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Este artigo traz uma revisão da fisiopatologia da endotoxemia em eqüinos por tratar-se de uma
causa importante de mortalidade de animais durante a síndrome cólica. São abordados as caracte­
rísticas estruturais da molécula de lipopolissacarídeo, a produção e a liberação de citocinas como o
fator de necrose tumoral, os sinais clínicos e a avaliação do líquido peritoneal.
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Aendotoxemia é a maior causa de mortalidade em
eqüinos (MORRIS et al., 1990). As endotoxinas
consistem em complexos de Iipopolissacarídeos

_ (LPS) e proteínas, oriundos da membrana ex­
terna de bactérias gram-negativas, composta por uma
cadeia lateral de polis acarídeos, que são relativamente
constantes entre enterobacteriáceas, um oligossacarídeo
central, que confere antigenicidade específica, e pelo
lipídio A, conhecido como o componente tóxico da
molécula de endotoxina (BURROWS, 1981; SEARLE,
1989; HENRY; MOORE, 1990; MacKAY et aI.,
1991; ASTIZ et aI., 1993; ASTIZ et aI., 1995;
COLLATOS, 1995; MOORE et aI., 1995; OLSON
et aI., 1995; BARTON, 1998; MOORE; BARTON,
1998) (Figuras 1 e 2).

Vários autores têm utilizado os termos
endotoxinas e lipopolissacarídeos como sinônimos; con­
tudo, é extremamente importante reconhecer que estes
dois produtos bacterianos podem ser significativamen-
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te diferentes em relação à composição química e à
atividade biológica, que variam de acordo com o método
de extração (MORRISON; ULEVITCH, 1978).

O LPS é sintetizado na membrana citoplasmática
de organismos gram-negativos e transportado para a
membrana externa como uma molécula intacta. Embo­
ra a endotoxina permaneça intimamente associada à
membrana externa na bactéria viva, ela é liberada quando
ocorre replicação bacteriana rápida, lise ou morte do
microrganismo (MOORE et aI., 1981; HENRY;
MOORE, 1990; OLSON et aI., 1995).

As endotoxinas têm sido implicadas como o com­
ponente principal do choque séptico/endotóxico
(OCHALSKI et aI., 1993; ASTIZ et aI., 1994;
STEVERINK et al., 1994; ASTIZ et aI., 1995) ou do
choque circulatório (ASTIZ et al., 1995; MOORE,
1995).

A endotoxemia e a septicemia por gram-negati­
vos são quadros clínicos importantes em suínos, rumi-
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Figura 2. Estrutura do lipopolissacarídeo (endotoxina), mostrando a cadeia lateral do
antígeno-O, o polissacarídeo central e o Iipídeo A (Créditos: Luiz Cláudio Nogueira
Mendes).

Figura I. Localização e estrutura química do lipopolissacarídeo de SalmolJella
ryphilllllrilllll (Modificado de HENRY e MOORE. 1990. Créditos: Luiz Cláudio No­
gueira Mendes).

efeitos marcantes sobre o sistema
cardiovascular, particularmente na circulação
pulmonar. Olson et aJo (1988) citados por
Olson et aJo (1995) acreditam que estes efeitos
podem estar relacionados à presença de
macrófagos intravasculares, localizados na cir­
culação pulmonar em suínos, ruminantes e
eqüinos.

Os efeitos cardiovasculares da
endotoxernia em gatos, coelhos e pôneis tam­
bém são marcantes; contudo, não tão dramáti­
cos quanto aqueles verificados em suínos e ru­
minantes (HARDlE; KRUSE-ELLIOT, 1990).
Deve-se mencionar, contudo, que a infusão de
doses baixas de endotoxina (0,03-0,10 Ilg/kg)
em cavaJos é suficiente para induzir hiperten­
são pulmonar moderada e diminuir significati­
vamente o fluxo sangüíneo para o tecido intes-
tinal, sem induzir hipotensão arteriaJ sistêmica

e choque (CLARK; MOORE, 1989; CLARK et aI.,
1991; MOORE; MORRIS, 1992;BAXTER, 1995).

