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Resumo

A Miopatia atipica, MA, ¢ uma doenga emergente em alguns paises europeus, que
afecta cavalos no pasto, caracterizada por fraqueza sibita, dectibito prolongado e degeneracéo
muscular aguda. Tem-se verificado recentemente um aumento do niimero de surtos, incluindo
em paises em que a doenga nunca fora diagnosticada anteriormente, o que justifica o presente
estudo, que tem como objectivo a contribui¢do para a descrigdo do perfil epidemiolégico da
MA, com base na descrigdo de dados geograficos, demograficos e clinicos de casos
confirmados e suspeitos de MA, observados num Hospital Equino de referéncia, na Bélgica,
durante o Outono de 2010.

Foram incluidos na andlise retrospectiva da série de casos clinicos estudados tanto a
identificagdo fenotipica de cada individuo, assim como as respectivas praticas de maneio,
incluindo condigdes de pastoreio, histéria clinica e achados bioquimicos e, sempre que
possivel, histopatolégicos.

Os sinais clinicos ocorreram em condigdes climaticas desfavoraveis. Os sintomas mais
frequentes incluiram fraqueza e recusa em mover-se. As concentra¢des de creatinina quinase,
CK, variaram entre 20360 UI/L a 213350 UI/L nos casos confimados, CC e casos de elevada
probabilidade, CEP para miopatia atipica, MA.

A associagdo de MA com as condigdes climéticas sugere que o maneio das pastagens ¢

de extrema importancia na prevengdo da condigio.

Palavras — chave
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Abstract

The atypical myopathy (AM) is a disease which is emerging in some European
countries that affects grazing horses and is characterized by a sudden weakness as well as a
prolonged state of lying down and acute muscular degeneration. Recently, it has been verified
that the number of cases is increasing, including in countries in which the disease had not
been diagnosed before. This justifies the present study whose goal is to contribute for the
epidemiologic profile of AM based on the description of geographic, demographic and
clinical data of confirmed and suspected cases of AM, observed at the referenced Equine
Hospital, in Belgium, during the Fall of 2010.

In the retrospective analysis of the cases included in this study, the phenotypic
identification of each individual as well as its handling practices, including the grazing
conditions, clinical history, biochemical findings and, when possible, histopathological
findings have been included. In this study, the most frequent clinical signs include weakness
and refuse to move. The concentration of creatinine kinase vary between 20360 UI/L a
213350 UI'L in confimed cases, CC and high probability cases, CEP for atypical myopathy,
MA.

The association of MA with climatic conditions suggest that the management of

pastures is of primary importance to prevent this condition.

Key words
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Abreviaturas

IV — Intravenoso
IM — Intramuscular
MI — mililitros
Kg- kilogramas
Bid - duas vezes ao dia
Qid — Quatro vezes ao dia
SC- Subcutdneo
PSI — Puro Sangue Inglés
CK-CK
AST — Aspartato aminotransferase
LDH - Lactato desidrogenase
AINS — Anti-inflamatérios ndo esterdides
PSSM — Miopatia por acimulo de polissacarideos
RER — Rabdomiolise recurrente induzida pelo exercicio
PAS — Polissacarideo Acid Shiff
WMD - Doenga do mUsculo branco
IgA — Imunoglobulina A
IgG - Imunoglobulina G
HYPP - Paralisia hipercalémica periodica
GBED - Deficiéncia enzimatica para associagdo ao glicogénio
EMND - Doenga do neur6nio motor
AMAG - Grupo de Alerta de MA
MADD - Deficiencia multipla a nivel da acetilcoA desidrogenase
FAD — Dinucleétido adenina flavina
TesL — Toxina letal do Clostridium sordellii
PaO2 — Pressdo parcial de Oxigénio
LDHtot — Lactato desidrogenase total
ALT — Alanina aminotransferase
ALP - Fosfatase alcalina
GGT — y-glutamil transferase
SDH — Sorbitol desidrogenase
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% — Percentagem

ATP — Adenosina trifosfato

ADN - Acido desoxirribonucleico

CC - Casos Confirmados

EP — Casos com elevada probabilidade
D — Casos duvidosos

OD - Casos com outro diagndstico
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INTRODUCAO

1. Contextualiza¢io geral das miopatias

Este trabalho concentra-se principalmente nas miopatias que provocam rabdomioélise e
na Hipercalémia paralizante periddica, HYPP, pois sdo fundamentalmente estas as miopatias
que podem constituir um diagnéstico diferencial com a miopatia atipica, MA, (Votion & van
Galen, 2009), que constitui o tema central deste trabalho. No vio ser referidas outras doengas
com envolvimento muscular e/ou neurolégico tais como a “grass disease”, a doenca do
neurénio motor, EMND nem outras que afectam os poldros, entre as quais a miopatia
nutricional por caréncia em vitamina E e Selénio e a deficiéncia enzimatica para associagio
ao glicogénio, GBED, do cavalo Quarto de Milha ou raga aparentadas (Cassart et al.,2008).

A rabdomiolise € a lise da célula muscular esquelética com consequente libertagdo do
seu conteudo intracelular na corrente linfatica, sanguinea e eventualmente urinaria (Votion &
van Galen, 2009).

As rabdomiolises podem ter diferentes origens podendo ser hereditdrias ou adquiridas
ou ainda de origem desconhecida (Cassart et al., 2008). Podem dividir-se, muito
sumariamente, em miopatias induzidas pelo exercicio e miopatias ndo associadas ao exercicio
(Cassart et al.,2008). A classificagdo das miopatias segundo a sua origem € bastante complexo
pois qual que seja o processo inicial, os sinais clinicos e as lesdes histolégicas sdo muitas
vezes pouco especificas (Votion, 2005).

Podem dividir-se as lesdes histopatologicas que caracterizam as miopatias em 4
grandes grupos: as que se caracterizam por uma modificagdo evidente do aspecto das fibras
musculares, as que se caracterizam por um infiltrado celular intersticial, as que se
caracterizam por uma modificagdo evidente do aspecto das fibras musculares e, finalmente, as
que ndo tém uma expressdo morfoldgica evidente ou apresentam diferentes tipos de lesdes

concomitantes (Cassart et al., 2007).

1.1. Miopatias induzidas pelo exercicio

Ao longo do tempo, foram dadas varias denominagdes as miopatias induzidas pelo
exercicio, entre as quais se destacam: a sindrome de rabdomidlise equina, rabdomidlise

cronica intermitente, azoturia, doenga das segundas-feiras e “tying-up (Votion, 2005), cujos

Universidade Luséfona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Medicina Veterinaria
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métodos de diagndstico actuais, classificam em diferentes tipos de miopatias (Art et al., 2000 ;
Van Vleet & Valentine 2007).

As miopatias induzidas pelo exercicio podem ter um cardcter recorrente se o problema
persistir ao longo do tempo ou esporddico, neste caso relacionadas com o exercicio (Mac
Leay, 2004).

Todos as ragas de cavalos podem sofrer um episodio de miopatia de esfor¢o (Valberg
et al., 1999), no entanto, algumas ragas estdo predispostas a desenvolver certos tipos de
miopatias induzidos pelo exercicio, como € o caso de cavalos de tragdo, cavalos puro sangue
inglés, PSI, e cavalos quarto de milha (Van Galen et al., 2008).

Animais alimentados com ragdes de elevado teor energético, dos quais sdo esperados
resultados desportivos ou cavalos com um deficiente aporte nutricional estdo igualmente
sujeitos a desenvolver miopatias (Dranchak e tal., 2005). Finalmente, cavalos com um maneio
deficiente ou mesmo ausente e cavalos no pasto sujeitos a condigdes climaticas rigidas estdo
também predispostos ao desenvolvimento da doenga (Reed et al., 2004).

O mecanismo bésico da doenga induzida pelo exercicio € ainda bastante incerto mas é
comum uma anamnése de vérios dias sem exercicio, associado a uma alimentagdo rica em
hidratos de carbono, seguido de uma sessdo de treino intensa (Hosie et al. 1986).

Existem vérias teorias que explicam a fisiopatologia das miopatias induzidas pelo
exercicio, uma de entre elas, defende que o glicogénio acumulado no musculo durante o
repouso € utilizado aquando do exercicio com consequente produgdo excessiva de lactato e
acidose ldctica o que ird promover as contracturas musculares e sintomas de miopatia, ainda
que por si so, a acidose ndo provoque a miopatia (Davis, 2006).

Outra, baseia-se no facto de que a vitamina E e o Selénio contribuem ao bom
funcionamento das células e a sua deficiéncia promove o aparecimento de miopatias (Votion,
2005). De facto, verifica-se uma baixa concentra¢do nestes elementos consistente nos
diferentes casos de rabdomidlise (Mac Leay, 2004) mas ndo existem estudos que demonstrem
que estes sdo efectivos na prevengdo das miopatias e por essa razdo ndo estd provada a relagdo
entre a caréncia nestes elementos e os casos de rabdomidlise (Valberg, 2009).

Mais recentemente demonstrou-se que o mecanismo das miopatias induzidas pelo
exercicio, se baseiam num defeito de regulagdo do calcio intracelular, com consequente
hipercontragdo, activa¢do das proteases, fosfolipases e activagdo das proteinas que promovem

a contragdo muscular (Cassart et al.,2008).
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A lesdo histopatolégica mais frequentemente observada no caso de rabdomidlise
associada ao exercicio ¢ a degenerescéncia muscular massiva acompanhada de mioglobintria
(Carthé et al., 1976). As fibras musculares tipo II sdo preferencialmente atingidas (MacEwen
& Hulland, 1986).

1.1.1. Miopatias Esporadicas

As miopatias esporadicas, correspondem a um, ou mais, episodios isolados ao longo
da vida do animal (Norton & Johnson, 2009). Ao contrario das miopatias recorrentes, as
esporddicas ndo estdo normalmente associadas a qualquer anomalia muscular, estando
unicamente relacionadas com uma sessdo de treino violenta, excessiva ou simplesmente
inadaptada (Votion & van Galen, 2009). Este tipo de rabdomiélise pode ocorrer em cavalos
de todas as ragas e em qualquer modalidade desportiva (Cassart et al.,2008), sendo no entanto
mais frequente em cavalos com objectivos de competi¢do e dai muito documentada em
cavalos PSI (Reed et al., 2004).

As miopatias esporddicas parecem estar relacionadas com uma deficiéncia a nivel
energético celular e/ou a um desequilibrio electrolitico acompanhado de hipocalémia (Van
Vleet & Valentine, 2007).

Alguns dos factores que promovem o aparecimento de miopatias esporadicas sdo:
condigdes climdticas rigorosas ou simplesmente durante o Inverno, infecgdes respiratorias
(Beech 1997), desequilibrios electroliticos (Beech, 1997), ragdes demasiado ricas em hidratos
de carbono (MacLeay et al 1999), factores hormonais, visto que ocorre mais em fémeas ¢
parecem aumentar no caso de estas terem implantes de progesterona (Macleay e tal 1999) e
factores psicogénicos (Cassart et al.,2008). Nos humanos estd descrito uma associagio entre
os problemas musculares e o hipotiroidismo (Reed et al., 2004). Apesar de este nio estar
provado nos cavalos, a suplementagdo com tiroxina parece aumentar a performance e
diminuir a incidéncia de miopatias que possam estar relacionadas com o hipotiroidismo nestes
animais (Waldron-Mease, 1979).

Os sinais clinicos documentados neste tipo de miopatia variam desde intolerincia ao
esforgo até a impossibilidade efectuar qualquer tipo de movimento (Dranchak et al., 2005). E
frequente descrever-se como sinais clinicos associados a miopatias associadas ao exercicio,
dor & palpagdo na regido lombossagrada acompanhada de transpiragdo, respiragdo superficial

e tremores musculares (Van Vleet,1996).
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O diagnostico clinico pode ser confirmado pelo aumento das enzimas musculares em
especial a CK (Beech, 1997; Art et al., 2000). E necessario atingir valores na ordem dos
10000 UI/L para se considerar a mi6lise como significativa (Volfinger et al., 1994), ainda que
um episddio de miopatia possa ser considerado em cavalos saudéveis cujos valores de CK
atinjam entre 700 a 900 UI/L apés um treino mais ou menos intenso (Votion & van Galen,
2009). Também com interesse diagnostico, a aspartato aminotransferase, AST, enzima
citolitica e mitocondrial essencialmente encontrada no miusculo-esquelético, miocardio e
figado, com um pico de actividade 18 horas apds o esforgo e que pode persistir aumentada em
relagdo aos seus valores normais de 200 - 400 UI/L durante 7 a 14 dias apés um trauma
(Votion, 2005). A lactato desidrogenase, LDH, mais precisamente LDH5 ¢ a LDH4 tém
igualmente interesse diagndstico sendo que neste caso, o pico de concentragio plasmatica
destas enzimas ocorre 12 horas ap6s o esforgo e os valores normais variam entre os 100 e 400
UI/L (Votion, 2005). Estas duas tltimas enzimas podem estar associadas a lesdes outras que
as de origem muscular e por essa razdo, esta situa¢do deve ser verificada antes de ser atribuido
0 seu aumento a uma causa muscular (Mac Leay et al., 1999). Devem ser analisadas as
fracgdes de sddio, potdssio, cloro e célcio que tém uma importincia primordial na
contractilidade muscular, tendo em conta que a sua deplegdo, pela transpiragio ou
deficiéncias nutricionais, podem induzir sintomas de rabdomiélise, principalmente apds o
exercicio, altura em que os animais estdo mais desidratados (Norton & Johnson, 2009). E
importante notar que os valores da analise urindria, na presenga de mioglobiniria, visivel pelo
escurecimento da urina a partir de 40 mg de mioglobina por 100 ml de urina, podem impedir
os diversos métodos de andlise, na sua maioria colorimétricos (Carthé et al., 1976). Como
teste diagnostico das miopatias induzidas pelo exercicio pode ainda fazer-se um teste de
esforo em que se faz uma andlise de sangue antes e depois de 15 minutos de exercicio,
dividido entre 2 minutos de passo e 13 minutos de trabalho a trote a guia, de forma a avaliar o
aumento das CK, AST e LDH eventualmente, sendo que um aumento de 2.5 vezes do valor
inicial de CK 4 a 6 horas e 50% da actividade da AST 12 a 24 horas pés-exercicio, traduzem
uma miopatia (Votion & van Galen, 2009). Finalmente € possivel atingir um diagnéstico
definitivo pela realizagdo de uma bidpsia muscular, que evidenciara sinais de um episédio
agudo de rabdomidlise pela hipercontragdo das fibras, associado a edema intersticial na

maioria dos casos (McEwen & Hulland, 2003). Pode observar-se uma degenerescéncia
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muscular massiva em que os midcitos preferencialmente atingidos sio os de tipo II (Volfinger
etal., 1994).

