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RESUMO

Na rotina da clinica de equinos, sejam animais de esporte, passeio ou trabalho, as afec¢des do
sistema locomotor se apresentam com enorme frequéncia. Dentre elas, a laminite equina surge
com grande destaque, ndo apenas pela constancia com que ocorre, mas também pelos seus
efeitos devastadores. Apesar do esforco do meédico veterinario, se torna dificil um bom
prognoéstico apds instalada a doenca, pondo fim na vida atlética do animal, e muitas vezes
provocando a eutanasiado paciente, por isso a preocupacao na prevencao e tratamento precoce
da patologia. Fazer a identificacdo da fase de desenvolvimento em que a patologia se encontra,
interpretando os sinais clinicos e comportamentais que o equino apresenta, identificar a possivel
condicdo clinica causadora da doenca, que pode ocorrer como consequéncia de uma gama de
patologias primérias, é de fundamental importancia para proceder com a correta terapia. Buscar
melhor manejo e cuidados com o animal que apresentar alguma possivel patologia causadora
de laminite, para evitar o surgimento da doencga, ou reduzir os danos causados por ela para um
melhor prognostico. Inumeras formas de tratamento estdo descritas na literatura, cabe apenas
ao medico veterinario fazer a utilizacdo da melhor opcéo terapéutica para cada caso clinico. O
presente estudo tem por objetivo realizar uma revisdo bibliogréfica sobre as alternativas
terapéuticas para laminite em equinos, afim de oferecer maior suporte de informagdes no

tratamento da doenca.

Palavras-chave: Equino. Claudicag&o. Laminite. Tratamento.



ABSTRACT

In equine clinical the affections of the locomotive system has high prevalence, whether in sport,
walking or working horses. Among these, the equine laminitis appears with great prominence,
not only by the frequency which it occurs, but also by its devastating effects. Despite the effort
of the veterinarian, it becomes difficult to have a good prognosis once the disease is
establishing, condition that can put an end to the athletic life of the animal and lead to an
difficult decision, the patient euthanasia. The severity of the disease is responsible for the
concern in they prevention and early treatment. Staging the pathology, interpreting the clinical
and behavioral signs that the horse presents, identifying wich possible clinical condition is
causing the disease (which may occur as a consequence of a range of primary pathologies) is
fundamentally important to proceed with the correct therapy. Seek for better management and
care with the animal that presents some possible pathology causing laminitis, avoid the triggers
of the disease, or reduce the damage caused by it leads to a better prognosis. There are a lot of
different forms of treatment described in the literature, it is up to the veterinarian to choose the
best option for each clinical case. This work aims to review the literature on therapeutic
alternatives from laminitis in horses, in order to provide more information about the treatment

of the disease.

Key-words: Equine. Lameness. Laminitis. Treatment.



LISTA DE SIGLAS, SIMBOLOS E ABREVIATURAS

MAPA Ministério da Agricultura, Pesca e Abastecimento

Kg Quilograma

Mg Miligrama

M Metros

Cm Contimetros

Bpm Batimentos por minuto

SID Uma vez por dia

BID Duas vezes por dia

TID Trés vezes por dia

VO Via oral

v Intravenoso

LRS Laminite relacionada a sepse
LMS Laminite de membros de suporte
SME Sindrome metabdlica equina
DCE Doenca de cushing equina
NF«B Fator nuclear kappa B

PMAPs Padrdo molecular associado a patégenos
PHF Potomac Horse Fever

SNC Sistema nervoso central

ASFD Aparelho suspensor da falange distal

FD Falange distal

RI Resisténcia a insulina

CHOs Carbohidratos soluveis

CLIP Peptideo intermediario semelhante & corticotropina
AINE Anti-inflamatdrio néo esteroidal

COX Cicloxigenase

PG Prostaglandina

TX Tromboxano

5-HT 5-Hidroxitriptamina

5-HT2 5-Hidroxitriptamina 2
ET-1 Enadotelina-1
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1 INTRODUCAO

Segundo o Ministério da Agricultura (MAPA, 2016), o Brasil possui o maior
rebanho de equinos na América Latina e o terceiro maior rebanho mundial, com 5,9 milhdes de
animais. O Rio Grande do Sul possui a segunda maior concentracdo de equinos do territorio
nacional, com 535 mil animais, 0 que propicia uma movimentacdo financeira de
aproximadamente R$ 7,5 bilhdes por ano. O rebanho envolve mais de 30 segmentos,
distribuidos entre insumos, criacao e destinacéo final, e compde a base do chamado Complexo
do Agronegocio Cavalo, responsavel pela geracdo de 3,2 milhdes de empregos diretos e
indiretos.

O cavalo era, originalmente, um animal selvagem, que foi domesticado pelo
homem com o intuito de torna-lo um animal de trabalho e auxilio nas guerras que foram
ocorrendo ao longo da histéria. Com o passar do tempo, foi deixando de ser utilizado nas
guerras e, gradativamente também passou a ter sua utilizacdo para trabalho reduzida. Nos dias
de hoje, cada vez mais tem sido abandonado esse propdésito, sendo um animal cada vez mais
dedicado as préticas de desporto e lazer em inimeras disciplinas equestres. Essa nova utilizacdo
dada ao animal exige desse uma “performance” perfeita, de modo que consiga responder as
condigdes de treino cada vez mais exigentes, que permitam a obtencédo de resultados cada vez
mais competitivos (MENDES, 2012).

A clinica de equinos é uma area da medicina veterinaria que exige cada vez mais
do médico veterinario, pois os cavalos sdo, cada vez mais, atletas que, mesmo a um nivel
amador, estdo expostos a agressdes resultantes do treino e utilizacdo competitiva. Essas
agressdes podem ser distintas de acordo com a sua area desportiva e intensidade de treino,
esforco e manejo. Para que seja prevenida alguma patologia, aumente a longevidade desportiva
e a sua qualidade de vida, € de extrema importancia que os médicos veterinarios tenham ciéncia
dos desafios a que 0s animais estdo sujeitos, para que possam aconselhar os clientes nas
melhores praticas para prevenir essas doencas e proceder com um tratamento adequado a cada
caso, quando necessario (MENDES, 2012).

As lesdes locomotoras sdo um dos principais motivos de solicitagdo da medicina
veterinaria equina, por serem um problema de salde que afeta todos os cavalos,
independentemente da sua idade, género, raca ou utilidade (ROSS; DYSON, 2011). A maioria
das lesGes ocorre nos membros anteriores, e delas, cerca de 95% tem sua origem no carpo ou
distalmente a este (STASHAK; ADAMS, 2002).



Poucas doengas trazem maior resposta emocional de proprietérios, treinadores,
veterinarios e ferreiros do que a laminite equina, devido a natureza devastadora da doenca,
exemplificada pela dor excruciante sofrida por muitos dos animais afetados. Apesar da terapia
intensiva, a perda da carreira atlética ou a vida do animal ocorre com elevada frequéncia. No
mundo profissional da medicina veterinaria e do ferrageamento, poucos tépicos podem suscitar
um argumento mais violento do que a discussao sobre quais tratamentos sdao os mais eficazes
para a laminite. Como na maioria das doencas repletas de controvérsias em medicina equina ou
humana (por exemplo, sepse humana, cancer), o conflito €, muitas vezes, resultado da natureza
grave da doenca, combinada com a frustracdo dos profissionais de salde, confrontados com
conhecimento inadequado sobre a patogénese, e, portanto, sobre o tratamento eficaz da doenca
(BELKNAP; GEOR, 2017).