Contrariamente, Burrows (1981), King e Gerring
(1988), Bochsler et aJo (1992), MacKay et aJo (1991)
e Moore et aJ.( 1995) descreveram uma sensibilidade
maior dos eqüinos aos efeitos do LPS administrado
parenteralmente, mesmo em doses pequenas, e é pro­
vável que a endotoxina exerça um papel principal na
patogenia de um grande número de importantes doen­
ças nesta espécie.

nantes, cães e gatos, inclusive para humanos. Na ver­
dade, o aparecimento da endotoxina na circulação pa­
rece ser o fator desencadeante da fisiopatologia
associada com o choque séptico clínico duran­
te a endotoxemia/bacteremia. Durante a
endotoxernia e o choque séptico, os mecanis­
mos bioquímicas celulares e fisiológicos envol­
vidos na deterioração da função cardiovascular
não estão bem compreendidos (OLSON et aJ.,
1995).

Acredita-se que a endotoxina induz a
ativação de numerosos mecanismos de defesa
do hospedeiro, levando à inflamação teciduaJ
excessiva, à disfunção e à falha generalizada dos
órgãos, incluindo colapso cardiovascular,
falência renal aguda e íleo adinâmico
(BEUTLER et aI., 1986; HENRY; MOORE,
1990; SEETHANATHAN et aI., 1990;
MOORE et aJ., 1995; OLSON et aJ., 1995).

Nos estágios iniciais do choque séptico
e da endotoxernialbacterernia experimental,
ocorre uma ativação das células mononucleares
fagocitárias. Além disso, neutrófiJos e plaquetas
são seqüestrados na rnicrocirculação, onde p0­

dem contribuir para a injúria vascularjuntamente com as
células endoteliais, macrófagos e mon6citos circulantes
(OLSON et aJ., 1995).

Existem diferenças marcantes entre espécies tanto
na sensibilidade à endotoxina quanto na dose requerida
para se obter 100% de letaJidade (DL1oo). Os suínos e
ruminantes são extremamente sensíveis à endotoxina
uma vez que doses baixas de LPS « 51lg/kg) induzem

49



Peir6 l. R.: Valadão C. A. A.: - EndolOxemia em eqüinos - EndOloxemia in horses - EndolOxemia en eqllinos - Rev. educo comino CRMV·SP / ComimlOus Educolion loumo/ CRMV.
SP. - São Pau/o, \'o/ume 5,fascícu/o /. p. 48·58.2002

Uma vez liberado para os tecidos ou para a cir­
culação, o fator de necrose tumoral medeia uma gama
diversa de efeitos inflamatórios e metabólicos (Quadro
3), incluindo-se a ativação, a aderência ao endotélio e a
degranulação de neutrófilos, a indução de febre, o au­
mento da síntese das catecolaminas, a expressão de
antígenos da superfície das células endoteliais e o au­
mento da atividade pró-coagulante, resultando em
microtrombose, extravasamento capilar e necrose
hemorrágica em órgãos vitais (HARDIE; KRUSE­
ELLIOT, 1990; MOORE, 1995; BARTON et aI.,
1996; PEIRÓ, 1997; BARTON, 1998; BARTON;
COLLATOS,1999).

As concentrações séricas de TNF-a começam
a aumentar 15 minutos após a indução da endotoxemia,
alcançando um pico ao redor de 1-2h e retomam aos
valores basais por volta de 4 horas (HARDIE; KRUSE­
ELLIOT, 1990; BAXTER, 1995; PEIRÓ, 1997;
BARTON,1998).

As células mononucleares fagocitárias, quando
expostas à endotoxina (Figura 3), liberam IL-I, uma
proteína que difere bioquímica e imunologicamente do

lação sistêmica através dos vasos linfáticos da cavi­
dadeabdominal (COLLATOS, 1995).

