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Este artigo traz uma revisao da anatomia e funcdes do peritonio, da fisiopatologia da injiiria peritoneal,
avaliagao do fluido peritoneal normal e compara esses parimetros aos valores obtidos em modelos
experimentais, desenvolvidos no Brasil, com o objetivo de se estudar varios aspectos da peritonite nos
eqiiinos, principalmente aqueles relacionados as complicacdes clinicas e/ou cirtirgicas da sindrome
colica. Discute, ainda, os dados obtidos na andlise do liquido peritoneal, como celularidade, métodos
bioquimicos, anatomopatoldgicos, além da quantificacdo de citocinas.
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Introducao recobre os dois lados do omento e forma a superficie serosa

do intestino. O espago entre os peritonios visceral e parietal

Estruturas e funcoes do peritonio é denominado cavidade peritoneal, e se constitui no maior
espaco extravascular pré-formado no corpo. Em um animal

peritdnio ¢ uma camada de tecido que recobre to- normal, a cavidade peritoneal é subatmosférica em pressao
das as estruturas dentro da cavidade abdominal, (-5 a -8 cm H,0) e contém pequena quantidade de fluido
sendo formado pelo peritonio parietal, que reveste (TRENT, 1995; DABAREINER, 1996; MURRAY, 1998).

mmmm 2 parede abdominal e o diafragma, e pelo periténio Histologicamente, o peritonio € constituido por uma
visceral, que € uma continuacdo da por¢ao parietal e camada unica de células mesoteliais, apoiadas em uma
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Figura 1. Eqiiino com peritonite induzida experi
peritoneal de E. coli — Depressio e decubito.
lamina basal fina, a qual estd conectada a uma camada
de tecido conectivo frouxo, contendo coldgeno e fibras
eldsticas, que permitem um variado grau de movimenta-
¢do. Esta camada de células funciona como uma barrei-
ra semipermedvel a difusdo de dgua e de solutos de bai-
x0 peso molecular entre o sangue e a cavidade abdomi-
nal. Para facilitar esta movimentag@o, o periténio € co-
berto por uma fina camada de um filme seroso. (MUR-
RAY, 1998).

O fluido peritoneal € um dializado de sangue com
pH e contetido de eletrélitos semelhantes ao do plasma
(BACH, 1973), sendo constantemente produzido e ab-
sorvido, e tendo como fungdes lubrificar a cavidade ab-
dominal, inibir a formacao de aderéncias, além de peque-
na propriedade antibacteriana. Na peritonite 0 movimen-
to de fluido transperitoneal pode estar aumentado, cau-
sando uma rapida transudacao de liquido que pode levar
a hipotensao e ao choque hipovolémico (TRENT, 1995).

Quando ocorre contaminacao do peritonio, a pri-
meira defesa é exercida pelo sistema linfatico. As valvu-
las linfaticas do diafragma proporcionam uma limpeza
unidirecional de debris do liquido peritoneal que sdo reti-
rados pelo ducto toricico, enquanto que a defesa celular
¢ exercida por macrofagos peritoneais, mastocitos e cé-
lulas mesoteliais. A presenca de linfécitos T peritoneais
ativados e produc¢io local de anticorpos também foram
demonstradas experimentalmente (DABAREINER,
1996).

Os macrofagos peritoneais possuem atividade an-
timicrobiana resultante de seus receptores para comple-
mento, habilidade fagocitica e resposta imune mediada
por células T. Além disso, os macréfagos peritoneais sao
importantes na quimiotaxia de neutréfilos e na estimula-
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mentalmente pela inoculagio intra-

¢do de fibroblastos, os quais ajudam a localiza-
¢do de bactérias. As células mesoteliais peri-
toneais sdo fonte abundante de fator ativador
de plasminogénio, o qual ¢ responsdvel pela
atividade fibrinolitica normal na superficie pe-
ritoneal (MURRAY, 1998).

Fisiopatologia da injuria peritoneal

A injiria peritoneal pode decorrer de
qualquer insulto quimico, mecanico ou infecci-
0s0. A resposta inicial a um estimulo inflama-
tério € a liberacao de histamina e serotonina,
oriundos de mastéceitos e macrdéfagos perito-
neais, resultando em vasodilatagdo e aumento
da permeabilidade vascular com transudagdo
de plasma rico em fibrinogénio (TRENT, 1995;
DABAREINER, 1996; MURRAY, 1998).

