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RESUMO

O gato doméstico, Felis catus, apesar de ser um animal cada dia mais proximo do homem, nao foge ao
instinto da cac¢a de pequenos animais, que podem ser transmissores do Angiostrongylus vasorum, um
nematdide cardio-pulmonar de canideos, com ciclo de vida heteroxeno e um possivel agente de zoonose.
Aliando estes fatores ao fato de a suscetibilidade natural de gatos a infec¢do por 4. vasorum ainda ser
uma incognita devido a escassez de relatos na literatura, este estudo propds avaliar gatos
experimentalmente inoculados com o parasito através de exames parasitologicos, clinicos e laboratoriais.
Para isso, 18 gatos, SRD, foram selecionados e divididos em quatro grupos experimentais: i) grupo A —
seis animais inoculados experimentalmente com 50 larvas de terceiro estadio por quilograma de peso vivo
(50L5/kg) submetidos a um protocolo de imunossupressdo com acetato de metilprednisolona, IM, que se
estendeu de sete dias antes da inoculagdo aos 60 dias apds a inoculagdo (DAI); ii) grupo B — cinco
animais inoculados experimentalmente com 50Ls/kg; iii) grupo C - quatro animais inoculados
experimentalmente com 50L,/kg; iv) grupo D — trés animais ndo inoculados, que serviram como controle.
Os animais dos grupos A, B e D foram submetidos a exames clinicos com coleta de sangue nos dias —7, 0,
+15, 430, +45 ¢ +60 DAI. Estes animais foram sacrificados aos +60 DAI, quando foram entdo
necropsiados, para recupera¢do de parasitos adultos e/ou formas larvais. Os animais do grupo C foram
sacrificados um a um a cada 15 dias. Todos os animais tiveram as fezes avaliadas diariamente a partir do
+21°DAI, no entanto ndo foram observadas L, nas fezes de nenhum animal. Foram observados quadros
de descompensacdo respiratdria e dispnéia nos animais inoculados. Os animais imunossuprimidos
ingeriram menos alimento e apresentaram perda de peso se comparados aos animais ndo tratados. Ao
nivel sanguineo foi observada leucocitose madura nos animais do grupo A. A necropsia dos animais do
grupo C, pela primeira vez é descrita a recuperagdo de L; de 4. vasorum da vesicula biliar e do pancreas
de dois gatos. Foram recuperados parasitos adultos no coragao (02 parasitos) ¢ pulmao (12 parasitos) dos
animais. Todos os parasitos apresentavam-se caracteristicos, com cuticula transparente e aparelho
reprodutor com aspecto helicoidal em torno do tubo digestivo. Foram encontrados nddulos no parénquima
pulmonar, de onde foram recuperados parasitos mortos. Foram recuperados 06 vermes adultos nos
animais do grupo A; 03 vermes adultos nos animais do grupo B; e, 05 vermes nos animais do grupo C.
No total, foram recuperadas 11 fémeas, sendo 05, fémeas ovigeras, e 06, fémeas ndo ovigeras. Cortes
histologicos evidenciaram quadro de pneumonite infiltrativa, caracterizada pelo espessamento da parede
dos alvéolos e endarterite, e quadros de processos granulomatosos. Neste trabalho, o efeito da
imunossupressdo pode ser constatado em diversos parametros clinicos, contagens de diversos tipos
celulares e recuperacdo de vermes adultos. A auséncia de L, nas fezes dos animais pode estar relacionado
com o encontro de fémeas adultas ndo ovigeras e com o pequeno nimero de parasitos recuperados, o que
dificultaria o encontro e a copula de machos e fémeas. As fémeas ndo ovigeras sdo menores que as
fémeas ovigeras e todos os parasitos recuperados de gatos sdo menores que os parasitos recuperados de
cdes. Assim, este trabalho mostrou que gatos sdo permissiveis a infecgdo por A. vasorum, sendo que a

infecgdo ocorre de forma oculta até os +60DAL



[— INTRODUCAO



O gato doméstico, Felis catus, ¢ um mamifero, membro da ordem Carnivora, que,
quando criado livre, se alimenta normalmente de pequenos mamiferos, répteis e aves.
Seus olhos dirigidos para frente, sentidos agucados e andar silencioso em pés
almofadados fazem dele um cacador eficiente. O pequeno corpo flexivel e as garras
afiadas possibilitam langar-se e agarrar facilmente uma presa e os dentes afiados

facilitam cortar a musculatura (Storer et al., 2000).

A domesticacdo do gato ocorreu entre trés e quatro mil anos a.C., nos grandes campos
de cultivo do império do Egito antigo, quando o homem comegou a armazenar a
colheita. Os gatos eram utilizados para controlar roedores, que prejudicavam o
armazenamento ¢ a qualidade dos graos. No decorrer da histéria gregos e romanos
continuaram a usa-los como cagadores de ratos. No século XI, os gatos alcancaram
papel importante quando o rato invadiu a Europa, trazendo consigo a peste (Pierson et

al., 1966).

No entanto, a partir do século XIII, os gatos foram considerados, na Europa, animais do
inferno, associados aos cultos pagdos e a feiticaria, sendo sacrificados em grande
numero. Somente no século XVIII os gatos recuperaram a atencao e o afeto, servindo de

inspiracao para poetas, pintores e escritores (Pierson et al., 1996).

Atualmente, considera-se que a dispersao dos gatos entre a populagdo humana deve-se a
trés fatores: o primeiro, estd relacionado ao animal, que simboliza a beleza e a seducao;
o segundo, ¢ um reflexo da nossa época, onde os gatos personificam valores como
independéncia, personalidade e naturalidade; o terceiro, ¢ associado ao estilo de vida
adotado por pessoas que passam a maior parte do dia fora de casa e as que moram em

apartamentos e consideram que o gato em funcao de suas caracteristicas naturais, como



tamanho pequeno, autonomia e limpeza, seja um companheiro ideal (Pierson et al.,

1996).

Com a ficil adaptacdo dos gatos ao estilo de vida livre no meio urbano ¢ comum
observar grande populacdo de felinos soltos na cidade vivendo da caca e restos de
alimentos, possuindo grande potencial para manter e disseminar doencas como
protozooses, ectoparasitoses e helmintoses, entre elas algumas zoonoses (Urquhart et

al., 1990; Pennisi et al., 1994).

Dentre os helmintos com potencial zoonoético, destacam-se os do género Ancylostoma e
Toxocara, parasitos de caes e gatos, e, possivelmente a espécie Angiostrongylus
vasorum. Este ultimo, além de sua importdncia médico-veterinaria, como parasito
cardio-pulmonar de cdes domésticos e canideos silvestres, requer aten¢do especial e
investigacao, uma vez que pode infectar o homem (Eckert & Lammler, 1972; Vetcity,

2002").

O ciclo biologico do 4. vasorum inclui varias espécies de moluscos como hospedeiros
intermedidrios (HI) e hospedeiros paraténicos (HP), tais como a ra e roedores, capazes
de transmitir a infec¢ao para seus hospedeiros definitivos (HD) (Bolt et al., 1993; Dias

et al., 2004)

Neste contexto, o gato, apesar de ser um animal cada dia mais proximo do homem, nao
foge ao instinto da caca de pequenos animais, que podem ser transmissores do A.
vasorum, um possivel agente de zoonose. Aliando estes fatores ao fato de que a
suscetibilidade natural de gatos domésticos a infec¢do por 4. vasorum ainda ser uma
incognita devido a escassez de relatos na literatura, este estudo propde avaliar gatos
experimentalmente inoculados com o parasito, através de exames parasitologicos,

clinicos, patologicos e laboratoriais.

1 - <http://www.vet-city.com/v2/fr/php/Maladies.php3?anim=2.osis/charper frm.asp>



II — REVISAO DE LITERATURA



Angiostrongylus vasorum (Baillet, 1866) Kamensky, 1905, ¢ um helminto que parasita
0 coracdo ¢ a artéria pulmonar e suas ramificacdes de caes domésticos (Canis
familiaris) e canideos silvestres como: cachorro do mato (Cerdocyon thous azarae)
(Travassos, 1927; Lima, 1985; Bessa et al., 2004), raposa do Saara (Fennecus zerda),
raposa americana (Vulpes vulpes) (Rosen et al., 1970; Eckert & Lammler, 1972) e
raposa do campo (Dusicyon vetulus) (Lima et al., 1994). A. vasorum também ja foi
observado parasitando mustelideos (7ayra barbara senex) no México (Yamaguti,
1961). Experimentalmente, foi comprovada a permissividade do chacal dourado (Canis
aureus), do rato do Nilo (Arvicanthis niloticus) e do gato doméstico (Felis catus)
(Eckert & Lammler, 1972; Guilhon & Cens, 1970) e do cao (Costa, 1992; Cury, 1999;
Barcante, 2004).

Virios estudos taxonomicos e descrigdes baseadas na ocorréncia do parasito foram
realizados em diferentes partes do mundo, fazendo com que a espécie, atualmente aceita
como Angiostrongylus vasorum, seja conhecida por suas diferentes sinonimias:
Strongylus ~ vasorum;  Entomozoa filaria cardiaca; Haemonchus vasorum;
Haemostrongylus  vasorum;  Haemostrongylus railliet;  Angiocaulus railliet;

Angiostrongylus railliet.

Costa et al. (2003) realizaram uma revisao sobre o parasito e o classificaram como:

Classe Nematoda

Ordem Strongylidae



Superfamilia Metastrongyloidea
Familia Protostrongylidae
Subfamilia Angiostrongylinae
Género: Angiostrongylus

Espécie: Angiostrongylus vasorum

II. 1. MORFOLOGIA E BIOLOGIA

A espécie ¢ caracterizada por apresentar um corpo delgado e alongado, ligeiramente
atenuado nas extremidades, coloragdo esbranquicada ou rosea quando recém-colhidos.
A cuticula ¢ fina e transparente, deixando perceber o aspecto helicoidal dos 6rgaos
genitais em torno do tubo digestivo, contrastando sua colora¢ao esbranquicada com a
tonalidade rosea ou acinzentada do intestino. Os machos medem em média 13
milimetros (mm) de comprimento por 0,24mm de largura e apresentam a extremidade
posterior levemente recurvada ventralmente. Bolsa copuladora presente e raios bursais
evidentes. As fémeas sdo maiores € mais robustas, medem em média 15,5mm de

comprimento € 0,26mm de largura (Lima et. al., 1985; Costa, 1992).

O ciclo bioldgico deste helminto ¢ do tipo heteroxeno, onde diversas espécies de
moluscos aquaticos e terrestres atuam como hospedeiros intermediarios (Rosen et al.,
1970). O cdo atua como hospedeiro definitivo infectando-se ao ingerir larvas de terceiro
estadio (L;) livres, o molusco infectado ou o hospedeiro paraténico, como a ra e
roedores (Bolt et al., 1993; Dias et al.,, 2004). Estas larvas infectantes penetram na
parede do trato digestivo, migram até os linfonodos mesentéricos, onde ocorre a muda
de L; para larva de quarto estadio (L4), por volta do terceiro dia de infec¢cdo e a muda de
L, para larva de quinto estadio (Ls), em torno do quinto dia de infec¢do. As Ls alcangam
a corrente sangiliinea e, aproximadamente, no décimo dia de infeccdo, podem ser
encontradas no ventriculo direito e nas artérias pulmonares. Os helmintos atingem a
maturidade sexual nas artérias pulmonares, onde ocorre a copula e inicio da postura de
ovos ndo embrionados, de forma intermitente. Nas arteriolas pulmonares ocorre o
embrionamento dos ovos e formagdo das larvas de primeiro estadio (L;) que eclodem,
passam ativamente para os alvéolos, bronquiolos e bronquios, podendo ser expelidas
junto a secreg¢des pulmonares ou entdo serem deglutidas e eliminadas junto com as fezes
a partir do 30° dia de infeccdo (Guilhon & Cens, 1973; Bwangamoi, 1974; Patteson et

al., 1993; Mahaffey et al., 1981). As L, eliminadas contaminam o ambiente pela



permanéncia no bolo fecal, ou ainda quando atingem cole¢des de agua. Moluscos
terrestres ou aquaticos infectam-se via trato digestivo, ou pela penetragao das L, através
da parede corporal (Thiengo, 1996). Na musculatura do molusco, a larva sofre duas

mudas e passa a larva infectante (L;) (Guilhon & Cens, 1973).

II. 2. DISTRIBUICAO
A primeira ocorréncia do parasito foi relatada quando Serres (1854) observou alguns
nematdides no sistema circulatério de um cdo, que morreu subitamente na Escola de

Veterinaria de Toulouse (Franga).

Atualmente, o 4. vasorum ¢é considerado um parasito de ampla distribui¢do geogréafica.
As regides do Mediterraneo (Poli et al., 1984), oeste da Alemanha (Pallaske, 1967),
sudoeste da Franca (Guilhon & Cens, 1973), Irlanda (Dodd, 1973, Jacobs & Prole,
1975; Martin et al., 1991) e sudoeste da Inglaterra (Jones et al., 1980) sdo consideradas
as principais areas endémicas deste nematoide. Casos esporadicos foram observados em
diversas partes do mundo. Existem relatos da presenca deste helminto parasitando caes
e/ou canideos silvestres na Australia (Roberts, 1940); Africa (Bwangamoi, 1972);
Estados Unidos e Canad4 (Williams & Lindermann, 1985; Perry et al., 1991), além do
Brasil (Travasssos, 1927; Gongalves, 1961; Langenegger et al., 1962; Fehringer, 1977;
Giovanonni et al., 1985; Lima et al., 1985; Bessa et al., 2004).