A laminite é a doenca mais grave do casco, e causa alteracdes patologicas na
anatomia que levam a perda devastadora da funcdo do mesmo. A definicdo mais simples de
laminite €: falha na fixacdo entre a falange distal e a parede interna do casco. Um cavalo tem
laminite quando a arquitetura lamelar da parede do casco interior, que normalmente suspende
a falange distal da superficie interna do estojo do casco, falha. Sem a falange distal
adequadamente presa ao interior do casco, o peso do cavalo e as for¢as de locomocao dirigem
0 0ss0 para dentro da capsula do casco, cortando e danificando artérias e veias, esmagando o
cdrio da sola e da coroa, causando dor incessante e claudicacéo caracteristica (POLLITT, 2004).

Ao olhar para a literatura nas Gltimas duas décadas, muitos dos avangos anteriores
na investigacao cientifica avancaram, contestando a eficacia das terapias médicas consideradas
como padrdes de tratamento para a doenca. Mais recentemente, entretanto, tornou-se possivel
aplicar novos conhecimentos de mecanismos fisiopatoldgicos e ferramentas avancadas de
pesquisa para estabelecer novos alvos terapéuticos e avaliar rapidamente novas terapias
(BELKNAP; GEOR, 2017).

A laminite equina, por ser uma doenca que se manifesta como sequela de distintas
condices clinicas como doencas metabdlicas, inflamacdes sistémicas e sobrecarga de peso nos
membros, por tal motivo, sugere-se diferentes abordagens terapéuticas. O presente estudo tem
por objetivo fazer uma revisdo bibliografica acerca das terapéuticas utilizadas em casos de

laminite equina.
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1  Aspectos gerais

A laminite equina € uma falha da interdigitacdo entre as laminas dérmicas e
epidérmicas do digito que resulta no deslocamento da falange distal dentro da capsula do casco.
O deslocamento da falange distal pode ocorrer como um deslocamento distal simétrico ou
“afundamento” da falange, um deslocamento distal assimétrico da falange (medial ou lateral)
ou como uma rotacdo da falange distal afastada da parede do casco dorsal. Tanto o
deslocamento distal quanto a rotagdo podem ocorrer no mesmo cavalo (BAXTER, 2011).

A laminite é dividida em fases de desenvolvimento, agudas e cronicas (HOOD,
1999). A fase de desenvolvimento ndo esta associada a nenhum sinal clinico de laminite,
embora os processos que levaram a faléncia lamelar tenham comecado. A fase de
desenvolvimento foi definida como o periodo entre o insulto causal inicial e o primeiro
aparecimento de claudicacao aguda identificavel como laminite (HOOD, 1999).

A fase aguda comega com os primeiros sinais de claudicacdo e termina ap6s 72 h,
ou quando ha evidéncia radiografica ou fisica de deslocamento da falange distal (HOOD, 1999).
A laminite aguda é caracterizada por claudicacdo em um ou mais membros, aumento da
temperatura do casco e amplitude do pulso digital, e frequentemente uma postura alterada em
repouso (YELLE, 1986; BAXTER, 1994; SLOET VAN OLDRUITENBORGH-
OOSTERBAAN, 1999; HOOD, 1999). Antes da presenca de claudicacdo evidente na
caminhada ou no trote, pode-se notar uma mudanca incessante do apoido do peso corporal nos
membros anteriores e/ou posteriores. Pode haver dor no teste da pinga de casco, particularmente
na regido onde se encontra a falange, embora essa resposta seja variavel. Também pode haver
uma resposta dolorosa a percussdo da parede do casco (VAN EPS, 2017).

Apos a fase aguda, se 0 equino ndo morrer devido ao processo da doenca que incita
o desenvolvimento de laminite, ele desenvolvera algum grau de afundamento da falange distal
para dentro da capsula do casco, 0 que caracteriza a laminite cronica. O deslocamento inicial
da falange distal dentro da cépsula do casco pode ser detectado com radiografias de boa
qualidade. A fase crbnica pode durar indefinidamente com sinais clinicos variando de
claudicacgéo persistente e leve, dor persistente na regido do casco, degeneracdo adicional dos
anexos lamelares, & penetragdo da sola do casco pela falange distal (POLLITT, 2008). Alguns
casos cronicos exibem um minimo de claudicacdo, exigindo apenas manutencéo rotineira de
casco, enquanto outros casos exibem uma dor incessante continua, evoluindo para eutanasia
(HUNT; WHARTON, 2010).
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Assim, qualquer cavalo com evidéncia radiografica ou fisica de colapso digital é
categoricamente considerado como tendo laminite cronica, independentemente da duragédo da
doenca. Alguns pacientes com laminite aguda evoluem direta e relativamente rapido para a fase
crénica devido a gravidade dos danos aos tecidos submurais durante as fases de
desenvolvimento e aguda. A principal razdo para usar o colapso mecénico como critério
diferencial € o significado terapéutico que ele exige. A ocorréncia de deslocamento rotacional
ou lateral da falange distal em relacdo a parede do casco, sdo caracteristicas do colapso
mecanico das estruturas do casco, mudando imediatamente o objetivo terapéutico inicialmente
direcionado para uma recuperagdo relativamente rapida e completa do paciente, para de
reabilitacdo. A experiéncia clinica dita que o cavalo com laminite cronica pode nunca se
recuperar totalmente e que, na melhor das hipoteses, os esforcos de reabilitacdo podem exigir
anos de cuidados intensivos em vez de meses de cura (HOOD, 1999).

Laminite ndo é uma doenca primaria, mas geralmente ocorre como uma sequela de
quatro condicGes clinicas diferentes, doenca associada a sepse/endotoxemia, laminite do
membro de suporte (LMS), doenca de Cushing em cavalos velhos, ou doenca de Cushing equina
(DCE), e sindrome metabolica equina (SME), incluindo laminite associada ao pastejo
(BAXTER, 2011).

A laminite aguda pode se tornar sequela para uma ampla gama de causas de sepse
equina, incluindo metrite, uveite anterior, broncopneumonia, pleuropneumonia e numerosas
causas de comprometimento gastrointestinal como duodeno-jejunite, enterocolite, colica
controlada cirurgicamente e sobrecarga de grdos (EADES, 2017). Sepse € definida como
infeccdo com evidéncia de inflamacdo sisttmica (ANNANE et al., 2005). Os patgenos
desencadeiam eventos intracelulares sequenciais em células do sistema imune, epitélio,
endotélio e células neuroenddcrinas, causando a producdo e liberacdo de mediadores
inflamatdrios que podem danificar os tecidos do hospedeiro e, em casos graves, causar faléncia
de 6rgaos (ANNAN et al., 2005). A laminite pode ser uma manifestacdo do dano tecidual do
hospedeiro pela inflamag&o sistémica (BELKNAP et al., 2009), ao contrario dos seres humanos,
nos quais uma gama diversificada de patdégenos como parasitas, bactérias e virus podem
desencadear danos nos 6rgaos relacionados a sepse, em equinos esta relacionada a uma infecgao
bacteriana, geralmente com componente Gram-negativo, que resulta em inflamacao sistémica
e laminite no cavalo (BELKNAP et al., 2009).