Pesquisas e dados clínicos sugerem que uma
citocina, produzida por monócitoslmacrófagos, o
fator de necrose tumoral (TNF) ou caquexina
(CARSWELL et al., 1975, citado por FLICK;
GIFFORD, 1984), seja um mediador inicial impor­
tante nas respostas biológicas às endotoxinas
(MORRIS et al., 1991; MOORE et al., 1995).

O fator de necrose tumoral (TNF) tem
sido implicado como a citocina primária envolvi­
da na seqüência de eventos celulares e
microvasculares da resposta inflamatória

~-

(SEETHANATHAN et a!., 1990; MacKAY et
al., 1991; MORRIS etal., 1991; MOORE, 1995),

sendo encontrados niveis elevados desta citocina, tanto
séricos como peritoneais, em eqüinos com cólica
(MOOREetaI., 1981; EDWARDS etal., 1991).

• Obstrução simples e obstrução estrangulante do intestino
• Sobrecarga por grãos

• Colite
• Enterite proximal
• Septicemia em neonatos

Componentes da barreira mucosa
• Células epiteliais e junções firmes

• Enzimas e anticorpos
• Bactérias residentes

Fatores que reduzem a função da barreira mucosa
• Inflamação intestinal
• Diminuição do fluxo sangüineo intestinal
• Disseminação de infecção por bactérias gram-negativas

Quadro 1 - Barreira Mucosa à Endotoxina

Níveis elevados de endotoxina são
freqüentemente detectados no líquido peritoneal de
eqüinos com doença gastrintestinal aguda e no sangue
de potros septicêmicos (KING; GERRING, 1988;
BARTON et aI., 1993; COLLATOS et al., 1994;
COLLATOS et al., 1995). Assim, perturbações na
barreira mucosa intestinal (Quadro I), a qual consti-
tui a defesa primária contra a absorção de endotoxina,
podem ser iniciadas por pequenos desequiliôrios no
ciclo de fermentação colônica, facilitando a passagem
de endotoxinas do lúmen intestinal para a corrente Fonte: MOORE; BARTON, 1998.

circulatória (COLLATOS, 1995; MOORE, 1995). '---~--~----~~-~~~----t:
Embora normalmente encontrada em núme- Quadro 2 - Condiçãos Associadas com os sinais clfnicos de endotoxemia

ro relativamente baixo, a população bacteriana pode
multiplicar-se e exercer efeitos patogênicos se os anta­
gonistas bacterianos forem reduzidos pelas mudanças
no substrato e no microambiente intestinal (HENRY;
MOORE, 1990; MOORE, 1995; MOORE et aI.,
1995; ROBERTS, 1995).

Quando a permeabilidade do intestino inflama­
do ou isquêmico está aumentada (Quadro 2), a
endotoxina liberada induz a síntese de muitos mediado­
res inflamatórios pelas células do hospedeiro, as quais,
por sua vez, são responsáveis pela mediação de even­
tos patológicos da endotoxemia (MORRIS; MOORE,
1989; SEETHANATHAN et al., 1990; MORRISON
et a!., 1994; MOORE, 1995; MOORE et al., 1995;
ROBERTS, 1995; BARTON et a!., 1996; PEIRÓ,
1997; BARTON; COLLATOS, 1999).

