma cauda poliadenilada na regido 3’. Todos os genomas de coronavirus sdo organizados de
maneira similar, com o locus da replicase codificado na extremidade 5’ e as proteinas estruturais
codificadas na terca parte do genoma. Esta organizagéo inclui hemaglutinina esterase (HE), se
presente (HE esta presente apenas em alguns betacoronavirus), proteinas espicula (S),
transmembrana pequena (E), transmembrana (M), nucleocapsideo (N) e proteina interna (1),
distribuidos entre dois ORFs (Figura 2) (LOVATO; DEZENGRINI, 2017).
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SARS-CoV (~29.7kb)
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Figura 2 - Estrutura do genoma e dominios funcionais da proteina S dos coronavirus. Os
genomas de RNA de fita simples do SARS-CoV e do MERS-CoV codificam dois grandes
genes, 0s genes ORFla e ORF1b, que codificam 16 proteinas ndo estruturais (nspl-nspl6)
altamente conservadas entre 0s coronavirus. Os genes estruturais codificam as proteinas
estruturais spike (S), envelope (E), membrana (M) e nucleocapsideo (N), que sdo caracteristicas
comuns a todos os coronavirus. Os genes acessorios (tons de verde) sdo Unicos para diferentes
coronavirus em termos de nimero, organizacdo genémica, sequéncia e funcdo. A estrutura de
cada proteina S é mostrada abaixo da organizacdo do genoma. A proteina S contém
principalmente as subunidades S1 e S2. Os numeros de residuos em cada regido representam
suas posicdes na proteina S do SARS e do MERS, respectivamente. Os sitios de clivagem S1/S2
estdo destacados por linhas pontilhadas. SARS-CoV, coronavirus da sindrome respiratoria
aguda grave; MERS-CoV, coronavirus da sindrome respiratoria do Oriente Médio; CP, dominio
citoplasmatico; FP, peptideo de fusdo; HR, repeticdo heptadica; RBD, dominio de ligacdo ao
receptor; RBM, motivo de ligacdo ao receptor; SP, peptideo sinal; TM, dominio
transmembrana.

Fonte: Adaptado de Wikimedia Commons, 2019. (CC BY-SA 3.0)

A organizacao do genoma de um coronavirus é 5'-lider-UTR-replicase (ORFlab)-
espicula (S)-envelope (E)-membrana (M)-nucleocapsideo (N)-3'UTR-cauda poliadenilada. Os
open reading frames (ORFs) 1a e 1b, que ocupam os dois tercos iniciais do genoma, codificam
apoliproteina da replicase. A poliproteina da replicase sofre clivagem autocatalitica para formar
16 proteinas ndo estruturais (nspl-nspl6). Os ORFs subsequentes codificam as quatro
principais proteinas estruturais: espicula, envelope, membrana e nucleocapsideo. Intercalados
entre esses ORFs estdo os ORFs para as proteinas acessorias. O numero de proteinas acessorias

e suas funcbes sdo unicos dependendo do coronavirus especifico (COLINA et al., 2021).
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A proteina do nucleocapsideo forma um complexo com o0 RNA do genoma para criar
uma estrutura de capside helicoidal encontrada dentro do envelope viral. Coronavirus se
caracterizam por possuirem particulas grandes (entre 80 a 120 nm) e aproximadamente
esféricas, com projec¢des de superficie Unicas, incluindo proteinas trimeras de espicula (S) que
formam peplémeros em forma de clava incorporados no envelope viral. Essas projecdes,
observadas em micrografias eletrbnicas, conferem ao virion sua aparéncia caracteristica,
lembrando uma coroa estelar ou uma coroa, de onde deriva seu nome. Na Figura 3, pode-se
observar as proteinas M e E também séo proteinas transmembranares envolvidas na montagem
do virus (MACLACHLAN; DUBOVI, 2010).

Figura 3 - Morfologia da particula viral dos coronavirus. O virion de coronavirus consiste em
varias estruturas essenciais para seu ciclo de replicacdo e patogénese. Ele contém uma fita
simples de RNA viral positiva (sSRNA) ligada a proteina N (nucleocapsideo), que protege e
ajuda no empacotamento do genoma viral. A proteina E (Envelope) desempenha um papel
crucial na montagem viral e na resposta imune. O trimero de proteina S (Spike) é responséavel
pela ligagdo e entrada do virus nas celulas hospedeiras, sendo um alvo importante para a
resposta imune. Além disso, a proteina M (Membrana) é fundamental para a forma e estrutura

do envelope viral, contribuindo para a estabilidade e integridade do virion.
Fonte: Adaptado de Wikimedia Commons, 2021. (CC BY-SA 3.0)

2.2 BIOSSINTESE VIRAL

A biossintese viral tem inicio com a adsorcao dos virions & membrana plasmatica das
células-alvo, sendo o tropismo viral principalmente determinado pela ligacdo da proteina S a

receptores especificos na superficie celular do organismo infectado. Diferentes receptores
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foram identificados para os coronavirus (CoV): os alfacoronavirus, como o FCoV e CCoV,
utilizam a molécula aminopeptidase N, uma metaloprotease associada a membrana plasmatica.
Contudo, alguns betacoronavirus se ligam a superficie celular através das glicoproteinas HE ou
S, reconhecendo residuos de &cido silico 9-O-acetilado, enquanto o0 SARS-CoV, por exemplo,
se liga a enzima conversora da angiotensina 2 (ACE2) (COUCEIRO; MENDES, 2021).

Apbs a ligacdo do virus a um receptor especifico, o virus utiliza a molécula CD66e,
também conhecida como CEACAMS5 (molécula de adesdo celular 5 relacionada ao antigeno
carcinoembriondrio), como cofator para facilitar sua entrada. A proteina S dos CoV,
classificada como classe I, requer clivagem por proteases para ativar sua funcéo fusogénica. A
serino-protease transmembrana TMPRSS2 (transmembrane protease, serine 2) € crucial nesse
processo, permitindo a fusdo do envelope viral com a membrana plasmética ou endossomal. A
ligacdo do virus ao receptor induz uma mudanca conformacional na proteina S, iniciando o
processo de fusdo com a membrana (COUCEIRO; MENDES, 2021; MACLACHLAN;
DUBOVI, 2010).

Estudos mostram que diferentes CoV utilizam mecanismos variados para entrar na
célula, seja por endocitose dependente ou independente de pH &cido. Por exemplo, o virus da
hepatite murina (MHV), o coronavirus bovino (BCoV) e o virus da bronquite infecciosa (IBV)
realizam fusdo em pH ligeiramente alcalino, resultando na penetracdo do envelope viral com a
membrana plasmatica na superficie da célula. Enquanto outros CoV, como o SARS-CoV,
requerem um pH &cido para a entrada, mas ndo para a fusdo mediada pela proteina S, que
depende da protedlise pela catepsina L nos endossomas. A fusao virus-célula também necessita
de colesterol, sugerindo trocas de componentes da membrana (COUCEIRO; MENDES, 2021;
MACLACHLAN; DUBOVI, 2010).

Apos a fusdo com a membrana celular ou endossomal, o nucleocapsideo viral € liberado
no citoplasma e o RNA viral fica disponivel para transcri¢do e traducdo. Na Figura 4, representa
a sintese de RNA viral envolve um complexo RNA transcriptase-replicase com maultiplas
enzimas, como exonucleases e endorribonucleases, essenciais para a polimerizagéo,
modificacdo e processamento do RNA. A sintese de RNA dos CoV inclui a clivagem de
produtos durante a transcri¢do, um processo distinto de transcricdo descontinua. A poliproteina
ORF1la/lb, fundamental para a sintese de RNA viral, é inicialmente sintetizada e processada
por suas proprias proteases. Essas proteinas sao transportadas para o sitio de replicacdo do RNA

viral, onde se encontram com o novo RNA viral sintetizado e proteinas N em uma estrutura
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membranosa dupla, proxima a regido perinuclear da célula (COUCEIRO; MENDES, 2021;
MACLACHLAN; DUBOVI, 2010).

receptor
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Figura 4 - Biossintese dos coronavirus. O ciclo replicativo dos coronavirus comega com a
adsorcdo do virus a membrana celular (1), seguida pela entrada do virus na célula hospedeira
(2). Uma vez dentro da célula, ocorre a replicacdo do RNA viral (3) e a sintese de proteinas
virais (4), fundamentais para o processo de replicagdo. Em seguida, 0 RNA viral se associa com
proteinas nucleocapsideas para formar o nucleocapsideo (5). Finalmente, ocorre a montagem
do virus no complexo de Golgi (6), onde é empacotado e amadurecido antes de ser liberado

para infectar outras células.
Fonte: Adaptado de Wikimedia Commons, 2013 (CC BY-SA 3.0)
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Os coronavirus, como outros virus de RNA, sdo propensos a mutacdes frequentes em
seu genoma devido a erros cometidos pela RNA polimerase durante o processo de replicacéo.
Algumas variantes de coronavirus que afetam animais surgiram devido a dele¢des no genoma
de virus preexistentes. Um exemplo é o coronavirus respiratério dos suinos, derivado do virus
da gastroenterite transmissivel dos suinos por meio de uma delecdo no gene que codifica a
proteina S. O aparecimento de cepas mais virulentas do coronavirus felino entérico (FCoV),
responsaveis pela peritonite infecciosa felina (FIP), também parece estar associado a delegdes
gendmicas (GAO et al., 2023).

A alta frequéncia de recombinacao € outro aspecto crucial na genética dos coronavirus,
com potenciais impactos na patogenia e epidemiologia desses virus. Embora os coronavirus
ndo tenham um genoma segmentado, a recombinacdo ocorre frequentemente devido a
complexidade da replicacdo, que envolve etapas de transcricdo descontinua. Mecanismos de
recombinacéo entre cepas de campo deram origem a diferentes subtipos do virus da bronquite
infecciosa das galinhas, enquanto alguns isolados de FCoV parecem ter surgido da
recombinacéo entre o virus felino e 0 CCoV. Uma taxa de recombinagdo de 25% em todo o
genoma foi observada no virus da hepatite dos camundongos, um dos coronavirus mais
estudados (GAO et al., 2023).

2.3 CORONAVIRUS EM CAES E GATOS

Os coronavirus sdo conhecidos por causar condicBes patolégicas na medicina
veterinaria desde a década de 1930. Como dito anteriormente, essa familia viral infecta uma
ampla variedade de animais, incluindo suinos, bovinos, cavalos, camelos, gatos, cées, roedores,
aves e morcegos (MACLACHLAN; DUBOVI, 2010). A maioria dos coronavirus relacionados
a animais infecta o trato intestinal e € transmitida por via fecal-oral. Esforcos significativos de
pesquisa tém sido direcionados para elucidar a patogénese viral desses coronavirus animais,
especialmente por virologistas interessados em doencas veterinarias e zoonoéticas (HAAKE et
al., 2020). A seguir, serdo abordadas as principais coronaviroses em cées e gatos, de acordo

com a espécie afetada.
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2.3.1 Coronavirus entérico canino (CCoV)

O coronavirus entérico canino (CCoV) é considerado um dos principais patdégenos
responsaveis pela enterite em cées, lobos, raposas e outras espécies caninas (DONG et al.,
2022), mas também pode afetar outros animais devido a sua capacidade de recombinagéo, que
garante a proliferacdo de novas cepas com vantagens seletivas sobre 0s genomas parentais, e a
sua capacidade de atravessar facilmente barreiras entre espécies. Essa expansdo de hospedeiros,
juntamente com a variagdo no tropismo celular e na patogenicidade do virus, esta
principalmente relacionada a variabilidade da proteina S, responsavel pelo surgimento de novas
cepas virais, sorotipos e subtipos (PRATELLI et al., 2021).

A infeccdo por CCoV em cdes é prevalente globalmente, sendo associada
significativamente a diarreia. No Brasil, estudos epidemioldgicos sobre o CCoV séo limitados,
mas revelam uma prevaléncia significativa do virus em diferentes regides do pais. Um estudo
realizado em Santa Maria - RS, entre 2004 e 2005, detectou CCoV em 50,4% da populacédo
canina local (DEZENGRINI; WEIBLEN; FLORES, 2007). Resultados semelhantes foram
encontrados em uma pesquisa que abrangeu oito estados brasileiros, onde a prevaléncia foi de
30,4% (ALVES et al., 2018). Mais recentemente, um estudo conduzido em municipios de
Minas Gerais, de janeiro de 2022 a janeiro de 2023, identificou 0 CCoV em 15,62% (SANTOS
et al., 2023) dos cées testados.

Transmitido principalmente via fecal-oral, 0 CCoV tem maior incidéncia em populagdes
caninas densas, como em abrigos ou canis (DUIJVESTIJN et al., 2016). Primeiramente
identificado em 1971 em cdes de uma unidade militar na Alemanha, o CCoV geralmente causa
diarreia leve e autolimitada, especialmente em filhotes jovens. Em casos mais graves, pode
ocorrer hemorragia associada a uma maior mortalidade, frequentemente em combinagdo com
outros patdgenos como o parvovirus canino tipo 2 e o adenovirus canino tipo I. A coinfeccéo
com o parvovirus canino tipo 2 potencializa a gravidade da doenca entérica. Recentemente,
foram descritas cepas mais virulentas de CCoV, capazes de causar doenca entérica significativa
mesmo na auséncia de coinfeccdo, além de variantes pantotipicas que induzem uma doenca
sistémica fatal com sintomas como letargia, inapeténcia, vémitos, diarreia hemorragica, ataxia
e convulsdes (BUONAVOGLIA et al., 2001). O CCoV também foi detectado em diversas
especies selvagens, como raposas e cdes-guaxinim na China e lobos no Alasca e na Europa,
revelando alta identidade genética com cepas isoladas de cdes domeésticos (HAAKE et al.,
2020).
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Cées de todas as idades e racas sdo suscetiveis a infeccdo por CCoV, com filhotes
apresentando maior vulnerabilidade e manifestando sinais clinicos tipicos de enterite. A
disseminacdo do virus ocorre principalmente por meio das fezes de cées infectados e objetos
contaminados, sendo altamente contagioso em ambientes com interagdo intensa entre 0s
animais, como canis e abrigos (PRATELLI et al., 2022). Os sintomas clinicos, como corrimento
nasal, dificuldade respiratoria, febre, dispneia e infeccGes das vias respiratorias inferiores,
geralmente aparecem entre o primeiro e o quarto dia apos a infeccdo (SOBREIRA; COSTA,
2022). A excrecéo viral pode persistir por semanas nas fezes, com alguns estudos sugerindo
eliminacdo prolongada por até 180 dias, mesmo em cdes assintomaticos (LOVATO;
DEZENGRINI, 2017).

Certas ragas de porte médio e grande, como Doberman, Labrador, Pastor Aleméo,
Rottweiler e Pit Bull, parecem ser mais suscetiveis a infecgdes graves por CCoV (PINTO,
2013). Ha registros de dois genotipos que sdo distribuidos no continente europeu: CCoV-I e
CCoV-Il (DECARO et al., 2010). Esses genotipos se diferenciam com base em variacfes
genéticas e imunoldgicas na proteina S. Além disso, o gendtipo CCoV-II é subdividido em dois
subgrupos, CCoV-lla e CCoV-Ilb, os quais apresentam troca genética com FCoV-1l e 0 TGEV
(virus da gastroenterite transmissivel dos suinos), respectivamente (DECARO et al., 2010).

O tipo CCoV-lla, conhecida como CCoV pantotipico (pCCoV), foi descoberta em 2005
na Italia, sendo altamente patogénico, essa cepa possui a capacidade de dispersao para tecidos
extra-intestinais, capaz de afetar maltiplos 6rgdos ou sistemas a0 mesmo tempo, e assim
diminuindo a imunidade canina, causando a mortalidade dos cdes (SOBREIRA; COSTA,
2022). Os animais infectados por CCoV-II, podem ir a ébito em 2 ou 3 dias ap0s o inicio dos
sintomas, com severas lesfes no trato gastroentérico, pulmdes, rins e figado (BUONAVOGLIA
et al., 2006). A maioria dos CCoVs detectados sdo virus do tipo I, que também sdo facilmente
cultivados em linhagens celulares caninas e felinas. Por outro lado, o CCoV tipo I, até o
momento, foi detectado apenas por reacdo em cadeia da polimerase com transcri¢do reversa
(RT-PCR) e PCR quantitativo (q-PCR) (DECARO et al., 2005). No Brasil, a presenga do CCoV
pantropico tipo Ila foi detectada em amostras de tecido de cinco filhotes que morreram no Sul
do Brasil devido a uma gastroenterite grave. Esta foi a primeira vez que a linhagem foi detectada
na Ameérica Latina, sugerindo que o CCoV deve ser incluido no diagnéstico diferencial quando
cées apresentarem sinais clinicos e lesdes tipicamente observadas na infec¢do por parvovirus
canino (PINTO et al., 2014).
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Atualmente, ndo ha tratamento especifico para infeccdes causadas por CCoV, sendo o
manejo baseado nos sintomas clinicos apresentados pelo animal infectado (SILVA; BERBERT,
2021). Colina et al. (2021) destacam que a eficacia das vacinas para prote¢do contra CCoV é
questionavel, pois geralmente sdo administradas entre a oitava e a décima segunda semana de
vida do animal, enquanto as infec¢cdes por CCoV ocorrem frequentemente em cdes com menos
de seis semanas, tornando as vacinacOes tardias para prevenir eficazmente a doenca. O
diagndstico é realizado pela detec¢do do virus nas fezes ou no intestino dos caes.

Existem vacinas disponiveis no mercado para proteger os cdes contra a patologia
causada pelo CCoV. Entretanto, essas vacinas nao tém efeito terapéutico em cées previamente
infectados. Estudos indicam que a cepa pantotipica (pCCoV), associada a infec¢des subclinicas
e/ou a reducdo na contagem de linfocitos, pode levar ao ébito do animal, mesmo sem apresentar
sinais clinicos graves (DECARO et al., 2011).

De acordo com Flores (2012), o virus CCoV pode ser inativado por meio de calor,
solventes lipidicos, formaldeido, detergentes ndo idnicos e agentes oxidantes. No entanto, o
virus pode manter sua capacidade de infec¢do por longos periodos em baixas temperaturas. O
CCoV é um extremofilo, capaz de sobreviver em ambientes acidos e até mesmo em pH téo
baixo quanto 3.

Ha relatos de animais de estimacéo, incluindo cées, que foram infectados pelo virus
causador da COVID-19, especialmente apds contato proximo com pessoas com alta carga viral.
Supde-se que esses animais possuiam morbidades ou maior susceptibilidade ao virus. E
importante ressaltar que, até 0 momento, nao ha registros de transmissdo do SARS-CoV-2 de
animais domésticos para humanos, sendo extremamente rara a transmissao de humanos para
animais domésticos (SILVA; BERBERT, 2021).

2.3.2 Coronavirus felino (FCoV)

O coronavirus felino (FCoV) infecta gatos, causando sintomas que variam desde
infeccdo assintomatica até a manifestagdo mais grave da doenca, a peritonite infecciosa (PIF)
(LOVATO; DEZENGRINI, 2017). A PIF é uma doenca imunomediada que pode afetar todo o
organismo do animal e levar rapidamente ao 6bito ap6s o desenvolvimento dos sintomas,
geralmente ocorrendo dentro de semanas ou meses desde o inicio da doenga (NELSON;
COUTO, 2015).
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A infeccdo por FCoV é bastante comum em gatos domésticos, como evidenciada pela
presenca de grande nimero de anticorpos contra o virus em felinos de varios paises. Nos
Estados Unidos e na Europa, anticorpos virais foram detectados em 80% a 90% das amostras
coletadas em gatis e em 10% a 50% das amostras coletadas em domicilios com apenas um gato
(LOVATO; DEZENGRINI, 2017). No Brasil, estudos epidemioldgicos sdo escassos,
entretanto, soropositividade de 64% foi encontrada em Botucatu - SP, indicando prevaléncia
significativa na regido (ALMEIDA; GALDINO; ARAUJO JR, 2019). A infecgdo pode atingir
gatos de todas as idades, embora seja mais observada em felinos menores de trés anos de idade,
sendo, os machos os mais afetados em comparacdo com as fémeas (NELSON; COUTO, 2015).

Os coronavirus felinos sdo divididos em dois biotipos distintos: o coronavirus entérico
felino (FECV) e o virus da peritonite infecciosa felina (FIPV), que apresentam diferentes
patogenicidades. O bidtipo mais comum é o FECV, que causa diarreia leve em gatos. A segunda
variante bioldgica é o agente causador da FIPV, uma doenca fatal (GAO et al., 2023).
Complicando esse cenario epidemioldgico, existem também dois diferentes sorotipos: O
sorotipo I do FCoV, que pode ser definido como “FECV que pode mutar para FIPV tipo I',
sendo responsavel por 80% das infecgdes. O sorotipo Il do FCoV, que pode ser descrito como
“FECYV tipo II que pode mutar para FIPV tipo II” (GAO et al., 2023). Estudos recentes indicam
ainda que o tipo Il do FCoV é o resultado de um evento de recombinacao entre os genomas do
FCoV e CCoV, originando uma substitui¢do do gene que codifica a proteina S (HERREWEGH
etal., 1998).

O FECV ¢ endémico nas populacdes de gatos domésticos em todo o mundo e infecta
principalmente os enterdcitos intestinais, geralmente resultando em doenca entérica leve ou
auséncia de sinais clinicos (infeccdes subclinicas). Portadores subclinicos de FECV
desempenham um papel importante na eliminacdo e transmisséo do virus para outros gatos via
rota fecal-oral, especialmente em animais alojados em ambientes internos com varios gatos. O
FECV infecta principalmente as ceélulas epiteliais apicais das vilosidades intestinais
(enterdcitos), do duodeno distal ao ceco. Atrofia vilosa da mucosa de revestimento,
desprendimento e degeneracdo das células epiteliais nas pontas das vilosidades ocorrem em
infeccdes graves (PEDERSEN; ALLEN; LYONS, 2008).

Em contraste com a doenca entérica leve ou auséncia de sinais clinicos associados a
infeccdo por FECV, o bittipo FIPV geralmente resulta em uma doenca sistémica altamente
inflamatoria, quase sempre fatal, caracterizada como a PIF. O FIPV possivelmente se origina a

partir de um namero seleto de mutacfes espontaneas no genoma do FECV, que confere uma
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troca de tropismo de enterocitos para macréfagos, facilitando a disseminacao sistémica. O
mecanismo de origem e selecéo destas muta¢des ainda ndo estdo claras, mas elas parecem surgir
de novo dentro de cada gato infectado por FECV. Gatos machos, de racga pura e aqueles que
vivem em ambientes compartilhados com outros gatos tém maior probabilidade de desenvolver
PIF (HAAKE et al., 2020).

As principais mutacGes propostas responsaveis pela conversdo de FECV para FIPV
incluem diferencas alternativas de aminoécidos no gene que codifica o peptideo de fusdo da
proteina S, substituicdes no local de clivagem furina entre os dominios de ligagdo ao receptor
(S1) e fusdo (S2) da proteina S, e mutacBes na ORF 3abc resultando em uma proteina 3c
truncada. Mutacdes nos genes 3c e S sdo frequentemente encontradas juntas, mas uma unica
mutacdo em S ou 3c parece ser suficiente para alterar drasticamente o tropismo do FECV,
permitindo a internalizacdo e replicagdo aprimoradas do virus dentro de mondcitos e
macrofagos, facilitando a disseminacao sistémica associada as células do virus (HAAKE et al.,
2020).

A variante PIF efusiva, também conhecida como forma “umida”, ocorre em gatos com
capacidade reduzida de resposta imunoldgica mediada por células, e estd associada a uma
vasculite induzida por imunocomplexos. Essa condicao é marcada pela presenca de fluido rico
em fibrina nas cavidades corporais, incluindo os espac¢os pleural, pericardico e subcapsular dos
rins, além da cavidade peritoneal, os quais caracterizam a peritonite ou pleurite (JONES;
HUNT; KING, 2000). Por outro lado, a PIF nao efusiva, ou entdo, a “seca”, € caracterizada por
inimeras lesGes piogranulomatosas e granulomatosas reduzidas em variados tecidos,
principalmente nos olhos, cérebro, rins e figado (NELSON; COUTO, 2015).

O FECV é transmitido pela via fecal-oral, apresenta-se afinidade pelos enterécitos,
especialmente na regido entre o duodeno e o ceco. No entanto, o FCoV foi detectado no sangue,
em outros 6rgdos como os rins e o figado, e em diversos tecidos (MENDONCA et al., 2022).
Os animais afetados eliminam grandes quantidades do virus através das fezes, sendo a principal
via de transmisséo fecal-oral (MORI; FERREIRA; FLORES, 2012).

Os gatos que desenvolverem resposta imunologica celular eficaz juntamente com
resposta humoral estardo imunizados contra a doenca, enquanto aqueles que apresentarem
resposta imunoldgica celular deficiente podem desenvolver a forma efusiva da PIF, e aqueles
com resposta celular parcial podem manifestar a forma ndo efusiva da PIF (CUNHA et al.,
2020). Os autores ainda destacam que 0s sintomas subsequentes variam de acordo com a forma

da doenca, como na PIF efusiva ou imida, caracterizada pelo acimulo de fluidos em cavidades,
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principalmente no peritonio, de cor amarela, transparente a relativamente turvo e consisténcia
viscosa (clara de ovo), resulta-se em dilatacdo abdominal e dispneia (CRUZ et al., 2021).

No geral, os sinais clinicos dos gatos apresentam de forma variada, como anorexia,
inapeténcia, letargia, emagrecimento progressivo, pirexia, diarreia, alteragdes neuroldgicas e
oftdlmicas e infeccdo respiratoria (CUNHA et al., 2020). A ocorréncia da PIF em gatos
domeésticos que vivem sozinhos é estimada em 25%, enquanto para os felinos que vivem em
grupos ou aglomerados, a taxa se eleva para 75 a 90% (HEALEY et al., 2022). A infeccdo da
PIF pode ser influenciada por diversos fatores, como via de infeccdo, raca, género, idade,
quantidade de virus infectante, genética e estado imunoldgico do felino (SILVA; ANDREO,
2017). Estudos indicam que ha racas que sdo mais propensas ao desenvolvimento da PIF, como
Devon Rex, Abissinio e British Shorthair (SILVA; ANDREO, 2017).

O diagndstico soroldgico pode ser realizado a partir de sete dias da infeccdo, devido aos
anticorpos especificos que sdo detectaveis, porém esse teste, ndo consegue diferenciar FECV
do FIPV (PEDERSEN et al., 2009). Nao existe tratamento especifico para FIPV, somente
cuidados paliativos (KENNEDY, 2020). Mas existe a prevencao, que consiste em isolar e tratar
0s casos positivos, manter limpo o ambiente dos animais, e é considerada a melhor forma de
prevencdo, a imunizacdo em filhotes de até 7 semanas de idade, porém a Unica vacina

comercializada e aprovada, é para animais acima de 16 semanas (MENDONCA et al., 2022).

3 CONSIDERACOES FINAIS

E evidente que tanto o CCoV quanto o FCoV apresentam uma ampla distribuicdo e
impacto significativo nas populac@es de cédes e gatos em todo o0 mundo. Enquanto o CCoV ¢é
predominantemente associado a infeccdes entéricas leves em caes, podendo ocasionalmente
evoluir para formas mais graves em certas condicdes, 0 FCoV apresentadualidade marcante
entre o bidtipo entérico benigno (FECV) e o biotipo fatal (FIPV), dependendo de mutacbes
especificas no genoma viral. Essas caracteristicas sublinham a complexidade e a variabilidade
dos coronavirus nesses animais. Além disso, a interacdo entre a saude animal e humana, dentro
do paradigma One Health, destaca a importancia de estratégias de vigilancia e controle eficazes
para mitigar o potencial de transmissdo desses virus entre animais e humanos. A compreensao
aprofundada desses patogenos € crucial ndo apenas para proteger a saude dos animais de
companhia, mas também para prevenir riscos zoondticos e promover a satde publica de forma

integrada e colaborativa.
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1 INTRODUCAO

A fasciolose ou fascioliase ¢ uma doenca parasitaria causada por parasitos das espécies
Fasciola hepatica e Fasciola gigantica, que acometem o figado de ruminantes, entre outros
hospedeiros, incluindo o homem, caracterizando essa enfermidade como uma zoonose.
Segundo a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), a fasciolose ¢ uma doenca considerada
negligenciada, relatada em mais de 70 paises e com milhdes de pessoas em risco de infeccéo
(WHO, 2021).

Em humanos, a infeccdo sempre foi tratada com importancia secundaria, mas possui
patogenicidade e fases cronicas avancadas, principalmente em paises de baixa renda e
associados a agricultura comunitaria. Mais recentemente, a enfermidade apresentou a
importancia para os humanos aumentada devida relacdo da enfermidade com as mudancas
climéticas globais (PRITSCH; MOLENTO, 2018).

Em animais ha um forte impacto econdmico, pois as perdas causadas pela fasciolose
incluem a condenacdo de figados de animais abatidos, custo dos tratamentos para a doenca,
reducdo da fertilidade e producdo de leite, infec¢bes secundarias e mortes, chegando a ser
estimadas em trés bilhGes de dolares anuais (MEHMOOD et al., 2017).

No Brasil, a Unica espécie que ocorre é F. hepatica, com presen¢a mais comum em
ruminantes. Os parasitos adultos se localizam nos ductos biliares e as fases jovens, no
parénquima hepético (PAHO, 2024). Segundo Tessele, Brum e Barros (2013), alguns parasitos
podem penetrar nas veias hepaticas e atingirem a circulacéo sistémica indo se localizar de forma
incomum em outros sitios, no caso de bovinos principalmente nos pulmdes. Mas-Coma,
Agramunt e Valero (2013) também citaram a fasciolose ectopica relatada em diferentes
localizagdes no caso de infeccBes humanas, incluindo o sistema nervoso central.

Além disso, esses parasitos tém a capacidade de modular o sistema imunoldgico de seu
hospedeiro, o que pode levar a essas migracdes erraticas e afetar a suscetibilidade do hospedeiro
a outros patégenos, como anteriormente citado em animais incluindo agentes da tuberculose
bovina (CLARIDGE et al., 2012) e da clostridiose (KARAGULLE et al., 2022).

Assim, buscando elucidar as migragdes realizadas pelo parasito e suas associagdes com
outras enfermidades, o objetivo deste trabalho foi relatar locais de migracéo erratica de F.

hepatica e as doencas associadas a fasciolose.
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2 FASCIOLOSE

A fasciolose acomete mamiferos, dentre eles destacam-se os herbivoros: bovinos,
bubalinos, ovinos e caprinos (MARTINS; SPERANDIO, 2024). Mas-Coma et al. (2021),
incluiram suinos aos hospedeiros, apos estudos em laboratorio e de campo, a fim de avaliar a
capacidade de transmissdo e seu potencial papel reservatorio, visto as semelhancas genéticas,
fisioldgicas e imunoldgicas com humanos, uma vez que esses trematddeos podem se adaptar
rapidamente a diferentes hospedeiros mamiferos. Assim os autores alertam que os suinos devem
também serem incluidos nos programas de controle, pois podem estar na base da adaptacéo do
parasito aos humanos.

O ciclo de vida de F. hepatica é de cerca de 12 a 23 semanas, com um periodo pre-
patente, que compreende desde a ingestdo das metacercarias até a eliminacdo dos ovos nas
fezes, com aproximadamente oito a 12 semanas (CALVANI; SLAPETA, 2021). Estima-se que
0s parasitos adultos possam viver até 11 anos em ovinos, um ano em bovinos e nove a 13 anos
em humanos (MAS-COMA; VALERO; BARGUES, 2014; OPS, 2023).

Segundo Becerro-Recio et al. (2022) dentro do hospedeiro vertebrado, embora muitos
estudos existam sobre a patogenia da fasciolose, ha pouca informac&o sobre a patologia causada
pelos estagios imaturos. O primeiro contato entre o parasito e 0s tecidos hospedeiros ocorre no
nivel intestinal, de onde o tremat6deo jovem comeca a migrar cruzando a parede intestinal,
cerca de duas a trés horas ap6s o excistamento da metacercéria ingerida. Este mecanismo
representa o inicio de uma rota migratéria que eventualmente conduz em dire¢ao aos principais
ductos biliares intra-hepéaticos, um local pouco acessivel aos efetores da resposta imune do

hospedeiro.

2.1 FASCIOLOSE EM HUMANOS

Durante as décadas de 1990 e 2000, o aumento significativo de casos de infeccdo em
seres humanos e a identificacdo progressiva de areas endémicas em VAarios continentes
motivaram a Organiza¢do Mundial da Saude (OMS) a classificar essa enfermidade como uma
das trematodiases transmitidas por alimentos, inserindo-a na lista de doencas tropicais
negligenciadas (MAS-COMA; VALERO; BARGUES, 2023).

As infeccOes por trematodeos de origem alimentar sdo adquiridas quando alimentos

contaminados com metacercarias sao ingeridas. As doencas de maior importancia para a saude
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publica sdo opistorquiase (Opisthorchis viverrini, clonorquiase (Clonorchis sinensis) ou
Opisthorchis felineus), fascioliase (Fasciola gigantica ou Fasciola hepatica) e paragonimiase
(Paragonimus spp.), sendo a de maior distribuicdo mundial a fasciolose (WHO, 2013).

Os sintomas da fascioliase na fase aguda podem englobar febre; nauseas, vomitos e
diarreia; erupc¢des cutaneas, anormalidades na funcéo hepética; dificuldade respiratoria e dor
ou sensibilidade abdominal, acompanhados de eosinofilia. Na fase cronica, observa-se
inflamacéo, hiperplasia e espessamento das vias biliares e da vesicula biliar, resultando em
litiase ou obstrucdo biliar. Os sintomas desta fase podem incluir célica biliar, nausea,
intolerancia a alimentos gordurosos, dor no quadrante superior direito, dor epigastrica, ictericia
obstrutiva e prurido, decorrentes da obstrucdo das vias biliares e da inflamacéo na vesicula
biliar (OPS, 2023).

A OMS (WHO, 2007) recomenda triclabendazol na dose de 10 mg/kg por via oral em
dose Unica, podendo ser administradas duas doses a cada 12 ou 24 horas, quando necessario.
Em areas com altas prevaléncias de fascioliase em humanos, como na América do Sul,
principalmente Bolivia, Peru, Chile e Argentina, tem sido implementado campanhas de
qguimioterapia preventiva e tratamento em massa, por meio de administracbes anuais de
monodose, com 0 objetivo principal de diminuir as altas cargas ligadas aos piores efeitos
patoldgicos e morbidade da doenca (MAS-COMA et al., 2021). A Bolivia detém o maior
programa de controle da fascioliase a nivel mundial, onde desde 2008, foram administradas
mais de 540 mil doses de triclabendazol (WHO, 2013).

No Brasil, Pritsch e Molento (2018) fizeram um levantamento dos casos registrados de
1950 a 2016 e constataram 48 casos e reforcaram que o nimero baixo de casos relatados reflete

a falta de diagnostico.

2.1.1 Migracao erratica de Fasciola hepatica em humanos

A trajetoria esperada da migragédo de F. hepatica, no hospedeiro definitivo, acontece
apos a ingestdo da metacercaria, estas excistam no intestino delgado, o juvenil penetra na parede
intestinal e em cerca de duas horas se encontra na cavidade abdominal para alcancar o figado,
dentro de seis dias. A fase jovem migra no parénguima hepatico cinco a seis semanas até
atingirem os ductos biliares para se tornarem adultas (BECERRO-RECIO et al., 2022; MAS-
COMA; AGRAMUNT; VALERO, 2013).

Porém, ocasionalmente quando a sua migracéo € diferente do habitual, podem acontecer

casos de fascioliase erratica ou ectopica, ocorrendo em trato gastrointestinal; tecido subcutaneo;
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vasos sanguineos, coragdo, pulmdo e cavidade pleural; cérebro; Orbita; pancreas; baco e
epididimo (MAS-COMA; BARGUES; ESTEBAN, 1999).

Os achados histopatolégicos sdo caracterizados por infiltracdo eosinofilica e lesbes
granulomatosas formadas ao redor de ovos e/ou parasito. A lesdo granulomatosa carece de
linfocitos e células gigantes. Inflamacéo e fibrose sdo observadas na trajetdria migratéria (KIM
etal., 2015).

Fascioliase erratica € um tema abordado por diferentes autores. Beltran et al. (2004)
notificaram um caso no Peru, de um jovem com papula eritematosa, endurecida e pruriginosa
no flanco direito, que evoluiu para uma vesicula dolorosa. Ao puncionar, coletou-se um
espécime de parasito, que apos visualizacdo microscopica, observou-se estruturas morfoldgicas
compativel com F. hepatica, confirmado com o teste de arco de difusdo dupla (DD2). Analises
laboratoriais do paciente revelaram eosinofilia e negativo para ovos do trematoda nas fezes.

Ainda no Peru, Marcos et al. (2009), relataram o caso de um paciente com nodulo
cervical esquerdo, na regido do pescogo, com dois centimetros de didametro, mole, movel e
indolor. Neste caso, apds excisdo, visualizou-se o parasito na forma adulta com presenca de
ovos no nodulo. O diagndstico foi confirmado com imuno-histoquimica com o antigeno Fas2,
mas negativo no coproparasitologico. Fator provavel da infeccdo foi compreendido apos relato
de consumir diariamente atajo, uma hortalica parecida com o agrido que cresce nos riachos. O
relato chama atencdo devido a localizagdo incomum e o fato de ser um espécime de parasito
sexualmente maduro. O caminho da migracdo ndo esta claro, nestes casos hipéteses foram
sugeridas: o parasito pode ter atingido a regido cervical através dos tecidos moles ou pulmao;
pela corrente sanguinea (MARCOS et al., 2009) ou do duodeno continua até passar pelo
peritdnio, fascia e camada muscular da parede abdominal (BELTRAN et al., 2004).

Migracdo ectdpica em mesocolon foi relatada por Kim et al. (2015) na Coreia, em uma
mulher com queixa de desconforto e dor no quadrante inferior esquerdo do abdémen. A suspeita
parasitaria surgiu a partir da visualizacdo de trés abscessos (dois na parte anterior do colon
transverso distal e um na flexura esplénica) por tomografia computadorizada (TC), associado a
eosinofilia. O diagnostico parasitario se deu com a visualizacdo das caracteristicas
morfologicas, na histopatologia, apos ressec¢éo cirurgica. Contudo, inicialmente foi realizado
teste ELISA direcionado para Clonorchis, Paragonimus, Cysticercus e Sparganum e 0
resultado foi positivo para Cysticercus e Sparganum, havendo assim, reacdo cruzada. Os

autores concluiram que a migracdo se deu por penetracdo direta e ndo através da circulacao
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linfatica ou sanguinea, uma vez que ndo observaram lesdo nos vasos sanguineos, linfaticos ou
ganglios.

Implicacdes no sistema nervoso central também foram descritos, durante a cirurgia de
uma mulher Argentina, inicialmente diagnosticada com um tumor intracraniano, foram
descobertos varios ovos de F. hepatica nas meninges cisticas e no tecido cerebral. A paciente
veio a falecer 24 horas ap0s a operacdo. Ela havia apresentado sintomas sugestivos por cerca
de sete anos, incluindo cefaleia intensa nos ultimos dois anos. Ao longo do tempo, 0s sintomas
progrediram, levando a episddios como afasia temporaria, opistotono e desvio da cabeca e dos
olhos para a esquerda (RUGGIERI; CORREA; MARTINEZ, 1967).

Associado a lesdo cerebral, ha relatos de migracdo ocular. Na China, um menino de 10
anos, apés ingestdo de caranguejos frescos da espécie Potamon denticulata, apresentou
manifestacdes neuroldgicas, cinco episodios de hemorragias intracranianas e hematomas; sofria
de repetidas aflicdes no olho direito, acompanhadas de cefaleia, vomitos, oftalmia, exoftalmia
e paralisia do nervo abducente. O diagndstico definitivo deste caso foi confirmado pela
observacao do parasito saindo da conjuntiva edemaciada do paciente e pelos resultados dos
exames laboratoriais (ZHOU et al., 2008). A mesma historia clinica foi relatada no condado de
Xuan-Han, também na China, em um menino de oito anos (YING; XIAOSU; WANG, 2007).

Outros casos oculares, sem envolvimento sistémico, foram descritos. Cheng et al.
(2007) relataram o caso de edema facial e cegueira monocular em um menino de seis anos no
Uzbequistdo. A tomografia cerebral demonstrou uma lesdo frontal esquerda, € um organismo
ondulante, em forma de folha com cone cefalico foi visivel no olho. O diagnoéstico foi
confirmado a partir de anticorpos especificos para F. hepatica.

Dalimi e Jabarvand (2005), relataram que durante uma cirurgia intraocular de um
paciente do norte do Ird, um espécime de trematoda foi removido da camara anterior do olho
esquerdo. De acordo com a caracterizacdo morfoldgica do parasito, este foi identificado como
F. hepatica. A pesquisa coproparasitolégica e a sorologia do paciente foram negativos.

Relato de migracdo em pancreas também foi encontrado na literatura. Uma mulher
coreana, que previamente havia sido diagnosticada e medicada com praziquantel, retornou a
unidade médica com fortes dores abdominais, na tomografia abdominal, multiplos nddulos
irregulares no figado e lesdes semelhantes no pancreas, levando a suspeita que a medicagédo néo
foi suficiente e o trematoda agora também estivesse no parénquima pancreéatico. A confirmacéo
de F. hepatica foi por sorologia, o caso ndo teve indicagdo cirurgica e se resolveu com uma
segunda indicacdo anti-helmintica, Bithionol (LEE; KIM, 2006).
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Outro caso atipico também foi relatado por Krsak, Patel e Poeschla (2019), uma mulher
afegd, com queixa de falta de ar progressiva, chiado no peito grave e tosse seca. Inicialmente,
dispendiosas pesquisas foram feitas para doencas pulmonares, mas foi ao exame de imagem,
vendo lesdes hepaticas, associado ao grau de eosinofilia, os infiltrados pulmonares e a
epidemiologia que a investigacdo partiu para fascioliase, que é endémica na regido da Asia
Central que abrange Ird, Afeganistdo e Paquistdo. A suspeita foi confirmada com Western-blot
(antigeno recombinante a Glutathione S-transferase (GST)-FhSAP2) e ap6s o tratamento 0s
sintomas respiratorios sessaram.

O cenério da fascioliase humana como uma doenca de importancia secundaria vem
sendo reavaliada diante do crescente nimero de casos registrados, distribuidos em todos os
continentes (MAS-COMA et al., 2021). Somado a isto, os relatos da migracdo ectopica, levando
até ao Obito de pacientes, reforcam o impacto da doenca, e a complexibilidade no diagnéstico.
Neste sentido, Mas-Coma, Agramunt eValero (2014) trazem um levantamento de outros casos
e reforcam a importancia das complicacdes neurologicas e oculares da fascioliase em humanos.
Os autores ressaltam que tais complicagdes ndo sao muito estudadas, e que seu impacto na
salde dos pacientes merece esforcos para avaliar melhor as suas caracteristicas, frequéncia e

principalmente quanto ao diagndstico.

2.2 MIGRACAO ERRATICA DE Fasciola hepatica EM ANIMAIS

Diferentemente dos humanos, a migracgdo erratica de F. hepatica em animais é pouco
relatada, sendo mais comum casos descritos de migracdo pulmonar. Essa migracao erratica
pode acontecer, pois alguns trematddeos, acidentalmente, podem adentrar nas veias hepaticas
e assim atingirem a circulagdo e localizar-se em sitios incomuns como os pulmdes (TESSELE;
BRUM; BARROS, 2013).

Segundo Tessele, Brum e Barros (2013), bovinos de quatro matadouros frigorificos no
Brasil ao longo de 28 meses, e entre os 21 casos de fasciolose identificados, 18 estavam no
figado e trés no pulmdo (14,28%). Os casos de fasciolose pulmonar foram caracterizados
macroscopicamente por cistos ou nddulos de variados tamanhos, envolvidos por tecido
conjuntivo fibroso e como abscessos localizados nas extremidades dos brénquios. Os nédulos
continham liquido viscoso, com aspecto achocolatado e parcialmente coagulado, onde os
trematodeos eram visiveis. Sob microscopia, as extremidades dos brénquios mostravam-se

preenchidas com exsudato contendo numerosos eosinofilos e neutrofilos degenerados. Alem
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disso, os brénquios apresentavam paredes espessadas e, as vezes, exemplares dos trematdédeos
podiam ser observados dentro deles (Figura 1).

Figura 1- Fotomacrografia e fotomicrografia de fasciolose pulmonar.
Fonte: Tessele, Brum e Barros (2013).

Outro estudo realizado por Panziera et al. (2020) no Brasil, verificou que de um total de
27 amostras de bovinos, ocorreu fasciolose em onze bovinos, sendo que dez destas amostras
correspondiam a migracdo erratica para 0 pulmdo e todos esses casos afetaram
concomitantemente o figado. Macroscopicamente, as lesdes pulmonares foram caracterizadas
por uma area focal nodular e elevada envolvendo as bordas dos lobos pulmonares, medindo de
1a10 cm de didmetro. Na superficie de corte, esses nddulos continham principalmente material
caseoso acastanhado, fridvel, envolto por uma cépsula. Em quatro casos, entretanto, as
estruturas nodulares eram cisticas e apresentavam um liquido viscoso e acastanhado.
Trematddeos intralesionais foram observados em trés de dez casos de fasciolose pulmonar e
tinham caracteristicas como corpo folidceo achatado, eram acastanhados a acinzentados e
mediam 1,0 x 0,5 cm. Embora os parasitas hdo tenham sido observados nos demais casos (7/10),
0 aspecto morfoldgico de todas as lesdes foi semelhante.

Ainda no estudo de Panziera et al. (2020), microscopicamente, foram observadas
secgOes transversais dos trematddeos em trés casos de migracdo erratica pulmonar, os quais
estavam entremeados por necrose caseosa acentuada. Os parasitas tinham um tegumento
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externo eosinofilico, que continha espinhos e uma ventosa oral na extremidade anterior. O
parénquima do parasita continha por¢do digestiva, composto por um intestino grosso (ceco)
com o lumen preenchido, ocasionalmente, por um pigmento marrom a preto. Esses parasitas
eram morfologicamente compativeis com formas larvais de F. hepatica devido & auséncia de
orgdos reprodutivos. De maneira geral, as lesbes foram caracterizadas por necrose caseosa
grave, com intensa quantidade de restos celulares circundados por intenso infiltrado
inflamatdrio eosinofilico. Havia também discreta quantidade de macrofagos, linfocitos e
plasmacitos adjacentes a areas com infiltrado inflamatdrio contendo histiocitos em palicada e
ocasionais células gigantes multinucleadas. Na periferia dessas lesbes havia acentuada
proliferacdo de tecido conjuntivo fibroso.

Um total de 600 touros abatidos foram examinados para investigar a infeccdo por
Fasciola, em matadouros na provincia de New-Valley, no Egito. Os figados de 120 touros
(20%) foram positivos para fascioliase, 3,3% com migracdo incomum para 0 pulmao.
Macroscopicamente, o pulmé&o apresentou-se com consisténcia firme e com alguns exemplares
de parasitos imaturos encapsulados em cistos. Microscopicamente, 0s trematddeos eram
encapsulados por tecido conjuntivo fibroso e também ocorriam multiplas areas de necrose com
hemorragia e hemossiderose (SOTOHY et al., 2019).

Também com o objetivo de avaliar a frequéncia F. hepatica ectopica no pulméo, 2.066
bovinos foram avaliados no centro de beneficio municipal de Cajamarca, Peru. A frequéncia de
fasciolose pulmonar erratica foi determinada em 3,68 + 0,8% (PAJARES et al., 2020).

Migracao pulmonar ectdpica foi relatado em um bdfalo no matadouro de Tabriz no Ir4,
por Seyedrasouli et al. (2023). Um espécime de trés centimetros foi recuperado do lobo caudal
do pulméo direito, identificado como F. hepatica com base na morfologia macroscopica.
Microscopicamente, foi constatado pneumonia cronica ativa, juntamente com fibrose
intersticial leve, e espessamento de septos alveolares e da pleura, além de necrose associado a

infiltrado inflamatorio misto intenso no pulmao afetado.
3 DOENCAS ASSOCIADAS A FASCIOLOSE

A associagdo da fasciolose com outras doencas € um tema estudado por diferentes
autores, especialmente devido a capacidade da F. hepatica em poder modular o sistema

imunologico de seu hospedeiro, transportar agentes infecciosos e migrar de forma erratica para

diferentes 6rgédos dos animais e humanos (HOWELL et al., 2019). Segundo Calvani e Slapeta
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(2021), foi demonstrado que a infeccdo por F. hepatica leva a uma mudanga em dire¢do a uma
resposta de células T auxiliares, deixando os hospedeiros mais suscetiveis a infeccéo por outros
patdgenos bacterianos.

Os clostridios sdo bactérias anaerobicas formadoras de esporos comumente encontradas
em solo, e que podem viver como comensais na microbiota intestinal de humanos e de muitos
animais (SONGER, 2010). Em ambientes anaerdbicos, como nos tecidos necrosados pela
migracao da Fasciola spp., sdo favoraveis para a germinacgéo e proliferacdo dos Clostridium
spp., especialmente os histotoxicos, Clostridium septicum, Clostridium novyi, Clostridium
chauvoei, Clostridium sordellii, Clostridium perfringens que, isoladamente ou em combinagéo,
causam infeccGes necrédticas, como a gangrena gasosa e hepatite necrotica (UZAL et al., 2018).
Neste sentido, segundo Barros (2016), o parasitismo por F. hepatica € um fator predisponente
para a hemoglobindria bacilar em bovinos, pois acredita-se que a movimentacado das larvas pelo
figado propicie um ambiente propicio para a proliferacdo de Clostridium haemolyticum (C.
novyi tipo D).

Um estudo realizado na Turquia encontrou a presenca molecular de C. perfringens em
F. hepatica extraidas dos ductos biliares de bovinos naturalmente infectados, evidenciando a
possibilidade que os parasitos podem transportar os Clostridium spp. do trato intestinal para o
figado, como para outros 6rgdos (KARAGULLE et al., 2022). Esses achados demonstram a
importancia da fasciolose como um elemento de risco para a incidéncia de clostridioses nos
animais, colaborando com outros autores, como Navarro e Uzal (2020), que descrevem a
associacao da fasciolose com hepatite necrética.

A tuberculose bovina, que tem como agente etiolégico Mycobacterium bovis, é uma
enfermidade cronica de dificil controle, trazendo prejuizos econdmicos e para sadude publica. A
coinfeccdo entre Fasciola spp. e M. bovis em bovinos estd sendo amplamente estudada, pois
ambas as infeccBes sdo endémicas em varias regides do mundo, e os efeitos da coinfeccao
podem influenciar na transmissdo, progressao e diagndstico das doencas (HOWELL et al.,
2019).

A coinfecgéo entre F. hepatica e M. bovis influenciou na resposta dos bovinos ao teste
hipersensibilidade cutanea a tuberculina (teste tuberculinico), utilizado para diagnéstico da
tuberculose bovina, na qual a resposta foi menor em animais coinfectados, o que poderia trazer
consequéncias negativas aos programas de controle e erradicacdo da tuberculose bovina em
areas endémicas para fasciolose (FLYNN et al., 2009; GARZA-CUARTERO et al., 2016).

Em uma sistematica revisdo de literatura realizado por Howell et al. (2019), sobre

coinfecgdo da Fasciola spp. e M. bovis em bovinos e a influéncia sobre teste tuberculinico
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cutaneo, teste de interferon vy, deteccdo de lesdes e cultura/recuperagdo bacteriana, observaram
divergéncias entres os resultados, sugerindo a necessidade de mais estudos sobre os efeitos
dessa coinfec¢édo sobre a ocorréncia e diagnéstico da tuberculose bovina.

Reforgando a ideia da capacidade de modular a resposta imune do hospedeiro, Calvani
e Slapeta (2021), citam os agentes bacterianos M. bovis e Bordetella pertussis como possiveis
associados a infeccdo por F. hepatica. E afirmam que esta imuno modulacdo demonstrou
também confundir os resultados dos testes diagndsticos para doencas, incluindo a tuberculose
bovina, devido a supressdo de uma resposta Th1 eficaz, aumentando a taxa de resultados falso-
negativo.