Macréfagos peritoneais estimulam a quimiotaxia a
neutréfilos diretamente e, indiretamente, pela liberagdao
do Fator de Necrose Tumoral (TNF) e Interleucina 1 (IL-
1). TNF e IL-1 estimulam a marginagado e a degranula-
¢do de neutrdfilos e alteram o endotélio vascular para
promover aderéncia de leucécitos. As membranas celu-
lares, em resposta a estes estimulos, produzem diversos
subprodutos de fosfolipideos, tais como o Fator Ativador
de Plaquetas (PAF), prostaglandinas e leucotrienos, que
contribuem para a resposta de vasodilatacdo. Dentro de
horas, um influxo de fluido, proteina e neutréfilos ocorre
na cavidade peritoneal em resposta ao estimulo inflama-
torio (TRENT, 1995; DABAREINER, 1996; MURRAY,
1998).

Transudacio de opsoninas humorais, complemen-
to e anticorpos, além de depressao na atividade fibrinoli-
tica, com depositos de fibrina sobre a superficie peritone-
al e ileus mediado pelo sistema nervoso simpdtico tam-
bém sio observados na resposta inflamatoria do perito-
nio. (TRENT, 1995).

As peritonites ocorrem secundariamente a conta-
mina¢do por microrganismos, lesdes vasculares envol-
vendo o trato gastrintestinal, trauma abdominal ou insul-
tos quimicos. Entretanto, a maioria dos casos sao decor-
rentes de contaminagdes bacterianas. Isto pode ocorrer
por via hematégena, perfuracao de algas abdominais,
desvitalizacdo do intestino, abscedacido ou de forma ia-
trogénica apds enterotomia, enterocentese, trocateriza-
¢do ou laparotomia (MURRAY, 1998). Nio sdo raras as
ocasides em que ocorre uma convergéncia de causas, ou
seja, o animal com afec¢do predisponente a peritonite €
submetido a cirurgia em condi¢des que exacerbam a pre-
disposic¢ao existente ou mesmo lhe determinam a ocor-

22



MENDES, L. C. N.; PEIRO, J. R.; MARQUES, L. C.; BORGES, A. S. Avaliagio laboratorial do fluido peritoneal em modelos experimentais utilizados para indugéo de reagio inflamat6ria
intra-abdominal em eqiiinos / Laboratory evaluation of peritoneal fluid in experimental models used to induce intra-abdominal inflammatory reaction in equines.
Rev. educ. contin. CRMV-SP / Continuous Education Journal CRMV-SP, Sio Paulo, volume 3, fasciculo 3, p. 21 - 27, 2000.

réncia (ALVES, 1997), mas 0s riscos serao maiores nos
pacientes que necessitam de enterotomias ou enterecto-
mias (BAXTER, 1992).

A resposta de carater inflamatério beneficia o ani-
mal ao limitar o insulto, mas quando ocorre grande conta-
minagdo ou irritagdo peritoneal, esses processos sao
magnificados e comecam a se tornar deletérios ao ani-
mal, resultando em hipovolemia, hipoproteinemia, ileus com
distensdo de algas, isquemia intestinal com subseqiiente
absor¢@o de bactérias e toxinas e formacdo de absces-
sos e aderéncias. Além disto, respostas sist€émicas as to-
xinas bacterianas, principalmente os lipopolissacarideos
(LPS), podem comprometer a condi¢do metabdlica do
paciente em virtude da grande liberacdo de mediadores
inflamatérios, desencadeando o choque endotoxémico
(MURRAY, 1998).

Os sinais clinicos das peritonites dependem do pro-
cesso primdrio, da extensdo da inflamacdo e da causa,
porém as peritonites sépticas geralmente desencadeiam
sintomatologia clinica mais grave em virtude da liberacao
de mediadores inflamatdrios em resposta as toxinas bac-
terianas. A maioria dos sinais clinicos sdo inespecificos e
incluem febre, depressao, inapeténcia, diminui¢io dos sons
intestinais e desidratacio (MURRAY, 1998).