As proteinas de Padrdo Molecular Associados a Patdgenos (PMAPS), como
endotoxinas, estdo em maior destaque quando se fala em causas de sepse e laminite equina

(BELKNAP et al., 2009), a endotoxemia, embora comumente usada de forma intercambiavel
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com o termo sepse, é a presenca de uma PMAPS na corrente sanguinea que pode estimular
cascatas inflamatorias e resultar em sinais clinicos de inflamagdo sistémica (LOHMANN;
BARTON, 2010). Doengas primarias mais comumente encontradas em casos de Laminite
Relacionada a Sepse (LRA), foram as gastrointestinais (SLATER; HOOD; CARTER, 1995),
entre elas, duodeno-jejunites (COHEN et al., 1994), diarreia aguda (COHEN; WOODS, 1999)
e colica cirdrgica (HUNT; EDWARDS; CLARKE, 1986), porém um possivel fator na
patogénese da laminite sdo doencas hipoteticamente relacionadas a sinais clinicos devido a
resposta inflamatoria sistémica como (BELKNAP; MOORE; CROUSER, 2009), sdo elas:
enterocolite, sobrecarga de grdos, pneumonia intersticial e broncopneumonia, bem como
metrite em éguas pos-parto (LOHMANN; BARTON, 2010).

A laminite tem uma alta incidéncia em uma doenca que causa enterocolite, chamada
Potomac Horse Fever (PHF) (BERTIN et al., 2013), onde o patdgeno causador € um organismo
rickettsial sem endotoxina presente. A alta incidéncia de laminite na PHF sugere que: assim
como na lesdo de o6rgdos na sepse humana, outros produtos bacterianos podem ser tdo
importantes quanto a endotoxina como causadores de sepse e laminite equina; ou a endotoxina
(de bactérias Gram-negativas do c6lon) é absorvida sistemicamente em casos de PHF devido a
lesdo da mucosa no intestino grosso afetado (EADES, 2017).

A laminite de membros de suporte (LMS) geralmente é uma sequela do tratamento
de outra condicdo priméria que afeta 0 membro anterior ou posterior, e resulta em excesso de
peso unilateral (BAXTER; MORRISON et al., 2008; VAN EPS; COLLINS; POLLITT, 2010).
As condicGes mais frequentemente associadas a SLL incluem qualquer tipo de fratura completa,
sepse de estruturas sinoviais, lesdes por ruptura, laceragdes de tenddo, ferimentos graves e
condigdes neuroldgicas unilaterais (LEVINE; RICHARDSON, 2007). A laminite do membro
suporte difere de outros tipos de laminite porque geralmente ocorre em apenas um pé, e 0s
cavalos que desenvolvem essa complicacdo geralmente ndo apresentam as anormalidades
sistémicas observadas com outras formas de laminite (VAN EPS; COLLINS; POLLITT, 2010).
Embora a gravidade e a duracdo da claudicacdo sejam consideradas fatores de risco, (PELOSO
et al., 1996; REDDEN, 2004), o desenvolvimento de LMS ainda é imprevisivel, tanto em
termos de tempo, quanto em relagdo a quais casos sucumbirdo a ele (e que grau de dor exibida
no membro afetado primariamente é necessaria para o desenvolvimento da LMS)
(RICHARDSON, 2008). A LMS tende a ser comumente associada a falha rapida e grave do
aparelho suspensor da falange distal (ASFD), com subsequente deslocamento distal da falange
distal (FD) dentro do estojo do casco (VAN EPS; COLLINS; POLLITT, 2010).



13

Atualmente, a opinido veterinaria é dividida quanto ao mecanismo causal preciso
que resulta na LMS. Por um lado, sugere-se que as alteracGes anatbmicas e histoldgicas
macroscopicas podem ser consistentes com sobrecarga mecénica direta do ASFD (BELKNAP,
2008), por outro lado, outros sugerem que a perfusdo inadequada do tecido lamelar (devido a
reducdo do fluxo sanguineo digital no membro de suporte associado a cargas compensatérias
excessivas e continuas de peso) é a patogénese mais provavel da LMS (REDDEN, 2004;
BAXTER; MORRISON, 2008; HOOD, 1999).

O termo sindrome metabdlica equina (SME) foi proposto por primeira vez por
Philip J. Johnson (JOHNSON, 2002), sendo este conceito se desenvolvido ao longo do tempo.
A SME foi descrita recentemente em uma declaracdo de consenso divulgada pelo Colégio
Americano de Medicina Interna Veterinaria (FRANK et al., 2010). A SME nédo é uma entidade
especifica da doenca, mas sim uma sindrome clinica associada a laminite. (TREIBER et al.,
2006; CARTER et al., 2009). A adiposidade aumentada, a hiperinsulinemia e a resisténcia a
insulina (R1) séo os trés principais componentes dessa sindrome, e € dificil separar esses fatores
uns dos outros. A hiperinsulinemia é detectada na maioria dos cavalos resistentes a insulina, e
o0s animais afetados sdo geralmente obesos ou apresentam adiposidade regional. Qualquer um
desses fatores pode determinar a suscetibilidade a laminite, mas também é possivel que outro
fator, ainda ndo identificado, predisponha os cavalos com SME & laminite (FRANK, 2011).

Embora muito tenha sido escrito sobre associacdo de laminite com processos
inflamatdrios, como sobrecarga de carboidratos na dieta e endotoxemia (BELKNAP; MOORE;
CROUSER, 2009; BUDAK et al., 2009), existe um crescente reconhecimento de que a maioria
dos casos de laminite examinados por veterinarios sdo associados ao pastejo, obesidade e RI
(GEOR; FRANK, 2009; PLEASANT; THATCHER, 2009).

A maioria dos cavalos e pdneis com SME é obesa (FRANK, 2011), e esta condicéo
os torna predispostos a laminite. A laminite tipicamente se desenvolve depois do pastejo, sendo
chamada de laminite associada ao pastejo (GEOR, 2010). Os episodios de laminite geralmente
ocorrem apo6s chuvas fortes e luz do sol abundante, quando as gramineas aumentam a
fotossintese, crescem e acumulam carboidratos soltveis em agua (CHOs) (LONGLAND;
BYRD, 2006). Pastar em pastagens que se desenvolveram muito rapido aumenta a ingestao
total de energia, ajudando a promover a obesidade, além de aumentar o consumo de CHOs, o
que resulta em um aumento das concentracdes de insulina em repouso e isso altera as medidas
de sensibilidade a insulina e producdo pancreaticas (TREIBER et al., 2006; CARTER et al.,
2009).
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A resisténcia a insulina é a falha dos tecidos em responder adequadamente a
insulina circulante e, assim, controlar a concentragdo de glicose no sangue. A resisténcia a
insulina pode ser classificada como compensada ou ndo compensada (DE GRAAF-
ROELFSEMA, 2014). Cavalos desenvolvem mais comumente uma RI compensada
(DURHAM et al., 2009), que caracteriza um estado em que 0 pancreas responde a resisténcia
periférica produzindo mais insulina em combinagdo com depuragdo de insulina diminuida,
resultando em hiperinsulinemia (DE GRAAF-ROELFSEMA, 2014). A resisténcia a insulina
compensada € uma caracteristica fundamental da fisiopatologia da SME. Cavalos e poneis
afetados demonstram hiperinsulinemia de repouso e/ou 0 desenvolvimento de respostas
hiperinsulinémicas acentuadas frente a CHOs, descrita como desregulagdo da insulina
(FRANK; TADROS, 2014).

A laminite pode ser vista como a consequéncia da disfuncao vascular da sindrome
metabdlica no equino (KATZ; BAILEY, 2012). A principal injaria ao casco na SME se da,
provavelmente, devido a alteragdo na forma e funcdo da vasculatura, em contraste com a
laminite secondaria a sepse ou endotoxemia, que se da pela inflamagdo. A maneira como ocorre
a injuria primaria ndo é clara, mas sabe-se que altas concentracdes de insulina podem afetar o
tdnus dos vasos sanguineos, resultando em um suprimento sanguineo alterado para o casco
(VENUGOPAL et al., 2014, 2011; KEEN et al., 2013). H4 também algumas evidéncias que
sugerem que a insulina pode ter um efeito direto sobre as células epidérmicas do tecido lamelar,
por vias de sinalizacdo de fator de crescimento semelhante a insulina (DE LAAT et al., 2013).
Quando a RI e hiperinsulinemia estdo associadas a um quadro de DCE, ha um aumento no risco
para o desenvolviento de uma laminite mais grave e um prognostico desfavoravel
(MCGOWAN et al., 2010).