Bovinos parasitados sdo mais vulneraveis a infec¢do por Salmonella dublin devido a
supressdo da resposta de hipersensibilidade frente as bactérias. Os animais afetados nao
conseguem elimina-las dos tecidos, 0 que os torna portadores ativos (AITKEN et al., 1981).
Além disso, foi observada uma ligacéo entre a infeccdo por F. hepatica e o desenvolvimento
de doencas metabolicas em vacas de alta producdo leiteira, resultando em consequéncias
econémicas significativas (COSTA, 2010).

Costa et al. (2024) reiteram a questdo que durante a infeccdo, F. hepatica modula a
resposta imune do hospedeiro e confirmam que o parasito € um patégeno imunorregulador, que
pode afetar a imunidade induzida pelas vacinas, como provado pelos autores com bovinos
vacinados contra febre aftosa no Uruguai.

Num estudo realizado por Marques, Scroferneker e Edelweiss (2004) no Rio Grande do
Sul, casos de glomerulonefrite causada por F. hepatica foi observada em bufalos. Bidpsias
renais de 20 bufalos, 11 com F. hepatica e nove bufalos ndo infectados foram examinadas por
imunofluorescéncia direta e indireta, microscopia Optica e analise imuno-histoquimica. As
biopsias de sete (63,6%) bufalos infectados  mostraram  glomerulonefrite
membranoproliferativa, trés bidpsias (27,3%) revelaram glomerulonefrite
mesangioproliferativa e um rim apresentou amostras de bidpsia normais. A analise imuno-
histoquimica revelou a presenca de antigenos marrons difusos de F. hepatica no glomérulo.
Assim, os autores concluiram que lesdo renal observada no estudo com bufalos naturalmente
infectados, resulta da deposi¢do de complexos imunes circulantes em resposta a presenca do

parasito.
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4 CONSIDERACOES FINAIS

A fascioliase ou fasciolose ¢ distribuida mundialmente e continua a se expandir como
uma doenga tropical globalmente negligenciada. Dados mostram que persiste uma lacuna na
prevaléncia da enfermidade para animais e humanos e que estudos epidemiolégicos séo
necessarios para fortalecer a vigilancia epidemioldgica e assim auxiliar na implementacéo de
medidas de controle, assim como para prevenir complicagdes a longo prazo, a partir da
identificacdo de areas endémicas em humanos e em animais.

Foi possivel constatar que ha muitos relatos de migracdo extra-hepatica em humanos
distribuidos em todos os continentes, mas ndo foram encontrados, na literatura pesquisada,
casos de migracdo de F. hepatica em humanos no Brasil. No caso de animais, todos 0s casos
relatados sdo de migracdo pulmonar.

Além da questdo da migragdo ectopica, verificou-se a associacao de agentes bacterianos
com F. hepatica, devido ao imuno comprometimento e aumento da susceptibilidade a outros
agentes.

A importancia das migracdes ectdpicas e das associacdes da fasciolose com outras
enfermidades deve receber maior atencdo pelos profissionais de salude, uma vez que seu
impacto na saide de humanos e de animais se torna cada vez mais relevante. Assim, faz-se
necessario investir esforcos para avaliar melhor suas caracteristicas e frequéncia, buscando

facilitar o diagnostico desses eventos.
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1 INTRODUCAO

Atualmente, a gama de aplicacGes dos biopolimeros se ampliou em decorréncia da
demanda por materiais inovadores e ecologicamente corretos que possuem propriedades
aprimoradas (GEORGE et al., 2020). A quitina, que é o segundo biopolimero mais abundante
na natureza depois da celulose, é caracterizada por ser um polissacarideo linear composto de
unidades poli- B- [1,4]-N-acetil-D-glucosamina (KOU; PETERS; MUCALO, 2022). Este
material é definido como um polimero verde, pois € obtido de uma gama de fontes de origem
natural, especialmente de exoesqueletos de crustaceos, e sua extracdo requer diversas etapas,
as quais incluem desmineralizagéo, desproteinizacio e despigmentacio (JIMENEZ-GOMEZ;
CECILIA, 2020).

Os polimeros naturais e os biopolimeros tém atraido atencdo consideravel em aplicacfes
voltadas para a area biomédica devido as suas caracteristicas atraentes, tais como
renovabilidade, ampla disponibilidade, biodegradabilidade, biocompatibilidade e
funcionalidade intrinseca. Entre os biopolimeros, a quitina e a sua forma desacetilada,
denominada quitosana (copolimero polissacarideo ligado a f-(1,4) de d-glucosamina) tem
grande potencial estrutural, passivel de modificacbes mecénicas e quimicas que geram novas
funcgdes, propriedades e aplicagdes (JAYAKUMAR et al., 2010). A quitosana tem sido objeto
de extensa investigacdo ha varias décadas no dominio da biofabricacao e bioconjugacdo, além
de suas caracteristicas distintas tais como propriedades antibacteriana e mucoadesiva,
capacidade de gelificacdo e formacédo de filme, alta propriedade de barreira ao oxigénio e a
presenca de grupos amina e hidroxila ativos, que podem ser possiveis sitios reativos
(BARANWAL et al., 2018; CROUVISIER-URION et al., 2019; DING et al., 2019). A
quitosana apresenta vantagens impares, como propriedade antibacteriana de amplo espectro,
permitindo combater com maestria bactérias Gram-positivas e Gram-negativas e mucoadesivas,
sendo esta caracteristica o que a difere da celulose (RABEA et al., 2003).

Apesar da estrutura de carboidratos da quitosana ter uma notavel igualdade com a
celulose, este ¢ um material utilizado em aplicages biomédicas (DASH et al., 2011, DESAI et
al.,, 2023). A quitosana € um composto versatil por causa da seguranca bioldgica, custo-
beneficio, propriedade de n&o irritabilidade, biocompatibilidade, elevada capacidade de
formacgéo de filme e excelentes qualidades mecénicas. Deste modo, encontra aplicacdo em
diversos setores, como alimentos, agricultura e biofarmacéutico (NGO et al., 2015).

Assim, este capitulo tem como objetivo apresentar uma visao geral atualizada das fontes

de producéo e métodos de extracdo de quitosana. As propriedades fisico-quimicas e funcionais
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do biopolimero também foram enfatizadas e alguns exemplos de aplicacfes em diversas areas

sdo apresentados, com uma maior énfase na industria farmacéutica.

2 QUITINA E QUITOSANA

A quitina e seus derivados sdo biomoléculas de grande potencial, possuindo atividades
bioldgicas versateis, demonstrando biocompatibilidade e biodegradabilidade (SRINIVASAN;
KANAYAIRAM; RAVICHANDRAN, 2018). E um biopolimero muito abundante, sendo
componente principal do exoesqueleto de crusticeos e insetos (ARANAZ et al., 2021). Sua
extragdo segue varias etapas, tais como desmineralizagdo, desproteinizacdo e desodorizacao
(KHAJAVIAN et al., 2022).

A quitosana é um copolimero natural derivado da desacetilacdo alcalina da quitina
(MONDEJAR-LOPEZ et al., 2022). Este material possui propriedades antimicrobiana e
antibacteriana, baixa toxicidade, biocompatibilidade e n&o alergenicidade (ZAMBOULIS et al.,
2020). Pode interagir facilmente com outras moléculas devido ao grande numero de grupos
funcionais em sua estrutura (grupos hidroxila e amina), o que fornece aos produtos a base de
quitosana as qualidades desejadas (ALI et al., 2023). O processo de desacetilagdo da quitina
pode ser executado de forma quimica ou enzimatica. E possivel também encontrar este material
naturalmente na parede celular de alguns fungos. A estrutura da quitosana se trata de um
copolimero linear composto por unidades hidrofilicas repetidas (unidades de D-glucosamina) e
unidades hidrofobicas residuais (unidades de N-acetil-D-glucosamina) (YARNPAKDEE et al.,
2022). A estrutura quimica da quitina e quitosana € apresentada na Figura 1.

CH,0H _NHCOCH; ; _NH,
z —--_‘;-,}__-—- O\. HU_/]' — \.__..-.. OH 1 HO’/‘;‘?(.---.-. _‘:{-"}:l-'.\" ‘
A HO— A -0 — L= “ A 3 \ 0 —L~= -
NHCOCH; CH;0H n - CH,0H n
QUITINA QUITOSANA
Figura 1 - Estruturas moleculares esquematizando a reacdo de sintese da quitosana a partir da

quitina.
Fonte: Adaptado de Campana-Filho et al. (2007)

Algumas caracteristicas influenciam a relacdo estrutura-funcdo da quitosana, como
massa molar (M.M.) e o grau de desacetilacdo (JOSEPH et al., 2021). A solubilidade da
quitosana, por exemplo, esté relacionada pela ligagcdo aos grupos amina ao longo da cadeia

polimérica, sendo totalmente protonados sob condic¢des &cidas, tornando assim a quitosana
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altamente solUvel. Esta propriedade aumenta com o aumento do grau de desacetilacdo e a
diminuicdo da massa molar (MUKHTAR et al., 2021).

2.1 GRAU DE DESACETILACAO

O processo de desacetilacdo da quitina, que leva a produgdo da quitosana, pode ser
medido como a quantidade de grupamentos amino (-NH:) livres ao longo da cadeia polimérica
(AZEVEDO et al., 2007). As fontes de quitina comerciais, tais como exoesqueletos de
crustaceos, sdo principalmente adquiridas como residuos provenientes tanto da atividade
pesqueira como do processamento dos crustdceos em industrias alimenticias (ANTONINO,
2007; SANTOS, 2020). Esse material, sem tratamento, apresenta associacdo com diferentes
compostos tais como proteinas, material inorganico, pigmentos e lipidios (ROBERTS, 1992).

A desacetilacdo, por sua vez, provoca alteragdes quimicas no material, e este processo
desempenha papel fundamental nas mais diversas propriedades fisicas, quimicas e biolégicas
da quitosana, em relacdo ao seu precursor (TAN et al., 1998). De acordo com a literatura,
derivados obtidos a partir da quitina com grau de desacetilacdo superior a 75% podem ser
chamados de quitosana (CONFEDERAT et al., 2021). Desta forma, a extracdo desse material
necessita de processos que visam a sua purificacdo, sendo os essenciais a desproteinizacdo
(remocéo de proteinas), a desmineralizacdo (retirada de minerais) e a descoloracdo (retirada de
pigmentos) (ROBERTS, 1992).

As proteinas presentes na quitina podem ser removidas por meio de um tratamento com
solucdo alcalina, como carbonato de sodio, hidroxido de potassio, carbonato de potéassio ou
hidroxido de célcio e, mais comumente, a utilizacdo de solugédo de hidroxido de sédio (1-10%),
com faixas de temperatura que podem chegar até 100°C (CAMPANA-FILHO et al., 2007).

A desmineralizacdo acontece a partir da decomposicdo do carbonato de célcio presente
no aminopolissacarideo, na qual a reacdo acontece em meio acido, normalmente utilizando
acido nitrico, sulfurico, férmico, acético ou cloridrico, sendo este ultimo empregado proximo
de uma concentracdo a 10% (ASSIS; BRITO, 2008).

A etapa de descoloracdo depende da utilizagéo de solventes que removam os pigmentos
associados ao material, que podem ser de natureza organica ou inorganica, como os descritos
por El Knidri et al. (2018), tais como hipoclorito de sodio, peroxido de hidrogénio e acetona.

A conversdo da quitina em quitosana acontece ap0s a realizagdo das etapas anteriores,

mediante remocao dos grupamentos acetil da cadeia polimérica. A reagdo acontece por emprego
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de tratamento com hidroxido de sodio ou hidroxido de potéssio, na presenca de temperaturas
elevadas, variando de 50 a 130 °C (KOU; PETERS; MUCALDO, 2021).

O processo de obtencdo de quitosana com alto grau de desacetilacdo pode ser
essencialmente dificil, devido ao risco da degradacdo da estrutura polimérica do material frente
ao prolongamento do tempo de reacgdo e exposicdo aos reagentes. De acordo com a literatura, 0
grau de desacetilacdo tem possibilidade de atingir 75 a 85% diante do primeiro tratamento com
alcalis (ARANAZ et al., 2009).

Em alternativa ao processo quimico, a obtencdo da quitosana por extracdo biologica é
uma opcao mais sustentavel devido a ndo utilizacdo de acidos e bases, mas sim o0 emprego de
enzimas (EL-ARABY et al.,, 2023). No ambito da extracdo alternativa, o processo de
desproteinizacdo pode utilizar enzimas, como as proteases oriundas de bactérias tais como
Serratia marcescens FS-3, Bacillus subtilis., Serratia sp., Bacillus sp e Pseudomonas
aeruginosa K-187 (HAMED; OZOGUL; REGENSTEIN, 2016; KOU; PETERS; MUCALO,
2021), bem como o emprego de deacetilases na etapa de conversdo da quitina em quitosana,
derivadas da natureza como insetos e microrganismos diversos (PELLIS; GUEBITZ;
NYANHONGO, 2022). A eficiéncia deste método é discutivel, apesar de sua sustentabilidade
e menor risco a degradacdo, visto que a extracdo quimica apresenta maior sucesso no alcance
de maiores niveis de desacetilagio e menor custo em sua aplicacdo, até o momento
(OLIVEIRA, 2012).

2.2 SOLUBILIDADE

De acordo com Pillai, Paul e Sharma (2009), o motivo para a quitina ter baixa
solubilidade em solventes organicos comum esta relacionado com o numero elevado de
ligacBes de hidrogénio ligadas a estrutura polimérica do material. Em seu derivado quitosana,
a quantidade de grupamentos amino protonados (—NHs+) na cadeia do polimero ¢ determinante
para caracterizar a solubilidade, visto que sua solvatagdo em agua é aumentada de forma
diretamente proporcional devido a quantidade desses grupos, que aumentam assim as interacdes
eletrostaticas repulsivas (SPIN-NETO et al., 2008). De forma geral, o acido acético em
concentracdes proximas a 1% é empregado como solvente para quitosana (BESSA-JUNIOR;
GONCALVES, 2013).

Existem muitos fatores que podem impactar diretamente na solubilidade da quitosana,

tais como a temperatura, concentracdo do alcali, tempo de desacetilacdo, tratamentos prévios
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ao isolamento de quitina, proporcdo de quitina para solucdo alcalina, tamanho de particula,
entre outros. Portanto, as propriedades inerentes da solugcdo da quitosana ndo estdo
exclusivamente associadas apenas ao seu grau de acetilacdo, mas também depende da forma
como o0s grupos acetil estdo dispersos ao longo da cadeia polimérica principal, além da massa
molar, sendo um parametro significativo que domina a solubilidade e outras propriedades da
quitosana (ZARGAR; ASGHARI; DASHTI, 2015).

2.3 PONTO DE CARGA ZERO (pC2)

O ponto de carga zero (pCz) pode ser definido como o valor de pH em que a adsor¢éo
dos ions abrange e determina o potencial (H+ OH-), onde se anulam. Para sua determinacé&o,
utiliza-se da técnica de titulacdo potenciométrica da substancia em diferentes forcas i6nicas do
meio. O pCZ deste modo, é o ponto de cruzamento entre essas diferencas de curvas eletroliticas
(ALMEIDA et al., 2023). Os materiais catidénicos de adsorcao sao favorecidos quando o pH é
maior do que o ponto de carga zero (pCZ) do adsorvente. As adsor¢Ges de materiais catidnicos
sdo favorecidas quando o pH é maior que o ponto de carga zero (PCZ) do adsorvente
(CELEKLI; YAVUZATMACA,; BOZKURT, 2010).

Wang et al. (2008) estudaram granulos de hidrogel de quitosana para a adsorc¢ao de
acido fulvico (FA) de solugdes aquosas, a fim de examinar 0s comportamentos e mecanismos
de adsorcéo. Estudos cinéticos e isotérmicos foram realizados, considerando os efeitos de
diversos parametros, tais como concentracéo inicial (5-50 mg/L), temperatura (15, 30, 45 °C),
pH (4-12) e forca idnica (0 —0,5 M de NaCl). Os resultados demonstram que a adsorcdo de FA
é fortemente dependente do pH (valores de pH 4 a 12, adicionando 0.1 M HNO3z ou 0.1 M KOH
solucdo) e da forca ibnica, foi adicionado ao FA 1 M de NaCl para os valores desejados de pH
(4 a 12) nas condicGes experimentais testadas.

O ponto de carga zero (pCZ) demonstrou que a superficie das esferas de hidrogel de
quitosana estavam carregadas positivamente em pH <9,9 e carregadas negativamente em pH
>9,9. A Figura 2 mostra o ponto de carga zero (pCZ) apresentado no estudo (WANG et al.,
2008).
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Figura 2 - Determinacédo do pCZ de hidrogel de quitosana a base de solu¢do de KNO:s.
Fonte: Wang et al. (2008)

A espectrometria no infravermelho com transformada de Fourier (FTIR) demonstrou
que a adsor¢do ocorreu principalmente atraves de interagdes com os a&tomos de N2 em esferas
de hidrogel de quitosana e a espectrometria de fotoelétrons de raios X (XPS) revelou a formacao
de complexos organicos entre 0s grupos amino protonados e FA depois da adsorcdo (WANG
et al., 2008).

3 APLICABILIDADE NA AREA FARMACEUTICA

Gracas a sua versatilidade e propriedades Unicas, a quitosana tem sido amplamente
utilizada na area farmacéutica e em diversas outras areas. Sua estrutura quimica, que apresenta
0s grupos funcionais amina e hidroxila, permite que a molécula passe por derivatizacdo quimica
ou se ligue a grupos especificos. Isso possibilita a modificacdo da molécula, alterando suas
caracteristicas fisicas e quimicas, o que proporciona a aplicacdo em diferentes finalidades
(MOURA, 2012).

Além de ser biocompativel e apresentar auséncia de toxicidade, esta apresenta outras
caracteristicas que se destacam, tais como propriedades antimicrobianas, biodegradabilidade e
capacidade emulsificante e quelante (LIMA, 2015). Segundo Queiroz e Tomaz (2020), em sua
revisao integrativa, a quitosana contribui para a reducdo do tempo de cicatrizacdo e a melhoria
da qualidade das feridas, além de apresentar atividade bactericida. Em outro estudo, é
apresentada a utilizagdo de agentes de reticulacdo que possibilitam a utilizacdo de quitosana

para preparacao de esferas para controle de liberacdo de farmacos (SOBREIRA et al., 2020).
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Rosendo et al. (2020) mostrou em sua revisdo de literatura que as estruturas de
quitosana, seja de forma isolada ou combinada com outros materiais, demonstraram um grande
potencial na inducdo da regeneracdo Ossea. Devido a essas propriedades e aplicacdes, a

quitosana continua sendo pesquisada e em desenvolvimento nas diversas areas farmacéuticas.

3.1 NANOPARTICULAS DE QUITOSANA

A quitosana € considerada o biopolimero mais utilizado para a preparacdo de
nanoparticulas devido as suas propriedades unicas (GAO; WU, 2022). As nanoparticulas de
quitosana apresentam tanto os atributos tipicos da quitosana quanto os beneficios das
nanoparticulas. Consequentemente, estas podem ser difundidas por meio de estruturas de
biofilme, preservando suas propriedades de biodegradabilidade, biocompatibilidade e
atoxidade (XING et al., 2021). Possuem propriedades mucoadesivas marcantes relacionadas
tanto ao tamanho da particula quanto a carga superficial (LI et al., 2022). Tém a capacidade de
controlar a taxa de liberacdo do medicamento, prolongar a duracdo da eficacia terapéutica e
entregar os medicamentos em locais precisos do corpo (ABDELGAWAD; HUDSON, 2019).
Além disso, apresentam grande valor para agricultura, devido suas propriedades de alta area
superficial e carga positiva, tornando-se altamente adequados para uma ampla gama de
aplicacdes, por exemplo, ao permitir um maior contato entre os insumos e a planta (RISEH et
al., 2024).

No campo da nanotecnologia, a quitosana tem sido utilizada com sucesso como
transportador para o preparo de nanoparticulas contendo ingredientes ativos como Gleo
essencial, que sdo compostos hidrofobicos, volateis ativos, extraidos como metabolitos
secundarios de diferentes partes de plantas comestiveis, fitoterapicas e medicinais (SILVA et
al., 2021). Essa associacdo tem apresentado bons efeitos bioldgicos no controle de pragas,

resisténcia antifangica e a oxidagdo de alimentos (JIANG et al., 2024).

3.2 LIBERACAO CONTROLADA DE FARMACOS

A quitosana é amplamente investigada para aplicacdes de modificacdo de
medicamentos, ou seja, melhoram a eficiéncia global dos medicamentos, controlando o
mecanismo de degradacéo e liberagdo. A quitosana pode ser utilizada sozinha ou associada com
outros materiais, pois confere suas caracteristicas especificas as formulagdes de medicamentos,

resultando em sistemas de liberagdo prolongada (SAFDAR et al., 2019).
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A quitosana tem a capacidade de formar ligagdes covalentes e de hidrogénio devido aos
seus grupos OH e NH.. Em pH baixo, a protonagdo do grupamento amino torna a
macromolécula de quitosana carregada positivamente, levando a adeséo da quitosana a mucosa.
Uma vez que o pH de cada regido do corpo humano é diferente, torna-se possivel direcionar a
entrega do farmaco (LIANG et al., 2019).

Lisuzzo et al. (2020) desenvolveram uma estratégia para preparar nanoestruturas
hibridas com propriedades de liberacdo controlada de quelina, um fluorocromo natural extraido
da planta Ammi vishaga, utilizado para o tratamento de vitiligo e psoriase. A metodologia se
baseou em carregar a quelina no Iimen do HNT (Nanotubos de quitosana e haloisita) pelo
procedimento assistido a vacuo. A droga foi inserida dentro da cavidade de haloisita (mineral
de argila). Deste modo, os nanotubos carregados foram revestidos com quitosana como
decorréncia das interacdes entre o biopolimero catiénico e a superficie externa da haloisita, que
é carregada negativamente em uma ampla faixa de pH. As propriedades de liberacdo foram
interpretadas com base nos resultados das caracterizagOes termogravimetria (TG) e Potencial
Zeta ou potencial eletrocinético (£). Os resultados apontaram que ocorreu atracdo eletrostatica
entre a quitosana cationica e a superficie externa do HNT (carregada negativamente). E
destacam a eficiéncia do revestimento de quitosana que provocou uma melhora no potencial
hidrofilico em meio aquoso com mais forca ibnica. O revestido de quitosana produziu a
hidrofobizacao da superficie externa do HNT, como demonstrado pelas melhorias significativas
dos valores do angulo de contato inicial 8 1 (75 = 2° e 80 + 3° em 4gua e solucdo de NaCl,
respectivamente) comparado ao composito HNT/quelina (30,9+1,2°). Houve uma melhor
estabilidade térmica dos compdsitos quitosana/HNT/quelina em trés perdas de massa, enquanto
guelina se decompde totalmente em uma Unica etapa, HNT/quelina exibem trés perdas de
massa. Com base em experimento de potencial Zeta a eficiéncia do revestimento de quitosana
pode ser melhorada elevando a forca ibnica do meio aquoso.

Contudo, este estudo demonstrou que 0s nanotubos de haloisita envoltos por camadas
de quitosana podem ser eficazes como sistema de administracdo de medicamentos.

Ata et al. (2020) estudaram a associacdo entre quitosana e polivinil pirrolidona (PVP)
com hidrogéis a base de aminopropiltrietoxisilano (APTES), para a liberagcdo controlada do
farmaco cefixima (serve para inibicéo da sintese da parede bacteriana). A liberacao e a cinética
do farmaco foram estudadas em funcdo do pH géastrico humano. As formulagfes foram
caracterizadas por anéalise de infravermelho por transformada de Fourier (FTIR) e analise

termogravimetrica (TGA). Foram preparadas quatro amostras com formulagGes diferentes
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varidveis de reticulante aminopropiltrietoxisilano (40, 80, 160 e 320 uL). De acordo com os
resultados, a formulacdo de hidrogel TAP 32 foi a mais estavel e as amostras de hidrogel
mostraram atividade antibacteriana promissora contra a cepa de E. coli. A sensibilidade ao pH
dos hidrogéis mostrou-se propicia para seu uso na entrega do farmaco empregado. Desta forma,
os hidrogéis a base de quitosana e PVP revelaram potencial para liberacdo controlada do

farmaco cefixima em meio pH gastrico.

3.3 FILMES DE QUITOSANA

Os biofilmes sdo filmes preparados a partir de materiais biolégicos como a quitosana,
que por ser um biopolimero apresenta capacidade de bioadesdo e, com isso, formam uma
barreira a elementos externos (MORA-LOPEZ et al., 2023). Devido as suas caracteristicas
como a facil formacdao de géis, sua capacidade filmogénica e boas propriedades fisico-quimicas
e mecanicas, os filmes de quitosana tém apresentado vantagens na producdo de medicamentos
(SANTOS et al., 2023). Estudos clinicos demonstraram que feridas humanas tratadas com
membranas de quitosana cicatrizam mais rapidamente. 1sso ocorre devido a a¢do do polimero,
que forma filmes permeaveis ao oxigénio e & agua (RODRIGUES et al., 2020).

O uso topico da quitosana favorece o processo de cicatrizacdo ao estimular o
crescimento do tecido e proteger a mucosa (MORA-LOPEZ et al., 2023). De acordo com
Severo, Fook e Leite (2022), quanto maior o grau de desacetilacdo, maior € a resisténcia das
feridas a ruptura e mais fibroblastos ativos surgem no local, 0 que aumenta a capacidade de
cicatrizacdo. A quitosana cria uma barreira que protege a ferida, reduzindo o risco de infeccGes

gracas as suas atividades antibacterianas, antioxidantes, anticoagulantes e anti-inflamatorias.

3.4 APLICABILIDADE DOS DISPOSITIVOS DE QUITOSANA NA AREA DA MEDICINA
VETERINARIA

O sucesso no desenvolvimento e fabricagdo de nanomedicamentos tem como base uma
equipe interdisciplinar que combina as areas de medicina, engenharia, quimica, biologia,
materiais e farmacéutica. Todavia, a falta de produtos farmacéuticos baseados em
nanotecnologia para uso exclusivo em farmacoterapia veterinaria acaba por estabelecer uma
area em potencial para desenvolvimento de novos produtos, uma vez que os estudos em salde
animal ainda s&o escassos quando comparados aos estudos em farmacoterapia humana
(CARVALHO et al., 2020).
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Ribeiro et al. (2020) elaboraram nanoparticulas de quitosana contendo insulina com o
objetivo de avaliar a atividade terapéutica durante a cicatrizacao de feridas de ratos diabéticos.
As nanoparticulas de quitosana foram preparadas pelo método de gelificagdo ionotropica ou
ibnica. Essa técnica consiste em uma reacdo entre uma solugdo polimérica e uma solugéo idnica.
A eficiéncia da associagéo de insulina foi de 97,19% + 2,18%. A eficiéncia da associagdo de
insulina foi determinada indiretamente, subtraindo a quantidade total de insulina usada para
preparar as solugdes da insulina ndo detectada no filtrado, pelo ensaio Bradford. Os 72 animais
utilizados no experimento foram dispostos em quatro grupos, cada um contendo 18 animais, de
acordo com o tratamento recebido: Sepigel® (S, controle), insulina livre (FI), nanoparticulas
de quitosana vazias (EC) e nanoparticulas de insulina-quitosana (IC). Posteriormente, 0s ratos
foram redistribuidos em trés subgrupos (n=6) para verificacdo e avaliacdo dos seus sinais
clinicos nos tempos de trés, sete e 14 dias ap6s o inicio do tratamento. Observou-se que as
fibroplasias intensas foram observadas nos grupos livres ou nanoparticulas de insulina-
quitosana. Neste Gltimo grupo, foi observado um aumento de vasos sanguineos no sétimo dia.
Os resultados foram positivos e indicaram que tanto as nanoparticulas de quitosana sem a
insulina quanto as contendo insulina foram capazes de estimular a proliferacdo de células
inflamatorias e a angiogénese, logo ap6s a maturacdo da ferida em animais com feridas
ocasionadas pela diabetes.

Monteiro et al. (2019) descreveram a preparacdo e a avaliacdo in vitro de um carreador
lipidico nanoestruturado (NLC) de superficie modificada, utilizando quitosana e dextrana para
a co-entrega de buparvaquona (BPQ) e polimixina B (PB), que sdo farmacos utilizados contra
leishmaniose em cées. A atividade leishmanicida in vitro do NLC apresentou aumento
significativo de até 3,1 vezes quando comparado com o BPQ livre. Este estudo demonstrou a
combinacdo de trés estratégias para elevar a atividade leishmanicida para a co-entrega de
buparvaquona, que utilizam nanoparticulas lipidicas como carreadores de farmacos com
pequena solubilidade em &gua, juntamente de co-entrega de buparvaquona (BPQ) e polimixina
B, e 0 uso de biopolimeros na condugdo de farmacos direcionados a macrofagos. As
formulacBes produzidas revelaram atributos fisico-quimicos bons e elevaram a atividade
leishmanicida in vitro quando comparadas ao BPQ livre, mantendo baixa citotoxicidade, com
nivel de significancia (P <0,05, e existe diferenca significativa de 0=0,05). O NLC
desenvolvido apresentou uma formulagdo promissora para superar as desvantagens do
tratamento atual da leishmaniose, por meio da entrega conjunta de dois farmacos alternativos e

um macrofago direcionado a superficie modificada.
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Hassanen et al. (2023) analisaram o potencial das nanoparticulas de prata presentes no
revestimento de quitosana para avaliar o desempenho, crescimento e estado imunolégico de
frangos de corte, sem a necessidade de induzir lesdes patoldgicas referente ao estresse oxidativo
em quaisquer Orgdos ou a presenca das nanoparticulas de prata nas partes comestiveis. O
trabalho foi realizado em cinco grupos contendo animais de um dia de idade, em cada repeti¢éo
(n=10/grupo). Cada grupo recebeu terapia oral uma vez por semana durante 36 dias, sendo
estes: agua destilada (grupo 1 - controle); 0,5 ppm nanoparticulas de prata (AgNPs) (grupo 2);
5 ppm nanoparticulas de prata (AgNPs) (grupo 3); nanoconjugados de quitosana/prata de 0,5
ppm (grupo 4) e 5 ppm nanoconjugados de quitosana/prata (grupo 5). Os resultados
demonstraram elevacdo acentuada no ganho de peso corporal, queda na taxa de conversao
alimentar e melhora no comportamento alimentar. Ocorreu melhora positiva nos grupos de
nanoconjugados de quitosana/prata em relagdo ao grupo controle de nanoparticulas de prata.
Deste modo, foi recomendado a utilizagéo de 0,5 ppm de nanoconjugados de quitosana/prata
em granjas de frango de corte, visando promover desempenho de crescimento e fortalecer sua
defesa imunoldgica.

De acordo com Chen et al. (2014), a hemostasia em osteotomia ortopédica ou corte
6sseo requer diferentes métodos e materiais. Contudo, a cera éssea, material comumente
utilizado nesses casos, ndo pode ser absorvida, ocasionando o afrouxamento da protese artificial
gerada por infec¢bes. Em alternativa, utilizou-se vidro bioativo/quitosana/carboximetilcelulose,
o qual foi projetado para substituir a cera 6ssea. Os testes foram conduzidos em coelhos, que
foram separados em trés grupos: grupo A (n=6) grupo controle, sem implantes nos defeitos;
grupo B (n=6) e C (n=6) foram tratados com 1 g de vidro
bioativo/quitosana/carboximetilcelulose, e 1 g cera Gssea, respectivamente. Os defeitos
possuiam seis mm de didmetro e dez mm de comprimento e foram feitos transversalmente no
interior do condilo femoral distal do membro posterior direito, por meio de procedimento
cirargico padrdo. O ensaio indicou que o compdsito bioativo/quitosana/carboximetilcelulose
resultou em excelente biocompatibilidade sem a ocorréncia de citotoxicidade. Além do mais, a
sua biodegradacdo também levou a reconstrucdo funcional dos defeitos dsseos. Sendo assim, é
possivel inferir que a combinacéo desses materiais pode ser um material em potencial para o
reparo e hemostasia em 0ssos com defeitos criticos.

Stangel-Wajcikiewicz et al. (2024) realizaram um estudo que teve por objetivo avaliar
a viabilidade da implantacdo de biomaterial de quitosana em gel subcutdneo como potencial
material para tratamento do prolapso de 6rgéos pélvicos em modelo ovino. Foram selecionadas

24 ovelhas divididas em quatro grupos: quitosana tipo B (95% de grau de desacetilacdo com
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acido aspartico e glutamico), quitosana tipo C (90% de grau de desacetilagcdo reticulada com
acido glutamico modificado com NPs de ZnQ), injecdes de quitosana ndo modificada e tela de
polipropileno. A utilizacdo do modelo ovino foi em funcdo da semelhanca dos 6rgéos
reprodutivos deste grupo com os do corpo humano. Apds 90 dias, os animais foram sacrificados
para anélises macroscopica, morfolégica e imuno-histoquimica. No grupo de quitosana tipo B,
os niveis de interleucina-6 (citocina que possui propriedades inibidoras de inflamacéo) e
interleucina-10 (citocina anti-inflamatoria) diminuiram ap6s 28 dias, enquanto o grupo tipo C
e da injecdo exibiram niveis mais elevados de interleucina-6 e interleucina-10. As ovelhas que
receberam as injeces de quitosana apresentaram diminuicdo da inflamagdo em comparacéao
com ovelhas implantadas com polipropileno. A utilizag&o da quitosana facilitou a cicatrizacao
do tecido vaginal, ao contrario da tela de polipropileno, que ocasionou a extrusdo. Apesar da
quitosana ser um material promissor como alternativa a tela de polipropileno, mais pesquisas

sd0 necessérias para melhor avaliacao.

4 CONSIDERACOES FINAIS

A obtencdo de quitosana a partir de subprodutos oriundos da atividade pesqueira € uma
forma de valorizacdo destes materiais, que muitas vezes sao tratados unicamente como rejeitos.
Este polimero é um material ecologicamente correto, com atividades bioldgicas e com
propriedades fisico-quimicas especificas, que o tornam polifuncional e versatil, quando
comparado a outros biopolimeros. A presenca de grupos funcionais ativos é particularmente
vantajosa, visto que garante modificacdo da quitosana e amplia, consequentemente, 0 seu
campo de atuacao.

No entanto, a evolucdo da quitosana e seus derivados deve ser orientada com pesquisas
e cautela para obter preciséo e, assim, capacidade de resposta e sustentabilidade, abrangendo
espectro amplo de aplicacfes. A quitosana pode ser vista como um autor-chave na resposta aos
desafios contemporaneos em todas as indudstrias, um futuro em que as diversas aplicabilidades
serdo caracterizadas tanto pela eficiéncia como pela responsabilidade ambiental.

A aplicabilidade dos dispositivos de quitosana na area de medicina veterinaria tem um
campo vantajoso de aplicagéo, tanto para entrega de farmacos em dosagens pequenas quanto
para membranas para cicatrizacdo de feridas de boa eficiéncia. Porém, ainda carece de mais

estudos na area.
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1 INTRODUCAO

A descoberta dos antibioticos em 1928 marcou um ponto decisivo na histéria da
medicina, inaugurando uma era de tratamentos eficazes contra doengas bacterianas que antes
eram consideradas letais. Estes "medicamentos milagrosos” ndo apenas revolucionaram a
pratica médica humana, mas também trouxeram avancos significativos para a satde animal.
Desde entdo, a disponibilidade de antimicrobianos promoveu melhorias substanciais no bem-
estar dos animais e impulsionou o desenvolvimento da producdo pecuaria intensiva (SHAW-
TAYLOR, 2020).

Entretanto, junto com os beneficios proporcionados pelos antimicrobianos, surgiu uma
preocupacdo crescente com a resisténcia bacteriana. A capacidade dos microrganismos de
resistir a acdo dos antimicrobianos, uma vez considerados como armas poderosas contra as
infeccOes, representa um desafio cada vez mais urgente e complexo para a saide publica global
(ALJELDAH, 2022). A resisténcia aos antimicrobianos (RAM) compromete a eficacia dos
tratamentos, aumentando o risco de disseminacdo de doencas e contribuindo para desfechos
clinicos adversos, incluindo a mortalidade (WHO, 2023).

A resisténcia bacteriana é uma caracteristica observada em quase todos os géneros de
bactérias, e pode ser classificada em mecanismos intrinsecos ou extrinsecos. Na resisténcia
intrinseca, as bactérias possuem caracteristicas metabodlicas naturais que limitam o efeito dos
antibacterianos. Por outro lado, a resisténcia extrinseca resulta de mutacdes nos genes da
prépria bactéria ou da aquisicdo de genes de resisténcia, levando a incapacidade do
antimicrobiano de ser reconhecido pela bactéria. Esses mecanismos podem incluir a
modificacdo da permeabilidade da membrana celular, o que impede a entrada do
antimicrobiano, a producdo de enzimas capazes de degradar ou inativar a droga, e mutac6es
que alteram o alvo molecular do farmaco dentro da bactéria. Essas adaptacdes permitem que as
bactérias resistam aos efeitos dos antibacterianos, complicando o tratamento de infecgdes
bacterianas e aumentando a necessidade de novas estratégias terapéuticas (SAGAR et al.,
2019).

Os custos da RAM sdo extremamente elevados e continuam a crescer, destacando a
urgéncia de acdes coordenadas e globais para enfrentar esse problema crescente. Agentes
patogénicos resistentes a antimicrobianos sdo responsaveis por aproximadamente 33 mil mortes
por ano na Europa e um total de 4,95 milhdes de mortes em todo o mundo, resultando em custos

anuais de saude e perdas de produtividade que chegam a 1,5 bilhdes de euros (EUROPEAN
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COMMISSION, 2017). A Organizacdo Mundial da Satde (OMS) consideraa RAM como uma
ameaca global & saude publica, com uma perda econdmica global superior a 100 trilhdes de
ddlares (WHO, 2023).

A rapida disseminacdo da RAM é impulsionada por diversos fatores, como 0 uso
indiscriminado de antimicrobianos, a auséncia de regulamentacdo adequada, a insuficiente
pesquisa e desenvolvimento de novos farmacos, e a falta de conscientizacdo tanto entre
profissionais da area da salde quanto na populacdo em geral sobre a necessidade de utilizar
antimicrobianos de forma responsavel (MEINEN et al., 2023).

A intensificagdo da produgdo animal, impulsionada pela crescente demanda por
produtos de origem animal, tem contribuido para um aumento significativo no uso de
antimicrobianos. Em muitos casos, essas drogas sao administradas como medida preventiva,
em vez de serem reservados exclusivamente para o tratamento de doencas diagnosticadas. Esse
uso indiscriminado é consequéncia da falta de regulamentagdo e vigilancia adequadas em
muitos paises, resultando em elevado consumo global de antimicrobianos na producao animal
(FAO, [2024]; KASIMANICKAM; KASIMANICKAM; KASIMANICKAM, 2021).

Além dos impactos diretos no uso de antimicrobianos na producdo animal, a
disseminacdo de residuos dessas substancias no ambiente representa preocupacao crescente. A
contaminagdo do solo e da agua por antimicrobianos provenientes dos dejetos animais nao
apenas compromete a salde ambiental, mas também amplia a pressdo seletiva sobre os
microrganismos, favorecendo o desenvolvimento de RAM (FAO, [2024]). Esse fendmeno
representa ameaca significativa a seguranca e qualidade dos alimentos, pois animais doentes e
improdutivos ndo podem fornecer produtos alimentares seguros e de qualidade aceitavel para o
consumo humano (GRAHAM et al., 2019).

Diante desse cenario, € importante buscar estratégias para desenvolver novos agentes
antimicrobianos eficazes e seguros para uso veterinario, com énfase na compreensao dos
mecanismos de resisténcia bacteriana no contexto da Saude Unica. Este capitulo abordara as
principais estratégias e desafios associados ao desenvolvimento de agentes antimicrobianos

para uso veterinario, visando mitigar os impactos da RAM na salde animal e humana.

2 ABORDAGENS TRADICIONAIS DE DESENVOLVIMENTO DE
ANTIMICROBIANOS

A descoberta de novos agentes antimicrobianos tem sido historicamente conduzida por

meio de abordagens tradicionais, que envolvem a triagem de compostos naturais ou sintéticos
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em busca de atividade antimicrobiana. A metodologia cléssica de descoberta de
antimicrobianos muitas vezes se baseia na identificacdo de microrganismos produtores de
substancias com potencial antimicrobiano, seguida pelo isolamento e caracterizacdo dos
compostos ativos. Esses compostos sdo entdo testados quanto a sua eficacia contra uma
variedade de microrganismos patogénicos, utilizando ensaios in vitro e in vivo (AYON, 2023).

Um dos métodos mais tradicionais de descoberta de antimicrobianos € a triagem de
produtos naturais, na qual uma ampla gama de microrganismos, especialmente aqueles
encontrados no solo e em ambientes marinhos, é cultivada em laboratdrio. Substancias
produzidas por esses microrganismos sao entdo testadas quanto a sua capacidade de inibi¢do
do crescimento de bactérias, fungos ou outros patdgenos. Antibi6ticos importantes, como
penicilina, estreptomicina, vancomicina, tetraciclina e rifampicina, foram descobertos
utilizando essa abordagem (BOYD; TENG; FREI, 2021; LEWIS, 2020).

Varios estudos demonstraram a eficacia de compostos naturais, especialmente em
ensaios in vitro, na inibicdo do crescimento e até mesmo da producéo de fatores de viruléncia
por diferentes tipos de microrganismos, englobando bactérias, fungos e parasitas. Purgato et al.
(2021) investigou o potencial terapéutico da planta aquatica Salvinia auriculata no tratamento
da mastite bovina causada por Staphylococcus aureus. Os pesquisadores avaliaram as
propriedades antimicrobianas e antibiofilme do extrato ativo e de compostos isolados contra
nove S. aureus isoladas de vacas acometidas por mastite. Além disso, testaram a eficacia de
uma formulacao de imersdo de tetos contendo S. auriculata usando um modelo ex vivo de teto
excisado, com resultados promissores. O extrato de S. auriculata mostrou-se comparavel em
eficdcia aos antimicrobianos comerciais na reducdo da contagem de S. aureus nos tetos
excisados. Esses achados ressaltam o potencial da S. auriculata como uma alternativa viavel e
potencialmente sustentavel para o tratamento da mastite bovina, indicando a necessidade de
mais pesquisas para avaliar seu uso clinico na préatica veterinaria.

Em outro estudo conduzido por Cortes e Pierre (2024) demonstrou-se que Oleos
essenciais e extratos vegetais surgem como promissoras alternativas terapéuticas em
comparacdo aos medicamentos convencionais para o tratamento da esporotricose, doenca
fangica causada pelo Sporothrix que afeta humanos e felinos. Estudos in vitro foram realizados
para avaliar a atividade fungistatica, utilizando a Concentracdo Inibitoria Minima (CIM) e a
Concentracdo Fungicida Minima (CFM), esta Gltima incluindo analises de viabilidade celular.
Os resultados analisados indicaram que esses compostos vegetais demonstram potencial

eficacia contra o fungo, particularmente em cepas de Sporothrix brasiliensis e Sporothrix
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schenckii. Em geral, a perspectiva futura do uso desses antifingicos naturais em formulacoes
orais ou topicas pode representar um avango significativo no tratamento da esporotricose felina,
visando minimizar suas complicacdes.

Os compostos naturais na medicina veterinaria oferecem inumeras vantagens
significativas quando comparados com os antimicrobianos convencionais. A complexa
composic¢do desses compostos, que frequentemente inclui multiplos componentes ativos, pode
reduzir a probabilidade de desenvolvimento de RAM. Os produtos naturais tendem a ter
mecanismos de acdo diversificados, atuando em diversos alvos bioldgicos simultaneamente.
Isso dificulta que os microrganismos desenvolvam resisténcia contra todos os componentes do
composto ao mesmo tempo, ao contrério dos antimicrobianos convencionais que geralmente
tém um alvo molecular especifico (HERNANDEZ-GONZALEZ et al., 2021).

Além da triagem de produtos naturais, a sintese quimica também desempenha papel
importante na descoberta de novos antimicrobianos. Esta abordagem envolve a criacdo de
novos compostos antimicrobianos atraves da modificag&o estrutural de moléculas existentes ou
do design e sintese de compostos completamente novos com base em conhecimentos sobre 0s
mecanismos de acdo antimicrobiana (AMINOV, 2010; ROWE; SPRING, 2021). O estudo
realizado por Acosta et al. (2021) investigou as propriedades antibacterianas de 39 derivados
heterociclicos, incluindo 1,3-tiaz6is e 4-tiazolidinonas, contra isolados clinicos de mastite. Os
resultados indicaram que dois compostos derivados de 1,3-tiazois demonstraram atividade
antibacteriana. Ambos 0s compostos demonstraram ser bactericidas, conforme evidenciado por
seus baixos valores de CIM e concentragdo bactericida minima (CBM), particularmente contra
Corynebacterium spp. e linhagens da familia Enterobacteriaceae, revelando-se promissores
agentes antimicrobianos para o tratamento de mastite em vacas leiteiras.

Em outro estudo recente, Santos (2023) teve como objetivo preparar nanoparticulas de
ouro e prata utilizando folhas de Spondias mombin L. Enquanto as nanoparticulas de ouro ndo
apresentaram atividade bacteriana, as de prata associadas ao decocto mostraram significativa
acdo antimicrobiana, inibindo completamente bactérias Gram-positivas e Gram-negativas na
concentracdo de 50 mg/mL. Esses resultados destacam o potencial das nanoparticulas de prata
derivadas de Spondias mombin L. para aplicagdes antimicrobianas.

Uma andlise das principais formas de descoberta de novos farmacos revela que a
estratégia mais eficaz envolve a modificacdo de moléculas conhecidas e ativas. A modificacao
molecular consiste essencialmente em sintetizar congéneres, analogos ou homologos estruturais
a partir de um prototipo com estrutura e agdo bioldgica conhecidas. Esse processo visa

desenvolver novos farmacos com maior potencial terapéutico, melhorando a atividade
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especifica, seguranca e facilitando o manejo por profissionais de saide (SONAWANE; BAIS;
SUYASH, 2023).

3 NOVAS ABORDAGENS NO DESENVOLVIMENTO DE ANTIMICROBIANOS

As estratégias propostas tém como objetivo combater a RAM e melhorar a eficacia dos
tratamentos antimicrobianos de diversas formas. Isso inclui a pesquisa de novos alvos
terapéuticos para desenvolver farmacos inovadores, a inibicdo dos mecanismos de resisténcia
das bactérias para aumentar a eficacia dos antimicrobianos existentes, e a utilizacdo de fa&rmacos
que possam atingir mdltiplos alvos simultaneamente (MURUGAIYAN et al., 2022). E
importante destacar a incorporacdo de peptideos antimicrobianos, assim como a investigacédo
de agentes como farmacos organometalicos e bacteriéfagos, conforme ressaltado por Castilho
et al. (2024).

3.1 PEPTIDEOS ANTIMICROBIANOS

Peptideos antimicrobianos (PAMS), produzidos por bactérias, insetos, anfibios e
mamiferos, bem como por sintese quimica, sdo possiveis candidatos para o desenho de novos
agentes antimicrobianos devido as suas propriedades antimicrobianas naturais. Os peptideos
antimicrobianos ndo sé tém atividade de amplo espectro contra bactérias, fungos e virus, mas
também tém a capacidade de contornar os mecanismos de resisténcia comuns que estéo
colocando em risco os antimicrobianos convencionais (ZHANG et al., 2021). Além disso, 0s
PAMs tém efeitos benéficos na digestibilidade dos nutrientes, no desempenho do crescimento,
na morfologia intestinal e na microbiota intestinal em frangos de corte e suinos. Portanto, 0s
PAMs tém potencial como alternativas adequadas aos antimicrobianos convencionais utilizados
nas industrias suina e avicola (ZHAO et al., 2020).

As defensinas, catelicidinas, magaininas e bacteriocinas sdao exemplos de PAMs
estudados por sua eficacia no tratamento de infecces comuns em animais, como mastite
bovina, infecgdes cutaneas em cées e gatos, e infeccOes respiratorias em aves e suinos
(DANESHI et al., 2023; YOUNG-SPEIRS et al., 2018). A interacdo desses PAMs com as
membranas celulares dos patdgenos resulta na ruptura ou permeabilizacdo dessas membranas,

levando a morte das células bacterianas. A diversidade estrutural e os diferentes mecanismos
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de acdo dos PAMs oferecem promissora alternativa pois representam uma estratégia eficaz na
terapéutica animal (ZHAO et al., 2020).

O uso de PAMs isoladamente ou em combinacdo com medicamentos convencionais tem
se mostrado eficazes no combate a diversos agentes infecciosos, principalmente bactérias
multirresistentes. Estudos acrescentam que os PAMs séo especificos para o seu alvo, tém baixas
interacbes farmaco-farmaco, possuem toxicidade reduzida e apresentam reduzida
susceptibilidade ao desenvolvimento de resisténcias. Estas vantagens tornam PAMSs
ferramentas atraentes para 0 combate contra infecdes multirresistentes (CHEN et al., 2024).

Por outro lado, devido a sua estrutura proteica, 0s PAMs estdo sujeitos a lise e inativacdo
por enzimas proteoliticas cuja concentragdo perto de tecidos infectados encontra-se
normalmente mais elevada. A sua estabilidade fisico-quimica é limitada, logo tera uma curta
semivida de distribuicdo plasmatica. Por estes motivos, grande parte do desafio para o uso dos
peptideos € uma veiculacdo apropriada para melhorar a biodisponibilidade e a estabilidade.
Entre as diversas estratégias testadas para melhorar as propriedades dos peptideos encontram-
se a encapsulacdo, a conjugacdo covalente, a ciclizacéo e alteracdo dos residuos de aminoacidos
(BELLOTTI; REMELLLI, 2022).

3.2 FARMACOS ORGANOMETALICOS

A atividade biologica dos compostos organometalicos tem sido objeto de muitos
estudos. Esses compostos sdo caracterizados pela presenca de ligacGes covalentes entre atomos
de metal (ouro, prata ou rusténio) e carbono, combinando a reatividade dos metais com a
versatilidade dos compostos organicos, resultando em uma nova classe de agentes
antimicrobianos potencialmente eficazes (LIANG et al., 2021). O interesse em antimicrobianos
organometalicos e/ou inorganicos surgiu em resposta a crise atual de RAM. Os compostos
antimicrobianos atualmente em desenvolvimento sdo baseados em farmacos existentes, mas
com pequenas modificacfes (CORTAT et al., 2023).

Os compostos organometalicos sdo candidatos atraentes para aplicagdes medicas, pois
seus mecanismos de acdo sdo frequentemente multimodais e, portanto, ndo sdo comumente
acessiveis com farmacéforos puramente organicos. Esses compostos podem causar a ruptura
das membranas celulares dos microrganismos, aumentando a permeabilidade celular e
resultando na morte celular. Além disso, também podem promover a inibi¢do da atividade de
enzimas essenciais para a sobrevivéncia bacteriana. Outro mecanismo de a¢&o seria a inducao

de estresse oxidativo, gerando espécies reativas de oxigénio (ERO) que danificam proteinas,
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lipidios e &cidos nucleicos, quebrando o equilibrio redox ao inibir a enzima tioredoxina
redutase, e promovendo o acimulo de ERO e danos celulares (ALBADA; METZLER-NOLTE,
2017). Seu mecanismo de acdo multimodal aumenta as chances dos compostos organometalicos
superarem a resisténcia das bactérias (BIEGANSKI et al., 2021).