Antes mesmo de obter um diagnéstico que permita identificar a causa da miopatia,
pode instaurar-se uma fluidoterapia oral ou intravenosa sempre que o cavalo ndo recupera em
30 minutos (Reed et al., 2004). Esta fluidoterapia torna-se de extrema importincia pois
existem graves riscos de comprometimento renal no caso de uma rabdomidlise severa (Votion
& van Galen, 2009). Alguns autores aconselham a administragio de diuréticos como a
furosemida para combater a nefrotoxicidade da mioglobina (Valberg et al., 1999). Os cavalos
com um episodio de miopatia esporadica devem ser imediatamente refrescados e recolhidos
na box (van Galen et al., 2011). Devem limitar-se os estimulos exteriores a0 maximo e
preparar-se o solo na eventualidade do cavalo se deitar (Hosie et al.,1986).

Na maioria dos casos devem ser administrados Anti-inflamatdrios, AINS, para
controlar a dor e a inflamagdo muscular (Pope & Heslop, 1990), no entanto o uso de
relaxantes musculares como o Dantroleno, especialmente utilizado no caso das miopatias
recorrentes, ndo esta descrito como eficiente no tratamento de casos agudos (Votion & van
Galen, 2009). E recomendada a administragio de Vitamina E e Selénio visto que sdo
antioxidantes utilizados pelo musculo ainda que ndo esteja descrita a sua eficicia no
tratamento da rabdomidlise (Votion & Serteyn, 2008, a). Finalmente o cavalo deve voltar a
praticar exercicio de forma lenta e gradual e o veterindrio deve avaliar regularmente as
concentragdes das suas enzimas musculares (Reed et al., 2004). No momento em que o
cavalo regressa aos treinos, deve ser instituida uma alimentagdo rica em gordura pela adigio
de 6leos vegetais e pobre em hidratos de carbono nos animais afectdos, até que os valores de
CK atinjam a normalidade (Mac Leay, 2004). Esta alimentagdo pode ser mantida pois esta

provado ser bastante efectiva na prevengdo de miopatias (Reed et al., 2004).

1.1.2. Miopatias Recorrentes

A rabdomi6lise recorrente induzida pelo exercicio, ¢ uma doenga que se traduz por
episodios repetidos de miopatia nos cavalos geneticamente sensiveis devido a defeitos
subjacentes da célula muscular. (McEwen & Hulland, 2003). Até aos dias de hoje foram
identificadas duas causas hereditarias de rabdomiélise recidivante, a primeira, a rabdomiélise
por acumulagdo de polissacarideos, PSSM, e a rabdomidlise recorrente induzida pelo

exercicio, RER (Ward et al., 2000). A mutagéo causal ndo foi identificada até aos dias de hoje
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mas o seu método de transmissdo € inequivocamente autossémico dominante (MacLeay et al.,
1999; Dranchak et al., 2005). Exite ainda um teste funcional para despistar ou mesmo
confirmar os cavalos geneticamente predispostos (Cassart et al., 2009) Trata-se de um teste in
vitro , tendo por base uma bidpsia, em que se faz uma estimulacio com cafeina, com halotano
ou com potdssio. (Ward et al., 2000).

A PSSM e RER apresentam sinais clinicos semelhantes que incluem, contracturas,
rigidez e fasciculagdes musculares associado a transpiragdo, taquicardia, relutdncia em
realizar movimentos ou mesmo decibito persistente (Bidwell et al.,2004). Os musculos
afectados apresentam-se firmes, quentes e dolorosos a palpagio (Valberg, 2009). Os sinais
indicativos de patologia estdo cingidos particularmente aos musculos dos membros
posteriores ainda que os anteriores também possam estar afectados (Mac Leay, 2004).

As alteragdes a nivel bioquimico so igualmente semelhantes para os dois tipos de
miopatias citadas com severo aumento CK, que pode atingir valores acima de 100000 U/I
(Votion, 2005). A aspartato amino transferase, AST, por sua vez, demora 12 a 24 horas a
atingir o pico de maxima concentragdo e os seus niveis mantém-se elevados por 4 a 7 dias
(Bidwell et al.,2004). O dano muscular provoca também a libertagio de mioglobina e

consequente mioglobintria (Pope & Heslop, 1990).

1.1.2.1. Miopatia devido ao armazenamento de polissacarideos

A PSSM ¢ uma doenga descrita principalmente em Quarter Horses, devido a um gene
autossomico recessivo, (De La Corte et al., 2002 ; MacCue et al., 2008), mas também em
cavalos Paints, Warmbloods, Apaloosas ¢ Draftbreed (Valberg et al., 1999). Este tipo de
miopatia pode ocorrer em cavalos de qualquer idade (Valentine et Cooper, 2005) e foi
identificada maioritariamente em fémeas (70%) (Rush, 2006). Acredita-se que os cavalos,
geneticamente predispostos, que passam mais tempo na pastagem sofrem menos episodios
deste tipo de miopatia (Reed et al., 2004).

A PSSM estd associada ao armazenamento excessivo de glicogénio e polissacarideos
nas fibras musculares (Cassart et al.,2008), sendo que estes sdo dificilmente utiliziveis como
substrato energético (Firshman et al., 2006). A sintese excessiva ou anormal de glicogénio,
associada a uma maior sensibilidade a insulina parece estar na origem desta patologia (Rush,
2006). A acumulagdo de glicogénio ocorre ao longo do tempo e os sinais clinicos nio sdo

normalmente identificados nos primeiros anos de vida (Bidwell et al.,2004).
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As mitocondrias destes cavalos revelaram uma elevada capacidade anaerdbica e ocorre
uma produgdo de lactato excessiva durante o exercicio nestes animais (Valberg et al., 1999).
Esta doenga relaciona-se com a utilizagdo do glicogénio e ocorre em animais calmos ao
contrario da RER (Dranchak e tal., 2005), em que os cavalos tém um temperamento nervoso e
as irregularidades aparecem a nivel dos canais de célcio (Rush, 2006).

Os cavalos atingidos apresentam transpiragdo intensa, tremores musculares, adoptando
muitas vezes uma posi¢do de necessidade de urinar (Votion, 2005). Os animais apresentam
dificuldade em mover os posteriores, em recuar e em muitos casos simplesmente em mover-se
(Valentine, 1999). A queixa mais frequente no caso da PSSM ¢ a intolerincia ao exercicio
(Rush, 2006).

Como métodos de diagnostico, pode realizar-se um teste de esforgo, consistindo em 15
minutos de exercicio cujo esforgo € progressivamente aumentado (Norton & Johnson, 2009)
este € suficiente para identificar cerca de 80% dos cavalos com PSSM em que ocorre um
aumento de CK acima de 600 U/L, 4 a 6 horas apés o exercicio (Rush, 2006). Ainda que
ocorra um aumento significativo das enzimas musculares no sangue s6 as bidpsias musculares
permitem obter um diagnéstico definitivo (Cassart et al.,2008). As enzimas permanecem
elevadas por longos periodos mesmo em repouso (Rush, 2006). Est4 indicada a bidpsia do
musculo semi-membranoso (Valberg et al., 1999), mas também do musculo semi-tendinoso
(Votion, 2005). Os casos de PSSM, sdo identificados histolégicamente pela presenca de
vacuolos sob os sarcolemas musculares, depdsitos de glicogénio e ainda inclusdes amilase
resistentes, Polissacharyde Acid Shiff, PAS, positivas, associados a elevagdes de CK nas
primeiras 2 a 3 semanas de exercicio (Bidwell et al.,2004).

O cavalo pode ndo estar apto a competir a niveis elevados se a condicdo for severa, no
entanto, inGmeros animais mantém boas performances apesar de alguns episddios de
rabdomiolise devido a PSSM (Davis, 2006).

Aconselha-se manter um treino regular ja que uma boa condigdo corporal ajuda a
diminuir as crises de miopatia (Reed et al.,, 2004). O tratamento baseia-se no aumento da
capacidade oxidativa do musculo esquelético através de um treino progressivo que deve
aumentar alguns minutos a cada dia até que este trote sem dificuldade durante 30 minutos a
guia, momento no qual pode comegar a ser montado (Hosie et al. (1986). Outro ponto

importante no tratamento inclui a adopgdo de uma dieta rica em 4cidos gordos e eliminagdo da
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fonte de hidratos de carbono (Rush, 2006), visto que as necessidades energéticas podem ser

asseguradas pelos lipidos sem aumento da glicémia ou insulinémia (Cassart et al.,2008).

1.1.2.2. Miopatia recorrente devido ao exercicio

A RER, € uma miopatia que atinge sobretudo cavalos PSI (Davis, 2006), com especial
incidéncia nos cavalos jovens, principalmente em animais de 2 anos de idade (Votion, 2005).
Acredita-se no cardcter hereditario da RER devido a um gene autossémico dominante (Ward
et al., 2000).

As claudicagdes predispdem os animais a este tipo de miopatia assim como o excesso
de exercicio (Votion, 2005; Macley et al., 1999). Uma alimentagio rica em energia provoca
um aumento da ansiedade dos animais o que predispde ao aparecimento desta condigio
(Votion, 2005). O temperamento do cavalo € outro factor relevante sendo que 48% dos
cavalos afectados sdo animais bastante nervosos (Ward et al., 2000). Também na RER as
fémeas sdo as mais afectadas estando estimado um valor superior em 65% de animais
atingidos deste sexo (Davis, 2006). Finalmente torna-se importante referir que os episddios de
RER ocorrem mais frequentementee num treino de galope médio do que a passo, trote ou
mesmo durante uma corrida em cavalos galopadores (Macley et al 1999). A doenga ocorre por
um mecanismo que ainda ndo foi bem esclarecido apesar de ser comummente aceite que
existe um defeito na regulagdo do cdlcio na origem da patologia (Bidwell et al.,2004). Ao
contrdrio dos casos de PSSM, os animais afectados por RER apresentam contracgdes
musculares anormais semelhantes 4 miopatia devido a hipertermia maligna, que ocorre
induzida pelo stress e igualmente associada a uma inadequada regulagio do calcio intracelular
(Valberg et al., 1999).

Os sinais clinicos incluem rigidez anormal dos musculos atingidos, transpiragio
intensa, frequéncia respiratéria anormalmente elevada e reniténcia em mover-se (Votion &
van Galen, 2009). Também na RER os misculos dos membros posteriores sio os mais
afectados (Votion, 2005).

O diagnostico da RER baseia-se no aumento das CK até valores de 100000 UI/L mas
alguns casos subclinicos podem ser detectados com valores de CK de cerca de 10000 UI/L,
assim, mais uma vez, a forma mais indicada de obter o diagnostico € através da bidpsia

muscular com coloragdo hematoxilina-eosina (Cassart et al., 2008).

Universidade Luséfona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Medicina Veterindria
17



Rita Pereira Caldas Vilarinho/ MA: Andlise de casos clinicos

As alteragdes histologicas do animal afectado por RER, demonstram células
musculares com o nicleo dirigido para o centro da célula em vez estar sob a membrana
sarcoplasmatica como € o caso nas células nos cavalos saudaveis (Cassart et al.,2007).

O tratamento da RER implica controlar a desidratagdo através de fluidoterapia,
assegurar a analgesia e promover o repouso do animal até que a actividade enzimatica volte
ao normal (Valberg et al., 1999). Normalmente os cavalos com este tipo de patologia sdo
animais nervosos que apresentam elevagdes intermitentes da CK durante as duas semanas que
seguem a crise de miopatia (Votion, 2005). Para estes animais aconselha-se além do repouso,
diminuir-se a0 médximo os factores stressantes do meio envolvente (Votion & van Galen
2009). Deve iniciar-se uma dieta rica em gordura e pobre em hidratos de carbono e um plano
de trabalho equivalente ao adoptado no caso da PSSM (Bidwell et al., 2004).

A prevengdo da RER reside no limite das condi¢gdes que podem eventualmente
provocar ansiedade nos animais e eventualmente medicar estes animais com sedativos ligeiros
antes do exercicio. (Votion & van Galen, 2009). Pode ainda administrar-se um inibidor da
libertagdo de célcio a partir do retiniculo, como o dantroleno (Valberg et al., 2009).
Finalmente estes cavalos devem receber diariamente electrélitos para evitar a desidratagdo

que facilita o aparecimento dos sintomas de RER (Macley et al., 2000).

1.1.3. Miopatias niio induzidas pelo exercicio
1.1.3.1. Miopatias de origem desconhecida

1.1.3.1.1, Miopatia atipica

A MA, ou mioglobiniria atipica como ¢ muitas vezes designada, trata-se de um tipo
de miopatia com elevado grau de mortalidade que atinge os 90% segundo dados recentes,
(Cassart & Desmecht, 2009), que ocorre em cavalos no pasto e cuja incidéncia aumenta nos
meses mais frios segundo (Votion.,2004).

Os sintomas aparecem de forma sibita, aparentando-se com os sintomas de célica
violenta com transpiragdo profusa, tremores musculares, taquicardia, taquipneia, animais
relutantes em mover-se ou mesmo, na maioria das vezes, em dectbito (Reed et al., 2004). O
primeiro indicio de MA € a mioglobinuria associada a rapidez de deterioragdo do estado do
animal e a um aumento de CK acima de 10000 mesmo que estes valores possam ndo ser

obtidos aquando da primeira analise de sangue G. (Van Galen et al., 2008).
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O diagnoéstico definitivo é obtido mais uma vez, pela realizagdo de uma bidpsia
muscular e observagdo histolégica da amostra (Mac Leay, 2004).

O tratamento ¢ de suporte, visto a falta conhecimento acerca da doenga, e baseando-se
essencialmente na fluidoterapia e AINS (Votion & van Galen, 2009). O seu sucesso € bastante
limitado e pensa-se que sO ird aumentar no momento em que for certa a etiologia da MA
(Delguste et al., 2002).

Dado que este tipo de miopatia € o assunto em destaque, ird ser revista

aprofundadamente mais & frente neste trabalho.

1.1.3.2. Miopatias circulatérias

1.1.3.2.1. Miopatia pés-anestésica

A miopatia pds-anestésica afecta principalmente cavalos de desporto, de qualquer
idade e que se apresentam em boa condi¢@o corporal e fisica (Cassart et al., 2008). Este tipo
de miopatia ocorre invariavelmente apds uma anestesia geral com gases volateis, sendo que o
mais frequentemente utilizado € o halotano, e com em que s cavalos estdo sujeitos a um
decuibito lateral ou dorsal prolongado (Valberg et al., 2008).

O dano muscular pode ocorrer em 6% dos cavalos sujeitos a anestesia geral sendo que
apesar de existir uma forma generalizada desta miopatia, ¢ mais comum esta ocorrer na sua
forma localizada (Reed et al., 2004). Os musculos mais afectados sdo o triceps, o deltoide, o
masseter, os extensores e adutores dos posteriores e os gluteos (Lindsay et al., 1989 ; Valberg
& Hodgson, 2002).