Embora a DCE, tenha sido reconhecida por muitos anos, como fator de risco
significativo para laminite endocrinopatica, o papel do excesso de corticosterdide (cortisol)
como causa de laminite associada a DCE esta caindo em descrédito, uma vez que a constatagdo
da hipertrofia adrenocortical € um achado inconsistente nesses casos (JOHNSON, 2017
SCHOTT, 2002).

A laminite ndo se desenvolve em todos os casos de DCE, e é significativamente
mais provavel nos casos de DCE que também sdo afetados com RI / hiperinsulinemia
(MCGOWAN et al., 2010). Assim, parece que a RI / hiperinsulinemia representa um fator
agravante para laminite em casos de DCE. No entanto, atualmente ndo podemos descartar a
possibilidade de que o cortisol elevado e melanocortinas circulantes derivadas da hipofise

também contribuam para o risco de laminite em equideos afetados por DCE. Os corticosterodides



15

representam um poderoso inibidor da sensibilidade a insulina e promovem a
RI/hiperinsulinemia (VEGIOPOULOS; HERZIG, 2007). A secrecdo aumentada de peptideo
intermediario semelhante a corticotropina (CLIP), um secretagogo de insulina (MARSHALL
etal., 1984), pode contribuir ainda mais para a hiperinsulinemia em equideos afetados por DCE
(ORTH et al., 1982; WILSON et al., 1982), aumentando o risco de laminite endocrinopatica.
Estudos recentes mostraram que, quando independente da SME, a DCE ndo esta
necessariamente associada a sensibilidade a insulina prejudicada (MASTRO; ADAMS;
URSCHEL, 2015). Embora as contribuicdes fisiopatologicas (desregulacdo da insulina) para o
risco de laminite associadas com DCE e SME sejam distintas daquelas associadas a inflamacéo
sistémica e endotoxemia, € possivel que individuos afetados por DCE e SME estejam em maior
risco para o desenvolvimento de laminite resultante de em fatores endocrinoldgicos (por
exemplo, doenca gastrointestinal) (JOHNSON, 2017).

2.2  Cuidados relacionados ao manejo do cavalo laminitico

O cavalo laminitico em recuperacdo deve superar muitos desafios. Se um ser humano
se encontrasse em uma unidade de tratamento intensivo, ele estaria & mercé dos médicos,
cuidadores, cama, alimentacéo e aparelhos de suporte. Seu conforto fisico e a taxa do processo
de cura dependeriam inteiramente do acima mencionado, bem como de sua saude psicoldgica
e sensacdo de seguranca e bem-estar. Este estado de espirito deve servir como ponto de partida
ao considerar as necessidades de um animal que € totalmente dependente de um veterinario.
Fatores como baia de cuidados intensivos com aparelhos de suporte, nutricdo e hidratacao,
monitoramento do bem-estar fisico e também manejo farmacolégico sdo pontos que devem ser
observados (FLOYD; TAYLOR, 2017).

2.2.1 Baiade cuidados intensivos

Baias de alojamento para cavalos com laminite devem medir aproximadamente 4,5 m
de largura por 6 m de comprimento, devido a dificuldade desses animais se levantarem, uma
vez que eles se utilizam do apoio dos membros anteriores para se ergurer, cavalos laminiticos
tambem encontram dificuldade ao deitar-se podendo colilidir com alguma parede (FLOYD;
TAYLOR, 2017).
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Anéis de apoio devem ser colocados ao redor da baia, na altura da cabeca do animal,
podendo ser usados para ajudar o cavalo que tem dificuldade de se levantar. A ilumninacéao
deve ser de boa qualidade para que se possa realizar procedimentos veterinarios dentro da baia.
Barras de ferro fixadas a parede da baia podem auxiliar no repouso em estacdo do animal
laminitico, podendo descansar os membros afetados sem precisar se deitar. O monitoramento
de video da baia é uma boa prética, pois os cavalos tendem a reagir de forma diferente na
companhia humana. Monitorar suas atividades quando sozinhos pode denunciar niveis reais de
dor, mudancas de atitude, comportamento destrutivo, o que dara aviso antecipado de problemas,
como colica (FLOYD; TAYLOR, 2017).

O cavalo ndo deve, em momento nenhum, repousar em piso de rigido, principalmente
de concreto. A cama utilizada na baia deve ser macia e menos danosa a integridade da pele do
animal, diminuindo as lesbes de declbito, cama de maravalha de aproximadamente 25 cm de
altura é recomendado (FLOYD; TAYLOR, 2017). Outra alternativa para cavalos com laminte
aguda é a utilizacdo de areia seca como cama, com aproximadamente 15,2 cm de altura,
podendo se utilizar de palha para tornar a cama mais atrativa para o animal deitar (STASHAK;
ADAMS, 2002). Deve-se tomar cuidado com materiais de cama que sejam muito absorventes
e acabem se compactando. A palha pode ser utilizada por sobre a cama de maravalha, porém,
por ela aderir com facilidade matéria orgénica (como urina e fezes), deve-se ter atencdo paara
que ndo atraia moscas (FLOYD; TAYLOR, 2017).

2.2.2 Cuidados com nutricdo e hidratagédo

Cavalos com dor podem ter seu gasto energético aumento em quase 200%, e ter sua
movimentacdo prejudicada pela intensa dor nos menbros o que interfere na locomocéo até o
alimento e fonte de agua. A dgua que deve ser fornecida a cada 2 horas. Uma maneira de suprir
essa necessidade simultaneamente é embeber uma mistura de polpa de beterraba, pellets de
alfafa, uma racédo doce rica em proteina ou pellet (ou uma ragéo rica em proteinas / alta gordura,
carboidratos ndo estruturais moderados, em um cavalo com problemas de SME), sal, 6leo de
farelo de arroz e melago. Essa mistura ird formar um mingau palatavel e de facil ingestéo, tanto
para o animal em decubito esternal quanto em estacdo. Se 0 equino encontrar-se com

dificuldade de locomocéo o alimento devera ser levado até ele (GRAVES et al., 2005).
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Para avaliar a dor causada pela laminite, historicamente se utiliza a escala de Obel

(OBEL, 1948). A escala Obel leva em conta a marcha e a vontade de levantar os pés e avancar

quando é estimulado. O sistema original de classificacdo da Obel e as modifica¢bes sugeridas

para criar subcategorias sao fornecidos na Tabela 2.1. Sugere-se que outros parametros, como

freqUéncia cardiaca, frequéncia respiratéria, posicdo do membro, posi¢cdo pélvica e disposi¢cdo

para responder aos estimulos sejam adicionados a escala atual (FLOYD; TAYLOR, 2017).

Tabela 2.1
Graduacao Escala original Escala modificada
de Obel
1 Quando em estacdo, o cavalo levanta os | Todos 0s membros estdo em posicéo

pés incessantemente, muitas vezes em
intervalos de poucos segundos (remo). A
um ritmo de caminhada, ndo mostra
claudicacdo, mas a marcha trotando é
curta e firme. Quando o animal esta se
recuperando, esse estagio € caracterizado

pelo Gltimo sintoma isolado.

vertical normal em todos 0s momentos, a
passada do membro posterior é longa e
lisa, pode resistir ou evitar curvas
fechadas, pode se auto-iniciar trotando
em linhas retas ou grandes circulos. As
frequéncias cardiaca e respiratoria em
repouso e em recuperacdo Sao normais,
elevados se ocorrer em agudos.