No estudo conduzido por Oliveira (2020), compostos derivados de hidrazonas do 5-
nitroimidazol e tiossemicarbazonas foram testados contra diversas bactérias aerdbicas,
revelando auséncia de eficacia. No entanto, os ligantes demonstraram significativa atividade
antibacteriana contra bactérias anaerobicas Gram-positivas, incluindo Bacteroides fragilis,
Bacteroides ovatus, Bacteroides vulgatus, Bacteroides thetaiotaomicron, Parabacteroides
distasonis e Fusobacterium nucleatum. Complexos com Cu(ll), Ag(l) e Bi(lll) apresentaram
consideravel aumento na atividade antibacteriana, indicando elevada seletividade para bactérias
anaerdbicas. Estudos eletroquimicos demonstraram que esses compostos sdo capazes de reduzir
0 grupo nitro, formando o anion radical, com potenciais de reducdo semelhantes aos de
secnidazol e benznidazol, farmacos biorredutiveis. Além disso, complexos de Ag(l) exibiram
atividade contra Candida (Candida albicans, Candida dubliniensis, Candida lusitaniae e
Candida glabrata), sugerindo que os efeitos antifungicos desses compostos podem ser
atribuidos a presenca especifica do ion metélico prata(l). Complexos de prata(l) com ligantes
de hidrazonas também apresentaram atividade antifungica, com valores de CI150 inferiores ou
comparaveis a antifungicos clinicamente utilizados.

As aplicacdes dos metais em metalofarmacos antibacterianos podem ser classificadas
de formas diferentes, uma delas sendo a utilizacdo de metais como estrutura base de novos
compostos de modo a expandir e explorar novas geometrias. A construcdo de novos compostos
com base em complexos metalicos confere maior variedade de conformag6es como também a
construcdo de moléculas numa conformacdo tridimensional, algo que é mais dificil em
moléculas organicas (HESS, 2021). No entanto, os principais desafios no uso de compostos
organometalicos como antimicrobianos incluem sua toxicidade para células humanas e o
impacto ambiental adverso. A biocompatibilidade precisa ser avaliada e otimizada para garantir
seguranga e eficacia no uso. Além disso, é essencial compreender os mecanismos de a¢éo desses
compostos, uma vez que podem atuar de varias maneiras, como ruptura de membranas
celulares, inibicdo de enzimas e inducdo de estresse oxidativo. Pesquisas detalhadas sdo
necessarias para maximizar a eficicia antimicrobiana e minimizar a toxicidade, otimizar a
biocompatibilidade e a seletividade para uso clinico seguro (CHAKRABORTY et al., 2021).
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3.3 BACTERIOFAGOS

Uma alternativa inovadora para lidar com infecdes multirresistentes consiste na
observacdo da interacdo entre microrganismos. Um microrganismo com a capacidade de
interagir e erradicar bactérias é o bacteriéfago. Os bacteridfagos, ou fagos, sdo virus que
infectam e se replicam em bactérias. Estima-se que sejam mais abundantes do que qualquer
outro microrganismo (BREIJYEH; KARAMAN, 2023).

Os bacteriofagos podem ser utilizados especificamente para combater bactérias.
Basicamente existem dois tipos de ciclos de infeccdo para os fagos. Os fagos temperados
infectam as bactérias e integram seu genoma ao cromossomo bacteriano, lisogenizando seus
hospedeiros bacterianos. Em contraste, os fagos liticos infectam e injetam seu genoma na célula
hospedeira, comandam a producdo de milhares de novas particulas virais e causam a lise da
célula hospedeira (TORRES-BARCELO, 2018).

Em um estudo conduzido por Nakamura et al. (2020), o fago phiSA012 demonstrou
ampla atividade contra estafilococos, o que é relevante diante do aumento significativo de
Staphylococcus pseudintermedius multirresistente  (MDR) em hospitais  veterinarios.
Entretanto, sdo necessarios mais estudos para avaliar completamente a eficacia do fago in vivo.
Além disso, o phiSA012 demonstrou atividade litica contra a maioria das linhagens de S.
pseudintermedius e Staphylococcus schleiferi multirresistente. Esses resultados sugerem que
esse fago pode representar uma alternativa terapéutica frente ao desafio crescente das infeccdes
por estafilococos multirresistentes na préatica veterinéria.

Como agentes antimicrobianos, os bacteri6fagos possuem certas vantagens. Os
bacteriofagos evoluiram juntamente com as bactérias e sdo extremamente especificos para as
bactérias alvo por reconhecimento dos receptores de superficie. No entanto, os bacteriéfagos
ainda estdo pouco estudados como potenciais sucessores de antimicrobiano (ALOMARI; DEC;
URBAN-CHMIEL, 2021).

4 TERAPIA COMBINADA E SINERGISMO
A terapia combinada e o sinergismo representam estratégias fundamentais na busca por
solugdes eficazes contra microrganismos potencialmente patogénicos e multirresistentes.

Diante do crescente desafio imposto pela evolucdo das RAM, é importante explorar abordagens

terapéuticas que maximizem a eficacia dos tratamentos existentes e minimizem o
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desenvolvimento de resisténcia e efeitos adversos (HERNANDEZ-RODRIGUEZ;
BAQUERO, 2021).

A terapia combinada consiste na administracdo simultanea de dois ou mais agentes
antimicrobianos com diferentes mecanismos de acdo. Essa abordagem visa atacar os
microrganismos de mdaltiplas maneiras, reduzindo assim a probabilidade de RAM e
aumentando a eficacia do tratamento. Além disso, a terapia combinada pode potencializar os
efeitos individuais de cada antimicrobiano, resultando em uma acdo mais efetiva contra os
microrganismos (ALAQOUI et al., 2022; WORTHINGTON; MELANDER, 2013).

Silverio (2022) investigou a atividade antimicrobiana de sete peptideos antimicrobianos
intracelulares (IAPs) preditos a partir dos genomas de Staphylococcus aureus, Klebsiella
pneumoniae e Pseudomonas aeruginosa contra linhagens isoladas de mastite bovina. Com base
nos valores de CIM, foram selecionados cinco IAPs (Sa3, Sa6, Sa7, Kp3 e Pa3) para testes de
combinacdo com gentamicina e ciprofloxacina utilizando o ensaio de checkerboard. A maioria
das combinacdes demonstrou atividade sinérgica, exceto a combinacdo do Pa3 com
gentamicina, que mostrou atividade aditiva. Além dos testes de CIM e combinacdo, foram
realizadas modelagens moleculares, para prever a estrutura secundaria dos IAPs, e dindmica
molecular, para avaliar a estabilidade dessas estruturas em solugdo aquosa. Os resultados
indicaram predominéncia de estrutura helicoidal nos IAPs, que se mostraram estaveis em
ambiente aquoso. Esses achados destacam os IAPs como candidatos promissores para terapias
combinadas no tratamento da mastite bovina, embora necessitem de estudos adicionais para
validar essa estratégia terapéutica.

E relevante ressaltar que a terapia combinada e o sinergismo nio estdo isentos de
desafios. A selecdo dos antimicrobianos apropriados, a determinacdo das doses adequadas e a
avaliacdo dos potenciais efeitos adversos sdo aspectos essenciais a serem considerados. Além
disso, 0 monitoramento constante da eficacia do tratamento garante o sucesso a longo prazo
dessas estratégias terapéuticas (NAMIVANDI-ZANGENEH et al., 2019).

5 DESAFIOS NO DESENVOLVIMENTO DE NOVOS  AGENTES
ANTIMICROBIANOS NA PRODUCAO ANIMAL

A busca por novos agentes antimicrobianos para uso veterinario é uma jornada

complexa e multifacetada que envolve uma série de desafios cientificos, regulatorios, éticos e

econémicos. Esses desafios tém implicacdes diretas na seguranca, eficacia e regulamentagéo
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dos produtos desenvolvidos, bem como nas consideragdes éticas e econdmicas relacionadas a
sua comercializagéo e uso (MUTEEB et al., 2023). O Quadro 1 resume os principais desafios

identificados.

Quadro 1 - Principais desafios no desenvolvimento de novos antimicrobianos na producéo
animal.

afio Descricao Referéncias
Resisténcia Desenvolver novos agentes eficazes contra linhagens  Palma, Tilocca e
microbiana resistentes. Roncada (2020)
8 Considerar o impacto do uso de antimicrobianos na satde .
Toxicidade e | : Costa e Maria
. nca e bem-estar dos animais tratados, garantindo que os (2022)
e oG beneficios terapéuticos superem efeitos adversos.
Eficiancia Os novos agentes precisam ser eficazes contra uma Breijyeh, Jubeh
terapéutica variedade de patdgenos, garantindo resolucéo das e Karaman
P infecgdes. (2020)
Custos de Garantir que 0s novos antimicrobianos sejam acessiveis a
i produtores de diferentes contextos socioecondmicos,
desenvolvimento g More (2020)
e dlicio promovendo a equidade no acesso aos tratamentos
P ¢ veterinarios.

Os novos agentes antimicrobianos devem atender a
Zhao et al.

Cumprimento ~ L L
padrdes regulatdrios rigorosos em termos de eficacia, (2020)

regulatorio seguranca e impacto ambiental.
Desenvolver agentes com baixo impacto ambiental, uma
Impacto vez que os residuos de antimicrobianos no ambiente  Robles-Jiménez
ambiental podem ter impactos negativos, principalmente dgua e et al. (2021)

solo.

Os novos agentes antimicrobianos devem ser aceitos
pelos produtores de animais e pelos consumidores finais, Meerza et al.
garantindo que atendam as expectativas de (2022)
sustentabilidade, seguranca alimentar e bem-estar animal.

Aceitacdo pelos
produtores e
consumidores

Fonte: Os autores.

Segundo a Organizacdo para a Cooperagéo e Desenvolvimento Econémico (OCDE), o
investimento em novas opcdes terapéuticas é fundamental para combater a RAM, respondendo
as necessidades de saude e contrariar 0 aumento exponencial dos encargos financeiros nos
sistemas de saude do mundo. Entretanto, as grandes empresas farmacéuticas mundiais, tem
demonstrado extremamente hesitantes em financiar iniciativas de investigacdo e
desenvolvimento inicial de antimicrobianos e, em particular, de novas classes de compostos
antimicrobianos, uma vez que o retorno do investimento nesta area é comumente baixo

(LEWIS, 2020; NWOBODO et al., 2022).
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6 CONSIDERACOES FINAIS

A importancia do desenvolvimento de novos antimicrobianos na medicina veterinaria é
inquestiondvel, dada a necessidade urgente de enfrentar a crescente resisténcia antimicrobiana.
A disponibilidade de um arsenal terapéutico expandido garante tratamentos eficazes contra
infeccbes bacterianas em animais, promovendo ndo apenas seu bem-estar, mas também a
seguranca dos alimentos e a salde publica. Além disso, novos antimicrobianos com
mecanismos de acdo inovadores tém o potencial de superar a resisténcia desenvolvida pelas
bactérias a medicamentos existentes, oferecendo solugfes terapéuticas em cendrios clinicos
cada vez mais desafiadores.

A maioria dos antimicrobianos recentemente comercializados sdo variantes de drogas
existentes. O processo de pesquisa e desenvolvimento é rigoroso, demorado e caro, com etapas
que incluem descoberta, desenvolvimento pré-clinico, ensaios clinicos e aprovagéo regulatoria.
Neste contexto, € fundamental incentivar ativamente o investimento das empresas
farmacéuticas na pesquisa e desenvolvimento de novos farmacos. A colaboracéo entre setores
publico e privado é essencial para promover o desenvolvimento de novos agentes
antimicrobianos. Ao garantir a eficacia dos tratamentos veterinarios, esses esforgos contribuem

diretamente para a protecdo da satde tanto dos animais quanto dos seres humanos.
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1 INTRODUCAO

Os inibidores da bomba de prétons (IBPs) sdo os medicamentos mais comumente
utilizados na farmacoterapia humana e veterinaria para o tratamento de desordens géstricas,
devido a seguranca no uso, com poucos relatos de reacbes adversas (RAs) quando
administrados corretamente, principalmente, de forma ndo continuada (HYUN et al., 2010;
JOHNSON; OLDFIELD, 2013; REIMER, 2013; YANG, 2012). Os IBPs atuam suprimindo a
secrecdo de 4cido gastrico pelas células parietais do estbmago mediante a inibi¢do da enzima
ATPase trocadora de hidrogénio e potassio (H/K*-ATPase), responsavel pelo estagio final da
producdo de &cido no estdmago, bombeando ions de hidrogénio (H*) para dentro do limen
gastrico em troca de ions de potassio (K*). Assim, impede a liberacdo de acido géstrico e reduz
a acidez do estdmago (RITTER et al., 2020; WAGNER, 2011).

Os IBPs sdo insumos farmacéuticos ativos (IFAs) que compartilham uma mesma
estrutura quimica (benzimidazois) e sao inativos na forma administrada, mas em pH acido
(abaixo de 5) originam derivados ativos nas formas da sulfamida ou &cido sulfénico (STRAND;
KIM; PEURA, 2017). Os principais IBPs s&o o esomeprazol, lansoprazol, omeprazol,
pantoprazol, tenatoprazol e rabeprazol. Juntos, representam uma das classes terapéuticas mais
prescritas em todo o mundo para tratar quadros de gastrite, refluxo gastroesoféagico, Glcera
gastrica, Ulcera duodenal ndo complicada e complicada, principalmente (FUCHS;
WANNMACHER; FERREIRA, 2004).

O omeprazol (OMPZ) foi o primeiro IFA da classe dos IBPs a ser comercializado, sendo
indicado, na farmacoterapia veterinaria, para tratar esofagite, Ulceras estomacais e duodenais e
outras  condicBes hiperssecretérias  secundarias  (sindrome de  Zollenger-Elison,
hipergastrinemia, mastocitose sistémica e adenoma enddcrino mdaltiplo) (BONAGURA;
TWEDT, 2008; MOURA; BARBOSA; ARAUJO, 2022; RAMSEY, 2011). O OMPZ também
tem sido prescrito em combina¢do com antimicrobianos para o tratamento de infeccdes por
Helicobacter pylori em animais (PAPICH, 2016).

Embora a frequéncia da prescricdo do OMPZ na pratica veterinaria seja desconhecida,
na medicina humana sabe-se que seu uso figura entre os medicamentos mais prescritos. Ha
relatos de RAs relacionados ao uso inapropriado e prolongado do IFA tanto em animais quanto
em humanos, os quais incluem fratura 0ssea relacionada a ma absorcao de calcio causada pelo
OMPZ, favorecimento de casos de infec¢Bes bacterianas entéricas e relatos de deficiéncia de
micronutrientes como a vitamina B12, entre outras (MCCORMACK et al., 2020).
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Um problema relacionado ao uso do OMPZ é a dificuldade de administracao, tendo em
vista que, para protecdo do IFA da acdo precoce do pH &cido, ele é comercializado na forma de
granulos, pellets ou comprimidos revestidos por polimeros 4&cidos resistentes
(gastrorresistentes) e, para assegurar que ndo ocorra degradacdo do OMPZ com reducdo da
biodisponibilidade, o revestimento destas formas farmacéuticas deve ser mantido integro
(MORSCHEL; MAFRA; EDUARDO, 2018; TULEU et al., 2008). Com a finalidade de ajustar
doses ou facilitar a ingestdo, € comum que praticas de abertura de capsulas com trituracao dos
gréanulos ou pellets e a particdo de comprimidos sejam recomendadas por prescritores e
realizadas por quem dispensa o medicamento, tanto em ambiente hospitalar quanto domestico.
Também é comum a manipulacdo do OMPZ em formas farmacéuticas liquidas que requerem a
trituracdo dos pellets (VILLANOVA; SA, 2009). No entanto, ha inameros trabalhos na
literatura que relatam casos de reducdo da eficacia do OMPZ tanto em humanos quanto em
animais devido a perda do revestimento (BIRKMANN et al., 2014; HAIZLIP et al., 2005;
MOHYLYUK et al., 2021; VAN HUNSEL; JONG; VRIES, 2016; RAHMAN et al., 2017)
sendo expressamente recomendado nas bulas que o produto ndo seja partido, esmagado,
triturado ou mastigado (ASTRAZENECA, 2022). Neste cenério, o objetivo deste capitulo é
destacar o tema, enfatizando as propriedades fisico-quimicas do IFA e a relevancia da
manutencdo do revestimento para sua estabilidade, com vistas a contribuir para a eficacia

terapéutica na farmacoterapia veterinaria.
2 CARACTERISTICAS FISICO-QUIMICAS E ESTABILIDADE DO OMEPRAZOL

O OMPZ é quimicamente conhecido como 6-metoxi-2-[[(4-metoxi-3,5-dimetil-2-
piridinil)metil]sulfinil]-1H-benzimidazol (Figura 1), possui férmula molecular CL7H19N303S
e massa molar de 345,42 g/mol (USP, 2021).

H
Q-
f>—5 N—
HsCO N CH,

N/

H4C OCH;

Figura 1 — Estrutura molecular do omeprazol.
Fonte: USP (2021).
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O OMPZ se apresenta como pé branco ou gquase branco, muito pouco soltvel em agua
(cercade 0,5 mg/mL), moderadamente soltvel em alcool etilico (cerca de 5 mg/mL) e em alcool
metilico, ligeiramente solivel em acetona e isopropanol e, solivel em solucgdes diluidas de
hidroxidos alcalinos. Seu ponto de fusdo é aproximadamente 155° C. Pode ser encontrado nas
formas amorfa ou cristalina, sob diferentes polimorfos. Deve ser conservado em recipientes
herméticos, armazenado em local frio e protegido da luz direta e da umidade (BRASIL, 2019;
USP, 2021).

O OMPZ é uma base fraca (pKal ~ 4 e pKa2 ~ 9) e por conter um atomo de enxofre
trico-ordenado em uma estrutura piramidal, existe na forma de mistura racémica dos
enantiébmeros (S)-OMPZ e (R)-OMPZ. Apesar da baixa solubilidade fisiologica do OMPZ, o
IFA possui alta permeabilidade e elevada fracdo de absor¢do no trato gastrointestinal humano
(> 90%), sendo classificado no sistema de classificacdo biofarmacéutica (BCS) como
pertencente a classe 11, sendo a dissolucdo o fator limitante da sua absorcao (JI; LARREGIEU,;
BENET, 2016; RAHMAN et al.,, 2017). Na tentativa de aumentar a solubilidade e a
biodisponibilidade do OMPZ, o IFA pode ser sintetizado na forma sodica ou magnésica que,
apesar de mais soluvel, é higroscopica (MURAKAMI, 2009).

O OMPZ sofre degradacdo rapida em solucBes aquosas com valores de pH baixos, com
meia-vida de degradacdo inferior a 10 min em solu¢des com pH abaixo de 4; em pH de 6,5, a
meia-vida de degradacéo calculada foi de 18 h e em pH 11, cerca de 300 dias (MATHEW,
GUPTA; BAILEY 1995; PILBRANT; CEDERBERG, 1985). A degradacdo em solugdo é
reduzida em pH maior que 8 (EL-BADRY et al., 2009). Alteracdes da cor do marrom claro ao
roxo escuro ocorrem quando o omeprazol é exposto a diferentes condi¢cbes de pH
(TURKOGLU; VAROL; CELIKOK, 2004).

Além da decomposi¢do em meio &cido, 0 OMPZ é sensivel a luz e ao calor e estudos
demonstraram que a presenca de umidade, sais e ions metalicos, determinados solventes e
outros compostos acidos tém efeito deletério sobre a estabilidade do omeprazol, devendo ser
evitados como excipientes em formulacGes farmacéuticas (EL-BADRY et al., 2009; GUL et
al., 2015; JEE; LEE; JEON, 1992; PILBRANT; CEDERBERG, 1985; RUIZ et al., 1998;
SARISUTA; TOURTIP; CHUARCHAROERN, 1998). Um dos produtos de degradacdo do
OMPZ é o sulfeto de omeprazol, um p6 amorfo incolor ou branco, inodoro e estavel ao ar (LI
et al., 2013). Della Greca et al. (2006) investigaram os produtos de degradacdo do OMPZ em
solugdes aquosas por ressonancia magnética nuclear (RMN) e concluiram que a hidrélise foi

maior em solucBes aquosas com pH de 4. Os principais produtos da hidrolise foram as
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benzimidazolonas, os sulfetos e o residuo vermelho foram identificados como uma mistura labil
de produtos de degradacdo inseparaveis pela técnica. A exposicdo do OMPZ a solucéo aquosa
com pH ajustado para 7 e a luz solar, acelerou sua degradacgdo, originando, entre outros

subprodutos, dianilinas, piridinas e benzimidazdis.

3 REVESTIMENTO GASTRORRESISTENTE VERSUS ESTABILIDADE DO
OMEPRAZOL

Estudos de pré-formulacdo confirmaram que o OMPZ sofre decomposicdo rapida em
solugdes aquosas com pH menor que 4 a 5. Para comprovar a hipotese da decomposicao pH-
dependente, Rahman et al. (2017) submeteram uma amostra de OMPZ substancia quimica de
referéncia ndo revestida a solucéo &cida (pH 4,5) e analisaram aliquotas por HPLC nos tempos
0, 10, 30 e 45 min. Os autores observaram nos cromatogramas, picos de produtos de degradacao
gue aumentaram em funcdo do tempo. Portanto, para evitar a decomposi¢do em pH acido, o
OMPZ deve ser incorporado em formas farmacéuticas orais solidas revestidas com polimeros
gastrorresistentes, também denominados entéricos ou acido-resistentes, que vao proteger o IFA
em meio acido e favorecerdo a liberacdo e a dissolucdo em valores de pH acima de 5,5, no
duodeno ou porcdo ileo terminal do trato gastrointestinal de humanos (BENDAS;
ABDELBARY, 2014; MIGOHA et al., 2015).

O revestimento para protecdo do OMPZ se baseia na aplicacdo de polimeros que
formam uma camada sobre a superficie dos nucleos, aderindo a estes de maneira uniforme,
permitindo a protecdo e manutenc¢do da estabilidade do IFA de acordo com o pH do ambiente,
assegurando a biodisponibilidade adequada e sua eficAicia (MADERUELO; LANAO;
ZARZUELO, 2019; SREBRO; BRNIAK; MENDYK, 2022; TONDO FILHO, 2011). Os
pellets, microgranulos e granulos de OMPZ revestidos podem ser utilizados na preparacdo de
medicamentos sélidos de uso oral, em pequena ou grande escala, podendo ser fabricados
capsulas, comprimidos e mini-comprimidos (BAUER et al., 1998; FELTON et al., 1996).
Sistemas micro e nanoparticulados baseados no OMPZ revestido vem sendo estudados
(MISSAGHI et al., 2010; TONDO FILHO et al., 2014).

Os polimeros gastrorresistentes usualmente utilizados para revestir o OMPZ sdo a
acetoftalato de celulose, o polivinil aceto ftalato e os derivados do &cido metacrilico com
metacrilto de metila, acrilato de etila, metacrilato de butila, cloridrato de

trimetilaméniometacrilato ou dimetilaminometacrilato de etila (SANTOS et al., 2021;
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VILLANOVA; OREFICE; CUNHA, 2010). Estes polimeros, permanecem integros em pH em
torno de 5 e, ao atingirem um ambiente com pH acima de 5,5, sofrem ionizacgéo e dissolucéo,
resultando na liberacdo do IFA (LIU; BASIT, 2010). Em polimeros acido-resistentes de
natureza &cida, como os derivados do acido metacrilico, a estabilidade do OMPZ pode ser
afetada pela interacdo OMPZ-polimero e, uma alternativa para inibir a interacao € o preparo de
sistemas multiparticulados, revestindo os nucleos com uma camada intermediaria de outro
material, polimérico ou néo, de liberagdo pH-independente, compativel com o0 OMPZ (HE et
al., 2009). Na Tabela 1 sdo apresentadas informacOes sobre medicamentos referéncia e
similares baseados no OMPZ, de uso oral e bucal, disponiveis comercialmente no Brasil e no
mundo.

Tabela 1 — Informacdes sobre medicamentos contendo omeprazol disponiveis comercialmente
Forma farmacéutica/

Uso
(Humano/Veterinario)

Recomendacdes

. Referéncias
especiais de uso

Polimero

Gastrogard®  Pasta oral/Veterinario ~ NAo descrito Nd&o descrito ~ Merial (2010)
Gastrozol® Pasta oral/Veterinario  Nao descrito Nao descrito C_eva saude
animal (2023)
. Acido « : Aché
Cépsula com - . Nao mastigar ou .
. @ . A metacrilico: laboratorios
Gastrium microgranulos i1 acril esmagar 0s £ Ay
revestidos/Humano etil acrilato microgranulos armaceuticos
(1:1) S. A. (2013)

Gastroblock®

Comprimido palatavel/
Veterinario (Cées e

Néao descrito

Ndao descrito

Biovet (2020)

gatos)
- ® Comprimido/Veterinario . Ndo mastigar ou Agener unido
Gaviz Ci Né&o descrito esmagar 0s (2023)
(Cdes e gatos) comprimidos
Losec Comprimido Aqu ) NELE p_ode o Astrazeneca
® : . metacrilico: partido ou
Mups dispersivel/Humano - : (2022)
etil acrilato mastigado
Acido Sandoz
Mezzopram® Comprimido dispersivel — metacrilico: N&o pode ser limited
P gastrorresistente etil acrilato mastigado
(1:1) (2024)

Fonte: Os autores.

Um aspecto relevante para a estabilidade do OMPZ é a manutencéo da integridade do
revestimento. Rahman et al. (2017) avaliaram amostras de comprimidos de OMPZ revestidos

191



Estabilidade do omeprazol e uso na farmacoterapia veterinaria Capitulo 11

mantidos integros em solugdes com diferentes valores de pH e ndo foram notados os picos de
degradacdo do IFA nos cromatogramas obtidos, ao contrario do observado para o IFA puro,
ndo revestido. Como mencionado, os medicamentos contendo OMPZ, comercialmente
disponiveis, ndo podem ser triturados, esmagados e mastigados ou, no caso dos comprimidos,
partidos, o que resultaria na dissolucdo e liberacdo prematura em condicGes acidas apos
administracdo oral, resultando em biodisponibilidade variavel e em possiveis falhas do
tratamento (MORSCHEL; MAFRA; EDUARDO, 2018). A disperséo dos granulos e pellets em
alimentos pode ocorrer para facilitar a administracdo desde que o revestimento do OMPZ
permaneca intacto (VAN HUNSEL; JONG; VRIES, 2016). Portanto, instrucdes para ndo partir,
mastigar, triturar ou esmagar as formas farmacéuticas sélidas orais do OMPZ revestido devem
ser claramente disponibilizadas nas bulas dos medicamentos de uso veterinario, a fim de néo
comprometer a eficdcia do tratamento pelo uso incorreto do produto (CORNISH, 2005).
Prescritores e farmacéuticos devem orientar tutores e proprietarios que a capsula ou o
comprimido de OMPZ devem ser engolidos inteiros, ndo esmagados ou mastigados, sendo
permitido abrir a capsula e dispersar o conteido em um alimento de consisténcia macia o
suficiente para ser engolida sem mastigar (SHAH; GOSMAN, 2023). Na Figura 2 podem ser
visualizados comprimidos de Losec MUPS® partidos para permitir a observacao dos pellets de

OMPZ na forma farmacéutica.

Figura 2 - Comprimidos Losec MUPS® partidos com a estrutura aparente dos pellets

revestidos de OMPZ.
Fonte: Aubert et al. (2015).

A perda do revestimento do IFA abaixo de um valor de pH de 4 causa sua degradacao
rapidamente, dando origem a um composto com coloracdo variando do marrom claro a roxo
escuro, segundo Haizlip et al. (2005). Beers, Broek e Egberts (2011) relataram a observacéo de
particulas de coloracéo roxa nos fluidos regurgitados por um bebé de 3 semanas que recebeu

particulas de OMPZ com revestimento entérico inseridas diretamente no espaco bucal, seguida
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de amamentacdo, durante 5 semanas. Tuleu et al. (2008) relataram a presenca de um material
de cor puarpura escura no conteldo estomacal aspirado e nas fezes de bebés que receberam

OMPZ, compreendendo os pellets nédo dissolvidos, mas cujo revestimento foi perdido.

4 OMEPRAZOL NA FARMACOTERAPIA VETERINARIA

O OMPZ ¢ prescrito como gastroprotetor para cdes, gatos, cavalos, potros, ferrets e
espécies exoticas (BAPTISTA et al., 2021; GAIER et al., 2021; PARKINSON et al., 2015;
SUTALO et al., 2015; SYKES; SYKES; HALLOWEL, 2014; ULLAL et al., 2023). Ha relatos
do uso do OMPZ no tratamento de Ulceras abomasais, uma enfermidade de etiologia
multifatorial que afeta bovinos (AHMED; CONSTABLE; MISK, 2005; CONSTABLE et al.,
2006). No entanto, a maioria dos relatos sdo do uso do OMPZ no tratamento e profilaxia de
distarbios gastrointestinais em cdes e cavalos. Alguns destes trabalhos, que enfatizam a
estabilidade do IFA no ambiente fisioldgico, sdo apresentados a seguir.

Os valores do pH do suco gastrico de cdes em jejum sdo baixos e se encontram entre 0,9
e 1,5, enquanto nas diferentes por¢des do intestino, entre 5,5 e 7,5, variando conforme a raca
do animal (DESCHAMPS et al., 2022; LUI et al., 1986). O OMPZ aumenta o pH do fluido
gastrico e é administrado em cées para facilitar a reparacdo do tecido danificado no estbmago
e no intestino delgado proximal em casos de esofagite, refluxo gastroesofagico e Ulceras
géstricas e duodenais causadas por neoplasia localmente invasiva, doenca hepética, doenga
inflamatdria intestinal, ingestdo de anti-inflamatorios néo-esteroidais e hiperestimulacdo da
producdo de &cido gastrico por gastrinomas, entre outras patologias (DUXBURY; SORAH,;
TOLBERT, 2022; LOTTI et al., 2021; MCCORMACK et al., 2020; SAINZ et al., 2024;
TOLBERT et al., 2011). O IFA pode ser empregado para prevencao da gastrite induzida por
exercicio em cées de trabalho (WILLIAMSON et al., 2010; ZHU et al., 2011).

Assim como nas demais espécies de animais e em humanos, o0 OMPZ precisa ser
protegido do pH acido do suco gastrico dos cées por um revestimento entérico, pois, o IFA deve
estar intacto ao alcangar o duodeno para se dissolver rapidamente e libera-lo (CUI; ZHANG,;
LIU, 2021). Tolbert et al. (2011) estudaram o efeito de duas formula¢6es de OMPZ nas formas
farmacéuticas comprimidos destinados a uso humano e pasta oral para cavalos, no aumento do
pH gastrico, cem cdes em comparacdo com a administracdo de famotidina e placebo. Para 0s
autores, a supressédo da secrecdo de acido gastrico foi maior para 0 OMPZ quando comparado

a famotidina e as duas formulagdes foram eficazes, sendo que a pasta oral pode ser uma
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alternativa aos comprimidos com revestimento entérico, embora seja recomendada a
administracdo da pasta duas vezes ao dia devido a menor biodisponibilidade.

Os valores do pH do suco gastrico de cavalos em jejum variam de 1,6 a 3,2 e, mesmo
vazio, ocorre a producdo de acido cloridrico, o que favorece o surgimento de Ulceras e a
ocorréncia da sindrome da Glcera gastrica em equinos (SUGE) (RUIZ; RAMIRES; LESCANO,
2016). Nestes animais, 0 OMPZ ¢é prescrito no tratamento e profilaxia de Glceras, visando
aumentar o pH, uma vez que o pH do suco gastrico inferior a 4 por longos periodos de jejum e
estresse pode causar Ulceras gastricas, especialmente, em animais de corrida, submetidos a
treinamentos para aumento do desempenho (ANDREWS et al., 2010; MASON; MORONEY;
MASON, 2018; SYKES; SYKES; HALLOWEL, 2014). Assim, 0 OMPZ ¢ o IFA de escolha
para tratar e prevenir a recorréncia da SUGE (RUIZ; RAMIREZ; LEZCANO, 2016;
ZAVOSHTI; ANDREWS, 2017).

O OMPZ pode ser administrado em cavalos pelas vias oral, intragastrica, intraduodenal,
intrajejunal e intravenosa. O uso oral é dificultado quando ha problemas de refluxo e a
administragdo por sonda (intragastrica, intraduodenal e intrajejunal) € de dificil manejo na
rotina, além de desconfortavel para o animal (WHITE; BRADNAM, 2007). Em cavalos e
potros, a administracao intrajejunal do OMPZ favorece a absorc¢éo e o alcance de concentragdes
plasmaticas eficazes, uma vez que o pH varia de, aproximadamente, 6,3 no duodeno e 7,3 no
ileo (SHARE; MASTELLAR; ZYNDA, 2022). A absor¢do do OMPZ ocorre no intestino
delgado dos animais e geralmente € completada entre 3 e 6 h, com valores de biodisponibilidade
maiores para o IFA revestido (65%) quando comparado ao ndo revestido (40 a 50%), o que
corrobora para os dados de instabilidade e biodisponibilidade varidvel quando o IFA ndo é
revestido e é degradado em meio acido (DOLLERY, 1998). Nas instrucfes de uso do produto
comercial Losec MUPS®, apresentado na forma de comprimidos dispersiveis destinados a uso
humano, mas prescrito para animais, é explicita a recomendacdo para que 0s comprimidos
sejam dispersos em agua ou suspensos em uma peguena quantidade de alimento sem que sejam
esmagados ou mastigados (ASTRAZENECA, 2022).

Em cavalos, granulos de OMPZ com revestimento entérico administrados por via oral
mediante uso de sonda diminuiu a secrecdo de &cido gastrico estimulada ou ndo pela
pentagastrina. Contudo, na pratica clinica, a adesdo a administracdo diéria do IFA por esta via
ndo e vantajosa (ANDREWS et al., 1992). Assim, Andrews et al. (2010) propuseram a
administracdo oral de granulos de omeprazol com revestimento entérico obtidos de capsulas

disponiveis comercialmente, misturados com xarope de milho. A administracdo por via oral
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ocorreu uma vez ao dia, durante 5 dias consecutivos, na dose de 1 mg/kg de peso corporal dos
cavalos. Os granulos foram adicionados intactos ao veiculo. Os autores observaram que 0
tratamento inibiu significativamente a secrecdo de acido gastrico ndo estimulada e estimulada
por pentagastrina nos animais avaliados e os autores concluiram que a formulagéo de omeprazol
disponivel comercialmente pode ser eficaz no tratamento de Ulceras gastroduodenais em
cavalos, desde que os granulos ndo sejam triturados ou esmagados.

Busechian et al. (2023) compararam duas formulagdes de OMPZ para tratar a SUGE e
observaram que a formulacdo sélida oral baseada em granulos gastrorresistentes foram mais
eficazes que a pasta preparada a partir do OMPZ em pd. Wise et al. (2021) propuseram a
administracdo de uma preparacdo de granulos secos com revestimento entérico para mistura na
alimentacdo, denominada pelos autores de NOV e, compararam com a administragdo de uma
pasta oral comercialmente disponivel, chamada de REF. A nova preparacdo alimentar de
omeprazol utilizada foi prontamente consumida por cavalos ndo sedados, sugerindo que a
formulacdo é uma alternativa adequada ao produto de referéncia disponivel comercialmente, na
forma de pasta oral, para as quais ha relatos de cavalos refratarios a administracao.

Apesar dos relatos na literatura de que a eficacia do OMPZ como antissecretor em
cavalos seja dependente da formulacao, ha dados de que o IFA acido-labil também seja eficaz.
Birkmann et al. (2014) compararam a administracdo de duas pastas orais disponiveis
comercialmente, chamadas GastroGard® (GG) e Gastrozol® (GZ), em cavalos com Ulceras
induzidas e observaram que ambos 0s medicamentos foram eficazes em cicatriza-las, mesmo o
GG sendo uma formulacdo baseada no OMPZ ndo revestido e a GZ, baseada ho OMPZ

revestido.

5 FORMULACOES LIQUIDAS CONTENDO OMEPRAZOL

No mercado americano € possivel encontrar o Prilosec® um medicamento aprovado
pela agéncia regulatéria Food and Drug Administration (FDA) em 2008, disponivel na forma
de po para o preparo de suspensao oral de liberacédo retardada do OMPZ, na forma do seu sal
de magnésio, em doses unitarias (FDA, 2022; REDDY’S LABORATORIES, 1989). O produto
¢ baseado na mistura de granulos finos de OMPZ revestidos pelo derivado metacrilico
gastrorresistentes com granulos finos inertes, que contém, entre outros excipientes, goma
xantana e HPMC, agentes espessantes para doar viscosidade para a &gua. A suspensao e obtida

por mistura da dose com volume especifico de agua, suficiente para uma dose, a ser
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administrada ap0s o preparo ou no periodo maximo de 30 min, pelas vias oral, nasogastrica ou
gastrica direta. Cabe destacar que, neste caso, as particulas de OMPZ ingeridas matem o
revestimento integro, permanecendo intactas no suco gastrico (ALLEN, 2018; FDA, 2022).
Formulaces orais liquidas do OMPZ podem ser preparadas em escala magistral a fim
de oferecer um medicamento que atenda as necessidades terapéuticas dos animais, incluindo
adequacao da forma farmacéutica, da dose, do sabor e odor e da composicao dos excipientes
incorporados nas férmulas farmacéuticas, agregando inimeras vantagens para a farmacoterapia
veterindria, especialmente, a adesdo ao tratamento (ALLEN, 2012; DAVIDSON, 2017). No
entanto, atencdo deve ser dada para possiveis ocorréncias de incompatibilidades, reacoes de
degradacéo e perda da eficécia terapéutica dos medicamentos manipulados (PAPICH, 2005).
Inimeros trabalhos relatam o preparo de suspensdes de OMPZ a partir de
microgranulos, granulos, pellets e comprimidos, que devem ser triturados para exposi¢ao do
IFA antes da incorporacgdo nos veiculos, cujos valores de pH sdo ajustados com alcalinizantes
como o bicarbonato de sodio. Usualmente, o veiculo utilizado é a agua e ndo sdo adicionados
outros excipientes nas formulagbes (ALLEN, 2018; JACKSON; LEWIS; BROWN, 2020).
Garg et al. (2009), investigaram a influéncia de diferentes técnicas de manipulacao de
suspensdes de OMPZ a partir de pellets revestidos e concluiram que as formulagdes preparadas
somente a partir da dispersdo, sem trituracdo dos pellets, apresentaram maior estabilidade nas
condigdes de estudo, quando comparadas com as formulagdes nas quais 0 OMPZ foi triturado
previamente. Merritt et al. (2010) compararam a eficacia do GastroGard® e de trés formulagdes
manipuladas de OMPZ, administradas pela via oral em doses equivalentes a 4 mg/kg de peso
corporal, uma vez ao dia, para inducdo e manutencdo do pH intragastrico de cavalos acima de
4, durante 7 dias. Uma das formulagdes foi manipulada na forma de suspensdo flavorizada, com
pH de 8,7. O melhor desempenho do GastroGard® e da suspensao foi atribuido ao pH destas
formulacGes, capazes de manter a estabilidade do OMPZ. Por outro lado, para Tuleu et al.
(2008), a trituracdo dos pellets para obtencdo de uma suspensdo extemporanea a ser
administrada em infantes expbe 0 OMPZ ao suco gastrico do estdbmago, causando sua
degradacéo, que pode ser observada visualmente no aspirado do contetido estomacal e em fezes
dos bebés que receberam a suspensédo por sonda nasogastrica.
Uma vez que resultados de estudos de disponibilidade in vivo mostram que, apesar do
pH destas suspensdes sofrerem ajustes para manutencao do OMPZ estavel e, da recomendacao
de que as formulagdes sejam mantidas sob refrigeracédo e sob um curto periodo de tempo até o

uso, a biodisponibilidade do OMPZ a partir de formulagdes liquidas pode ser variavel ou
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diminuida, o que pode reduzir a eficacia da farmacoterapia, ndo havendo consenso na literatura

para a prescricdo e preparo destas formulacbes (MONZANI; ODERDA, 2010).

6 CONSIDERACOES FINAIS

O omeprazol € um IFA amplamente prescrito no manejo de distdrbios gastrointestinais
de inimeras espécies animais, incluindo as exdticas. H& poucas RAs relatadas para 0 OMPZ
especialmente, quando o IFA n&o é usado por periodos prolongados e ele é considerado seguro.
Contudo, um problema relatado com frequéncia no seu uso é a reducdo ou variacdo da
biodisponibilidade e ineficicia observadas quando o revestimento do OMPZ é removido
acidental ou propositalmente.

A integridade do IFA durante o transito gastrointestinal deve ser garantida pelo
revestimento do IFA ou da forma farmacéutica por polimeros gastrorresistentes, essenciais para
protegé-lo da degradacdo em ambientes com pH acido e permitindo que sua liberacdo ocorra
em locais do trato gastrointestinal com pH maior que 5. Dessa forma, a maioria das bulas do
OMPZ, de uso humano e animal, deve conter recomendacfes explicitas para que o0s
comprimidos ou capsulas ndo sejam partidos, triturados, esmagados ou mastigados, para que o
IFA ou pellets permanecam integros, a fim de manterem a estabilidade e exercerem a sua
atividade. No entanto, nem todas as bulas, especialmente as de uso veterinario exclusivo, trazem
estas recomendacdes, requerendo maior rigor da agéncia que regulamenta o preparo de bulas
destes medicamentos para que contenham todas as informagdes minimas necessarias para o uso
correto do omeprazol em animais.

Finalmente, o papel do médico veterinario e do farmacéutico no uso correto do OMPZ
na farmacoterapia animal deve ser destacado, tendo em vista que estes profissionais devem
orientar corretamente 0s tutores e proprietarios de animais durante seu uso, assegurando o

sucesso da farmacoterapia.
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1 INTRODUCAO

A aquicultura é ramo da atividade que cujo objetivo esta na criacdo de organismos
aquaticos, sendo uma atividade econdmica essencial e que mais cresce em varias partes do
mundo (FAO, 2024). No ano de 2023 houve producdo de aproximadamente 888 toneladas de
peixes, sendo a tilapia responsavel por 65,3% da producéo, resultando em uma receita de R$
10 bilhdes (PEIXE BR, 2024).

No entanto, fatores associados a intensificagdo, como a desnutri¢do, grandes variacdes
na temperatura, qualidade inadequada da agua e a alta concentracao de matéria organica podem
comprometer o bem-estar e a saude dos peixes. Esses fatores criam ambiente vantajoso para a
disseminacédo bacteriana, resultando em grandes riscos a producao de peixes em decorréncia
dos efeitos indesejaveis que causam aos animais (SOUZA et al., 2022).

Uma das bactérias de maior preocupagdo nesse contexto é a Klebsiella pneumoniae,
patdégeno oportunista capaz de causar infeccdes severas em peixes, culminando em taxas
elevadas de mortalidade e significativas perdas econémicas. Além disso, a bactéria € conhecida
por sua resisténcia a multiplos antimicrobianos, o que torna seu controle e tratamento uma tarefa
desafiadora. O uso indiscriminado de antimicrobianos, além de ser ineficaz a longo prazo,
contribui para o surgimento de cepas ainda mais resistentes, agravando o problema de saude
publica e ambiental (MORGADO; FONSECA; VICENTE, 2022; VANECI-SILVA et al.,
2022).

Nesse cenario, a busca por alternativas naturais e sustentaveis para reduzir a ocorréncia
de doencas na aquicultura torna-se essencial. Uma abordagem promissora é a utilizagdo de 6leos
essenciais, que sdo compostos de origem natural, extraidos de plantas, que podem possuir
propriedades antimicrobianas, antifungicas e antioxidantes. Esses éleos tém sido estudados por
suas capacidades de inibir o crescimento de diversas bactérias patogénicas, oferecendo uma
possivel solucdo para os desafios sanitarios enfrentados na criacdo de peixes (MORAIS et al.,
2009; TARIQ et al., 2019).

Os bleos essenciais sdo substancias obtidas a partir de material vegetal, constituidos por
uma mistura complexa de compostos bioativos, que atuam de maneira sinérgica para exercer
efeitos antimicrobianos. Entre os 6leos essenciais mais estudados estdo os 6leos de orégano,
tomilho, eucalipto e cravo-da-india, cada um com espectro distinto de atividade antimicrobiana.
Esses Oleos tém demonstrado eficacia contra uma diversidade de patdgenos bacterianos,
incluindo alguns que podem afetar a salde humana e animal (CUNHA; HEINZMANN;
BALDISSEROTTO, 2018; RADULOVIC et al., 2013; TARIQ et al., 2019).
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Estudos recentes tém explorado a aplicacdo desses 6leos na aquicultura, investigando
ndo apenas sua eficacia contra patdgenos especificos, como a Klebsiella pneumoniae, mas
também os impactos na saude geral dos peixes, incluindo aspectos como crescimento, sistema
imunoldgico e resisténcia ao estresse. Esses estudos sdo fundamentais para entender o potencial
dos Gleos essenciais como alternativas a fim de substituir aos antimicroianos convencionais na
aquicultura (PITONDO-SILVA, 2022).

Além das propriedades antimicrobianas, os Gleos essenciais oferecem beneficios
adicionais, como a melhoria da saude intestinal dos peixes e das respostas imunoldgicas. Esses
efeitos podem contribuir para a resisténcia geral dos peixes a infec¢des, diminuindo a
frequéncia de doencas e a necessidade de intervengdes quimicas (SOUZA et al., 2020).

Porém, para a implementacdo eficaz dos 6leos essenciais na producdo aquicola, é
necessario realizar uma série de estudos abrangentes que avaliem a seguranca, dosagem, modo
de aplicacdo e impacto ambiental desses compostos (ALONSO, 2022).

Por fim, o uso de 6leos essenciais no combate a Klebsiella pneumoniae na producéo de
peixes representa uma abordagem inovadora e sustentdvel, que pode contribuir
significativamente para a melhoria da sanidade na aquicultura. A adog¢do dessas praticas pode
ndo apenas ajudar a controlar infec¢Bes bacterianas, mas também promover uma producao mais
ecologica e segura, alinhando-se com as demandas crescentes por sustentabilidade e seguranca
alimentar (SILVA, 2020).

Nesse sentido, objetiva-se com esse capitulo apresentar uma revisdo sobre o potencial
uso dos 6leos essenciais no combate da bactéria Klebsiella pneumoniae na producéo de peixes

como alternativa aos antimicrobianos tradicionais.

2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 PISCICULTURA NO BRASIL

A piscicultura é a atividade de producéo animal que tem se destacado no Brasil como
um setor de importante papel econémico e social, tendo importancia essencial na geracao de
emprego, da renda e na producdo de alimentos, contribuindo assim para a seguranca alimentar
(FAO, 2024; GUDDING; MUISWINKEL, 2013; OSMOND; COLOMBO, 2019).

O Brasil possui diversas caracteristicas que influenciam no desenvolvimento da criagao

de peixes, como por exemplo sua vasta rede hidrografica e clima favoravel, tornando-se um dos
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mais importantes produtores de pescado do mundo. Segundo dados do Anuério Brasileiro de
Piscicultura mostram que a atividade no Brasil cresceu cerca de 3,1% em 2023 quando
comparado ao ano anterior. A tilapia, em particular, destaca-se como a principal espécie
cultivada, representando 65,3% de toda a producdo nacional, devido a sua adaptabilidade e
aceitacdo no mercado (PEIXE BR, 2024).

Ainda dentro desse contexto, a diversidade de ambientes aquaticos no Brasil possibilita
a producdo de espécies nativas tdo significativamente quanto a de tildpia. Espécies como
Tambaqui (Colossoma macropomum), Pacu (Piaractus mesopotamicus) e Pirarucu (Arapaima
gigas) tém despertado crescente interesse e demonstrado aumento na producéo devido as suas
caracteristicas zootécnicas, além da crescente demanda da populacéo por consumo de alimentos
mais sustentaveis (ANDRADE, 2020). Essa diversidade de espécies presentes no pais nao so
amplia as opc¢des de mercado, mas também promove a sustentabilidade da atividade ao reduzir
a pressao sobre espécies exaticas, contribuindo para a preservacao da biodiversidade local e o
equilibrio dos ecossistemas aquaticos (SANTQOS, 2020).

Nos ultimos anos, a piscicultura brasileira tem apresentado avancos significativos em
tecnologia e manejo. A escolha por praticas sustentaveis, como a utilizacdo de racdes de alta
qualidade e a vigilancia continua da qualidade da agua, tem contribuido para 0 aumento da
produtividade e para a minimizacdo de impactos ambientais. Além disso, a difusdo de pesquisas
e a inovacgdes tém tido papel fundamental no surgimento de novas técnicas de reproducéo e
melhoramento genético, visando aumentar a eficiéncia da producéo e a resisténcia dos peixes a
doencas (JESUS, 2017).

No entanto, essa atividade ainda enfrenta desafios importantes, como a necessidade de
melhor infraestrutura, acesso a crédito e a superacdo de barreiras burocraticas. A
regulamentacdo ambiental, embora necessaria para garantir a sustentabilidade, muitas vezes
imp0e entraves ao desenvolvimento da atividade. Além disso, questdes relacionadas a logistica
e ao transporte do pescado também sdo pontos criticos que necessitam de solucfes para garantir
a competitividade do setor, tanto no mercado interno quanto no externo (ASSANE, 2018).

O apoio governamental e as politicas publicas tém sido fundamentais para o crescimento
da atividade no Brasil. Programas de incentivo, capacitacdo de produtores e investimento em
pesquisa sao alguns dos mecanismos utilizados para fomentar o setor. A criacdo de cooperativas
e associagdes de piscicultores também tem se mostrado eficaz na organizacdo da producdo,
comercializacdo e na defesa dos interesses dos produtores, promovendo um ambiente mais

favoravel para o desenvolvimento da atividade (MIURA, 2018).
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Em suma, a criagdo de peixes no Brasil possui enorme potencial para continuar
crescendo e se consolidar como um dos pilares da economia nacional. Tendo manejo adequado,
aumento de inovacdo tecnoldgica e politicas publicas favoraveis, o setor pode contribuir
significativamente para a geracdo de empregos, a seguranca alimentar e o desenvolvimento
sustentavel do pais (VALENTI et al., 2021).

2.2 DOENCAS BACTERIANAS EM PISCICULTURAS

A frequéncia de doencas em animais aquaticos tem sido uma preocupagao constante e
observada repetidamente, resultando em danos significativos para a aquicultura. 1sso nao
apenas compromete negativamente o ambiente, mas também reduz a renda dos produtores e
gera inseguranca alimentar em varias partes do mundo, representando um obstaculo
significativo para o desenvolvimento mundial da atividade (SILVA et al., 2012; TAVARES-
DIAS; MARTINS, 2017).

O aumento da producdo, juntamente com praticas de manejo deficientes, falta de
controle na producdo e baixa qualidade da &gua, tem contribuido para o aparecimento de
doencas, especialmente de causa bacteriana. Essas doencgas frequentemente causam lesdes
irreversiveis e elevadas taxas de mortalidade nos peixes (JESUS, 2017).

Embora muitas espécies de bactérias patogénicas estejam ligadas a doencas em peixes,
apenas algumas espécies de poucos géneros sdo responsaveis pelos prejuizos econémicos
significativos na aquicultura mundial (SUDHEESH et al., 2012). Essa situacdo pode estar
relacionada a especificidade das bactérias em relacdo ao hospedeiro e ao reduzido numero de
espécies de peixes com producdo em larga escala no mundo (ISRAEL; MATOS, 2023).

As bactérias capazes de causar doengas em peixes sdo consideradas oportunistas e estdo,
na maioria dos casos, presentes na agua, que é o ambiente em que 0S peixes vivem, e na
microbiota de animais sdos, levando as doencas em caso de estresse e diminui¢do da imunidade
(LEIRA et al., 2016). Entre as bactérias de maior impacto na piscicultura, destacam-se os
géneros Aeromonas, Streptococcus, Flavobacterium, Edwardsiella (FIGUEIREDO et al.,
2005; FUKUSHIMA et al., 2017; SALVADOR et al., 2005; SEBASTIAO et al., 2015) e
Francisella (ASSIS et al., 2017).

Ainda nesse contexto, é importante destacar que a microbiota do ambiente aquatico é
bem semelhante a microbiota dos organismos aquaticos que sdo produzidos. Portanto, a méa

qualidade da agua usada em fazendas aquaticas, frequentemente contaminadas por residuos
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domesticos e industriais, contribui para o aumento da diversidade de géneros bacterianos
encontrados nos peixes. Isso resulta na possibilidade dos peixes se tornarem hospedeiros
acidentais de bactérias potencialmente patogénicas, tanto para animais quanto para humanos
(CASTRO; CASTRO; LIMA, 2022).