I1. 2.1. Angiostrongylus vasorum NO BRASIL

O primeiro relato do parasitismo por 4. vasorum no Brasil foi feito por Travassos
(1927), descrevendo-o como H. railliet recuperados do ventriculo direito e artérias
pulmonares de cachorros do mato (Cerdocyon thous azarae), provenientes do municipio

do Rio de Janeiro.

Gongalves (1961) relatou pela primeira vez a ocorréncia de A. vasorum infectando caes
domésticos (Canis familiaris) provenientes do Rio Grande do Sul. A partir destes
estudos, foram relatados varios casos de infec¢des naturais em canideos de outras

regides do pais.

Langenegger et al. (1962) registraram a ocorréncia do parasito em dois caes

naturalmente infectados, provenientes do municipio do Rio de Janeiro.



Fehringer (1977) cita a ocorréncia de dois casos de A. vasorum em caes domésticos no

municipio de Salvador-BA.

Lima et al. (1985) recuperaram L, das fezes e espécimes adultos de A. vasorum das
artérias pulmonares de dois caes procedentes do municipio de Caratinga, em Minas

Gerais.

Giovannoni et al. (1985) relataram a ocorréncia de A. vasorum em um cao adulto,
procedente do interior do Estado do Parand, atendido e necropsiado pelo Servigo de
Clinica Médica do Hospital da Escola de Agronomia e Veterinaria da Universidade

Federal do Parana.

Lima et al. (1994) demonstrou a importancia da raposa (Dusicyon vetulus) na
manutencao da infeccdo em caes domésticos, quando encontraram L, de 4. vasorum nas

fezes de raposas do campo.

Horta-Duarte et al. (2004) encontraram parasitos adultos de A. vasorum no pulmao de

um cachorro do mato, morto acidentalmente na Zona da Mata de Minas Gerais.

IL. 3. PATOGENIA E QUADRO CLINICO

Um fator determinante da patogenia da angiostrongilose canina estd relacionado com a
localizagdo do parasito. Em caes, a presenca de parasitos adultos, larvas e massas de
ovos nas artérias de pequeno e médio calibre do coragdo e pulmdes podem determinar
pontos de inflamagdo focal, formagdo de granulomas (Eckert & Lammler, 1972;
Mahaftey et al., 1981; Costa & Tafuri, 1997; Gould & McLnnes, 1999) e até mesmo
alterar os mecanismos de coagulagdo, podendo levar a um quadro de coagulagdo

intravascular disseminada (Schelling et al., 1986).

No coragdo de cdes infectados, freqiientemente observa-se a presenca de paredes
flacidas, globosas e areas de congestdo. Aumento ventricular direito, hipertrofia
ventricular esquerda, miocardite cronica e areas enfartadas foram relatadas, variando de
acordo com o estdgio da doenga (Darraspen et al., 1953; Acedo et al., 1979; Costa,

1992). As localizagdes erraticas constituem um fato importante na patogenia da infec¢ao



pelo A. vasorum, pois as larvas podem morrer e produzir lesdes extensas e graves a
ponto de subverter a arquitetura do 6rgdo no qual estdo localizadas (Costa & Tafuri,

1997).

Apesar das profundas alteracdes produzidas no cdo em decorréncia do parasitismo por
A. vasorum, estas ndo sao patognomonicas e podem ser confundidas com outras
patologias. Dentre as manifestagdes clinicas mais comuns pode-se citar: perda de peso,
petéquias cutineas, anemia (Patteson et al., 1993), tosse seca persistente, mucosas
palidas (Jones et al., 1980), alteragdes de postura, dispnéia, arritmias (Cury & Lima,
1996), intolerancia a exercicios (Ramsey et al. 1996), broncopneumonia hemorragica
(Costa & Tafuri, 1997) e congestao pulmonar (Mahaffey et al., 1981). Apesar da doenca
estar associada a esses sinais bastante polimorficos, foram observados casos de animais
assintomaticos, o que sugere que a distribuicdo desta parasitose possa ser bem maior
que o relatado na literatura (Ramsey et al. 1996). Sinais clinicos como depressao, perda
da visao, assim como outras sintomatologias nervosas e oculares (Perry et al., 1991) e

renal (Cury & Lima, 1996) associadas a infec¢do por 4. vasorum ja foram observados.

Em relagdo a infeccao de gatos por A. vasorum, ha na literatura apenas um trabalho de
Guilhon & Cens (1970) que, relataram quadros clinicos de polipnéia e tosse em gatos
experimentalmente infectados,. Dos seis animais inoculados, quatro foram sacrificados
entre 33 e 72 dias apos a inoculagdo das L;. Do total de L; inoculadas, foram
recuperados cerca de 6,6% de vermes adultos vivos, em um total de 123 machos e 247
fémeas. Destas, 204 eram ovigeras e 43 ndo ovigeras. Lesoes discretas no pulmao foram
associadas a presenca de vermes adultos, uma vez que ndo foram encontrados ovos e
larvas no parénquima pulmonar. Os autores relataram que em um gato, sacrificado 41
dias apo6s a infec¢do, ndo foram encontrados parasitos, sugerindo que os vermes adultos
foram mortos durante a resposta a infec¢do. Os autores ndo observaram, em nenhum

gato a eliminagdo de L, nas fezes.

I1. 4. DIAGNOSTICO
A Ttnica fase de vida livre do parasito, L, , ganha o meio externo através das fezes.
Assim, o diagnostico de certeza da infec¢do em caes ¢ dado pela detecgdo destas larvas

através do exame de Baermann Morais.



O diagnoéstico post mortem ¢ realizado através da necropsia, onde parasitos adultos
podem ser observados, principalmente no ventriculo direito, na artéria pulmonar e suas
ramificagdes. Ovos e larvas podem ser encontrados na sedimentacao de material

proveniente dos pulmdes de caes infectados.

Alguns trabalhos foram realizados aprimorando as técnicas e metodologias de
imunodiagnostico da angiostrongilose canina. Costa et al., (1996) e Cury et al., (1996)
utilizaram o teste de ELISA com antigenos soluveis de vermes adultos e encontraram
baixa taxa de especificidade. Barcante (2004) encontrou, no teste de ELISA, baixa taxa
de reatividade cruzada de A. vasorum com outros helmintos ao estudar a resposta

imunologica de caes frente a extratos brutos de L, e verme adulto.

I1. 5. ASPECTOS IMUNOLOGICOS

Ainda nao foi bem esclarecido o papel das células de defesa no contexto da
angiostrongilose canina. Os resultados obtidos até o presente ndo sdo conclusivos e,
muitas vezes, contraditorios. Cury (1995; 1999) ndo observou aumento significativo no
niamero leucécitos totais em cdes experimentalmente infectados com A. vasorum,
resultados que ndo corroboram com Bwangamoi (1972), Koch & Jensen (1992), que

observaram leucocitose significativa associada com a angiostrongilose.

Mishra & Cens (1971) estudaram as variagdes eosinofilicas de dez caes infectados. Os
autores observaram que apos 24 horas (hs) de infecgdo, ocorria um ligeiro aumento no
numero de eosinofilos, que se repetia entre o 4° e o 8° dias ap0s a infeccao (DAI), entre
os 14° e 18° DAI e entre os 32° e 34° DAL Correlacionando estes achados com a
biologia do ciclo no hospedeiro vertebrado, os autores observaram que estes picos
correspondiam a passagem do parasito pelos linfonodos mesentéricos, muda para L4 e
maturidade sexual, respectivamente. Rosen et al. (1970), Bwangamoi (1974), Perry et
al. (1991), Mingaud et al. (1992) e Bourdeaux (1993), da mesma forma, citam a
eosinofilia como importante alteracdo celular em animais com angiostrongilose.
Todavia, Martin et al. (1991) e Cury (1995) consideram que o aumento de eosindfilos
ndo ¢ uma alteracdo significativa, enquanto Prestwood et al. (1981) nao detectaram

eosinofilia em cdes experimentalmente infectados.

Kock & Jensen (1992) e Mingaud et al. (1992) relataram que caes infectados com 4.



vasorum apresentam monocitose, entretanto, Patteson et al. (1993) e Cury (1995) nao

encontraram nenhuma alteracdo nos monocitos de cdes experimentalmente infectados.

Cury (1999), estudando cdes experimentalmente infectados com A. vasorum, observou
que ndo ha diferenca significativa no numero absoluto de linfocitos nos animais

experimentalmente infectados.

Barcante (2004), relatou que caes infectados com A. vasorum apresentam aumento da
celularidade pulmonar, principalmente eosinofilos, na fase aguda da infec¢do, com uma
tendéncia a reestabelecimento de um padrao citologico normal, durante a fase cronica
da angiostrongilose. No sangue periférico, a autora mostra que a resposta celular se

caracteriza por um aumento no nimero de leucécitos, sobretudo eosinofilos.

II. 5.1. IMUNOSSUPRESSAO
Os glicocorticoides afetam a distribui¢do, proliferagao, diferenciacdo e funcao de
importantes células ligadas a resposta imune, como, por exemplo, neutrofilos,

monocitos e linfocitos (Paliogianni et al., 1993).

At¢é o momento ndo existem descricoes na literatura de casos de animais
imunossuprimidos infectados com Angiostrongylus. No entanto, a administragdo de
anti-inflamatorios na medicina veterindria e especialmente na clinica de felinos ¢ muito
utilizada. Existem inimero relatos do uso de glicocorticdides no tratamento do
complexo eosinofilico da pele e outras doencas dermatologicas de natureza auto-imune

(Hoffmann-Jagielska et al., 2003; Miller, 1997).

Cohn (1997) e Plumb (2002) comentam em seus trabalhos sobre a resisténcia de gatos
aos efeitos dos corticoides. Isto se explicaria pelo fato de os gatos apresentarem uma
concentracdo menor de receptores para glicocorticoides (cerca de 50% menos que os
caes) (Spinosa et al., 2002). Visto isso, estes autores colocam a necessidade da
aplicacdo de superdosagens da droga imunossupresssora para um efeito clinico, o que,
no entanto, acarretaria maior numero de efeitos colaterais, tais como formagdo de

ulceras gastricas e desenvolvimento de infecgdes oportunistas.



O acetato de metilprednisolona ¢ um agente anti-inflamatério, da classe dos
glicorticoides, cuja atividade ¢ de quatro a cinco vezes mais potente do que a da

cortisona, corticoéide naturalmente produzido pelos animais (Plumb, 2002).

Hoffmann-Jagielska et al. (2003) estudaram os efeitos da dexametasona sobre o sistema
imune de gatos. Os autores verificaram que animais tratados diariamente com 0,4mg/Kg
de dexametasona apresentaram aumento significativo no namero de leucocitos
periféricos, principalmente neutrofilos e mondcitos, € nenhuma alteragdo significante

sobre o nimero de hemacias.



Il - OBJETIVOS



I1I. 1. OBJETIVO GERAL

Avaliar a suscetibilidade do gato doméstico (Felis catus) a infecgdo por

Angiostrongylus vasorum, observando aspectos parasitologicos, clinicos e laboratoriais.

IIL. 2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

& Avaliar a suscetibilidade de gatos experimentalmente inoculados com larvas de
terceiro estadio de 4. vasorum;

& Acompanhar a evolugdo clinica de gatos experimentalmente inoculados com A.
vasorum,

& Observar a cinética de eliminagdo larvaria em gatos no curso da infecgao por A.
vasorum,

& Acompanhar os animais através das contagens de hemacias e afericdo do
hematocrito antes, durante e apds a inoculagdo com A. vasorums;

& Acompanhar os animais através das contagens de leucocitos antes, durante e

depois da inocula¢do com A. vasorums;

& Avaliar a infec¢do por A. vasorum em gatos com imunossupressao induzida;
& Avaliar a recuperacao de parasitos adultos nos animais inoculados;
4 Realizar a morfometria dos parasitos recuperados em gatos, comparando com 0s

parasitos encontrados em caes;
& Avaliar os aspectos patologicos macroscOpicos € microscopicos, através das

analises de cortes histologicos, da infeccao por A. vasorum nos gatos.



IV —-METODOLOGIA



IV. 1. FONTES DE LARVAS DE PRIMEIRO ESTADIO (L;)

A cepa de Angiostrongylus vasorum utilizada foi originalmente isolada das fezes de
caes naturalmente infectados, procedentes do Municipio de Caratinga - MG (Lima et al.,
1985) e vém sendo mantida, através de passagens sucessivas em caes, criados no
Biotério de Caes do Instituto de Ciéncias Bioldgicas da Universidade Federal de Minas
Gerais (ICB - UFMG), e em moluscos da espécie Biomphalaria glabrata do moluscario

do Departamento de Parasitologia (ICB - UFMQG).