I. Quando oferecida alimentacdo por
trds, o cavalo ira prontamente virar-se e
caminhar rapidamente ou trotar em
direcdo ao alimento (ou assustar e trotar).
Il. Quando oferecida alimentacdo por
tras, o cavalo se vira com relutancia e
fica de frente para o balde e caminha
lentamente em direcdo ao alimento.

I1l. Quando oferecida alimentagdo por
tras do cavalo ndo se vira, mas fica em
um ponto e vira a cabeca para olhar para

tras.
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O cavalo se move bastante disposto a um
ritmo de caminhada, mas a marcha é
caracteristica da laminite. Um membro
contralateral pode ser levantado sem
dificuldade.

Os membros anteriores sdo mantidos

verticais em todos 0S momentos,
membros posteriores perto da posicéo
normal em estacdo, mas reluta durante a
fase anterior da passada quando
caminhando, o cavalo pode ou néao
iniciar livremente 0 movimento por si so,
mas aumenta da claudicacdo anterior
sobre a espectativa de andar a uma curta
distancia em linha reta, as lesbes por
decubito séo leves, cicatrizadas ou com
pele quase intacta, pode haver perda de
pélo. A mudanca ocasional da
distribuicéo de peso entre 0s 0s membros
anteriores é observada. A frequéncia
cardiaca em repouso € inferior a 44 bpm.
A frequéncia respiratoria é geralmente
normal.

I. Quando em pé, inicia movimento de
linha reta por conta propria, sem ser
estimulado a interagir com 0 ambiente, a
passada do membro posterior é longa.

II. Quando em pé, ndo mostra’
resisténcia ao ser estimulado a comecar
a andar, mas apenas inicia um passo de
cada vez para pastar por conta propria, a
cabeca, por uma vista caudal estd
levemente baixa, aparéncia visivelmente
desajeitada ao membro posterior passo.
I11. Quando em estacdo, mostra uma leve
resisténcia quando estimulado a dar os
primeiros passos, 0 comprimento da
membros  anteriores

passada dos
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aumenta a medida que o cavalo se move,
0s membros posteriores sdo rebatidos
durante a fase anterior da passada, o
dorso esta levemente arqueado e a
insercdo da cola contraida, membros

posteriores anormais ao passo.

O cavalo se move com muita relutancia.
Resisite fortemente a tentativas de

levantar o membro contralateral.

Os

gradualmente ajustados para a posicao

membros anteriores sdo

vertical em estacdo, 0s membros
posteriores sdo varidveis em posicdo em
estacdlo. A0 passo, 0s membros
anteriores apoiam primeiro com a sola
ou com o0s quartos, 0S membros
posteriores encurtam a passada e séo
rapidamente  apoiados no  solo,
encurtando a fase anterior do passo, o
dorso esta arqueado e a insercao da cola
esta contraida, membros posteriores com
passadas muito irregulares. Lesdes de
pele pode aparecer por conta de
declbito. Mudanca fregliente de peso
entre 0s membros anteriores. A
frequéncia cardiaca em repouso é de 40
a 60 bpm. A taxa respiratoria pode estar
elevada.

I. Quando deitado, reage rapidamente ao
estimulo, traz os membros anteriores
para a vertical quase imediatamente ao
levantar.

Il. Quando deitado, levanta-se com
algum atraso quando estimulado, traz os
membros anteriores para a vertical

dentro de 15 segundos.
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I11. Quando em decubito, levanta-se com
relutancia ou apds um periodo de atraso
calculado na introducdo de um estimulo
(como abrir a porta da baia), traz os
membros anteriores para a vertical apds
15 segundos ou mais, mantém o0s
membros posteriores marcadamente sob

0 abddmen.

O cavalo ndo se move sem ser forgado.

Ergue-se do decubito com grande
relutancia e exige insisténcia. Os
membros dianteiros estdo estendidos
guando em estacdo, 0s membros
posteriores estdo bem abaixo do flanco,
0 dorso esta arqueado, marcadas lesGes
cutaneas por decubito. O cavalo treme
em estacdo. A frequéncia cardiaca é > 56
bpm. Taxa respiratoria elevada.

I. Enquanto em decubito, come em
decubito esternal, move-se do lateral
para o esternal quando estimolado
(aproximacdo ou a porta da baia é
aberta).

I. Enquanto deitado, come em decubito
esternal, deve ser levemente estimulado
fisicamente para mudar o decubito de
lateral para esternal.

I1l. Enquanto em decubito, come em
decubito lateral, deve ser estimulado de
forma incisiva fisicamente para mudar o

decubito de lateral para esternal.

Fonte: (OBEL, 1948; FLOYD; TAYLOR, 2017)
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3 TERAPIA MEDICAMENTOSA

3.1  Terapias com farmacos anti-inflamatorios

Tratamentos médicos mais comumente utilizados, como terapia anti-inflamatoria,
incluem drogas antiinflamatdrias nao-esteroidais (AINES), inibidores de citocinas, inibidores,
inibidores de neutréfilos e plaquetas, antioxidantes e crioterapia. Se houver inflamagéo
sistémica continua, a terapia antiinflamatoria deve ser tanto sistémica quanto voltada ao casco
(DIVERS, 2017).

Os passos iniciais na tentativa de prevenir ou controlar a laminite em cavalos com
doenca inflamatoria sistémica continua séo o tratamento correto da doenca primaria e o controle
da inflamacdo sistémica, que sdo baseados em contencdo de sepse (por exemplo, lavagem
uterina em casos de metrite séptica) quando apropriado e suporte cardiovascular (por exemplo,
cristaloides e coloides). Os tratamentos anti-inflamatérios que sdo comumente usados em casos
inflamacéo sistémica e que tém suporte baseado em evidéncias incluem: plasma hiperimune,
flunixina meglumina ou outros AINEs, pentoxifilina, lidocaina e polimixina B (DIVERS, 2017;
BASKETT et al., 1997; PEIRO et al., 2010), e a crioterapia dos cascos.

Os AINEs sdo inibidores da ciclooxigenase (COX) que tém propriedades anti-
inflamatdrias, analgésicas e antipiréticas, blogueando principalmente a sintese de prostandides
(prostaglandinas [PGs] e tromboxanos [TXs]). A enzima COX-1 tem sido classicamente
considerada uma enzima constitutiva associada a producao de uma variedade de prostanoides
citoprotetores, que sdo importantes para funcdes fisiolégicas normais do sistema
gastrointestinal, renal, vascular e do corpo. A enzima COX-2 é mais fortemente regulada, sendo
induzida tanto por citocinas pro-inflamatérias quanto por fatores de crescimento envolvida na
producdo de prostaglandinas, estando também fortemente envolvidas na inflamacé&o, dor e febre
(DIVERS, 2017). Assim, uma grande parte da analgesia fornecida pelos AINEs/inibidores
COX séo pelos efeitos inibitérios do blogueio da COX-2 na ativacdo nervosa/transmissao dos
préprios nervos sensoriais, pelo fato de bloquear a acdo das PGs que estdo envolvidas na
sensacdode dor central, e ndo apenas da diminuigdo da inflamacéao tecidual. Uma inibicéo de
aproximadamente 80% da atividade da COX-2 é necessaria para fornecer analgesia consistente
em modelos experimentais de dor (DIVERS, 2017; HUNTJENS; DANHOF; DELLA
PASQUA, 2005).