Esse cenario implica na necessidade urgente de desenvolver métodos seguros e viaveis
para controle e prevencédo de doencas na producdo, incluindo pesquisas com alternativas aos
tratamentos tradicionais, para que a atividade aquicola possa crescer de uma maneira mais

sustentavel, promovendo o bem-estar dos organismos (TITTO; BRANDI, 2022).

2.3 Klebsiella pneumoniae

Pertencente a familia Enterobacteriaceae, Klebsiella pneumoniae é um bacilo gram-
negativo, imovel e encapsulado, com tamanho variando entre 0,3 a 1 p de didmetroe 0,6 a6 p
de comprimento (Figura 1). Essa bactéria produz grandes colénias e é capaz de sobreviver em
multiplicidade de ambientes, como solos e ambientes aquaticos (MACIEL; MATTOS, 2013,
MORGADO; FONSECA; VICENTE, 2022).

Figura 1 - Fotomicrografia de microscopia eletrénica de varredura de Klebsiella pneumoniae.
Fonte: Adaptado de Sharma et al. (2018).

Essa bactéria oportunista compde o micro bioma natural do trato digestivo e intestinal
de humanos e de animais saudaveis, sendo associada a diversas infecgdes extra-intestinais,

COMo a pneumonia, cistite, infecgdes de feridas cirdrgicas, septicemia, endocardite e infeccbes
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do trato urinario (NAVON-VENEZIA; KONDRATYEVA; CARATTOLI, 2017,
PODSCHUN; ULMANN, 1998).

A proliferagdo bacteriana em seres humanos possivelmente ocorre devido ao contato
com fomites e principalmente em ambientes hospitalares. A infec¢do ocorre geralmente devido
a insuficiéncia das barreiras imunolégicas e ao comprometimento das células responsaveis pela
defesa, 0 que cria um ambiente propicio para a colonizacao da bactéria, levando aos quadros de
infeccdo (ALMEIDA, 2013; SEIBERT et al., 2014).

Além de suas implica¢des na satude humana, a presenca de Klebsiella pneumoniae em
ambientes aquaticos representa riscos a sanidade e a economia da producdo aquicola. Em
ambientes de producdo intensiva, onde ha complicacdes na manutencdo da qualidade da agua,
essa bactéria pode culminar em surtos de doencas nos peixes, prejudicando a producdo da
piscicultura. Além disso, a resisténcia antimicrobiana dessa bactéria também pode ser
transferida para outros patdgenos aquaticos, tornando ainda mais delicado o controle de doencas
na aquicultura (SOUSA et al., 2019; VANECI-SILVA et al., 2022).

Assim, é de suma importancia ter conhecimento de agentes que sensibilizem esse
patégeno, a fim de contribuir na reducdo dos indices de mortalidade que ocorrem devido as

infeccdes dessa bactéria, além de restringir a sua dispersdo (NIRWATI et al., 2019)

2.4 ANTIBIOTICOS UTILIZADOS NA PISCICULTURA

Em nosso pais, apenas dois antimicrobianos possuem aprovacdo para uso na producéo
de organismos aquaticos; a oxitetraciclina (OTC) e o florfenicol (FFC), sendo este o FFC
autorizado especificamente para o tratamento de patologias em tilapias. Apesar disso, é comum
em empreendimentos aquicolas o uso de outros antimicrobianos, aprovados para outras
espécies ou até mesmo uso de ndo aprovados, para tratar doengas em peixes (ASSANE, 2018).

O tratamento de surtos de bacterioses na aquicultura frequentemente envolve o uso de
antibidticos. No entanto, seu uso indiscriminado prejudica a biodiversidade dos corpos hidricos,
afetando comunidades de fitoplancton e zooplancton, poluindo e degradando o ambiente, além
de favorecer a selecdo e disseminagdo de cepas mais resistentes. Além disso, 0s residuos dessas
substancias presentes nos peixes e no ambiente podem impactar a salde humana por meio da
cadeia alimentar (BURRIDGE et al., 2010).

O florfenicol ¢ um antibidtico reconhecido como antimicrobiano de extrema

importancia no combate e controle das doencas em peixes. Ele é amplamente aplicado na
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piscicultura global e, no Brasil, é 0 Gnico autorizado para o tratamento de doencas bacterianas
em tilapias (ASSANE, 2018).

A oxitetraciclina é amplamente aplicada na piscicultura, principalmente na criacdo de
tilapias devido a sua alta eficiéncia no combate aos patdgenos e seu baixo custo em comparagédo
aos demais antimicrobianos (GAUNT, 2011). Uma de suas vantagens € a quimica em percorrer
o ciclo gastrointestinal, permitindo uma grande absor¢do, aumentando o periodo de acédo frente
as infec¢bes (LOPES; MARTINS, 2004).

Ainda nesse contexto, a OTC ¢ utilizada em espécies variadas de animais, incluindo
suinos, aves, peixes e crustaceos, tanto para tratar patologias existentes quanto para prevenir
surtos durante 0 manejo. E um antimicrobiano indicado para o tratar casos de septicemia
hemorragica e disturbios causados por Pseudomonas sp. Em peixes, é essencial ter atencéo na
concentracdo que sera utilizada e ao método de administracdo, para evitar impactos negativos
na salde de humanos, de animais e preservar o ambiente (PEREIRA, 2013).

Diante desses desafios e das limitagcdes impostas sobre o uso de antimicrobianos, além
do uso indiscriminado que ocorre na producédo de peixes, € incontestavel que a atividade adote
praticas de manejo sanitario mais sustentaveis e inovadoras. Somente por meio de uma
abordagem integrada de tecnologias e conscientizacdo dos produtores sera possivel assegurar a
sanidade dos ecossistemas aquaticos, a seguranca alimentar e alta produtividade nas
pisciculturas (ISRAEL; MATOS, 2023).

2.5 USO DE OLEOS ESSENCIAIS E ATIVIDADE MICROBIANA

O uso excessivo de antimicrobianos em empreendimentos aquicolas para tratamentos
dos organismos produzidos tem levado ao aumento da resisténcia bacteriana, e ao excessivo
acumulo desses residuos em animais aquaticos e nos corpos hidricos (BANDEIRA JUNIOR et
al., 2018), evidenciando que s&o indispenséveis o uso de medidas para solucionar esse desafio.

Diante disso, a utilizagéo de fitoterapicos, que sdo substancias alternativas provenientes
de plantas medicinais, tem se tornado cada vez mais comum no manejo de doengas em
pisciculturas ao longo dos anos. Além de tratar os patdgenos, esses fitoterapicos sdo fornecidos
aos animais com objetivo de estimular a imunidade dos mesmos, aumentando sua resisténcia
contra doencas e prevenindo infec¢des (SANTOS, 2020).

Os o6leos essenciais demonstram eficacia contra uma grande pluralidade de

microrganismos, incluindo bactérias, fungos, virus e protozoarios. Os compostos bioldgicos
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ativos que estdo presentes nos 0leos se mostram eficazes no monitoramento e tratamento de
doencas em multiplas espécies de peixes (MIURA, 2018).

Na piscicultura, diversos 0leos essenciais sdo amplamente utilizados devido as suas
propriedades antimicrobianas, antiparasitarias e imunoestimulantes. Entre os principais
destacam-se 0 Oleo essencial de alho (Allium sativum), o 6leo de cravo-da-india (Syzygium
aromaticum) e o de eucalipto (Eucalyptus globulus). Além desses, ha diversos outros 6leos
essenciais com potencial aplicacdo na piscicultura (Tabela 1). Esses 6leos sdo frequentemente
incorporados na dieta dos peixes ou adicionados a agua para prevenir e tratar infec¢oes,
melhorar a imunidade e promover o bem-estar geral dos peixes (MIURA, 2018; SANTOS,
2020).

Tabela 1 - Principais 6leos essenciais com potencial para uso na piscicultura.

ssencial Planta [l-tpais Indicagéo Potencial
Ativos

Alecrim Pimenta Lippia gracillis Timol Antlbgc,ten_ana €
antifingica

Alho Allium sativum Alicina Antimicrobiana

Carqueja Baccharis trimera Flavonoides Antlbgc/ten_ana €
antifingica

Cravo-da-india Syzygium Eugenol Reoita e
aromaticum anestésica

Erva-cidreira Lippia alba Citral e outros Antlbgc/ten_ana €
antifingica

Eucalipto Eucalyptus spp. Cineol Antiparasitarias

Horteld pimenta Mentha piperita Mentol e Antimicrobianos

Mentona

Lavanda-inglesa
Macela
Melaleuca

Orégano

Pimenta-de-
macaco

Lavandula
angustifolia

Achyrocline
satureioides

Melaleuca
alternifolia

Origanum vulgare

Piper aduncum

Linalol e acetato

Flavonoides e
terpenos

Terpinol

Carvacrol

Dilapiol

Antibidtica e
antiinflamatoria

Antiparasitaria, antiviral e

antiflngica

Antiparasitaria e
antifangica

Antioxidantes e
antimicrobianas

Antiparasitarias

Fonte: Adaptado de Tavares-Dias e Mariano (2015).
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A composic¢do dos 6leos essenciais, e as proporcdes de seus elementos, irdo variar
conforme as circunstancias de coleta e extracdo, com a espécie vegetal e as partes da planta que
serdo utilizadas. Porém, de forma geral os 6leos essenciais sdo constituidos em sua maioria por
terpenos e seus derivados, além de compostos fendlicos e terpenoides (SOLORZANO-
SANTOS; MIRANDA-NOVALES, 2012).

A atividade contra microrganismos dos terpenos e seus derivados tém sido amplamente
estudada, abrangendo variadas espécies de plantas e microrganismos. A resisténcia de
microrganismos gram-negativos, como Klebsiella pneumoniae, destaca ainda mais a
necessidade de estudos aprofundados sobre esses compostos, reforcando sua importancia no
desenvolvimento de alternativas eficazes para o controle de patdgenos resistentes. Além disso,
0S mecanismos a atuacdo desses compostos sobre células bacterianas, ocorrem através da
destruicdo da parede celular dos microrganismos (OLIVEIRA et al., 2023).

Os monoterpenos tém impacto significativo na membrana celular, modificando sua
capacidade, inibindo a cadeia respiratoria e causando perda de material citoplasmético. Além
disso, a exposicdo aos compostos acaba por influenciar na expressao de genes relacionados a
fatores de viruléncia e afetando a expressdo de proteinas citoplasmaticas e de membrana (DI
PASQUA et al., 2010; QIU et al., 2011). Por outro lado, sesquiterpenos e diterpenos isolados
da copaiba (Copaifera langsdorffii Desf.) demonstraram maior eficacia antimicrobiana quando
apresentam apenas um grupo hidrofilico, conforme estudado por Souza et al. (2011) no
contexto de bactérias cariogénicas.

Ainda que muitas substancias quimicas retiradas dos produtos do metabolismo
secundario das plantas apresentem alguma atividade antibacteriana, a maioria delas apresenta
uma acdo fraca e um espectro limitado quando utilizadas individualmente. No entanto, quando
combinadas umas com as outras ou com antibioticos, essas substancias podem atuar como
coadjuvantes, alterando a resisténcia bacteriana a certos medicamentos e reduzindo a
quantidade necesséria de antibi6ticos para alcancar um efeito eficaz (SIMOES; BENNETT;
ROSA, 2009).

Estudos demonstraram que o combate da bactéria Klebsiella pneumoniae na producéao
de peixes através de 6leos essenciais representa uma promissora alternativa aos antimicrobianos
tradicionais, devido aos seus compostos naturais que possuem propriedades antimicrobianas
eficazes, ajudando a controlar infecgbes bacterianas nos peixes sem 0S mesmos riscos de
resisténcia bacteriana associados aos antimicrobianos sintéticos (SAKKAS et al., 2016; YAP

et al., 2014). Além disso, os Gleos essenciais sdo geralmente considerados seguros para a

215



Utilizacdo de oOleos essenciais com potencial antimicrobiano contra
Klebsiella pneumoniae como alternativa aos tratamentos tradicionais na Capitulo 12
piscicultura

seguranca alimentar e podem ter um perfil ambiental mais favoravel, sendo biodegradaveis e
potencialmente menos impactantes no ecossistema aquatico (ALONSO, 2022).

Contudo, desafios significativos precisam ser enfrentados para implementar
efetivamente os 6leos essenciais na aquicultura. 1sso inclui a necessidade de garantir a qualidade
e consisténcia dos 0leos essenciais, determinar as doses e concentracdes ideais para eficacia
contra cepas especificas e superar barreiras relacionadas a aceitacdo e adocao por parte dos
produtores das pisciculturas (SILVA, 2020). Investimentos continuos em pesquisa e
desenvolvimento sdo cruciais para maximizar os beneficios dos éleos essenciais enquanto se
mitigam potenciais impactos adversos no ambiente aquatico e na salde dos peixes

Em sintese, ha crescente incentivo para o uso de substancias alternativas aos tratamentos
tradicionais adotados no controle sanitario na aquicultura, considerando o impacto significativo
que essas substancias podem ter no meio ambiente. Assim, qualquer substancia utilizada em
larga escala deve passar por rigorosos testes de seguranca para garantir a protecdo dos

organismos alvo e ndo alvo (MIURA, 2018).

3 CONSIDERACOES FINAIS

O desenvolvimento de pesquisas recentes na area de aquicultura destaca uma crescente
preocupacdo com a gestdo de doencas bacterianas, que representam ameaca significativa para
a saude dos peixes e para a sustentabilidade econémica e ambiental da producédo de peixes. O
uso indiscriminado de antibioticos nas pisciculturas, como oxitetraciclina e florfenicol, embora
necessarios para o controle de surtos, traz sérias implicacdes ambientais e para a saude publica,
como a selecdo de cepas resistentes e a contaminacdo da cadeia alimentar. Portanto, ha uma
demanda urgente por tratamentos alternativos mais sustentaveis e seguros para a manutencao
da salde dos peixes, sendo os 6leos essenciais e os fitoterapicos promissoras solucfes naturais
gue oferecem atividade antimicrobiana eficaz sem os mesmos riscos dos produtos quimicos
tradicionais.

Entretanto, a aplicacdo dessas alternativas ainda exige mais pesquisas para validar sua
eficacia em larga escala e determinar os métodos de aplicacdo mais eficientes. Além disso, a
regulamentacdo do uso de antimicrobianos e o monitoramento constante da qualidade da agua
e do manejo sdo fundamentais para prevenir o surgimento e a disseminacdo de doencas na
aquicultura. Portanto, é essencial que a industria adote praticas mais sustentaveis e integradas,

combinando a inovacgao cientifica com politicas publicas focadas na saude animal e ambiental.
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Somente assim serd possivel garantir uma producdo mais sustentdvel, capaz de atender a

demanda crescente da populacdo por pescado de maneira segura e eficiente.

4 AGRADECIMENTOS

A Fundacio de Amparo & Pesquisa e Inovacéo do Espirito Santo (FAPES) pelo auxilio
financeiro por meio do Edital Cooperacdo CAPES/FAPES - Programa de Desenvolvimento da
Pds-Graduacdo — PDPGFAPES: 137/2021 e a Coordenacédo de Aperfeicoamento de Pessoal de
Nivel Superior - Brasil (CAPES).

A Fundacdo de Amparo a Pesquisa e Inovacdo do Espirito Santo (FAPES) edital n°
04/2022 Programa de Apoio aos Programas de PoOs-Graduacdo Capixaba Emergentes
(PROAPEM).

5 REFERENCIAS

ALMEIDA, V. V. P. Infecgdes por Klebsiella pneumoniae resistente aos cabapenémicos
em hospital de nivel terciario: epidemiologia e caracterizacdo. 2013. 66 f. Dissertacao
(Mestrado em Ciéncias da Saude) — Programa de P6s-Graduacdo em Ciéncias da Salde,
Universidade Federal de Uberlandia, Uberlandia, 2013.

ALONSO, L. Oleos essenciais como alternativa natural para a conservacéo de alimentos.
2022. 101 f. Trabalho de Concluséo de Curso (Graduacdo em Engenharia de Alimentos) —
Universidade Federal de Uberlandia, Patos de Minas, 2022.

ANDRADE, A. S. Brazilian aquaculture: the view of the ministry of agriculture, livestock
and supply based on the general registration system for fisheries and aquaculture. Research,
Society and Development, v. 9, n. 10, p. 1-24, 2020. DOI: https://doi.org/10.33448/rsd-
v9i10.8398

ASSANE, I. M. Atividade antimicrobiana do tianfenicol sobre bactérias patogénicas de
peixes. 2018. 79 f. Dissertacdo (Mestrado em Aquicultura) — Programa de Péds-graduacdo em
Aquicultura, Universidade Estadual Paulista, Jaboticabal, 2018.

ASSIS, G. B. N. et al. Natural coinfection by Streptococcus agalactiae and Francisella
noatunensis subsp. orientalis in farmed Nile tilapia (Oreochromis niloticus L.). Journal of
Fish Diseases, v. 40, n. 1, p. 51-63, 2017. DOI: https://doi.org/10.1111/jfd.12493

BANDEIRA JUNIOR, G. et al. Antibacterial potential of phytochemicals alone or in
combination with antimicrobials against fish pathogenic bacteria. Journal of Applied
Microbiology, v. 125, n. 3, p. 655-665, 2018. DOI: https://doi.org/10.1111/jam.13906

BURRIDGE, L. et al. Chemical use in salmon aquaculture: a review of current practices and
possible environmental effects. Aquaculture, v. 306, n. 1-4, p. 7-23, 2010. DOI:
https://doi.org/10.1016/j.aquaculture.2010.05.020

217



Utilizacdo de oOleos essenciais com potencial antimicrobiano contra
Klebsiella pneumoniae como alternativa aos tratamentos tradicionais na Capitulo 12
piscicultura

CASTRO, I. R. R. de.; CASTRO, L. R. de.; LIMA, A. C. S. Bactérias resistentes a
antibioticos em ambiente aquatico: efeito na producdo animal. Ciéncia Animal, v. 32, n. 1, p.
84-99, 2022.

CUNHA, J. A. da; HEINZMANN, B. M.; BALDISSEROTTO, B. The effects of essential oils
and their major compounds on fish bacterial pathogens — a review. Journal of Applied
Microbiology, v. 125, n. 2, p. 328-344, 2018. DOI: https://doi.org/10.1111/jam.13911

FAO (FOOD AND AGRICULTURE ORGANIZATION). The state of world fisheries and
aquaculture 2024. Blue Transformation in action. Roma. 2024. 264p.

FIGUEIREDO, H. C. P. et al. Isolation and characterization of strains of Flavobacterium
columnare from Brazil. Journal of Fish Diseases, v. 28, n. 4, p. 199-204, 2005. DOI:
https://doi.org/10.1111/j.1365-2761.2005.00616.x

FUKUSHIMA, H. C. S. et al. Lactococcus garvieae outbreaks in Brazilian farms
Lactococcosis in Pseudoplatystoma sp. — development of an autogenous vaccine as a control
strategy. Journal of Fish Diseases, v. 40, n. 2, p. 263-272, 2017. DOI:
https://doi.org/10.1111/jfd.12509

GAUNT, P. S. Boas praticas para o tratamento de patdgenos em peixes de gua quente
com uso de racdo medicada com Aquaflor® (florfenicol). Mississippi: Stoneville, 2011.
1221p.

GUDDING, R.; MUISWINKEL, W. B. V. A history of fish vaccination: science-based
disease prevention in aquaculture Fish & Shellfish Immunology, v. 35, n. 6, p. 1683-1688,
2013. DOI: https://doi.org/10.1016/j.fsi.2013.09.031

ISRAEL, L. G.; MATQOS, M. R. de. O uso de antibidticos na piscicultura. Revista Ibero-
Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacéo, v. 9, n. 8, p. 2758-2773, 2023. DOI:
10.51891/rease.v9i8.11134

JESUS, G. F. A. Riscos quimicos associados a piscicultura. 2017. 45 f. Trabalho de
Concluséo de Curso. (Curso de Especializagdo em Seguranca do Trabalho) - Universidade do
Sul de Santa Catarina, Floriandpolis, 2017.

LEIRA, M. H. et al. Principais infeccdes bacterianas na criacdo de peixes de agua doce do
Brasil — uma revisdo. Revista de Ciéncia Veterinaria e Saude Publica, v. 3, n. 1, p. 44-59,
2016. DOI: https://doi.org/10.4025/revcivet.v3il.32436

LOPES, J. P.; MARTINS, W. S. Analise de metais pesados em Tilapia rendalli, alimentada
com a macrofita aquatica Egeria densa. In: SEMINARIO BRASILEIRO DE MEIO
AMBIENTE E RESPONSABILIDADE SOCIAL NO SETOR ELETRICO, 4, 2004, Recife.
Anais... Recife: Comité de Estudos C3 (CE C3) - Sustentabilidade do Sistema de Poténcia e
Desempenho Ambiental, 2004. v. 1, p. 36-37.

MACIEL, B. C.; MATTOS, L. P. V. de A bactéria multirresistente Klebsiella pneumoniae
carbapenamase (KPC). Revista Eletronica de Analises Clinicas, v. 1, n. 2, p. 1-12, 2013.

218



Tdpicos Especiais em Ciéncia Animal XI1II

MIURA, P. T. Estudo da composicdo quimica e ecotoxicidade de 6leos essenciais de
interesse na aquicultura. 2018. 124 f. Dissertacdo (Mestrado em Ciéncia de Alimentos) —
Programa de Pds-Graduagdo em Ciéncia de Alimentos, Universidade Estadual de Campinas,
Campinas, 2018.

MORAIS, V. R. S. et al. Propriedades fitoquimicas e biologicas de Lippia gracilis. In:
AKHTAR, M. S.; SWAMY, M. K. Anticancer plants: properties and application.
Cingapura: Springer,. DOI: https://doi.org/10.1007/978-981-10-8548-2-2 2009

MORGADOQO, S.; FONSECA, E.; VICENTE, A. C. Genomics of Klebsiella pneumoniae
species complex reveals the circulation of high-risk multidrug-resistant pandemic clones in
human, animal, and environmental sources. Microorganisms, v. 17, n. 10, p. 1-15, 2022.
DOI: https://doi.org/10.3390/microorganisms10112281

NAVON-VENEZIA, S.; KONDRATYEVA, K.; CARATTOLI, A. Klebsiella pneumoniae: a
major worldwide source and shuttle for antibiotic resistance. Microbiology Reviews, v. 41, n.
3, p. 252-275, 2017. DOI: https://doi.org/10.1093/femsre/fux013

NIRWATI, H. et al. Biofilm formation and antibiotic resistance of Klebsiella pneumoniae
isolated from clinical samples in a tertiary care hospital, Klaten, Indonesia. BMC
Proceedings, v. 13, n. 20, p. 1-8, 2019. DOI: https://doi.org/10.1186/s12919-019-0176-7

OLIVEIRA, J. M. D. et al. Avaliagdo do potencial antimicrobiano de 6leos essenciais, frente
as cepas K. pneumoniae C. albicans. Revista Contemporanea, v. 3, n. 10, p. 19090-19104,
2023. DOI: https://doi.org/10.56083/RCV3N10-132

OSMOND, A. T.Y.; COLOMBO, S. M. The future of genetic engineering to provide
essential dietary nutrients and improve growth performance in aquaculture: advantages and
challenges. Journal of the World Aquaculture Society, v. 50, n. 3, p. 490-509, 2019.

PASQUA, R. di et al. Changes in the proteome of Salmonella enterica serovar Thompson as
stress adaptation to sublethal concentrations of thymol. Proteomics, v. 10, n. 5, p. 1040-1049,
2010. DOI: https://doi.org/10.1002/pmic.200900568

PEIXE BR. Anuario brasileiro da piscicultura 2024. 9 ed. Sdo Paulo: Associacdo Brasileira
de Piscicultura, 2024. 120 p.

PEREIRA, N. L. Beta-glucano e mananoligossacarideo na alimentacao de tilapias-do-
Nilo (Oreochromis niloticus) sobre as respostas hematoldgica, imunoldgica e desempenho
produtivo. 2013. 104 f. Dissertacdo (Mestrado em Aquicultura) — Programa de Pds-
graduacdo em Aquicultura, Universidade Estadual Paulista (UNESP), Jaboticabal, 2013.

PITONDO-SILVA, A. et al. Klebsiella pneumoniae: uma visdo geral sobre essa espécie
bacteriana que desperta preocupacéo crescente na satde publica mundial. In FREITAS, D. R.
J. Microbiologia basica e aplicada. Ponta Grossa: Atena, 2022. p. 20-37. DOI:
https://doi.org/10.22533/at.ed.5372218023

PODSCHUN, R.; ULLMANN, U. Klebsiella spp. as nosocomial pathogens: epidemiology,
taxonomy, typing methods, and pathogenicity factors. Clinical Microbiology Reviews, v. 4,
p. 589-603, 1998. DOI: https://doi.org/10.1128/CMR.11.4.589

219



Utilizacdo de oOleos essenciais com potencial antimicrobiano contra
Klebsiella pneumoniae como alternativa aos tratamentos tradicionais na Capitulo 12
piscicultura

QIU, J. et al. Subinhibitory concentrations of perilla oil affect the expression of secreted
virulence factor genes in Staphylococcus aureus. PL0oS One, v. 6, n. 1, p. 1-8, 2011. DOI:
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0016160

RADULOVIC, N. S. et al. Antimirobial plants metabolites: structural diversity and
mechanism of action. Current Medicinal Chemistry, v. 20, n. 7, p. 932-952, 2013. DOI:
https://doi.org/10.2174/0929867311320070008

SAKKAS, H. et al. In vitro antimicrobial activity of five essential oils on multidrug resistant
Gram-negative clinical isolates. Journal of Intercultural Ethnopharmacology, v. 5, n. 3, p.
212-218, 2016. DOI: https://doi.org/10.5455/jice.20160331064446

SALVADOR, R. et al. Isolation and characterization of Streptococcus spp. group B in Nile
tilapias (Oreochromis niloticus) reared in hapas nets and earth nurseries in the northern region
of Parana State, Brazil. Ciéncia Rural, v. 35, n. 6, p. 1374-1378, 2005. DOI:
https://doi.org/10.1590/s0103-84782005000600023

SANTOS, B. V. dos. Influéncia da incluséo do 6leo essencial de alecrim (Lippia gracillis
Shauer) no desempenho zootécnico do tambaqui (Colossoma macropomum, Cuvier,
1818). 2020. 42 f. Dissertacdo (Mestre em Zootecnia) — Programa de Pos-Graduagao em
Zootecnia, Universidade Federal de Sergipe, Sdo Cristdvao, 2020.

SEBASTIAOQ, F. A. et al. Identification of bacterial fish pathogens in Brazil by direct colony
PCR and 16S rRNA gene sequencing. Advances in Microbiology, v. 5, n. 6, p. 409-424,
2015. DOI: https://doi.org/10.4236/aim.2015.56042

SEIBERT, G. et al. InfeccBes hospitalares por enterobactérias produtoras de Klebsiella
pneumoniae carbapenemase em um hospital escola. Einstein, v. 12, n. 3, p. 282-286, 2014.
DOI: https://doi.org/10.1590/S1679-45082014A03131

SHARMA, R. et al. Polymyxin B in combination with meropenem against carbapenemase-
producing Klebsiella pneumoniae: pharmacodynamics and morphological changes.
International Journal of Antimicrobial Agents, v. 49, n. 2, p. 224-232, 2017. DOI:
https://doi.org/10.1016/j.ijantimicag.2016.10.025

SILVA, B. C. da et al. Haemorrhagic septicaemia in the hybrid surubim (Pseudoplatystoma
corruscansxPseudoplatystoma fasciatum) caused by Aeromonas hydrophila. Aquaculture
Research, v. 43, n. 6, p. 908-916, 2012. DOI: https://doi.org/10.1111/].1365-
2109.2011.02905.x

SILVA, D. V. da Monitoramento da resisténcia a antimicrobianos na aquicultura:
isolamento e infeccdo experimental de tilapia do Nilo com Klebsiella pneumoniae. 2020.
63 f. Dissertacdo (Mestrado em Aquicultura) — Programa de Pds-Graduagdo em Aquicultura,
Universidade Estadual Paulista Julio de Mesquita Filho, Jaboticabal, 2020.

SIMOES, M.; BENNETT, R. N.; ROSA, E. A. S. Understanding antimicrobial activities of
phytochemicals against multidrug resistant bacteria and biofilms. Natural Products Reports,
V. 26, n. 6, p. 746-57, 2009. DOI: https://doi.org/10.1039/b821648g

220



Tdpicos Especiais em Ciéncia Animal XI1II

SOLORZANO-SANTOS, F.; MIRANDA-NOVALES, M. G. Essential oils from aromatic
herbs as antimicrobial agents. Current Opinion in Biotechnology, v. 23, n. 2, p. 136-141,
2012. DOI: https://doi.org/10.1016/j.copbio.2011.08.005

SOUSA, A. T. H. I. et al. Perfil de resisténcia antimicrobiana de Klebsiella pneumoniae
isoladas de animais domésticos e silvestres. Arquivo Brasileiro de Medicina Veterinaria e
Zootecnia, v. 71, n. 2, p. 584-593, 2019. DOI: https://doi.org/10.1590/1678-4162-10599

SOUZA, A. B. et al. Antimicrobial activity of terpenoids from Copaifera langsdorffii Desf.
against cariogenic bacteria. Phytotherapy Research, v. 25, n. 2, p. 215-220, 2011.DOI:
https://doi.org/10.1002/ptr.3244

SOUZA, E. M. de. et al. Uso do 6leo essencial de capim santo como aditivo nutricional na
dieta de juvenis de piau verdadeiro. Revista Semiarido De Visu, v. 8, n. 2, p. 379-390, 2020.
DOI: https://doi.org/10.31416/rsdv.v8i2.42

SOUZA, N. B. et al. Avaliacdo bacteriol6gica da agua em uma piscicultura, no reservatorio
Moxotd-BA, destinada ao cultivo de Oreochromis niloticus (Linnaeus 1758). In: MARTINS,
W. F.; OLIVEIRA, C. P. Tecnologia e microbiologia sob a perspectiva da seguranca dos
alimentos. 1 ed. v. 2. Guaruja: Cientifica Digital, 2022. p. 13-23.

SUDHEESH, P. S. et al. Comparative pathogenomics of bacteria causing infectious diseases
in fish. International Journal of Evolutionary Biology, v. 2012, n. 1, p. 1-16, 2012. DOI:
https://doi.org/10.1155/2012/457264

TARIQ, S. et al. A comprehensive review of the antibacterial, antifungal and antiviral
potential of essential oils and their chemical constituents against drug-resistant microbial
pathogens. Microbial Pathogenesis, v. 134, p. 1-20, 2019. DOI:
https://doi.org/10.1016/j.micpath.2019.103580

TAVARES-DIAS, M. et al. indices de condicio corporal em juvenis de Brycon amazonicus
(Spix & Agassiz, 1829) e Colossomoma macropomum (Cuvier, 1818) na Amazonia. Boletim
do Instituto de Pesca, v. 34, n. 2, p. 197-204, 2008.

TAVARES-DIAS, M.; MARIANO, V. G. Biologia e fisiologia de peixes neotropicais de
agua doce. 1 ed. Sdo Carlos: Rima, 2015. 292p

TAVARES-DIAS, M.; MARTINS, M. L. An overall estimation of losses caused by diseases
in the brazilian fish farms. Journal of Parasitic Diseases, v. 41, n. 4, p. 913-918, 2017. DOI:
https://doi.org/10.1007/s12639-017-0938-y

TITTO, C. G.; BRANDI, R. A. O papel da zootecnia no cenario mundial. 1 ed.
Pirassununga: Faculdade de Zootecnia e Engenharia de Alimentos Universidade de S&o
Paulo, 2022. 246p. DOI: https://doi.org/10.11606/9786587023229

VALENTI, W. C. et al. O. Aquaculture in Brazil: past, present and future. Aquaculture
Reports, v. 19, p. 1-18, 2021. DOI: https://doi.org/10.1016/j.aqrep.2021.100611

VANECI-SILVA, D. et al. Klebsiella pneumoniae causing mass mortality in juvenile Nile
tilapia in Brazil: isolation, characterization, pathogenicity and phylogenetic relationship with

221



Utilizacdo de oOleos essenciais com potencial antimicrobiano contra
Klebsiella pneumoniae como alternativa aos tratamentos tradicionais na Capitulo 12
piscicultura

other environmental and pathogenic strains from livestock and human sources. Aquaculture,
v. 546, p. 1-7, 2022. DOI: https://doi.org/10.1016/j.aquaculture.2021.737376

YAP, P. S. X. et al. Essential oils, a new horizon in combating bacterial antibiotic resistance.
The Open Microbiology Journal, v. 8, p. 6-14, 2014. DOI:
https://doi.org/10.2174/1874285801408010006

222



Medicina veterinaria integrativa: abordagem de fitoterapicos
em cancer de mama canino

Tamires de Almeida Angelos!
Paula da Rocha Oliveira®

Bianca Miranda Moreira da Silva®
Yasmin Melo de Moraes*

Juliana Giuriatto Fornaciari®
Luisa Resende Lanschi®
Alexandre Rodrigues Teodoro da Costa’
Thamires Guimaraes Mendes®
Anderson Barros Archanjo®
Jankerle Neves Boeloni!®
Leonardo Oliveira Trivilin!!

! Universidade Federal do Espirito Santo. e-mail: tamiressangelos@gmail.com

2 Universidade Federal do Espirito Santo. e-mail: paula.ro94@hotmail.com

3 Universidade Federal do Espirito Santo, e-mail: biancammoreira@hotmail.com.br
* Universidade Federal do Espirito Santo, e-mail: yasminmelodemoraes@gmail.com
3 Universidade Federal do Espirito Santo. e-mail: giuriattovet@gmail.com

¢ Universidade Federal do Espirito Santo. e-mail: luisa.lanschi25@gmail.com

7 Universidade Federal do Espirito Santo, e-mail: alexandre.r.costa@edu.ufes.br

§ Universidade Federal do Espirito Santo, e-mail: thamires. mendes@edu.ufes.br

® Universidade Federal do Espirito Santo. e-mail: andersonarchanjo@gmail.com

N\ 10 Universidade Federal do Espirito Santo. e-mail: jankerle@gmail.com

1 Universidade Federal do Espirito Santo. e-mail: leotrivilin@gmail.com

223




Medicina veterinaria integrativa: abordagem de fitoterapicos em céancer

) Capitulo 13
de mama canino

1 INTRODUCAO

O cancer corresponde a uma doenca que acomete diversas espécies animais, assim como
humanos, e atualmente apresenta aumento significativo em ambos os consultorios (AKRAM et
al., 2017; SINGER et al., 2014). Por ser uma doenca estudada ao longo dos anos, procura-se
encontrar melhorias no que tange a cura da doenca ao diagndstico, tratamento e prevencéao
(GRAY et al., 2020).

Atualmente, o tratamento comumente utilizado contra o cancer consiste em
quimioterapia, radioterapia, cirurgia (KARPUZ; SILINDIR-GUNAY; OZER, 2018) que
apresentam bons resultados, porém, ndo atuam de forma direcionada apenas as células
neoplasicas, abrindo assim, uma questao importante quanto a protecéo de células saudaveis que
muitas vezes também sdo afetadas, culminando com efeitos adversos e toxicidade aos pacientes
(ZAIMY et al., 2017).

Em busca de tratamentos especificamente direcionados ao microambiente tumoral e as
células neoplésicas e diminuicdo dos efeitos colaterais, nota-se a necessidade de encontrar
alternativas para o tratamento do cancer, bem como prevencdo e controle da mortalidade
causada pela doenca, e nesse ponto, a fitoterapia tem ganhado destaque, visto utilizacdo de
compostos encontrados em plantas contra células neoplasicas a fim de minimizar ou até
neutralizar os efeitos da doenca (KHAN et al., 2020).

Os fitoterapicos ainda sdo pouco utilizados na medicina veterinaria, porém, foram
desenvolvidos estudos em diversos canceres, incluindo as neoplasias mamarias caninas, que
sdo 0s tumores mais diagnosticados em caninos fémeas (SALAS et al., 2015). Como beneficios
de sua utilizacdo, achados em estudos in vitro, demonstraram que os compostos fitoterapicos
atuaram na inducdo da apoptose em adenocarcinoma mamario canino (GULTIKEN et al.,
2015), diminuigdo da viabilidade celular atuando como inibidor da atividade proliferativa de
células neoplasicas (SEFIDABI; MORTAZAVI; HOSSEINI, 2016), além da indugdo da parada
celular e autofagia (HUANG et al., 2020).

Este capitulo abordara fitoterapicos que demonstraram resultados positivos como
Gymura procumben (JERMNAK et al., 2022), Plumbagina (ALHARBI et al., 2019),
Calotropis procera (VAHIDI et al., 2021), Euphorbia royleana (HUANG et al., 2020), Viscum
album L. (BIEGEL et al., 2022) e Cannabis (ALMEIDA et al., 2022) com foco em neoplasias

mamarias caninas e abordara o mecanismo de a¢do dos compostos fitoterapicos para evidenciar
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os resultados e beneficios dessa modalidade de terapia integrativa e contribuir com uma terapia

mais precisa contra o cancer.

2 NEOPLASIA MAMARIA CANINA

A neoplasia maméria configura um crescimento atipico das células de forma
desordenada (NARDI; DALECK, 2016; SILVA et al., 2023). Histologicamente, ela pode ser
dividida em neoplasia benigna e maligna, nas quais as benignas se comportam como as células
de sua origem, ndo sendo infiltrativas e com crescimento diminuido, enquanto as malignas
possuem carater infiltrativo, crescimento rapido e podendo levar a metastase (KASPER, 2015;
SILVA et al., 2023).

Em relacdo aos pequenos animais, a neoplasia mamaria € de grande relevancia devido
a sua incidéncia e gravidade (LEMOS et al., 2009). Entre os animais de companhia a espécie
canina apresenta maior recorréncia se comparado a felina. Ainda, dentre os caninos as fémeas
possuem cerca de 25 a 50% de probabilidade de o diagndstico de neoplasia ser referente a essa
glandula (NARDI; DALECK, 2016). No que concerne aos fatores predisponentes para o
desenvolvimento dessa neoplasia pode-se citar fatores enddcrinos, genéticos, nutricionais,
etarios, sexuais e até mesmo raciais (LEMOS et al., 2009; MORRIS; DOBSON, 2001; NARDI;
DALECK, 2016).

O principal fator de desenvolvimento de tumor de mama em cadelas, sdo os fatores
hormonais, assim, a causa endocrina é bem difundida dentro da medicina veterinaria, essa
fundamentacéo faz referéncia a exposicdo hormonal pelo estrdgeno e progesterona, dado que
esses horménios fazem parte do desenvolvimento da glandula, induzindo o crescimento da
mesma naturalmente. Essa etiologia foi confirmada por estudos que envolviam receptores
desses horménios nos tumores malignos de mama (LEMOS et al., 2009).

Dessa forma, a incidéncia de neoplasias malignas mamarias em canideos fémeas esta
relacionada, principalmente, aos hormonios femininos o que comprova a relagao casuistica de
fatores sexuais e enddocrinos (MORRIS; DOBSON, 2001; PRO, 2022). Por ser o segundo
cancer mais incidente em caninos, ainda carece de estudos que se aprofundem na area, 0 que
limita o desenvolvimento de diferentes intervencdes. Por isso, investigacdes acerca dessa
doencga, marcariam um avango na medicina veterinaria dado que é uma enfermidade periddica
(CARVALHO, 2019).
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3 FITOTERAPIA EM MEDICINA VETERINARIA

A aplicacdo da medicina veterindria integrativa vem crescendo ao longo dos anos e tem
como principal objetivo complementar e potencializar as terapéuticas escolhidas, de modo a
obter tratamentos menos invasivos (BROADFOOT et al., 2008). Nesse contexto, destaca-se a
fitoterapia, ciéncia que emprega o uso de plantas no tratamento das doencas, de forma
medicamentosa, farmacéutica (banho, compressas, 6leos, inalatério e creme) ou in natura
(TAVARES, 2018).

A utilizacéo de plantas medicinais ocorre ha tempos e apresenta influéncias da cultura
indigena, africana e europeia, que geraram uma rica cultura popular. Esse conhecimento
etnobotanico foi aprimorado e passado de geracdo em geracdo de forma que, em meados dos
anos 80, seu uso se estendeu para aléem da medicina humana, originando a etnoveterinaria
(XAVIER et al., 2023).

Ao longo das décadas, diversos estudos dentro da etnoveterinria buscaram comprovar
e compreender os beneficios dos diferentes tipos de fitoterapicos existentes (BRITO-JUNIOR
et al., 2011; CRUZ et al., 2023). Com o reconhecimento do valor clinico e farmacéutico dos
medicamentos naturais, 0s estudos acerca da sua acao antitumoral se intensificaram. Muitos
farmacos utilizados na quimioterapia possuem componentes isolados de determinadas espécies
de plantas ou de prot6tipos naturais, como a vincristina e a vimblastina (ZARDETO-SABEC,
2019).

Dessa forma, o mercado da fitoterapia vem crescendo notoriamente pelo seu custo-
beneficio: as plantas sdo de facil acesso, além de serem utilizadas como alternativa viavel de
acao bioldgica eficaz. Pode-se observar que a crescente descoberta de novos principios ativos,
possui a vantagem de serem adicionadas novas substancias, nas quais os patdgenos ndo tiveram
contato, evitando a resisténcia aos farmacos. Além disso, uma pesquisa apresentou baixa
toxicidade/efeitos colaterais quando comparado a farmacos sintéticos utilizados no mercado,
porém, deve-se ter atencdo, pois, apesar de reduzido, o risco ainda existe devido uso
inapropriado e em desrespeito as dosagens (GONCALVES; BARBERINI; FURTADO, 2022).

Atualmente, a Organizagdo Mundial da Saude reconhece seus efeitos e mecanismos de
acao para o tratamento e prevencédo de diversas enfermidades (GONCALVES; BARBERINI;
FURTADO, 2022). Assim, a utilizacdo das plantas medicinais na medicina veterinaria

integrativa € muito promissora e hd a necessidade de maior investigacdo em seu potencial
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terapéutico, podendo ser decisiva no tratamento de diversas enfermidades que envolvam os
animais (SILVA et al., 2021).

3.1 FITOTERAPICOS

3.1.1 Gynura procumbens

Gynura procumbens, pertencente a familia Asteraceae e também chamada de Sambung
Nyawa na Malasia, que significa “prolongamento da vida”, ¢ uma planta originaria da parte
tropical da Asia encontrada mais especificamente na Indonésia, Malasia e Tailandia. E uma
planta verde, com tamanho variando de 1 a 3 metros de altura, e possui folhas fusiformes e
levemente alongadas (JERMNAK et al., 2022; TAN et al., 2016).

Os povos do leste da Asia utilizam a planta por meio da ingestdo ou uso tépico para
tratamento de carater anti-inflamatorio, antioxidante, antimicrobiano, anticancer, anti-
hiperglicemiante, anti-hipertensivo, cardioprotetor e melhora da funcdo reprodutora
(AGUSTINA et al., 2006; JERMNAK et al., 2022; TAN et al., 2016). Tais influéncias estdo
relacionadas aos compostos presentes na planta como flavonoides, saponina, tanino e
terpenoides (RAHMAN; ASAD, 2013).

Para além, a planta é tradicionalmente usada pelos povos nativos no tratamento de
cancer uterino, de mama e leucemia, fomentando uma gama de estudos relacionados a
propriedades anticancerigenas. Dessa forma, obtiveram-se estudos em osteossarcomas, cancer
em lingua e céncer no figado, com resultados satisfatorios, além de ter sido observada a
auséncia de efeitos toxicos em seu consumo (AGUSTINA et al., 2006; TAN et al., 2016).

Em testes especificos em animais relacionados ao cancer de mama foi evidenciado o
potencial desse fitoterapico na prevencao e supressdao dessa neoplasia, sendo observada essa
acao na diminuicédo da proliferacdo celular no tumor de mama e reducéo de reincidéncia (TAN
et al., 2016).

A maior influéncia de Gynura procumbens, no cancer de mama canino, segundo estudos
de Timotius e Rahayu (2020), se relaciona com a capacidade de induzir a apoptose, suprimir a
proliferacdo das células tumorais e, assim, de causar metastase, inibindo o aumento do cancer
de mama, pois reduz o0 RNA mensageiro dos marcadores de proliferacdo e ainda reduzir a
expressdo do citocromo p450 (AGUSTINA et al., 2006; JERMNAK et al., 2022; TAN et al.,
2016).
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Ainda, é possivel extrapolar estudos feitos em humanos, visto que sdo descritas na
literatura similaridades entre esses tumores em ambas as espécies (JERMNAK et al., 2022;
SULTAN; GANAIE, 2018). No entanto, ainda carece de estudos onde o tratamento, além da
remocdo cirdrgica, quimioterapia e radioterapia, incluam os fitoterapicos (CASSALI et al.,
2020; WAKSHLAG; BALKMAN, 2010).

3.1.2 Plumbagina

Um dos produtos naturais com finalidade medicinal, apresenta a plumbagina,
fitoquimico amarelo cristalino (SANDUR et al., 2006), naftoquinona, como fitoconstituinte
notavel, sendo ela extraida das raizes da planta Plumbago zeylanica, pertencente a familia
Plumbaginaceae (RAJ et al. 2023), encontrada em regides semiaridas do Mediterraneo e Asia
Central (TRIPATHI; PANDA; BISWAL, 2019).

Ela apresenta acdo anticancerigena estando relacionada, principalmente, com o0s
mecanismos de apoptose, anti-angiogénese, inducdo da parada do ciclo celular e autofagia (L1U
et al., 2017). Além disso, outros mecanismos foram observados ao estudar o fitoterapico como
efeitos antibacterianos, antioxidantes e anti-inflamatérios (ALHARBI et al., 2019; LIU et al.,
2017; TRIPATHI; PANDA; BISWAL, 2019; YIN et al., 2020).

No mecanismo de apoptose, a plumbagina demonstrou atuar nas vias de sinalizacdo de
proteinas quinases ativadas por mitogenos (MAPK) (BAE et al., 2016), na via PI3K/Atk/mTOR
(GOMATHINAYAGAM et al., 2008), na via de transdutores de sinal e ativadores da via de
sinalizagdo da transcricdo 3 (STAT3) (SANDUR et al., 2010), e na via de sinalizacdo do
estrogénio (THASNI et al., 2008). Além disso, 0 aumento de oxigénio intracelular através da
bomba de ions (NKA), leva ao estresse oxidativo, e induz apoptose de células cancerosas
caninas (ALHARBI et al., 2019).

Ainda, ela possui capacidade de inibir o fator de crescimento endotelial vascular
(VEGF), a via de sinalizacdo Ras e a via de sinalizacdo MEK (LAl et al., 2012), sendo essas
relacionadas com a proliferacéo celular (SHIGA, 2012), fato muito importante do ponto de vista
oncoldgico, visto que, tais efeitos inibitorios levam ao mecanismo de anti-angiogénese (LAI et
al., 2012).

Pode-se observar mecanismos de paralisacéo do ciclo celular através do fitoterapico em
questdo, no qual diferentes células apresentaram interrupcdes distintas durante as fases sub-G1,

G1, S e G2/M do ciclo, para alem, no mecanismo de autofagia, a plumbagina obteve um papel
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diverso e diferenciado de acordo com cada via de sinalizagéao e tipo de cancer tratado (LIU et
al., 2017).

Em relacdo ao cancer de mama, a plumbagina induziu a citotoxicidade e provocou
também dano ao DNA, apoptose, supressdao da atividade dos telémeros e da telomerase
(SAMENI; HANDE, 2016), além da parada do ciclo celular (BINQY et al., 2019). Nas células
cancerosas mamarias resistentes ao enddcrino, observou-se a acdo do fitoterdpico através da
supressdo do Snail alterando outros marcadores de transicao epitelial-mesenquimal inibindo
seu crescimento, invasdo e metastase (SAKUNRANGSIT et al., 2016). Além disso, ela foi
capaz de gerar espécies reativas de oxigénios (ROS) (SRINIVAS et al., 2004) e levou as células
triplo-negativas mutantes defeituosas em BRCAL a apoptose (NAIR et al., 2016).

Devido a grande semelhanca em diversos aspectos, como 0s biomarcadores do cancer
de mama em humanos e tumores mamarios caninos (KASZAK et al., 2018) além dos resultados
promissores encontrados na espécie humana, é imprescindivel que mais estudos sejam feitos
com esse importante fitoterapico, em especial por ele atuar com efetividade em conjunto com

outros medicamentos anticanceres (YIN et al., 2020).

3.1.3 Calotropis procera

A planta Calotropis procera é uma espécie da familia Apocynaceae originaria da Africa,
Asia, India, China, Indonésia e Malasia (VISCARDI, 2018), motivo pelo qual é bem adaptada
a solos secos, arenosos e alcalinos, sendo, muitas vezes, encontrada em terrenos baldios como
“erva daninha”. Foi introduzida no Brasil como planta ornamental em meados do século XX,
sendo popularmente conhecida como “algodao de seda”, “flor de seda” ou “citme” (MALI;
RAO; JADHAV, 2019).

E conhecida como planta medicinal e a grande maioria dos estudos se refere as
propriedades quimicas de seu latex para producdo de medicamentos em uma variedade de
condigdes clinicas. O latex é uma substancia liquida e serosa, produzida quando as folhas ou o
caule da planta se rompem. Sdo formados por uma série de compostos biologicamente ativos
como alcaloides, esteroides, taninos, terpenos, enzimas proteoliticas, entre outros (MALLI;
RAO; JADHAYV, 2019).

C. procera possui muitos efeitos farmacologicos como antibidtico, anti-helmintico,
analgeésico e imunologico (MALI; RAO; JADHAV, 2019). Um estudo demonstrou capacidade

de inibir a inflamacéo aguda na pata de ratos utilizando extrato etandlico das flores e a fragcdo

229



Medicina veterinaria integrativa: abordagem de fitoterapicos em céancer

) Capitulo 13
de mama canino

soluvel das suas raizes, confirmando que a planta também possui um potente efeito anti-
inflamatério (KUMAR; BASU, 1994).

Outrossim, um estudo comprovou a citotoxicidade in vitro de proteinas laticiferas
(estruturas que produzem as substdncias do latex) contra diversas linhagens de células
cancerosas, como em casos de leucemia, cancer de colon, cancer cerebral e, principalmente,
cancer de mama. Sendo assim, foram capazes de inibir seu desenvolvimento (OLIVEIRA et
al., 2007).

Além de ser uma fonte de proteinas farmacologicamente ativas, o latex possui
importante atividade antitumoral e antimetastatica, tal fato se deve a presenca de agentes
alcaloides como calactina responsavel por provocar danos no DNA e possuir a capacidade de
diminuir o nivel de proteinas antiapoptdticas e aumentar os niveis de proteinas pré-apoptoticas,
calotropina, asceplina e glicosideos cardiacos capazes de alterar a morfologia das células
tumorais do cancer de mama, deixando-as menores e arredondadas, além de possuir efeitos
antiproliferativos e apoptdticos (SARANYA, 2022).

Alguns tratamentos realizados com extratos e a raiz da C. procera demonstraram seu
papel na interrupcdo do ciclo celular, com parada das células na fase GO/G1 ou na fase S,
evitando que as células entrem em G2/M. Dessa forma, demonstrou possuir a funcéo de reduzir
a proliferacdo e viabilidade das celulas tumorais (RABELO et al., 2021).

Ao analisar, especificamente, a utilizacdo dessa planta medicinal no cancer de mama
canino, foram observados os mesmos mecanismos de acdo citados anteriormente. Um estudo
descreveu que a exposi¢cdo por 48 horas do extrato na concentracdo 1C50 causou mudancas
significativas na viabilidade, nimero e aparéncia das células neoplésicas que adquiriam formato
esférico com encolhimento citoplasmatico além de suprimir a expressdo de Bcl-2 (VAHIDI et
al., 2021).

Em suma, sdo inimeros os beneficios comprovados pela Calotropis procera e, dentre
eles, estd seu potente fator antitumoral, motivo pelo qual vem atraindo atencdo dos
pesquisadores nas ultimas décadas. Dessa forma, seu uso como planta medicinal pode ser
empregado no tratamento de tumores mamarios caninos em combinagdo com outras terapias,
porém, estudos sdo necessarios para avaliar melhor seu potencial terapéutico e mecanismo de

acao dos seus principios ativos (RABELO, 2020).
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3.1.4 Viscum album L.