Em peritonites induzidas experimentalmente, foi
observado aumento da temperatura retal, taquicardia,
sensibilidade e tensdo da parede abdominal aumentados,
diarréia, depressao e cianose ou palidez das mucosas
aparentes (MENDES et al., 1999) (Figura 1).

Modelos experimentais em eqiiinos

Recentemente no Brasil, varios mo-
delos experimentais foram desenvolvidos
com o objetivo de estudar diversas face-
tas da peritonite eqiiina, principalmente
aquelas relacionadas as complicagdes ci-
rurgicas da sindrome célica. SUSKO et al.
(1994) avaliaram o liquido peritoneal de
eqiiinos submetidos a obstrucao experi-
mental do jejuno e observaram aumentos
dos niimeros de hemdcias, neutréfilos, te-
ores de proteina total, fibrinogénio e glico-
se. Ainda verificaram aumento da ativida-
de fagocitdria de macréfagos e degenera-
¢ao de neutroéfilos.

MENDES (1996), avaliando a evo-
lugdo das peritonites induzidas por E. coli,
B. fragilis ou a associagdo dessas bactéri-
as, observou leucopenia com linfocitose e
neutropenia relativa em todos os animais ino-

culados, nas primeiras seis horas apds o inicio do experi-
mento. Posteriormente, verificou-se em todos os animais
leucocitose com neutrofilia. No liquido peritoneal ocorre-
ram aumentos significativos do nimero de leucécitos, onde
a maior contagem observada foi de 516 x 103 leucécitos
por mL, além de aumentos significativos dos teores de fi-
brinogénio (1 g/dL) e de proteina total (9,1 g%). Os eqiii-
nos inoculados com culturas puras de E. coli ou B. fragi-
lis apresentaram peritonites brandas e autolimitantes, en-
quanto que os inoculados com a associacao desses pato-
genos apresentaram sintomatologia clinica e alteragdes
laboratoriais de maior intensidade e durag@o. Concluiu-se
que a sintomatologia apresentada pelos animais (sensibili-
dade e tensdao da parede abdominal, diarréia, diminuicao
dos sons intestinais e freqiiéncia cardiaca), contagem de
leucécitos no sangue e no liquido peritoneal, pressao arte-
rial de O, e os teores de fibrinogénio do liquido peritoneal
foram os parametros que melhor demonstraram a evolu-
¢ao0 da doenca, podendo ser utilizados na avaliacao e no
prognéstico de eqiiinos com peritonite (Figura 2).

ALVES et al. (1996) estudaram parametros ana-
tomopatolégicos da localizagao e da freqiiéncia da ocor-
réncia de aderéncias, resultantes de peritonite induzida
experimentalmente em eqiiinos pela remo¢ao de dois re-
talhos de peritdnio (parietal e visceral) e pela deposicao
na cavidade abdominal de sangue total e de contetido do
intestino grosso. Aproximadamente 32% dos animais vi-
eram a Obito entre 3 e 34 dias apés a cirurgia, e aqueles
que morreram nos primeiros 15 dias apresentaram, a ne-
cropsia, peritonite fibrinosa difusa e toxemia. Aqueles que
morreram mais tardiamente apresentaram aderéncias

B Bu 3.

Figura 2. Eqiiino com peritonite induzida experimentalmente pela inoculagao intraperilo-
neal de E. coli — Olhar o flanco (dor abdominal).
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Figura 3. Coleta de liquido peritoneal com canula mamaria.
envolvendo segmentos do intestino delgado com disturbi-
os do transito gastroentérico. O grupo tratado com hepa-
rina, dimetilsulféxido (DMSO) e enrofloxacina apresen-
tou menor nimero de aderéncias.

A partir do mesmo modelo experimental descrito
acima, CERQUEIRA et al. (1996) realizaram andlise
microbiolégica de liquidos infundidos e recolhidos em di-
lises peritoneais e observaram a presenca de bactérias
em 100% dos liquidos dos animais controle e 50% nos
animais tratados (heparina, DMSO mais enrofloxacina).
E. coli foi identificada em 97,2% e 100% das amostras
dos grupos controle e tratado, respectivamente.