As concentrações de endotoxina no sangue e no
líquido peritoneal de cavalos com doenças gastrintestinais
agudas e no sangue de potros septicêmicos foram
mensuradas por King e Gerring (1988) e Collatos et alo
(1995). Os achados são consistentes com a via pro­
posta para a passagem da endotoxina do lúmen intesti­
nal para o líquido peritoneal e, finalmente, para acircu-
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Mediador Ação

Fator de necrose tumoral Vasodilatação, febre, neutropenia, ativação da fosfolipase, síntese ou liberação de
Interleucina-1 interleucinas, fator tecidual, fator estimulador de colônias, interferon, insulina, glucagon,

catecolaminas, proteínas de fase aguda, ativação de células-T, gliconeogênese

Tromboxano Ativação da fosfolipase, neutrofilia, quimiotaxia para neutrófilos e células-T, ativação de
linfócitos, aumenta o fator tecidual em células endoteliais e a adesão de leucócitos,
aumenta proteínas de fase aguda, aumenta o catabolismo muscular

Prostaglandina E2 Agregação plaquetária, vasoconstrição, hipertensão pulmonar

Prostaglandina 12 Febre, vasodilatação, i1eo adinâmico

Leucotrienos Vasodilatação, inibe a agregação plaquetária, diminui o limiar de dor nas terminações
nervosas

Fator ativador de Quimiotaxia para neutrófilos, produção de radicais livres, vasoconstrição pulmonar,

plaquetas broncoconstrição, aumenta a permeabilidade de vênulas pós-capilares, contração da
musculatura lisa

Serotonina Ativação e agregação plaquetárias; ativação, agregação e degranulação de neutrófilos;
hipotensão sistêmica; aumento da permeabilidade vascular; vasoconstrição pulmonar e
coronariana; ulceração gastrintestinal

Histamina Vasoconstricão
Oxido nítrico EB Hipotensão

~ -endorfinas Vasodilatação

Catecolaminas Hipotensão, bradicardia

Fração C3a e CSa Vasoconstrição, hemoconcentração

do complemento
Fator tecidual Quemotaxia, vasodilatação

Inibidor do ativador Ativação da via extrínseca da coagulação

de plasminogênio Inibição da fibrinólise

Interferon Ativação de macrófagos
Radicais livres Oxidação de lipídeos de membrana, desnaturação de proteínas

Proteína ligante Aumenta a ligação da endotoxina a receptores celulares

de lipopolissacarídeo
Fonte: BARTON, 1998.

- -- -~ -
Quadro 3 - Mediadores Endógenos e suas respectivas ações.

TNF-<x. Este, por sua vez, promove a liberação de IL­
I pelos macrófagos, células endoteliais e células
sangüíneas. Inversamente, as células mononucleares
estimuladas com IL-l podem iniciar a liberação
autócrina de IL-I adicional, TNF-<x e outras citocinas,
resultando em urna amplificação e potenciação eviden­
tes do sinal biológico da inflamação
(SEETHANATHAN etal., 1990; OLSON etal., 1995).

Os picos de IL-I geralmente ocorrem aproxi­
madamente 90 minutos após o pico do TNF-<x (apro­
ximadamente 3h do irúcio do processo). Assim como o
TNF-<x, a IL-l tem um espectro de atividade amplo e
potente e é implicada como um candidato a induzir in­
júrias ao tecido do hospedeiro durante a sepse

(SEETHANATHAN et a1., 1990; OLSON et aI.,
1995).

Muitos dos efeitos flogísticos durante a
endotoxernia são mediados por meio da liberação se­
cundária de produtos do metabolismo do ácido
aracdônico (Figura 4), derivados da ciclooxigenase
(prostaglandinas 1

2
e F

2
<x e tromboxano A

2
) e da

lipooxigenase (leucotrienos B
4

, C
4

, D
4

e E
4
), além do

PAF (fator ativador de plaquetas) e de proteases
(SEETHANATHAN et aI., 1990; MOORE, 1995;
MOORE et al., 1995; OLSON et aI., 1995).