Viscum album L. (VA), conhecido como visco europeu, € um arbusto hemiparasita da
familia Santalaceae que parasita arvores deciduas e coniferas (SZURPNICKA;
KOWALCZUK; SZTERK, 2020). E um fitoterapico composto, principalmente, por lectinas e
viscotoxinas que promovem citotoxicidade, induzem a apoptose e ajudam a estimular o sistema
imunologico (KIENLE; GRUGEL; KIENE, 2011) por apresentarem propriedades
imunomoduladoras, anticancerigenas, antidiabéticas, antibacteriana, antifngica e
hepatoprotetora (SZURPNICKA; KOWALCZUK; SZTERK, 2020).

Tratando-se dos seus efeitos anticancerigenos e imunomoduladores, acreditava-se que
apenas as lectinas e viscotoxinas possuiam tais efeitos, porém, outros fitoquimicos como o0s
compostos fendlicos, acidos triterpenos e compostos ndo polares também demonstraram
potenciais efeitos anticancerigenos, tendo evidéncias de que utilizar o extrato com o VA
completo é mais potente e efetivo do que administrados como compostos isolados
(KLINGEMANN, 2024; SZURPNICKA; KOWALCZUK; SZTERK, 2020).

Além disso, o0 VA pode modular vias importantes da proliferacdo tumoral como a
proteina quinase ativada por mitdgeno (MAPK) e a fosfatidilinositol 3-quinase/proteina quinase
B (PI3K/AKT), além de causar perda da permeabilidade da membrana mitocondrial, ativar
caspases, regular proteinas anti e pro-apoptéticas e causar a parada do ciclo celular
(SZURPNICKA; KOWALCZUK; SZTERK, 2020). Ademais, uma das lectinas presentes
denominada ML-1, pode desencadear a liberagcdo de endorfinas, melhorando os sintomas
relacionados ao cancer, diminuindo os efeitos colaterais da quimioterapia e, consequentemente,
melhorando o bem-estar do paciente (KLINGEMANN, 2024).

Ainda, um estudo notou que o VA auxiliou na inibicdo persistente e quase completa do
crescimento tumoral em dois de sete ratos experimentais analisados, além de aumentar a taxa
de apoptose e necrose no tumor e apresentar trés vezes menos a probabilidade de metéstases
pulmonares (ZARKOVIC et al., 2001).

Na terapia oncoldgica de tumores mamarios canino, ainda sdo poucos os estudos
envolvendo Viscum album L., entretanto, Biegel et al. (2017) propuseram o VA como uma
terapia adjuvante pos-operatdria, na qual obteve-se resultados satisfatorios, podendo-se notar a
tendéncia na reducao do risco de morte e a alta e estavel qualidade de vida no grupo de cadelas
tratadas com o fitoterapico.

Por ser um fitoterapico que apresenta excelentes resultados no cancer de mama humano

e apresentou resultados positivos no cancer de mama canino, se faz necessario maiores estudos
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envolvendo o fitoterapico VA, principalmente pela melhora do bem-estar animal sendo um
assunto de extrema relevancia dentro da Medicina Veterinaria uma vez que 2/3 dos tutores
optam pela qualidade de vida do animal do que pelo tratamento da doenca (KLINGEMANN,
2024).

3.1.5 Berberina

A berberina (BBR) é um alcaloide isoquinolina isolado de plantas de diferentes familias
como Papaveraceae, Berberidaceae e Ranuculaceae, sendo as principais fontes da BBR as
raizes, o rizoma e cascas do caule de Goldenseal (Hydratis canadensis), Barberry (Berberis
vulgaris), Coptis (Coptis chinensis), acafrdo (Berberis aristata) e uva Oregon (Berberis
aquifolium) (SAMADI et al., 2020; SONG; HAO; FAN, 2020; YAO et al., 2019).

A BBR apresenta atividade anticancerigena, demonstrando inibir a proliferacéo celular,
induzindo a apoptose e autofagia, podendo suprimir a angiogénese e a metastase, envolvendo a
regulacdo das vias da proteina quinase ativada por AMP (AMPK), da MAPK e da proteina
quinase B (AKT) (SAMADI et al., 2020; ZHU et al., 2022).

No cancer de mama, a BBR demonstrou regular negativamente a metaderina (MTDH)
exercendo efeitos antiproliferativos, além de inibir as vias de AKT/proteinas cinases reguladas
extracelulares (ERK) e p38, bem como a supressao do complexo quinase do ciclo celular ciclina
Al/quinase dependente de ciclina (CDK), ciclina D/CDK4 e inducao da morte celular, bem como
a regulacdo positiva de proteinas pré-apoptéticas (ZHU et al., 2022).

Alem disso, de acordo com Sakaguchi et al. (2020), doses mais altas da BBR (100uM)
atinge o nucléolo, causando resposta de estresse nucleolar para regular positivamente a p53. A
BBR também pode ser capaz de reverter a resisténcia aos medicamentos usados para 0
tratamento do cancer de mama por meio do aumento nos niveis de espécies reativas de oxigénio
(ROS), induzindo a apoptose em células resistente ao lapatinibe, um inibidor de fator de
crescimento epidérmico humano/inibidor da tirosina quinase (EGFR) que pode causar
resisténcia aos medicamentos (XU et al., 2019; ZHU et al., 2022).

Estudos envolvendo o cancer de mama canino vem sendo desenvolvidos, e em um deles
pode-se obter resultados que indicaram que as doses de 100 e 200uM do fitoterdpico
apresentaram maior inibicdo da proliferacdo celular apds 24h e, ap6s 48h, as diferentes
concentragfes de BBR induziram um efeito citotoxico retardado (SEFIDABI; MORTAZAVI,
HOSSEINI, 2016). Além disso, a dose de 100uM da BBR durante 24h resultou em diminuicéo
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significativa na viabilidade celular (SEFIDABI; MORTAZAVI; HOSSEINI, 2016), sendo
assim, um importante fitoterapico a ser estudado visto que seus beneficios demonstraram ser

assertivos quanto ao cancer de mama em cadelas.

3.1.6 Euphorbia royeana

Euphorbia royleana, pertencente a familia Euphorbiaceae, € um arbusto com
propriedades medicinais que foram descritas como capazes de inibir o crescimento de células
cancerosas (HUANG et al., 2020). O latex dessas plantas é uma fonte abundante de diterpenos,
compostos considerados os principais responsaveis pelas propriedades bioldgicas que
apresentam (APARICIO, 2019).

Destacam-se entre essas propriedades do fitoterapico, as atividades antitumoral,
antiviral, anti-inflamatdria e de modulacéo da multirresisténcia aos farmacos anticancerigenos
em células tumorais (APARICIO, 2019). Os diterpendides de Euphorbia sio famosos por
provocar varias respostas imunomoduladoras em testes in vitro por meio da regulacéo seletiva
da proteina quinase C (PKC), resultando na liberacdo de prostaglandinas e citocinas pro-
inflamatorias, como TNF-a, interleucina-6 e interleucina-1p (ZHANG et al., 2019).

Os elementos da planta possuem capacidade de inibir o desenvolvimento de tumores e
neutralizar os radicais livres no corpo, que causam danos nas células e problemas de salde,
além de seus antioxidantes demonstrarem prevenir doencas ao diminuir os radicais livres
(ASHRAF et al., 2015).

No céncer de mama, Gull et al (2024) afirmaram possuir uma fungdo crucial na
prevencdo da propagacdo e avanco do cancer. Através de estudos, pode-se observar que 0
extrato inibiu de forma importante a invasdo e migracdo de células cancerosas da mama,
indicando um possivel inibidor da propagacdo do cancer para outros locais do corpo e
diminuicdo no crescimento do tumor (GULL et al., 2024).

Ao estudar o fitoterapico no cancer de mama canino, Huang et al (2020) relataram que
0 extrato previne o desenvolvimento de tumores ao interromper o ciclo celular, inibindo assim,
a divisao das células tumorais, além de causar necrose ao romper a membrana celular e induzir
a morte celular por autofagia. De forma interessante, a potencializacdo da prevencdo da
autofagia aumenta a eficacia antitumoral da Euphorbia royleana (ASHRAF et al., 2015).

Varios efeitos foram observados em células tumorais e no sistema imunol6gico com
diferentes técnicas de extracdo de E. royleana, fato este que confirma a necessidade de estudos

mais precisos para modular doencas como o cancer (HUANG et al., 2020).
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3.1.7 Cannabis

Ao longo da historia, diversas culturas tém integrado a cannabis na medicina veterinaria.
Na China antiga, por exemplo, ha registros de seu uso em cavalos e cdes. Também entre culturas
indigenas, era comum o uso do fitoterapico para aliviar a dor e alcangar o bem-estar dos animais
(CARLINI, 2006).

O o6leo de cannabis de espectro completo é um derivado da planta Cannabis sp.,
amplamente utilizado no tratamento de varios problemas de saude em cdes (MECHOULAM,;
PARKER; GALLILY, 2002). O extrato de cannabis consiste em uma substancia concentrada
advinda da planta podendo conter canabinoides, terpenos e flavonoides. Dentre as classes de
compostos, os denominados canabinoides, dos quais destacam-se o THC (tettrahidrocanabinol)
e 0 CBD (canabidiol), agente responsavel por desencadear efeitos no sistema endocanabinoide
do corpo (ZUARDI, 2008).

Dentre os endocanabinoides, os principais compostos lipidicos identificados sdo a
anandamida (AEA) e o 2-araquidonilglicerol (2-AG). Esses compostos sdo gerados conforme
necessario, a partir de resposta a estimulos fisioldgicos, atuando como mensageiros quimicos.
Existem muitos receptores canabinoides que estdo espalhados pelo corpo, sendo a sua maioria
encontrada no sistema nervoso central, estando presente ainda, em outros sistemas. Existem
dois tipos principais de receptores canabioides: o receptor CB1 localizado no cérebro, e o
receptor CB2, localizados em células do sistema imunoldgico. Tais receptores, também
conhecidos como proteinas, sio ativados através dos endocanabioides (ARAUJO, 2020).

Ao ocorrer a dor, inflamagdo ou outro estimulo fisiol6gico, os endocanabinoides séo
produzidos e se ligam aos seus respectivos receptores. Fato este que provoca uma resposta
bioldgica especifica, de acordo com o receptor ativado e a localizacao do estimulo. No cérebro,
ao ativar os receptores CB1 pode ocorrer a diminuicdo da sensacdo de dor, enquanto ao ativar
0s receptores CB2 no sistema imunoldgico, pode ocorrer a regulacdo da resposta inflamatéria
(COSTA, 2022).

Ao contrario dos medicamentos alopaticos tradicionais, que frequentemente causam
danos ao figado, letargia, vomito, diarreia, entre outros problemas, a tintura de cannabis é um
composto natural. Isso a torna uma opc¢éo atraente para alguns tutores que preferem evitar
farmacos sintéticos devido a seus efeitos colaterais negativos (WARD et al., 2011).

Em neoplasias mamarias, estudos apontam a agdo do fitoterdpico na inducdo da

apoptose, autofagia, inibicdo da proliferacdo, migracdo e invasdo induzida pelo fator de
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crescimento epidérmico (EGF) de células de cancer de mama humano, além de ser capaz de
aumentar a sensibilidade aos agentes anticancerigenos doxorrubicina e cisplatina em células 6D
em células MCF-7 ndo invasivas, regulando negativamente a expressdo de proteinas de
resisténcia, abrindo caminhos e direcionando estudos a serem realizados também no céancer de
mama canino (TOMKO et al., 2020).

Um estudo evidenciou que o CBD em combina¢do com outros farmacos como
doxorrubicina e vincristina, em linhagens celulares neoplésicas caninas, obteve eficacia no
impedimento da proliferacdo celular e da inducdo de autofagia e apoptose (HENRY et al.,
2021). Em gliomas caninos, o CBD atuou reduzindo a proliferacédo e induzindo a morte celular
mediada por caspase, potencializando a apoptose em ambas as linhagens estudadas (SDT3G e
J3TBG) (GROSS et al., 2021). A literatura veterinaria carece de estudos que envolva compostos
de cannabis em neoplasias mamarias caninas, visto que ha resultados interessantes nos demais

estudos desenvolvidos em outros tipos neoplésicos.

4 CONSIDERACOES FINAIS

A atencdo direcionada a oncologia veterinaria visa melhorar os tratamentos e a
qualidade de vida de pacientes oncoldgicos, ressaltando a importancia continua da pesquisa
nessa area. Para isso, busca-se encontrar alternativas que contribuam ndo s6 com a sobrevida,
como também ao bem-estar de animais de estimacdo. Neste ambito, pesquisas realizadas com
agentes naturais, como os fitoterapicos, tém ganhado notoriedade gracas a resultados positivos
na oncologia. Dentre os principais fitoterapicos abordados nesse capitulo, os que apresentam
resultados significativos em neoplasia mamaria canina compreendem Gymura procumben,
Plumbagina, Calotropis procera e Euphorbia royleana, enquanto Viscum album L. e Cannabis
configuraram com poucos estudados em casos neoplasicos de mama em cadela, porém, ambos
fitoterapicos demonstraram resultados significativos em humanos, despertando interesses e
necessidades que visam o0 estudo em animais, pois estes podem ser Uteis em terapias

anticancerigenas.
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1 INTRODUCAO

A producdo leiteira destaca-se como uma das atividades de maior relevancia na pecuaria
mundial, e contribui significativamente para a economia e 0 abastecimento alimentar global.
Além de promover o desenvolvimento socioecondmico com a geracdo de empregos e renda
familiar no campo, nas ultimas décadas a atividade leiteira vem exibindo um expressivo
potencial de crescimento entre os principais setores da agropecuaria brasileira (LEMES et al.,
2022). Embora a previsdo de expansdo para 0s proximos anos seja de 1,7% para os principais
paises produtores de leite, esse setor enfrenta desafios consideraveis devido a crescente ameaca
da resisténcia antimicrobiana (RAM). A RAM ocorre quando microrganismos desenvolvem a
habilidade de resistir aos efeitos das moléculas antimicrobianas, tornando os tratamentos menos
eficazes e comprometendo potencialmente a saude publica (LEITE; STOCK; RUBACK, 2022;
WHO, 2019).

Apesar da RAM ser um fendmeno natural inerente dos microrganismos, seu
agravamento e disseminacdo tem aumentado em detrimento de praticas de manejo inadequadas
na pecudria leiteira como o uso indevido e exacerbado de antimicrobianos para o tratamento de
infeccOes no rebanho (BRASIL, 2018; MEGID; RIBEIRO; PAES, 2016). Os antimicrobianos,
quando utilizados de forma prudente nos sistemas de criacdo de bovinos leiteiros, auxiliam na
preservacdo da saude e do bem-estar animal, reduzindo custos relacionados ao descarte precoce
dos animais. Todavia, a ocorréncia de residuos de antimicrobianos no leite oriundo destes
animais traz grandes prejuizos a saude publica, principalmente pelo fato do leite e seus
derivados desempenharem papel nutricional fundamental a sadde do homem com o
fornecimento de nutrientes necessarios ao desenvolvimento e manutencdo da saude (MANY I-
LOH et al., 2018).

Considerando a importancia da pecuaria leiteira para a economia global e o
fornecimento de alimentos, é fundamental desenvolver e implementar estratégias eficazes de
controle e prevencdo da RAM neste contexto. Além de regulamentar o uso de antimicrobianos
e fortalecer a seguranca nos sistemas de producéo de leite, € necessario promover alternativas
sustentaveis, como a implementacao de boas praticas de producéo, bem-estar animal e 0 manejo
adequado dos residuos oriundos dos sistemas de producdo (MORAIS; PIERRE, 2022).

Para conter os avancos da RAM, é necessaria a ado¢do de uma abordagem global e
coordenada que vise mitigar seus impactos nocivos ao meio ambiente, a salde humana e animal.
Este capitulo busca explorar estratégias e praticas para o gerenciamento da RAM na producéo

de gado leiteiro, a fim de preservar a saude publica e a sustentabilidade do setor.
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2 FUNDAMENTOS DA RESISTENCIA ANTIMICROBIANA EM AMBIENTES DE
PRODUCAO BOVINO LEITEIRA

A utilizacdo de antimicrobianos nos sistemas de produgéo animal tem sido amplamente
discutida e investigada devido a sua associacdo com a RAM em todo o mundo. Durante muitos
anos os antimicrobianos foram empregados de forma indiscriminada como promotores de
crescimento e de forma profilatica para controlar o surgimento de infecgdes. A aplicacao
indevida dessas moléculas resultou em aumento da RAM e reducéo da eficacia dos principios
ativos disponiveis no mercado (MAJUMDER et al., 2021; MAPA, 2021a).

A RAM em bovinos leiteiros causa impactos extensos e gera prejuizos econémicos
significativos, comprometendo a saude dos animais ao tornar os tratamentos ineficazes e
representa um risco para a salde publica através da contaminacdo dos produtos lacteos
(LHERMIE et al., 2020). Estima-se que até o ano 2050, os custos econdmicos globais
associados a RAM alcancem 100 trilhdes de ddlares, com 10 milhdes de mortes anuais (LOO;
LAIL; MANSOR, 2020).

O leite estd sujeito a contaminacdo por residuos de antimicrobianos em funcéo da
massiva utilizagdo no tratamento dos rebanhos leiteiros. O consumo de leite contaminado com
estes residuos contribui para a RAM e selecdo de bactérias resistentes, afetando ndo somente
os envolvidos na cadeia leiteira. Em funcdo disso, € necessario manter um monitoramento
constante e sistematico da RAM em animais, produtos lacteos e ambientes da fazenda
(SCHLEMPER; SACHET, 2017).

Vale ressaltar que os mecanismos de RAM em bactérias sdo diversos e complexos, e a
RAM pode ser classificada como intrinseca ou adquirida. A resisténcia intrinseca refere-se a
capacidade natural de certos microrganismos de resistir aos efeitos de antimicrobianos mesmo
na auséncia de exposicdo prévia a esses agentes. Essa resisténcia esta relacionada a propria
estrutura ou funcdo do microrganismo e pode ser uma caracteristica inerente a uma determinada
espécie microbiana. Como por exemplo a parede celular impermeavel em algumas bactérias
Gram-negativas, que dificulta a entrada de antimicrobianos hidrofilicos (RIEDEL et al., 2022).

A resisténcia adquirida depende da exposicao prolongada aos antimicrobianos. Esse tipo
de resisténcia e especialmente preocupante porque resulta da pressao seletiva exercida pelos
antimicrobianos ao longo do tempo. Isso leva ao surgimento de linhagens resistentes e a
disseminacdo da resisténcia. Como resultado, os medicamentos disponiveis no mercado

gradualmente perdem sua eficicia, aumentando a incidéncia de infeccOes persistentes
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(KASIMANICKAM; KASIMANICKAM; KASIMANICKAM, 2021). Entre os principais
mecanismos de resisténcia adquirida, destacam-se a producgédo de enzimas capazes de inativar o
antimicrobiano, como as beta-lactamases, que hidrolisam os beta-lactamicos; a modificacao dos
alvos dos antimicrobianos, como as alteracdes nas proteinas ligantes de penicilina em bactérias
Gram-positivas; a reducédo da permeabilidade da membrana celular bacteriana, que impede a
entrada do antimicrobiano na célula; e o efluxo ativo de antimicrobianos para o exterior da
célula bacteriana, mediado por sistemas de transporte (RIEDEL et al., 2022).

A emergéncia de bactérias resistentes aos antimicrobianos resulta da interacéo de varios
fatores ecoldgicos e evolutivos, tanto naturais quanto causados por ac¢do antropica (CASTRO;
CASTRO; LIMA, 2022). Processos fundamentais, como mutagao e transferéncia horizontal e
vertical de genes, desempenham papéis centrais nesse contexto. A mutacdo, um processo
natural que ocorre durante a reproducdo bacteriana, pode gerar alteracdes genéticas que
conferem resisténcia aos antimicrobianos. Essas mutacdes selecionadas ao longo do tempo
permitem que as bactérias sobrevivam e transmitam essa resisténcia para suas descendentes,
impulsionando a evolucgdo das linhagens resistentes. Além disso, a transferéncia horizontal de
genes, que consiste na transferéncia de material genético entre espécies bacterianas distintas,
contribui substancialmente para a propagacgdo da resisténcia. Plasmideos e outros elementos
genéticos mdveis atuam como veiculos para essa transferéncia, permitindo que as bactérias
adquiram rapidamente novos mecanismos de resisténcia. Por fim, embora menos comum, a
transferéncia vertical de genes, que ocorre durante a reproducdo celular, também pode
contribuir para a disseminacdo da RAM entre as geracOes bacterianas. Esses processos,
combinados, aceleram a propagacdo da RAM, criando um desafio significativo para o
tratamento de infec¢bes bacterianas em variados contextos (LOO; LAI; MANSOR, 2020;
REPIK et al., 2022).

Em ambientes de producédo bovino leiteira, varias condi¢cfes e praticas criam ambiente

propicio para o desenvolvimento e disseminagdo da RAM, como ilustrado no Quadro 1.
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Quadro 1 - Fatores contribuintes para o desenvolvimento e disseminagdo da resisténcia
antimicrobiana em ambientes de producédo bovino leiteira.

- Fatores Referéncias

Loo, Lai e Mansor (2020) e
Kasimanickam,
Kasimanickam e

Kasimanickam (2021)

Uso inadequado de antimicrobianos, com
administracdo rotineira em doses subterapéuticas e
automedicacéo

Tratamento de doencas infecciosas sem orientacao
veterinaria e falta de monitoramento adequado da
resisténcia antimicrobiana nas fazendas bovino
leiteiras

Loo, Lai e Mansor (2020)

Ahmad, Joji e Shahid
(2023) e Graham et al.
(2019)

Ahmad, Joji e Shahid
(2023) e Graham et al.
(2019)

Medidas de biosseguranca e higiene insuficientes nas
instalagdes de producéo

Contaminacéo ambiental por residuos de
antimicrobianos em esterco e 4gua

Alta densidade populacional em currais e estabulos e
proximidade entre animais, facilitando a transmisséo
de microrganismos

Graham et al. (2019)e
Vidovic e Vidovic (2020)

Graham et al. (2019) e
Linhares, Landin e Ribeiro
(2021)

Préaticas inadequadas de higiene nas instalacdes e no
manejo dos animais destinados a ordenha

CondicGes ambientais favoraveis para o crescimento
bacteriano e disseminag&o da resisténcia, como Loo, Lai e Mansor (2020)
superficies sujas e &gua contaminada

Fonte: Os autores.

O uso inadequado de antimicrobianos, como a administracdo rotineira em doses
subterapéuticas e a automedicacao, exerce pressao seletiva sobre as populagdes bacterianas,
favorecendo a selecdo de variantes resistentes (LOO; LAI; MANSOR, 2020). A falta de
medidas de biosseguranca e higiene nas instalacdes de producdo permite que as bactérias se
proliferem e entrem em contato com antimicrobianos de forma descontrolada, promovendo o
desenvolvimento de resisténcia. A contaminacdo ambiental por residuos de antimicrobianos,
seja no esterco ou na agua, fornece um reservatorio constante de pressao seletiva, contribuindo
para a manutencdo e disseminacao da resisténcia (AHMAD; JOJI; SHAHID, 2023; GRAHAM
et al., 2019). A alta densidade populacional nos currais e estabulos aumenta o contato entre 0s
animais, facilitando a transmiss@o de microrganismos resistentes e ampliando a disseminacao
da resisténcia entre a populacdo animal (GRAHAM et al., 2019; MEGID; RIBEIRO; PAES,

2016). Em conjunto, esses fatores criam um ciclo que promove a emergéncia e disseminagdo
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da RAM, tornando-a desafio significativo para o controle de infec¢fes bacterianas e a satde

dos animais em ambientes de produgdo bovina leiteira.

3 MONITORAMENTO DA RESISTENCIA ANTIMICROBIANA

Devido aos impactos, estabelecer estratégias para 0 monitoramento dos perfis de RAM
nos ambientes de producdo bovino leiteira permite reduzir custos com o tratamento e o descarte
precoce de animais. Esse monitoramento envolve uma série de medidas integradas para garantir
a eficécia dos tratamentos e a seguranca da producdo (SHARMA et al., 2018). Segundo o
Ministério da Agricultura e Pecuaria (MAPA), o Brasil tem avancado na vigilancia da RAM,
com a implementacdo do Programa de Vigilancia e Monitoramento de Resisténcia aos
Antimicrobianos na Agropecuaria. O programa tem como objetivo examinar tendéncias e
padrdes na incidéncia e disseminacdo da resisténcia aos antimicrobianos em alimentos de
origem animal, fornecendo dados essenciais para avaliacfes de riscos a satde humana e animal
(MAPA, 2021b).

Além da avaliacdo dos riscos inerentes ao desenvolvimento da RAM, os programas de
vigilancia incluem a coleta e a analise microbioldgica das amostras de leite cru e pesquisa de
residuos de antimicrobianos (OLIVEIRA et al., 2020). Os métodos empregados para monitorar
a RAM incluem testes de sensibilidade aos antimicrobianos, como o antibiograma realizado
por difusdo em disco. Este método é amplamente empregado devido a sua simplicidade, baixo
custo e flexibilidade na escolha dos antimicrobianos testados (QUINN et al., 2018). Conforme
Krewer et al. (2013), a realizaco rotineira de antibiograma nas fazendas reduz o uso empirico
de antimicrobianos no tratamento de infec¢des bacterianas e norteia a utilizacdo adequada para
o tratamento de enfermidades, além de auxiliar na deteccdo precoce de quadros de RAM.

Outro ponto chave para assegurar a qualidade do leite e a seguranca do consumidor € o
monitoramento dos residuos de antimicrobianos no leite do tanque de expansdo. A presenca
desses residuos ndo sO intensifica a RAM, mas também pode causar reacdes de
hipersensibilidade e desequilibrio da microbiota intestinal (BUTOVSKAYA et al., 2023).
Atualmente, ha Kits comerciais disponiveis para detectar residuos de antimicrobianos em leite,
que sdo de facil execucdo e permitem a analise simultanea de multiplas amostras. O teste BTS®,
por exemplo, baseia-se na reacéo antigeno-anticorpo e na imunocromatografia para quantificar
niveis de tetraciclinas, B-lactamicos e sulfonamidas. Este teste possui a vantagem de ser
aplicavel tanto ao leite cru quanto ao processado, além de ndo exigir o uso de incubadoras ou
equipamentos sofisticados (PESCA et al., 2020).
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Embora seja uma técnica mais dispendiosa, a Reacdo em Cadeia da Polimerase (PCR)
possibilita detectar e identificar genes de resisténcia a antimicrobianos (GRA) de forma precisa.
A PCR fornece subsidios para a avaliacdo da disseminacdo e prevaléncia da RAM, além de
identificar o perfil de sensibilidade a antimicrobianos. A detec¢do precoce dos GRA através da
PCR e 0 acompanhamento da evolucao dos padrdes de RAM sdo essenciais para a preservacao
da eficacia dos antimicrobianos e garantir o sucesso dos tratamentos futuros (MARCH-
ROSSELLO, 2017).

A nivel global, no contexto da producdo bovina leiteira, varias instituicdes possuem
papel importante no monitoramento e gestdo da RAM. A Organizacdo Mundial da Saude
(OMS/WHO, sigla do inglés World Health Organization), através do Sistema Global de
Vigilancia da Resisténcia Antimicrobiana (GLASS, sigla do inglés Global Antimicrobial
Resistance and Use Surveillance Systems), coleta e compartilha dados sobre RAM, incluindo
0s provenientes de sistemas de produgdo animal (WHO, 2022). A Organizagdo Mundial da
Saude Animal (OMSA/OIE, sigla do inglés Office International des Epizooties) estabelece
padrdes internacionais para a utilizacdo de antimicrobianos em animais e promove a vigilancia
da RAM, ajudando a manter a saide dos rebanhos leiteiros (WHO, 2022). A Organizacdo das
Nacdes Unidas para a Alimentacdo e Agricultura (FAO, sigla do inglés Food and Agriculture
Organization) trabalha na implementacéo de praticas agricolas sustentaveis e na capacitacdo de
produtores para reduzir o uso indiscriminado de antimicrobianos (FAO, 2021). Na Unido
Europeia, a Agéncia Europeia de Medicamentos (EMA, sigla do inglés European Medicines
Agency) e o Centro Europeu de Prevencdo e Controle de Doengas (ECDC, sigla do inglés
European Centre for Disease Prevention and Control) monitoram o uso de antimicrobianos e
a resisténcia bacteriana nos rebanhos leiteiros, oferecendo diretrizes para minimizar a RAM
(EUROPEAN COMMISION, [2024]). Nos Estados Unidos, o Centro de Controle e Prevencéo
de Doengas (CDC, sigla do inglés Centers for Disease Control and Prevention) e a Food and
Drug Administration (FDA) coordenam a vigilancia e regulam a utilizagdo de antimicrobianos
na produgdo animal, enquanto promovem pesquisas e estratégias de manejo que visam
preservar a eficacia dos tratamentos antimicrobianos (FDA, [2024]). Essas instituicGes,
trabalhando em sinergia, fornecem um quadro robusto de monitoramento, essencial para a
sustentabilidade e a seguranca da producdo bovina leiteira globalmente. Essa colaboracao
permite uma analise detalhada dos padrdes de RAM ao longo do tempo e em diferentes regides,

facilitando a implementacdo de estratégias preventivas e corretivas. Com isso, busca-se ndo
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apenas preservar a eficacia dos tratamentos antimicrobianos, mas também resguardar a

seguranca alimentar e a sustentabilidade da producéo agropecuaria mundial (OPAS, [2024]).

4 ESTRATEGIAS PARA A PREVENCAO DA RESISTENCIA ANTIMICROBIANA

A prevencdo da RAM na produgdo bovina leiteira garante a salde dos animais, a
seguranca dos produtos lacteos e a sustentabilidade dos sistemas de producdo. Implementar
estratégias eficazes requer uma abordagem multifacetada que inclui Boas Praticas
Agropecuérias (BPA), manejo sanitario rigoroso, uso racional de antimicrobianos,
monitoramento continuo de biosseguranca, pesquisa e desenvolvimento, alternativas ao uso de

antimicrobianos e gestdo eficiente de residuos (PINTO et al., 2013).

4.1 BOAS PRATICAS AGROPECUARIAS E MANEJO SANITARIO

As BPA sdo fundamentais para melhorar o manejo dos rebanhos leiteiros nas
propriedades e garantir a qualidade e inocuidade do leite (LINHARES; LANDIN; RIBEIRO,
2021). A implementacdo destas praticas significa adotar um conjunto de medidas que abrangem
desde a nutricdo dos animais até o manejo de residuos, passando pela higiene das instalacfes e
o controle de doencas (FAO, 2021).

Para mitigar os problemas relacionados a contaminacdo do leite e a transmissao de
doencas, é importante implementar praticas de higiene durante a ordenha. Nesta etapa faz-se
necessario a limpeza adequada dos equipamentos, 0 preparo correto do Ubere e a manutencdo
de condicBes sanitarias adequadas no ambiente de ordenha (PINTO et al., 2013). Wheeler
(2019) aborda o impacto positivo da adocao das boas praticas no bem-estar e desempenho de
bovinos leiteiros, e evidencia que as falhas nestes procedimentos resultam em condicdes
estressoras para 0s animais.

Com relacdo ao manejo sanitario, € essencial que as propriedades leiteiras adotem um
programa para a identificacdo precoce de enfermidades e tratamento dos animais, com 0
atendimento ao calendério nacional de imunizacao dos bovinos conforme previsto pelo MAPA
(PINTO et al., 2013). Os trabalhadores envolvidos no manejo dos animais devem ser treinados
para identificar e separar para o tratamento 0s animais com sintomas de doencas infecciosas. A
rpida deteccdo de enfermidades reduz a necessidade de utilizacdo de doses massivas de
antimicrobianos e a propagacdo de microrganismos patogénicos para 0 meio ambiente e 0S

animais saudaveis. A implementacdo de BPA aliada ao manejo sanitario nas propriedades
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leiteiras ndo apenas melhora o desempenho produtivo e reduz a mortalidade do rebanho, como
também resulta em significativa reducdo nos gastos com antimicrobianos e cuidados
veterinarios (DEL FAVA et al., 2003; LANGONI et al., 2017).

4.2 HIGIENE E BEM-ESTAR ANIMAL

A saude dos animais destinados a producéo leiteira afeta diretamente a qualidade e a
composicdo do leite. Os animais com quadros de mastite clinica e subclinica devem ser
afastados temporariamente para o tratamento. O estabelecimento de uma linha de ordenha com
0s animais sadios em primeiro plano evita que vacas doentes atuem como transmissoras de
microrganismos, e otimiza o tempo de ordenha em propriedades com grande ndmero de animais
(LANGONI et al., 2017; PINTO et al., 2013).

Além do estabelecimento de uma linha de ordenha, a manutencdo da limpeza do
ambiente destinado a este fim, com a lavagem sistematica dos equipamentos com sanitizantes
especificos e a utilizacdo rotineira do Pré e do Pés-dipping sdo fundamentais para reduzir a
contaminacdo do tecido mamario e a ocorréncia de infecgcdes. A higiene dos manipuladores
demonstrou ser outro ponto critico para a transmissao de microrganismos durante a ordenha,
portanto, a limpeza adequada das maos antes do inicio do procedimento e a utilizacdo do
uniforme limpo séo indispensaveis para a obtencdo do leite livre de contaminantes (PINTO et
al., 2013).

Além das praticas de higiene, a implementacdo de acGes direcionadas ao bem-estar
animal contribuem para aprimorar a salide e a produtividade do rebanho. E essencial que as
propriedades oferecam espacos ventilados e sombreados, com comedouros e bebedouros
limpos contendo agua potavel. Além disso, é fundamental que os animais estejam livres de
sede, fome, desconforto, lesbes e doencas e apresentarem medo para expressar Seus
comportamentos naturais (FAO; IDF, 2013; PINTO et al., 2013).

4.3 USO RACIONAL DE ANTIMICROBIANOS
Limitar o uso de antimicrobianos permite conter o desenvolvimento de RAM (SILVA
et al., 2024). O uso inadequado inclui prescri¢do excessiva ou insuficiente, dosagem incorreta,

duracdo inadequada do tratamento, escolha inadequada do medicamento e uso desnecessario de

opcdes mais caras quando alternativas mais econémicas e clinicamente adequadas estdo
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disponiveis (CARON; MOUSA, 2010). A pratica responsavel de antimicrobianos visa evitar
seu emprego inadequado para preservar a eficacia pelo maior tempo possivel (HIGHAM et al.,
2018).

Estabelecer o controle rigoroso da prescri¢cdo de antimicrobianos nas praticas pecuérias,
em especial a bovinocultura de leite, é fundamental para frear o desenvolvimento da RAM. Isso
significa que os antimicrobianos devem ser prescritos com base em diagndsticos precisos,
baseados em antibiogramas para identificar o tratamento mais eficaz para patdgenos
especificos, evitando o uso profilatico ou empirico sem justificativa clinica. Para isso, é
necessario implementar programas de educagdo continuada aos profissionais envolvidos,
garantindo que estejam atualizados sobre as melhores praticas e as diretrizes recentes para o
uso racional de antimicrobianos. A implementacdo de sistemas de registro e controle das
prescricdes também contribui para a transparéncia e rastreabilidade do uso de antimicrobianos
nas propriedades leiteiras (KREWER et al., 2013; PALMA; TILOCCA; RONCADA, 2020).

No Brasil, assim como em outros paises, hd uma tendéncia crescente de reducéo do uso
de antimicrobianos na producdo leiteira (CARDOSO, 2019). O MAPA tem revisado e
restringido as regulamentacdes relativas ao uso de antimicrobianos na pecuéaria. Desde 1998, o
MAPA tem emitido diversas legislagdes proibindo determinados aditivos que melhoram o
desempenho e substancias anabolizantes frequentemente utilizadas na produgdo animal
(MAPA, 2020).

Até 2018, 0 CPAA (Coordenacdo de Produtos da Alimentacdo Animal) era responsavel
pelo registro de aditivos antimicrobianos melhoradores de desempenho e aditivos
anticoccidianos no MAPA. Contudo, a partir de 2018, essa responsabilidade foi transferida para
a Coordenacdo de Fiscalizacdo de Produtos Veterinarios (CPV), resultando em uma mudanca
significativa no tratamento desses produtos, que passaram a ser considerados medicamentos,
aumentando assim as exigéncias documentais e de embasamento para 0 registro
(COLDEBELLO, 2024).

Em maio de 2023, a Portaria SDA N° 798 foi publicada, estabelecendo novas normas
para a fabricagdo de ra¢fes animais que contém medicamentos de uso veterinario (BRASIL,
2023). O novo regulamento permite que os produtores rurais fabriquem tais produtos, mas
imp0Oe regras rigorosas para garantir as Boas Praticas de Fabricacdo. O regulamento ainda
coloca o medico veterindrio em uma posi¢do de controle do uso de medicamentos, exigindo
que este profissional apresente justificativas detalhadas para o uso "extra-bula”, ou seja, para

qualquer aplicacdo que ndo esteja descrita pelo fabricante do medicamento (BRASIL, 2023).
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4.4 MEDIDAS DE BIOSSEGURANCA

Para minimizar o risco de introducdo e propagacdo de patdgenos nas instalacdes de
animais, é fundamental implementar medidas rigorosas de biosseguranga. O controle rigoroso
do transito de animais, pessoas e equipamentos é uma das principais praticas. A répida
identificacdo e isolamento de animais doentes evita que as infecgdes se espalhem para o restante
do rebanho, mantendo a saude geral dos animais. Estudos demonstram que o isolamento
imediato de animais sintomaticos pode reduzir significativamente a propagacdo de doencas
(PINTO et al., 2013). A implementacdo de quarentenas para novos animais antes de sua
introducdo ao rebanho principal é indispensavel. Durante a quarentena, 0S novos animais
podem ser monitorados para qualquer sinal de doenca, garantindo que apenas animais saudaveis
sejam integrados. Paralelamente, a higienizacdo rigorosa das instalacdes, incluindo a
desinfeccdo de superficies e equipamentos, é essencial para eliminar possiveis patdégenos
presentes no ambiente (PEGORARO et al, 2018)

Outro aspecto importante é o controle de insetos e roedores, que podem transportar e
disseminar doencas. Métodos como o uso de armadilhas, iscas e barreiras fisicas sdo
frequentemente empregados para manter esses vetores sob controle (GWENZI et al., 2021).

Manter um registro detalhado de todos os procedimentos de biosseguranca realizados é
fundamental. Esses registros permitem verificar se os protocolos estdo sendo seguidos
corretamente e facilitam a identificacdo e correcdo de falhas no sistema de biosseguranca. Em
caso de surtos, registros precisos permitem resposta rapida e eficiente, ajustando o0s
procedimentos conforme necessario para conter a propagacao da doenca (PEGORARO et al.,
2018).

4.5 PESQUISA E DESENVOLVIMENTO

A pesquisa desempenha papel fundamental na prevencdo da RAM. Recentes avangos
no desenvolvimento de novos antimicrobianos e terapias inovadoras tém sido fundamentais
para combater linhagens resistentes. Entretanto, enfrenta desafios significativos, incluindo
barreiras econdmicas, regulatorias e cientificas, que precisam ser superadas para a rapida
traducédo das descobertas em tratamentos eficazes (HOSAIN; KABIR; KAMAL, 2021).

A colaboracdo internacional é essencial neste contexto. Parcerias globais entre

instituicOes de pesquisa, governos e empresas farmacéuticas facilitam a troca de conhecimento
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e recursos, acelerando o desenvolvimento de novas terapias. Estratégias inovadoras, como o0
uso de bacteriéfagos, terapias combinadas e desenvolvimento de vacinas, estdo sendo
exploradas para abordar a RAM de maneira nao convencional (UCHIL et al., 2014). As
descobertas das investigacdes impactam diretamente as politicas de saude pablica ao influenciar
a implementacdo de novas tecnologias e terapias para prevenir a disseminacdo da RAM,
destacando a importancia continua do investimento em pesquisas e da colaboragéo
internacional para enfrentar esses desafios e assegurar tratamentos eficazes para futuras
geracGes. A continuidade do investimento em pesquisas e a promoc¢do da colaboracao
internacional sdo fundamentais para enfrentar os desafios da RAM e assegurar que as proximas
geragbes disponham de tratamentos eficazes contra infeccdes (TARIN-PELLO; SUAY-
GARCIA; PEREZ-GRACIA, 2022).

4.6 GESTAO DE RESIDUOS

Praticas adequadas de gestéo de residuos na producéo leiteira sdo essenciais para mitigar
0s impactos ambientais e evitar a dispersdo de microrganismos e residuos de antimicrobianos
no meio ambiente (TODMAN et al., 2024). A utilizacdo de grandes volumes de agua para
higienizacédo das instalagdes e currais, juntamente ao descarte inadequado de residuos liquidos
e solidos ricos em matéria organica e antimicrobianos excretados, pode contribuir para a
contaminacdo do meio ambiente. Por isso, as propriedades leiteiras devem priorizar a adocao
de sistemas de gestdo de residuos ambientalmente sustentaveis (PINTO et al., 2013).

Uma pratica comum na pecuéria leiteira é a utilizacdo do sistema de confinamento, que
oferece maior controle das condicdes ambientais e do manejo dos animais, resultando em
aumento da produtividade. No entanto, o crescimento da demanda na producdo agropecudria
tem levado ao excesso na acumulacao de residuos provenientes dessa atividade (JINDAL et al.,
2021). Uma solugdo para o problema do descarte desses residuos é a adocdo de biodigestores
nas propriedades leiteiras, alternativa viavel para converter a matéria organica descartada em
energia limpa e renovavel, gerando bénus energéticos (AHMAD et al., 2019).

Em alternativa aos biodigestores, a compostagem representa pratica eficaz para
transformar esterco e restos de alimentos em compostos organicos ricos em nutrientes que ao
se reintegrarem ao solo, atuam como fertilizantes naturais. Além da reducéo na necessidade de
fertilizantes quimicos, a compostagem promove, a longo prazo, o aumento da fertilidade do
solo e a reducdo dos impactos ambientais associados a descarte de residuos organicos
(VALENTE et al., 2016).
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4.7 EDUCACAO E CAPACITACAO

Programas educacionais e treinamentos continuos ajudam na divulgacéo do uso racional
de antimicrobianos e na inclusdo de boas praticas de manejo na producéo bovina leiteira. A
educacao continua dos produtores e funcionarios ndo apenas fortalece o conhecimento sobre 0s
riscos associados a RAM, mas também enfatiza a importancia de estratégias preventivas para
minimizar o uso desnecessario de antimicrobianos. Estes programas nédo se limitam apenas a
transmitir conhecimentos teoricos; eles proporcionam treinamento pratico que capacita 0s
profissionais a identificar precocemente sinais de doencas, aplicar corretamente tratamentos e
adotar medidas de biosseguridade eficazes (GARZON et al., 2023).

Além de abordar aspectos técnicos, 0s programas educacionais também englobam
questdes socioecondmicas e ambientais. A implementacdo de um programa de gestdo
socioeconémica nas propriedades rurais visa alinhar as Boas Praticas de Producdo de Leite
(BPPL) com os recursos humanos disponiveis. 1sso ndo apenas garante a inocuidade do leite
produzido, mas também promove a competitividade do setor no mercado nacional e
internacional. A reducdo gradual da dependéncia de antimicrobianos € um objetivo central
dessas iniciativas (CAMERON; MCALLISTER, 2016).

Adicionalmente, as campanhas de conscientizacdo desempenham um papel critico ao
sensibilizar produtores, veterinarios e trabalhadores rurais sobre as consequéncias do uso
indiscriminado de antimicrobianos. Essas campanhas incentivam a ado¢do de préaticas que
visam a prevencao de doencas, como a melhoria das condi¢Ges de higiene e a implantacdo de
protocolos rigorosos de biosseguridade (MACHADO et al., 2021). A conscientizacdo publica
também fortalece a percepcdo da sociedade sobre a responsabilidade compartilhada na
preservacdo da eficacia dos antimicrobianos, destacando a importancia da colaboracdo entre

diversos setores para enfrentar esse desafio global de saude publica (PINTO et al., 2013).

5 CONSIDERACOES FINAIS

A RAM tornou-se um desafio global para a satde publica, principalmente atribuida ao
uso inadequado e excessivo de antimicrobianos. Por décadas, os antimicrobianos foram
amplamente utilizados como profilaticos e promotores de crescimento na producdo animal.
Essa pratica contribuiu significativamente para o surgimento e disseminacdo de

microrganismos multirresistentes no meio ambiente. As medidas de profilaxia discutidas neste
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capitulo, sdo fundamentais para minimizar os impactos da RAM e preservar a saude publica.
No contexto atual das préaticas agropecudrias voltadas para a producdo leiteira, a eliminacao
completa dos residuos de antimicrobianos ainda é um objetivo distante, dado 0 uso extensivo
destes medicamentos dentro da producgdo animal. Assim, é necessario avancar em pesquisas,
politicas publicas e planos de acdo para enfrentar a utilizacdo indiscriminada de antimicrobianos
e, consequentemente, a RAM. As estratégias preventivas devem ser incorporadas de maneira
integrada para melhorar a eficiéncia produtiva e reduzir o uso indiscriminado de
antimicrobianos. Além disso, é necessario desenvolver e implementar programas continuos de
treinamento e capacitacdo para produtores e outros envolvidos na pecuéria leiteira, visando
praticas sustentaveis, éticas e seguras para controlar a RAM e garantir a seguranca da producdo

bovina.
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1 INTRODUCAO

A fasciolose é a enfermidade parasitaria causada por trematddeos do género Fasciola,
conhecidos mundialmente como liver flukes por afetarem o parénquima hepatico e os ductos
biliares de seus hospedeiros. Este parasito pode acometer varios hospedeiros, em especial
ruminantes, além do homem, sendo considerada pela Organizacdo Mundial da Saiude (OMS)
uma doenca de origem alimentar e negligenciada (MAS-COMA; VALERO; BARGUES,
2023).

Atualmente, sabe-se que a fasciolose é a doenca parasitaria transmitida por vetores mais
difundida em termos de longitude, latitude e altitude, e pessoas ou animais infectados foram
registrados em todos 0s continentes, exceto na Antartida (YAO; JIA, 2023). Nos Ultimos anos,
houve aumento global na prevaléncia da enfermidade, 0 que pode estar associado a diversos
fatores, incluindo alteracGes climéticas, desequilibrios do ecossistema e outras alteracdes
antrépicas, bem como alteracbes no transito de animais, deslocamento do hospedeiro
intermedirio, e ainda 0 aumento da resisténcia do parasito aos fasciolicidas utilizados (MAS-
COMA; VALERO; BARGUES, 2023).

Em relacdo ao impacto econdémico na pecudria, as perdas causadas pela fasciolose
incluem a condenacédo de figados de animais abatidos, custo dos tratamentos para a doenca,
reducdo da fertilidade e producdo de leite, infec¢bes secundarias e mortes, chegando a ser
estimadas em trés bilhdes de dblares por ano (MEHMOOD et al., 2017).

O controle da fasciolose em ruminantes depende de diversos fatores, como o tipo de
propriedade, finalidade da criacdo, manejo e produtos disponiveis para tratamento no
hospedeiro definitivo. A premissa passa por controle integrado, associando medidas que
reduzam os hospedeiros intermediarios e que controlem a infec¢do nos hospedeiros definitivos
(CARMONA,; TORT, 2017).

Atualmente, existem diversos farmacos fasciolicidas disponiveis no mundo para
ruminantes, mas a dificuldade em implantar medidas de manejo dificultam o controle da
enfermidade e preocupacgdes crescentes sobre a resisténcia a fasciolicidas e sobre residuos
desses na carne e no leite sdo inegaveis (MARTINS; SPERANDIO, 2024).

Assim, 0 objetivo deste trabalho foi trazer atualidades no controle da fasciolose em
ruminantes, enfatizando aspectos de controle quimico e alternativas que possam auxiliar no

tratamento e prevencao da enfermidade nos rebanhos.
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2 CONTROLE DA FASCIOLOSE EM RUMINANTES

O controle da fasciolose deve ter como objetivo reduzir 0 nimero de parasitos nos
hospedeiros e nas pastagens, usando o nimero minimo de tratamentos por ano, para assim
diminuir o risco de infecgdo e principalmente as perdas econémicas. O controle deve ser
estratégico, baseando-se na epidemiologia local para determinar a época adequada para o
tratamento, a frequéncia de uso do fasciolicida e outras medidas que dependem das

caracteristicas climaticas da regido (temperaturas, regime de chuva, etc) (OPS, 2023).

2.1 CONTROLE QUIMICO

Dentre os diferentes farmacos disponiveis no mundo para tratamento da fasciolose,
triclabendazol é o mais utilizado, devido a sua acdo em adultos e formas imaturas de Fasciola
hepatica (FAIRWEATHER et al., 2020).

Com ensaios a campo, diferentes estudos no mundo evidenciam a eficacia do
triclabendazol contra F. hepatica e de outros principios ativos como albendazole, closantel,
nitroxinil, clorsulon e oxiclosanida (BORAY; LOVE, 2017). Dados sobre dosagem e eficacia

dos farmacos utilizados contra F. hepatica podem ser observados na Tabela 1.

Tabela 1 - Eficacia comparativa para o tratamento de fasciolose em ruminantes.

Idade do parasito (semanas) para alcance de
Dose (mg/kg)/ Via  mais de 90% de eficacia
de administracao

4 6 8 10 12 14

Triclabendazol 12/VO + + + + + + +

Closantel VO e ] L + o
3/SC

Nitroxinil 10/VO - - - - + + +

Albendazol 5-15/VO - - - . - + +
10/VO,

Clorsulon 2/SC - - - - - + +

Oxiclozanida 10/VO - - . - . + +

VO - Via oral; SC - Subcuténeo.
Fonte: Adaptado de Boray e Love (2017).
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Rizwan et al. (2022) apresentaram a percentagem de eficdcia de vérios farmacos
utilizados para controlar a fasciolose em todo o mundo, abrangendo paises como Paquistéo,
Australia, Tanzéania, Chade, Suécia, Suddo, Peru, Holanda e Argentina, em ovinos e bovinos,
evidenciando que o triclabendazol apresentou eficacia entre 83% e 100%, enquanto closurlon,
closantel e nitroxinil demonstraram eficacia de 100%, o albendazol obteve 67% de eficécia, e
a oxiclozanida entre 72,85% e 100%.

Rojas-Campos et al. (2021) demonstraram em estudo realizado no México que o
tratamento quimico com o uso do principio ativo fosfatriclaben, forma injetavel a base de
triclabendazol, apresentou eficécia fasciolicida de 95,5% no hospedeiro vertebrado, sendo
semelhante ao triclabendazol, que apresentou eficicia de 97,4%. Além disso, foi possivel
observar que a administracdo intramuscular de fosfatriclaben demonstra vantagens sobre a
administracdo oral de triclabendazol, devido a maior facilidade de administracdo e seguranca.

Em relagdo ao controle quimico da fasciolose no Brasil, o triclabendazol, albendazol,
nitroxinil, closantel, clorsulon, sdo os principios ativos disponiveis no pais empregados no
tratamento da fasciolose em animais (MARTINS; SPERANDIO, 2024).

Chryssafidis et al. (2024), num estudo in vitro com ovos de F. hepatica provenientes de
bovinos de Santa Catarina, realizaram estudo utilizando formulacGes de sulféxido de
albendazol, closantel, nitroxinil e triclabendazol associados ao fenbendazol e demonstraram
que todos, exceto o closantel, apresentaram atividade no teste de eclodibilidade.

No estado do Espirito Santo (CARNEIRO et al., 2012) e no Rio Grande do Sul
(ECHEVARRIA et al., 1992) foram realizados testes de eficacia do triclabendazol in vivo em
caprinos, sendo constatada eficacia de 100%.

Um experimento realizado no Espirito Santo com bovinos infectados naturalmente,
constatou taxas de 19,64% e 26,53% de eficacia aos sete e 21 dias, respectivamente, pés-
tratamento com albendazol 10%. Numa segunda etapa, vacas positivas foram tratadas com
sulféxido de albendazol 10% ou clorsulon 10% e os autores demostraram eficacia de 100%
para o clorsulon e de 71,56% e 78,65% aos sete a 14 dias, respectivamente, para o sulfoxido de
albendazol, este ndo apresentando eficacia aos 21 e 28 dias pos-tratamento (LEAO et al., 2012).