Para recuperacdo das L,, amostras de fezes de cdes infectados foram submetidas ao
aparelho de Baermann modificado, composto de um funil de vidro com 15 centimetros
(cm) de diametro conectado a um tubo de hemolise, através de um tubo de latex. Em
funcdo do hidro/termo — tropismo positivo das larvas, foi utilizada agua a 41°C. Apds
permanecer por 24hs no aparelho de Baermann, o tubo de hemolise foi retirado e o
sobrenadante desprezado. Para obten¢do de larvas limpas, o sedimento contendo as
larvas foi ressuspendido em 10 mililitros (ml) de solugdo salina tamponada (PBS —
“phosphate buffer saline”, pH 7,4) e submetido a centrifugagdo (200 g - 5 min — 18°C).
Este procedimento de lavagem foi repetido trés vezes. Na ultima lavagem, o tubo foi
homogeneizado e deste foram retiradas trés aliquotas de 10 microlitros (M), que foram

contadas com auxilio de microscopio estereoscopio (25X) (Bargante et al., 2003).

IV. 2. INFECCAO DE MOLUSCOS
Moluscos da espécie Biomphalaria glabrata, cedidos pelo Laboratorio de
Esquistossomose (ICB-UFMG) foram utilizados como hospedeiros intermediarios na

manuten¢do da cepa do parasito.

As infeccoes foram realizadas em placas de cultura de seis pogos, com 3ml de agua

desclorada, nos quais foram colocados um caramujo/poco, com medida de concha



variando entre 12 ¢ 18 mm. Em cada pogo, junto com os caramujos, foram colocadas
cerca de 1000L,. A placa foi colocada sob foco de luz com lampada de 60 Watts (W) a
uma distdncia de 30cm, durante 24hs. Apds este periodo, os moluscos foram
transferidos para uma cuba pléstica, medindo 25cm de comprimento, 16cm de largura e
10cm de altura, preenchida com 1000ml de agua desclorada. As cubas foram mantidas a
temperatura ambiente, no moluscario do Departamento de Parasitologia do ICB-UFMG.
Os animais foram alimentados, a cada trés dias, com alface fresca e a higieniza¢ao das

cubas foi realizada semanalmente.

IV. 3. RECUPERACAO DE LARVAS DE TERCEIRO ESTADIO (L;)
Para recuperagao das L;, os moluscos com 21 dias de infec¢do, foram macerados em
grau com pistilo de porcelana, enrolados em gaze cirtrgica e submetidos ao aparelho de

Baermann modificado, seguindo a mesma metodologia utilizada para obtengdo de L.

IV. 4. ANIMAIS
Foram utilizados 35 gatos (Felis catus), sem raga definida (SRD), doados por criadores

da regido metropolitana de Belo Horizonte.

Todos os animais foram submetidos a exames de fezes pelo método de sedimentacao
(Método de Hoffmann, Pons & Janer) (Ferreira Neto et al., 1982) para pesquisa de
parasitos. Para pesquisa de larvas de helmintos pulmonares, amostras de fezes foram
pesadas e submetidas ao exame de Baermann modificado (Barcante et al., 2003). Foram
encontrados animais positivos para Isospora sp., Ancylostoma sp. e Toxocara sp.
Independente do resultado do exame de fezes, todos os animais foram vermifugados
com 50 miligramas por quilo de peso vivo (mg/kg p.v.) de febendazole (Panacur " -
Intervet/Holanda) via oral por dia, durante trés dias. Para o controle da infec¢do por
Isospora sp., foi administrado em todos os animais doses de 0,3ml/Kg p.v. de
sulfametazina 33,3% (Rodissulfa Injetavel” - Merial/Brasil) via intramuscular por cinco

dias consecutivos.

Os mesmos exames de fezes foram realizados por quatro vezes, ap6s a vermifugacao,
em intervalos de sete dias, para certificar a inexisténcia de infec¢des parasitarias

persistentes.



Dos 35 animais, foram selecionados 18, dez machos e oito fémeas. Os animais foram
mantidos em gaiolas individuais do Biotério de Criagdo do Departamento de

Parasitologia do ICB — UFMG.

Os animais foram vacinados com duas doses de vacina contra a rinotraqueite, calicivirus

e panleucopenia felina, com intervalo de trinta dias entre a primeira e segunda doses

(Nobivac" Tricat - Intervet/Holanda).

IV. 4. 1. GRUPOS
Os dezoito animais foram divididos em quatro grupos (A, B, C e D) de acordo com peso

e idade e receberam os seguintes tratamentos:

Grupo A: Seis animais foram inoculados individualmente com 50 L; de 4. vasorum/kg
p.v., submetidos ao protocolo de imunossupressdo descrito a seguir e acompanhados

clinicamente a cada quinze dias e sacrificados aos sessenta dias apds a inoculagao (DAI)

Grupo B: Cinco animais foram inoculados individualmente com 50 L; de A.
vasorum/kg p.v., acompanhados clinicamente a cada quinze dias e sacrificados aos

sessenta dias apos a inoculagdo (DAI)

Grupo C: Quatro animais foram inoculados individualmente com 50 L; de A4.
vasorum/kg p.v., sem acompanhamento clinico e sacrificados um a um a cada quinze

dias ap6s a inoculagdo.

Grupo D: Trés animais foram inoculados individualmente com macerado de dois

caramujos B. glabrata, livres de infecgao.

IV. 4. 2. IMUNOSSUPRESSAO

Para induzir o quadro de imunossupressao, os animais do grupo A foram submetidos a
um protocolo de imunossupressdo com acetato de metilprednisolona (Corti-dural 20",
Konig, Argentina), de acordo com Chandler & Hilbery (1988) e Plumb (2002), na
dosagem de 4 mg/Kg diariamente, dividido em duas doses, aplicadas a cada 12hs, por
via intramuscular (IM), durante sete dias. No oitavo dia, os animais foram submetidos

ao protocolo anestésico e aos procedimentos de inoculacao de larvas infectantes de A.



vasorum descritos a seguir.

A imunossupressao foi mantida durante todo o experimento. Nos primeiros trinta dias
de inoculagdo, os animais receberam 2 mg/Kg de acetato de metilprednisolona,
aplicados ao final da tarde, a cada 48hs. A partir do 30° dia de infecgdo, a dose da droga
foi reduzida para 1mg/Kg, aplicados ao final da tarde, a cada 48hs.

IV. 4. 3. INOCULACAO DOS ANIMAIS

Os animais dos grupos A, B, C e D foram submetidos a jejum sélido de 12hs. Apoés este
periodo, foram medicados com acepromazina (1mg/kg p.v.) combinada ao cloridrato de
quetamina (5mg/kg p.v.) via IM. Apos estarem devidamente anestesiados, foi
introduzida, por via oral, uma sonda géstrica através da qual foram inoculadas, nos
grupos A, B e C 50 Ly/kg p.v. ressuspendidas em 3 ml de PBS, diretamente no
estbmago do animal (Ribeiro, 2001). Cada animal do grupo D recebeu, utilizando o
mesmo protocolo, uma suspensdo de macerado de dois caramujos B. glabrata nao
infectados (Quadro 01). Apos a inoculagdo, todos os gatos (grupos A, B, C e D)
ficaram sob observagdo por um periodo de duas horas apds o retorno anestésico para

certificar que ndo ocorreu emese.



QUADRO 1 - Caracterizagdo dos grupos experimentais de gatos inoculados com
Angiostrongylus vasorum e gatos controle quanto ao nimero e peso de cada animal.

GRUPO ANII\I“fAL PESO (Kg) INOCULO
11 1,150 S5 Ls
12 0,800 40 L;
A 13 1,025 50 L;
14 0,950 50 Ls
15 0,925 50 Ls
18 1,550 75 Ls
10 0,950 50 L,
17 1,475 75 Ls
B 19 1,050 50 L,
21 1,300 65 Ls
22 1,475 75 Ls
06 1,000 50 L;
C 07 0,900 50 Ls
08 0,950 50 L;
09 1,050 50 L,
20 1,350 Macerado de dois B. glabrata
D 23 3,100 Macerado de dois B. glabrata
24 2,050 Macerado de dois B. glabrata

Grupo A — seis animais experimentalmente inoculados com 50 L; de 4. vasorum / quilograma de peso vivo e imunossuprimidos
Grupo B — cinco animais experimentalmente inoculados com 50 L; de 4. vasorum / quilograma de peso vivo

Grupo C — quatro animais experimentalmente inoculados com 50 L; de 4. vasorum / quilograma de peso vivo

Grupo D — trés animais livres de inoculagido



IV. 4. 4. EXAMES COPRO-PARASITOLOGICOS

Para pesquisar a eliminagdo de L; inoculadas, as fezes da gaiola de cada animal foram
recolhidas durante trés dias apds o indculo. Estas foram coletadas em saco plastico
identificado, acondicionados em caixa de isopor e transportadas para o Laboratorio de
Helmintologia Veterinaria do Departamento de Parasitologia do ICB/UFMG onde

foram submetidas ao aparelho de Baermann modificado (Bargante et al., 2003).

A partir do +21DAI, as fezes dos animais dos grupos A e B foram diariamente
recolhidas individualmente e colocadas em sacos plasticos identificados,
acondicionados em caixa de isopor e transportados para o Laboratorio de Helmintologia
Veterindria do Departamento de Parasitologia do ICB/UFMG. As amostras foram

pesadas e submetidas individualmente ao exame de Baermann, para pesquisa de L;.

IV. 4. 5. EXAMES CLINICOS

Exames clinicos foram realizados sete dias antes da inoculacao (-7 DAI) e nos dias 0,
+15, +30, +45 e +60 DAI, nos gatos dos grupos A, B e D, a fim de se avaliar o estado
geral dos animais e possiveis alteragcdes durante o curso do experimento. Os seguintes
parametros foram avaliados: pele e pelagem, coloragdo das mucosas, freqiiéncia
cardiaca, freqiiéncia pulso-femural, freqiiéncia respiratéria, temperatura, condigao fisica

€ peso.

Os animais foram avaliados diariamente quanto ao aspecto geral e quanto a
presenca/auséncia de outras manifestagdes clinicas, tais como tosse, espirro, secre¢ao

ocular e nasal.

IV.4.5.1. COLETA DE SANGUE

Para coleta de sangue, os animais dos grupos A, B e D foram submetidos ao protocolo
anestésico descrito anteriormente (item IV. 4. 3.). As coletas foram realizadas, aos —7,
0, +15, +30, +45 e +60 DAI, através da puncdo da veia jugular, utilizando seringas
descartaveis com anticoagulante (EDTA). Foram coletados 3ml de sangue de cada

animal dos grupos A, B e D para realizagdo do hemograma.

IV. 4. 6. INGESTAO DE ALIMENTO

Foi oferecido aos animais dos grupos A, B e D cem gramas (g) de racdo comercial



diariamente. A quantidade de ragdo ingerida por cada gato foi pesada todos os dias pela
manhi. Aos animais do grupo C a ragdo foi mantida a vontade. Agua fresca foi mantida

a vontade para todos os animais.

IV.5. RESPOSTA CELULAR

IV.5. 1. HEMOGRAMA

Para avaliagdo do quadro hematoldgico, o sangue coletado dos animais dos grupos A, B
e D foi submetido a hemograma completo de acordo com Carvalho (2002). O
eritrograma, foi determinado pelo niimero de heméacias/milimetro cubico (mm?) de
sangue, através de contagem em camara de Neubauer, e volume globular médio, usando
a técnica de microhematdcrito. O leucograma, foi determinado pelo nimero global de
leucocitos/mm’ através de contagem em camara de Neubauer e a contagem diferencial

destes em esfregacos corados pela técnica de May-Grunwald-Giemsa.

IV. 6. ASPECTOS PATOLOGICOS

Com o objetivo de otimizacdo metodologica dos procedimentos realizados durante a
necropsia, além de coragdo e pulmdes, figado, baco, pancreas, intestinos, rins, adrenais,
bexiga, pele e musculatura foram examinados em busca de possiveis alteragdes
decorrentes da inoculagdo, da migracdo larvaria e verificacdo da presenca de larvas e
adultos em localizagdes ectOpicas e, nos animais imunossuprimidos, alteracdes

decorrentes do uso da droga.

Os animais do grupo A e B foram sacrificados aos 60 DAI e os animais do grupo C a
cada quinze dias (+15, +30, +45 e +60) de acordo com as normas do Colégio Brasileiro
de Experimentagio Animal (COBEA) e do Comité de Etica em Experimentagdo Animal
da Universidade Federal de Minas Gerais (CETEA/UFMG) apés sedagdo e anestesia
(de acordo com item IV.4), seguido da administracdo via endovenosa de Sml de solucao

de cloreto de potéssio 20% (Oliveira-Jr. et al., 2003).

Apo6s a morte, o animal foi colocado em decubito dorsal e realizou-se a necropsia, com
a abertura através uma incisao longitudinal a partir da regido mentoniana, continuando

pela regido toracica, com desarticulacdo das jungdes esterno-costais e abertura da caixa



toracica. O conjunto cardio-respiratério foi retirado e transferido para uma bandeja

contendo PBS, e os 6rgaos examinados separadamente.

A recuperacdo de parasitos adultos no coragdo foi realizada a partir da abertura das
camaras cardiacas. Os pulmodes foram separados, submersos em PBS e dissecados com
auxilio de uma tesoura de ponta fina, a partir do tronco principal da artéria pulmonar,

continuando até os vasos pulmonares de menor calibre.

Figado, bago, pancreas, intestinos, rins, adrenais, bexiga, pele e musculatura esquelética
foram avaliados macroscopicamente quanto ao aspecto, tamanho e coloragdo. Estes
orgaos foram retirados, secciondados em fragmentos com cerca de 2cm e submetidos ao

aparelho de Baermann por 12hs, para pesquisa das formas evolutivas do parasito.