Na origem desta miopatia estdo, ndo somente a propria anestesia geral como a posi¢do
do animal, o seu peso, a sua condi¢io fisica, o suporte numa estrutura mais ou menos
confortdvel e a pressdo exercida sobre os seus musculos (Mac Leay et al., 2004). A
rabdomidlise pode ocorrer simplesmente pela inadequada perfusdo de um determinado grupo
muscular mesmo que as outras condigdes sejam indicadas, no entanto, normalmente
associam-se mais do que um factor predisponente & condi¢io (Bidwell et al., 2000). A
anestesia geral e em particular os compostos volateis utilizados podem provocar hipotenséo e
consequente isquémia localizada (Reed et al., 2004), com um aumento do fluxo de lactato a
partir dos musculos comprimidos (Cassart et al.,2008).

Geralmente os sinais clinicos aparecem a partir do momento em que o cavalo recupera

da anestesia mas podem ser retardados até uma hora (Ward et al., 2000). Os musculos estdo
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quentes e dolorosos a palpagdo e o animal torna-se incapaz de suportar 0 seu peso no membro
afectado (McEwen & Hulland, 2003). Na sua forma generalizada, também denominada
hipertermia maligna, ocorre um aumento da temperatura corporal e uma acidose associadas a
uma necrose muscular localizada nos membros posteriores apds uma anestesia com halotano
(Cassart et al.,2008). Os sinais clinicos incluem ansiedade, taquipneia, transpiragdo e
mioglobintria (Hennig et Court, 1991). Em alguns casos, a temperatura aumenta mesmo
durante a anestesia a0 mesmo tempo em que aparecem as primeiras contracturas musculares e
a acidose metabolica (Manley et al., 1983).

Os sintomas persistem por varios dias mesmo nos casos menos complicados sendo que
as enzimas CK e AST permanecem elevadas, acompanhadas de miolglobiniria no caso de
uma lesdo muscular extensa (Mac Leay et al., 2004). Pode ainda observar-se, uma
hipocalcémia, hipomagnesémia, hiperfosfatémia, hipercalémia e hiperglicémia (Votion,
2005). Ao exame microscopico identifica-se focos de fibrose de cicatrizagdo e a presenga
ocasional de fibras em anel que sugerem uma lesdo nervosa (Cassart et al.,2008). No caso da
forma generalizada o prognéstico € bastante mais reservado (Cassart et al.,2008).

Ao iniciar o tratamento deve ter-se em conta que o principal objectivo é repor a
volémia através da fluidoterapia, equilibrar os niveis de electrdlitos, assegurar a fungfo renal e
finalmente diminuir a dor através de analgésicos (Valberg, 2009). No caso de estar instituida
uma acidose metabdlica deve ser administrado bicarbonato de sddio (Manley et al., 1983). A
acepromazina, em combinag¢do com opidides, pode promover uma sedagdo adequada assim

como diminuir significativamente a dor (McEwen & Hulland, 2003).

1.1.3.3. Miopatias nutricionais

1.1.3.4. Doenca do misculo branco

A doenga do misculo branco, WMD, ou ainda miopatia nutricional, ocorre pela
degenerescéncia muscular devido a caréncias nutricionais em vitamina E e Selénio (Valberg
& Hodgson, 2002). Este tipo de miopatia ndo se encontra presente a nascenga na maioria dos

casos assim como ndo tem qualquer associagdo neurologica ou vascular no inicio (Hamir,
1982).

A teoria mais sustentada sugere que a caréncia em Selénio ird provocar os sinais

clinicos deste tipo de miopatia (Votion, 2005), no entanto, tanto a Vitamina E como o Selénio

Universidade Lusdfona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Medicina Veterinaria
20



Rita Pereira Caldas Vilarinho/ MA: Andlise de casos clinicos

estdo implicados na protecgdo das membranas biologicas do misculo (Knochel, 1982). Nestas
membranas ocorre um metabolismo oxidativo que resulta na producio de radicais livres
extremamente reactivos e com capacidade de provocar uma peroxidagdo dos lipidos
membranares (Votion, 2005). No caso da WMD, devido a caréncia em vitamina E e Selénio e,
consequentemente a protec¢do ineficaz das membranas, estas tornam-se incapazes de manter
o gradiente do calcio (Reed et al., 2004). Este dltimo, entra em excesso na célula provocando
a sua degenerescéncia (Hamir 1982). Associado a este processo ocorre ainda uma inadequada
ou mesmo uma inexisténcia de regeneragdo das fibras musculares que acabam por ser
substituidas por tecido adiposo ou fibroso (Reed et al., 2004).

Os sintomas ocorrem preferencialmente em animais de cerca de dois meses de idade e
os mais comuns incluem disfagia, fraqueza, letargia, relutincia em mover-se, dectbito e nos
casos mais graves a morte (Hamir, 1982). Esta pode ocorrer subitamente devido a uma
arritmia fatal ou edema pulmonar visto que nesta patologia estdo envolvidos o musculo
diafragmatico, o musculo miocardico e finalmente os musculos respiratérios (Hodgson 1985).
A forma cardiaca € geralmente fatal em menos de 24 horas nos poldros até um ano de idade
(Cassart et al., 2008).

Nos casos agudos, as enzimas CK e AST estdio bastante elevadas e a mioglobintria
pode também estar presente sendo que o diagndstico recai sobre a resposta ao tratamento com
vitamina E e Selénio (Votion & van Galen, 2009). As trés caracteristicas histopatologicas que
permitem reconhecer este tipo de miopatia sdo, um aspecto polifisico e multifocal das fibras,
uma mineralizagdo precoce dos segmentos em necrose evidenciados pela coloragdo vermelho
de Alizarine e uma degenerescéncia afectando sobretudo as fibras tipo I, (Van Vleet &
Valentine, 2007); tal ndo € valido para a maioria das outras miopatias cujas fibras
principalmente afectadas sdo as de tipo II (van der Hoven et al 1985).

O tratamento baseia-se entdo na administragdo de vitamina E e Selénio acompanhado
de repouso completo e anti-inflamatdrios destinados a combater a dor associada a este tipo de
rabdomidlise (Hoven et al., 1988).

. O método mais eficaz neste de tipo de patologia continua a ser a prevengio,
suplementando convenientemente os animais, em particular as éguas em gestagio, visto estar
provado que 25% das progenitoras de animais afectados por esta doenga, estdo igualmente em

caréncia de Vitamina E e Selénio (Votion & van Galen,2009).
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1.1.3.5. Miopatias imuno-mediadas

1.1.3.5.1. Miopatia por Streptococcus

A infecgdo por Streptococcus equi equi provoca frequentemente uma rabdomiolise
aguda severa, esta pode ocorrer associada a uma vasculite causada pela parpura hemorragica,
problema frequente aquando desta infecgdo. (Gronert, 1980).

Os sintomas de miopatia por S. equi equi ocorrem também secundariamente a uma
atrofia dos musculos lombo-sagrados, provocada pelo mesmo. (Cassart et al.,2008).

A miopatia associada a plrpura hemorragica, ocorre pela exposigdo ou vacinagdo
contra o S. equi equi em que os cavalos podem desenvolver uma vasculite trombo-embdlica
severa e generalizada devido ao depésito de complexos imuno-mediados de imunoglobulina
A, IgA, da protreina estreptocdcica M. (Gronert, 1980). Trata-se de uma hipersensibilidade de
tipo III (Valberg et Hodgson, 2002).

A rabdomidlise aguda € uma complicagdo fatal da infecgdo por S. equi equi também
nos cavalos jovens de raga Quarter horse (Cassart et al.,2008). A sua fisiopatologia ndo estd
clara mas pensa-se que ocorre uma estimulagdo ndo-especifica dos linfocitos T pelos
antigénios dos streptococcus com uma libertagdo massiva de citoquinas inflamatdrias
(Sponseller et al., 2005).

A atrofia lombosagrada ¢ uma forma secundiria de miosite com origem imunitaria,
pela exposigdo a S. equi equi (Reed et al., 2004). Esta forma de miopatia estd descrita no
Quarter Horse e ocorre devido a uma semelhanga entre a proteina M estreptocdcica e a
miosina, desta vez mediada pela Imunoglobulina G, IgG (MacLeay, 2004).

Quanto aos sinais clinicos a miopatia mediada pela IGg, provoca febre, anorexia,
dores musculares € marcha rigida (Gronert, 1980). Finalmente a rabdomidlise aguda severa
mimetiza os sintomas de choque, com febre, rigidez, dectibito persistente e finalmente a morte
(Cassart et al.,2008). A atrofia lombosagrada provocada pelo S. equi equi constitui o maior
sinal deste tipo de miopatia (Sponseller et al., 2005). Os animais apresentam-se normalmente
em bom estado geral (Cassart et al.,2008).

A miopatia provocada por S. equi equi mediada pela imunoglobulina A, de caracter
agudo, € diagnosticada pelo perfil hematoldgico com um leucograma de stress e aumento das
enzimas CK de 115000 a 587000 U/l e AST de 60 a 14500 U/l nos cavalos afectados (Reed et
al., 2004). Durante a necropsia, observam-se inimeros enfartes hemorragicos em diferentes

orgdos e nos musculos estriados (van der Hoven. et al 1985). O diagndstico da rabdomiélise
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severa baseia-se na observa¢do de zonas palidas nos musculos semi-membranoso, semi-
tendinoso, gluteos, quadriceps femoral e misculos da laringe (Cassart et al.,2008). O exame
histopatolégico identifica uma mionecrose associada a uma infiltragio de macrofagos
segundo dados recentes (van der Hoven et al, 1985). No caso da miopatia mediada pela IgG
ocorre uma grande perda muscular e apesar da CK estar normalmente acima de 100000 U/I os
outros parametros hematologicos encontram-se normais (Hoven e tal., 1988). O exame
histopatoldgico apresenta uma atrofia das fibras musculares assim como uma infiltragdo
inflamatéria difusa e focos de degenerescéncia e regeneragio (Valberg et Hodgson, 2002).

Para um tratamento eficaz de qualquer um dos trés tipos de miopatia provocados por
S. equi equi € necessdrio um diagndstico precoce seguido de uma combinagdo entre
antibioterapia, AINS e corticoesterdides (Gronert, 1980). Os corticoesterdides devem, no
entanto, ser utilizados com precaugdo devido & bacteriémia que podera estar instalada
(Valberg et Hodgson, 2002). O grau de mortalidade permanece a 85% no caso da forma aguda
deste tipo de miopatia (Cassart et al.,2008).

1.1.3.6. Miopatias infecciosas

1.1.3.6.1. Miopatia por Clostridium

S@o varios os tipos de clostridios que podem provocar miopatias, as quais se da o
nome de gangrena gasosa, edema maligno ou mionecrose clostridial (Reed et al., 2004). No
cavalo, os agentes infecciosos mais frequentes sdo o Clostridium perfringens,C. septicum, C.
chauvoei, C. sordellii,C. novyi et C. fallax (Vengust et al., 2003 ; Van Vleet & Valentine,
2007).

Em condi¢des de anaerobiose estes organismos tém a capacidade de produzir uma
toxina que destroi o mecanismo de defesa celular e leva a necrose das fibras musculares (Reed
et al., 2004). A miopatia provocada por clostridio estd normalmente associada a administragio
de injecgdes intramusculares (Vengust et al., 2003) ou acidentalmente perivenosas (Peek et
al., 2003), mas também feridas, castragdes ou no momento do parto (MacLeay, 2004). Existe
uma associagdo entre a injecgdo de flunixina meglumina, de ivermectina, de fenilbutazona, de
agentes anti-histaminicos, de complexos vitaminicos, de protaglandinas ou ainda de algumas
vacinas, com o risco de miosite por clostridio de acordo com estudos efectuados (Vengust et
al., 2003). Alguns autores acreditam que os esporos que se depositam e proliferam nos

musculos passam para o figado e deste para a circulagdo através do tracto gastrointestinal (van
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Vleet & Valentine, 2007). Desta forma a proliferagdo de clostridios provoca a libertagdo de
toxinas responsaveis pela necrose muscular local € por uma possivel endotoxémia (Cassart et
al., 2008). As toxinas mais comuns sdo as toxinas necrosantes, as lecitinases e as toxinas
hemoliticas, as hemolisinas (Valberg & Hodgson, 2002).

Os animais afectados apresentam-se muito deprimidos, com musculos tumefactos,
quentes e dolorosos que se tornam insensiveis e com crepitamentos subcutdneos (Cassart et
al.,2008). Os cavalos apresentam normalmente febre, taquipneia, dispneia (Peek et al.,2003), e
nos casos mais graves ataxia, dectibito, coma e morte em 24 a 48 horas (Mac Leay, 2004).

O diagnostico torna-se bastante facil se, aos sinais clinicos caracteristicos se associar a
recolha de fluido escuro, nauseabundo e que ndo coagula, na agulha de aspiragdo (Van Vleet
& Valentine, 2007). Pode ainda realizar-se uma cultura anaerdbica, um exame citolégico ou
uma identificacdo dos anticorpos por fluorescéncia (Van Vleet & Valentine, 2007). O
aumento das enzimas musculares € proporcional ao dano muscular e ndo permite um
diagndstico da miopatia ainda que a partir deste valor seja possivel estimar o prognostico
(Vengust et al., 2003). A biopsia constitui mais uma vez o método de eleigdo para obter um
diagnostico definitivo (Cassart et al.,2008). Microscopicamente observam-se grandes zonas
de necrose envolvidas por zonas de degenerescéncia das fibras musculares, estas, estdo
normalmente acompanhadas de edema, neutrofilos polimorfonucleares e coldnias bacterianas
(Van Vleet et Valentine, 2007; Cassart et al.,2008). O prognostico € muito reservado e a
mortalidade elevada (Rebhun et al., 1985).

O tratamento inclui antibioterapia agressiva associada, caso seja possivel, a
remogdo do tecido necrético, por técnica cirlirgica (Sponseller et al., 2005). O progndstico

aumenta nas infec¢des por Clostridium perfringens (Reed et al. 2004).

1.1.3.7. Miopatias hereditarias

1.1.3.7.1. Paralisia hipercalémica periédica

A HYPP ou, em Inglés, Hiperkalemic periodic paralysis, ¢ uma miopatia de caracter
autossomico dominante que afecta cavalos Quarter horse, Apaloosas, Paint horses e todas as
ragas que possam ter ligacdo a descendéncia do garanhdo “Impressive”, segundo estudos
recentes (Cassart & Desmecht, 2009). Os cavalos afectados sio normalmente cavalos de

competi¢do e muito musculados (MacLean, 1973).
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Os canais de sddio dos musculos de cavalos afectados por este tipo de miopatia,
tornam-se muito permedveis a flutuagio da concentragdo de potdssio no sangue, 0 que pode
ocorrer apds uma alimentacgio rica neste elemento, como € o caso da luzerna (Votion, 2005).
Este aumento de permeabilidade torna o musculo demasiado excitdvel e este ird contrair-se de
forma involuntiria (MacLean, 1973). Apds algumas despolarizagdes repetidas o musculo
torna-se incapaz de se excitar e ocorre uma paralisia transitoria (Votion, 2005).