LOPES et al. (1999), pelo exame do liquido peritone-
al e do hemograma, avaliaram a resposta do peritdnio ao
trauma cirdrgico e a aplicacio de carboximetilcelulose, ap6s
abrasio da serosa e isquemia do jejuno por um periodo de
13 dias. Todos os animais desenvolveram inflamagao peri-
toneal, sendo que no grupo tratado a inflamacao
foi mais intensa e ocorreu por um periodo mais
longo. Observou-se ainda que a carboximetilcelu-
lose foi fagocitada.

PEIRO et al. (1999) desenvolveram um
modelo experimental de injtria peritoneal por ino-
culacio de endotoxina na cavidade abdominal, e
concluiram que a dose de 500 ng/kg de peso cor-
poral produz quadro endot6xico semelhante ao
da inoculac¢do intravenosa.

Analise do liquido peritoneal

A avaliacio fisico-quimica e citologica do
liquido peritoneal ¢ um importante método auxili-
ar no diagnéstico das doencas abdominais nos
eqiiinos (MACKAY, 1992), sendo utilizada na
diferenciacao de peritonites sépticas e assépti-

Figura 4. Liquido peritoneal normal.

cas (BACH e RICKETTS, 1974; RICKETTS,
1987). A endotoxemia também € responsdvel por
alteracoes neste liquido (VALADAO et al.,
1995).

A paracentese abdominal é considerada
uma técnica invasiva de baixo risco, haja vista
que, em 100 coletas realizadas, apenas em duas
ocorreu perfuragdo de alca (SWANWICK e
WILKINSON, 1976), e de 850 casos, estuda-
dos por TULLENERS (1983), apenas quatro
apresentaram complicacdes, sendo duas celuli-
tes da parede abdominal e duas perfuragdes in-
testinais. Em condi¢des normais, quando ocorre
perfuracdo do intestino delgado, a lesao € rapi-
damente ocluida sem qualquer conseqiiéncia
para o animal. Complica¢des ocorrem quando a
alca encontra-se distendida e desvitalizada (JUZWIAK
etal., 1991).

SCHUMACHER et al. (1985) analisaram o fluido
peritoneal de 15 eqiiinos clinicamente sadios, submetidos
a paracenteses abdominais diarias por um periodo de 5
dias, e ndo detectaram nenhuma alteracao significativa
nos constituintes do liquido peritoneal (densidade, nime-
ro total e diferencial de monunucleares e de hemacias)
(Figura 3).

Em um eqiiino adulto sadio, a quantidade de liquido
presente na cavidade abdominal varia de 100 a 300 ml
(PARRY e BROWNLOW, 1992). A colheita € influen-
ciada pelo tipo de punc¢do, alimentacdo, posic¢ao e reple-
cao das alcas intestinais e, principalmente, pelo grau de
desidrataciao do animal, e em condi¢des ideais, permite a
colheita de 50 a 60 ml de liquido peritoneal em um perio-
do de dez minutos aproximadamente (ALVES, 1997).
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Em condi¢des normais, o liquido peritoneal € pali-
do, claro e contém teores de proteina inferiores a 2,5 g/
dL e contagem de células nucleadas menores que 5000
ml. O liquido peritoneal torna-se turvo quando o nimero
de células nucleadas e a taxa de proteina aumentam (RI-
CKETTS, 1987; WILSON e GORDON, 1987; SPIER e
SNYDER, 1992; MENDES, 1996; PEIRO, 1997) (Qua-
dros 1 a 4) (Figura 4).

A distribuic@o de células polimorfonucleares
(PMN) e mononucleares variam grandemente no liquido
peritoneal normal, mas sempre com predominancia dos
PMN entre 24% a 60%. A aparéncia das células a cito-
logia deve ser normal apesar de alguns animais sadios
apresentarem células mesoteliais ativadas (BROWN-
LOW et al., 1981; DABAREINER, 1996; MURRAY,
1998). Alteracdes qualitativas e quantitativas do liquido
peritoneal foram observadas 12 horas ap6s a instalagao
de peritonite experimental (FARIA et al., 1999).