IV. 6. 1. HISTOPATOLOGIA

Para avaliar as alteragdes provocadas pelos estadios evolutivos de A4. vasorum, dos
pulmdes e coragdo foram retirados fragmentos de aproximadamente lcm?,
especialmente das areas que apresentaram alguma lesdo macroscopica aparente. Este
material foi fixado em solugdo formalina tamponada 10%, permanecendo nesta até o
emblocamento em parafina. Os blocos de parafina foram cortados na espessura de 4pum

em microtomo e corados em hematoxilina-eosina (HE) para avaliagdo em microscopio

optico (Martins, 2004).

IV. 7. CARACTERIZACAO E MORFOMETRIA DOS PARASITOS ADULTOS
Os estadios evolutivos de A. vasorum recuperados nas necropsias dos animais dos
grupos A, B e C foram fixados em solugdo Henry-Railliet aquecida a 70°C, para

realizacdo da morfometria e caracterizagdo dos parasitos em microscopio optico.

Todos os procedimentos técnicos e metodologicos, necessarios ao manuseio dos
animais, como medicacdo, coleta de sangue, exames clinico, anestesia e eutanasia,
foram aprovados pelo CETEA/UFMG e realizados com a colaboragdo de médicos

veterinarios.

IV. 8. ANALISE ESTATISTICA



Foram utilizados os pacotes estatisticos R ¢ MINITAB para realizar a estimativa dos

parametros dos modelos ajustados neste trabalho, com nivel de significancia de 95%.



V—RESULTADOS



V.1.INOCULACAO
Nos animais dos grupos A, B e C inoculados com L; e nos animais do grupo D que
receberam uma solug¢do de macerado de caramujos ndo infectados nao foram observadas

alteragdes como contragdes abdominais e vomitos, até 2hs apds o retorno anestésico.

V. 2. AVALIACAO PARASITOLOGICA

Nao foram observadas L; nas fezes dos animais até trés dias apds a inoculagao.

Nao foi observada eliminacdo de L; nas fezes em nenhum animal inoculado nos exames

realizados diariamente entre os 21° e 60° dia apos inoculagao.

V. 3. PARAMETROS CLINICOS

Durante o periodo de ambientagdo e o periodo experimental observou-se alteracdo no
comportamento dos animais, que anteriormente era arredio e gradativamente foi se
tornando mais docil, facilitando o manejo diario, principalmente dos animais do grupo

A (imunossuprimidos).

As alteragdes clinicas observadas nos animais dos grupos A, B e D durante o periodo

experimental encontram-se na Tabela 1.



Foram observados quadros de apatia entre os dias +15 e +45 nos animais
imunossuprimidos (grupo A). Estes animais apresentaram-se mais quietos que os outros

animais.

Além disso, todos os animais do grupo A apresentaram ao longo do experimento uma

flacidez da pele acentuada com fragilidade tissular da derme.

Foram observados, em alguns animais dos grupos A e B, quadros de descompensac¢ao

respiratoria e dificuldade no movimento inspiratorio (Tabela 1).



TABELA 1 — Aspectos clinicos dos animais experimentalmente inoculados (grupos A e
B) com 50 larvas de terceiro estadio de Angiostrongylus vasorum / quilograma de peso
vivo e controle (grupo D), durante os 60 dias de observagao.

Numero de animais

Sinal clinico Grupo Dias apés a inoculagio
-7 0 +15 +30 +45 +60

A - 4% 3 2 -
Mucosas palidas B - 1 - 1 - -
D - - 2 - 1 -
A - - - 3 3 -
Desidratacao B = = = = = =
D - - 1 - 1 -
A - 1 - 1 - -
Queda de pélo B 1 - - - 1 4
D - 2 1 1 1 2
A - - - 3 3 -
Dispnéia B - = = 2 2 2
D - - - - - 1
A - - 2 1 2 -

Apatia B - - - - -
D - - - - - -
A 3 4 4 4 4 -
Seborréia B - 1 2 2 3 2
D 2 = - 2 1 1

A - - - 2 1
Reflexo de tosse aumentado B - - - 1 - 2
D - - - - - 1

Grupo A — seis animais experimentalmente inoculados com 50 L; de 4. vasorum / quilogramagrama de peso vivo
Grupo B — cinco animais experimentalmente inoculados com 50 L; de 4. vasorum / quilogramagrama de peso vivo
Grupo D — trés animais livres de inoculagido

*Total de animais com o sinal clinico



V. 3.1. GANHO DE PESO

O Griafico 1 apresenta as variagdes de ganho de peso dos gatos inoculados com
A. vasorum (grupos A e B) e controle (grupo D). A variacdo média de peso em cada
ponto corresponde a diferenga entre o peso do animal no dia do procedimento e aquele

aferido no exame anterior.

Foram observadas diferengas estatisticas (p<0,05) entre os grupos A e B ao longo do
periodo de experimento, sendo que o grupo B apresentou, ao longo do tempo, tendéncia

a maior ganho de peso.

Os animais do grupo A apresentaram perda de peso durante todo o periodo

experimental, com ligeira recuperacdo entre os +45 e +60 DAL

Ja os animais do grupo B apresentaram ganho de peso durante todo o periodo

experimental, com discreta queda entre os +45 ¢ +60 DAL

Os animais do grupo controle apresentaram queda de peso no dia 0, em relagdo aos —7
DAI, com recuperacao consecutiva aos +15 e +30 DAI. Aos +45 DAI houve queda no

peso dos animais com pequena recuperagao aos +60 DAI.
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GRAFICO 1 - Variacio de peso de gatos inoculados com Angiostrongylus vasorum
e de gatos controle. Grupo A — seis gatos inoculados com 50 larvas de terceiro estadio
de 4. vasorum / quilograma de peso vivo, submetidos ao protocolo de imunossupressao.
Grupo B — cinco gatos inoculados com 50 larvas de terceiro estadio de A. vasorum /
quilograma de peso vivo. Controle (grupo D) — trés gatos nao inoculados. Houve
diferenga estatistica (p<0,05) entre os grupos A e B ao longo do tempo de observacao.

V.3.2. TEMPERATURA RETAL MEDIA



Os valores de TRM estdo representados no Grafico 2

Os animais dos grupos B e D, durante todo o periodo experimental, apresentaram
temperatura retal média (TRM) dentro dos valores fisiologicos estabelecidos por Fraser

(1996), que ¢ de 38,6 + 0,5°C.

Apesar de os valores se manterem dentro dos valores fisioldogicos normais, os animais
do grupo A apresentaram TRM com valores estatisticamente superiores (p<0,05) ao

grupo B ao longo do tempo de observagao.

V. 3.3. FREQUENCIA CARDIACA

Os valores das FCM estao representados no Grafico 3.

As freqiiéncias cardiacas médias (FCM) aferidas para os grupos infectados (A e B) e
controle (D) estiveram, durante todo o periodo experimental, acima dos valores
fisiologicos normais para gatos que varia de 110 a 140 batimentos por minuto (bpm)

(Fraser, 1996).

Nao houve diferengas significativas entre os gatos dos grupos A e B ao longo do tempo

(p>0,05).

V.3.4. FREQUENCIA PULSO-FEMURAL
Os valores de freqiliéncia pulso-femural média (FPFM) estdo representados no Grafico
4. Nao foram encontradas diferencas estatisticas entre os grupos A e B ao longo do

tempo (p>0,05).

O grupo A apresentou uma queda nos valores entre os dias —7 ¢ 0, com aumentos
consecutivos até os +45 DAL Aos +60 DAI foi verificada uma ligeira queda nos

valores.

Os animais do grupo B apresentaram um aumento na FPFM entre os —7 ¢ 0, com

consecutivas quedas até os +60 DAL



Os animais do grupo controle apresentaram quedas consecutivas até os +60 DAI, exceto

entre os dias 0 e +15 DAI, quando houve uma discreta elevacao nos valores aferidos.

V.3.5. FREQUENCIA RESPIRATORIA

As médias das freqliéncias respiratorias (FRM) por intervalo de tempo, em animais em
repouso, ndo apresentaram variagdes estatisticamente diferentes (p>0,05) entre os
animais inoculados com A. vasorum dos grupos A e B ao longo do tempo de
observagdo. Os valores de FRM mantiveram-se, durante todo o periodo experimental,
acima do valor fisiolégico normal para gatos, que sdo de 26 movimentos por minuto

(mpm) (Fraser, 1996) (Grafico 5).

Os animais inoculados com A. vasorum (grupos A e B) e controle (grupo D)
apresentaram padrdo semelhante. Entre os dias —7 e 0 DAI houve aumento na FRM dos
trés grupos. Entre os dias 0 e +15 DAI houve uma queda nestes valores, com maior
intensidade nos animais do grupo A. Aos +30 DAI houve recuperacdo na FRM,
atingindo sua elevacdo maxima para o trés grupos. Apds os +30 DAI houve queda na

FRM que se mantiveram até o final dos experimentos.

V.3. 6. INGESTAO DE ALIMENTOS

A média semanal da ingestdo de alimento pelos animais inoculados com A. vasorum
(grupos A e B) e controle (grupo D) esta representada no Grafico 6. Os animais do
grupo A ingeriram, ao longo do experimento, em média, 29,42g a menos de alimento

que os animais do grupo B (p<0,05).
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GRAFICO 2 - Temperatura retal média de gatos inoculados com

Angiostrongylus vasorum e de gatos controle. Grupo A — seis gatos inoculados com 50
larvas de terceiro estddio de A. vasorum / quilograma de peso vivo, submetidos ao
protocolo de imunossupressdo. Grupo B — cinco gatos inoculados com 50 larvas de
terceiro estadio de 4. vasorum / quilograma de peso vivo. Controle (grupo D) — trés
gatos nao inoculados. Houve diferenca estatistica (p<0,05) entre os grupos A e B ao
longo do tempo de observagdo. Os limites fisiologicos (Fraser’, 1996) estdo
representados por (— ).
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GRAFICO 3 - Freqiiéncia cardiaca média de gatos inoculados com

Angiostrongylus vasorum e de gatos controle. Grupo A — seis gatos inoculados com 50
larvas de terceiro estddio de A. vasorum / quilograma de peso vivo, submetidos ao
protocolo de imunossupressdo. Grupo B — cinco gatos inoculados com 50 larvas de
terceiro estadio de A. vasorum / quilograma de peso vivo. Controle (grupo D) — trés
gatos ndo inoculados. Os limites fisiologicos (Fraser, 1996) estdo representados por
(= ). Nao houve diferenca estatistica (p>0,05) entre os grupos A e B ao longo do tempo
de observacao.
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GRAFICO 4 - Freqiiéncia pulso-femural média de gatos inoculados com
Angiostrongylus vasorum e de gatos controle. Grupo A — seis gatos inoculados com 50
larvas de terceiro estddio de A. vasorum / quilograma de peso vivo, submetidos ao
protocolo de imunossupressao. Grupo B — cinco gatos inoculados com 50 larvas de
terceiro estadio de A. vasorum / quilograma de peso vivo. Controle (grupo D) — trés
gatos nao inoculados. Nao houve diferenga estatistica (p>0,05) entre os grupos A ¢ B ao
longo do tempo de observagao.
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GRAFICO 5 - Freqiiéncia respiratoria média de gatos inoculados com
Angiostrongylus vasorum e de gatos controle. Grupo A — seis gatos inoculados com 50
larvas de terceiro estddio de A. vasorum / quilograma de peso vivo, submetidos ao
protocolo de imunossupressao. Grupo B — cinco gatos inoculados com 50 larvas de
terceiro estadio de A. vasorum / quilograma de peso vivo. Controle (grupo D) — trés
gatos nao inoculados. O valor fisiologico normal para gatos ¢ de 26 movimentos por
minuto (mpm) (Fraser, 1996). Nao houve diferenca estatistica (p<<0,05) entre os grupos
A e B ao longo do tempo de observagao.
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GRAFICO 6 — Média semanal da ingestiio de alimentos de gatos inoculados com Angiostrongylus vasorum e de gatos controle. Grupo A —
seis gatos inoculados com 50 larvas de terceiro estadio de A. vasorum / quilograma de peso vivo, submetidos ao protocolo de imunossupressao.
Grupo B — cinco gatos inoculados com 50 larvas de terceiro estadio de A. vasorum / quilograma de peso vivo. Controle (grupo D) — trés gatos
nao inoculados. Houve diferenga estatistica (p<0,05) entre os animais dos grupos A e B no decorrer do periodo experimental.



V. 4. EXAMES HEMATOLOGICOS

V.4.1. HEMOGRAMA

V.4.1.1. CONTAGEM DE HEMACIAS

Foram verificadas diferencas estatisticas significativas (p<0,05) entre os animais dos
grupos A e B ao longo do periodo experimental. Os animais dos grupos A ¢ B
apresentaram quedas nas contagens de hemadcias até os +30 DAI, quando houve, aos
+45 DAI, uma discreta elevacdo no nuimero de hemacias para os dois grupos,
especialmente para o grupo B (Grafico 7). Aos +60 DAI houve uma queda na contagem
global de hemacias do grupo B, enquanto, o grupo A apresentou discreta elevacao na

mesma.

Os animais do grupo A apresentaram, a partir dos +15 DAI, contagem abaixo dos

valores fisioldgicos considerados normais para gatos, que, é de 5-10 X 10%ul de sangue

(Fraser, 1996).