A escolha do inibidor da COX mais apropriado para cavalos com laminite deve basear-
se no estagio do processo da doenca, doengas concomitantes, estudos farmacocinéticos e

dindmicos, seguranga, custo e experiéncias pessoais. Deve-se considerar também a necessidade
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de inibir a producdo de mediadores inflamatdrios sistémicos em curso (por exemplo,
endotoxemia/sepsia), 0 nivel de preocupacdo com lesdes intestinais e renais do inibidor de
COX, possiveis vias de administracdo, se a inibicdo plaguetaria é desejavel ou nédo, que nivel
de analgesia é necessario e despesas (DIVERS, 2017).

A tabela 4.1 mostra quais AINEs sao mais comumente utilizados no tratamento ou

prevencédo de laminite.

Medicamento Via/ Dosagem Seletividade Vantagens Desvantagens
_ Altos efeitos
IV /VO 3 Efetivo em dores _
_ Néo . colaterais
Fenilbutazona 2.2 — 4.4 mgl/kg _ musculares, ) o
seletivo gastrointestinais
BID barato )
e renais
Moderados a
o IV/VO y Efetivo contra altos efeitos
Flunixin Né&o ) 5 _
) 0,24 — 1 mg/kg _ inflamacéo colaterais
meglumine seletivo o ) o
BID ou TID sistémica / sepse | gastrointestinais
e renais
Baixa incidéncia
IV/VO ) Alto custo da
_ Néo de efeitos )
Meloxican 0,6 mg/kg _ ) apresentacao
seletivo colaterais na dose
SID ) parenteral
sugerida
pode exigir
IV/VO ) Baixa incidéncia | ajuste de dose
: : Seletivo _
Firocoxibe 0,09 - 0,1 mg/kg de efeitos para o
COX-2 )
SID colaterais tratamento
inicial

Fonte: (DIVERS, 2017)
O firocoxibe, um inibidor de COX-2 relativamente novo e altamente seletivo, 0 que
proporciona menor toxicidade entre os AINEs (YAMAGA et al., 2012).
O meloxicam é um farmaco ligeiramente mais seletivo para COX-2 (em relagcdo a COX-
1) em ensaios invitro (BERETTA; GARAVAGLIA; CAVALLI, 2005; NOBLE et al., 2012).
A droga, na dose de 0,6 mg/kg a cada 24 horas ainda apresenta menos efeitos gastrointestinais
deletérios que fenilbutazona e flunixina (D’ARCY-MOSKWA et al., 2012). O produto oral é

acessivel e pode, devido a sua relativamente equilibrada inibigdo da COX1-COX-2, ser um
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AINE com razoavel eficicia e baixa toxicidade para o tratamento de inflamag&o sistémica e
laminite (D’ARCY-MOSKWA et al., 2012). Devido a sua maior seguranga, tanto o firocoxibe
como o meloxicam seriam uma escolha razoavel entre os AINEs para o tratamento a longo
prazo da laminite, assumindo que o alivio da dor € aceitavel e o custo é acessivel.

Acredita-se que o melhor e mais consistente AINE para o controle da dor
musculoesquelética é o fenilbutazona. Em casos de laminite extremamente dolorosa, é
importante administrar, no inicio do curso da doenca, um AINE que forneca um grau adequado
de analgesia para o conforto do paciente, ndo apenas por razées humanitarias, mas para diminuir
0 possivel desenvolvimento de dor neuropética (DRIESSEN; BAUQUIER; ZARUCCO, 2010).
Um estudo documentando os alivios da dor sob efeito de fenilbutazona em equinos com
laminite crénica mostrou uma melhora gradativa no perfil de distribui¢cdo do peso de carga,
atingindo um platd entre o terceiro e quarto dia (HOOD, 1995). A fenilbutazona também parece
ser mais eficaz que o flunixin meglumine no controle da dor no digito (BAXTER, 1994), em
casos de sinais clinicos de inflamagdo sistémica/sepse, pode-se utilizar uma associacdo de
fenilbutazona com flunixin meglumine em doses reduzidas (DUNKLE et al., 1985; SEMRAD
etal., 1987).

O flunixin pode ser um AINE de eleicdo se existe toxemia sistémica (evidenciada por
febre e neutrofilos toxicos) em cavalos com laminite ou em risco de laminite. Devido a sua
eficcia contra varios sinais clinicos induzidos por endotoxina e mediadores como o TX, e
também por seu efeito seletivo maior sobre a inibicdo do TX do que a fenilbutazona, pode
aliviar marginalmente a desregulacdo plaquetaria (mais do que o cetoprofeno ou a
fenilbutazona), e pode diminuir a ativagdo do fator nuclear kappa B (NFxB; uma proteina de
transcricdo que é rapidamente ativada por produtos bacterianos varios genes inflamatérios)
(DIVERS, 2017; MOORE; HARDEE; HARDEE, 1986; JACKMAN et al., 1994). Além disso,
mesmo em baixa dose, o flunixin (0,25 mg/kg) pode inibir a producdo de TX (vasoconstritor
aumentado com endotoxemia que, promove disfuncdo microvascular e leva a inflamagéo
tecidual) e parcialmente alivia os sinais clinicos associados a endotoxemia (SEMRAD et al.,
1987).

O cetoprofeno atua de forma semelhante ao flunixin meglumine e pode ser utilizado de
forma intercambidvel (MACALLISTER et al., 1993). Na dose de 2,2 mg/kg por via intravenosa
a cada 12 horas, tem o poder de reduzir a inflamacgéo de forma mais efetiva quando comparado
a fenilbutazona e ao flunixin (MERRIT; MACKAY; BURROW, 1991).

O tipo de AINE e a dose usada para tratar a laminite e/ou diminuir a inflamacao

sistémica pode depender da doenca priméaria que causa a inflamacdo sistémica. Por exemplo,
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cavalos com inflamagéo sistémica sem doenca intestinal podem ser tratados com doses
completas ou reduzidas de um inibidor ndo seletivo ou mais seletivo de COX-2. No entanto, o
uso de AINEs para prevenir ou tratar a laminite em cavalos com colite deve ser mais restrito,
devido aos potenciais efeitos adversos dos AINEs no reparo intestinal e a necessidade de
administracdo parenteral nesses casos, sendo o firocoxibe uma boa alternativa nesses casos
(DIVERS, 2017).

Para ajudar a proteger contra a lesdo intestinal e renal associada a AINEs, pode-se lancar
mé&o de uma alimentacdo moderada de proteina / baixo carboidrato com adicao de 6leo de milho
e glutamina. O omeprazol (um inibidor da bomba de prétons), pode ser administrado para
diminuir o risco de Ulceras gastricas (DIVERS, 2017). O misoprostol demonstrou ser eficaz na
prevencdo de lesdes intestinais induzidas por AINEs em humanos e € um inibidor eficaz da
secrecdo de acido gastrico basal em cavalos (SANGIAH; MACALLISTER; AMOUZADEH,
1989).

Embora a combinacdo de AINEs possa melhorar a analgesia, geralmente ndo é
recomendada, pois pode aumentar a toxicidade intestinal, como demonstrado em estudo com
cavalos higidos que receberam doses normais de fenilbutazona e flunixina por cinco dias
consecutivos (REED et al., 2006).

O clopidogrel pode ser utilizado para promover a inibicdo plaquetaria em casos de
inflamacé&o sistémica (WATTS et al., 2014), a aspirina raramente € utilizada devido ao fato de
ter pouca eficacia na inibicdo da funcdo plaquetaria nos casos de endotoxemia/sepse
(CAMBRIDGE et al., 1991).