A endotoxemia estimula as células endoteliais a
expressarem glicoproteínas (integrinas) presentes na
superfície de neutrófilos, promovendo a aderência de

51



Peiró J. R.; Valadão C. A. A.: - E"dotoxemia em eqüinos - Etrdotoxemia in hor.fes - Endotoxemia ell eqllinos - Re~'. edllc. comiJl. CRMV-SP / ComimwlIs Edllcaliml JOllmal CRMV­
SP. - Siio Paulo. volume 5. fascículo J. p. 48 - 58. 2002

Figura 4. Cascata do ácido aracdônico (Créditos: Luiz Cláudio Nogueira Mendes).

nando-os permeáveis pela descarga de
seus grânulos e espécies reativas de
oxigênio e de nitrogênio tóxicas para o
endotéLio adjacente e membranas basais
(MORRIS et al., 1990; MacKAY, 1992;
CARGlLE et aI., L995). Os neutrófilos
ativados pela exposição aos mediadores
da endQtoxemia geralmente são descri­
tos como tóxicos em razão de sua aparên­
cia(HARDIE; KRUSE-ELLlOT, 1990;
MacKAY, 1992).

Sob a influência de fatores
estimuladores de colônias (CSF) e ou­
tros mediadores (neutropoietina), a
Liberação e a produção de neutrófilos pela
medulaóssea são estimuladas. Assim, ini­
cialmente ocorre leucopenia conseqüen­
te a uma neutropenia, seguida por
leucocitose neutrofílica com desvio à es­
querda do tipo regenerativo (WARD et
aI., 1987; MORRIS et aI., 1990;
MacKAY, 1992; COLLATOS, 1995).

Após 30 minutos de uma dose
subletaJ de endotoxina, ocorre uma ele­
vação dos níveis da glicose plasmática
devida ao aumento da gLicogenólise esti­

mulada pelo aumento de cateeoLarninas circulantes. Uma
vez depletados os estoques de glicogênjo, os níveis
plasmáticos de glicose retornam a valores normais ou
subnormais. Esta tendência à hipoglicemia é mais evi­

dente em potros neonatos com infecções
bacterianas gram-negativaso A hipoglicernia
ocorre como resultado do grande aumento
da utilização da gLicose pelos tecidos, parti­
cularmente pelos leucócitos inflamatórios e
músculo esquelético. Em virtude de grande
parte da utilização da glicose pelos
leucócitos ser via anaeróbica, desenvolve­
se acidose lática. O aumento da disponibili­
dade do ácido lático associado ao aumento
das concentrações plasmáticas dos
hormônios do estresse (glucagon,
catecolarninas e gLicocorticóides) estimulam
a gliconeogênese, aumentando a disponibi­
Lidade da gl icose (MacKAY, 1992).

Dependendo da dose de LPS, os
sinais clínicos da endotoxemia experimental
podem variar de febre sem mal-e tar evi­
dente a falha múltipla de órgãos (Quadro
4). Em um cavalo exposto a um "bolus"
intravenoso de dose subletaJ de endotoxina

PROTEASE
S NEUTRAS

Figura 3. Mediadores da endotoxemia. Este diagrama enfatiza o papel do macrófagol
mon6cito no desencadeamento da endotoxemia e a inter-relação entre os diferentes tipos
celulares e a endotoxina na produção de mediadores innamatórios que contribuirão para o
aparecimento dos sinais clínicos (TNF = fator de necrose tumoral, IL = interleucina, CSF
= fator estimulador de colônias, POl2 = prostaciclina, PAF = fator ativador de plaquetas.
TOMs = metabólitos tóxicos de oxigênio também chamados de espécies reativas de
oxigênio e nitrogênio (radicais livres), O = óxido nítrico, TX~ = tromboxano A

2
• C3a e

CSa = frações C3a e CSa do complemento; PGE, = prostaglandina E,). Modificado de
MacKAY, 1992, por Juliana R. Peiró.

neutróflios no endotélio vascular. Uma vez ligados, os
neutrófiJos marginados são ativados pela exposição a
mediadores inflamatórios (TNF-a e LB

4
). Os

neutrófiJos marginados ativados lesionam os vasos, tor-
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Figura 5. Este animal apresentava uma hérnia ínguino·escrolal encarcerada há mais de 24 horas antes de ser encaminhado
ao hospital. Além da hérnia ínguino-escrotal encarcerada, este mesmo animal apresentava um v61vulo na transição
jejunoileal. Observar a mucosa oral cicnítica (a) e a mucosa ocular congesla (b) (Créditos: Luiz Cláudio Nogueira Mendes).