Os sintomas clinicos manifestam-se no momento da hipercalémia e, em geral, duram
desde trinta minutos até uma hora (Lindholm, 1987). O principal sintoma demonstrado € o
prolapso da membrana nictitante (Mac Leay, 2004), seguido de hipertonicidade dos musculos
faciais, transpiragdo, fasciculagdes musculares, falhas na locomogdo, podendo adoptar a
posi¢do de cdo-sentado ou mesmo decubito por alguns minutos (Cassart & Desmecht, 2009).
Deve fazer-se um diagnéstico diferencial com o tétano, pois os sinais clinicos podem ser
muito similares (Votion, 2005). A paralisia por alguns minutos é um sinal bastante comum
neste tipo de miopatia, assim como o cornage devido a paralisia dos musculos do tracto
respiratdrio superior (Votion, 2005).

Os poldros heterozigdticos para o gene em questdo, ndo mostram quaisquer sinais até
aos dois anos de idade, sendo que os homozigdticos podem ter dificuldade em alimentar-se a
nascenga devido a disfagia, hipertonicidade facial e obstrugdes periodicas do sistema
respiratério superior (Cassart & Desmecht, 2009).

Clinicamente a HYPP pode ser confundida com a RER no entanto distingue-se pelo
facto de que ap6s uma crise de HYPP, o cavalo estabiliza rapidamente o que ndo acontece
depois de um episodio de RER em que os cavalos continuam com dificuldades de locomogdo
e sinais de dor (MacLean 1973). Além do mais, ao contriario da RER, a HYPP nio estd
relacionada com qualquer factor stressante e ocorre preferencialmente em cavalos na box, na
maioria das vezes apds alimentagdo (Votion, 2005).

O diagndstico deste tipo de miopatia torna-se bastante dificil visto que as enzimas
musculares, de cavalos afectados, apresentam actividades séricas entre as normas (Hoven et
al., 1988). Contrariamente a grande maioria de miopatias, neste caso, a biépsia muscular e
exame histopatolégico ndo permitem um diagndstico definitivo da doenga (van der Hoven et
al 1985). Normalmente, pode ser observado um aumento dos niveis de potassio de 5 a 11.7
mmol/L. aquando de uma crise assim como descargas eléctricas excéntricas repetidas ao

realizar uma electromiografia (van der Hoven et al 1985), no entanto este pode ndo estar
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presente e por si so ndo € diagnostico de HYPP (Votion, 2005). O diagndstico definitivo é no
entanto possivel nos dias de hoje recolhendo DNA capilar do animal afectado e posterior
identificagdo da substitui¢do da sequéncia genética SCN4A (Cassart & Desmecht, 2009).

O tratamento obriga a que o cavalo tenha um nivel de exercicio moderado associado a
uma dieta rica em hidratos de carbono, contrariamente a maioria dos tratamentos
recomendados para os outros tipos de miopatias (MacLean 1973). A hiperexcitabilidade da
membrana pode ser controlada através do gluconato de calcio e a dispneia devido a obstrugdo
da faringe ou laringe pode ser resolvida por traqueostomia (Reed et al., 2004).

A prevengdo € a melhor estratégia e consiste em controlar as quantidades de potassio na

alimentagdo assim como a adopgdo de um trabalho regular (Votion, 2005).

1.2. Revisdo aprofundada da MA
1.2.1. Abordagem historica

A MA foi descrita pela primeira vez em 1939, na Gri-Bretanha (Bowen & Craig,
1942) e, foi em 1984, depois de uma série de casos ocorridos na Escocia (Hosie et al., 1986),
que esta patologia foi admitida como uma entidade especifica. (Cassart et al.,2008). No
QOutono de 1995 mais de uma centena de cavalos morreram de MA no norte da Alemanha,
onde antes nunca tinha sido diagnosticada a doenga (Votion, 2010). Na Bélgica, as primeiras
epizootias importantes ocorreram entre 2000 e 2002, desde entdo, foram reportados intimeros
casos em diversos paises, sob diferentes denominagdes € em ntimero crescente (Cassart et
al.,2008). No ano de 2009, também foram assinalados casos no norte de Franca (Votion,
2010). No Outono de 2009, a Europa foi confrontada com trezentos e setenta e um casos de
MA dos quais duzentos e sessenta e cinco resultaram em morte ou seja, 22% segundo estudos
recentes, (Votion, 2010), estes casos distribuiram-se entre Irlanda, Bélgica, Franca,
Alemanha, Dinamarca, Suica, Reino Unido e Luxemburgo sendo que nos Estados Unidos da
América e no Canadd, onde a doenga havia sido diagnosticada pela primeira vez em 1966, os
focos da doenga aumentavam significativamente a partir desta data (Votion & Serteyn, 2008,
a).

Ainda que as manifestagdes deste tipo de rabdomidlise tenham de alguma forma

diminuido de 2006 a 2009, ano em que foi registado um novo surto da doenga na Europa (van
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Galen et al., 2009), é também verdade que a esperan¢a de vida diminuiu passando de 33% em
2006 a 24% em 2009 (Votion & Van Galen, 2009).

Com o aumento dos casos e consequente importadncia dada a esta patologia, foi
implementado em 2004, um grupo de alerta da MA, AMAG, ou, em inglés, Atypical
myopathy alert group, na Universidade de Liege e que tenta, com a ajuda dos veterinarios e
proprietrios de cavalos atingidos, recolher toda a informagdo relativamente & anamnese e
sinais clinicos demonstrados, de forma a identificar os factores de risco e possivel etiologia da
doenca (Votion et al., 2011). O objectivo final deste grupo é o de minimizar as potenciais
causas de MA identificadas ao longo do tempo e desenvolver tratamentos, de forma a
melhorar o progndstico deste tipo de miopatia (Votion et al., 2011).

Finalmente, o balango do ano de 2010, actualizado dia 07/02/2011, indica que
existiram duzentos e vinte e quatro casos de MA comunicados & faculdade de Medicina

Veterindria de Li¢ge (van Galen et al., 2011)

1.2.2. Patofisiologia

Os cavalos afectados por MA apresentam mudangas histologicas e bioquimicas
semelhantes as miopatias de origem toxica ou nutricional, com as quais partilha varios sinais
clinicos e rabdomicdlise severa, o que pressupde, que apesar das diferentes etiologias todas
evoluem da mesma forma, promovendo a degenerescéncia muscular (Votion & Serteyn, 2008,
a).

A coloragdo histoquimica da ATPase do musculo afectado sugere que o processo
degenerativo ocorre preferencialmente nas fibras musculares oxidativas, ou seja, as fibras tipo
I, mais encontradas nos musculos respiratérios, do que as fibras glicoliticas, ou tipo II,
encontradas principalmente nos musculos posturais. (Brandt et al. 1997; Cassart et al. 2007;
Palencia and Rivero 2007). O armazenamento de lipidos é também mais significativo nas
fibras tipo I (Cassart et al. 2007) o que estd associado a observagdo de inimeras inclusdes
lipidicas nas fibras musculares neste tipo de miopatia (Palencia & Rivero.,2008). A
mitocOndria tem um papel de extrema importancia na patogénese, o que esta de acordo com
as lesdes encontradas neste organelo nos cavalos afectados por MA, que provocam a fraca
capacidade oxidativa das miofibras (Votion & Serteyn, 2008, a). Recentemente, associou-se o
metabolismo lipidico e eventuais deficiéncias na actividade das enzimas responséaveis pela b-

oxidagdo a patofisiologia das miopatias ndo induzidas pelo exercicio (Votion & Serteyn,

Universidade Lusofona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Medicina Veterinaria
27



Rita Pereira Caldas Vilarinho/ MA: Andlise de casos clinicos

2008, a). Estas hipoteses sugerem uma origem toxica para a disfuncdo do metabolismo dos
acidos gordos na MA (Cassart et al., 2008). Verificou-se que existe um defeito metabdlico nos
cavalos afectados pela MA que ocorre devido a uma deficiéncia multipla a nivel da acetil-coA
deshidrogenase, MADD, ou em inglés, Multiple acyl-coA dehydrogenase deficiency (Votion
et al., 2011), que utiliza o dinucledtido adenina flavina, FAD, como co-factor (Votion &
Serteyn, 2008, a), bloqueando o metabolismo energético mitocondrial dos 4cidos gordos
(Votion et al., 2011). Estas enzimas catalisam as reaccdes de oxidagdo-redugdo com a ajuda
de uma coenzima derivada da riboflavina ou vitamina B2 (Van Galen et al, 2008). Desta
forma, a MADD impede a fosforilagdo oxidativa dos substatos lipidicos, ou seja, impede a
melhor forma de gerar energia pela mitocondria, o que por sua vez ird conduzir a um episddio
de rabdomidlise severa especialmente nos musculos respiratérios (Votion et al., 2011). Os
animais ficam assim dependentes do metabolismo dos hidratos de carbono para o seu suporte
energético (Votion et al., 2011).

O diagnostico de MADD efectua-se pelo perfil caracteristico dos acidos orgénicos
(etilmalonico e 2-metilsuccinico), conjugados glicinicos (isovalerato, butirato e hexanoato) e
acetilcarnitinas de cadeia curta (menos de 10 d&tomos de carbono) presentes na urina e plasma
(van der Kolk et al., 2010). Estudou-se a possibilidade de que a associa¢iio de desidrogenases
mitocondriais que utilizam o FAD como cofactor a micotoxinas poderiam provocar um efeito
catabdlico irregular que seria o principal factor no desenvolvimento da MA (van der Kolk et
al., 2010).

A toxina do clostridium sordellii (TcsL), € formada por uma cadeia proteica unica que
actua pela desregulagdo das fungdes de sinalizagdo, tradugdo, remodelagdo citoesquelética,
progressdo do ciclo celular e transcrigdo, o que leva a danos citotdxicos e citopéticos (Voth
and Ballard, 2007).

A microscopia por transmissdo electronica mostra uma degenerescéncia ultra
estrutural das fibras musculares esqueléticas e cardiacas de cavalos afectados por MA idéntica
aquela provocada pela toxina TcsL injectada em ratinhos (Unger-Torroledo et al., 2010).
Neste mesmo estudo verificou-se também a presenga de TcsL na miofibras de cavalos com
MA o que indica que esta toxina tem um papel importante ou mesmo letal no

desenvolvimento da doenga (Unger-Torroledo et al., 2010).

1.2.3. Epidemiologia
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Apesar da MA ndo ser uma doenga contagiosa, vérios cavalos de um mesmo grupo
podem ser afectados, visto que as caracteristicas do pasto parecem ser a causa predisponente a
este tipo de miopatia (Votion & Serteyn, 2008, a). Terrenos com vales ou depressdes, com
areas himidas, com um curso de agua nas proximidades, envolvidos por darvores,
principalmente do tipo Acer pseudoplatanus mais comummente conhecido por Platano
bastardo que se acredita ter uma associa¢do directa a MA (Votion et al., 2011) e ainda
terrenos onde ocorreu a morte de outros animais, sdo propicios ao desenvolvimento deste tipo
de rabdomidlise (Votion & Serteyn, 2008, a). A suspeita de MA ¢ excluida se o cavalo estiver
confinado a box (Votion et al., 2011).

A doenga ocorre principalmente nos meses de Outono, (curiosamente ocorreram mais
casos nos Outonos mais quentes que o normal (Votion et al., 2011) e alguns casos na
Primavera (Votion & Serteyn, 2008, a). Até a data, ndo foi reportado nenhum caso ocorrido
no Verdo (Palencia & Rivero, 2008). Acredita-se ainda que existe um risco acrescido de MA
em animais sujeitos a condi¢des climaticas rigorosas, tais como ventos ou chuvas, e com
baixa incidéncia de radiagdo solar (van der Kolk et al., 2010).

Cavalos jovens ndo desbastados, com idade inferior a trés anos ou cavalos reformados
com idade superior a dezoito anos sdo predominantemente afectados (Votion et al., 2011), no
entanto, cavalos de todas as idades, assim como, burros e zebras podem ser afectados por esta
doenga (Votion et al., 2011).

Animais com condi¢do corporal normal ou fraca, ndo exercitados estdo igualmente
predispostos (Votion et al., 2011). Ainda que ndo parega haver predisposi¢io de sexo ou raga,
as fémeas sdo mais frequentemente afectadas, provavelmente porque existem mais animais
deste sexo no pasto (Palencia & Rivero.,2008). Estdo menos sujeitos ao desenvolvimento de
MA, cavalos com excesso de peso, vacinados, desparasitados e trabalhados regularmente
assim como aqueles que tém agua potdvel e blocos de sal a disposi¢do (Votion & Serteyn,
2008, a).

O maneio € outro factor essencial a ter em conta e acredita-se que o stress predispde 0s
animais a desenvolver um episédio de MA (van der Kolk et al., 2010). De acordo com dados
recentes, muitos dos animais afectados por MA, receberam feno suplementar e/ou uma
alimentac¢do complementada & base de aveia durante o Outono (Votion et al., 2011) sendo que
a doenga teve menos tendéncia a manifestar-se em animais aos quais foi dado um alimento

complementar ao longo do ano (van der Kolk et al.,, 2010). Foi ainda realizado um estudo
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indicando que os cavalos alojados em estdbulos durante as épocas de maior frio ou chuvas
desenvolveram menos episodios de MA (van der Kolk et al., 2010). Finalmente, esta descrito
que, remover folhas mortas e dejectos e promover a rotagdo das pastagens e trati-las pode

ajudar a reduzir a incidéncia da doenga (van der Kolk et al., 2010).

1.2.4. Etiologia

A causa de MA continua desconhecida no entanto até a data diversas teorias foram
propostas (Votion & Serteyn, 2008, a). Produtos toxicos como os iondforos, os herbicidas, os
nitratos e os nitritos, pareciam implicados na doenga, no entanto, foram efectuados estudos
que comprovam a sua inexisténcia, nos animais afectados por MA (Whitwell et al. 1988;
Brandt et al. 1997). Suspeitou-se igualmente que a doenga poderia ser provocada devido a
intoxicagdo por uma fitotoxina, mas as plantas toxicas para os cavalos ndo se encontravam
presentes nas pastagens de todos os cavalos afectados (Votion et al. 2007). Finalmente, ndo
foi identificada infecg¢do viral nos diversos casos de MA (Whitwell et al. 1988; Brandt et
al.1997; Delguste et al. 2002).

A relevancia da deficiéncia em antioxidantes tais como o Selénio estd ainda por definir
no desenvolvimento da MA (Votion et al, 2011), pois ainda que esteja confirmada a
capacidade preventiva da vitamina E e do Selénio contra as micotoxicoses (Votion & Serteyn,
2008, a), estes elementos raramente exercem uma actividade preventiva ou promovem uma
melhoria de sinais clinicos em casos de MA (Votion et al., 2011).

Nos dias de hoje, existem trés hipdteses fundamentadas para a possivel etiologia da
MA (Votion et al., 2011).