Os animais do grupo controle apresentaram queda, ainda dentro dos valores fisiologicos
normais, na contagem de hemécias aos +15 DAI, seguido de elevagdo na contagem até
os +45 DAI. Aos +60 DAI houve queda na contagem destas células, aproximando-se

aos grupos A e B.

V.4.1.2. VOLUME GLOBULAR
Os valores do volume globular médio dos animais inoculados com A. vasorum (grupos

A e B) e animais controle (grupo D) encontram-se representados no Grafico 8.

Sao considerados valores fisiolégicos normais para gatos o volume de 30 a 45% (Fraser,

1996).

Os animais do grupo A apresentaram volume globular médio significativamente
diferentes (p<0,05) dos animais do grupo B ao longo do tempo. Este grupo apresentou,
desde o dia —7, volume globular médio abaixo dos valores fisiolégicos normais, com
quedas consecutivas nos valores até os +30 DAI, com recuperagdo aos +45 ¢ +60 DAI,

quando atingiu o nivel fisioldgico minimo da faixa de normalidade.



Os animais do grupo B mantiveram o volume globular médio abaixo dos valores
fisiologicos normais até os +30 DAI. Aos +45 DAL o volume globular médio

apresentou ligeira elevagao, atingindo patamares normais até os +60 DAI.

Os animais controle apresentaram valores abaixo da faixa de normalidade dos —7 aos
+30 DAI. Estes animais apresentaram discreta queda entre os dias —7 ¢ 0 com
recuperagdo e elevacdo nos valores até os +45 DAIL Aos +60 DAI houve ligeira

diminui¢do no volume globular médio deste grupo.
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GRAFICO 7 - Nuamero médio de hemacias de gatos inoculados por

Angiostrongylus vasorum e de gatos controle. Grupo A — seis gatos inoculados com 50
larvas de terceiro estddio de A. vasorum / quilograma de peso vivo, submetidos ao
protocolo de imunossupressdo. Grupo B — cinco gatos inoculados com 50 larvas de
terceiro estadio de A. vasorum / quilograma de peso vivo. Controle (grupo D) — trés
gatos ndo inoculados. Houve diferenca estatistica (p<0,05) entre os grupos A e B ao

longo do tempo de observagdo. Os limites fisioldgicos (Fraser, 1996) estdo
representados por (— ).
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GRAFICO 8 - Volume globular médio do sangue de gatos inoculados por
Angiostrongylus vasorum e de gatos controle. Grupo A — seis gatos inoculados com 50
larvas de terceiro estadio de 4. vasorum / quilograma de peso vivo, submetidos ao
protocolo de imunossupressdo. Grupo B — cinco gatos inoculados com 50 larvas de
terceiro estadio de A. vasorum / quilograma de peso vivo. Controle (grupo D) — trés
gatos ndo inoculados. Houve diferenca estatistica (p<0,05) entre os grupos A e B ao
longo do tempo de observagdo. O valor fisiologico minimo (Fraser, 1996) estdao
representados por ( — ). O valor méaximo ¢ de 45% (Fraser, 1996).



V. 4.1.3. LEUCOCITOS TOTAIS

O Grafico 9 apresenta os valores médios de leucocitos totais do sangue periférico.

Os valores médios do grupo A foram significativamente superiores aos do grupo B
(p<0,05) a partir do dia 0, mantendo-se acima dos valores fisiol6gicos normais, que ¢ de
5,5-19,5 X 10°/ul de sangue (Fraser, 1996) desde o dia 0 até os +60 DAI Houve
aumento no namero de leucécitos entre os dias —7 ¢ +15 DAI, com manutengdo deste
valor até os +45 DAIL. Aos +60 DAI houve ligeira diminui¢do na contagem de

leucécitos deste grupo.

Os animais do grupo B apresentaram-se, durante todo o periodo experimental, dentro
dos limites fisioloégicos normais. Houve pequeno aumento nas contagens de leucocitos
do dia —7 aos +15 DAI, com queda aos +30 DAI Aos +45 DAI houve ligeira
recuperagdo no numero de leucdcitos totais, que se manteve com discreta diminui¢ao

aos +60 DAI.

Os animais nao inoculados com A. vasorum (controle - grupo D) mantiveram, com
pequenas variacdes dentro dos valores fisioldgicos normais, o numero de leucdcitos
totais no sangue periférico. Aos +60 DAI, houve aumento na contagem dos leucocitos

deste grupo.
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GRAFICO 9 — Nimero de leucécitos totais sangue periférico de gatos infectados
por Angiostrongylus vasorum e de gatos controle. Grupo A — seis gatos infectados
com 50 larvas de terceiro estadio de A. vasorum / quilograma de peso vivo, submetidos
ao protocolo de imunossupressdo. Grupo B — cinco gatos infectados com 50 larvas de
terceiro estadio de 4. vasorum / quilograma de peso vivo. Controle (grupo D) — trés
gatos nao inoculados. Houve diferenca estatistica (p<0,05) entre os grupos A e B ao
longo do periodo experimental. Os limites fisiologicos minimos (Fraser, 1996) estao
representados por (— ).



V. 4.1.4. CONTAGEM DIFERENCIAL DE LEUCOCITOS

V.4.1.4.1. NEUTROFILOS
No Grifico 10 encontram-se representados os valores absolutos ao nimero médio de
neutr6filos (NMN) do sangue periférico, nos diferentes procedimentos para os grupos

A, B e controle (grupo D).

O NMN do grupo A foi significativamente maior do que o do grupo B (p<0,05), durante
todo o periodo experimental. Do dia -7 aos +15 DAI os animais do grupo A
apresentaram um aumento acentuado no NMN, ultrapassando o limite fisiologico
superior (12,8 X 10°/ul de sangue) (Fraser, 1996). Este quadro permaneceu até os +45
DAI. Aos +60 DAI, o NMN atingiu valores fisiol6gicos normais.

O grupo B manteve, com pequenas variagdes, 0 NMN dentro dos limites fisiologicos

descritos por Fraser (1996), que varia de 2,5 a 12,8 X 10*/pl de sangue.

Os animais do grupo D (controle) apresentaram discreto aumento no NMN do dia—7 e 0
de inoculagdo, seguido de queda acentuada até o dia +15 DAI, atingindo os menores
valores encontrados em todo periodo experimental. Entre os +30 ¢ +60 DAI o NMN

aumentou, atingindo valores muito préximos aos do dia 0.
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GRAFICO 10 — Niimero absoluto de neutréfilos, por milimetro ciibico de sangue
de gatos inoculados com Angiostrongylus vasorum e de gatos controle. Grupo A —
seis gatos inoculados com 50 larvas de terceiro estddio de A. vasorum / quilograma de
peso vivo, submetidos ao protocolo de imunossupressdo. Grupo B — cinco gatos
inoculados com 50 larvas de terceiro estadio de 4. vasorum / quilograma de peso vivo.
Controle (grupo D) — trés gatos ndo inoculados. Houve diferenca estatistica (p<0,05)
entre os grupos A ¢ B ao longo do periodo experimental. O limite fisioldgico maximo
(Fraser, 1996) esta representado por ( — ).



V. 4. 1.4.2. MONOCITOS
Estao demonstradas no Grafico 11 as variagdes no numero médio de monocitos

(NMM), nos grupos A, B (inoculados com A4. vasorum) e D (controle).

Todos os animais apresentaram NMM acima dos valores fisiologicos considerados
normais para gatos (0-0,85 X10°/ul de sangue) (Fraser, 1996), exceto no dia 0, para o

grupo A e aos +30 DAI para o grupo controle.

O grupo A apresentou diferenca estatistica (p<0,05) para o grupo B ao longo do periodo
experimental. Dos dias —7 ao 0, houve queda no NMM do grupo A, com recuperacao
aos +15 DAI. Aos +30 DAI houve uma discreta diminui¢do no NMM, com recuperacao

aos +45 ¢ +60 DAI, quando houve uma elevagao no NMM.

O grupo B apresentou aumento no NMM até os +15 DAI, seguido de quedas
consecutivas até o +45 DAL Aos +60 DAI houve ligeira recuperagdo no NMM,

alcangando valores superiores aos do inicio do experimento.

O grupo controle apresentou aumento no NMM até o dia 0. Seguiu-se uma queda nestes

valores até os +30 DAI, com recuperacao consecutiva nos +45 e +60 DAL
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GRAFICO 11 — Numero absoluto de monécitos, por milimetro ciibico de sangue de
gatos inoculados com Angiostrongylus vasorum e de gatos controle. Grupo A — seis
gatos inoculados com 50 larvas de terceiro estddio de 4. vasorum / quilograma de peso
vivo, submetidos ao protocolo de imunossupressdo. Grupo B — cinco gatos inoculados
com 50 larvas de terceiro estadio de 4. vasorum / quilograma de peso vivo. Controle
(grupo D) — trés gatos ndo inoculados. Houve diferenca estatistica (p<0,05) entre os
grupos A e B ao longo do periodo experimental. Os limites fisioldgicos (Fraser, 1996)
estdo representados por ( — ).



V. 4.1.4.3. LINFOCITOS
O Grafico 12 apresenta as contagens do numero médio de linfocitos (NML) nos grupos
de animais inoculados com A. vasorum (grupos A e B) e controle (grupo D), durante

todo o periodo experimental.

Considerando que os valores fisioldgicos normais variam de 1,5-7 X10°/ul de sangue

(Fraser, 1996), todos os animais apresentaram valores normais no NML.

Os animais do grupo A apresentaram NML abaixo dos valores encontrados para o grupo
B, exceto aos —7 e +30 DAI. Houve diferenca estatistica (p<0,05) entre os grupos A ¢ B
ao longo do periodo experimental. Entre o dia da infec¢do (dia 0) e os +30 DAI houve
aumento na contagem deste tipo celular para o grupo A, atingindo valores cerca de trés
vezes maior do que os encontrados no dia da inoculacdo (dia 0). Aos +45 DAI houve
queda no NML, atingindo valores préximos aos do dia 0. O NML encontrados aos +60
DAI foram superiores aos do grupo controle (grupo D) e inferiores aos encontrados para

o grupo B.

O NML do grupo B apresentou aumentos consecutivos desde o dia —7 até os +15 DAI,
onde atingiu valores cerca de trés vezes maior do que os encontrados no dia —7. Este

valor apresentou discreta diminuigdo até os +60 DAI.

Durante todo o periodo experimental os animais do grupo D (controle) apresentaram
aumento no NML, excetos aos +45 DAI, quando houve queda na contagem deste tipo

celular, que se manteve aos +60 DAI.
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GRAFICO 12 — Numero absoluto de linfocitos, por milimetro cubico de sangue de
gatos inoculados com Angiostrongylus vasorum e de gatos controle. Grupo A — seis
gatos inoculados com 50 larvas de terceiro estadio de A. vasorum / quilograma de peso
vivo, submetidos ao protocolo de imunossupressao. Grupo B — cinco gatos inoculados
com 50 larvas de terceiro estddio de A. vasorum / quilograma de peso vivo. Controle
(grupo D) — trés gatos ndo inoculados. Houve diferenca estatistica (p<0,05) entre os
grupos A ¢ B ao longo do periodo experimental. Os limites fisiolégicos minimos
(Fraser, 1996) estao representados por ( — ).



V.4.1.4. 4. BASOFILOS
Sao demonstradas no Grafico 13 as variagdes do numero de basofilos dos grupos A, B

e D (controle).

Os animais do grupo A apresentaram contagens de basofilos apenas aos +15 DAI e os
animais do grupo controle no dia 0. Houve diferenca estatisticamente significativa entre

os grupos A e B aos +15 DAL

Nao foram observados basoéfilos nos animais do grupo B.

V. 4. 1. 4.5. EOSINOFILOS
As variagdes no numero médio de eosindfilos (NME) para os animais inoculados com

A. vasorum (grupos A e B) e controle (grupo D) estdo representados no Grafico 14.

Consideram-se normais valores absolutos variando entre 0-0,75 X 10°/ul de sangue

(Fraser, 1996).

O NME do grupo A permaneceu, durante todo o periodo experimental, com pequenas
variagdes. A contagem deste tipo celular foi estatisticamente inferior aos do grupo B
(p<0,05) durante todo periodo experimental. Aos +60 DAI, quando houve um aumento

acentuado na contagem, acima do limite fisioldgico.

Os animais do grupo B apresentaram aos +15 DAI houve um aumento na contagem do
NME, alcangando o maior valor para este grupo. Seguiu-se, aos +30 DAI uma queda
expressiva no NME que, com pequenas variagdes, se manteve até o final dos
experimentos. Aos +15 e +45 DAIL, o NME ficou acima dos valores fisioldgicos

normais.

O NME dos animais do grupo D apresentou elevacdo até os +30DAI, com queda aos
+45 DAL, atingindo valores que se mantiveram aos +60 DAI. Aos +15 e +30 DAI foram

encontradas contagens com valores acima do normal.
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GRAFICO 13 — Niimero absoluto de baséfilos, por milimetro ciibico de sangue de
gatos inoculados com Angiostrongylus vasorum e de gatos controle. Grupo A — seis
gatos inoculados com 50 larvas de terceiro estddio de A. vasorum / quilograma de peso
vivo, submetidos ao protocolo de imunossupressdo. Grupo B — cinco gatos inoculados
com 50 larvas de terceiro estadio de A. vasorum / quilograma de peso vivo. Controle
(grupo D) — trés gatos ndo inoculados.
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GRAFICO 14 — Niimero absoluto de eosinéfilos, por milimetro ciibico de sangue
de gatos inoculados com Angiostrongylus vasorum e de gatos controle. Grupo 4 —
seis gatos inoculados com 50 larvas de terceiro estddio de A. vasorum / quilograma de
peso vivo, submetidos ao protocolo de imunossupressdo. Grupo B — cinco gatos
inoculados com 50 larvas de terceiro estadio de 4. vasorum / quilograma de peso vivo.
Controle (grupo D) — trés gatos ndo inoculados. Houve diferenga estatistica (p<0,05)
entre os grupos A e B durante todo o periodo experimental. Os limites fisiologicos
minimos (Fraser, 1996) estao representados por ( — ).