Ainda em bovinos, Echevarria et al. (1992) avaliaram varios protocolos, e constataram
a eficacia fasciolicida também dos principios nitroxinil e rafoxanida. Os autores também
confirmaram que o uso de fasciolicida duas vezes ao ano reduz em 90% as infecgdes.
Corroborando isso, Boray e Love (2017) constataram que, em regides de pastos altamente
contaminados com metacercarias, o uso de triclabendazol imediatamente apds a secagem em

vacas leiteiras, bem como 30 dias antes do parto, apresenta boa estratégia para o controle.
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Borgsteede et al. (2008) confirmaram a eficacia do closantel contra F. hepatica em
bovinos, relatando percentuais acima de 98% para trematodeos a partir de 12 semanas. Em
caprinos, a eficacia do closantel foi calculada em 80,3%, 97,8% e 92,7% ap0s dois, trés e quatro
semanas, respectivamente (RIZWAN et al., 2022).

Durante os Gltimos anos, diversos relatos foram publicados sobre a falta de eficacia do
triclabendazol contra F. hepatica em ruminantes. No Brasil, o primeiro relato de resisténcia de
F. hepatica ao triclabendazol foi descrito por Oliveira et al. (2008), apresentando valores de

eficacia de 66,3% em ovinos e 57,3% em caprinos em Almirante Tamandaré, no Parana.

2.2 OUTRAS RECOMENDACOES DE CONTROLE

Para um controle eficiente da fasciolose, faz-se necessario lancar mdo de medidas
auxiliares, associando medidas de manejo baseadas em caracteristicas epidemiolégicas locais,
que promovam a reducdo dos hospedeiros intermediarios e reduzam a reinfeccdo nos
hospedeiros definitivos (BORAY; LOVE, 2017; MARTINS; SPERANDIO, 2024).

2.2.1 Medidas de manejo

As estratégias de tratamento e profilaxia de infec¢bes ocasionadas por F. hepatica séo
tracadas com base em dados epidemioldgicos, incluindo o ciclo de vida do parasito e seus
hospedeiros intermediarios. A combinacdo de anti-helminticos adequados juntamente com
praticas sanitarias e manipulacdo ambiental sdo cruciais para minimizar a presenca de fasciolose
nas propriedades (RIZWAN et al., 2022). Ainda devido a possibilidade de desenvolvimento de
resisténcia do parasito aos farmacos utilizados, medidas alternativas de controle e prevencéo
devem ser estrategicamente adotadas, diminuindo o uso rotineiro dos fasciolicidas (MARTINS;
SPERANDIO, 2024).

Em adicéo, tratamentos quimicos disponiveis deixam residuos no leite e na carne, sendo
necessario realizar o descarte e/ou respeitar a caréncia do produto durante o tratamento. Dito
isso, recomenda-se realizar a administracdo dos fasciolicidas para o gado leiteiro durante os
periodos de seca (IMPERIALE; LANUSSE, 2021).

Medidas de manejo como a rotacdo de pastagem tem sido adotada com intuito de
diminuir a disseminacgdo da fasciolose, evitando que os hospedeiros entrem em contato com a
forma infectante presentes nas proximidades de areas alagadas (GILLEARD et al., 2021;

RIZWAN et al., 2022). Neste mesmo sentido, recomenda-se 0 uso feno ou silagem de boa
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qualidade como alternativa de alimentacdo, uma vez que € na pastagem contaminada com
metacercérias que o hospedeiro se infecta (OPS, 2023).

Uma outra medida recomendada pela Organizacdo Panamericana de Saude (OPS, 2023)
¢ evitar o pastoreio conjunto, principalmente com espécies de hospedeiros mais suscetiveis,
como 0s ovinos. A restricdo do acesso dos animais as areas de risco quando nao for possivel a
drenagem local ou mesmo outra agdo em &reas alagadicas contaminadas com 0s caramujos
(BORAY; LOVE, 2017; MARTINS; SPERANDIO, 2024; RIZWAN et al., 2022).

Por conta da rapida propagacdo reprodutiva dos hospedeiros intermediarios, sua
erradicacdo se torna dificil em areas pantanosas ou com grande volume hidrico. Para atenuar
sua propagacao ambiental, uma medida de controle interessante é realizar drenagem destas
areas quando possivel, desfavorecendo as condigdes ideais de reproducdo dos moluscos
(ALTUG; BASBUGAN; YUKSEK, 2022).

De todas essas medidas auxiliares no controle da fasciolose ligadas ao meio ambiente,
o controle dos hospedeiros intermediarios é a agdo mais importante e desafiadora (OPS, 2023).
Sendo assim, outras medidas relacionadas ao controle dos moluscos serdo abordadas ainda

neste capitulo.

2.2.2 Controle alternativo para Fasciola hepatica

Pesquisas utilizando controle bioldgico e fitoterapico sdo muito aplicadas no mundo
todo, visando avaliar o potencial de novos agentes e produtos no controle de parasitos, incluindo
F. hepatica. Essa demanda é incentivada principalmente pela resisténcia de populacfes de
parasitos aos farmacos disponiveis no mercado e pela questdo da crescente sensibilizacdo dos

consumidores sobre residuos de medicamentos (IBERKWE, 2019).

2.2.2.1 Oleos essenciais e extratos de plantas

A etnoveterinaria é a ciéncia que estuda a utilizacdo de plantas medicinais e seus
derivados, inspirando-se em praticas tradicionais, para o tratamento e prevencgdo de patologias
que podem acometer os animais (CAMPOS; ITAYA, 2016). Existem grandes relatdrios
listando as plantas com possiveis propriedades medicinais, sendo muitas delas consideradas
com potencial ativo contra parasitos (IBERKWE, 2019).

Varios estudos avaliaram o efeito de diferentes e extratos (Tabela 2) e 6leos essenciais

(Tabela 3) no controle de F. hepatica a partir de acdo em ovos.
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Tabela 2 — Estudos com diferentes extratos de plantas sobre ovos de Fasciola hepética

Nome icacia (%) - ]
getal Concentracao = (%) Referéncia
popular tempo
. . . . Marques et al.
0, -
Eugenia uniflora L. Pitanga 0,10% 100 - 14 dias (2020)
0,10% 88,20 - 14 dias
Harpagophytum Garra do . i . Marques et al.
procumbes diabo e o E i (2020)
0,50% 92,92 - 14 dias
0,10% 99,41 - 14 dias
Psidium guajava L. Goiabeira 0,25% 100 - 14 dias I(\;Ig;%l;es et al.
0,50% 100 - 14 dias
0,10% 100 - 14 dias
Stryphnodendron  Barbatimé&o- n i . Marques et al.
adristrigens verdadeiro e R dias (2020)
0,50% 100 - 14 dias
0,10% 45,50 - 14 dias
Punica granatum 5 0 A Vidal et al.
L Roma 0,25% 56,73 - 14 dias (2019)
0,50% 86,90 - 14 dias
Zinaiber Moazeni e
9 Gengibre 10 mg/mL 100 - 24 horas Khademolhosei
officinale .
ni (2016)
1 mg/mL 95 - 24 horas i
Peganum harmala  Arruda Siria J Moazeni et al.
3mg/mL  88,8-24horas (2017)
Momordica Meldo de S&o . Pereira et al.
charantia L Caetano R 100 - 12 dias (2016)

Fonte: Os autores

Tabela 3 — Estudos com diferentes 6leos essenciais de plantas sobre ovos de Fasciola hepatica.

Nome

Eficacia (%) -

egetal Concentragédo Referéncia
popular tempo
Helianthusannuus L. Girassol 1,15 mg/mL > 50 - 14 dias Silva et al.
(2020)
Cuminum cyminum L Cominho 1,03 mg/mL > 98 - 14 dias (82'8'2"’10) et al.
Pelargonium Malva- ) Mello et al.
graveolens cheirosa 0,04 mg/mL 100 - 14 dias (2023)
Citrus aurantium Larana 604 mg/mL.~ 100- 14dias ~ Meho et al
daterra ’ g (2023)

Fonte: Os autores
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Estudos também s&o reportados com acao de plantas sobre adultos de F. hepatica. Vieira
et al. (2023) avaliaram os Oleos essenciais de Cinnamomum verum (caneleira-verdadeira),
Syzygium aromaticum (cravo da india), Thymus vulgaris (tomilho) e Origanum vulgare
(orégano), juntamente com 0s seus componentes majoritarios, carvacrol, eugenol e timol sobre
a motilidade e o tegumento de adultos da espécie F. hepatica. O teste in vitro da motilidade foi
realizado apds 3h, 12h, 15h e 24h de imerséo nos 6leos testados. Os autores concluiram que a
inibicdo da motilidade foi dose-dependente em todos os tratamentos, sendo a concentragéo de
0,1% o melhor. Na concentracdo de 0,1% houve a completa inibicdo dos parasitos. Nos 6leos
de O. vulgare, T. vulgaris, timol e carvacrol, a maxima inibicdo aconteceu a partir das
concentracgdes de 0,25% e 0,5%. Segundo os autores, O. vulgare e T. vulgaris tiveram a maior
atividade entre os 0leos testados, enquanto entre os componentes majoritarios, timol e carvacrol
estavam entre os melhores valores de eficacia, sendo que o timol, apresentou a melhor eficécia,
no menor tempo e na menor concentragdo. Ainda, foi observado que o tegumento dos parasitos
apresentou lesdes em um padréo dose-dependente, sendo que se destacaram presenca de bolhas,
meias espinhas vazias e descamacdes.

Em outro estudo também no Brasil, Mello et al. (2023) avaliaram a eficécia in vitro dos
6leos essenciais de Pelargonium graveolens (malva-cheirosa) e Citrus aurantium (laranja da
terra) sobre a motilidade de adultos de F. hepatica, bem como as altera¢Ges histopatolégicas no
tegumento do trematddeo. P. graveolens nas duas concentracfes testadas (0,0675 e 0,03375
mg/mL) em 15 horas promoveu o Obito dos parasitos. Para o 6leo de C. aurantium foi
necessarias 18 horas até inativar os parasitos na dose de 0,6375 mg/mL. Os grupos expostos ao
6leo de C. aurantium apresentaram liquido na regido do sincicio tegumentar com a formacao
de vacuolos, além de apresentarem espinhos aumentados e internalizados. As células do
revestimento epitelial do ceco e do testiculo foram dissolvidas, apresentando apenas a lamina
de suporte. O grupo que foi exposto ao 6leo de P. graveolens apresentou grave vacuolizacdo
no sincicio tegumentar, com extensas areas claras, formando vacuolos ao redor dos espinhos
internalizados. O epitelio de revestimento do ceco e do testiculo foi dissolvido, restando apenas

a camada de lamina basal.

2.2.2.2 Fungos helmintofagos

Os fungos helmintéfagos tém se destacado como agentes de controle biolégico. Estes
atuam se alimentando das formas de vida livre do parasito, ovos e larvas, presente nas fezes e

ambiente, prevenindo assim as reinfeccdes dos animais (BRAGA; ARAUJO, 2014). Os estudos
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relacionados ao uso de fungos no controle de parasitos estdo em ascensdo e se mostram
promissores, inclusive com produto registrado no mercado brasileiro (RODRIGUES et al.,
2021). No entanto, as pesquisas até 0 momento se concentram para o controle de nematoides,
como relata Aradjo (2023), ao abordar sobre os avancos no controle das helmintoses em animais
domesticos.

Seis espécies comuns de fungos de solo foram estudadas para avaliar a agdo sobre ovos
de F. hepatica. Foram testados os fungos: Alternaria alternata, Aspergillus candidus,
Penicillium chrysogenum, Penicillium commune, Trichothecium roseum e Ulocladium sp.; e
dentre esses, os efeitos ovicidas mais fortes foram comprovados por T. roseum, P. chrysogenum
e P. commune. O estudo ndo mostrou danos na morfologia da casca dos ovos de F. hepatica, 0
que pode sugerir uma base bioguimica de interacGes antagbnicas pelos fungos associadas a
atividade de enzimas fangicas, micotoxinas e antibioticos (KOEODZIEJCZYK et al., 2014).

No Brasil, Braga et al. (2008) acompanharam a acdo in vitro de quatro isolados dos
fungos helmintéfagos Duddingtonia flagrans (AC001), Monacrosporium sinense (SF53) e
Pochonia chlamydosporia (VC1 e VC4) sobre ovos de F. hepatica. A melhor atividade ovicida
se deu com P. chlamydosporia, com efeito litico e alteraces morfologicas em embribes e
cascas de ovos, sem diferenca estatistica entre os isolados VC1 e VCA4.

Dias et al. (2012) avaliaram o fungo P. chlamydosporia (VC1) em ovos de F. hepatica
apos passagem pelo trato gastrintestinal bovino. Amostras de fezes foram coletadas, nos tempos
de 12h, 18h, 24h, 48h, 72h e 96h e cultivadas em placas de petri contendo agar-agua e ovos de
F. hepatica. Observou-se que o fungo foi eficiente em predar os ovos das amostras recuperadas
em todos os horarios.

Neste mesmo sentido, Dias et al. (2013), testaram a eficacia de P. chlamydosporia uma
formulacdo, a campo, com fezes de bovinos. Os animais receberam pellets contendo 25% de
massa micelial (grupo B) ou nenhum fungo (grupo A) na dose de 1 g/10 kg de peso corporal,
duas vezes por semana, durante 18 meses. A contagem média de ovos de F. hepatica por grama
de fezes foi significativamente maior no grupo controle em relagdo ao grupo com o fungo
(P<0,01). Os autores acrescentam que 0s animais que receberam o fungo e apresentaram
reducdo do numero de ovos nas fezes, ainda ganharam 42,33 kg em comparagdo com 0 grupo
controle.

O potencial ovicida P. chlamydosporia foi ainda melhor, segundo Castro et al. (2020)
com 0 uso de extrato enzimatico do fungo, pois 98% dos ovos expostos demonstraram
alteracdes tanto no tegumento externo, quebrando-o e colando-o, quanto as estruturas vitais da

atividade embrionaria dos ovos.
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2.2.3 Controle do hospedeiro intermediario

Os moluscos da familia Lymnaeidae sdo os hospedeiros intermediarios de Fasciola no
mundo, com poucos relatos de outros caramujos podendo realizar o ciclo (SPERANDIO et al.,
2023). Nas Américas a fasciolose atualmente € transmitida principalmente por caramujos do
género Galba, associados principalmente as espécies Galba truncatula, Galba cousini, Galba
cubensis e Galba viator, assim como os da espécie Pseudosuccinea columella (ALDA et al.,
2021).

O principal hospedeiro intermediério da fasciolose no Brasil € 0 molusco gastropode P.
columella, destacado como mais relevante pela sua ampla distribuicdo geografica e condicbes
edafoclimaticas favoraveis (BANKI et al., 2024). Para um bom controle da fasciolose, faz-se
necessario o controle do hospedeiro intermediario, que pode ser feito por métodos fisicos,
quimicos e bioldgicos (ARAUJO et al., 2002).

Diferentes moluscicidas séo utilizados para o controle dos caramujos no ambiente de
maneira eficaz, como: deltametrina, pentaclorofenato de sédio, niclosamida, piretroides, N-
tritilmorfolina, dentre outros. Contudo, devido a sua natureza toxica ao ambiente, alguns
ecossistemas sao topograficamente desfavoraveis a sua utilizacdo, além disso, visto sua baixa
seletividade, bioacumulacéo, toxicidade para o ambiente e a possibilidade do aparecimento de
resisténcia aos compostos, seu emprego tem-se tornado preocupante e desencorajado (BRASIL,
2008; CANTANHEDE et al., 2010; EI-NOUR, 2021; OPS, 2023).

Nesse contexto, compostos vegetais como 0s 6leos essenciais vém se apresentando
como um potencial moluscicida e diversas pesquisas vem sendo desenvolvidas. Vidal et al.
(2018) compilaram os trabalhos realizados com uso de extratos vegetais e 0leos essenciais em
moluscos transmissores de doencas, relatando 12 diferentes plantas com atividade moluscicida.
Para limineideos foram citadas com atividade moluscicida as plantas Euphorbia splendens,
Melia azedarach, Cymbopogon winterianus e Thevetia peruviana.

Ito et al. (2024) observaram eficiéncia na acdo moluscicida dos 6leos de O. vulgare
(100% de mortalidade nas concentragdes de 60, 80, 100 ppm) e T. vulgaris (100% na
concentracdo de 80 ppm). Além disso, todas as concentracfes de o6leos utilizadas no
experimento inviabilizaram o desenvolvimento embrionario das massas ovigeras. Ademais,
Sperandio et al. (2022) observaram novamente a atividade moluscicida e ovicida desses 6leos
e 0S compararam com seus componentes majoritarios, observando que a o efeito moluscicida
pode ser atribuido aos seus componentes majoritarios carvacrol e timol que obtiveram eficéacia

em menor tempo que os 6leos tanto nos moluscos quanto nas massas.
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Outra linha de pesquisa promissora é o controle bioldgico, com uso de nematoides
entomopatogénicos (NEPS), visto que possuem boa taxa de viruléncia, apresenta seletividade
ao organismo alvo, boa capacidade reprodutiva e possuem facil capacidade de replicacdo em
experimentos in vitro (DOLINSKI, 2006; GREWAL; NARDO; AGUILLERA, 2001; KAYA;
GAUGLER, 1993). Apesar de promissores, 0s estudos ainda sdo escassos, mas Heterorhabditis
tem sido o género mais empregado, pela presenca de duas cuticulas e um dente corneo, o que
facilita a penetracao no hospedeiro (ROSSI, 2014).

Para o emprego em moluscos, Tunholi et al. (2017) e Vidal et al. (2021) constataram
que a linhagem Heterorhabditis baujardi LPP7 além de causar mortalidade em P. columella,
foi responsavel por alteracGes fisiologicas e reprodutivas. Resultado similar foi relatado por
Sperandio et al. (2023) em P. columella, infectados por Heterorhabditis bacteriophora HP88,
reforcando a possibilidade de controle bioldégico com o uso de NEPs.

Ainda sobre controle biolégico, o uso de fungos se mostra uma alternativa também para
o0 controle de moluscos, pois sua acdo mecanica compromete o processo de embriogénese. O
mecanismo de acdo desses fungos se baseia na coloniza¢do dos ovos pelos poros existentes,
destacando-se o fungo Pochonia chlamydosporia (LELIS et al., 2014). Castro et al. (2019),
demonstraram a efetividade do uso de P. chlamydosporia na inviabilidade de embribes de P.
columella, apresentando efeitos liticos com alteracdes estruturais e morfolégicas tegumentares
e do embrido acarretando sua inviabilidade.

Outras alternativas também vém sendo utilizadas para controlar as populacdes de G.
truncatula, hospedeiro intermediario de F. hepatica fora do Brasil. Foi observado controle
natural de 70% utilizando Chaetogaster limnaei, um anelideo simbioticamente associado ao
molusco, que possui capacidade de predar os miracidios do trematoda (MUNIZ-PAREJA;
ITURBE-ESPINOZA, 2018).

Como forma de auxiliar no controle de outras espécies de Fasciola, como Fasciola
gigantica, o percevejo aquatico Sphaerodema urinator Duforas demonstrou ter capacidade de
predacao sobre caracois do género Lymnaea natalensis, hospedeiro intermediario comum nas
regides africanas, sendo contabilizados o tempo de busca do predador e o tamanho das prezas
capturadas, evidenciando uma predilecédo para as de tamanho menor, na fase jovem (YOUNES
et al., 2016). A libélula Hemianax ephippiger também demonstrou eficiéncia na eliminagéo da
mesma espécie de molusco. Utilizando parametros similares, os dados obtidos demonstram que
0 inseto necessitava de mais tempo na procura de caracois pequenos e medios em comparacao
aos de tamanho maior, em fase adulta (YOUNES et al., 2015).
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Além das alternativas citadas acima, a Organizagdo Panamericana de Saude também
cita uso de besouros, larvas de moscas e até outros caracois como controle de moluscos devido
a malacofagia, entretanto, nenhum desses métodos sdo usados de maneira frequente devido a
possibilidade de desequilibrio natural e por isso necessitam estudos ecologicos (OPS, 2023).

N&o se pode descartar a possibilidade do uso de predadores naturais como as aves
aquaticas, pratica também citada como possibilidade para auxiliar no controle da fasciolose
(MARTINS; SPERANDIO, 2024; OPS, 2023).

3 CONSIDERACOES FINAIS

A complexidade do ciclo de vida de F. hepatica aumenta a dificuldade em estabelecer
um bom programa de controle para a fasciolose em ruminantes. As diferentes caracteristicas
geogréficas, tipos de criacdo, e até a disponibilidade de farmacos e a resisténcia desses ao
parasito sdo entraves atuais.

No controle quimico em ruminantes, é importante estar atento aos fasciolicidas
disponiveis no mercado, sua aplicabilidade a campo, sua acdo em diferentes fases de vida do
parasito e que ndo deixem residuos na carne ou no leite. Muitos dos farmacos disponiveis
apresentam restrigdo no uso em rebanhos leiteiros, o que dificulta ainda mais o controle nessas
criacoes.

A existéncia de cepas de F. hepatica resistentes aos fasciolicidas é uma realidade
mundial em diferentes farmacos, principalmente ao triclabendazole, inclusive no Brasil. Esse €
um problema que envolve ainda a satde publica, uma vez que é o farmaco utilizado para
tratamento de humanos infectados.

Assim, cada vez mais se busca o controle integrado, buscando medidas auxiliares ao
controle quimico nos hospedeiros definitivos. O controle dos hospedeiros intermediarios,
restrices as areas de risco (areas alagadicas) e até mesmo uso de controle alternativo devem
ser mais estudados e estimulados, seja ele com fungos, 6leos essenciais ou mesmo uso de aves
que se alimentem de caramujos.

Com os avancos da biologia molecular e a busca por estratégias de controle sustentaveis,
0 uso de vacinas tem sido estudado para prevenir a fasciolose, embora continue a busca por
moléculas do parasita que contenham antigenos com capacidade imunoprotetora. Estudos
promissores também sdo realizados com fungos, nematoides, extratos de plantas e dleos

essenciais, mas estes métodos ainda ndo sdo aplicados a campo.
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Manejo anestésico no paciente braquicefalico — Revisdo de literatura Capitulo 16

1 INTRODUCAO

A Sindrome braquicefalica em cées consiste na ma formacao anatdmica congénita e
hereditaria (LILJA-MAULA et al., 2017), e também € denominada como sindrome obstrutiva
das vias aéreas braquicefalicas (BOAS) (EMMERSON, 2014; PACKER et al., 2015), cujas
alteracbes apresentam-se como cranio mais curto e arredondado, achatamento do focinho,
arrasamento da orbita ocular, bem como pregas na face, encontradas em racas de cdes como
Pug, Shi-tzu, Boxer, Bulldogue francés e inglés, Cavalier King Charles Spaniel, Pequinés,
Maltés, Boston Terrier, Boxer, entre outros (JERICO, 2014). Ainda, ndo ha predisposi¢io de
sexo para desenvolver a sindrome e a sintomatologia pode aparecer a partir dos 2 anos de idade,
além de sindrome braquicefalica, também pode ser denominada de sindrome das vias aéreas
braquiocefalicas.

As vias aéreas superiores podem ser facilmente obstruidas nos animais que possuem a
sindrome braquicefélica devido a presenca de alteracdes anatdmicas congénitas primarias e
secundarias que acometem esses pacientes, prejudicando a resisténcia do fluxo nessas vias,
onde para adquirir oxigénio, essas racas necessitam aumentar o esfor¢o inspiratorio,
culminando com pressdo negativa nas vias aéreas superiores (BEZERRA; MARINHO, 2018;
DUPRE; HEIDENREICH, 2016). Ademais, esse esforco desencadeia uma respiracéo ofegante
e ruidosa que pode culminar em hiperplasia, colapso de traqueia, cianose, engasgo, tosse,
aumento da temperatura corpérea, intolerancia ao exercicio e em casos mais graves pode
ocorrer sincope, podendo levar esses animais a 6bito (LADLOW et al., 2018; TERRY, 2014).
Além disso, em decorréncia da pressdo negativa nas vias aéreas, alteracdes gastrointestinais e
esofagicas, principalmente o refluxo, sdo constantemente observadas em pacientes
braquicefalicos (GRUENHEID et al., 2018).

Diante das alteracdes anatémicas e fisioldgicas resultantes da sindrome braquicefélica,
0 manejo anestésico nesses pacientes se torna desafiador para o anestesista veterinario, seja para
a sedacdo ambulatorial ou cirdrgica, pois 0s cdes normalmente apresentam narinas estenosadas,
alongamento do palato mole, eversdo dos saculos de laringe e hipoplasia traqueal (RISCO-
LOPEZ, 2015). Assim, 0 manejo anestésico nos cées braquicefalicos requer cuidado e condutas
especificas, desde a avaliacdo pre-anestesica até a recuperacao total do paciente, além da
escolha dos farmacos envolvidos na anestesia desses animais que devem proporcionar
estabilidade cardiorrespiratdria e estar em conformidade com a anatomia e fisiologia dessas
racas braquicefalicas (CONCILIO, 2020; RUIZ, 2018).
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Dessa forma, o objetivo do capitulo é apresentar uma revisdo de literatura sobre as
principais alteracfes anatémicas dos cées braquicefalicos e trazer informagdes relevantes sobre
0 manejo anestésico, desde o preparo adequado do pré-anestésico até a recuperacdo pos
anestesia destes pacientes, considerando a escolha dos farmacos de acordo com as alteracfes
fisiologicas e anatdbmicas para garantir uma anestesia segura nos pacientes que detém da

sindrome das vias aéreas obstrutivas dos braquicefalicos.

2 ALTERACOES ANATOMICAS DO CAO BRAQUICEFALICO

Define-se a sindrome braquicefalica como um conjunto de caracteristicas, com
alteracdes primarias e secundarias, que acometem o trato respiratorio superior dos cdes (MITZE
et al., 2022). As alteracbes primarias ou congénitas, observa-se estenose das narinas,
alongamento do palato mole, hipoplasia traqueal, bem como cornetos nasofaringeos e
macroglossia (LIU et al., 2017; OECHTERING et al., 2016). Ao passo que as secundarias sdo
alteracdes adquiridas em decorréncia do aumento da turbuléncia do ar e da resisténcia das vias
areas, levando ao edema de palato e da laringe, eversdo do saculo aéreo e das amigdalas, além
do colapso de laringe (MEOLA, 2013).

2.1 ALTERACOES ANATOMICAS PRIMARIAS

As racas braquicefalicas apresentam anquilose precoce na cartilagem epifisaria cranial
béasica do cranio, resultando em condrodisplasia no eixo longitudinal craniano (MEOLA, 2013).
Associado a isso, esta a estenose dos orificios nasais, que € caracterizada por estreitamento das
narinas externas (Figura 1), associado ao diametro reduzido dos vestibulos nasais que levam a
cavidade nasal (MITZE et al., 2022). Tal alteracdo é comumente encontrada e presente em
cerca de 50 a 100% dos casos diagnosticados em ragcas como Bulldog inglés, Bulldog francés e
Pug (LIU et al., 2017).
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Figura 1 - Comparagdo entre os diferentes graus de estenose das narinas nas racas Pug,
Buldogue francés e Buldogue inglés.
Fonte: Adaptado de Liu et al. (2017).

Outra alteracdo comumente evidente em cées braquicefalicos é a presenca de cornetos
aberrantes na cavidade nasal, caracterizado pela conformacdo anormal dos cornetos que se
estendem caudalmente das coanas até a nasofaringe (MEOLA, 2013). Ainda, pode haver
hipertrofia da mucosa dos cornetos e dos pontos de contato da mucosa (MITZE et al., 2022).
Além do mais, o palato mole desses animais comumente se encontra alongado, visto que se
estendem além da borda da epiglote, quando, em condi¢Bes de normalidade, deveriam se
estender somente até a ponta da epiglote (CRUZ et al., 2018). Somado a essa alteragdo, o palato
pode se apresentar espessado, 0 que acentua a obstrucdo da entrada da laringe (DUPRE;
HEIDENREICH, 2016), dentre as ragas de cdes braquicefalicos mais acometidas por essas
alteracdes anatdémicas estdo o Buldogue Inglés, Boston Terrier, Pug e Pequinés, podendo
acometer ambos os sexos (LEAL, 2016).

A hipoplasia traqueal, por sua vez, ocorre principalmente em cées da raga Buldogue
Inglés, e é definida pela presenga de anéis traqueais pequenos e rigidos (MITZE et al., 2022),
que pode levar a sobreposicdo ou toque das cartilagens traqueais (EKENSTEDT; CROSSE;
RISSELADA, 2020). A hipoplasia pode vir associada a outras alteracbes anatdbmicas, como
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cifose e escoliose, e deformidade da parede toracica (KOMSTA et al., 2019; RYAN et al.,
2017).

2.2 ALTERACOES ANATOMICAS SECUNDARIAS

As alteracBes anatdbmicas primarias geram alteracBes secundarias, originadas
principalmente, pelo esforco inspiratorio constante e turbuléncia provocadas pelo fluxo de ar
(LIU et al., 2017), além da resisténcia do fluxo de passagem de ar (LODATO; MAUTERER,
2014). Dentre as altera¢des secundarias da sindrome braquicefélica pode-se citar a eversao das
tonsilas palatinas, que se tornam aumentadas devido a inflamagéo e irritagdo no local (MITZE
et al., 2022), assim como, a eversdo dos saculos laringeos devido aos gradientes de pressao
negativa a longo prazo (LIU et al., 2017). Os saculos evertidos ocorrem comumente nas racas
braquicefalicas, em cerca de 40 a 60% dos animais (GIANELLA et al., 2019). Segundo Haimel
e Dupré (2015), cées da raca Pug sdo frequentemente mais predispostos a ter colapso de laringe
que Buldogues.

Ainda, podera haver colapso laringeo resultante do dobramento dos processos
cuneiformes da laringe medialmente, reduzindo a abertura da rima glética (MEOLA, 2013).
Essa alteracdo pode ser categorizada em trés estagios distintos: o estagio 1 ocorre quando ha
eversdo dos saculos laringeos; o estagio 2 é identificado pelo deslocamento medial dos
processos cuneiformes das cartilagens aritenoides; e o estagio 3 é caracterizado pelo colapso
dos processos corniculados, resultando na perda do arco dorsal da rima glotica (KRAINER;
DUPRE, 2022). A longo prazo, os animais também poder&o desenvolver estreitamento parcial
ou total da faringe devido ao deslocamento dorsal do palato mole, o que pode gerar colapso
faringeo (MITZE et al., 2022).

3 A ANESTESIA NO PACIENTE BRAQUICEFALICO

3.1 MEDICACOES PRE-ANESTESICAS

Com a prerrogativa de estabelecer o sono artificial por meio da sedagéo, os farmacos
pré-anestésicos sdo utilizados anteriormente a anestesia (MASSONE, 2019), tem como objetivo
principal tranquilizar, sedar, promover analgesia, facilitar o manejo pré-anestésico e,
posteriormente reduzir a dose dos anestésicos gerais que serdo utilizados para indugédo
anestésica (DOWNING; GIBSON, 2018).
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Os medicamentos da medicacdo pré-anestésica sdo escolhidos de acordo com o
temperamento do paciente, procedimento a ser realizado e particularidades da raga, bem como
a presenca de doengas e sua gravidade. E, assim como os demais pacientes caninos, para 0s
cdes braquicefalicos ndo had um protocolo Unico de pré-medicacdo, sendo que diferentes grupos

farmacoldgicos podem ser utilizados nesses pacientes (MURREL, 2016).

3.1.1 Fenotiazinicos

Os fenotiazinicos sdo amplamente empregados na medicina veterinaria devido suas
propriedades sedativas e tranquilizantes, e essa classe estd relacionada ao bloqueio dos
receptores D2 de dopamina (RANKIN, 2015). Na medicacdo pré-anestésica, as fenotiazinas
sdo utilizadas baseado nos seus efeitos sedativos, antieméticos e antiarritmogénicos, além de
permitirem menor uso de anestésico inalatorio e injetavel no transoperatério (MONTEIRO et
al., 2016).

A acepromazina é o fenotiazinico mais utilizado da classe para a sedagdo e/ou
associacOes pré-anestésicas em cdes (RANGEL et al., 2020). Esse farmaco antagoniza 0s
receptores dopaminérgicos no Sistema Nervoso Central (SNC), induzindo grau de sedacédo
rapido a moderado, miorrelaxamento e reducdo da atividade esponténea, mas, ndo produz
analgesia e ndo possui reversor (BIGBY et al., 2017; WAMAITHA; MOGOA; MANDE,
2019).

A associacdo de um tranquilizante e um opioide é denominado de neuroleptoanalgesia,
na qual a acepromazina pode ser combinada com opioides como a morfina, tramadol, metadona,
butorfanol, além de outros, a fim de obter sedacdo e analgesia, o que facilita 0s manejos que
antecedem a anestesia (MONTEIRO et al., 2016; PAWSON, 2010). De acordo com Monteiro
et al. (2016), em cdes braquicefalicos um opioide pode aumentar o grau de sedacdo provocado
pela fenotiazina. Ademais, nessas racas € recomendado doses abaixo de 0,05mg/kg de
acepromazina quando associado ao opioide, devido esses caes apresentarem tonus vagal mais
acentuado e maior sensibilidade aos depressores do SNC, bem como é aconselhavel a via de
acesso intramuscular (IM) na MPA de cées braquicefalicos, devido os impactos nos parametros
fisiologicos serem menos exacerbados quando aplicados por essa via do que pela via
intravenosa (MASSONE, 2019).

A acepromazina causa minimas alteracbes em cdes braquicefalicos em relagdo aos

pardmetros cardiorrespiratérios (RANKIN, 2015), pacientes calmos que possuam obstrucdo
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leve a moderada nas vias aéreas em consequéncia a colapso de traqueia ou paralisia de laringe
sdo mais indicados para receber este farmaco (PAWSON, 2010).

Cées braquicefalicos, particularmente a raca Boxer, sdo sensiveis aos efeitos das
fenotiazinas podendo desenvolver sedacdo acentuada, e culminar com quadros de sincopes
vasovagais, e nesse cenario a dose recomendada é menor para cées dessa raca, ficando em torno
de 0,01 mg/kg (DOWNING; GIBSON, 2018; PAWSON, 2010). Entretanto, em outras ragas
braquicefalicas no geral, pode-se perceber vias aéreas obstruidas em decorréncia da
musculatura laringea relaxada e estimulacdo do nervo vago, podendo provocar bradicardia
severa, hipotensdo e inconsciéncia se a sedagdo for excessiva (MONTEIRO et al., 2016;
SPINOSA; GORNIAK, 2017).

3.1.2 Benzodiazepinicos

Os benzodiazepinicos sdo farmacos tranquilizantes que facilitam a neurotransmisséo,
devido a ligacdo com os receptores acido gama-aminobutirico (GABA), um neurotransmissor
inibitério do SNC (MASSONE, 2019), e em razdo disso, possuem propriedades ansioliticas e
anticonvulsivantes, produzem relaxamento muscular e leve sedagéo, fazendo com que sejam
comumente utilizados na pratica da medicina veterinaria, cujos farmacos de destaque da classe
incluem o midazolam e o diazepam (ROBINSON; BORER-WEIR, 2013).

Em cées higidos braquicefalicos e ndo sedados, a administracdo de benzodiazepinas
pode induzir comportamento excitatorio, possivelmente devido a desinibicdo de
comportamentos suprimidos ou a perda de tonus muscular e coordenacdo (RANKIN, 2015;
ROBINSON; BORER-WEIR, 2013). Por isso, é recomendado que o benzodiazepinico seja
associado com farmacos tranquilizantes, analgésicos ou sedativos, pois, a utilizacdo de forma
isolada pode ocasionar excitacdo (MURREL, 2016).

O midazolam é um benzodiazepinico que possui propriedades hipnéticas,
miorrelaxantes e ansioliticas, com poucas mudancas na mecanica respiratoria, gases
sanguineos, equilibrio &cido-basico, além de proporcionar a estabilizacdo cardiovascular,
podendo ser utilizado na MPA e como agente de inducdo na anestesia, sendo considerado um
farmaco seguro para uso em braquicefalicos (PAWSON, 2010). Os efeitos adversos
cardiopulmonares sdo minimos quando administrados em doses clinicas, entretanto, doses mais
altas causam depresséo cardiopulmonar (ROBINSON; BORER-WEIR, 2013).

O diazepam é outro farmaco da classe dos benzodiazepinicos utilizado, principalmente,

como sedativo e anticonvulsionante em cées, e apresenta efeitos adversos discretos nos
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pardmetros cardiorrespiratorios e hemodindmicos (MURREL, 2016). Seu uso é contraindicado
em pacientes hepatopatas, nefropatas, e naqueles que apresentam choque e/ou insuficiéncia
respiratoria, podendo agravar os sintomas (TEIXEIRA, 2009).

O uso do midazolam e diazepam em cées braquicefalicos sob anestesia, tem
demonstrado que diminuem o ténus do esfincter esofagico inferior, o que intensifica o risco de
regurgitacio (RODRIGUEZ-ALARCON et al., 2015). Além de promover o relaxamento
muscular, o que pode afetar o comprometimento das vias aéreas superiores (WANG et al.,
2019). A dose de midazolam e diazepam na MPA é de 0,1 a 0,5 mg/kg, o farmaco reversor é o
flumazenil e deve estar disponivel para qualquer intercorréncia se necessario, na recuperagao
desses cées (RANKIN, 2015).

3.1.3 Opioides

Os opioides sdo farmacos de grande utilidade no manejo pré cirdrgico, especialmente
como medicacdo pré-anestésica devido suas propriedades analgésicas (MASSONE, 2019). As
vantagens dessa classe de farmacos vao além da analgesia, sendo utilizados também, para
reducdo da ansiedade e, principalmente, quando associados a outras classes reduzem o
requerimento de outros anestésicos (KUKANICH; WIESE, 2017).

Quanto ao uso em racas braquicefalicas, algumas particularidades devem ser levadas
em consideracdo, pois cdes da raca braquicefalica costumam apresentar particularidades
anatémicas e fisiologicas no trato gastrointestinal em decorréncia do desvio esofagico e de
hiperplasia de mucosa, acarretando regurgitacdo gastresofagica (MACPHAIL, 2014). Dessa
forma, administracdes profilaticas de antieméticos e protetores gastricos a fim de reduzir o risco
de regurgitacdo e aspiracdo durante os procedimentos anestésicos podem ser realizadas ap6s o
uso de opioides (MCDONNEL; KEER, 2017).

Os analgésicos opioides mais utilizados na rotina veterinaria sao a meperidina, morfina,
metadona, fentanil e tramadol (Tabela 1), a utilizacao desses farmacos em cées braquicefalicos
devem ser feita com cautela (PERKOWSKI, 2015), e um desses cuidados se refere as doses,
que devem ser calculadas sobre uma estimativa do peso para a raga e ndo sobre o peso real do
animal, uma vez que altas doses de opioides produzem bradicardia e depressao respiratoria,
enquanto doses habituais demonstraram poucas reacoes adversas (RISCO-LOPEZ, 2015). De
acordo com Rankin (2015), em virtude do aumento do tbnus vagal em pacientes
braquicefalicos, recomenda-se na MPA ao se utilizar opioides, se necessario, associar esses

farmacos com anticolinérgicos a fim de evitar danos maiores.
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Tabela 1 — Opioides, doses, efeitos e contraindicacbes em pacientes braquicefalicos.

es Dose/duracéao Efeitos Contraindicac6es
. < Né&o utilizar em animais com
Baixa sedacdo e funca L
efeito anestésico ungao respiratoria
- 2ad4mg/kgIMO05a S comprometida. Usar com
Meperidina inferiores da

2 horas de agéo

0,2a1mg/kg IV, IM

Rliina 2 a 6 horas de acao

0,2al1mg/kglV,
IM, SC 4 a 6 horas
de acéo

Metadona

0,001 a 0,005mg/ kg
IV 10 a 30 minutos
de acéo

Fentanil

2a6mg/kg IM, SCe
VO 6 a 8 horas de
acao

Tramadol

morfina, liberacdo de
histamina

Potente analgesia e
sedacdo, liberacdo de
histamina

Seu efeito sedativo é
inferior ao da
morfina, mas possui
analgesia igual

Alta sedacdo e
analgésica 100x
mais que a morfina

Baixa acéo
analgésica

cautela em pacientes com
insuficiéncia cardiaca,
idosos, hepatopatias.

Nauseas, vomitos, defecacédo
imediata, constipacéo,
diminuicao da producdo de
urina

Né&o produz liberacdo de
histamina, ndo causa émese
em caes

Causa bradicardia e
hipotensao

Contraindicado em
hepatopatas, idosos e
pacientes com insuficiéncia
cardiaca

Fonte: Adaptado de Kukanich e Wiese (2017).

3.1.4 Agonistas alfa-2 adrenérgicos

Essa classe medicamentosa é amplamente utilizada na medicina veterinaria tendo em

vista seu potencial tranquilizante, sedativo e analgésico, e por ser passivel de reversibilidade

(MURREL, 2016). Por outro lado, inconvenientes da escolha desses farmacos incluem
depresséo cardiovascular e respiratoria (PAWSON, 2010; RANKIN, 2015). Portanto, o uso dos

agonistas a2 adrenérgicos em pacientes braquicefalicos requer cautela e com doses mais baixas,

uma vez que esses animais apresentam caracteristicas anatdmicas e fisiologicas especificas

(FOSSUM, 2021), que podem ser agravadas temporariamente, podendo apresentar quadros de
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bradicardia reflexa e hipoventilacdo, aumentando o risco de complicagfes na anestesia
(NIEMIEC, 2021).

A superdosagem na administra¢do de agonistas a-2 adrenérgicos pode induzir sedacao
profunda, reduzir o tbnus da musculatura faringea, propiciar a obstrucéo de vias aéreas e levar
0 paciente a hipoventilagdo, tornando-se um efeito negativo na anestesia de pacientes
braquicefalicos (ELLIS; LEECE, 2017). Para mais, é recomendado que médicos veterinarios
anestesistas considerem ajustes na dosagem, levando em consideracdo o peso magro do
paciente braquicefalico, uma vez que esses caes sdo predispostos a obesidade (PACKER et al.,
2019). Dessa forma, é essencial um exame clinico completo para a mensuragdo do percentual
de gordura corporea do paciente tendo em vista que o tecido adiposo pode funcionar como
um reservatério de farmacos, retardando a metabolizacdo e excrecdo de anestésicos pelo
organismo ou ainda mascarar a massa corporea do animal, levando ao risco de superdosagem
(FERRAZ, 2020; FOSSUM, 2021).

Em suma, os agonistas a-2 adrenérgicos sdo eficazes em proporcionar sedagdo e
analgesia, contudo, seu uso em caes braquicefalicos deve ser abordado com cautela devido
riscos elevados associados as particularidades anatébmicas e fisiologicas desses animais
(FERRAZ, 2020).

O farmaco mais utilizado ultimamente na rotina veterinaria em cées braquicefalicos é a
dexmetomidina, e se comparada a xilazina, outro farmaco da classe, apresenta poucos efeitos
na funcdo cardiorrespiratéria (PAWSON, 2010), a dex como é conhecida tem como vantagens
sedacdo e analgesia, e a dose recomendada € de 1 a 3ug/kg, além de apresentar reversibilidade
através do seu reversor atipamezol (MURREL, 2016).

Segundo Posner e Burns (2009), a selecdo cuidadosa de agentes sedativos e 0 manejo
rigoroso durante o periodo anestésico sdo essenciais para minimizar complicacdes e garantir a
seguranca desses pacientes; vale ressaltar também, que o uso de o2-agonistas ndo é
recomendado em pacientes idosos, com doencas do miocardio, com comprometimento
respiratorio grave, hipotensos (PAWSON, 2010), e além do mais, a monitoracéo intensiva da
func&o respiratdria e cardiovascular é crucial; e medidas preventivas, como a intubagdo precoce
e administracdo de oxigénio suplementar, podem ser necessarias para mitigar 0s riscos
associados (RANKIN, 2015).
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4 PREPARACAO E CUIDADOS PRE E POS-ANESTESICOS DE CAES
BRAQUICEFALICOS

4.1 CUIDADOS PRE-ANESTESICO

No primeiro momento é indispensdvel em pacientes braquicefalicos ou ndo, a
obrigatoriedade do jejum em animais que passardo por algum procedimento anestésico ou
cirurgico, desde que seja um procedimento eletivo, o jejum é recomendado a fim de evitar
regurgitacdo durante o periodo trans anestésico ou apds, reduzindo possiveis riscos de
pneumonia por aspiracdo nos pacientes anestesiados, principalmente nos braquicefalicos por
apresentarem problemas respiratérios superiores (DOWNING; GIBSON, 2018). Assim, devido
as particularidades gastrointestinais como refluxo gastroesofagico e da presenca de edema de
epligote em parte dos caes de racas braquicefalicas € recomendado o jejum alimentar de seis a
oito horas e jejum hidrico de duas horas antecedentes ao manejo anestésico (CEBALLOS,
2023).

Além disso, segundo Hoareau et al. (2012), cdes braquicefalicos possuem,
fisiologicamente, menor concentracao de oxigénio arterial do que o restante dos animais, o que
torna essencial a pratica da pré-oxigenacao, pois, em quadros de apneia, existe o risco da queda
rapida da concentracdo de oxigénio. Enfim, o manejo pré-operatdrio desses animais deve ser
feito com atencdo, pois, na administracdo de oxigénio, deve ser priorizado o bem-estar animal
e garantir que o paciente ndo entre em estado de estresse, fator que contribui para maiores
alteracoes respiratorias (NIMMAGADDA et al., 2017).

4.2 CUIDADOS POS-ANESTESICO

O periodo pés-anestésico compreende o intervalo de tempo do inicio da recuperacédo da
sedacdo até o reestabelecimento dos parametros fisioldgicos e da consciéncia do paciente, dessa
forma durante a recuperacdo da anestesia pode haver complicacfes por esse ser um periodo de
elevado risco para os braquicefalicos (GRUENHEID et al., 2018).

Dentre os cuidados ap6s anestesia, a permanéncia do tubo endotraqueal é recomendada
enguanto o paciente o tolerar; outro cuidado € quanto ao posicionamento do animal, em que o
anestesista deve posicionar o paciente em decubito esternal com lingua puxada rostralmente e,
a administragdo de farmacos analgésicos pode ser realizada pela equipe a fim de ajudar e

facilitar a extubacéo suave e tranquila (GRUBB, 2016).
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A monitorizacdo do paciente braquicefalico deve ser mantida a todo tempo, sendo que
o controle da oxigenacdo é de extrema importancia e deve ser realizado antes, durante e
imediatamente ap0s a extubacgdo, por meio de oximetro de pulso situado na lingua, orelha ou
no digito do animal (GRUBB et al., 2020). E caso a saturacdo de oxigénio seja inferior a 90%
é ideal que o paciente receba oxigénio suplementar por meio de méscara ou canulagéo nasal, e
caso haja qualquer sinal de dispneia ou desconforto respiratério, a assisténcia deve ser realizada
rapidamente (DOWNING; GIBSON, 2018). Além disso, a temperatura corpdrea também
necessita de atencdo, visto que pode levar a possiveis quadros de hipertermia que podem
sinalizar obstrucdo das vias aéreas no periodo pds-anestésico (DOYLE et al., 2020).

Em casos de dispneia grave na recuperacdo anestésica € fundamental intervir
imediatamente para reduzir riscos de mortalidade em cédes dessas racas, caso ultrapasse dez
minutos e houver piora do quadro, a inducao anestésica e a reintubacdo devem ser consideradas
(DOWNING; GIBSON, 2018).

5 INTUBACAO E MANUTENGCAO ANESTESICA

Animais de racas braquicefalicas possuem alteracbes anatbmicas expressivas que
dificultam o manejo e, consequentemente, a intubacdo no que antecede o procedimento
cirdrgico, o que demanda monitoracdo rigorosa desde a inducao anestésica até a recuperacao
total do paciente (LEAL, 2016). A maioria desses animais possuem prolongamento do palato
mole, narinas estenosadas e hipoplasia de traqueia, € com isso, muitas vezes 0s tubos
endotraqueais precisam ter espessura reduzida para permitir a intubacdo adequada (GRUBB et
al., 2020).

Diante da dificuldade de intubacdo nessas racas, a escala de Mallampati é de grande
valia para averiguar previamente a classificacdo do paciente, para isso, 0 cdo deve estar em
decubito esternal, com a boca aberta e a lingua para a frente como demostrado no Quadro 1
para ser classificado (MOLINA; GARCIA, 2017). De acordo com Downing e Gibson (2018),
a intubacdo deve ser realizada de forma rapida e eficiente apds a inducao anestésica, € ideal o
profissional anestesista ter uma maior variedade de tubos endotraqueais (muitas vezes mais
estreitos e mais longos), laringoscopio e um cateter de succao para retirar qualquer contetdo

proveniente de regurgitagdes ou vémitos nesses pacientes.

292



Tdpicos Especiais em Ciéncia Animal XI1II

Quadro 1 — Escala de Mallampati convertida para cdes de ragas braquicefalicas

B Classificagio
| I I \
L
Classe | Palato mole, faringe, e tonsilas palatinas visiveis
Classe |l Palato mole, palato duro e crista palatina visiveis
Classe Ill Palato mole com reducdo da visibilidade, apenas palato duro visivel
Classe IV Palato mole totalmente ndo visivel

Fonte: Adaptado de Molina e Garcia (2017).

Dentre os agentes anestésicos, o propofol é o farmaco mais utilizado na rotina
veterinaria na inducdo anestésica em animais de pequeno porte, devido sua rapida agdo e por
apresentar tempo relativamente curto para total efeito, levando a produzir uma recuperagéo
também mais rapida (BATISTA, 2018; FAWCET et al., 2019).

De acordo com Lamata et al. (2012), em cdes braquicefalicos constatou-se que o
propofol reduz o tonus do esfincter esofagico inferior, 0 que aumentaria o risco de regurgitacéo
nessas racas em relacdo a outro agente indutor, a alfaxalona. Porém, sua utilizacdo no Brasil
apresenta pouco aplicabilidade, sendo o propofol um substituto em pacientes braquicefalicos
com caracteristicas farmacodindmicas semelhantes.

A manutencdo da anestesia geral pode ser realizada com o uso de anestésicos volateis,
através da PIVA (anestesia intravenosa parcial) ou TIVA (anestesia total intravenosa), cuja
escolha é feita de acordo com o procedimento, necessidade e comorbidades do paciente
braquicefalico (RUIZ, 2018), pois, diante das particularidades da raca, esses pacientes podem
necessitar de ventilacdo mecanica no transoperatorio, devido a predisposicéo a hipoventilacéo
e respiracdo ofegante (NIEMIEC, 2021).

E importante salientar que, em pacientes braquicefalicos quando héa existéncia de
hipoplasia traqueal e a intubacdo é feita com um traqueotubo de menor didmetro, pode ocorrer

o risco de hipoventilacdo durante a anestesia, sendo necessaria a observacao da concentragdo
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de diéxido de carbono ao final da expiragéo, para garantir e/ou corrigir os parametros adequados
e dentro dos valores de referéncia para a espéecie canina (DOWNING; GIBSON, 2018).

Durante 0 monitoramento anestésico € importante lembrar que cédes braquicefalicos
possuem diferencgas anatdbmicas no cranio que podem induzir protusao ocular, 0 que aumenta o
risco de lesdes na cornea (RUJIREKASUWAN et al., 2024). Por essa raz&o, € necessario 0 uso
de colirios lubrificantes durante a anestesia a fim de evitar o ressecamento e até ulceracdes
nestes animais (DOWNING; GIBSON, 2018). Um estudo realizado por Komnenou et al.
(2013) apontou que a producdo de lagrimas pode ser reduzida por até 24 horas ap0s o
procedimento cirurgico, e portanto, é recomendado o uso de lubrificantes oculares por alguns
dias, principalmente em cédes braquicefalicos.