A primeira hipdtese sugere a participagdo de microorganismos anaerébicos como o
Clostridium (Cassart et al., 2008). Recentemente foi demonstrada uma associa¢do entre a
toxina letal proveniente do microorganismo Clostridium sordelli (Unger-Torroledo et al.
2010) e Clostridium Bifermantans & MA (Votion & Serteyn, 2008, a, a). Esta bactéria esta
presente no meio ambiente de forma natural mas sé algumas pastagens comportam risco de se
tornar infecciosas para os animais (van der Kolk et al., 2010). Assim, o estudo do meio visa
definir as condigdes especificas para o desenvolvimento da toxina por estas bactérias (Van der
Kolk et al., 2010). As analises de sangue de animais afectados permitem verificar a existéncia

de uma resposta imunitdria, o que confirma uma infecgdo por um microorganismo (Unger-
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Torroledo et al., 2010). Estudos demonstraram a presenca de C. sordellii ou C. bifermentans
no intestino de cavalos afectados por MA (Eberle et al., 2006).

Presentemente, uma segunda hipotese estudada neste momento sugere que alguns
fungos microscopicos poderiam promover o desenvolvimento da MA pela contaminacdo das
folhas de Acer pseudoplatanus, a qual se da o nome de “doenca das manchas negras do Acer
pseudoplatanus ™ e que ocorre precisamente no Outono, estacdo em que se manifesta também
a maior parte dos casos deste tipo de rabdomidlise (Westermann et al.,2008). As folhas de
Acer pseudoplatanus adquirem um aspecto manchado de cor negra e com um contorno
amarelo (Van der Kolk e tal. 2010). Foi efectuado um estudo em que catorze cavalos
afectados por MADD, dos quais sete foram confirmados por técnicas bioquimicas, e todos
eles tinham tido acesso a folhas de Acer pseudoplatanus cobertos de manchas negras (van der
Kolk et al., 2010). Demonstrou-se no mesmo estudo, que existia um aumento de cavalos
afectados por MADD proporcional & acumulagio de folhas mortas deste tipo de arvore nas
pastagens (van der Kolk et al., 2010).

Finalmente a terceira hipotese estudada actualmente, acusa a possibilidade de que uma
cultura fungica poderia contaminar as forragens e a erva morta (van Galen et al., 2011). A
implicagdo destes microorganismos continua a ser estudada pela colheita de material nas
pastagens de cavalos afectados, principalmente em locais hiimidos. (van Galen et al.2011).
Um estudo confirmou a presenga de fungos da espécie Cortinarius dermocybe uliginoso numa
pastagem de cavalos afectados por MA na Holanda (van der Kolk et al., 2010). Nas pastagens
de cavalos afectados foram também identificados microorgsnismos capazes de produzir
micotoxinas como a Irichoderma, a Alternaria, o Cladosporium, o Aspergillus e o

Penicillium (van der Kolk et al., 2010).

1.2.5. Sinais clinicos

O termo “atipica” faz referéncia a particularidade de aparecimento da condigdo visto
que este tipo de miopatia afecta cavalos no pasto, em que a alimentagdo ndo ultrapassa o seu
gasto energético, que ndo foram sujeitos a nenhum tipo de exercicio em excesso, exceptuando
em alguns casos em que foram submetidos a exercicio imediatamente antes do inicio dos
primeiros sintomas (Van Galen et al., 2008), e que ndo apresentam caréncias significativas em

vitamina E e Selénio (Votion, 2004). Cavalos afectados pela MA tém a particularidade de
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desenvolver os sinais clinicos de forma extremamente rapida e com um desfecho fatal em
cerca de 12 a 72 horas em grande parte dos casos (Cassart et al.,2008).

Geralmente, os animais apresentam: fraqueza, rigidez muscular (Votion, 2010),
tremores (Votion, 2004), transpiragdo localizada ou generalizada que pode ser mais ou menos
profusa dependendo dos casos, dificuldade em mover-se (Votion, 2010), com dectbito lateral
ou esternal persistente e muitas vezes incapacidade total em levantar-se (Votion, 2004). Os
animais encontram-se normalmente em boa condigdo corporal € mantém o apetite
(Votion.,2004), que pode mesmo estar exacerbado (Votion, 2010). As mucosas podem estar
normais (Van Galen et al., 2008), congestivas (Van Galen et al., 2008), cianoticas ou ictéricas
e os animais podem estar bastante deprimidos (Votion, 2010). E bastante frequente observar-
se taquipneia e dispneia frequentemente, devido a degeneragdo dos musculos intercostais e
diafragmético (Votion., 2004). E também frequente ocorrer disfagia e pedalar nos animais
afectados por MA (Votion., 2004).

Normalmente estes animais apresentam uma motilidade intestinal normal, com
auséncia de dor, ainda que neste ponto, nem todos os autores estejam em concordincia
(Votion, 2010). A presenca ou auséncia de hipertermia nos casos de MA ¢ igualmente fonte
de discordia entre os diferentes autores (Votion., 2004). Alguns animais apresentam-se em
hipotermia (Votion, 2010). Um dos pardmetros mais frequentemente presentes é o de uma
urina anormalmente escura (Votion, 2010), assim como uma bexiga muito distendida a
palpagdo, que pode ser acompanhada de disuria e que pode induzir sintomas de célica G. (Van
Galen et al., 2008). Pode ainda observar-se, ocasionalmente, edemas, taquicardia, sopros e
arritmias (Van Galen et al., 2008), assim como didteses hemorragicas musculares em animais

com tendéncia a hemorragias (Votion., 2004).

1.2.6. Achados laboratoriais e histopatolégicos

A concentragdo das enzimas musculares no soro de animais afectados por MA esta
extremamente elevada, o que confirma a severa rabdomidlise (Votion et al., 2011). Entre
estas, destaca-se a actividade da enzima creatinina fosfoquinase (CK) que pode estar acima de
100000 UI/T e pode deter um bom valor progndstico em casos subclinicos (Votion, 2004). Em
casos agudos, os valores de CK podem ndo ser conclusivos e deve ser medida a pressdo
parcial de Oxigénio intra-arterial, PaO2 arterial, jd que o decréscimo deste pardmetro estd

directamente associado & deterioragdo do animal e permite obter um progndstico relativo ao
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caso (Votion & Serteyn, 2008, a). Se PaO2 for inferior a 70 mm Hg deve proceder-se a
eutanasia (Votion & van Galen, 2009). No caso da enzima CK permanecer em valores abaixo
de 10000 UI/l o diagnoéstico torna-se dificil e deve ser tido em conta, que os valores mais
elevados desta enzima podem ndo ser identificados aquando da primeira andlise de sangue
(Van Galen et al., 2008). A AST e lactato desidrogenase total, LDHtot, sdo outros valores a
registar (Votion., 2004). Das enzimas hepaticas encontradas entre os valores normais a
bastante elevados, destacam-se: a ALT, a fosfatase alcalina, FA, a ALP, a y-glutamil
transferase, GGT, e a sorbitol desidrogenase, SDH, (Votion., 2004). Encontra-se, com menor
frequéncia, uma hipofosfatémia, uma hiponatrémia e uma hipocalcémia (Votion, 2004). Estas
alteragGes sdo muitas vezes resultado do dano renal secundario a mioglobinuria apesar de as
lesdes renais compativeis com tais alteragdes nfo serem permanentemente encontradas no
exame post-mortem (Votion, 2004). A ureia e creatinina assim como os perfis hematoldgicos,
ndo mostraram alteragdes significativas (Votion, 2004). A uriandlise ¢ de valor limitado
devido a mioglobintria e consequente aumento da opacidade urindria que condiciona
inimeros testes, além de que se torna dificil diferenciar entre a mioglobina e hemoglobina
(Votion, 2004). No entanto, quando foi possivel realizar as andlises urindrias adequadamente,
encontraram-se vestigios de albumina, hemoglobina e grandes quantidades de mioglobina na
urina de cavalos afectados por MA (Votion, 2004). Pode ainda servir de diagnéstico, a
presenga de perfis de dcidos organicos caracteristicos e acetilcarnitinas tanto na urina como no
plasma visto que esta caracteristica permite indentificar um cavalo com MA (Van Galen et al.,
2008). E muito frequente existir uma hiperlipémia nestes animais, esta pode ainda estar
associada a uma hiperglicémia e/ou a um desequilibrio electrolitico (Votion & Serteyn, 2008,
a). Outro achado comum nos casos de MA € a detec¢do de indicadores de dano miocérdico,
como € o caso da troponina (Votion & Serteyn, 2008, a), associada na maioria dos casos a
uma neutrofilia (Votion & Serteyn, 2008, a).

Um diagnostico definitivo de MA pode ser obtido pela histologia do musculo, através
da realizagcdo de uma bidpsia dos musculos posturais como € o caso do musculo braquial, do
musculo esternocefélico e dos musculos da espadua (Votion, 2010). Os musculos intercostais
sdo outro local indicado para a bidpsia e os musculos preferencialmente escolhidos no caso de
um exame post-mortem, visto serem normalmente, os mais atingidos (Votion, 2010). A
alteragdo microscOpica mais especifica da MA corresponde as acumulagdes lipidicas nas

fibras tipo I, que advém da necrose de Zenker (Van Galen et al., 2008). Uma reacgido
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enzimdtica com a miosina ATPase permite certificar que sé as fibras tipo | degeneraram
(Votion, 2004). Os achados histolégicos incluem ainda: dano renal com nefrose,
degenerescéncia epitelial, depdsito de proteina nos tlibulos e em alguns vasos observa-se um
contetido vermelho e granuloso na cépsula de Bowman dos glomérulos renais (Votion, 2004).
Alguns estudos acusam a presenga de cilindros de mioglobina nos tiibulos renais (Votion,
2004). A nivel gastrointestinal podem observar-se lesdes de gastrite aguda com erosdes da
mucosa (Votion.,2004). No figado o pardmetro histoldgico mais frequente nos casos de MA é
a presenca de células com inimeros vactolos no seu interior descrita como degenerescéncia
lipidica (Votion, 2004). Nos pulmdes observa-se frequentemente uma congestio e edema por
vezes acompanhado de uma infiltragdo de macr6fagos ou com contetido hemorragico (Votion,
2004). Apesar de ndo ser consensual entre todos os autores alguns descrevem a
degenerescéncia do miocardio, de quando em vez, com inclusdes hemorragicas (Votion,
2004). A coloragdo Sudan III revelou a acumulagdo de lipidos nas fibras musculares do
miocdrdio (Votion, 2004).

Aquando da necropsia, o achado mais comum € a presenga de urina escura na bexiga
(Votion, 2004). Foi também documentada uma congestdo generalizada e modifica¢des renais
com coloragdo pélida ou muito escura do cértex e medula (Votion, 2004). Foi também
identificado por diversas vezes, contetido gastrointestinal hemorrdgico mas com pouco valor

diagnostico (Van Galen et al., 2008).

1.2.7. Diagnostico diferencial

O diagnéstico diferencial para a MA engloba todas as doengas que provocam fraqueza
stibita, miopatia severa e /ou morte subita (Votion, 2004), no entanto, as doengas com as quais
se torna mais pertinente fazer um diagndstico diferencial, t€ém origem neuroldgica ou
muscular (Votion, 2004).

As afec¢des que partilham maior nimero de semelhangas com a MA sdo: a forma
aguda de “grass sikness”, o botulismo, a sindrome de rabdomidlise equina, a parésia
hipercalémica periddica, a miopatia nutricional, as diferentes miopatias de origem toxica, a
miopatia pos-anestésica, o tétano e finalmente a piroplasmose (Votion, 2005).

A melhor forma de diferenciar estas doengas tem por base a realizagdo de uma
anamnese detalhada, com observacdo criteriosa dos sinais clinicos seguida do exame clinico

(Votion, 2004). Este exame pode ser iniciado por uma palpagdo rectal que podera ajudar a
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identificar um caso de MA, pela bexiga anormalmente distendida na auséncia de outras
alteragdes (Votion, 2004). Elevadas concentragdes de CK, que podem estar associadas a uma
mioglobintria, permitem confirmar um diagnéstico de miopatia que pode eventualmente ser

especificado através de uma andlise histopatologica da bidpsia (van Galen et al., 2011).

1.2.8. Tratamento

Visto que a etiologia da MA continua incerta o tratamento do cavalo atingido por MA
¢ de suporte e visa diminuir a dor, limitar o dano muscular e corrigir os desequilibrios
electroliticos e acido-basicos (Van Galen et al., 2008). Manter a hidratagdo e proteger a
funcdo renal, que nestes casos pode ficar comprometida quer pela hipovolémia quer pela
mioglobiniria, sdo os passos mais importantes a adoptar no tratamento do cavalo com MA
(Van Galen et al., 2008).

Sempre que possivel deve-se transportar os animais para um local confortdvel e com
temperaturas amenas de forma a evitar a hipotermia e facilitar a interven¢do terapéutica
(Votion & Serteyn, 2008, a). Muitos autores considerem a MA como uma miopatia indolor,
no entanto visto que ocorre um enorme dano muscular, devem ser invariavelmente
administrados analgésicos e AINS (Votion, 2010). Os diagnosticos diferenciais devem ser
analisados antes da administragdo do tratamento, principalmente no caso de estarem presentes
sintomas de colica (Votion & van Galen, 2009). Antes de ter um diagnostico definitivo deve
utilizar-se agonistas a2-adrenérgicos entre os quais a xylazina, a detomidina e a romifidina
que provocam uma boa sedagdo mas também um miorelaxamento e uma analgesia visceral
(Votion & van Galen, 2009). A estes podem ser associados AINS como € o caso da flunixina
meglumina tendo em conta que estes medicamentos podem mascarar os sintomas de coélica
(Votion & van Galen, 2009). A administra¢do de antioxidantes entre os quais suplementos de
Vitamina E e Selénio sdo muitas vezes recomendados apesar de ndo estar definido a sua
capacidade benéfica para o estado do animal (Votion & Serteyn, 2008, a). Pode ser
interessante a administragdo de antibidticos de largo espectro como o trimetropim-sulfa para
prevencdo de uma eventual cistite G. (Van Galen et al., 2008). A restauragdo dos niveis de
célcio € outro factor importante a considerar no tratamento da MA (Votion & Serteyn, 2008,
a).