V. 5. NECROPSIA E ACHADOS PARASITOLOGICOS
Cinco animais do grupo A vieram a obito antes do periodo previsto, que era de 60 dias
(gatos nimero 12, 13, 14, 15 e 18). O 6bito destes animais variou de 17 a 57 dias (ver

Tabela 2).

No grupo C, apenas um animal (gato 07) veio a obito antes do periodo previsto, cinco
dias apo6s a inoculagdo. Os demais animais foram sacrificados aos +60 DAI. Este animal
apresentou, a necropsia, mucosa estomacal com pontos hiperémicos. Do Baermann do

pancreas deste gato foi recuperada uma L; de 4. vasorum.

Quinze dias apos a inoculagdo, outro animal do grupo C veio a 6bito (gato 8). Do exame
de Baermann da vesicula biliar deste animal foi recuperada uma L; morta. A necropsia

ndo foram encontradas alteragcdes macroscopica evidentes.

Foram recuperados vermes adultos apenas no coracdo e pulmao dos animais

necropsiados.

Foram encontrados no parénquima pulmonar de cinco animais (gatos 06, 09, 17, 18 e
21) pequenos nodulos. Ao corte, estes nddulos possuiam aspecto granuloso e, de alguns
deles, foram recuperados parasitos adultos vivos e mortos, sendo estes ultimos, ndo
quantificados. A confirmagdo da presenca de vermes adultos de A. vasorum mortos
nestes granulomas se deu através da recuperacao de pequenos fragmentos, que foram
levados ao microscopio estercoscOpio para identificacdo. Estes fragmentos

apresentavam-se frageis e desmanchando.

De todos os animais necropsiados, em apenas cinco (gatos 06, 09, 12, 17 e 18) foram
encontrados vermes adultos vivos de A. vasorum. Foram recuperados, no total, dois
vermes adultos de 4. vasorum (um macho e uma fémea) no ventriculo direito do
coracdo do gato 18 e doze vermes adultos de 4. vasorum na artéria pulmonar e suas

ramificagdes dos demais gatos (inclusive o 18) (Tabela 2).

Foram recuperados seis vermes adultos (42,86% do total de vermes adultos
recuperados) no grupo A (sendo, 05 fémeas e 01 macho), trés vermes adultos (21,43%)

no grupo B (sendo, 02 fémeas e 01 macho) e cinco vermes adultos (35,71%) no grupo C



(sendo, 04 fémeas e 01 macho). No total, 14 vermes adultos, sendo 11 fémeas (78,57%)

e trés machos (21,43%).

Das 11 fémeas recuperadas, cinco eram ovigeras (45,45%) e seis eram ndo ovigeras
(54,54%). No total, os animais do grupo A apresentaram cinco fémeas ndo ovigeras. Ja
os animais do grupo B apresentaram, no total, duas fémeas ovigeras. O grupo C

apresentou, no total, trés fémeas ovigeras ¢ uma fémea nao ovigera.



TABELA 2 — Estadios evolutivos de Angiostrongylus vasorum recuperados da necropsia de gatos experimentalmente infectados com 50L;/kg de

peso vivo.
Larvas  Localizacio vermes adultos Total de Adultos
. o , Necropsia . .
Grupo Animal n Inéculo (DAI) . Vivos parasitos  recuperad
tecido Coragﬁo Artéria pulmonar  Larvas Adultos 0S (‘Vo)

11 55L; 60 - - - 0 0 0

12 40 Ls 57 - - 1 fémea 0 1 2,5
13 50 L; 17 - - - 0 0 0
A 14 50 Ls 32 - - - 0 0 0
15 50 L; 51 - - - 0 0 0

18 75 Ls 55 - 1 macho + 1 fémea 3 fémeas 0 05 6,66
TOTAL 0 02 04 0 06 -
10 50 L; 60 - - - 0 0 0
17 75 L; 60 - - Imacho + 2 fémeas * 0 03 4
B 19 50 L; 60 - - - 0 0 0
21 65 L; 60 - - -* 0 0 0
22 75 L; 60 - - - 0 0 0
TOTAL 0 0 03 0 03 -
06 50 L; 45 - - 3 fémeas + 1macho 0 04 8
07 50 Ls 05 1L; - - 1 0 0
C 08 50 L; 15 1L, - - 1 0 0
09 50 L; 30 - - 1 fémea 0 01 2
TOTAL 02 0 05 02 05 -
20 - - - - - - - -
23 - - - - - - - -
D 24 - - - - - - -

TOTAL ; ; ; _ ] ;

* - indica a presenca de parasitos adultos ndo quantificados



V.5.1. ANALISE HISTOLOGICA DE CORACAO E PULMOES
Os cortes histologicos evidenciaram um quadro de pneumonite infiltrativa,

caracterizada pelo espessamento da parede dos alvéolos e endarterite (Figuras 01 e 02).

Além disso, foi observada a formacao de processos granulomatosos, ilustrado nas

Figuras 03, em alguns casos com a presenca de corpo estranho no seu interior.

V. 6. CARACTERIZACAO E MORFOMETRIA DOS VERMES ADULTOS DE
A. vasorum

Os vermes adultos de A. vasorum recuperados do coracdo e pulmao dos gatos
quantificados e caracterizados a seguir apresentavam-se integros e ativos. A Tabela 3

mostra a variacdo e a média das medidas dos vermes adultos recuperados.

V. 6. 1. GERAL

Os nematoides apresentavam-se caracteristicos, com corpo delgado e alongado,
atenuado nas extremidades. Ao microscopio estereoscopio era possivel perceber a
cuticula transparente, que permitia observar os orgdos reprodutores mais claros, com

aspecto helicoidal em torno do tubo digestivo mais escuro (Figura 04 A ¢ B).

Apoés a fixacdo em solu¢do de Henry-Railliet, a 70°C, observou-se, ao microscopio
optico, que a extremidade anterior dos vermes adultos de 4. vasorum apresentava-se um
pouco dilatada e o esofago claviforme (Figura 05) e, na extremidade posterior das

fémeas, a presenca de uma expansao cuticular em forma de bainha (Figura 06).

V.6.2. FEMEAS

Das 11 fémeas recuperadas, apenas cinco (45,45%) eram fémeas ovigeras. Em todas
foram observados poucos ovos elipticos na por¢ao final do aparelho reprodutor,
proximo a cloaca (Figura 07 A e B). Nas outras sete fémeas (63,64%) nao foram

observados ovos no aparelho reprodutor (Figura 08 ¢ 09).

As fémeas ovigeras apresentaram medidas superiores as fémeas ndo ovigeras. As
fémeas ovigeras apresentaram, em média, 13,8mm enquanto as fémeas ndo ovigeras

mediram 10,5mm de comprimento.



As fémeas apresentavam vagina abrindo-se ao exterior pela vulva, situada anteriormente
ao anus. A distancia entre vulva e anus, na fémeas ovigeras foi de 119um e, nas fémeas

ndo ovigeras ¢ de 89um.

V. 6.3. MACHOS
Os trés machos recuperados nas necropsias apresentavam-se menores ¢ mais delgados

que as fémeas. Mediram, em média, 11,8mm de comprimento e 180um de didmetro.

Bolsa copulatéria curta, medindo 69um (a partir da base), com raios bursais bem

desenvolvidos (Figura 10).

Os espiculos apresentam-se quitinizados, com coloracao castanho-escura. Sdo desiguais,

com maior medindo, em média, 493um, e, o menor, 433um (Figura 11).



FIGURA 01 — Corte h1st010glco de pulmao de um gato 1noculad0 experlmentalmente
com 50 larvas de terceiro estadio/quilograma de peso vivo, morto aos 60 dias apds a
inoculacdo. As setas (< ) indicam o espessamento da parede dos alvéolos, caracteristica

do quadro de pneumonite infiltrativa. Coloragdo: HE. Microscopio optico: aumento
40X.
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FIGURA 02 — Corte histol(')éico de pulmao de um gato inoculado experimentalmente
com 50 larvas de terceiro estadio/quilograma de peso vivo, morto aos 55 dias apds a

inoculacdo. As setas (« ) indicam inflamacao das artérias (endarterite). Coloragdo: HE.
Microscopio Optico: aumento 40X.
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FIGURA 03 — Corte histolégico de pulmdo de um gato inoculado experimentalmente
com 50 larvas de terceiro estddio/quilograma de peso vivo, morto aos 55 dias apds a
inoculagdo. As setas (« ) indicam a formag¢ao de processos granulomatosos. Coloracao:
HE. Microscopio optico: aumento 40X.



TABELA 03 — Medidas dos vermes adultos recuperados de gatos inoculados com 50 larvas de terceiro estadio de Angiostrongylus vasorum /
quilograma de peso vivo.

Fémeas
Machos Ovigeras Nao ovigeras
Variacao M¢dia Variacao M¢dia Variacdo Média
Comprimento (mm) 11,2-12,3 11,808 12,9 - 14,4 13,836 5,8—15,1 10,487
Diametro maior (Jm) 162 - 198 180 180 —234 207 144 - 252 169
Diametro extremidade anterior (Um) 44 — 64 54 56 - 66 60 68 — 81 71
Esofago (Um) 202 - 225 210 246 - 278 262 212 -289 260
Diametro entre vulva e anus (Jm) - - 95-130 113 68 — 105 94
Expansao cuticular (Um) - - 17-110 52 13-18 16
Ovos (Mm) - - - 40X32 - -
Espiculo maior (Um) 476 - 511 493 - - - -
Espiculo menor (Mm) 441 —455 433 - - - -
Diferenga entre os espiculos (Um) 35-56 45 - - - -
Largura bolsa copuladora (um) 59-79 69 - - -

Distancia entre vulva e anus (Um) - - 102 — 144 119 68 -110 89







FIGURA 04 — Por¢do medial de uma fémea (A) e de um macho (B) de
Angiostrongylus vasorum recuperados de um gato inoculado experimentalmente com 50
larvas de terceiro estadio/quilograma de peso vivo, morto aos 55 dias ap6s a inoculagao.
As setas (<) indicam o aparelho reprodutor. Observar a cuticula transparente e, nas
fémeas, o aspecto helicoidal do aparelho reprodutor em torno do tubo digestivo.
Microscopio Optico: aumento 40X.



FIGURA 05 - Extremidade anterior de uma fémea de Angiostrongylus vasorum
recuperada de um gato infectado experimentalmente com 50 larvas de terceiro
estadio/quilograma de peso vivo, morto aos 55 dias apés a inoculagdo. A seta ()
indica o es6fago claviforme. Microscopio optico: aumento 10X.



FIGURA 06 — Extremidade posterior de uma fémea de Angiostrongylus vasorum
recuperada de um gato infectado experimentalmente com 50 larvas de terceiro
estddio/quilograma de peso vivo, morto aos 55 dias apds a inoculagdo. A seta («)
indica a expansao cuticular caracteristica da espécie. Microscopio Optico: aumento 10X.
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FIGURA 07 A e B— Extremidade posterior de uma fémea ovigera de Angiostrongylus
vasorum recuperada de um gato experimentalmente infectado com 50 larvas de terceiro
estadio/quilograma de peso vivo, morto aos 60 dias apds a inoculacdo. As setas (—)

mostram o ovo no interior do aparelho reprodutor. Microscopio Optico: aumento de 10X
(A) e 40X (B).



FIGURA 08 - Extremidade posterior de uma fémea adulta ndo ovigera de
Angiostrongylus vasorum recuperada de um gato experimentalmente infectado com 50
larvas de terceiro estadio/quilograma de peso vivo, morto aos 55 dias apds a inoculacao.
Microscopio optico: aumento 10X.



FIGURA 09 — Por¢ao mediana de uma fémea adulta ndo ovigera de Angiostrongylus
vasorum recuperada de um gato experimentalmente infectado com 50 larvas de terceiro
estadio/quilograma de peso vivo, morto aos 55 dias apds a inoculagdo. Microscopio
optico: aumento 40X.



FIGURA 10 — Extremidade posterior de um macho adulto de Angiostrongylus vasorum
recuperado de um gato experimentalmente infectado com 50 larvas de terceiro
estadio/quilograma de peso vivo, morto aos 55 dias apos a inoculagdo. Microscopio
optico: aumento 10X.



FIGURA 11 — Extremidade posterior de um macho adulto de Angiostrongylus vasorum
recuperado de um gato experimentalmente infectado com 50 larvas de terceiro
estddio/quilograma de peso vivo, morto aos 55 dias apds a inoculagdo. Microscopio
optico: aumento 40X.



VI — DISCUSSAO



VI. 1. IMUNOSSUPRESSAO
A literatura sobre o uso de metilprednisolona injetavel (intramuscular) ¢ escassa. A

maioria dos relatos utiliza a prednisolona oral como agente imunossupressor.