Outro ponto a ser sempre observado é temperatura do animal no periodo transoperatério,
visto que, para animais braquicefalicos, a hipotermia pode aumentar em até 100% a demanda
de oxigénio, enquanto a hipertermia pode exacerbar doencas respiratorias existentes pelo
aumento da frequéncia respiratoria (GRUENHEID et al., 2018).

6 CONCLUSAO

A sindrome braquicefalica apresenta varias complicacdes que colocam em risco a vida
dos cées dessas racas. A importancia da anamnese, exame fisico e pré-anestésico € essencial
para 0 manejo anestésico eficaz e seguro nessas racas, além da escolha de protocolos adequados
para cada caso de acordo com as limitagcOes de cada paciente, a fim de minimizar complicagdes
severas.

Como visto, no manejo anestésico em cdes braquicefalicos ndo ha mistério, e para o
sucesso da anestesia nesses pacientes é necessario a presenca de um profissional especializado
na area para corrigir quaisquer intercorréncias, promover rapida intubacdo, fornecer oxigénio
em todas as etapas do manejo e proporcionar a adequada monitoracdo desde o pré-operatério

até a recuperacao anestésica total desses pacientes.
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1 INTRODUCAO

O tratamento de uma fratura pode ser considerado uma corrida contra o tempo pelo
organismo que busca a consolidacdo 6ssea. Este mecanismo se inicia logo ap6s o trauma por
meio de um processo bioldgico com o objetivo de restaurar a continuidade tecidual necessaria
para o retorno de sua funcdo. Portanto, compreender a reparacdo Ossea se faz de suma
importancia para o diagnostico de possiveis disfuncGes e avaliacdo da recuperacdo do paciente
(JOHNSON, 2014).

O tecido 0sseo é um dos poucos que possui a capacidade de regeneracdo, sem que haja
a formacéo de um tecido fibroso cicatricial, sendo um processo que ocorre de forma similar ao
desenvolvimento 6sseo embrionario (MARSELL; EINHORN, 2011).

O processo de consolidacdo 6ssea ocorre de forma ordenada, respeitando uma série de

eventos desde que haja ambiente favoravel e fatores sistémicos necessarios para que isso ocorra
naturalmente (MINTO; FRANCO, 2017). Este processo pode ocorrer de forma primaria ou
secundaria e deve seguir pelas fases inflamatdria, de reparacdo e de remodelamento
(JOHNSON, 2014).
O tratamento de fraturas objetiva estimular a reparacdo, restaurar a funcdo do membro
acometido, além, de oferecer estética aceitdvel (JOHNSON, 2014). No entanto, apesar da
capacidade regenerativa do tecido esquelético, qualquer déficit, seja por fatores bioldgicos ou
mecanicos, na sequéncia fisioldgica da consolidacdo de fraturas sdo fatores de risco para falha
no tratamento podendo culminar em situagdes de unido retardada, ndo unido, ma unido e
pseudoartrose (MARSELL; EINHORN, 2011).

Intervengdes bem direcionadas sdo requeridas a fim de reverter essas condicBes de
forma a preservar o ambiente do trauma permitindo a progressdo do processo fisiologico de
consolidacéo da fratura de forma eficaz (GIANNOUDIS; EINHORN; MARSH, 2007).

O presente trabalho objetiva revisar a literatura disponivel quanto as técnicas do

tratamento cirdrgico de fraturas resultantes em condi¢des de ndo uniao.
2 NAO UNIAO DE FRATURAS
Alguns fatores, intrinsecos ou extrinsecos ao paciente, podem ser apontados como

interferentes no processo de consolidacdo Ossea e contribuintes para o quadro de ndo unido.

Portanto, todos estes devem ser levados em conta no momento do diagndstico, pois, de modo
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geral, os ambientes bioldgicos e mecanicos serdo os fatores que determinardo a progressao de
cicatrizacdo dssea (KIM et al., 2015).

Dentre os fatores intrinsecos estdo envolvidos a idade do paciente, comprometimento
vascular periosteal e de tecidos moles, tipo da fratura e doencas concomitantes. Ao passo que,
os fatores extrinsecos incluem aqueles determinados por decisdes no tratamento da fratura e as
técnicas de fixacdo utilizadas (MINTO; FRANCO, 2017).

A vascularizagdo adequada do osso fraturado e dos tecidos moles adjacentes contribuem
positivamente na progressdo da cicatrizacao 6ssea. Portanto, o dano tecidual devido ao trauma,
e, 0 pouco cuidado na abordagem cirdrgica podem comprometer o suprimento sanguineo
(PALMER, 2010) aumentando as chances de necrose e infec¢do, além de limitar o recrutamento
de fatores de crescimento (ROVESTI, 2005).

Isso se justifica pelo fato de que as células-tronco se diferenciam mais apropriadamente
em linhas osteoblasticas sob exposicdo de ambientes vasculares, ricos em oxigénio e
deformacédo mecénica adequada (KRAUS; BAYER, 2018).

A abordagem de reducdo aberta combinada com métodos de fixacdo interna remove
componentes celulares e humorais locais que perpetuariam a resposta celular no ambiente
traumatizado. Além disso, algumas técnicas como a fresagem 6ssea podem comprometer o
suprimento vascular medular. Portanto, técnicas minimamente invasivas tém sido apreciadas a
fim de preservar o ambiente no local da fratura, bem como a atividade celular e de fatores de
crescimento (RAHAL et al., 2022; TIAN et al., 2020).

Um dos objetivos principais no reparo de um osso fraturado € que este recupere sua
forma e fungdo mais proximo possivel do osso original (JOHNSON, 2014). Outro fator
extremamente importante durante a consolidacdo Ossea é a estabilidade mecanica de uma
fratura. Quando esse quesito ndo é adequadamente alcang¢ado, ha maior chance de complicacdes
como a unido retardada ou ndo unido (NOLTE; FUSCO; PETERSON, 2005).

Grandes espagos entre os fragmentos, ou “gaps”, oriundos de reducdo insuficiente,
sequestro 0sseo ou excisdo cirurgica podem também facilitar complicagbes (PALMER, 2010).
O “strain” é definido como deformac&o relativa no foco da fratura relacionada ao tamanho
original da lacuna (GRIFFON, 2005). O espaco no foco da fratura e a deformacdo relativa
consistem na movimentagéo interfragmentaria que sob tensdes excessivas e inadequadas podem
levar a danos teciduais e celulares atrasando a reparagdo 6ssea ou até mesmo culminando em
um quadro de ndo unido (KRAUS; BAYER, 2018).

Células de origem osteoblastica sdo pouco tolerantes ao movimento, isso explica a

dificuldade de que uma unido 0ssea direta ocorra em ambientes com movimentagao excessiva
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no foco da fratura. Por outro lado, tecidos fibrocartilaginosos toleram melhor a movimentagéo
e acabam sendo essenciais na estabilidade inicial para a atividade osteobléstica posterior
(PALMER, 2010). Por isso, se excedido o limite de tensdo de um o0sso, este tecido seria
danificado e tecido cartilaginoso seria formado, bem como que, se o limite de tensdo deste for
excedido, haverd a conversao de tecido fibroso (KRAUS; BAYER, 2018). Dessa forma, na
medida que a tensdo entre os fragmentos se torna minima, o tecido inicialmente
fibrocartilaginoso sera convertido em tecido 0sseo, enquanto o inverso predispde ao atraso ou
a cura incompleta (ROVESTI, 2005).

Destaca-se a importancia de se conhecer a biomecénica e compreender as forgas que
atuam em uma fratura, visto que implantes subdimensionados, que se mantem com pouco
contato osso-implante ou que ndo neutralizam as forcas necessarias para estabilizar
adequadamente uma fratura, em muitos casos podem oferecer movimentacdo excessiva
(PALMER, 2010; ROVESTI, 2005), enquanto por outro lado, fenomenos de “stress
protection”, que oferecem grande rigidez da zona de fratura podem inibir a consolidacdo dssea
e contribuir para ndo unido (NOLTE; FUSCO; PETERSON, 2005).

Excluidas as causas mecanicas e bioldgicas, deve-se considerar causas sistémicas e
possiveis comorbidades passiveis de prejudicar a consolidacdo de uma fratura. O
hiperparatireoidismo primério ou secundario altera o equilibrio de célcio e fosforo plasmatico
e 0sseo por meio da reabsorcdo nos ossos afetando o processo de cicatrizacdo (JULIANO;
JULIANO, 2000; PALMER, 2010; SAUVE; SULIMAN; CALDER, 2009). Além disso, sabe-
se que o paratorménio (PTH) é potencialmente indutor da producdo de COX-2 e
prostaglandinas, que em niveis elevados promovem a reabsor¢do 6ssea (BLACKWELL;
RAISZ; PILBEAM, 2010).

Outras doengas sistémicas como diabetes mellitus, doenca renal, hepatopatias, ma
absorcéo intestinal, condi¢des nutricionais deficientes também sdo descritas como potenciais
na cura tardia de uma fratura (MINTO; FRANCO, 2017; RAHAL et al., 2022).

Algumas drogas como anti-inflamatérios ndo esteroidais (AINES), antineoplasicos,
fluorquinolonas e corticoesteroides podem contribuir para o atraso na consolidacdo dssea
(KRAUS; BAYER, 2018). O mecanismo exato da interferéncia na cicatrizagdo pelo uso de
AINEs a longo prazo ainda é vago. Porém, algumas hipdteses envolvem acerca de uma resposta
ndo ordenada na fase inflamatdria por alterar a sintese de prostaglandinas diminuindo as
ciclooxigenases-2 essenciais na osteoblastogénese quando em niveis adequados
(BHATTACHARYYA et al., 2005; GALLAHER et al., 2018).
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A acdo das fluorquinolonas no retardado da cicatrizacdo Gssea esta associada ao seu
potencial condrotoxico que leva a degeneracdo da matriz cartilaginosa e apoptose celular,
alterando a fase cartilaginosa da ossificacdo endocondral (KUPCZIK et al., 2009; TUNCAY et
al., 2005).

Tratamentos longos com glicorticoides sdo conhecidos por levar a quadros de
osteoporose, portanto, excesso de glicorticdides endégenos (hiperadrenocorticismo) e exdgeno
prejudicam a formacdo Ossea por aumento da reabsorcdo osteoclastica, alteracdo na
diferenciacdo e funcdo osteoblastica, apoptose de osteoblastos, diminuem a absorcdo e
reabsorcao do célcio no intestino e rins e possuem potencial inibi¢do na secre¢do de hormonios
do crescimento (CANALIS; DELANY, 2002; EERDEN et al., 2007; TOTH; GROSSMAN,
2013).

A idade também se mostra um fator de extrema importancia no tempo de consolidacao
Ossea principalmente quando se trata da menor capacidade de diferenciacdo osteogénica de
celulas-tronco mesenquimais derivadas da medula dssea de humanos idosos (ZHOU et al.,
2008). A atividade destas células tende a diminuir com o avancar da idade. Além disso, sabe-
se que as células-tronco mesenquimais requerem ambientes vasculares, mecanicos e com boa
exposicdo aos fatores de crescimento. Dessa forma, fraturas que ocorrem em pacientes jovens,
com periosteo espesso e alta vascularidade tendem a demonstrar maior atividade celular quando
comparadas as fraturas em animais mais velhos (KRAUS; BAYER, 2018).

Fraturas expostas apresentam grandes chances de atraso na reparacdo Ossea
(AGARWAL, 2018). Mesmo em ambientes mecanicos favoraveis, infecgdes 6sseas ou nos
tecidos adjacentes podem promover necrose tecidual com consequente comprometimento
vascular decorrente de alteracbes no pH, liberacdo de enzimas e componentes proteoliticos
predispondo unido retardada ou ndo unido (MINTO; FRANCO, 2017). Lise dssea e/ou

afrouxamento dos implantes podem estar presentes (PALMER, 2010).

2.1 DEFINICOES

O processo de ndo unido, ocorre pelo cessamento da reparacdo 6ssea com auséncia do
progresso em radiografias sequenciais (FERNANDES; LEITE; MIYAUCHI, 2008), ha
movimentacdo interfragmentaria e a unido ndo é possivel sem intervengdo cirurgica
(MOGHADDAM; ERMISCH; SCHMIDMAIER, 2016).

Dois tipos basicos de ndo unido podem ser definidos baseados na classificacdo de Weber

e Cech de acordo com a vascularizagdo da fratura: viaveis (Figura 1) e ndo viaveis (Figura 2).
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A primeira trata-se de uma fratura biologicamente ativa, porém em graus variaveis de reagdo

periosteal, enquanto as ndo viaveis sdo aquelas avasculares (RAHAL et al., 2022).

Figura 1 - Tipos de ndo unido viaveis. A) Hipertréfica: exibe calo 6sseo abundante; B)
Moderadamente hipertréfica: possui quantidade de calo mediana; C) Oligotréfica: observa-se

calo minimo ou, muitas vezes, ndo identificavel.
Fonte: Adaptado de Rahal et al. (2022).

A B C D

Figura 2 - Tipos de ndo unido inviaveis. A) Distrofica: ha perda de suprimento sanguineo em
um dos fragmentos, enquanto o outro passa por cicatrizacdo; B) Necrética: apresenta
fragmentos 6sseos avasculares e bordas pontiagudas escler6ticas; C) Defeito dsseo: observa-se
grande lacuna na zona de fratura; D) Atréfica: ha um defeito preenchido por tecido fibroso e

arredondamento das extremidades dos fragmentos na zona de fratura.
Fonte: Adaptado de Rahal et al. (2022)

As ndo unibes viaveis (vasculares ou biologicamente ativas) podem ainda ser
subdivididas em hipertrofica, moderadamente hipertrofica e oligotrofica, enquanto as nao
unides ndo viaveis (avasculares ou biologicamente inativas) sdo classificadas em distrofica,

necrotica, defeito 6sseo e sequestro ou atréfica (HENRY, 2015).
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Nao unides hipertroficas (Figura 1A), ou “pé de elefante”, evidenciam um calo dsseo
abundante que ndo formou a ponte entre os fragmentos, ou seja, existem sinais iniciais de
consolidacdo bem-marcados, porém cessados (PIERMATTEI;, FLO; DECAMP, 2006;
ROVESTI, 2005. Geralmente estas possuem deficiéncia na estabilidade ou atividade excessiva
do paciente (JOHNSON, 2014).

Nao unides moderadamente hipertréficas (Figura 1B), também chamadas de “casco de
cavalo”, exibem reacdo periosteal ¢ atividade biologica menos intensa (RAHAL et al., 2022).

As ndo unides oligotroficas (Figura 1C) sdo dificeis na distingdo das ndo unibes
invidveis, estas ndo demonstram sinais de formacdo de calo 6sseo ou é minimo, porém estas
ainda possuem atividade bioldgica. Aqui as extremidades dos fragmentos da fratura se exibem
arredondados e sob acdo de descalcificacdo, além de que as lacunas se tornam preenchidas por
tecido fibroso (PIERMATTEI; FLO; DECAMP, 2006).

N&o unibes ndo viaveis sdo pouco comuns. Estas ocorrem por falta de suprimento
sanguineo suficiente no local da fratura (HENRY, 2015) e observa-se que a osteossintese ndo
ocorre mesmo com fixacdo adequada (KRAUS; BAYER, 2018).

Quando distroficas (Figura 2A), as ndo unides ocorrem por deficiéncia no suprimento
sanguineo em pelo menos um dos fragmentos da fratura. Radiograficamente estas se
apresentam sem formagcao de calo 6sseo em uma das extremidades e com bordas escleréticas
de padrdo arredondado (ROVESTI, 2005). Este tipo € observado frequentemente em fraturas
distais de radio e ulna em caes de racas toy ou miniaturas (WELCH et al., 1997).

As ndo unibes necrdticas (Figura 2B) evidenciam perda total do suprimento sanguineo,
levando, sugestivamente a necrose do fragmento, impossibilitando a formagdo do calo dsseo.
Radiograficamente observam-se bordas pontiagudas e escleréticas. Estes acontecem
frequentemente em casos de infeccdes (PIERMATTEI; FLO; DECAMP, 2006).

Nas ndo unides por defeito 6sseo (Figura 2C) ha uma grande lacuna preenchida por
tecido fibroso ou musculo (KRAUS; BAYER, 2018) decorrente de perda de um fragmento
0sseo que pode ocorrer no momento do trauma, de forma iatrogénica ou por sequestro (RAHAL
etal., 2022)

Por ultimo, ndo unides atréficas (Figura 2D) geralmente sdo resultantes dos outros tipos
de ndo unido inviavel e se da pela desvascularizacédo, reabsorcao, marcado arredondamento das

bordas da fratura e com ou sem osteoporose (HENRY, 2015).
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2.2 DIAGNOSTICO

Clinicamente suspeita-se de uma ndo unido em casos de pacientes que limitam a funcao
do membro, associada a atrofia muscular e rigidez articular, sendo possivelmente normal nos
primeiros dias pds cirdrgicos, associada a dor e desconforto crescentes (ROVESTI, 2005).
Danos articulares e de tecidos moles também podem estar envolvidos no atraso do retorno da
funcdo do membro (RAHAL et al., 2022).

O exame radiografico em conjunto do exame fisico e anamnese sdo técnicas
indispensaveis para avaliacdo da consolidagdo 6ssea. Muitas vezes, a clinica do paciente pode
ndo ser correlacionada com a progressao lenta da consolidagdo nas imagens radiogréficas, ndo
justificando intervengdes cirargicas em um primeiro momento (WU; CHEN, 2000). Além
disso, é possivel identificar possiveis infec¢des na zona de fratura, pois estas sdo complicactes
adicionais, bem como migracdo ou quebra do implante e, consequentemente, perda da
estabilidade da fratura (PALMER, 2010).

Recomenda-se que a avaliagdo radiografica seja feita baseada nos 4 A’s e a
familiarizacdo com a taxa de tempo de consolidacdo de diversas fraturas é necessaria. O
primeiro critério é o alinhamento, onde avaliam-se deformidades angulares ou de torcdo. A
aposicdo avalia o local da fratura diretamente e observa-se o grau de alinhamento dos
fragmentos da fratura correlacionando-o com o tipo de fixacdo utilizada. Na avaliacdo do
aparato observam-se evidéncias de afrouxamento ou soltura dos implantes, evidéncia iminente
de fadiga destes ou se encontram-se dispostos adequadamente. A atividade é caracterizada pela
avaliacdo da atividade bioldgica do processo de consolidacdo Gssea correlacionada com a
condicdo do paciente e tipo de estabilizacdo (PIERMATTEI; FLO; DECAMP, 2006).

Radiografias seriadas devem ser realizadas no pds-operatdrio para observacdo e analise
da progressdo da cura 0ssea. Sugere-se protocolos de imagem pos cirargicas imediatamente ao
procedimento, 7-10 dias, avaliando-se a estabilidade dos implantes, 25-30 dias, verificando-se
a progressdo da consolidacdo 0ssea e dois meses, a fim de confirmar a cura total, sendo que
verificagOes adicionais podem ser realizadas caso haja qualquer alteracdo neste intervalo
(ROVESTI, 2005).

Basicamente, na ndo unido ndo € possivel observar evidéncias de progressao da
consolidacdo de uma fratura durante longos periodos mensais (trés ou mais meses) (HENRY,
2015; PALMER, 2010), observando-se principalmente uma fenda persistente na zona de

fratura, bem como extremidades esclerdticas e arredondadas (ROVESTI, 2005).
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Caracteristicas da imagem radiografica sdo definidas conforme descrito em cada
classificacao de ndo unido. Porém, de modo geral as ndo unides viaveis apresentam calos 6sseos
em quantidade variaveis, mas sem formacdo de ponte no local da fratura, enquanto as nédo
unides inviaveis ndo demonstram a formacéo de calo (PALMER, 2010). O Doppler vascular
ou ultrassom sdo técnicas alternativas na avaliacdo da vascularizacdo local, entretanto, faz-se
necessaria realizacéo por profissional experiente (ROVESTI, 2005).

Outras modalidades diagnosticas como cintilografia, tomografia computadorizada e
ressonancia magnetica sdo Uteis na avaliacdo da consolidacdo 0ssea, bem como a definigéo de
viabilidade (MOGHADDAM; ERMISCH; SCHMIDMAIER, 2016; PANAGIOTIS, 2005;
RISSELADA et al., 2007).

2.3 TRATAMENTOS

Comumente, a amputacdo é escolhida a fim de evitar esfor¢os e despesas, porém, o
tratamento cirdrgico ainda é justificavel. Os pontos principais do tratamento da nao unido 6ssea
sdo a identificacdo e correcdo de todos os possiveis fatores interferentes no processo de
cicatrizacdo 6ssea de modo que seja possivel eliminar o movimento interfragmentario e
restaurar o ambiente biolégico adequado (FERNANDES; LEITE; MIYAUCHI, 2008;
KRAUS; BAYER, 2018).

Inicialmente, fraturas com alta probabilidade de pouca atividade bioldgica sdo tratadas
por métodos de fixacdo que estimulem o processo de consolidagdo Gssea primaria evitando
grandes lacunas e/ou em associacao a técnicas que estimulem a atividade biolégica (KRAUS;
BAYER, 2018; ROVESTI, 2005). Caso a permanéncia dos implantes esteja adequada, o
paciente deve ser mantido em atividade supervisionada e intervencdo cirdrgica podera ser
evitada (PIERMATTEI; FLO; DECAMP, 2006; ROVESTI, 2005).

Dado o fato de que a atividade cicatricial inicial e a atividade das citocinas essenciais
durante a consolidacdo 6ssea ndo perdurarem por muito tempo, caso a atividade ndo seja
observada ou seja deficiente durante as semanas iniciais da reparacdo 6ssea, investigacdes e,
provavelmente, intervencgdes, sdo requeridas (FERRIGNO; CUNHA, 2013; JOHNSON, 2014
KRAUS; BAYER, 2018).

Para tanto, tratando-se de investigacdo é recomendada analise de sangue completa, bem
como realizacdo de radiografias seriadas. Tais exames serdo capazes de oferecer valores
diagndsticos de doengas metabolicas ou sistémicas que devem ser tratados antes de uma nova
intervencdo (ROVESTI, 2005).
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Quando associadas a processos de osteomielite, indica-se a coleta de amostras para
cultura bacteriana e antibiograma, além de lavagem abundante. O tratamento de feridas faz-se
de extrema importancia (JOHNSON, 2014; ROVESTI, 2005).

2.3.1 Corregéo da instabilidade

Caso o fator subjacente seja 0 movimento excessivo, implantes frouxos, quebrados ou
instaveis devem ser removidos e uma fixacdo mais rigida e visando melhor aposicdo dos
fragmentos faz-se necesséaria (JOHNSON, 2014; KRAUS; BAYER, 2018).

A fixacdo rigida é essencial e é necessario que a nova fixacdo a ser utilizada seja capaz
de neutralizar forcas que atuam na instabilidade, sendo de rotacéo, flexao, tracdo e cisalhamento
(JACKSON; PACCHIANA, 2004). Por oferecer 6timos resultados na rigidez e neutralizacéo
de forgas, as placas de efeito compressivo sdo os implantes mais utilizados (JOHNSON, 2014).
Esse implante oferece pouco desconforto ao paciente e pode ser mantido por tempo prolongado
(ROVESTI, 2005).

As fixacdes em plate-rod unem os beneficios da utilizacdo das placas que, quando nédo
associadas podem sofrer falha por estresse ciclico pela forca de arqueamento, aos pinos
intramedulares que neutralizardo esta forca (SOUZA et al., 2019).

Os fixadores esqueléticos externos circulares dinamicas (llizarov) sdo versateis,
indicados em casos de osteomielite e possuem caracteristicas biomecéanicas peculiares
permitindo estratégias diversas, compressdo entre os fragmentos e micro movimentacéo axial
estimulando a osteogénese. Suas desvantagens incluem o desconforto no paciente devido ao
grande aparato, além de que estes implantes ndo podem ser mantidos por muito tempo (PATEL
et al., 2000).

Fixadores esqueléticos externos lineares ndo permitem a micro movimentacao axial que
os fixadores externos circulares oferecem, porém, sdo uma 6tima escolha em ndo unides
infectadas (PIERMATTEI; FLO; DECAMP, 2006) e oferecem resisténcia a carga de flexao,
rotacdo e compressdo axial (JOHNSON, 2014).

FixacOes internas por haste bloqueada s&o uma opgéo interessante na correcdo da
instabilidade em uma ndo unido. Esses implantes resistem a todas as forcas que podem atuar

em uma fratura pela combinacéo de um pino e parafusos (JOHNSON, 2014).
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2.3.2 Correcéo da obstrugdo

N&o unibes invidveis requerem remocao de todo 0sso inviavel por ressec¢do em bloco
do tecido inviavel, abertura dos canais medulares e remocdo do tecido fibroso presente na zona
de fratura com elevador de periosteo (JACKSON; PACCHIANA, 2004; McKEE, 2000).

Na observancia de tecido fibroso exuberante na zona de fratura, presente na maioria dos
casos como resultado da grande movimentagédo entre os fragmentos, este deve ser removido,
bem como fragmentos 6sseos isquémicos observados radiograficamente (KRAUS; BAYER,
2018; ROVESTI, 2005).

Extremidades de 0sso em néo unides inativas devem ser ostectomizadas a fim de expor
a cavidade medular. A abertura do canal medular visa reestabelecer o fluxo sanguineo e
atividade celular. Além disso, ostectomias nas extremidades dos fragmentos auxilia na reducéo
da fratura e melhor aposi¢do, porém o encurtamento do membro é uma realidade (JOHNSON,
2014; MCALINDEN et al., 2009; PIERMATTEI; FLO; DECAMP, 2006; ROVEST]I, 2005).
Enxerto 0sseo esponjoso pode ser utilizado na lacuna criada por esse procedimento
(BLAESER; GALLAGHER; BOUDRIEAU, 2003).

2.3.3 Enxertos 6sseos

Procedimentos como enxertia 0ssea autdgena, de matriz dssea desmineralizada,
proteinas morfogenéticas (BMPs), utilizacdo de aspirado de medula dssea, fatores de
crescimento e outros substitutos Gsseos naturais e sintéticos sdo extremamente (teis na
estimulacdo do ambiente bioldgico e oferecem habilidades de osteogénese, osteoinducao e/ou
osteoconducdo (JOHNSON, 2014; KIM et al., 2015; KRAUS; BAYER, 2018; NANDI et al.,
2010). Muitas destas técnicas oferecem riscos e limitacdes que se ddo pelo aumento do tempo
cirargico, riscos de infeccdo e sangramento intraoperatorio, dor, material insuficiente no local
doador e complicacdes na ferida (FITCH et al., 1997; JOHNSON, 2014).

O substituto 6sseo deve possuir idealmente as funcfes de osteogénese, osteoinducéo,
osteoconducdo e suporte mecanico. Porém, a grande maioria dos biomateriais disponiveis
oferecem apenas uma ou duas dessas caracteristicas (KRAUS; MARTINEZ, 2018).

A osteogénese e definida pela capacidade das células permanecerem vivas ap0s 0
transplante e fornecerem fonte de osteoblastos. Ao passo que, a osteoinducdo se trata da

habilidade do material em recrutar a migragéo e diferenciacdo de células tronco mesenquimais
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em osteoblastos. Por outro lado, a osteocondugdo envolve o fornecimento de base estrutural
para neovascularizagao e osteointegracdo (FITCH et al., 1997; JOHNSON, 2014).

A classificacdo dos enxertos é feita com base na relacdo do receptor e do doador e tipo
de osso colhido. Se tratando da classificagdo em relacdo ao receptor e o doador existem 0s
autoenxertos ou autégenos. Osso transplantado de um local para outro de um mesmo animal.
Os aloenxertos (sdo transplantados de um animal para outro de mesma espécie) e xenoenxertos
(séo transplantados de um individuo para outro de espécie diferente) (PIERMATTEI; FLO;
DECAMP, 2006).

Quanto ao tipo de 0sso colhido o de 0sso esponjoso é composto por 0sso trabecular e é
altamente celular em suas trabéculas, enquanto os enxertos 6sseos corticais sao mais fortes,
porém com capacidade celular mais baixa. A combinacdo dos dois tipos de enxerto oferece
grandes beneficios e é encorajada (JOHNSON, 2014).

O uso de enxertos 0sseos esponjosos é considerado padrdo ouro e estes podem ser
adicionados no incremento da atividade celular, pois funcionam como fonte abundante de
fatores de crescimento, matriz celular na regeneracdo Ossea auxiliando na osteogénese
(JOHNSON, 2014; KRAUS; BAYER, 2018; ROVESTI, 2005), previnem a intervencdo de
tecidos moles por preencherem o gap na zona de fratura (PALMER, 2010; PIERMATTEI;
FLO; DECAMP, 2006).

As hipoteses que acercam a funcdo do enxerto 0sseo estdo relacionadas com a
transferéncia direta de células osteoprogenitoras e osteoblasticas oferecendo osteogénese, servir
como fonte de recrutamento de células tronco mesenquimais por acdo de citocinas e fatores de
crescimento oferecendo osteoinducdo e osteonconducédo por funcionar como leito receptor de
neovascularizacdo e células osteoprogenitoras (MINTO et al., 2015; PIERMATTEI; FLO;
DECAMP, 2006).

Aloenxertos de 0sso esponjoso e cortical estdo disponiveis no mercado, porém sdo
dispendiosos e perdem suas propriedades osteogénicas. Aconselha-se a mistura destes com
autoenxertos esponjosos a fim de ampliar a quantidade de material a ser aplicado e incrementar
propriedades osteogénicas. Quando aldgenos, estes possuirdo potencial de resposta
imunogénica e provavel rejeicdo (JOHNSON, 2014).

O processamento de extracdo acida da matriz dssea desmineralizada pode diminuir a
imunogenicidade deste produto que advem de osso alégeno e oferece propriedades
osteocondutoras e osteoindutoras (AUTEFAGE; DEJARDIN, 2010; JOHNSON, 2014).

Condigdes mais severas podem exigir procedimentos de enxertia por inimeras vezes
(PIERMATTEI; FLO; DECAMP, 2006) e se fazem obrigatorios em ndo unides biologicamente

311



N&o unido de fraturas diafisarias em caes Capitulo 17

invidveis. Regides de asa do ilio, tibia proximal e tmero proximal séo preferiveis como local
de coleta de enxerto 6sseo (ROVESTI, 2005).

2.3.4 Retalho de omento maior

Os retalhos de omento tem sido amplamente utilizado na medicina veterinaria devido
seu grande potencial angiogénico para locais distantes, sua versatilidade, permite protecéo,
apoio de drenagem e imunogenicidade ao local receptor mesmo em ambientes infectados
(MACPHAIL, 2014; MCALINDEN et al., 2009; MENEZES et al., 2020).

A capacidade de revascularizacdo de tecidos e estimulo a angiogénese proporcionada
pelo omento maior é notavel. O reconhecimento de fatores de crescimento endotelial vascular
(VEGF) parece ser o mecanismo para atribuir suas caracteristicas antigénicas (SAIFZADEH et
al., 2009). O prolongamento por incisdo em L invertido e sua aplicacdo por um tinel subcutaneo
permite que este retalho alcance distancias consideraveis (MACPHAIL, 2014).

2.3.5 Proteinas morfongenéticas dsseas

O uso das proteinas morfogenéticas 6sseas (BMPs), membros da superfamilia de fatores
de crescimento TGF-B, se da por agdo osteoindutora, estas proteinas funcionam como fator
indutor para a transformacao e diferenciacao de células-tronco mesenquimais em osteoblastos,
além de recrutamento das mesmas. As BMPs sdo ndo imunogénicas, ndo especificas para as
diferentes espécies, porém seu alto custo parece ser um fator limitante (JOHNSON, 2014;
PIERMATTEI; FLO; DECAMP, 2006; PINEL; PLUHAR, 2012; NANDI et al., 2010;
ROVESTI, 2005).

Até 2010, 15 BMPs foram descritas, porém apenas as BMPs-2.4, 6, 7 e 9 se envolvem
ativamente no processo de diferenciacdo de células mesenquimais em células
osteoprogenitoras, preosteoblastos e osteoblastos (AUTEFAGE; DEJARDIN, 2010).

2.3.6 Células-tronco mesenquimais

Em estudo, Boyan et al. (1999) demonstrou que as células-tronco mesenquimais (CTM)
se apresentam em menor quantidade em nao unides crénicas e que estas possuem potencial de
diferenciacdo baixo nestes casos. As CTM podem ser encontradas em diversos tecidos, porém

o0 tecido adiposo e a medula 6ssea s@o as principais fontes de obtencdo dessas células com
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grande facilidade e em boa quantidade. Sua caracteristica de multipontecialidade e cultivo
relativamente facil favorecem a adeséo dessa terapia (BOELONI et al., 2013; PAYUSHINA;
DOMARATSKAYA; STAROSTIN, 2006; PEPTAN; HONG; MAO, 2006; ZUK et al., 2002).

Adicionalmente, células-tronco mesenquimais isoladas de tecido adiposo podem ser
submetidas a superexpressao de BMPs especificas a fim de elevar a taxa de diferencia¢éo dessas
células em osteoprogenitoras (SONG et al., 2007).

2.3.7 Plasma rico em plaquetas

Derivado de sangue autdgeno, o plasma rico em plaquetas (PRP) oferece liberagdo de
fatores de crescimento e citocinas que favorecem a angiogénese, migracao celular e proliferacdo
e diferenciacao de células tronco mesenquimais em osteoblastos, porém os resultados ainda séo
conflitantes (ALSOUSOU et al., 2013; AMINKOV; AMINKOV; MEHANDZHIYSKI, 2018;
JOHNSON, 2014).

2.3.8 Quitosana

A quitosana, extraida da quitina, age de forma semelhante e, por ativa¢do de macréfagos
é capaz de liberar citocinas e fatores de crescimento que auxiliardo na consolidacdo 6ssea pela
angiogénse e osteogénese sem reacdes inflamatdrias ou efeitos indesejaveis (AZEVEDO et al.,
2013; FILGUEIRA, 2015).

2.3.9 Aspirado de medula 6ssea

O aspirado de medula Gssea se apresenta como grande fonte direta de células tronco
mesenquimais. Apesar de oferecer osteogénese relativamente inferior, € um método simples,
de facil obtencdo e barato quando comparado a outros que exigem equipamento especifico
(JOHNSON, 2014; VAZ; GUARNIERO; SANTANA, 2010).

2.3.10 Decanoato de nandrolona

O anabolizante sintético Decanoato de Nandrolona é um andrégeno derivado da
testosterona e sob administragGes intramusculares possui relacdo com o aumento da densidade

mineral 6ssea e diminuigcdo de sua reabsorgdo. Este farmaco é utilizado na medicina humana
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em casos de osteoporose e vem ganhando destaque em casos de ndo unido na medicina
veterinaria (SENOS et al., 2020).

2.3.11 Biomateriais sintéticos

O fosfato de célcio, hidroxiapatita, vidros bioativos e polimeros sdo biomateriais
sintéticos com propriedades osteocondutoras que induzem a resposta biologica similar ao tecido
0sseo e podem ser utilizados com materiais osteogénicos e osteoindutivos incrementando a
resposta bioldgica. Possuem como desvantagem baixa resisténcia mecéanica o que limita sua
utilizacdo de forma isolada (AUTEFAGE; DEJARDIN, 2010; JOHNSON, 2014; KRAUS;
MARTINEZ, 2018).

3 CONSIDERACOES FINAIS

As complicagdes no tratamento de fraturas sdo comuns e muitas vezes evitaveis. Essas
complicacdes podem ter suas chances de ocorréncia reduzidas quando estabelecido tratamento
apropriado.

O prognéstico da ndo unido é varidvel, porém tende a ser melhor em casos
diagnosticados e tratados precocemente, por isso, 0 acompanhamento periddico é altamente
recomendado.

Considerar possibilidades que prejudiquem o ambiente biol6gico, realizar diagnostico e
tratamento precoce de doencgas concomitantes, fazer uso de bons métodos de fixacgdo e técnica
cirurgica, bem como a experiéncia e conhecimento do cirurgido se fazem de extrema
importancia na taxa de sucesso no tratamento de fraturas e bom prognostico.

A amputacdo do membro acometido em casos de fraturas complicadas € utilizada em
muitos casos com a finalidade de diminuir gastos e esforgos. Entretanto, sabe-se que muitos
casos apresentam boas chances de recuperacao.

Desta maneira, é importante considerar o tratamento cirirgico, a corre¢éo da causa base
e associacdo as diversas técnicas de enxertia, utilizacdo de biomateriais sintéticos e outros
tratamentos alternativos. Na tentativa de salvar o membro acometido, essas diferentes técnicas

se revelam excelentes aliadas no reestabelecimento dos ambientes mecénico e bioldgico.

314



Topicos Especiais em Ciéncia Animal X111

4 AGRADECIMENTOS

A Fundacdo de Amparo a Pesquisa e Inovacdo do Espirito Santo (FAPES), edital n°
23/2022 Programa de capacitacao de recursos humanos na pds-graduacdo (PROCAP 2023) e
edital n® 04/2022 Programa de Apoio aos Programas de P6s-Graduacdo Capixaba Emergentes
(PROAPEM).

5 REFERENCIAS

AGARWAL, A. Principles of nonunions. In: . Non-unions. Diagnosis, evaluation
and management. New York: Springer, 2018. p.1-43.

ALSOUSQU, J. et al. The role of platelet-rich plasma in tissue regeneration. Platelets, v. 24,
n. 3, p. 173-182, 2013. DOI: https://doi.org/10.3109/09537104.2012.684730

AMINKOV, B.; AMINKOV, K.; MEHANDZHIYSKI, N. Application of platelet-rich plasma
in nonunion femur fracture in a dog case report. Tradition and Modernity in Veterinary
Medicine, v. 3, n. 2, p. 119-126, 2018.

AUTEFAGE, A.; DEJARDIN, L. M. Bone grafting. Bone substitutes In: BOJRAB, M. J.;
MONNET, E. Mechanisms of disease in small animal surgery. 3 ed. Wyoming: Teton
NewMedia, 2010. p. 1188-1207.

AZEVEDO, A. S. et al. Hidroxiapatita e quitosana isoladas e associadas a medula 6ssea no
reparo do tecido ésseo em coelhos. Estudo histoldgico e morfométrico. Ciéncia Rural, v. 42,
n. 7, p. 1265 - 1270, 2013. DOI: https://doi.org/10.1590/S0103-84782013000700019

BHATTACHARYYA, T. et al. Nonsteroidal antiinflammatory drugs and nonunion of
humeral shaft fractures. Arthritis and Rheumatism, v. 53, n. 3, p. 364-367, 2005. DOI:
https://doi.org/10.1002/art.21170

BLACKWELL, K. A; RAISZ, L. G.; PILBEAM, C. C. Prostaglandins in bone: bad cop,
good cop? Trends in Endocrinology and Metabolism, v. 21, n. 5, p. 294-301, 2010. DOI:
https://doi.org/10.1016%2Fj.tem.2009.12.004

BLAESER, L. L.; GALLAGHER, J. G.; BOUDRIEAU, R. J. Treatment of biologically
inactive nonunions by a limited en bloc ostectomy and compression plate fixation: a review of
17 cases. Veterinary Surgery, v. 32, n. 1, p. 91-100, 2003. DOI:
https://doi.org/10.1053/jvet.2003.50014

BOELONI, J. N. et al. Efeito in vitro da triiodotironina sob o potencial osteogénico reduzido
de células-tronco mesenquimais do tecido adiposo de ratas ovariectomizadas e com
osteoporose. Arquivos Brasileiros de Endocrinologia e Metabologia, v. 57, n. 2, p. 98-111,
2013. DOI: https://doi.org/10.1590/S0004-27302013000200002

315



N&o unido de fraturas diafisarias em caes Capitulo 17

BOYAN, B. D. et al. Osteochondral progenitor cells in acute and chronic canine nonunions.
Journal of Orthopaedic Research, v. 17, n. 2, p. 246-255, 1999. DOI:
https://doi.org/10.1002/jor.1100170214

CANALIS, E.; DELANY, A. M. Mechanisms of glucocorticoid action in bone. Annals of the
New York Academy of Sciences, v. 966, p. 73-81, 2002. DOI: https://doi.org/
10.1111/j.1749-6632.2002.th04204.x

EERDEN, A. W. V. et al. Cushing’s syndrome and bone mineral density: lowest Z scores in
young patients. The Netherlads Journal of Medicine, v. 65, n. 4, p. 137-141, 2007.

FERNANDES, D. P.; LEITE, D. A. S.; MIYAUCHI, T. M. Tratamento cirargico de unido
retardada e ndo-uniéo de fraturas em cées: revisao de literatura. PUBVET, v. 2, n. 26, p. 1 -
13, 2008.

FERRIGNO, C. R. A.; CUNHA, O. Fraturas e osteossintese. In: OLIVEIRA, A. L. A.
Técnicas cirurgicas de pequenos animais. 1 ed. Rio de Janeiro: Elsevier, 2012. p. 668-713.

FILGUEIRA, F. G. F. Plasma rico em plaquetas, medula 6ssea ou quitosana nas
osteossinteses minimamente invasivas na tibia de caes. 2015. 103 f. Tese (Doutorado em
Cirurgia Veterinéria), Universidade Estadual Paulista, Faculdade de Ciéncias Agrarias e
Veterinarias, Jaboticabal, 2015.

FITCH, R. et al. Bone autografts and allografts in dogs. Compendium on Continuing
Education for the Practising Veterinarian, v. 19, n. 5, p. 558-578, 1997.

GALLAHER, H. M. et al. Effects of short- and long-term administration of nonsteroidal anti-
inflammatory drugs on osteotomy healing in dogs. Veterinary Surgery, v. 48, n. 7 p. 1318-
1329, 2019. DOI: https://doi.org/10.1111/vsu.13282

GIANNOUDIS, P. V.; EINHORN, T. A.; MARSH, D. Fracture healing: the diamond
concept. Injury: International Journal of Care of the Injured, v. 38, n. 4, p. S3-S6, 2007.
DOI: https://doi.org/10.1016/s0020-1383(08)70003-2

GRIFFON, D. J. Fracture healing. In: JOHNSON, A. L.; HOULTON, J. E. F.; VANNINI, R.
AO principles of fracture management in the dog and cat. 1 ed. Clavadelerstrasse:
Thieme, 2005. p. 72-97.

HENRY, G. A. Consolidacdo de fraturas e complicac6es. In: THRALL, D. E. Diagnostico de
Radiologia Veterinaria. 5 ed. Rio de Janeiro: Elsevier, 2013. p. 284 - 295.

JACKSON, L. C.; PACCHIANA, P. D. Common complications of fracture repair. Clinical
Tech Small Animal Practice, v. 19, n. 3, p. 168 - 179, 2004. DOI:
https://doi.org/10.1053/j.ctsap.2004.09.008

JOHNSON, A. N. Fundamentos de cirurgia ortopédica e tratamento de fraturas. In: FOSSUM,
T. W. Cirurgia de pequenos animais. 4 ed. Rio de Janeiro: Elsevier, 2014. p. 1033-1105.

316



Topicos Especiais em Ciéncia Animal X111

JULIANGO, J. S.; JULIANO, P. J. Hyperparathyroidism presenting as a nonunion of the
femur: case report and review of the literature. Military Medicine, v. 165, n. 7, p. 569-571,
2000.

KIM, S. et al. Clinical application of bone forming peptide-1 for nonunion fracture healing in
a dog with Cushing’s disease: a case report. Veterinarni Medicina, v. 60, n. 9, p. 527-531,
2015. DOI: https://doi.org/10.17221/8445-VETMED

KRAUS, K. H.; BAYER, B. J. Delayed unions, nonunions, and malunions. In: JOHNSTON,
S. A.; TOBIAS, K. M. Veterinary surgey: small animal. 2 ed. Missouri: Elsevier, 2018. p.
1827-1847.

KRAUS, K. H.; MARTINEZ, S. A. Bone grafts and substitutes. In: JOHNSTON, S. A,;
TOBIAS, K. M. Veterinary surgey: small animal. 2 ed. Missouri: Elsevier, 2018. p. 1896-
1920.

KUPCZIK, F. et al. Influéncia da ciprofloxacina na consolidacéo 6ssea de fraturas de fémur
em ratos. Acta Ortopédica Brasileira, v. 17, n. 4, p. 228-231, 2009. DOI:
https://doi.org/10.1590/S1413-78522009000400007

MACPHAIL, C. M. Cirurgia do sistema tegumentar. In: FOSSUM, T. W. Cirurgia de
pequenos animais. 4 ed. Rio de Janeiro: Elsevier, 2014. p. 190-288.

MARSELL, R.; EINHORN, T. A. The biology of fracture healing. Injury, v. 42, n. 6, p. 551-
555, 2011. DOI: https://doi.org/10.1016%2Fj.injury.2011.03.031

MCALINDEN, A. et al. Omentalisation as adjunctive treatment of an infected femoral
nonunion fracture: a case report. Irish Veterinary Jornal, v. 62, n. 10, p. 663-668, 20009.
DOI: https://doi.org/10.1186/2046-0481-62-10-663

MCKEE, M. D. Asseptic non-union. In: RUEDI, T. P.; MURPHY, W. M. AO principles of
fracture management. Davos Platz: AO Publishing, 2000. p. 749-762.

MENEZES, M. P. et al. Treatment of a femoral septic nonunion in a dog with interlocking
nail stabilization associated to corticospongious bone autograft and greater omentum flap:
case report. Arquivo Brasileiro de Medicina Veterinaria e Zootecnia, v. 72, n. 1, p. 87-92,
2020. DOI: https://doi.org/10.1590/1678-4162-11156

MINTO, B. W. et al. Successful use of autogenous bone graft for the tratment of a radius-ulna
nonuion in an amputee dog. Arquivo Brasileiro de Medicina Veterinaria e Zootecnia, V.
67, n. 4, p. 979-983, 2015. DOI: https://doi.org/10.1590/1678-4162-8054

MINTO, B. W.; FRANCO, G. G. Manejo da unido Gssea retardada e da ndo unido 6ssea. In:
BRUN, M. V. Cirurgias complexas em pequenos animais. 1 ed. S&o Paulo: Editora Pay4,
2017. p. 446-451.

MOGHADDAM, A.; ERMISCH, C.; SCHMIDMAIER, G. Non-union current treatment
concept. Shafa Orthopedic Journal, v. 3,n. 1, p. 1 - 11, 2016. DOI:
http://dx.doi.org/10.17795/s0j-4546

317



N&o unido de fraturas diafisarias em caes Capitulo 17

NANDI, S. K. et al. Orthopaedic applications of bone graft & graft substitutes: a review. The
Indian Journal of Medical Research, v. 132, p. 15-30, 2010.

NOLTE, D. M.; FUSCO, J. V.; PETERSON, M. E. Incidence of and predisposing factors for
nonunion of fractures involving the appendicular skeleton in cats: 18 cases (1998-2002).
Journal of the American Veterinary Medical Association, v. 226, n. 1, p. 77-82, 2005.
DOI: https://doi.org/10.2460/javma.2005.226.77

PALMER, R. H. Nonunion, delayed union, and malunion. In: BOJRAB, M. J.; MONNET, E.
Mechanisms of disease in small animal surgery. 3 ed. Teton NewMedia: Wyoming, 2010.
p. 1131-1147.

PANAGIOTIS, M. Classification of non-union. Injury, v. 36, n. 4, p. S30-S37, 2005. DOI:
https://doi.org/10.1016/j.injury.2005.10.008

PATEL, V. R. et al. Nonunion of the humerus after failure of surgical treatment. Management
using the llizarov circular fixator. Journal of Bone and Joint Surgery British, v. 82, n. 7, p.
977 - 983, 2000. DOI: https://doi.org/10.1302/0301-620x.82b7.10180

PAYUSHINA, O. V.; DOMARATSKAYA, E. |.; STAROSTIN, V. I. Mesenchymal stem
cells: sources, phenotype, and differentiation potential. Cell Biology, v. 33, n. 1, p. 2-18,
2006.

PEPTAN, I. A.; HONG, L.; MAO, J. J. Comparison of osteogenic potentials of visceral and
subcutaneous adipose-derived cells of rabbits. Plastic and Reconstructive Surgery, v. 117,
n. 5, p. 1462 - 1470, 2006. DOI: https://doi.org/10.1097/01.prs.0000206319.80719.74

PIERMATTEI D. L.; FLO, G. L.; DECAMP, C. E. Handbook of small animal orthopedics
and fracture repair. 4 ed. Missouri: Saunders Elsevier, 2006. 818 p.

PINEL, C. B.; PLUHAR, G. E. Clinical application of recombinant human bone
morphogenetic protein in cats and dogs: a review of 13 cases. Canadian Veterinary
Journal, v. 53, n. 7, p. 767 - 774, 2012.

RAHAL, S. C. et al. Unido atrasada, ndo unido e ma unido. In: MINTO, B. W.; DIAS, L. G.
G. G. Tratado de ortopedia de cées e gatos. 1 ed. Sdo Paulo: Editora MedVet, 2022. p.
1587-1604.

RISSELADA, M. et al. Ultrassonographic assessment of fracture healing after plate
osteosynthesis. Veterinary Radiology & Ultrasound, v. 48, n. 4, p. 368 - 372, 2007. DOI:
https://doi.org/10.1111/j.1740-8261.2007.00258.x

ROVESTI, G. L. Delayed union. Nonunions. Malunions. In: JOHNSON, A. L.; HOULTON,
J. E. F.; VANNINI, R. AO principles of fracture management in the dog and cat. 1 ed.
Clavadelerstrasse: Thieme, 2005. p. 394-415.

SAIFZADEH, S. et al. Autogenous greater omentum, as a free nonvascularized graft,
enhances bone healing: an experimental nonunion model. Journal of Investigative Surgery,
V. 22,n. 2, p. 129 — 137, 2009. DOI: https://doi.org/10.1080/08941930802566730

318



Topicos Especiais em Ciéncia Animal X111

SAUVE, P. S.; SULIMAN, I. G.; CALDER, J. D. Primary hyperparathyroidism presenting as
delayed fracture union. Knee Surgery, Sports Traumatology, Arthroscopy, v. 17, n. 5, p.
551-554, 2009. DOI: https://doi.org/10.1007/s00167-009-0753-9

SENQOS, R. et al. Nandrolone decanoate in induced fracture nonunion with vascular deficit in
rat model: morphological aspects. Musculoskeletal Surgery, v. 104, n. 3, p. 303 - 311, 2020.
DOI: https://doi.org/10.1007/s12306-019-00621-2

SONG, J. et al. Use of stem-cell sheets expressing bone morphogenetic protein-7 in the
management of a nonunion radial fracture in a Toy Poodle. Journal of Veterinary Science,
v. 18, n. 4, p. 555 - 558, 2017. DOI: https://doi.org/10.4142/jvs.2017.18.4.555

SOUZA, M. J. et al. Plate-Rod osteosynthesis in dogs and cats. Acta Scientiae Veterinariae,
v.47,n. 1, p. 1-5 2019. DOI: https://doi.org/10.22456/1679-9216.98196

TIAN, R. et al. Prevalence and influencing factors of nonunion in patients with tibial fracture:
systematic review and meta-analysis. Journal of Orthopaedic Surgery and Research, v. 15,
n. 377, p. 1-16, 2020. DOI: https://doi.org/10.1186/513018-020-01904-2

TOTH, M.; GROSSMAN, A. Glucocorticoid-induced osteoporosis: lessons from Cushing’s
syndrome. Clinical Endocrinology, v. 79, n. 1, p. 1 — 11, 2013. DOI:
https://doi.org/10.1111/cen.12189

TUNCAY, I. et al. A comparison of effects of floroquinolones on fracture healing (an
experimental study in rats). Turkish Journal of Trauma & Emergency Surgery, v. 11, n. 1,
p. 17 - 22, 2005.