I'

I'

I
I:
I

mente, tornar-se-ão aparentes neste momento. Esses
sinais de insuficiência circulatória, como também os si­
nais de depressão e mal-estar persistem por várias ho­
ras após a injeção, enquanto a temperatura retal pode
permanecer elevada por mais de 18 horas (SMITH,

1978; MacKAY, 1992).
Os sinais de falha circulatória e transtor­

nos hemostáticos dominam o quadro clínico em
animais ambulatoriais ou experimentais com
endotoxeITÚa severa induzida por doses letais de
LPS (100 j..lg/kg). Geralmente, esses animais
apresentam-se letárgicos e totalmente anoréxicos.
À medida que o fluxo sangüíneo toma-se mais
comprometido, a temperatura pode cair para va­
lores normais a subnormais. Além das
membranas mucosas congestas, escuras
(Figuras 5a e 5b), outros sinais incluem
pulsos periféricos fracos e rápidos, extreITÚda­
des frias, sudorese e, ocasionalmente,

fasciculações musculares e decúbito (MacKAY, 1992;
COLLATOS,1995).

Um sinal de prognóstico ruim é o desenvolvi­
mento de hipercoagulabilidade, durante a qual a
venopunção ou a colocação rotineira de cateter pode

resultar em trombose ao longo das veias jugulares ou
outras veias superficiais (COLLATOS et ai., 1995). Se
os animais, moderada a gravemente, afetados sobrevi­
vem por mais de 24 horas, geralmente observa-se
edema visível do abdome ventral e dos membros
pélvicos. Os sinais de laminite podem primeiro tomar­
se evidentes nesta fase e podem progredir em gravida­
de mesmo quando os outros sinais sistêmicos de
endotoxemia melhoram (SPROUSE et aI., 1987;
MacKAY, 1992; BAXTER, 1995; COLLATOS,
1995).

A avaliação físico-quínúca e citológica do líqui-

Depressão
Dor abdominal de leve a moderada
Diminuição dos borborigmos intestinais

Desidratação
Membranas mucosas hiperêmicas
Alteração do tempo de preenchimento capilar
Aumento das freqüências cardíaca e respiratória

Fonte: MOORE; BARTON, 1998.

Quadro 4 . Efeitos Clínicos da Endotoxina.

Os sons intestinais cessam abruptamente, poden­
do permanecer supriITÚdos por várias horas. Sinais in­
termitentes de cólica são observados e podem levar o
animal ao decúbito, geralmente sem rolamento. O ani­
mal pode eliminar pequenas quantidades de fezes
amolecidas, porém de
aspecto não diarréico
(HENRY; MOORE,
1990; MORRIS et aI.,
1990; MacKAY et al.,
1991; MaKAY, 1992;
COLLATOS, 1995).

As freqüências
cardíaca e respiratória
aumentam rapidamente
nas primeiras 4 a 6 ho­
ras após a injeção de
LPS e podem apresen­
tar um pico ao redor de
50% acima dos valores
normais antes de começarem a declinar (MacKAY,
1992; PEIRÓ, 1997).