A dosagem de prednisolona utilizada neste trabalho foi inferior a sugerida por Cohn
(1997), que propde 2-8 mg/kg aplicados via oral, uma ou duas vezes ao dia para

tratamento de doencgas auto-imunes.

No entanto, neste trabalho o efeito da imunossupressao pdde ser constatado em diversos
parametros clinicos, nas contagens de diversos tipos celulares e na recuperagdo de
vermes adultos, como sera discutido adiante. A redugdo na dosagem da droga aos +30
DAI teve como finalidade manter o quadro de imunossupressdo e evitando o

agravamento dos efeitos colaterais provocados pelo uso continuo da prednisolona.

Os animais do grupo A, que tiveram um quadro de imunossupressdo induzido com a
aplicacdo de acetato de metilprednisolona, apresentaram desde o inicio do tratamento
quadros marcantes de apatia, fraqueza muscular e fragilidade (ou adelgacamento)
tissular. Estes achados concordam com os trabalhos de Middleton et al. (1987),
Chandler & Hilbery (1988), Miller (1997) e Plumb (2002), que relacionam estes

achados com o uso prolongado desta droga.

Apesar de os animais ndo terem sido medidos (altura e comprimento), foi possivel
observar que os animais imunossuprimidos (grupo A) cresceram menos que 0s animais
do grupo B, que apresentaram um crescimento corporeo acentuado. Esta observagdo

concorda com o descrito por Plumb (2002), que afirma que o crescimento dos 0ssos



pode ser inibido pela inibicdo do hormoénio do crescimento, aumento da excre¢ao de
calcio e inibicdo da ativagdo da vitamina D provocados pelo uso cronico de

corticosteroides.

Na avaliac¢do clinica dos animais destaca-se a presenca de animais do grupo A com
desidratacdo moderada. Isso pode ser justificado pelo fato de que o tratamento com
glicocorticdides deprime a reabsor¢ao de agua nos rins (Fraser, 1996). Em 1987,
Middleton et al. descreveram, comparando gatos sadios e gatos experimentalmente

tratados com prednisolona, a ingestdo de menor volume de dgua por estes tltimos.

O horario de aplicagao da droga foi escolhido com base no trabalho de Chandler &
Hilbery (1988), que colocam a importancia de se observar o periodo do dia em que o
animal possui maior taxa metabdlica da droga. Neste caso, foi escolhido o periodo

vespertino, uma vez que os gatos sao animais de habitos noturnos.

VI. 2. INOCULACAO

Ao contrario dos trabalhos de Ribeiro (2001) e Barcante (2004), que observaram a
manifestacdo de vOmitos e contracoes abdominais em gatos inoculados com
Aelurostrongylus abstrusus e caes inoculados com Angiostrongylus vasorum,
respectivamente, a inoculacdo de larvas infectantes de A. vasorum em gatos nao
provocou quaisquer manifestagdes clinicas durante o retorno anestésico e até duas horas
apods o retorno anestésico. O jejum a que os animais foram submetidos antes da infecgao

e o protocolo anestésico utilizados visavam prevenir vomitos, garantindo a inoculagao.

A auséncia de vomitos ou contragcdes abdominais nos animais do grupo controle deixa
evidente que a ingestdo de tecidos de caramujos nao infectados ndo causa desconforto
gastrico e vomito, contradizendo os trabalhos de Chandler & Hilbery (1988), Pennisi et
al. (1994), Hamilton (1996) e Ribeiro (2001).

Cury (1999) e Bargante (2004) em infeccdes experimentais de 4. vasorum em caes
observaram manifestacdes clinicas, tais como vOmitos e contracdes abdominais, nos
animais inoculados com 100 Li;/Kg p.v.. Ribeiro (2001) trabalhando com gatos,
inoculou experimentalmente 800 L; de A. abstrusus por animal e também observou o

desencadeamento instantdneo de vOmitos na maioria dos animais. Guilhon & Cens



(1970) ndo fornecem detalhes a respeito da infec¢do e da reacdo dos animais a mesma,
no entanto, o indculo fornecido a cada animal variou de 600 a 3333 Li/Kg p.v.,
com.média de 1560 Li;/Kg p.v.. Neste trabalho o maior inéculo dado a um animal foi de
75 Ls de A. vasorum o que sugere que o indculo pode estar intimamente relacionado

com a manifestacao clinica apds a infecgao.

Nos exames de fezes realizados diariamente até o terceiro dia apos a inoculagao nao foi
constatada a presenca de L; que, porventura ndo tivessem penetrado na mucosa gastrica
e/ou intestino delgado e, portanto, tivessem sido eliminadas nas fezes. Este fato,
associado a auséncia de vomito e ao encontro de L; no pancreas e vesicula biliar de
gatos mortos dias apos a inoculagdo, sugerem a penetracdo da maioria das larvas

inoculadas.

VI. 3. EXAMES COPRO-PARASITOLOGICOS

A auséncia de larvas de primeiro estadio nas fezes de todos os animais durante os 60
dias de experimento concorda com os resultados apresentados por Guilhon & Cens
(1970), que acompanharam gatos experimentalmente infectados por periodos que

variaram de 33 dias até 12 meses sem eliminacao larvaria.

Este fato pode estar relacionado com o encontro de fémeas adultas vivas, ndo ovigeras
na artéria pulmonar de alguns animais ou com a destrui¢do de ovos eliminados pelas
fémeas ovigeras o que sera discutido mais adiante. Além disso, a pequena taxa de
conversdo em vermes adultos, dificulta o encontro de fémeas e machos nos vasos
sanguineos, o que impossibita a copula e conseqiiente formagdo de ovos e eliminacdo

larvaria.

VI. 4. EXAMES CLINICOS

A infeccdo por A. vasorum ndo provocou alteragdes da freqliéncia cardiaca, pulso-
femural e respiratéria dos animais experimentalmente inoculados. Todos os grupos
permaneceram acima dos limites fisioldgicos normais durante todo o experimento. Este
fato justifica-se pelo fato de os gatos apresentarem um comportamento de estresse
durante o0 manejo e a contencdo para a realizagcdo dos exames clinicos, que eram feitos

sem sedativo. Ribeiro (2001) trabalhando com gatos jovens e adultos infectados



experimentalmente com A. abstrusus observou o mesmo aumento nas freqiiéncias

cardiaca e respiratoria.

A ocorréncia de sinais clinicos ligados ao aparelho respiratdrio, tais como dispnéia e
dificuldade na inspiracdo pode estar intimamente relacionada ao parasito. Caes
infectados por A. vasorum apresentam lesdes pulmonares bilaterais, quadros de
congestao, edema, inflamagdo granulomatosa e hepatizacdo do parénquima pulmonar
(Prestwood et al., 1981; Costa & Tafuri, 1997). Este tipo de resposta inflamatoria,
comum a qualquer parasito pulmonar e a qualquer hospedeiro, pode ter levado ao
estabelecimento de um estado ventilatorio anormal, caracterizado por quadros de

descompensagao respiratdria e aumento no ritmo respiratorio de alguns animais.

VI. 4. 1. INGESTAO DE ALIMENTO
A quantidade de racdo fornecida aos animais foi determinada com base na
recomendacdo do fabricante e através de observacdes realizadas antes do periodo

experimental.

De acordo com Miller (1997), Cohn (1997) e Plumb (2002), gatos tratados com doses
elevadas de metilprednisolona ou com uso cronico da droga tendem a desenvolver

varios efeitos adversos. Entre eles polifagia e ganho de peso.

No entanto, neste trabalho, os animais do grupo A, apresentaram comportamento
diferente. Neste caso, os animais tratados com metilprednisolona durante 67 dias
diminuiram a ingestdo de alimento ao longo do periodo experimental. Estes animais
consumiram 29,43g menos de ra¢do, se comparados aos animais do grupo B, com
mesma idade. Conseqlientemente, perderam peso € massa corporea. Middleton et al.
(1987) acompanharam gatos tratados com 2mg/kg de prednisolona por 16 dias e nao

observaram aumento na ingestao de alimento.

A perda de massa corpdrea e diminui¢do no deposito de gordura e conseqiiente perda de
peso do grupo A podem ser justificados pelo uso prolongado de glicocorticoides que
leva a um aumento da liberacdo de aminoacidos a partir de musculos, pele e tecido
conjuntivo. Estes aminoacidos sdo convertidos em glicose que ¢ liberada na urina

(glicosuria) (Fraser, 1996).



VI. 5. HEMOGRAMA

VI. 5.1. CONTAGEM GLOBAL DE HEMACIAS E VOLUME GLOBULAR
O uso de glicocorticdides em mamiferos leva ao aumento no volume sangiiineo, devido
a maior produ¢do de hemadcias pela medula 6ssea, diminui¢do no tempo de remocgao de

hemacias velhas e conseqiiente aumento no nimero de hemacias circulantes (Spinosa,

2002).

Os animais do grupo A apresentaram queda na contagem global de hemacias e no
volume globular entre os dias +15 e +30 DAL Em caes, sabe-se que nesta fase da
infec¢do o parasito ja atingiu o estagio adulto hematofago (Rosen et al., 1970; Bargante,
2004; Cury, 1999). Apesar de o ciclo bioldgico do parasito ser uma incognita em gatos,
neste trabalho houve o encontro de verme adulto no pulmao aos +30 DAI (gato 09 —
grupo C), o que sugere que o tempo de desenvolvimento do parasito seja semelhante em

cdes e gatos.

Os animais do grupo A apresentaram maior nimero de vermes adultos recuperados
(42,86% do total). Visto que o A. vasorum € um parasito hematoéfago, o niumero de
vermes adultos esta intimamente relacionado ao aumento na espoliagdo sanguinea.
Associa-se a isso, o fato de os animais deste grupo estarem imunossuprimidos e,
portanto, mais suscetiveis a infeccdo, o que ¢ comprovado pelo menor numero de

animais com rea¢do inflamatoria de combate ao parasito (granulomas).

J& os animais do grupo B e controle, apresentaram uma variagdo normal, dentro dos
limites fisiologicos. No grupo B, a hematofagia por parte do parasito provavelmente foi
menor, uma vez que este grupo apresentava uma “linha de defesa” contra o parasito, o
que pode ser percebido pelo numero de animais que apresentaram reacgoes
granulomatosas no parénquima pulmonar e, conseqiientemente, uma menor recuperagao

de vermes adultos vivos.

VL 5. 2. CONTAGEM GLOBAL DE LEUCOCITOS
De maneira geral, as infecgdes causadas por helmintos tém uma caracteristica de induzir

uma resposta aguda inicial que tende a se tornar cronica e de longa duracdo

(Yazdanbakhsh et al., 2001).



Os glicocorticoides afetam direta ou indiretamente a cinética de leucocitos, defesas
fagociticas, imunidade célula-mediada, imunidade humoral e producdo de mediadores

da inflamagao (Cohn, 1997).

Variagdes no numero de leucdcitos podem ocorrer em situagdes fisiologicas ou de
doenca. Aumentos nos niveis de corticoéides enddogenos ou exodgenos estao associados
com alteracdes previsiveis nas contagens total e diferencial de leucocitos. A resposta

tipica consiste em neutrofilia, linfopenia e eosinopenia.

Os animais do grupo A, que receberam tratamento com metilprednisolona,
apresentaram aumento significativo no niimero de leucécitos. Este tipo de resposta ¢é
tipica de um leucograma de estresse, onde a leucocitose ocorre devido a neutrofilia,

como sera visto a seguir.

Hoffmann-Jagielska et al.(2003) estudaram a influéncia da dexametasona na
celularidade de gatos, utilizando uma dosagem imunossupressora € observaram

leucocitose periférica.

Os animais dos grupos B e controle apresentaram uma variagdo da contagem de

leucdcitos normal, dentro dos limites fisiologicos estabelecidos por Fraser (1996).

VL 5. 3. CONTAGEM DIFERENCIAL DE CELULAS

VI. 5.3. 1. NEUTROFILOS
No trabalho de Hoffmann-Jagielska et al. (2003) citado anteriormente, os autores
observaram que o aumento no numero de leucocitos acompanha o aumento no nimero

de neutrofilos.

Os animais do grupo A apresentaram um quadro de neutrofilia que se estendeu durante
grande parte do periodo experimental. Segundo Cohn (1997) em leucogramas de
estresse ¢ comum a observacao de neutrofilia madura. Especialmente em gatos, onde o
pool marginal de neutréfilos € cerca de duas a trés vezes maior que o pool circulante, o

tratamento com glicocorticoéides faz com que o pool marginal se “despreenda” do



endotélio e passe a circulagdo, aumentando o nimero de neutrofilos circulantes (Jain,

1986).

A elevacdo nos niveis de corticdides na circulagdo, sejam eles endégenos ou exdgenos,
faz com que os neutréfilos permanecam mais tempo no compartimento marginal,
amadurecendo mais e ficando com o nucleo hipersegmentado, o que caracteriza um

desvio de neutrofilos a direita (Jain, 1986).

O papel dos neutréfilos ¢ atuar como células ativas quando um trauma, toxinas,
hemorragia, isquemia, injuria ou invasdo bacteriana, viral ou parasitaria, que ocorram
nos tecidos, sendo mobilizadas para estes locais por diapedese ou agdo amebodide

atraidos por agentes quimiotaticos das células lesadas para fagocitose (Swenson, 1996).