VAZ, C.E. S.; GUARNIERO, R.; SANTANA, P. J. Avaliacdo de concentrado osteogénico
de medula 6ssea na consolidagdo de fraturas em coelhos. Acta Ortopédica Brasileira, v. 18,
n. 6, p. 321- 326, 2010. DOI: https://doi.org/10.1590/S1413-78522010000600003

WELCH, J. A. et al. The intraosseous blood supply of the canine radius: implications for
healing of distal fractures in small dogs. Veterinary Surgery, v. 26, n. 1, p. 57 - 61, 1997.
DOI: https://doi.org/10.1111/j.1532-950x.1997.tb01463.x

WU, C. C.; CHEN, W. J. A revised protocol for more clearly classifying a nonunion. Journal
of Orthopaedic Surgery, v. 8, n. 1, p. 45 - 52, 2000. DOI:
https://doi.org/10.1177/230949900000800109

ZHOU, S. et al. Age-related intrinsic changes in human bone-marrow derived mesenchymal
stem cells and their differentiation to osteoblasts. Aging Cell, v. 7, n. 3, p. 335 - 343, 2008.
DOI: https://doi.org/10.1111/j.1474-9726.2008.00377.x

ZUK, P.A. et al. Human adipose tissue is a source of multipotent stem cells. Molecular
Biology of the Cell, v. 13, n. 12, p. 4279 - 4295, 2002. DOI:
https://doi.org/10.1091%2Fmbc.E02-02-0105

319



Retalhos do plexo axial em caes e gatos

Gabriela Fiuza Corato!
Guilherme Galhardo Franco?

! Universidade Federal do Espirito Santo. e-mail: gabrielafiuzac@hotmail.com
2 Universidade Federal do Espirito Santo. e-mail: guilherme.franco.vet@gmail.com

320




Topicos Especiais em Ciéncia Animal X111

1 INTRODUCAO

Na rotina cirargica veterinaria, as cirurgias reconstrutivas sdo utilizadas para a corre¢édo
e fechamento de defeitos cutaneos traumaticos ou para correcdo de anomalias congénitas
quando o fechamento primério € impedido (EMMERSON; LA PUERTA; POLTON, 2019).
Isto pode ocorrer por excesso de tensdo ou extensa perda tecidual e a reconstrucdo cirargica ird
acelerar o tempo de cicatrizacéo a fim de permitir o retorno da funcdo com rapidez e com o
melhor resultado cosmético (FOWLER, 1999; MACPHAIL, 2014). Esta técnica desafiadora é
variavel e inclui o emprego de incisfes de relaxamento, suturas de alivio de tenséo, bem como
de enxertos e retalhos cutaneos (SCHEFFER et al., 2013).

Os enxertos envolvem a transferéncia de um segmento livre de pele e epiderme para um
local distante e podem ser de espessura total ou parcial, enquanto os retalhos sdo mobilizados
parcialmente do leito doador para cobrir um defeito e podem ser de padréo axial, de avanco,
transposicéo, rotacional e outros (MURDOCH et al., 2016; PASCOLI et al., 2022).

A cirurgia reconstrutiva deve seguir os principios de Halsted que incluem técnica
cirdrgica pouco traumatica, minimo manuseio, preservacdo do suprimento sanguineo com
hemostasia acurada, técnica asséptica, evitar a formacdo de espaco morto e considerar a
disposigéo das incisdes e fechamento de acordo com o conceito de linhas de tensdo da pele,
quantidade e viabilidade do tecido disponivel (PIPPI; CASTRO, 2012; TOBIAS; JOHNSTON,
2018).

Na busca de evitar complicages, a escolha da técnica de reconstrucdo deve ser bem
planejada pelo cirurgido levando em consideragdo fatores como o tamanho e localizagéo da
ferida e tensdo na linha de sutura. Além disso, a capacitacdo, o conhecimento da anatomia
vascular, dos principios basicos de cirurgia reconstrutiva e a criatividade do cirurgido
possibilitam maiores taxas de sucesso na cirurgia reconstrutiva (ANDRIES; DEGNER;
IBRAHIM, 2019; FOWLER, 1999).

O presente trabalho objetiva revisar a literatura disponivel quanto as principais técnicas
de cirurgia reconstrutiva na utilizagdo de retalhos cutaneos para correcdo de defeitos teciduais

traumaticos extensos.

2 LINHAS DE TENSAO E ALIVIO DE TENSAO

A tensdo excessiva durante a sutura de uma ferida pode comprometer a vascularizagdo

local e levar ao atraso na cicatrizacéo, deiscéncia da ferida e necrose do tecido. Portanto o local
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da ferida e elasticidade dos tecidos circundantes sdo fatores de extrema importancia no
planejamento pré-operatorio (MACPHAIL, 2014; SCHEFFER et al., 2013).

As linhas de tenséo sdo determinadas pela tragdo constante do tecido fibroso presente
no interior da pele. A anatomia topogréafica das linhas de tensdo foi mapeada (Figura 1), porém
pode sofrer variagOes raciais, pela idade ou conformacdo corporal do paciente, portanto a
manipulagdo das bordas mimetizando o fechamento da sutura auxilia na determinagdo da
direcdo de menor tensdo da pele (CASTRO et al., 2015a; MACPHAIL, 2014).

Vista dorsal Vista ventral

Vista lateral

Figura 1. Linhas de tensdo da pele mapeada em cdes em vistas dorsal, lateral e ventral,
respectivamente.
Fonte: Adaptado de Macphail (2014).

O conceito acima facilita compreender que as incisoes e suturas devem ser feitas de
forma paralela a essas forcas, visto que a forca de tensdo exercida sob um tecido pode afastar
excessivamente as bordas da pele. Dessa forma, a obtencdo de melhores resultados estéticos,
melhor e mais rapida cicatrizacdo é mais provavel (CASTRO et al.,, 2015b; TOBIAS;
JOHNSTON, 2018).

O alivio da tensdo pode ser feito através da divulsdo romba profunda da pele de forma
gradativa com o objetivo de liberar a pele das aderéncias de tecidos adjacentes e permitir maior
exploracdo do seu potencial elastico (TROUT, 2007). Esta técnica permite a preservagdo de
plexos subdérmicos e vasos cutaneos diretos (MACPHAIL, 2014).
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3 RETALHOS PEDICULADOS

De modo geral, os retalhos sao flaps de tecido incluindo a epiderme e derme, retirados
de um local doador e transferidos a uma determinada area receptora a ser reparada. Assim, sua
insercdo vascular ¢ mantida e a nutricdo dependente do leito doador de modo a assegurar a
sobrevivéncia do retalho (MACPHAIL, 2014; TROUT, 2007). Além de reparar e cobrir uma
ferida cutanea, os retalhos também sdo uteis ao oferecer revascularizacdo em regibes com
isquemia, cobrir e proteger o0ssos, tendBes, nervos e cartilagens que sofreram exposi¢édo
traumaética ou por excisdo tumoral (TOBIAS; JOHNSTON, 2018).

Quando comparados a cicatrizagdo por segunda intencdo, os retalhos pediculados sdo
vantajosos, uma vez que aceleram o tempo de cicatrizacdo, minimizam a contratura da ferida,
possibilitam a protecdo imediata da ferida e, consequentemente, diminuem a possibilidade de
comorbidades associadas a ferida exposta (MACPHAIL, 2014; PIPPI; CASTRO, 2012;).

Os retalhos pediculados podem ser classificados de acordo com a circulagdo, sendo de
plexo subdérmicos ou de plexo axial (PAVLETIC, 2018). Os retalhos de plexo subdérmicos
ndo incluem vasos cutaneos diretos no pediculo e sua perfusdo depende do plexo subdérmico
correspondente, portanto, devem ser relativamente pequenos (HUPPES et al., 2017). Enquanto
os retalhos de plexo axial possuem vasos cutaneos diretos em sua base, 0 que proporciona
perfusdo sanguinea superior e possibilita a criacdo de retalhos maiores (ANDRIES; DEGNER,;
IBRAHIM, 2019) e estes serdo abordados neste capitulo.

Durante o planejamento cirdrgico do retalho a ser executado, alguns fatores devem ser
considerados a fim de diminuir as chances de complicacGes. A necrose pode ser evitada ao
realizar um retalho com base mais larga do que seu corpo (MACPHAIL, 2014; PAVLETIC,
2018).

A fim de evitar a necrose, sob a utilizacdo de retalhos de plexo axial confere-se a
proporcao de 1:3 (CASTRO et al., 2015a). Porém, opcionalmente, inimeros retalhos pequenos
podem ser vantajosos quando comparados ao uso de um retalho grande (PAVLETIC, 2018).

Situacdes em que leitos doadores com grande movimento sdo a primeira op¢do devem
ser evitados de modo a diminuir as chances de deiscéncia ou limitacdo de mobilidade, bem
como o estudo e planejamento sobre a cor e direcdo do crescimento de pelos apds a reconstrugéo
da ferida (SIEGELMAYER; GRADNER, 2023; TOBIAS; JOHNSTON, 2018), entretanto as
questdes cosméticas devem ser deixadas em segundo plano e o sucesso cirlrgico e a sobrevida
do tecido devem ser priorizados (PAVLETIC, 2018).
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4 RETALHOS PEDICULADOS DE PADRAO AXIAL

Atribuida a sua vascularizacdo superior, os retalhos pediculados de plexo axial possuem
aproximadamente 50% mais chances de sobrevida quando comparados aos retalhos
subdérmicos (MURDOCH et al., 2016).

A vascularizagdo tegumentar canina principal com suas artérias superficiais é ilustrada

na Figura 2.

Figura 2. Anatomia topogréafica das artérias cutaneas superficiais do cdo usadas em retalhos em
padréo axial. 1. Temporal superficial; 2. Auricular caudal; 3. Omocervical; 4. Toracodorsal; 5.
Braquial superficial, 6. Epigastrica superficial caudal; 7. lliaca circunflexa profunda; 8.

Genicular medial; 9. Caudal lateral superficial; 10. Safena reversa.
Fonte: Macphail (2014).

4.1 RETALHO DE PLEXO AXIAL AURICULAR CAUDAL

O retalho de plexo axial auricular caudal é descrito para cobrir defeitos da regido da
cabeca e pescogo, sendo amplamente utilizados em reparos na face, pescogo, orelha e regido
orbital (KATARIWALA; BUOTE, 2022; TOBIAS; JOHNSTON, 2018).

Os ramos esternocleidomastoideos das artérias e veias auriculares caudais sdo
responsaveis pela nutricdo deste retalho e sdo identificadas entre a regido lateral da asa do atlas
e o canal auditivo vertical cursando caudodorsalmente, determinando sua base (PROOT et al.,
2019). O comprimento deste retalho determina a sua sobrevivéncia, mas Tobias e Johnston
(2018) descrevem que pode ser limitado a espinha da escapula.
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4.2 RETALHO DE PLEXO AXIAL TEMPORAL SUPERFICIAL

Retalhos de padrdo axial temporal superficial tem a finalidade de reparar lesdes orbitais,
nasais, nos labios e palato (CASTRO et al., 2015b; TOBIAS; JOHNSTON, 2018). A
vascularizagdo deste retalho é proveniente de um ramo cutaneo da artéria temporal superficial
na regido rostral da base da cartilagem auricular de ces e gatos e se estende rostralmente na
base do arco zigomatico (LA PUERTA et al., 2021).

Sua confeccdo deve ser feita por incisdes paralelas a partir de sua base e estendendo-se
sobre a regido dorsal da cabeca em dire¢do ao arco zigomatico contralateral até o terco médio
dorsal da borda orbital (PAVLETIC, 2018). Deve-se atentar ao fato de que este retalho é
limitado nas racas braquiceféalicas e, se muitos largos, podem comprometer a funcédo da palpebra
superior (PAVLETIC, 2018).

4.3 RETALHO DE PLEXO AXIAL OMOCERVICAL

Defeitos em regido de ombros, axila, pescoco, face, base da orelha e térax lateral e
ventral podem ser corrigidos por retalhos de padréo axial omocervical (CASTRO et al., 2015b;
DELDEN; BUIKS; HAAR, 2013).

Este retalho inclui o ramo cervical superficial da artéria e veia omocervicais que se
originam adjacentes aos linfonodos pré escapulares e se ramificam em sentido dorsocranial em
relacdo a escapula (MACPHAIL, 2014; TOBIAS; JOHNSTON, 2018).

A incisdo caudal deve se localizar em sentido dorsal a espinha da escapula, enquanto a
cranial deve ser paralela e equidistante entre a espinha da escépula e sua borda cranial
(PAVLETIC, 2018).

4.4 RETALHO DE PLEXO AXIAL TORACODORSAL

Os retalhos de padrdo axial da artéria e veia toracodorsal sdo indicados para o
recobrimento de feridas axilares, em membros toracicos, cotovelo, térax e ombros (DELDEN,;
BUIKS; HAAR, 2013). Em gatos este retalho pode se estender até o carpo, sendo uma boa
alternativa em feridas nesta regido (PAVLETIC, 2018).

Estes podem ser identificados na depressdo escapular caudal, paralelo a margem dorsal
do acrémio e séo preferiveis quando comparados ao retalho omocervical devido sua robustez

(MACPHAIL, 2014). Para obter o retalho toracodorsal deve-se obter o seu limite cranial,
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localizado na espinha da escapula, e caudal, paralela a anterior e equidistante ao limite caudal
da articulacdo do ombro (CASTRO et al., 2015b).

4.5 RETALHO DE PLEXO AXIAL TORACICO LATERAL

Ainda que este possua dimensdo menor que o anterior, os retalnos em padréo axial
torécico lateral sdo uteis para o recobrimento de feridas na regido do cotovelo, axilas, escapula
e térax (CASTRO et al., 2015b).

O suprimento sanguineo deste retalho é determinado pela artéria toracica lateral, que é
0 segundo ramo da artéria axilar. Esta artéria se origina na altura do linfonodo axilar e cursa em
sentido caudal na regido do musculo triceps até o nivel da oitava costela em cées e da décima
terceira em gatos (BENZIONI et al., 2009).

Assim, determina-se que a base do retalho esté localizada na regido de prega cutanea
axilar e sua borda ventral é paralela & margem dorsal do mdsculo peitoral profundo
(PAVLETIC, 2018).

4.6 RETALHO DE PLEXO AXIAL BRAQUIAL SUPERFICIAL

Retalhos de padrdo axial braquial superficial sdo indicados para cobrir lesdes que
envolvam o antebraco e o cotovelo e dependem de um ramo da artéria braquial que se localiza
na face proximal da articulacdo Umero radio ulnar medial a veia cefalica (SHAFIUZAMA et
al., 2017).

A incisdo é determinada pela base deste retalho que esta localizada na superficie flexora
do cotovelo e cursa em sentido dorsal e proximal, paralelo ao eixo longitudinal do Gmero até o
tubérculo maior (VILLEDIEU et al., 2021).

4.7 RETALHO DE PLEXO AXIAL EPIGASTRICA SUPERFICIAL CRANIAL

Um retalho de padrdo axial epigastrico superficial cranial é indicado para o fechamento
de feridas extensas na pele em regido esternal (CASTRO et al., 2015b). Seu tamanho limitado
¢ uma desvantagem, 0 que 0 torna menos versatil, visto que 0s vasos que 0 nutre sdo curtos.
Assim, a possibilidade de necrose isquémica é grande (DELDEN; BUIKS; HAAR, 2013).

O retalho é baseado na artéria epigéastrica superficial cranial localizada na regido

hipogéstrica caudal ao processo xifoide, portanto deve incluir as mamas M3, M4 e M5. A
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incisdes lateral e medial devem ser equidistantes as mamas (SHAFIUZAMA et al., 2017). Nos

machos, este retalho se limita a face cranial ao prepucio (MACPHAIL, 2014).

4.8 RETALHO DE PLEXO AXIAL EPIGASTRICA SUPERFICIAL CAUDAL

Originados da artéria pudenda externa, 0s vasos epigastricos superficiais caudais que
surgem no anel inguinal sdo utilizados em retalhos de padréo axial de mesmo nome. Este padrédo
é util em fechamento de defeitos na regido abdominal lateral, inguinal, flanco, prepdcio, perineo
e membros pélvicos (Figura 3) (FORSTER et al., 2021).

Este retalho inclui as trés ou quatro ultimas glandulas mamarias e por isso, recomenda-
se a castracdo pela linha média em pacientes fémeas, visto que o tecido mamario sera funcional
mesmo em posicdo heterotopica (PAVLETIC, 2018).

O tecido adiposo abundante comumente observado na regido inguinal deve ser

divulsionado para facilitar a neovascularizagdo do retalho (PIPPI; CASTRO, 2012).

Figura 3 — Fotografia transoperatoria da confeccdo de retalho de plexo axial epigastrica
superficial caudal para o recobrimento de ferida cirirgica ap6s excisao de mastocitoma em
regido inguinal esquerda de cadela. (A) Evidencia-se a neoplasia a ser excisada delimitada por
incisdo cirurgica. (B) Demarcacdo por incisdo cirurgica do retalho incluindo as mamas M4 e

M5 esquerdas. (C) Aspecto final apds posicionamento e sutura do retalho no leito receptor.
Fonte: O autor (2022).

4.9 RETALHOS DE PLEXO AXIAL ILIACA CIRCUNFLEXA PROFUNDA
Estes retalhos sdo nutridos pela artéria de mesmo nome que emerge da parede abdominal

lateral em sentido cranial a asa do ilio, posteriormente se dividindo em dois ramos: dorsal e

ventral, que podem ser utilizados independentemente (CASTRO et al., 2015a).
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O ramo dorsal é o mais curto e é Gtil no recobrimento de feridas localizados na regido
torécica caudal, parede abdominal lateral, flanco ipsilateral ao flap, lateral lombar, coxas medial
e lateral e regido pélvica. Enquanto o ramo ventral é utilizado para cobrir defeitos da parede
abdominal lateral, regido pélvica, perineal e sacral (ANDRIES; DEGNER; IBRAHIM, 2019;
MACPHAIL, 2014).

A colheita do ramo dorsal deste retalho se d&a por uma incisdo caudal no terco médio
entre a asa do ilio e o trocanter maior do fémur, enquanto a incisao cranial deve ser paralela a
esta e equidistante a da incisdo caudal a borda cranial da asa do ilio. Seu comprimento é
determinado até a regido dorsal da prega do flanco contralateral, por isso é considerado um
retalho longo (PAVLETIC, 2018).

O ramo ventral do retalho de plexo axial iliaca circunflexa profunda é confeccionado
por incisdo caudal no ter¢o proximal do ilio em sentido a borda cranial do eixo longitudinal do
fémur. A incisdo cranial deve ser paralela a anterior e pode ser estendida a altura da patela
(REIINTJES; KIRPENSTEIIN, 2013).

4.10 RETALHO DE PLEXO AXIAL GENICULAR MEDIAL

Defeitos localizados na face lateral da coxa, nas faces cranial, lateral e medial da tibia e
de extensdo até a articulacao tibiotarsica podem ser corrigidos pelo retalho de padréo axial
genicular. Este é nutrido pelo ramo genicular curto da artéria e veia safena medial e cursa
craniomedialmente sobre a articulacdo do joelho, em sentido craniolateral (CASTRO et al.,
2015a; EMMERSON; LA PUERTA; POLTON, 2019).

A base deste retalho esté localizada na face lateral da tibia a 1 cm da patela e 1,5 cm da
tuberosidade da tibia. Suas bordas devem cursar em sentido caudodorsal a diafise do fémur se
limitando a base do trocanter maior femoral (Figura 4) (PAVLETIC, 2018).
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Figura 4 — Fotografia transoperatoria da confeccdo de retalho de plexo axial genicular medial
para o recobrimento de ferida cirdrgica ap6s excisao de mastocitoma em regido lateral de tibia
distal em cadela. (A) Evidencia-se a neoplasia a ser excisada delimitada por inciséo cirurgica.
(B) Demarcacdo por incisao cirdrgica do retalho. (C) Ferida cirargica apés colheita do retalho

no leito doador. (D) Aspecto final ap6s posicionamento e sutura do retalho no leito receptor.
Fonte: O autor (2022).

E comum a formagdo de “orelhas de cdo” proximo da articulagio do joelho e a corregio
ndo é indicada, pois pode comprometer a vascularizagdo do retalho e limitar o movimento de

flexdo do joelho, logo, aumentando a tensdo no local da sutura (PIPPI; CASTRO, 2012).
4.11 RETALHO DE PLEXO AXIAL CAUDAL LATERAL

Retalhos de padrdo axial caudal lateral é nutrido pelas artérias e veias de mesmo nome
e que sdo originadas das artérias glateas caudais e se estendem ao longo do subcutaneo da
cauda. Os vasos caudais laterais cursam bilateralmente e permitem o uso desse retalho na
reconstrucdo de defeitos cutaneos na regido perineal, glutea e dorso caudal (MONTINARO et
al., 2015).
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Sua confec¢do requer incisdo na linha média dorsal ou ventral da cauda e posterior
divulsdo cuidadosa, a fim de preservar os vasos localizados lateroventralmente aos processos
transversos das vértebras caudais (PAVLETIC, 2018).

A caudectomia pode ser requerida e permite que o comprimento da pele da cauda seja
explorado em sua totalidade, embora a circunferéncia do tergo proximal da cauda seja a maior
fonte de pele (ANDRIES; DEGNER; IBRAHIM, 2019).

4.12 RETALHO DE PLEXO AXIAL SAFENA REVERSA

Localizado na face medial do membro pélvico, o retalho de padréo axial safena reversa
é nutrido pela veia e artéria safena medial que séo ligadas as artérias e veia femorais para
reverter o fluxo sanguineo (TOBIAS; JOHNSTON, 2018).

Este retalho é indicado nos defeitos localizados em regido de tibia distal, tarso,
metatarsos e calcaneo, sendo uma 6tima opcao de retalho robusto para o reparo de defeitos em
membros pélvicos distais (CAVALCANTI et al., 2018; CRESPO et al., 2022).

Adicionalmente, o retalho de plexo axial safena reversa pode ser confeccionado de
forma composta e incluir a fascia, misculo e 0 0sso (TOBIAS; JOHNSTON, 2018). De acordo
com Castro et al. (2015b), a incisdo proximal deve ser realizada brevemente distal a altura da
patela, enquanto as craniais e caudais devem respeitar a largura do defeito e utilizar o eixo

longitudinal da tibia como referéncia.

5 PRINCIPAIS COMPLICACOES NA CIRURGIA RECONSTRUTIVA

Field et al. (2015) observaram que as complicacdes pds-operatorias relacionadas as
cirurgias reconstrutivas estdo presentes em 90% dos 73 casos avaliados e demonstraram que
estas sdo inumeras. As complicacBes cirlrgicas sdo variadas e as mais relatadas incluem
comprometimento vascular, necrose do retalho, hematoma, seroma, infecgdo, deiscéncia de
pontos e edema (CASTRO et al., 2015b; MACPHAIL, 2014)

A congestdo venosa do flap pode indicar inicio de possiveis complicacbes e séo
identificadas através das cores escuras ou azuladas no tecido ou pela observacéo de hemorragia
rapida sob o teste de uma picada de agulha (MACPHAIL, 2014). Ainda, a evolucdo do
hematoma, consequente comprometimento vascular por aumento da pressdo local e hemolise

para a necrose do retalho é relatada por Gaudio et al. (2023) e pode requerer revisao cirdrgica.
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Proot et al. (2019) descrevem que a formacgdo de necrose é multifatorial e pode estar
relacionada ao comprimento do retalho, manipulacéo cirargica inadequada, rotacdo excessiva
da base do retalho, danos vasculares por tensdo excessiva, tempo cirurgico, localizacdo da
neoplasia e comorbidades.

A utilizacdo de drenos é altamente recomendada no uso de retalhos de padrdo axial,
visto que a formacdo de seroma pode ser significativamente negativa para o processo de
cicatrizacao e viabilidade do retalho (EMMERSON; LA PUERTA; POLTON, 2019). Ainda,
este pode ser tratado com puncdo com agulha e/ou evitado com o uso de bandagens
compressivas, repouso e manipulacdo delicada do tecido (CASTRO et al., 2015b; GAUDIO et
al., 2023).

O processo infeccioso local induz a morte celular e formacédo de trombos por liberacéo
de toxinas e mediadores inflamatdrios e reducdo da disponibilidade de oxigénio por consumo
por bactérias e células de defesa. Dessa forma, a infeccdo pode ser minimizada com
manipulacdo cuidadosa do retalho, uso da menor quantidade possivel de corpos estranhos no
local da ferida. reducdo do espaco morto e administracdo de antibidticos em cirurgias longas e
pacientes imunocomprometidos (AMSELLEM, 2011).

Alternativamente, o uso de retalhos de omento livres ou pediculados foi descrito na
medicina veterinaria. Além de preencher o espago morto, comum nas cirurgias reconstrutivas
pela divulsdo extensa, 0 omento é capaz de oferecer suprimento sanguineo e linfatico extras, de
modo a disponibilizar componentes humorais essenciais no controle da infeccdo, diminuir a
possibilidade de infec¢do, promover a adesdao do tecido, reduzir o edema, estimular a
neoangiogénese (GRAY, 2005; PASCOLI et al., 2022).

Ainda que os retalhos pediculados sejam mais resistentes a infeccao por serem altamente
vascularizados, o uso do retalho de omento é potencialmente benéfico no tratamento de feridas
crénicas e/ou infectadas (WANG et al., 2012).

O emprego do laser terapia, plasma rico em plaquetas e células tronco mesenquimais
também ¢é descrito de forma promissora a fim de reduzir a ocorréncia de necrose e melhorar a
qualidade da cicatrizacdo da ferida (KEMPER et al., 2018; MARIA et al., 2021; REIS FILHO
etal., 2017)

Cabe salientar que grande parte dessas complica¢des pode ser evitada sob planejamento
pré-operatdrio e manejo pos-operatorio cuidadoso. Para tanto, cabe considerar adicionalmente
a técnica asséptica, o uso de drenos, bandagens, antibio6ticos profilaticos, técnicas para alivio
de tensdo e restricdo de movimento do paciente (AMSELLEM, 2011; CASTRO et al., 2015b).
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6 CONSIDERACOES FINAIS

O tratamento de defeitos cutaneos costuma ser bastante particular e variavel na rotina
de casos atendidos, e, devido ao conhecimento limitado, muitas vezes opta-se pelo tratamento
pela cicatrizagdo por segunda intencdo, ainda quando este ndo é o protocolo mais adequado.

As cirurgias reconstrutivas sdo versateis e extremamente Uteis no reparo de grandes
defeitos cutdneos decorrentes de traumas, patologias congénitas ou ressec¢fes tumorais
extensas. Quando executada corretamente, esta pratica promove 6timo resultado cosmético,
oferece o retorno funcional ao 6rgéo e pode acelerar o processo de cicatrizagdo a fim de
minimizar comorbidades e complicagdes.

Inimeras sdo as técnicas de reconstrucdo tecidual que variam de acordo com sua
complexidade e dependem invariavelmente de conhecimento anatdémico, experiéncia do
cirurgido e bom planejamento cirdrgico.

Portanto, dadas suas inimeras vantagens, os procedimentos de cirurgia reconstrutiva
devem ser sempre considerados em casos de defeitos cutaneos extensos com o objetivo de
diminuir o tempo de cicatrizacédo, oferecer suprimento sanguineo e barreira fisica protetora para

a ferida em questao.
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1 INTRODUCAO

A taxidermia consiste em uma técnica de conservacdo de especimes, mantendo sua
aparéncia o mais proximo possivel do animal em vida, cujo objetivo é o uso para estudos
cientificos e educacdo ambiental (SANTOS et al., 2009). O inicio da técnica se da desde o
antigo Egito, onde os egipcios apresentavam culturalmente a técnica de mumificacdo dos
faraos. Esta se difere da taxidermia, pois na mumificacdo os musculos, 0ssos, nervos e pele séo
preservados, e na taxidermia apenas a pele é preservada. A técnica foi bem estabelecida durante
0s séculos XVI e XVII, quando os gabinetes de curiosidades marcaram o inicio dos museus,
contendo pecas taxidermizadas no acervo. Apesar da técnica ter sido implementada com o
objetivo de curiosidade, estudo, apreco pela natureza e animais, atualmente a técnica € bem
difundida com o intuito de aprendizagem e educacdo ambiental. O uso de pecas taxidermizadas
contribui amplamente para o processo de estudos e didatica no @mbito académico (ALENCAR,
2021).

Por meio da técnica de taxidermia, é possivel resgatar espécimes que seriam
descartados, sendo estes normalmente acometidos por eletrocussdo devido a rede elétrica
presente nas cidades ou vitimas de atropelamento (ANDRADE; VICTORIO, 2015). Este fato
mostra o consideravel impacto ambiental causado pela convivéncia humanos-animais, uma vez
gue o desmatamento e fragmentacdo do habitat natural, provocados pelo avanco das cidades,
tém exposto os animais silvestres em risco ao convivio humano, com presenca de rodovias
perigosas e a necessidade de locomocdo em tais areas por consequéncia da perda de habitat
natural (CORTEZ, 2021).

Os animais que acabam sendo vitimas dessa relacdo, sao doados para a realizacdo da
técnica de taxidermia, esta deve ser realizada por profissional habilitado e capacitado,
preferencialmente um pesquisador de instituicdo cientifica, com a devida autorizacdo de acesso
ao uso dos animais silvestres para fins didaticos de acordo com os 6rgdos de fiscalizacdo
ambiental. Ap0s a preparacdo das pecas taxidermizadas, estas podem ser direcionadas com o
objetivo de exposi¢cdo em museus e escolas de ensino, servindo como objeto de educagéo
ambiental, onde promovem uma aproximacdo do animal com a comunidade e sensibilizagéo,
contribuindo para a conscientizacdo e preservacao ambiental (REIS, 2011).

O objetivo do capitulo é conceituar a técnica de taxidermia, a fim de mostrar a sua
relevancia tanto para a comunidade leiga, promovendo ac¢des de conscientizagdo e preservagdo
ambiental, quanto para a comunidade académica, promovendo relacdo préxima entre

pesquisador e objeto de estudo. O capitulo também tem o objetivo de contextualizar os
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espécimes doados para a realizacdo das técnicas, discorrendo sobre os impactos ambientais
sofridos pela grande parte dessas doacdes.

2 ORIGEM E CONCEITO DE TAXIDERMIA

A palavra taxidermia ¢ de origem grega, na qual “taxis’’ corresponde a dar forma, e
“derma’’ corresponde a pele. Assim, a taxidermia consiste em uma técnica de conservagao da
pele dos animais, mantendo sua aparéncia a mais proxima possivel do animal em vida, a fim de
ser usada de forma didatica em educacdo ambiental e cientifica (SANTOS et al., 2009).

Esta técnica teve origem no Antigo Egito, onde animais de estimac&o e silvestres, como
gatos e passaros, eram mumificados. No século XVI, devido ao interesse pela natureza e a
vontade de manter os animais por perto, foram desenvolvidos recursos a fim de recuperar e
melhor conservar os espécimes. Nos séculos XVI e XVII os Wunderkammern, conhecidos
como gabinetes de curiosidades, marcaram o inicio dos museus, contendo vasto acervo com
pecas taxidermizadas (Figura 1). No final do século XVIII, surgiu a técnica com 0 uso de
arsénico, sendo que em 1898, em Londres, houve a propagacdo da técnica taxidérmica, tanto
por objetivos cientificos quanto por motivos de decoracdo e troféus de caca. A partir de entéo,
a técnica passou a ser melhor estudada e trabalhada (ALENCAR, 2021).

Figura 1 — Reconstrugdo do museu Ole Worm, 1655, demonstrando diversas espécies de

animais taxidermizados compondo o acervo.
Fonte: Williams (2015).
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O ato de preservar espécies para exposicao e estudo durante seculos, permite explorar o
tempo e as espécies de forma memoravel. Assim, no passado, especialmente antes da era digital,
a técnica constituia meio privilegiado de acesso ao conhecimento de animais geograficamente
distantes ou ameacados de extin¢cdo, para além das imagens contidas nos livros de zoologia.
Assim como, um bom trabalho permitiu aos cientistas dos séculos passados aprender sobre
animais que nunca tinham visto, um trabalho mal executado ou incompleto poderia gerar
discussdes complicadas futuramente (ARMINANA-GARCIA et al., 2023).

2.1 TECNICA DE TAXIDERMIA

A técnica consiste no preparo do espécime iniciando-se pela retirada da pele separando-
a da musculatura, dos 0ssos e dos 6rgdos, com o auxilio de bisturi (Figura 2). Em seguida
utiliza-se produtos quimicos, a exemplo do bdrax (para secagem e conservacao), e sabdo a base
de arsénio para retirada de tecidos que tenham ficado aderidos a pele. Seguida a retirada de
tecido a pele devera passar pelo processo completo de secagem. Apds o completo preparo da
pele, a mesma € preenchida com algum material objetivando-se tornar a peca parecida o mais

proximo possivel do animal em vida (SANTOS et al., 2009).

Figura 2 — Demonstracdo de separacdo da pele da carcaga do animal.
Fonte: Silva et al. (2018).

Antigamente, a palha era muito utilizada para o preenchimento da carcaga, no entanto,
este método ndo é mais utilizado, sendo substituida pela serragem de madeira misturada a

parafina ralada, ou moldes de silicone ou isopor (SILVA et al., 2018). Com a evolugédo da
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técnica de taxidermia, novos materiais tém sido testados para o preenchimento da carcaca do
animal. A resina de poliuretano (Figura 3) € um material moderno, podendo servir como molde
de grande durabilidade e protecdo contra infestacdes por insetos e tracas (PRZYBYSZ;
CUNHA, 2011).

B > _
Figura 3 — Resina de poliuretano utilizada como molde da carcaca de animais na técnica de
taxidermia. A- Metade do molde de gesso preenchido com resina de poliuretano. B - Expansdo

completa da resina de poliuretano.
Fonte: Przybysz e Cunha (2011).

O poliuretano ¢é encontrado na composicao de espumas, adesivos, fibras, preservativos
e pecas de plasticos rigidas. Normalmente fornecido em duas substancias que devem ser
misturadas, e durante seu uso ele se expande lentamente enquanto endurece. A utilizagdo do
molde é importante, pois garante o preenchimento completo da pele e permite que a espécie
seja colocada de forma condizente com sua posicao natural (Figura 4) (PRZYBYSZ; CUNHA,
2011).

Figura 4 — A - Revestimento do molde de resina de poliuretano com a pele do animal. B -

Taxidermia finalizada com o animal em posi¢do natural da espécie.
Fonte: Przybysz e Cunha (2011).
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O aprimoramento das técnicas de conservacao se faz necessario, objetivando-se que o
tempo de vida Gtil dos tecidos estudados sejam aumentados e facilitado o manuseio para fins
didaticos (BACH et al., 2022).

As técnicas de taxidermia sdo variadas, de acordo com o taxidermista que ira preparar a
peca. Alguns preferem preparar a pele mantendo boa parte do cranio, enquanto outros preferem
manter apenas a parte do cranio e bico (no caso de aves). Ha ainda os que mantém apenas a
pele e o bico, e por fim, ha taxidermistas que optam pela taxidermia shmoo, na qual é realizada
a retirada da pele, o cranio inteiro e pelo menos uma das asas e um dos membros pélvicos, com
0 objetivo de preparar o esqueleto quase completo (PIACENTINI; SILVEIRA; STRAUBE,
2010).

2.1.1 Taxidermia shmoo

Esta técnica é frequentemente utilizada em cole¢des ornitolégicas, nas quais o cranio e
0 bico da ave sdo removidos da pele juntamente com 0 membro pélvico. A taxidermia shmoo é
apreciada por pesquisadores com interesse no estudo osteolégico, uma vez que é feita a retirada
total do esqueleto, com os eixos axiais e apendiculares também, sendo estes direcionados para
o0 aprendizado em osteologia, e o restante utilizado para a técnica de taxidermia (MORAES
NETO; GUILHON; SALLES, 2023).

Como mencionado anteriormente, ndo ha um padrédo na técnica aplicada em taxidermia.
Sendo assim, durante a preparacao da pega, em caso de aves, uma das asas pode ser posicionada
aberta (Figura 5). Alguns taxidermistas apreciam esta técnica, pois permite uma observacao
detalhada das faces dorsal e ventral da asa, e assim permitindo identificar detalhes que
caracterizam as diferentes espécies. Porém, como desvantagem esta técnica requer espaco
maior para acondicionar o exemplar (PIACENTINI; SILVEIRA; STRAUBE, 2010).
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.

Figura 5 — Técnica shmoo: uma das asas abertas permite melhor visualiza¢éo da face dorsal e
ventral da asa.

Fonte: Piacentini, Silveira e Straube (2010).

Normalmente a técnica shmoo néo é aplicada em mamiferos, visto que os protocolos
para preparacdo desse grupo tendem a preservar os membros toracicos e péelvicos juntamente
com a epiderme taxidermizada (MORAES NETO; GUILHON; SALLES, 2023). No entanto,
para a ordem Chiroptera, Moraes Neto, Guilhon e Salles (2023) adaptaram a técnica e
conseguiram taxidermizar exemplares tanto com as duas asas abertas, quanto com uma asa

aberta e a outra fechada (Figura 6).

-

A

i

Figura 6 — Técnica shmoo aplicada na ordem Chiroptera. A - Vista dorsal de espécime
taxidermizado com uma asa aberta e a outra fechada. B — Vista dorsal de espécime

taxidermizado com as duas asas fechadas.
Fonte: Moraes Neto, Guilhon e Salles (2023)
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2.1.2 Técnicas que podem ser associadas a taxidermia

A taxidermia consiste na técnica de conservacdo da pele dos animais (SANTOS et al.,
2009). Contudo, é possivel fazer o aproveitamento da carcaca do animal, apos a retirada da pele
para o preparo de taxidermia, utilizando algumas técnicas que serdo descritas abaixo.

A osteotécnica consiste na limpeza bioldgica, fisica ou quimica de o0ssos para
preservacao do esqueleto animal. Ela tem como objetivo facilitar o aprendizado dos alunos, por
meio da interacdo preferencialmente com os esqueletos montados, mas 0s 0ssos podem ficar
separados também. E uma técnica utilizada para aprimorar o ensino e facilitar a interacdo dos
alunos, tornando mais facil a assimilacdo da teoria. Desde o inicio da civilizacdo sdo realizadas
técnicas para o preparo de material biologico, tais técnicas sao fundamentais para a classificagcdo
das espécies, analises anatdmicas e filogenéticas, bem como ferramentas de estudo
(RANKRAPE; BAUNGRATZ; HAAS, 2020).

Figura 7 — Demonstracdo de osteotécnica em ave. A - Material necessario para a realiza¢do da
técnica, pingas, tesouras, cabo e lamina de bisturi. B - Retirada do maximo possivel de tecidos

moles. C - Imersdo dos 0ssos em agua oxigenada. D - Colagem dos 0sso0s.
Fonte: Rankrape, Baungratz e Haas (2020).

O trabalho de Rocha et al. (2021), apresenta 0 passo a passo da osteotécnica para o
preparo do esqueleto de um gato. Existem variaces na aplicacdo de osteotécnicas, no referido
trabalho o método de escolha foi a maceragdo mecénica, sendo realizada a retirada manual de
tecidos moles que recobriam 0s 0ssos da carcaca. Durante o processo de retirada dos tecidos,
0S 0SsS0S eram expostos e desarticulados, sendo organizados em partes de acordo com sua
anatomia (estruturas correspondentes ao membro toracico, estruturas correspondentes ao
membro pélvico, para as regides da coluna vertebral e do cranio). Apos a retirada total dos 0ssos
da carcaca, eles foram armazenados em frascos com agua fervente e detergente, afim de

amolecer os musculos e ligamentos aderidos nas pecas. Apds a limpeza, 0s 0ssos foram
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submetidos a imersdo de hipoclorito de s6dio com peroxido de hidrogénio a 10% pelo tempo
de 24 horas, com o intuito de clarear as pecas e ajudar na remocao de tecidos moles aderidos.
Para finalizacdo, as pecas foram colocadas para secagem em estufa a 100°C por cerca de 20
horas. Finalizado o procedimento, os 0ssos foram dispostos em uma cartolina de fundo preto

para melhor visualizagdo anatdmica das pecas, conforme Figura 8.
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Figura 8 — Esqueleto completo de um gato apds o preparo pela osteotécnica.
Fonte: Rocha et al. (2021).

No trabalho de Patone et al. (2023), foi realizada outra técnica de preparacdo
osteoldgica, no qual foi feita a dissecacdo da peca com bisturi, retirando-se todo o tecido mole
com cuidado para ndo danificar a estrutura 6ssea afim de acelerar o processo de maceracéo.
Seguidamente, para maceragdo, 0s 0ssos foram imersos em agua dentro de potes plasticos
devidamente tampados e identificados, a realizacao de troca da agua foi a cada 3 dias. Os 0ss0s
ficaram imersos na agua até que os tecidos moles fossem completamente removidos, processo
que durou 10 dias. Subsequente, os ossos foram identificados e dispostos em prateleiras para
gue ocorresse a secagem completa, em temperatura ambiente. O tempo médio de secagem dos
o0ssos foi de 48 horas.

Outras técnicas que podem ser usadas para a conservacao dos 6rgaos e visceras retirados
da carcaca dos animais € a plastinacdo e a glicerinizagdo. A plastinacdo pode ser resumida em
quatro etapas: fixacdo, desidratacdo, impregnacéo e secagem. Esta técnica consiste na retirada
completa dos liquidos e lipidios do organismo com utilizando-se acetonas, a fim de substitui-
los por polimeros de resina de epoxi, poliéster ou silicone. Estes materiais sofrem um processo
de endurecimento através de gases especificos, calor ou luz, mantendo as estruturas visiveis
macroscopicamente e histologicamente. A técnica de glicerinizaco utiliza substancia a base de
glicerol de baixa toxicidade que atua de forma satisfatdria na conservacao de tecidos biol6gicos.

A glicerina, nome comercial da substancia a base de glicerol, apresenta fungdes bactericidas e
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fungicidas, porém, uma desvantagem da técnica de glicerinizacdo é o fato de a substancia
apresentar baixo potencial para fixacdo, sendo necessério a fixacdo da peca em solugdo de
formalina a 10% antes de conservar em glicerina (FONTOURA et al., 2020).

3 LEGISLACAO

O Instituto Brasileiro de Meio Ambiente (IBAMA) é o responsavel por controlar o
material bioldgico (espécimes) no pais (ANDRADE; VICTORIO, 2015). Todas as colegdes,
sejam elas artisticas, cientificas ou didaticas, devem ter cadastro no IBAMA, e 0s animais
utilizados precisam ser adquiridos de forma legal (REIS, 2011). O controle comegou a ser
realizado com respaldo da Instrugdo Normativa n® 154, de 1 de marcgo de 2007, que abrangeu o
Sistema de Autorizacdo e Informacédo em Biodiversidade (Sisbhio) (IBAMA, 2007). No entanto,
a Instrugcdo Normativa n°® 154 de 2007 foi completamente revogada pela Instru¢cdo Normativa
n® 3 de 20 de marco de 2015 (IBAMA, 2015). A legislacdo vigente é responsavel por certificar
o recolhimento e o transporte dos espécimes encontrados, e ainda, prover a destinacdo correta
para fins cientificos e didaticos (ANDRADE; VICTORIO, 2015).

No Brasil é vedada a manutencdo de animais silvestres sem a autorizagdo dos 6rgaos
competentes, sendo passivel de pena de incorréncia em crimes ambientais (REIS, 2011). Para
0 uso do material bioldgico em estudos, o pesquisador responsavel precisa obter autoriza¢ao ou
licenca permanente de coleta com objetivo cientifico por meio de cadastro no site referente ao
IBAMA-Sisbio, e solicitar a requisicio (ANDRADE; VICTORIO, 2015). E importante que 0
pesquisador seja graduado e desenvolva atividades de ensino ou pesquisa, além de manter
vinculo formal com instituicdo cientifica (REIS, 2011).

A Instrucdo Normativa n° 154, de 1 de mar¢o de 2007, estabelecia que o pesquisador
obtivesse boletim de ocorréncia em conjunto com a autoridade policial, evitando mal-
entendidos caso ocorresse alguma acdo de fiscalizacdo (IBAMA, 2007). A Lei de Protecdo a
Fauna (n°5197-67) é clara ao proibir a destruicdo, perseguicao, utilizagdo, caca ou recolhimento
de animais silvestres, exceto em determinadas situagdes, como no caso da coleta de material
com destinacgdo cientifica (BRASIL, 1967).

4 IMPACTO AMBIENTAL

Impacto ambiental, de acordo com a Lei n° 6.938 de 31 de agosto de 1981, ocorre

quando alguma energia ou forma de matéria decorrentes de atividades humanas causam
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alteracOes bioldgicas, quimicas e fisicas no ambiente (BRASIL, 1981). Espécimes animais,
vitimas de impactos ambientais sendo estes normalmente acometidos por eletrocusséo devido
a rede elétrica presente nas cidades ou vitimas de atropelamento, que seriam descartados podem
ser doados para a realizacdo da técnica de taxidermia passando a contribuir para educacao
ambiental (ANDRADE; VICTORIO, 2015).

O aumento da populacdo urbana é uma das principais causas dos problemas
socioambientais, visto que o crescimento populacional demanda alto consumo de recursos
naturais ndo renovaveis e renovaveis. A gestdo socioambiental urbana apresenta-se como
grande desafio para se compreender e promover de forma eficaz (BORGES et al., 2020). O
processo de urbanizagdo traz consigo consequéncias negativas implicando na perda de
biodiversidade, pode-se citar a poluicdo da agua e do ar, polui¢do sonora, acumulo de lixo, entre
outros tipos de consequéncias geradas pela urbanizacdo. E possivel observar que o crescimento
continuo da urbanizagdo, juntamente com a industrializacdo, os habitos e meios de vida da
populacdo sdo contrarios ao meio ambiente, colocando em risco 0 meio natural (FURTADO et
al., 2020).

A rede elétrica instalada devido ao processo de humanizacdo também impacta
negativamente na biodiversidade por meio da modificagdo do habitat natural durante sua
instalacdo, além de aumentar o risco de incéndios florestais. Acidentes com animais silvestres
devido as linhas de distribuicdo de energia elétrica é uma realidade. Apesar de vérias espécies
serem acometidas, as aves sdo as mais afetadas por acidentes elétricos, possivelmente pelo
comportamento natural da espécie em repousar nos postes para descanso, além de usar como
pontos de caga e nidificacdo. A maioria dos animais acometidos por eletrocussdo vém a 6bito,
0s que sobrevivem ficam com sequelas graves e ndo conseguem retornar a natureza (TINOCO
etal., 2022).

A construcdo de rodovias para trafego humano, causa incontaveis impactos ambientais
para a fauna silvestre. O estresse ocasionado pelas estradas, afeta a tomada de decisdes dos
animais que passam a dividir parte do seu habitat natural. Estes precisam se locomover para
procura de alimento, &gua, abrigo, alojamento de ninhos, postura de ovos, locais para
acasalamento e rota de fuga. As consequéncias geradas por essas altera¢cdes no comportamento
natural dos animais, atingem a sobrevivéncia e perpetuacdo das espécies, gerando grandes
impactos a fauna silvestre. E consideravel alegar que os impactos negativos gerados pelas
rodovias geram perda de especies silvestres e diminuigdo do habitat natural (AZEVEDO, 2022).

Medidas de prevencdo precisam ser direcionadas para diminuir o impacto da

urbanizacéo a fauna silvestre, sendo o plantio de arvores e a construcdo de passagens de fauna
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(corredores verdes) alternativas relevantes. Ainda assim, o atropelamento de animais silvestres
que transitam pelas rodovias pode ocorrer, seja pela fragmentacdo da paisagem ou pela
necessidade de deslocamento para suprir as necessidades naturais da espécie. Um outro fator
pode esclarecer o ciclo de atropelamento nas rodovias, sendo a presenca de cadaveres de
animais que foram vitimas meio de atracdo para que outros animais se dirijam para a estrada,
gerando um ciclo de atropelamentos (CORTEZ, 2021).

A intercessdo do poder publico € fundamental para atuar na amenizacao dos problemas
socioambientais, sendo necessario trazer solugdes para os problemas de crescimento urbano e
desenvolvimento acentuado das cidades. E preciso estudar e diminuir os impactos do
crescimento civil nos prejuizos direcionados ao meio ambiente (BORGES et al., 2020).

O Estudo de Impacto Ambiental (EIAS) e o Relatério de Impacto Ambiental (RIMAS),
sdo documentos voltados para a sustentabilidade, cujo objeto é avaliar a intensidade e dimensao
do impacto ambiental. Eles visam minimizar os impactos causados pelas construgdes civis
através de medidas efetivas, sendo regulamentados pelo Ibama. Um exemplo de suas acGes
seria a implantacdo das unidades de conservacdo (UC’s) e a construgdo de corredores
ecologicos, a fim de minimizar o impacto da fragmentacdo de habitat causada pela construgédo
de rodovias, fazendo uma interligacdo entre as paisagens e tornando o deslocamento dos
animais silvestres mais seguro (CORTEZ, 2021).

5 EDUCACAO AMBENTAL A COMUNIDADE LEIGA

A educacdo ambiental é caracterizada por um conjunto de acGes sociais, a base de
conhecimento, vocacdo, atitudes e qualificacbes destinadas para a conservacdo do meio
ambiente, fundamental para a sustentabilidade e a qualidade de vida (GOTTSCHALL et al.,
2022). A educacdo ambiental consiste numa area do conhecimento essencial para sensibilizar a
populacdo sobre a importancia de conservar as espécies nativas e o ambiente onde vivem
(BACH et al., 2022).

O objetivo da educagdo ambiental € formar cidaddos criticos em relagdo a protecdo
ambiental, sendo as criangas e o0s jovens fundamentais neste processo servindo como fonte de
informagdo e disseminacdo do conhecimento adquirido com a educagcdo ambiental.
(RANKRAPE; BAUNGRATZ; HAAS, 2020).

E possivel dizer que os museus e as pecas conservadas, dentre elas as taxidermizadas,
disponiveis no acervo sdo Otimas alternativas para proporcionar a interacdo do leigo em

processo de aprendizagem com o objeto de estudo. Essa relagdo tedrico-préatica, sensibiliza,
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facilita no aprendizado e fomenta a participacdo ativa da comunidade na defesa do meio
ambiente (BACH et al., 2022).

6 ENSINO A COMUNIDADE CIENTIFICA

A criatividade e a didatica sdo de suma importancia nos centros universitarios. O uso de
algumas técnicas, como a taxidermia, auxiliam a atrair a atencao dos alunos permitindo que o
processo de aprendizagem seja mais descontraido e eficaz, com isso o conteudo administrado
passa a ser melhor compreendido (ANDRADE; VICTORIO, 2015).

A taxidermia esta presente em disciplinas de diversos cursos de graduacgdo, como em:
anatomia animal, fisiologia veterinaria, ecologia, biologia da conservacdo, entre outras. E
possivel observar a sua relevancia para os estudantes de graduacdo bem como para 0s
pesquisadores, por trazer informacdes acerca do espécime conservado, importancia ambiental
e compreensdo de como as a¢Bes antropicas afetam a vida dos animais estudados, incluindo
também espécimes de diversas regides e que ndo sado mais encontrados na natureza nos dias de
hoje. Além disso, prepara o graduando para disseminar a educacdo ambiental a populacéo leiga,
seja pelo aprendizado com o estudo dos animais taxidermizados, ou por aprender a técnica de
taxidermia durante a graduacdo, e ter capacidade técnica de produzir pe¢as que poderdo ser
utilizadas em exposicoes (HIMPEL et al., 2023).

Em cursos como medicina veterinaria e biologia, a disciplina de anatomia animal é
indispensavel no processo de aprendizagem, pois o conhecimento adquirido e a anatomia
comparada sdo a base para as aplicagdes praticas de clinica e cirurgia, e zoologia sendo
fundamental para a formacdo profissional do estudante. Para facilitar este processo, as pecas
anatdmicas auxiliam na melhor correlacdo dos termos e nomenclaturas, melhoram a
compreensdo didatica, e tornam a disciplina mais compreensivel e dindmica (ROCHA et al.,
2021).

7 CONSIDERACOES FINAIS

A taxidermia apresenta grande relevancia didatica tanto no ensino basico, cujo objetivo
¢ focado na educacdo ambiental, quanto no ensino a nivel de graduagdo, cujo objetivo €
aprofundar os estudos e unir contetdos teérico-praticos contribuindo para o aprendizado. E
importante frisar o impacto da educagdo ambiental na conservacdo das espécies, uma vez que

infelizmente grande parte dos espécimes usados na técnica sofrem consequéncias devido ao
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estreito convivio com 0s humanos, como atropelamento e eletrocussdo. O uso das pecas
taxidermizadas para educacao trazem aproximacéo e sensibilidade com o tema e fomentam o

cuidado com o meio ambiente.
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