Até a primeira hora, segundo Henry e Moore
(1990), as membranas mucosas visíveis estão pálidas e
o pulso periférico é forte (fase de vasoconstrição peri­
férica). Na fase hipotensiva da endotoxeITÚa (inicia-se
I hora após a injeção subletaJ de LPS), as membranas
mucosas tornam-se progressivamente mais congestas,
o tempo de preenchimento capilar está prolongado e
uma linha escura pode tomar-se aparente ao redor das
margens gengivais dos dentes (WILSON; GORDON,
1987). Evidências clínicas de desidratação, provavel-

(1j..lg/kg), há um período de taquipnéia discreta. Ao re­
dor de uma hora, depressão, inquietação e inapetência
manifestam-se gradualmente, verificando-se um aumento
progressivo da temperatura corpórea ao final de 2 horas
(MacKAY et aI., 1991; MacKAY, 1992).
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do peritoneal é um método auxiliar importante no diag­
nóstico de doenças abdominais agudas em eqüinos e
tem sido bem documentada (HAMILTON;
HARDENBROOK, 1973; COFFMAN, 1975;
SWANWICK; WILKINSON, 1976; SMITH, 1978;
ADAMS et ai., 1980; BROWNLOW et aI., 1981;
BROWNLOW et aI., 1982; RICKETTS, 1983;
TULLENERS, 1983; JUZWIAK et aI., 1991;
VALADÃO et aI., 1995; MENDES, 1996;
VALADÃO et aI., 1996; PEIRÓ, 1997).

A abdominocentese no eqüino geralmente é con­
siderada uma técnica inócua. Porém, TuUeners (1983)
descreveu complicações em 4 cavalos (laceração line­
ar em uma alça estrangulada, perfuração do estômago,
celulite e áreas de abscedação no abdome e perfura­
ção de alça com formação de abscesso na linha bran­
ca). Da mesma forma, Swanwicke Wilkinson (1976)
relataram apenas 2 acidentes (perfuração de alça) em
100 coletas realizadas. A perfuração acidental de um
segmento de alça não distendido e saudável, provavel­
mente, é inconseqüente, pois o pequeno orifício é sela­
do rapidamente. Contudo, o extravasamento e conse­
qüente peritonite podem ocorrer se a víscera estiver
muito distendida e desvitalizada (TULLENERS, 1983;
JUZWIAK et ai., 1991).

Em condições normais, o líquido peritoneal é pá­
lido, claro e contém menos de 2,5 g/dl de proteína, e
pouco mais de 5000 células nucleadas/).!1. O líquido
peritoneal toma-se turvo quando o número de células
nucleadas e a taxa de proteínas aumentam (RlCKETTS,
1983; WILSON; GORDON, 1987; SPIER;
SNYDER, 1992; MENDES, 1996; PEIRÓ, 1997).

A resposta inicial à inflamação intra-abdominal
ou à oclusão vascular mesentérica é o extravasamento
de proteínas do plasma para o líquido peritoneal. As­
sim, o primeiro sinal de anormalidade é o aumento da
taxa de proteínas (> 2,5 g/dl) no líquido peritoneal.

Concentrações de fibrinogênio superiores a 100
mg/dl, no Líquido peritoneal, são indicadoras de um pro­
cesso inflamatório agudo ou contaminação por sangue
(WILSON; GORDON, 1987). A lesão vascular pro­
gressiva faz com que as hemácias sejam extravasadas
para a cavidade peritoneal e, conseqüentemente, au­
mente a migração de leucócitos. O número total de
leucócitos e a concentração de proteínas também au­
mentam em cavalos com abscesso peritoneal ou
peritonite sem um aumento concomitante no número de
células vermelhas (VALADÃO et ai., 1995).

As atividades da fosfatase alcalina, aspartato
aminotransferase e desidrogenase lática, quando aumen­
tadas no líquido peritoneal de cavalos, refletem lesões
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em órgãos como fígado, músculos, intestino e cérebro
(WITTWER, 1988; MacKAY, 1992). Contudo, a im­
portância clínica destas alterações na detecção da
isquemia intestinal inicial é considemda limitada. As con­
centrações pareadas de glicose plasmática e peritoneal
raramente são determinadas em casos de cólica. En­
tretanto, sua avaliação, combinada com a contagem total
de células nucleadas e a mensuração das proteínas to­
tais, pode fornecer informações importantes com rela­
ção ao grau de isquemia intestinal e ao estado
cardiovascular (PARRY; BROWNLOW, 1992;
PEIRÓetal.,1999).