Torma-se imperativo para o bem-estar do animal proceder ao esvaziamento da bexiga

regularmente sempre que esta aparecer distendida (Votion & van Galen, 2009). Visto que a
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MA esta relacionada com o metabolismo lipidico deve ser administrado uma alimentagdo rica
em hidratos de carbono preferencialmente por via oral, ou realizar-se uma esofagostomia no
caso de animais que apresentem dificuldades em deglutir (Votion & Serteyn, 2008, a). Pode
administrar-se igualmente glucose a 5%, 2ml/kg IV, ou por via oral, 0,5 g/kg BID, (van Galen
et al., 2008). A glucose assegura ainda um suporte do metabolismo hepatico pela diminui¢do
da gluconeogénese (Van Galen et al., 2008). Durante este processo torna-se necessario avaliar
a hiperglicémia e hiperlipémia e prever a eventual administra¢do de insulina, 15-30 IU SC,
(Votion & Serteyn, 2008, a) e heparina, 40-120 UI /kg BID SC, (Van Galen et al., 2008). Os
cavalos afectados por MA podem ainda ser suplementados com crémio, 5 mg per os, de
forma a aumentar a sua sensibilidade a insulina e estimular o seu aproveitamento energético a
nivel intersarcoplasmatico (Anderson, 2008; van Galen et al., 2008). Uma outra possibilidade
para aumentar a eficacia do metabolismo lipidico ¢ a administragdo de carnitina IV apesar de
ndo existirem estudos que demonstrem a sua eficdcia. (van der Kolk et al., 2010)

No caso de os valores de PaO2 se encontrarem entre 75 ¢ 85 mm Hg deve ser
administrado oxigénio artificialmente de forma a manter este pardmetro acima de 85 mm Hg.
(Votion & Serteyn, 2008, a)

A eutandsia torna-se a Unica opgdo nos casos de MA em que ocorre uma dispneia
severa ou devido a lesGes extensas no musculo cardiaco (Van Galen et al., 2008), no entanto,
alguns autores defendem que se deve optar pela eutandsia sempre que a pressdo parcial de
oxigénio for inferior a 70 mm Hg (Votion & Serteyn, 2008, a).

De acordo com dados recentes, os cavalos afectados por MA, encontram-se
igualmente afectados por MADD, (Westermann et al. 2008) sendo que a ultima resulta de um
defeito na riboflavina, ou seja, vitamina B12, poderia ser benéfico suplementar os animais
com este elemento (van Galen et al., 2008).

No caso de ser aceite a hipdtese de uma infecgdo por clostridio (Delguste et al. 2002;
Gerber et al. 2006), a administragdo de metronidazol, 15 ml/kg q 8h per os, pode ser benéfica
assim como o antisoro de Botulismo tipo C e D (Gerber et al. 2006).

Finalmente, no caso de esta hipotese ser confirmada, poderia ser instituida uma vacina

contra o C. sordellii como tratamento profilatico (Unger-Torroledo et al., 2010).

1.2.9. Prognostico
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Uma vez presentes os sintomas de MA, o prognéstico ¢ muito reservado e s6 24% dos
cavalos sobrevive (Votion et al., 2011), desta forma torna-se muito importante apostar na
prevencdo da doenga, tendo em conta todos os factores de risco assinalados ao longo da deste
trabalho e com especial atengdo a epidemiologia da doenga (Votion et al., 2011). Apesar da
elevada taxa de mortalidade, os veterindrios devem estar conscientes de que os animais tém
possibilidade de recuperar (Van Galen et al., 2008).

Os sinais de bom prognéstico documentados incluem: respiragdo normal com pressdes
parciais de oxigénio arterial normais e auséncia de dectibito persistente (Votion et al. 2007).

Devem medir-se as concentragdes das enzimas musculares, em particular a CK nos
dias seguintes, mesmo que o animal apresente melhoria dos sinais clinicos, de forma a ter um

bom valor prognéstico (Van Galen et al., 2008).

1.2.10. Prevencio

Assim que se suspeita de MA num animal todos os cavalos que partilham a mesma
pastagem devem ser recolhidos em boxes ou, quando tal ndo for possivel, devem ser no
minimo removidos da pastagem onde ocorreu o episédio de MA (Votion & Serteyn, 2008, a).
Os cavalos de menos de 3 anos ou de mais de 18 anos devem ser privilegiados, pois
apresentam maior risco de contrair a doenga (Votion, 2010), e devem ser atentamente
vigiados nas 72 horas seguintes e/ou, se possivel, deve ser determinado o valor de CK durante
os dias seguintes nestes animais (Votion, 2010).

Depois de um trabalho exaustivo da parte dos membros do grupo de alerta da MA,
AMAG, indicaram as seguintes medidas preventivas: castragdo dos animais, permissdo ao
excesso de peso, desparasitagdo frequente, vacinagdo actualizada e exercicio regular (Votion
etal., 2011).

Quanto ao maneio aconselha-se limitar o tempo dos animais nas pastagens, evitando
que ai permane¢am durante o dia e a noite, principalmente no Outono e Primavera (Votion,
2010). Sempre que possivel, deve-se retirar os cavalos da pastagem no caso de condigdes
climaticas rigorosas como ventos ou chuvas ou no caso de estarem previstas temperaturas
muito baixas (Votion et al., 2011). Os cavalos na pastagem devem ser suplementados com
silagem e misturas completas principalmente no Outono e evitar os complementos a base de
aveia nesta estagdo, alimentados com palha e ragdo completa no inverno e promover uma

ragdo suplementar na Primavera e Verdo (Votion et al., 2011). Igualmente, como forma de
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prevengdo, os animais devem ter acesso ilimitado a agua potdvel e a um bloco de sal (Votion,
2010).

Finalmente em relagdo a escolha e manutengdo das pastagens deve-se escolher
terrenos suavemente inclinados ou mesmo planos (Votion et al., 2011), evitar as pastagens em
que ocorreu a morte de outros cavalos (Votion, 2010), identificar arvores do tipo Acer
pseudoplatanus e impedir o acesso dos cavalos as suas folhas no caso de estas estarem
presentes na propriedade (Votion et al., 2011), ndo dispor o feno no solo particularmente em
ambientes himidos, promover a limpeza de folhas mortas no terreno, diminuir o acesso as
zonas humidas e retirar todas as plantas potencialmente toxicas (Votion, 2010). Aconselha-se
como boa pratica de maneio, ndo dispor o estrume nas pastagens e se possivel remové-lo
manualmente (Votion, 2010), pois tal actua como como medida preventiva contra o
crescimento de microorganismos (Votion, 2010). As pastagens devem ser ainda tratadas
regularmente (Votion, 2010).

No caso de se estabelecer uma relagido inequivoca entre o Clostridium sordellii e o
aparecimento de MA poderia idealizar-se uma seroterapia €/ou uma vacinagdo preventiva
(Votion, 2010).

O AMAG, nascido em 2004 em Li¢ge aposta na prevencéo, recolhendo ao longo dos
anos todas as informagdes geograficas, climdticas, demograficas, clinicas e medidas
adoptadas em cada caso de MA diagnosticado gragas a ajuda dos proprietarios e veterinarios e
assim estabelecer os factores de risco predisponentes a patologia de forma a minimizar a sua

incidéncia (Votion et al., 2011).

1.3. Objectivos do estudo

O objectivo neste estudo foi, acima de tudo, descrever detalhadamente a MA visto que se
trata de uma doenga muito pouco documentada, com o intuito de aumentar os diagnésticos da
doenga e discutir as etiologias possiveis mais recentemente apontadas para a MA segundo
diversos artigos de revisdo e mesmo artigos todavia ndo publicados. Tivemos igualmente
como objectivo de um ponto de vista mais pratico, neste trabalho, propor um questionario
epidemioldgico que permitiu recolher informagédo acerca dos factores de risco associados a
MA que irdo permitir definir medidas preventivas para a doenga e finalmente um questionario
clinico, que irdo permitir uma descricdo consensual dos sintomas manifestados por esta

sindrome. Finalmente, todos os dados recolhidos e informagdes analisadas tém por objectivo
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desenvolver o quadro da doenga de forma a encontrar um tratamento adequado a este tipo de

miopatia.

1.4. Justifica¢do do estudo

O estudo justifica-se pelos sintomas agudos, inesperados € muitas vezes fatais provocados
pela MA. A natureza emergente deste tipo de miopatia torna essencial um estudo aprofundado
da condigdo a nivel clinico, epidemioldgico e etioldgico de forma a diminuir-se os casos deste

tipo de doenga cujas perdas sdo ja bastante significativas.

1.5. Materiais e Métodos

1.5.1. Caracterizacio da populacio estudada

Os dados analisados neste trabalho, reportam-se a equideos recebidos por referéncia
no Hospital Veterinario da Faculdade de Medicina Veterinaria da universidade de Ligge, entre

Outubro e Dezembro de 2010, com anamnese e sintomas sugestivos de MA.
1.5.2. Critérios de inclusido

Os catorze casos inicialmente suspeitos de MA foram divididos em quatro categorias: casos
confirmados (CC), casos com elevada probabilidade (CEP), casos duvidosos (CD) e casos em

que se obteve outro diagnostico (COD).

Os casos cuja biopsia ndo foi objecto de andlise histopatoldgica mas que, no entanto, a
anamnese ou sinais clinicos e laboratoriais frequentemente associados na literatura a casos de
MA, foram classificados como EP. Os parametros valorizados para esta classificagio foram,
permanéncia na pastagem, fraqueza, rigidez, recusa em mover-se, valores anormalmente altos
de CK, mioglobintiria e/ou presenga de folhas de Acer pseudoplatanus nas pastagens onde
permaneciam estes animais.

Os casos definidos como duvidosos, sdo aqueles que apesar da inicial suspeita da
doenga devido a anamnese e sinais clinicos, nem os valores de CK, nem a bidpsia permitiram

confirmar ou excluir o diagnéstico definitivo de MA.
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Finalmente, alguns casos suspeitos de MA foram classificados com outro diagnéstico.
O diagnostico definitivo foi estabelecido através de biopsia e correspondentes métodos

histopatolégicos.

1.5.3. Recolha de dados

Os dados foram recolhidos através de um questiondrio elaborado pelo Hospital equino
da Universidade de Liége em que se obteve informagdo orientada em trés grandes grupos:
Anamneése e condigdes da pastagem, sinais clinicos apresentados e finalmente maneio destes
animais e das pastagens em que se encontravam. As repostas a este questionario foram obtidas
gragas & participagdo dos donos e dos veterindrios presentes na avalia¢do inicial do animal
afectado.

O questiondrio estabelecido identificou o género, a raga, a idade, a condigdo corporal,
estado de vacinagdo e desparasitagdo e ainda a utilizacdo do animal. Foi indicado se houve um
esfor¢o fisico ou comportamento anormal nas 48 horas que antecederam o episodio de
miopatia assim como os sinais clinicos que levaram a entrada no hospital. Casos de miopatia
anteriores foram registados. Foi recolhida informagéo relativa ao tempo que o animal
permaneceu na pastagem, quando ocorreu o episddio de miopatia e no caso de existirem
cavalos na mesma pastagem se estes apresentaram sintomas. Também se registou a
informagdo relativamente a ocorréncia de mortes de outros cavalos nessa mesma pastagem.

Em relagdo a pastagem em que estava o cavalo afectado, o proprietdrio indicou: a sua
distribui¢do geografica, a existéncia de um curso de dgua nas proximidades, a sua dimensdo e
inclinagdo, as caracteristicas hidrofilicas ou hidrofobicas do solo e as condi¢ées climaticas as
quais esteve exposta antes do episodio de MA. Foram também pedidas informacoes acerca da
existéncia de drvores no terreno principalmente do tipo, Acer pseudoplatanus e a
identificagao de manchas negras nestas folhas.

O veterindrio indicou o estado geral do animal indicando o seu nivel de hidratagfo,
pulso, temperatura das extremidades, frequéncias cardiaca e respiratoria, presenga de
dispneia, indicar se o animal defecou e a motilidade intestinal presente no momento da
avaliagdo inicial. Foi igualmente registada a posigdo em que o animal foi encontrado.
Avaliou-se em conjunto com o veterinario, os sintomas manifestados pelo animal, entre os
quais se sugeriu fraqueza, rigidez, tremores, transpira¢do, recusa em mover-se ou mesmo

incapacidade de levantar-se, se o animal pedalou tal deve ser referido bem como se tivesse
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mostrado sinais de depressdo, anoréxia, apetite aumentado ou disfigia. Foi ainda registado
animais com tendéncia a hemorragias, com ictericia ou com edemas. Foi necessario referir se
0s animais se apresentavam com dor ou sintomas de célica, assim como foi importante notar a

presenga de mioglobintria. Ao efectuar o exame clinico foram indicadas anomalias a

(8

palpagdo rectal, sempre que foi possivel a sua realizagdo, dando especial importincia
presenga de uma bexiga distendida. Verificou-se, sempre que possivel, a existéncia refluxo
gastrico aquando da colocagdo da sonda nasogéstrica. Finalmente, o veterindrio indicou os
tratamentos no caso de estes terem sido administrados antes da entrada no hospital.

A avaliagdo do maneio teve em conta o acesso do animal a 4gua potével, a distribuicio
regular de alimento e a sua qualidade, a existéncia de uma alimentagio complementar e ainda
de um bloco de sal. O maneio das pastagens foi igualmente avaliado e o proprietério indicou
se a pastagem foi tratada regularmente e se foram retirados os dejectos e folhas mortas no

caso de estas estarem presentes ao longo do tempo.

1.5.4. Anilises laboratoriais e histopatologicas

O sangue foi recolhido em todos os cavalospor venopungio jugular e o soro congelado
e guardado até andlise. Foi medida a actividade da CK que permitiu inserir um dos casos
como tendo alta probabilidade de MA por ter um valor de CPK superior a 100000 UI/L, no
entanto a MA foi confirmada em casos com valores de CPK a partir de 20360 UI/L neste
estudo. O diagnéstico de MA foi confirmado por bidpsia.gragas & realizagdo de uma analise
histologica indicativa um processo multifocal compativel com degenerescéncia de Zenker e

necrose das fibras musculares subescapulares e intercostais ou em ambos (Votion, 2010).

1.5.5. Analise estatistica

Foi utilizada uma analise descritiva para descrever a analise de casos. Esta ferramenta
tornou-se a mais indicada visto que o tamanho reduzido da amostra nio permite fazer a
inferéncia e ndo sdo conhecidos pardmetros que permitissem comparar estes casos com dados
de anos anteriores visto que se trata de uma doenga emergente e sobre a qual existem poucos

estudos.

1.6. Resultados
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Os casos confirmados de MA constituem 28,6% da populagdo, os de elevada
probabilidade 21,4%, os duvidosos 35,7% e finalmente, nos restantes 14,3% da populagdo foi
finalmente estabelecido um diagnostico definitivo de outra miopatia, apesar da suspeita inicial

de MA, e foram, por essa razdo foram retirados dos resultados assim como da discussao.

1.6.1. Anamnese

A idade dos cavalos estudados varia entre os 8 meses € os 29 anos, sendo que de entre
os casos confirmados e de elevada probabilidade, a maioria tem idade inferior a 2 anos,

existindo também um grupo elevado de cavalos com mais de 19 anos.

Grifico 1. Variagdo de idades entre os CC e CEP para MA recolhidos entre os meses de Outubro a Dezembro
2010

Variacio de idades entre os casos clinicos CC e CEP

Maior que 19 anos 28.57%

Entre 3 € 19 anos - 14.70%

Menor que 3 anos F 57.14%

T T T

0% 20% 40% 60%

B Variagdo de idades

Grafico comparativo expresso em percentagem relativamente aos CC e CEP.

Os casos de MA ocorreram maioritariamente em poneys, 3 ragas de cavalos, e um
burro. Uma grande percentagem de animais afectados eram fémeas. Cavalos em condigdo
corporal normal foram principalmente afectados por MA sendo que alguns se apresentavam

magros mas nenhum em sobre peso.
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Quadro 1. Dados descritivos da populagdo de CC, CEP e CD para MA recolhidos no periodo de Qutubro a
Dezembro 2010.