Inibidores seletivos e nédo-seletivos de COX-2 e COX-1 podem ter efeito sobre a
motilidade intestinal. Os inibidores seletivos da COX-2 podem reduzir algumas formas de
motilidade intestinal. Existem relatos de diminuicdo de motilidade do cdlon pela utilizacéo de
flunixin (MENOZZI et al., 2009; VAN HOOGMOED; SNYDER; HARMON, 2000).

3.2  Terapias com farmacos vasoativos

Alteracdes vasculares tém sido observadas tanto nos modelos de sobrecarga de CHO
quanto em casos de LRS e, portanto, tem sido sugerido que vasoconstri¢cdo ou disfungéo podem
ocorrer durante o estagio prodrémico da laminite, causando uma diminuigdo do fluxo sanguineo
para os tecidos lamelares. Durante os estagios iniciais da laminite induzida pela sobrecarga de

amido, ocorre um aumento na resisténcia pos-capilar supostamente causada por venoconstricdo
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digital, resultando em diminui¢do do fluxo sanguineo para as lamelas (ALLEN et al., 1990).
Estudos mais recentes de casos de LRS ndo tem surgido evidéncia de isquemia dentro dos
tecidos lamelares, criando duvidas sobre se os disturbios vasculares séo realmente um fator
primario de iniciacdo no processo da doenca da laminite (LOFTUS et al., 2007). Porém, tanto
no modelo de sobrecarga quanto no modelo LRS, um aumento na pressdo capilar foi
encontrado, o que prop06s causar o movimento do fluido transvascular, levando a um aumento
da pressao tecidual e formacéo de edema (EADES; STOKES; MOORE, 2006; EATON et al.,
1995).

Vérios agentes vasoconstritores que sdo liberados durante a laminite foram
identificados, sendo os mais potentes a serotonina (5-hidroxitriptamina; 5-HT), o TX
(vasoconstritor muito potente que pode ser liberado na endotoxemia de sepse/endotoxemia
associada a casos de LRS), e a endotelina-1 (ET-1). A 5-HT é uma amina vasoativa liberada de
plaquetas ativadas durante laminite aguda (BAILEY et al., 2009), e é particularmente um forte
causador de venoconstri¢do no digito equino (PERONI et al., 2006).

Outros compostos do tipo amina, com acgdes venoconstritoras semelhantes a 5-HT,
também podem der produzidos por bactérias que colonizam o intestino grosso em resposta a
CHOs prontamente fermentaveis (BAILEY et al., 2003), com esses compostos (incluindo
tiramina, triptamina e feniletilamina) podem ser absorvidos do intestino grosso para a corrente
sanguinea (BOTTEON et al., 2008).

A acetilpromazina (acepromazina) é um derivado da fenotiazina, e seus efeitos sedativos
sdo explicados por suas acdes como um antagonista alfa-adrenérgico de curta duracdo, e suas
propriedades vasodilatadoras estéo associadas, principalmente, ao bloqueio dos adrenoceptores
alfa-1 no mdasculo liso vascular (BAXTER; TACKETT; MOORE, 1989; BOOSMAN;
NEMETH, 1988). Os vasos sanguineos do digito equino sdo extremamente inervados, e
possuem muitos adrenoceptores alfa-1 e alfa-2 em suas células musculares lisas, ambos
mediadores de vasoconstrigdo (ELLIOTT, 1997; ZERPA et al., 2006). No entanto, a classe de
medicamentos a qual a acetilpromazina pertence é relativamente nao seletiva em suas acdes e,
portanto, também héa acdes significativas em varios outros subtipos de receptores relevantes
para a vasoconstrigdo e també para a laminite (BAILEY; EADES, 2016). A serotonina pode ter
significancia na laminite equina, porque é liberada das plaquetas ativadas durante o estagio
prodrémico inicial (BAILEY et al., 2009). Além disso, como ja mecionado, varios compostos
produzidos por bactérias no intestino grosso dos equinos em resposta a sobre carga de CHOs
também podem causar vasoconstricdo por meio desses receptores alfa-adrenérgicos e
serotoninergicos (BAILEY et al., 2004; ELLIOTT; BERHANE; BAILEY, 2003). Em um
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estudo de casos de laminite, foi relatada uma associagdo um tanto fraca entre o uso de
acepromazina e a sobrevida dos animais (MENZIES-GOW et al., 2010).

Em um estudo recente, em que cateteres foram colocados na derme lamelar para obter
liquido intersticial para avaliar a concentracdo de metabdlitos e a depuracéo de ureia (como um
indicador do fluxo sanguineo na microvasculatura lamelar), a administragdo de acepromazina
ndo alterou o fluxo sanguineo lamelar (MEDINA-TORRES et al., 2016). Foi demonstrado que
os efeitos vasodilatadores sdo muito fracos em baixas doses e com efeitos sedativos minimos
(LEISE et al., 2007). Portanto, pode ser possivel aumentar ligeiramente o fluxo sanguineo
digital (da capacitancia de grandes vasos) com acepromazina, sem melhorar o fluxo sanguineo
para as lamelas (BAILEY; EADES, 2016).

A fenoxibenzamina é outro derivado da fenotiazina, sendo também um antagonista dos
adrenoceptores alfa-1, atuando no sistema nervoso central (SNC) e também localmente no
musculo liso da vasculatura periférica, incluindo a do digito (BOOSMAN; NEMETH, 1988;
BAXTER et al., 1989). A principal diferenca na farmacologia deste composto, no entanto, é
que ele se liga irreversivelmente e alquila os receptores, produzindo efeitos muito mais
duradouros (SALLES et al., 1994).

Em um estudo inicial, foi relatado que a fenoxibenzamina reduz a gravidade da laminite
induzida por sobre carga de CHO e previne a rotacdo da falange distal em um grupo de sete
cavalos (HOOD; STEPHENS; BOWEN, 1982), infelizmente, no entanto, ndo houve nenhum
grupo de controle (isto €, um grupo que recebeu sobre carga de CHO mas ndo fenoxibenzamina)
com o qual comparar os resultados dos animais tratados com fenoxibenzamina.

A domperidona é um derivado de benzimidazole, e a principal diferenca entre os efeitos
clinicos da domperidona e das fenotiazinas, acepromazina e fenoxibenzamina seria a falta de
efeitos sedativos com a domperidona (BAILEY; EADES, 2016). A domperidona também ¢é
conhecida como um antagonista do receptor de dopamina D2, embora ndo pareca que 0S
receptores D2 estejam presentes nos vasos sanguineos equinos. Bailey (2016), apds estudos in
vitro com vasos digitais de equinos, demonstrou que pode ocorrer inibicdo das contragdes
vasculares decorrentes de estimulo de adrenoceptores alfa-1 e receptores 5-HT2, embora ainda
nao existam experimentos in vivo que comprovem. In vivo, a domperidona intravenosa
aumentou significativamente o fluxo sanguineo microvascular lamelar digital em cavalos
normais, medido com a fluxometria por Doppler (CASTRO et al., 2010).

A pentoxifilina tem propriedades que melhoram a flexibilidade e a deformabilidade dos
eritrocitos, alterando a viscosidade do sangue, melhorando a circulagdo e distribuicdo de

oxigénio (PERRI et al., 1978). A pentoxifilina aumentou a filtrabilidade dos globulos
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vermelhos em cavalos, um efeito que pode se dever ao aumento da deformabilidade de
hemécias (WEISS; EVANSON; GEOR, 1994).