Soluções administradas na cavidade peritoneal
equilibmm-se rapidamente com o plasma. Conseqüen­
temente, a administração intraperitoneal de drogas tem
um perfil de absorção semelhante à injeção
intramuscular. A absorção peritoneal de água e solutos
pode estar reduzida no choque e alterada em face de
injúrias, aumento da temperatura, inflamação e sob a
ação de substâncias vasoativas. As defesas celulares
da cavidade peritoneal são providas principalmente
pelos macrófagos peritoneais e pelas células mesoteliais
(BOWMAN, 1990).

Os macrófagos peritoneais possuem atividade
antimicrobiana em conseqüência de seus receptores paro
o complemento, função fagocítica e participação nas
respostas imuno-dependentes das células T. AJém dis­
so, participam no processo de quimiotaxia de neutráfiJos
e indução da coagulação que ajudam no aprisionamen­
to das bactérias. As células mesoteliais, uma fonte rica
de ativadores do plasminogênio, são responsáveis pela
atividade fibrinolítica normal na superfície do peritônio
(BOWMAN,1990).

A fim de se obter um modelo experimental paro
a endotoxemia, vários pesquisadores vêm propondo
diferentes doses e vias de administração de LPS em
eqüídeos anestesiados ou conscientes (BURROWS,
1970; BURROWS; CANNON, 1970; BURROWS,
1971; BURROWS, 1979; MOORE et aI., 1981;
TEMPLETON et aI., 1987; VALADÃO et aI., 1995;
MENDES, 1996; PEIRÓ, 1997; PEIRÓ et aI., 1999;
MENDES et al., 2000). Os modelos experimentais paro
endotoxemia através da infusão intraperitoneal de LPS
parecem estar relacionados mais intimamente com os
problemas clínicos dos eqüinos do que a via intravenosa.
Dentre as respostas às injeções de LPS em baixas con­
centrações, a liberação de mediadores inflamatórios,
como o TNF-a, aliado a outros, parece ter um papel
importante na lesão tecidual generalizada e no
desenvolvimento do complexo choque-endotoxemia que
pode levar o animal à morte (WARD et aI., 1987).
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Assim, os objetivos do tratamento a ser insti­
tuído incluem a prevenção da passagem transmural
de endotoxinas, a sua neutralização antes que esta
interaja com as células inflamatórias, a prevenção da
ativação celular induzida pela endotoxina, evitando a
síntese, a liberação e a ação de mediadores

inflamatórios. Portanto, torna-se necessano o
reconhecimento rápido de animais clinicamente
endotoxêrnicos ou em alto risco de desenvolver um
quadro de endotoxemia para se obter sucesso no
tratamento e reduzir a mortalidade (MüüRE;
BARTüN,1998).

SUMMARY

This is a review article on endotoxernia, an important cause of mortality in horses during colic
syndrome. It a1so discusses structural aspects ofthe lipopolysaccharide molecule, production and
release ofcytokines such as tumor necrosis factor, clinicai signs and peritoneal fluid evaluation.

Key words: Endotoxernia. Horses. Tumor necrosis factor. Peritoneal fluido Cytokines.

I RESUMEN

Este artículo trae una revisión de la fisiopatología de la endotoxernia en equinos por tratarse de una
causa importante de mortalidad de los animales durante el síndrome cólico. Se abordan las carac­
terísticas estructurales de la molécula de lipopolisacáridos, la producción y liberación de citocinas
como factor de necrosis tumoral, los signos clinicos y la evaluación dei liquido peritoneal.

Palabras clave: Endotoxernia. Equinos. Factor de necrosis tumoral. Líquido peritoneal. Citocinas.
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