Identificacio CC CEP CD n’ respostas
machos (%) 0% 33% 0% 12
fémeas (%) 75% 33% 80% 12

castrados (%) 25% 33% 20% 12

peso normal (%) 50% 100% 80% 12
magros (%) 50% 0% 20% 12
PSI (%) 25% 0% 0% 1
Halfinger (%) 25% 0% 33% 10
burro (%) 0% 0% 33% 10
poney (%) 0% 67% 0% 10
sela frances (%) 50% 33% 0% 10
Fjord (%) 0% 33% 0% 10
cavalo((%e) tracdo 0% 0% 33% 10
itade medey 84 108 163 12
(média)
idade meses (DP) 108 145 112 12
peso Kg (média) 343 350 617 8
peso ( DP) 144 0 333 8

Quadro comparativo expresso em percentagem relativamente aos CC, CEP e CD assim como média e desvio
padrdo da idade e peso. O quadro indica igualmente o niimero de respostas recolhidas para cada um dos dados.

A vacinagdo e desparazitagao foi conhecida em 8 casos sendo que s6 um animal nio
estava vacinado e outro ndo era desparazitado. Nenhum animal apresentava historial de
miopatias anteriores. Nenhum dos CC e CEP foram sujeitos a um esforgo fisico nas 48 horas
que precederam o episédio de miopatia no entanto a maioria de entre CC para MA
demonstraram um comportamento anormal nas 48 horas que antecederam os primeiros

sintomas que constitui em prostra¢ao e decubito frequente na generalidade dos casos.

1.6.2. Anamnese relacionada com a pastagem

A relacdo entre os animais afectados e as caracteristicas da pastagem foram
devidamente definidas em 66,7% dos casos estudados. Todos os animais estavam na
pastagem quando ocorreu o episodio suspeito de MA e ja se encontravam na pastagem ha pelo

menos 4 dias. Todos os casos se encontravam ha relativamente pouco tempo nas pastagens
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variando de 4 a 30 dias excepto num dos CC que estava na pastagem ha 6 meses. Uma
pequena parte de entre os CEP e CD eram estabulados durante a noite sendo que todos os
outros, incluindo todos os CC, se encontravam permanentemente na pastagem. Na
generalidade os animais tiveram acesso a agua potavel no entanto, o bloco de sal so esta
presente para alguns de entre os CEP. Todos os casos D haviam sido complementados com
feno quando ocorreu o episddio suspeito de MA assim como metade dos CC mas nenhum de

entre os casos EP.

Quadro 2. Dados relativos a anamnese da populagdo de CC, CEP e CD para MA recolhidos no periodo de

Outubro a Dezembro 2010.

Anamnese CccC CEP CD n¢ respostas
cavalos vacinados (%) 50% 100% 100% 8
cavalos desparazitados (%) 100% 100% 75% 8
Esforco 48h antes (%) 0% 0% 20% 12
Comportamento anormal 48h antes (%) 75% 0% 0% 12
Animais utilizados para passeio (%) 50% 0% 33% 8
Animais sem qualquer utilizacao (%) 50% 100% 67% 8
Episodios de miopatia anteriores (%) 0% 0% 0% 8
episoédio de MA em Outubro (%) 25% 67% 20% 12
episddio de MA em Novembro (%) 75% 33% 40% 12
episodio de MA em Dezembro (%) 0% 0% 40% 12
Tempo em dias nesta pastagem (média) 115 23 17 7
Tempo em dias nesta pastagem (DP) 95 11 18 7

Quadro comparativo expresso em percentagem relativamente aos CC, CEP e CD assim como média e desvio
padrdo do tempo passado na pastagem. O quadro indica igualmente o nimero de respostas recolhidas para cada
um dos dados.

1.6.3. Sasonalidade

Durante o periodo considerado, Novembro foi 0 més em que ocorreram mais casos de

MA, seguido do més de Outubro e finalmente, apenas 2 casos ocorreram em Dezembro.
1.6.4. Queixas apresentadas

De acordo com os proprietarios e veterinarios que assistiram os animais suspeitos de
MA no terreno, as queixas iniciais variaram bastante. Os motivos mais frequentes foram a
relutdncia em mover-se ou a incapacidade de se levantar. Os sintomas de codlica foram

bastante comuns entre os CC. Muitos dos animais tiveram como principal sinal clinico uma
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transpira¢do profusa € uma marcha rigida que no caso dos animais CC era acompanhada de
uma diminuicdo do apetite. Uma pequena parte de entre os CD foram hospitalizados
primariamente devido a uma mioglobintria ou devido a uma suspeita de intoxicagéo.
Finalmente um dos animais foi encontrado morto na pastagem e por se apresentar em
boa forma nos dias anterior ao episddio, sem quaisquer alteragdes macroscopicas e por terem
sido identificados valores anormalmente altos de CK no cavalo com o qual dividia a

pastagem, incluiu-se este animal entre os CEP para MA.

1.6.5. Sinais clinicos

Foi possivel obter um relatério completo dos sinais clinicos em 11 casos. Soube-se que
a maioria dos animais defecaram normalmente antes do aparecimento da condigdo e
apresentavam motilidade intestinal normal no inicio dos sintomas. Nesta avaliagdo inicial s6
uma minoria de entre os CC apresentavam tendéncia a hemorragias. Foram observados

edemas unicamente em metade dos CEP e ictericia na maioria dos CC e CD.

Os sinais clinicos mais frequentemente observados incluiram fraqueza, rigidez, recusa
em mover-se ¢ decubito prolongado, sendo que apesar de a maioria ter sido encontrada em
decubito esternal, no final todos os animais acabaram por adoptar uma posi¢do de decubito
lateral. Desde o inicio dos sintomas que se tornou impossivel a todos os CEP mas também
alguns de entre os CD e uma minoria de entre os CC, de se levantarem. A maioria de entre os
CC e CD apresentavam transpiragdo profusa de forma generlizada sendo que foi relatada uma
tranpiragao localizada a nivel dos membros em um CD.

A mioglobintria foi recolhida gragas a saida espontdnea de urina ou através de uma
sonda urinéria e encontrava-se presente em todos os CEP, na maioria dos CC mas de forma
menos frequente entre os CD. Todos os animais apresentavam pulso normal e sé alguns de
entre os CD apresentavam as extremidades frias. A disfagia estava presente num unico animal
que acabou por ter o diagndstico confirmativo de MA.

Alguns sinais clinicos variam bastante segundo os animais, assim todos os CEP
apresentavam tremores mas este sintoma sé estava presente numa minoria de entre os CC e
CD. Todos os CEP pedalavam mas tal sé foi observado numa minoria dos CC e em nenhum
dos casos D. As mucosas apresentavam-se congestivas na maioria dos casos mas foram

observados animais com mucosas normais, ictéricas e em menor proporc¢do cianoticas. A dor
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foi um pardmetro bastante variavel sendo que de entre os CC se dividiram uniformemente
entre sintomas de dor severa, mediana e auséncia de dor aparente. Os CEP foram os animais
que se mostraram mais calmos e com menos manifestagdes dolorosas e os CD apresentaram
normalmente sintomas de dor moderada ou ligeira. Na maioria dos CD houve um aumento de
apetite no inicio dos sinais clinicos o que ndo ocorreu em nenhum dos outros casos. Sintomas
menos comuns foram: anorexia e caracter deprimido.

O exame clinico revelou uma bexiga distendida a palpagdo rectal sempre que foi
possivel realizar este exame e tendo em conta que a maioria dos animais estavam em dectbito
sendo que s6 um dos casos apresentou outras alteragdes a palpagdo rectal, que neste caso
constituia uma sobrecarga do célon. A frequéncia respiratéria tornou-se muito dificil de medir
mas foi observada dispneia em metade dos CC e numa pequena parte dos CD. Nenhum
animal apresentava taquicardia e apesar de ndo ter sido possivel realizar ECG em nenhum dos
animais, ndo foram distinguidas arritmias a auscultagio.

Todos os CC e CD acabaram por falecer respectivamente num periodo de 1 a 4 dias e
1 a 8 dias. Na maioria dos casos a morte foi realizada a eutandsia na maioria dos casos devido

a uma forte dispneia.
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Quadro 3. Dados relativos aos sinais clinicos apresentados pela populagio de CC, CEP e CD para MA

recolhidos no periodo de Outubro a Dezembro 2010.

sinais clinicos CC CEP CD n" respostas

Fraqueza (%) 100% | sem dados | 100% 9

Rigidez (%) 100% 100% 80% 11

Recusa em mover-se (%) 75% 100% 80% 12
Dor mediana (%) 33% 33% 20% 11

Dor ausente (%) 33% 67% 0% 11

Dor severa (%) 33% 0% 0% 11

Dor ligeira (%) 0% 0% 80% 11
Presenca de mioglobinuria (%) 67% 100% 33% 9
Sintomas de colica (%) 25% 0% 20% 12
Animal em decubito (%) 50% 100% 60% 12
animais desidratados (%) 67% 0% 20% 10
mucosas normais (%) 33% 0% 40% 10
mucosas ictéricas (%) 0% 0% 40% 10
mucosas cianoticas (%) 33% 0% 0% 10
mucosas congestivas (%) 33% 100% 20% 10

T° extremidades: normais (%) 100% | sem dados 60% 8
T° extremidades: frias (%) 0%% | sem dados 40% 8
Pulso normal (%) 100% 100% 100% 7

Media de frequencia respiratoria (%) 4000% | sem dados | 2533% 5
Dispneia (%) 50% 0% 25% 11
Defecacao normal (%) 100% | sem dados 80% 9
motilidade intestinal: normal (%) 75% 100% 50% 10
motilidade intestinal: diminuida (%) 0% 0% 25% 10
Motilidade intestinal: ausente (%) 25% 0% 25% 10
Tremores (%) 33% 100% 40% 11
Transpiracao (%) 75% sem dados 60% 10
Incapacidade de levantar-se (%) 25% 100% 40% 12
Pedala (%) 25% 100% 0% 12

Deprimido (%) 100% 0% 20% 9
Anorexia (%) 50% 0% 25% 10

Disfagia (%) 33% 0% 0% 11
Apetite aumentado (%) 0% 0% 60% 10
Tendencia a hemorragias (%) 33% 0% 0% 11
Ictricia (%) 67% 0% 60% 11

Edemas (%) 0% 50% 0% 11

Bexiga distendida a palpacdo rectal (%) 100% | sem dados | 100% 2
Frequéncia cardiaca (média) 70 62.5 57 8
Frequéncia cardiaca (DP) 14 4 8 8

Quadro comparativo expresso em percentagem relativamente aos CC, CEP e CD assim como média e desvio
padrdo da frequéncia cardiaca. O quadro indica igualmente o nimero de respostas recolhidas para cada um dos

dados.
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1.6.6. Caracteristicas das pastagens

Os proprietarios de cavalos afectados descreveram as pastagens como htimidas, em
terrenos inclinados, inseridos em vales ou depressoes, rodeadas por arvores e a maioria perto
de um curso de agua.

Todos os proprietarios de animais afectados descreveram condigdes climaticas
rigorosas com ventos, chuvas e/ou baixas temperaturas nos dias antes do episodio de
miopatia.

Foram identificadas folhas de Platano-bastardo na maioria dos CEP e os proprietarios
afirmaram a presen¢a de manchas negras nestas folhas em todos estes casos. Estas folhas sé
foram identificadas na pastagem de um CC e onde ndo haviam sido registadas manchas

negras. Nos restantes CC os proprietarios ndo sabiam identificar o tipo de folha.

Quadro 4. Dados relativos 4s caracteristicas da pastagem em que se encontravam os CC, CEP e CD para MA

recolhidos no periodo de Outubro a Dezembro 2010.

Pastagem CC CEP CD ol
respostas
8
24 horas na pastagem (%) 100% 67% 67%
Entre 6 a 10 horas na pastagem (%) 0% 33% 33% 8
Pastagem com arvores (%) 100% 100% 100% 8
pastagem nao tratada (%) 100% 100% 100% 8
terreno inclinado (%) 50% 100% 100% S
presenca de um curso de agua (%) 0% 100% 33% 3
Zonas humidas na pastagem (%) 0% 100% 33% 8
condicoes climéticas rigorosas dias antes (%) 100% 100% 100% 8
Folhas de Acer pseudoplatanus (%) 100% 100% 0% 5
Manchas negras nas folhas de Acer 4
pseudoplatanus (%) 50% 100% 0%
Agua de distribuicao (%) 50% 67% 100% 8
Bloco de sal a disposicao (%) 0% 33% 0% 8
Alimentac¢ao complementar com feno (%) 50% 0% 100% 8
Mortes previas na pastagem (%) 0% 0% 20% 9

Quadro comparativo expresso em percentagem relativamente aos CC, CEP e CD. O quadro indica igualmente o
nimero de respostas recolhidas para cada um dos dados.
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1.6.7. Andlises bioquimicas e histopatolégicas

Os valores de CK estavam principalmente aumentados nos CEP sendo que os dois
valores registados foram respectivamente de 170000 UI/L e 213350 UI/L. O tinico CC para o

qual se obteve um valor de CK apresentou um valor bastante inferior de 20360 UI/L.

Grafico 2. Variagdo dos valores de CK entre os CC, CEP e CD para MA recolhidos entre os meses de Outubro a
Dezembro 2010.

Valores de CK

Valores de CPK inferiores a T\L\j\,

10.000 UL
Valores de CPK entre 10.000

UL/L € 100.000 UL ncb
Valores de CPK superiores a mCC
100.000 ULL uCEP

Grafico comparativo expresso em percentagem relativamente aos CC, CEP e CD.

A bibpsia ndo foi realizada nos casos com EP no entanto, em todos os animais
confirmados identificou-se um processo multifocal compativel com degenerescéncia de
Zenker. A maioria dos CD apresentavam alteragdes multifocais ligeiras, em um dos casos
estas alteragdes estavam associadas a material intersarcoplasmatico PAS positivo. Em um CD
observou-se uma hipercontra¢io das fibras musculares acompanhada de um edema intersticial
compativel com sindrome de esgotamento.

A todos os animais que partilhavam a pastagem com os cavalos afectados foram
recolhidas amostras de sangue em qués se analisou as enzimas CK e AST durante os trés dias
imediatamente seguintes e semanalmente durante o més que seguiu o episédio, sendo que so
um destes animais que dividia a pastagem com um CEP, apresentou alteragdes bioquimicas

compativeis com MA, com valores de CK superiores a 20000 UI/L.
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Quadro 5. Resultados das analises laboratoriais para a CK e biépsia muscular na populagio de CC, CEP e CD

para MA recolhidos no periodo de Outubro a Dezembro 2010.