No caso da infeccdo por A. vasorum, os neutrofilos agem como primeira linha de
defesa. Nos animais do grupo A (imunossuprimidos) provavelmente a permeabilidade
do endotélio estava diminuida, dificultando a marginacdo e a diapedese dos neutrofilos
até o foco inflamatério. Com isso estas células ficam mais tempo na corrente sanguinea,
aumentando a contagem de neutrofilos segmentados (desvio a direita) (Cohn, 1997;

Spinosa, 2002).

Nos animais do grupo B, o nimero de neutréfilos circulantes se manteve dentro dos
valores fisioldgicos normais. Nestes animais foi observado maior resposta no combate a
parasitos adultos, que incluiram a forma¢ao de noédulos de onde foram recuperados
parasitos mortos. Isso se justifica, ao contrario dos animais do grupo A, pelo perfeito
funcionamento do sistema de defesa destes animais, permitindo que os neutrofilos

alcancem o foco inflamatoério.

Os animais do grupo controle apresentaram variagdes normais no nimero neutrofilos

circulantes.

VI. 5. 3.2. MONOCITOS
A ocorréncia de maiores contagens de mondcitos pode estar relacionada com o aumento
da monocitopoiese, que ocorre em doengas onde seja necessario, no foco infeccioso,

maior numero de macréfagos (Willard et al., 1994). Associado a isto, ocorre também a



diminui¢do da permeabilidade do endotélio, que dificulta a passagem deste tipo celular

para o tecido, passando a macrofago tecidual (Jain, 1986; Spinosa, 2002).

Em 2004, Barcante observou, em cdes experimentalmente infectados com 4. vasorum,
um aumento na celularidade pulmonar, inclusive macrofagos, especialmente na fase

aguda da infec¢do, uma vez que os valores tendem a reestabelecer a normalidade.

Os animais do grupo A apresentaram um aumento significativo no nimero de
mondcitos circulantes entre o dia 0 e +60 DAI. Ja os animais do grupo B, o fizeram

entre —7 ¢ +15 DAI e entre +45 ¢ +60 DAI.

Diminui¢des nas contagens de monocitos, observadas durante o experimento, apesar de
se manterem acima dos valores fisiologicos normais (exceto no dia 0 — grupo A), ndo
foram consideradas importantes, uma vez que, baixas contagens e até mesmo a auséncia

de mondcitos no sangue sdo consideradas normais em gatos (Willard et al., 1994).

VL. 5. 3. 3. LINFOCITOS

Segundo Bargante (2004), cdes infectados por A. vasorum apresentam maiores
elevacdes no numero de linfocitos durante a fase aguda da infecgdo, quando antigenos
do parasito sdo liberados na corrente sanguinea e nos linfonodos mesentéricos

estimulando a diferenciagdo e migracao destas células.

Neste estudo foi possivel observar que a maior contagem deste tipo celular para o grupo
B ocorreu antes do grupo A (imunossuprimido). Para os animais do grupo B o pico
ocorreu aos +15 DAI e para o grupo A aos +30 DAI Nao foram encontradas diferencas
estatisticas entre os grupos. Este resultado concorda como de Middleton (1987) que, ao
trabalhar com imunossupressdao, também encontrou valores dentro dos limites

fisiologicos para este tipo celular no grupo imunossuprimido e ndo imunossuprimido.

VL 5. 3. 4. EOSINOFILOS
A elevacao das contagens de eosinofilos observadas neste trabalho relaciona-se ao fato
de existir uma infec¢do helmintica em curso (Cara et al., 2000). Em casos de infecgdes

helminticas, a eosinofilia pode ser um reflexo de hipersensibilidade a proteina do



parasito ou de seus produtos de secrecdo e excre¢do, sendo proporcional ao grau de

estimulagdo antigénica (Jain, 1986; Pritchard, 1997).

Neste estudo foi possivel observar um aumento na contagem de eosin6filos para os dois
grupos inoculados com A4. vasorum (A e B) aos +15 DAL, periodo que coincide, no cdo,
com a fase de mudanca de estadio, migracdo do parasito e maturacdao sexual, onde ha
intensa liberagdo de antigenos de secrecdo e excrecao diretamente na corrente

sanguinea.

Na angiostrongilose canina, a resposta imune induz a formagdo de granulomas
resultantes da resposta inflamatéria contra ovos e larvas do parasito, na qual os
macrofagos e os eosindfilos sdo as principais células participantes (Barcante, 2004).

Aqui, pode-se observar a mesma formagado granulocitica.

VI. 6. NECROPSIA E ACHADOS PARASITOLOGICOS

Guilhon & Cens (1973) descreveram o ciclo biolégico do A. vasorum em caes
domésticos experimentalmente infectados. Os autores observaram que, 24hs apds a
inoculagdo, as L; ja s3o encontradas livres (sem cuticula L,) nos linfonodos
mesentéricos. No quinto dia de infecgdo ja sao encontradas Ls nos linfonodos e, por
volta do nono dia de infecgdo ja ¢ possivel encontrar o parasito jovem no coragdo. Em
momento algum os autores descrevem a passagem por quaisquer Orgdos, exceto a

passagem pelo figado (circulacdo porta-hepatica).

O encontro de larvas de terceiro estadio (Ls;) no pancreas (gato 7 — grupo C) e na
vesicula biliar (gato 8 — grupo C) ndo havia sido descrito antes em nenhum hospedeiro

definitivo.

Anatomicamente, o encontro da L; no pancreas do gato 07 pode ser justificado durante a
penetracdo da L; na mucosa gastrica e/ou duodeno, quando, entdo, esta larva pode
alcancar o pancreas acidentalmente e ndo conseguindo alcangar a corrente linfatica e,

conseqiientemente, os linfonodos mesentéricos.



Uma possivel explica¢do para o encontro de uma larva L; na vesicula biliar do gato 08,
quinze dias ap6s a inoculagdo € que, durante a penetracdo, esta larva tenha ganhado a

circulacao porta-hepatica e alcangado a vesicula biliar.

Em nenhum destes dois animais (gato 07 e 08) foram encontrados quaisquer outras

formas evolutivas em nenhum outro 6rgao.

VL. 6. 1. RECUPERACAO DE VERMES ADULTOS E PATOGENIA

Estes dados sao inferiores aos apresentados por Guilhon & Cens (1970) que realizaram
a infeccdo experimental por A. vasorum em gatos, fornecendo um indculo médio de
1560L;. Os autores encontraram uma taxa de recuperacao de vermes adultos variando
de 3,2 a 20,4%. Provavelmente a menor propor¢ao encontrada neste trabalho (Tabela 2)

foi devido ao indculo fornecido aos animais.

Sabe-se que o numero de parasitos adultos recuperados estd intimamente relacionado
com o tipo de resposta do hospedeiro. Como ja foi discutido anteriormente, os animais
do grupo B mostraram-se responsivos a infec¢do.. No entanto isso ndo parece ter

influenciado na recuperacao de parasitos adultos e sim a patogenia da doenca.

Apesar de ndo ter sido contabilizado como um animal positivo, devido a ndo
recuperagdo de parasitos vivos, integros, o gato numero 21 (grupo B) apresentava a
necropsia o pulmdao com muitos granulomas, dos quais, em alguns deles foram
recuperados fragmentos de parasitos mortos, nao quantificados. Este fato demonstra que

este animal apresentou resposta ao parasito, matando-o.

O processo inflamatorio resultante da presenca do parasito nas artérias (endarterite) leva
a um quadro de pneumonia intersticial, caracterizada macroscopicamente pela presenca

de nddulos na superficie dos pulmdes (Bolt et al., 1994).

Segundo Prestwood et al. (1994), estudando caes em fase cronica da angiostrongilose, a
formacdo de granulomas em torno do vaso leva a fibrose e, em casos de alta infecgao,
endurecimento dos pulmdes, conseqiliente de fibrose, o que pode levar a quadros

clinicos respiratorio da doenga.



Os gatos infectados por A. vasorum nao apresentaram sinal clinico da doenga, como
tosse seca, secre¢do nasal, presenca de muco na arvore respiratoria, observada
freqiientemente em caes, estdo mais relacionados a eliminagdo larvaria para o meio

exterior.

VL. 6. 2. MORFOMETRIA

Os parasitos recuperados foram identificados como A. vasorum. A Quadro 02 mostra
as medidas obtidas neste trabalho e nos trabalhos de Lima et al. (1985), Guilhon & Cens
(1973) e Costa et al.(2003).



QUADRO 02 — Comparagao de medidas médias de parasitos adultos de Angiostrongylus vasourm neste trabalho e nos trabalhos de Lima et al.

(1985) e Guilhon & Cens (1973).

Guilhon & Cens, 1973 Lima et al., 1985

CARACTERISTICA Macho Fémea Macho Fémea
(média) (média) (média) (média)

Comprimento (mm) 15 18 12,6 16,6
Didmetro maior (im) 200 270 284,5 349,5
Diam. extremidade anterior (Jim) - - 62 69,5
Eso6fago (Um) 250 265 310 376,5
Diferenca entre os espiculos (lim) 30 - 20 -
Espiculo maior (Jim) 480 - 518 -
Espiculo menor (Um) 450 - 490,5 -
Distancia vulva/anus (m) - 180 - 135,5
Ovos (Um) - - - 48
Expansao cuticular (Um) - - - 49




Guilhon & Cens (1970) foram os unicos a relatar o encontro de fémeas ndo ovigeras em
infeccdo experimental de gatos. Ainda sim os autores ndo realizaram a morfometria dos
parasitos encontrados. Neste trabalho ficou evidente a diferenga no tamanho das fémeas

ndo ovigeras para as fémeas ovigeras.

Entre os parasitos recuperados neste experimento, destaca-se a diferenca entre as fémeas
ovigeras e ndo ovigeras. As fémeas ndo ovigeras sdo, em média, cerca de 25% menores que
as fémeas ovigeras. Em didmetro, as primeiras sdo, em média, cerca de 20% menores que
as demais. A distancia entre a cauda e a bainha da extremidade posterior ¢, nas fémeas ndo

ovigeras, em média, cerca de 70% menor que nas fémeas ovigeras.

Comparando as medidas dos vermes adultos de A. vasorum recuperados de gatos e os
vermes recuperados dos cdes necropsiados por Lima et al. (1985), as fémeas ovigeras
recuperadas dos gatos deste experimento eram, em média, cerca de 15% menores que as
fémeas recuperadas por Lima et al. (1985), ja as fémeas ndo ovigeras eram, em média,

cerca de 35% menores.

Os vermes adultos recuperados, fémeas ¢ machos, eram também, em média, mais finos que
os recuperados de caes, especialmente as fémeas ndo ovigeras, que se mostraram cerca de

52% menores que as fémeas recuperadas de cdes (Lima et al., 1985).

Além destas diferengas entre as fémeas, destacam-se também a diferenga de tamanho entre
o esofago e o espiculo menor dos machos, que nos adultos recuperados por Lima et al.

(1985) eram maiores do que os encontrados neste trabalho.

VI. 7. PERSPECTIVAS FUTURAS

Este trabalho demonstra que o nimero de possiveis hospedeiros definitivos para o A.
vasorum pode ser maior do que o ja descrito na literatura. A infec¢do na fase aguda de
gatos domésticos por este parasito comprova que podem ocorrer casos de infeccdo oculta,

sem eliminacao de L, nas fezes, e sem sintomatologia clinica.



A angiostrongilose ¢ uma doenca cujo diagnostico de escolha € o encontro de larvas de
primeiro estadio (L;) nas fezes de animais infectados. Entretanto, este trabalho, apesar ter
mostrado que 4. vasorum seja uma espécie capaz de se desenvolver em vermes adultos em
gatos domésticos, ndo foi observada a eliminacdo de larvas nas fezes. Assim o
acompanhamento parasitolégico de gatos experimentalmente infectados por mais tempo
pode mostrar se o gato € realmente capaz de vencer a infec¢do e combater o parasito adulto

e/ou ovos e/ou L.

Dessa forma, um estudo mais aprofundado sobre o ciclo biologico do parasito em gatos,
bem como maior detalhamento da resposta celular e complementacdo dos estudos com
avaliagdo da resposta humoral, permitird avangos no que diz respeito a prote¢do do

hospedeiro definitivo habitual.



VII — CONCLUSOES



1 — Gatos domésticos sao permissiveis a infeccao por Angiostrongylus vasorum, uma vez
que alguns animais desenvolvem a forma adulta do parasito. No entanto, as fémeas podem
ser ovigeras ou nao, sendo, as tltimas, menores. Até os 60 dias de infecc¢do a infeccao
ocorre de forma oculta, uma vez que nao ¢ observada a eliminacao de L, nas fezes de gatos

infectados.

2 — A infecgdo por A. vasorum pode provocar no pulmao de gatos uma reagdo inflamatoria
caracterizada, macroscopicamente, pela presenca de ndédulos e, microscopicamente, por um

quadro de pneumonite infiltrativa, endarterite e formagao de granulomas.

3 — Gatos imunossuprimidos e infectados por A. vasorum apresentam menor reagao
inflamatdria pulmonar e maior recuperacao de parasitos adultos, em relagdo a gatos nao

imunossuprimidos.

4 — A imunossupressdo induzida pela metilprednisolona provoca, em gatos, quadro de

apatia e flacidez da pele com fragilidade tissular da derme.

5 — A infeccdo por A. vasorum pode levar, em gatos domésticos, a quadros de

descompensagdo respiratéria e dispnéia.
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