Pentoxifilina (8,5 mg/kg, intravenosa em intervalos de 12 horas) também reduziu a
gravidade da claudicacdo em cavalos com laminite induzida por sobrecarga de amido de milho
(FUGLER et al., 2010). H4 também evidéncias substanciais sugerindo que a pentoxifilina reduz
as concentragcfes de glicose no sangue apos a inducdo do diabetes em ratos, melhorando a
sensibilidade do receptor de insulina (GARCIA et al., 2014), o que tornaria um potencial agente
terapéutico para laminite associada a doenca metabolica (BAILEY; EADES, 2016). Em um
estudo com dosagens 4,4mg/kg por via oral, a cada 8 horas, demonstrou que ndo houve aumento
mensuravel no flixo sanguineo laminar ou digital palmar de equinos higidos (INGLE-FEHR;
BAXTER, 1999).

Um estudo avaliando os efeitos da hipotermia digital (crioterapia), sobre o
desenvolvimento de LRS mostrou que o resfriamento continuo de um Gnico membro durante a
fase de desenvolvimento reduziu drasticamente, tanto a gravidade dos sinais clinicos de
claudicacdo, quanto a gravidade da lesdo lamelar (EPS; POLLITT, 2010). Outro estudo
demostrou que a hipotermia digital dos quatro membros resultou em uma gravidade reduzida
da claudicacdo e lesdo lamelar avaliada quatro dias apds o resfriamento cessar, € apontou
também o efeito profilatico da hipotermia digital ndo apenas adia o aparecimento da patologia
da laminite, mas tem um efeito protetor duradouro (VAN EPS; POLLITT, 2009).

Pesquisadores comprovaram que a utilizacdo de crioterapia digital durante a fase de
desenvolvimento de laminite por sobrecarga de CHOs previne o0 aumento da temperatura do
casco, proveniente da vasodilatagdo digital, levando a crer que a diminui¢do da temperatura no
digito pode ter funcdes protetoras (POLLITT; DAVIES, 1998).

Através de uma série retrospectiva multicéntrica de 130 casos de colite, com uma
incidéncia geral de laminite aguda de 21%, demonstrou que cavalos tratados com hipotermia
digital tem uma chance 10 vezes menor de desenvolver laminite em comparacdo com cavalos
que nao tiveram utilizacdo do tratamento, apontando que o resfriamento profilatico é eficaz na

prevencdo contra a laminite em casos clinicos de colite (KULLMANN et al., 2014).

3.3  Terapias com farmacos para sindrome metabdlica equina

Os potenciais alvos para intervencdes terapéuticas estdo relacionados com mau manejo

da dieta tanto em questdo de qualidade quanto a quantidade, obesidade, condicionamento
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aerobico e desregulacdo da insulina. Embora apresentadas as opc¢les para o tratamento
farmacoldgico da SME, esses tratamentos nunca devem ser considerados substitutos do bom
manejo com 0s animais, deverao ser associados, as boas praticas e terapéutica, apenas quando
necessaria (DURHAM, 2016).

A L-tiroxina leva a lipolise e a mobilizacdo de depdsitos adiposos devido ao aumento
da taxa metabdlica basal. Quando em associa¢do com a perda de peso, a L-tiroxina pode levar
auma ligeira diminuicéo das concentracfes séricas de insulina e a quase duplicar a sensibilidade
a insulina (FRANK; ELLIOTT; BOSTON, 2008). O uso de L-tiroxina em casos de SME ¢
recomendado juntamente com a restricdo alimentar, ndo apenas para aumentar o efeito sobre a
perda de peso, mas também para evitar os possiveis efeitos adversos do aumento do apetite
durante o tratamento (FRANK, 2011).

A metformina, tornou-se a base da terapia medicamentosa para pacientes humanos com
a sindrome metabolica (NATHAN et al., 2009). Em um estudo avaliando do uso de metformina
em eqliinos e pbneis propensos a laminite, observou-se um efeito hipoglicémico levemente
agudo ap0s a utilizacdo de metformina com uma diminuicdo aproximada de 10% da glicose
plasmatica trés horas apdés a administracdo do farmaco (DURHAM; RENDLE; NEWTON,
2008). Em um estudo adicional, confirmou-se recentemente uma moderacéo significativa de
hiperglicemia e hiperinsulinemia em equinos quando a metformina foi administrada antes da
administracdo oral de glicose (RENDLE et al., 2013). Este efeito foi encontrado em cavalos
normais, cavalos com resisténcia a insulina induzida pela dexametasona e em equinos com
resisténcia a insulina que ocorre naturalmente. Assim, ha evidéncias acumuladas de que a
metformina diminui a absorcdo de glicose entérica e a subsequente insulinemia em cavalos e
em outras espécies (DURHAM, 2016).

3.4  Manejo farmacoldgico para disfuncao hipofisaria da pars intermedia

O uso clinico de mesilato de pergolida para tratar disfuncdo hipofisaria da pars
intermedia/DCE tem sido relatado desde a década de 1990 (MCFARLANE; JOHNSON;
SCHOTT, 2016). A eficacia do pergolida manufaturado (em oposi¢ao ao composto) em equinos
com DCE foi demonstrada em um estudo de campo aberto de eficacia clinica de 122 equideos
com achados de exame fisico e resultados de testes enddcrinos positivos. O sucesso do
tratamento ap6s 180 dias foi definido como normalizagéo dos resultados do teste de supressédo

com dexametasona ou diminuicdo da concentragdo plasmatica do hormonio
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adrenocorticotrofico em 50% e melhora nos sinais clinicos. No total, 76% dos equideos foram
sucessos do tratamento (MCFARLANE; JOHNSON; SCHOTT, 2016).

O evento adverso mais comumente relatado foi inapeténcia transitoria que foi observada
em um terco dos casos, principalmente durante os primeiros 30 dias de tratamento, e também
alguns animais foram diagnosticados com laminite (MCFARLANE; JOHNSON; SCHOTT,
2016). O que demonstra que o farmaco ndo previne o aparecimento da doenca.

A ciproheptadina tem sido sugerida como um farmaco de segunda linha, usada em
combinacdo com pergolida quando doses méaximas toleradas de pergolida sozinhas sdo
insuficientes para resolver os sinais clinicos (MCFARLANE; JOHNSON; SCHOTT, 2016),
uma vez que alguns estudos demonstram pouca eficacia deciproheptadina no tratamento da
DCE quando em monoterapia (PERKINS et al., 2010; DONALDSON et al., 2002).

4 CONCLUSAO

A partir da literatura estudada, podemos perceber que a intervencgéo terapéutica precoce
se mostra de extrema importancia quando se fala em laminite equina. Identificar as possiveis
causas e lancar mao do procedimento ou alternativa medicamentosa correta para prevenir ou
amenizar os danos causados pela doenca. E indispenséavel a atualizagdo constante do médico
veterinario buscando a melhor escolha terapéutica sempre em concordancia com as
peculiaridades de cada caso.

A descoberta precoce da doenca nem sempre é facil. No entanto, conhecer quais
condicdes clinicas que podem predispor 0s equinos a laminite é de grande valia, ndo apenas
para um progndstico mais favordvel e retorno as atividades normais, mas também para
proporcionar uma melhor qualidade de vida ao animal.

Fica evidente que novos estudos ainda sdo necessarios, tanto em relacdo a fisiopatologia
da laminite equina, quanto em terapias especificas para cada forma de laminite, para que o
médico veterinario tenha a capacidade de oferecer o tratamento terapéutico mais adequado e
eficaz para cada paciente.
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