Bioquimicas e Histopatologia CcC CEP CcD n? respostas

Valor de CK maior que 100000 UI/L (%) 0% 50% 0% 8

Valor de CK entre10.000 e 100000 UI/L (%) 100% 50% 40% 8

Valor de CK inferior a 10000 UI/L (%) 0% 0% 60% 8

Bi¢psia muscular com indicagdo de lesdes multifocais ligeiras 0% sem dados | 75% 8

Bi6psia muscular com lesdes histologicas de necrose de Zenker 100% | sem dados 0% 8

Biopsia muscular com lesdes de hipercontracido das fibras 0% sem datos: | 259% 3
musculares

CK (Média) 20360 198900 7104 8

CK (DP) 0 25028 5256 8

Quadro comparativo expresso em percentagem relativamente aos CC, CEP e CD assim como média e desvio
padrdo dos valores de CK. O quadro indica igualmente o nimero de respostas recolhidas para cada um dos
dados.

1.7. Discussio

O diagnéstico de MA foi realizado tendo por base a observagdo de degenerescéncia de
Zenker nas fibras dos misculos posturais e/ou respiratérios que, segundo a literatura, sio os
ideais para efectuar este tipo de diagnostico ( Hosie et al., 1986). Quando ndo se observa
degenerescéncia de Zenker, a técnica histologica utilizada pode nio permitir diferenciar
lesdes microscopicas de MA de lesdes provocadas por uma rabdomiélise induzida pelo
exercicio ou lesdes provocadas por uma miopatia nutricional (McEwen & Hulland, 1986;
Delguste et al., 2002). Este facto estd na origem dos casos em que, apesar de ter sido realizada
biopsia muscular, o diagnéstico foi considerado duvidoso.

Relativamente aos CEP, ndo se obteve um diagnostico definitivo pois 2 dos casos
sobreviveram e os proprietarios consideraram a biopsia muscular um exame demasiado
invasivo. Ainda num outro caso os proprietarios preferiram ndo realizar a biopsia, no valor de
15 euros, visto que o cavalo foi encontrado morto.

Neste estudo observou-se que as fémeas foram mais frequentemente afectadas. O
mesmo foi anteriormente ja descrito na literatura (Mossu et al., 2002). Esta observacdo deve
ser interpretada tendo em conta que, nos paises considerados, que incluem Franca, Alemanha

e Bélgica, existe uma grande maioria de fémeas nas pastagens em relagio aos machos.

Universidade Lusofona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Medicina Veterinaria
50



Rita Pereira Caldas Vilarinho/ MA: Anélise de casos clinicos

Neste estudo os animais com idades inferiores a 3 anos ou superiores a 19 anos forma
mais frequentemente atingidos por MA, dai o desvio padrdo ser extremamente grande, o que
confirma a discrepancia de idades entre cavalos afectados previamente descrita na literatura, o
que pode estar associado a uma imunidade mais baixa nestas idades (Carthé et al., 1976). E
também um facto que a maioria dos animais estd nas pastagens até aos trés anos, idade em
que sdo frequentemente desbastados, sendo a MA uma doenga tipica de cavalos no pasto.

A rusticidade da raga ndo demonstrou ser um factor protector visto que foram
afectados maioritariamente pdneis, das ragas Halfinger e Fjord, e cavalos de tracgdo. Mais
uma vez estas observagdes incluem animais mais frequentemente mantidos em pastagens. Foi
reportado um CD num burro, em que houve uma forte suspeita de MA, devido a uma bidpsia
com lesdes de rabdomidlise de intensidade ligeira a moderada mas em que o tipo de fibras
maioritariamente afectadas ndo foi facilmente distinguivel. Neste caso mediu-se a actividade
da CK em 13340 UI/L que, apesar do valor elevado, ndo constitui um diagnéstico definitivo
para MA. J4 existem casos de burros afectados por MA descritos na literatura (van Galen et
al., 2010).

Os casos foram recolhidos unicamente durante o Outono, ndo permitindo verificar a
maior incidéncia de MA nesta estagdo do ano como descrito pela literatura, (Whitwell et al.,
1988). No entanto, dado a baixa incidéncia de diagndsticos de MA, o facto de se ter obtido 14
casos suspeitos de MA num mesmo hospital durante o Outono, pode constituir por si s6 uma
evidéncia de uma maior ocorréncia de MA nesta esta¢do do ano.

Pastagens himidas ou em que estd presente um curso de dgua, rodeadas por arvores e
condigdes meteoroldgicas especificas, que incluem presenca de vento e de chuva, foram
consideradas condigdes necessarias ao aparecimento de MA (Delguste et al., 2002). Esta
hipétese foi corroborada num dos CC deste estudo, em que o proprietario descreveu uma forte
tempestade no dia anterior ao inicio dos sintomas de MA. Estas observagdes estdo de acordo
com a literatura (Delguste et al., 2002), pois sabe-se que um clima desfavoravel pode actuar a
nivel da pastagem, estimulando a sintese de toxinas por bactérias ou fungos e permitir, por
diversos mecanismos, que os agentes patogénicos permanegam a superficie da mesma,
podendo ser ingeridos pelos cavalos (Mossu et al., 2003). Por outro lado, as mas condigdes
climdticas podem também provocar uma depressdo do seu sistema imunitario dos cavalos,

devido ao stress que provocam (Mossu et al., 2003).
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Neste estudo, tal como em literatura previamente publicada (van Galen et al. 2011),
verificou-se a presen¢a sistematica, nas pastagens de cavalos afectados, de componentes
organicos, tais como folhas mortas e/ou dejectos, o que favorece o crescimento de
microrganismos, que podem eventualmente predispor ao aparecimento de MA (van Galen et
al. 2011).

Um dos CC e 2 dos CEP deste estudo estavam em pastagens que continham drvores do
tipo Acer pseudoplatanus. Acredita-se na associagfo destas drvores aos casos de MA, visto ser
muito frequente estas estarem presentes nas pastagens de cavalos afectados, estando as suas
folhas, na maioria das vezes, repletas de manchas negras provocadas por fungos (van der
Kolk, 2010). A confirmagio desta associagdo torna-se dificil devido a dificuldade dos
proprietdrios em distinguir este tipo de drvores, mesmo se lhes for mostrada uma fotografia
das suas folhas.

Cavalos em condigdo corporal normal ou magros parecem estar sob maior risco de
contrair a doenga, o que se verificou neste estudo, do que cavalos com excesso de peso, tal
como descrito na literatura (Votion et al., 2003).

Neste estudo, exceptuando 2 cavalos que sobreviveram, os cavalos que constituiram o
estudo morreram, em média, no espago de 2 dias ap6s o inicio dos sinais clinicos, sendo que 5
foram eutanasiados. Os cavalos que dividiam a pastagem com os animais afectados foram
retirados das pastagens o mais depressa possivel e nenhum apresentou sintomas de MA, o que
sugere um processo de intoxicagdo aguda, de evolugdo rapida e de caracter individual (Votion
& van Galen 2009).

Os sinais clinicos mais comuns observados neste estudo estio associados com a
degenerescéncia dos musculos posturais e respiratorios e incluem fraqueza, relutdncia em
mover-se ou mesmo incapacidade em levantar-se e, de forma menos frequente, dispneia, que
se acredita resultar da degradagéo a nivel dos musculos respiratdrios, o que esteve na origem
de se ter de optar pela eutanasia na maioria dos casos. Estas observagdes estio também de
acordo com o que foi anteriormente descrito na literatura (Cassart et al. 2008).

Nio foi avaliada o eventual grau de hipoxia associada a estes casos devido & grande
dificuldade, sentida pela equipa, na colheita de sangue intra-arterial de cavalos em dectbito
esternal ou lateral.

A dor observada nos casos estudados foi normalmente de grau moderado, tendo sido

comparada com a evidenciada por cavalos hospitalizados em colica. Existe uma grande
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discrepdncia nos graus de dor relatados ao longo da literatura para os casos de MA (Votion et
al., 2003).

A palpagio rectal foi muito dificil de realizar na maioria dos casos, visto que todos, a
partir de certo momento, se encontravam em decibito a maior parte do tempo. No entanto
sempre que foi possivel realizar este procedimento verificou-se uma distensdo da bexiga,
também préviamente descrita na literatura em associagdo @ MA e que pode estar na origem
dos sinais de colica muitas vezes manifestados (Finno et al., 2006).

A observagdo de mioglobintiria é muitas vezes a chave do diagndstico de MA, ainda
que o facto de esta ndo estar presente ndo exclua o diagndstico da doenca. Em 2 dos CC
verificou-se que a urina permaneceu de cor clara, presumivelmente porque a mioglobina nio
era ainda suficientemente excretada para provocar a coloragdo escura da urina e por esta razio
0 nome mioglobindria atipica ndo esta indicado para referenciar MA (Votion et al, 2008).

A tendéncia a hemorragias, reportado inconsistentemente na literatura (Cassart et al.,
2008), foi observada em alguns dos casos estudados, sendo 1 deles CC neste estudo.

A auséncia de alguns pardmetros ocorre devido a uma impossibilidade de maior
investigagdo clinica da parte dos veterindrios, falhas na recolha de observagdes, tanto por nio
estas terem sido registadas atempadamente, como devido ao carédcter urgente da situagdo que
impediu, por vezes, um exame clinico mais exaustivo.

As alteragdes hematoldgicas e pardmetros electroliticos ndo estdo consistentemente
descritos e ndo irdo ser mencionadas neste estudo apesar de estar descrito poder observar-se
uma neutrofilia e haver um enorme dano muscular nos casos de MA (Cassart et al 2007). Os
niveis de cilcio, glucose e triglicéridos ndo foram registados ainda que possa por vezes ser
observado uma hipocalcemia, uma hiperglicemia e uma hiperlipemia, de acordo com a
literatura (Votion, 2005). As enzimas hepaticas estdo muitas vezes aumentadas nos animais
com MA, principalmente a AST, no entanto, por ndo contribuirem de forma definitiva o
diagnostico da doenga, ndo irdo ser consideradas. Finalmente, ndo foi possivel analisar as
quantidades de Troponina I, que estdo normalmente aumentadas no soro de cavalos com MA
(Harris & Whitwell, 1990).

A alteragdo bioquimica mais significativa, observada neste estudo, foi o aumento da
actividade da enzima muscular CK, o que indica uma destrui¢cio muscular massiva. Os CEP
tém por base no seu diagndstico valores de CK acima de 100000 UI/L, valor descrito

anteriormente como indicativo de elevada probabilidade de MA (Votion & van Galen, 2009),
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associados neste estudo a uma anamnese e sinais clinicos também indicativos de MA, no
entanto ndo pode ser estabelecido um diagnéstico definitivo por, devido a indicagdo dos
proprietdrios, ndo poder ter sido efectuada uma biopsia. A enzima CK nem sempre teve no
nosso estudo uma relagdo estreita com a deterioragdo dos sinais clinicos, visto que os 2
animais com valores mais altos de CK foram precisamente aqueles que sobreviveram. Para
além disso, a actividade desta enzima estava muitas vezes menos elevada imediatamente antes
da morte do animal do que em medidas de actividade efectuadas anteriormente. Esta
observagio, pode por em causa o valor progndstico muitas vezes dado a esta enzima. Um dos
cavalos que partilhava a pastagem com um dos CEP e que foi encontrado morto na pastagem,
obteve valores de CK de 4800 UI/L sem presenga de sinais clinicos o que pode indicar a
existéncia de casos subclinicos de MA, como descrito na literatura (Delguste et al., 2002).

Foi observado nos CC, histoldgicamente, a presenga de acumulo lipidico na células
musculares degeneradas, o que sugere uma miopatia metabdlica relacionada com uma
deficiéncia na produgdo de energia devido a falhas no metabolismo oxidativo dos lipidos
(Finno et al. 2006). Por outro lado, nos CC, néo foi observada evidéncia de nenhuma alteragio
a nivel das enzimas glicoliticas, tal como descrito na literatura (Cassart et al., 2007).

Uma das dificuldades encontradas ao longo do trabalho foi o facto de nem sempre ter
sido possivel realizar biopsia muscular aos cavalos (Votion, 2005), isto nos casos em que 0s
proprietarios ndo se dispuseram a dispensar dinheiro para obter um diagnostico definitivo.

Dois dos CEP sobreviveram, tendo sido medicados com Penicilina Sodica IVe
suplementados com Vitamina E e Selénio, para além de terem recebido fluidoterapia com
Lactato de Ringer. Nio existem tratamentos eficazes registados na literatura, sendo este um
tratamento de suporte, que segundo o estado em que se encontre o animal pode ter sucesso, no
entanto isto ndo acontece na maioria dos casos (van Galen et al., 2011).

Neste estudo os pardmetros estudados e analisados mostram uma correlagdo entre os
factores de risco e o desenvolvimento deste tipo de miopatia descritos na literatura, no
entanto, € necessdrio ter em conta o tamanho reduzido da amostra.

Os casos duvidosos podem ser igualmente casos de MA e por esta razdo os resultados
ndo permitem tirar conclusdes significativas acerca deste grupo e compara-lo com os casos de
MA confirmados. Os valores obtidos nos CC e CEP nio diferiram, globalmente, dos CD o
que se pode ter verificado por ndo existir um diagnostico definitivo de possiveis casos de MA

de entre os CD. Ainda assim, este estudo parece permitir uma associagdo entre caracteristicas
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individuais e da pastagem com a MA assim como os factores de risco que lhe deram origem e
os meios utilizados para o diagnéstico sempre apoiado pelos estudos efectuados anteriormente
sobre MA. O maior desafios sentido neste estudo surgiu devido a relativa escassez de dados
de MA na literatura. Ainda assim espera-se que esta pequena amostra permita aumentar os

conhecimentos acerca dos factores de risco e assim permitir uma melhor prevengido da MA.
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CONCLUSAO

A MA ¢ uma doenga com incidéncia sazonal e intimamente relacionada a condi¢des
climaticas de ventos e chuvas. Podem desta forma ser tomadas medidas, reduzindo o tempo
passado na pastagem principalmente no caso de se prever mds condig¢des metereoldgicas.

Nem todos os cavalos tém o mesmo risco de desenvolver um quadro de MA, logo, os
proprietarios devem privilegiar os animais mais jovens e mais idosos ao adoptar medidas
preventivas. E fortemente recomendado retirar os cavalos das pastagens em que se conhece o
caso de um animal afectado por MA e deve-se ainda observar estes animais pelo menos
durante 48 horas, na eventualidade destes desenvolverem sinais clinicos de MA assim como
devem ser analisadas as concentragdes de CK. Estas pastagens ndo devem ser utilizadas pelo
meno durante os 3 meses seguintes.

O diagnostico deve ser suspeitado quando se encontra um animal com sinais agudos
compativeis com uma destruigdo dos musculos respiratérios e posturais associado a
mioglobinuria. A medida de CK sérica pode confirmar ou eliminar o diagnostico e permite
identificar casos subclinicos. No entanto esta medida ndo constitui um bom valor progndstico
e a decisdo de eutandsia deve basear-se na severidade dos sinais respiratorios.

O tratamento permanece de suporte e inclui fluidoterapia agressiva, AINS e

esvaziamento regular da bexiga.
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