O exame citoldgico do liquido peritoneal deve in-
cluir coloragdes variadas como Wright e Gram, pois a
morfologia das células do liquido peritoneal é importante
no diagnéstico (Coloragao de Wright) e a identificagao
de bactérias pelo método de Gram pode ser
utilizada como parametro inicial de tratamen-
to até que o cultivo e o antibiograma este-
jam prontos. O cultivo microbiolégico deve
ser feito para a identificacao de aerébios e
anaerdbios, e o antibiograma deve ser exe-
cutado com o intuito de orientar terapia an-
tibidtica especifica (DABAREINER, 1996).
A andlise do liquido peritoneal deve ser util
também para o acompanhamento da res-
posta a terapia, evidenciando alteracdes que
ocorreram na cavidade abdominal (FARIA
et al., 1999).

A resposta inicial a inflamacao intra-
abdominal ou a oclusdo vascular mesenté-
rica € o extravasamento de proteina do plas-
ma para o liquido peritoneal. Assim, o pri-
meiro sinal de anormalidade é o aumento
da taxa de proteina (PEIRO, 1997). Ap6s
cirurgia abdominal, castra¢@o ou parto, 0s
teores de proteina e o nimero de células
nucleadas encontram-se aumentados no li-
quido peritoneal (DABAREINER, 1996)
(Quadro 5).

A concentracdo de fibrinogénio su-
perior a 100 mg/dL no liquido peritoneal é
indicador de processo inflamatério agudo
(WILSON e GORDON, 1987) e foi consi-
derado por MENDES (1996) como um pa-

ey s (2
Figura 5. Liquido peritoneal com grande quantidade de leucdcitos.

Quadro 1. A turbidez estd relacionada
com a celularidade e solutos presentes, podendo
variar de transparente a opalescente discreto.

Quadro 2. A cor é influenciada pela presenca de

 carotendides ou outros pigmentos, pelo contetido
 de proteina e de células, sendo normalmente

amarelo-palha, variando de brilhante a opalescente.

Quadro 3. Odor: Sob condigoes
fisiolégicas o liquido peritoneal € inodoro.

Quadro 4. Densidade e pH do
liquido peritoneal normal de eqiiinos.

Densidade especifica: 1,008 — 1,093 pH: 7,25 - 7,40

rametro importante no diagndstico das peritonites por
aumentar de forma aguda. Segundo HAWKINS et al.
(1993), a avaliac¢do do fibrinogénio plasmatico € de baixo
valor no estabelecimento do progndstico das peritonites
nos eqiiinos (Quadro 6).

A lesdo vascular progressiva faz com que as hema-
cias sejam extravasadas para a cavidade peritoneal e,
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Quadro 5. A concentragio de proteinas
no liquido peritoneal é menor que no sangue,
sendo a taxa albumina/globulina mais alta.

Quadro 6. Teores de proteina e fibrinogénio do
liquido peritoneal normal de eqiiinos.

Proteinas totais: < 2,5 g/dl Albumina 0,3 - 1,0 g/dl

Globulinas 0,7 - 1,4 g/dl Fibrinogénio < 100 mg/dl

Fontes: WILSON e GORDON, (1987); PARRY e BROWNLOW, (1992).

consequentemente, aumente a migra¢ao de leucdcitos.
O nimero total de leucécitos e a concentragio de pro-
teina também aumentam em eqiiinos com abscessos
peritoneais e peritonites (VALADAO et al., 1995)
(Figura 5).

Presenca de liquido peritoneal muito claro (des-
colorido) indica diluicio, e se presente em grande quan-
tidade, sugere a possibilidade de ascite ou uroperito-
nio. Fluido serossanguinolento indica aumento no ni-
mero de hemdcias ou na quantidade de hemoglobina
livre. Tal situacdo € verificada nos pacientes com de-
generacao intestinal e perda transmural de hemadcias,
nas puncoes do bago durante centeses, nas laceracoes
de visceras abdominais ou quando ocorre contamina-
c¢ao do liquido peritoneal com sangue oriundo de vasos
de pele ou da musculatura. Liquido esverdeado € re-

cavalos, podem refletir lesdes em 6rgaos como o figa-
do, intestino e nos musculos (MAcKAY, 1992). O au-
mento da atividade da fosfatase alcalina no liquido
peritoneal é dependente da desvitalizacdo das cama-
das da parede do intestino delgado ou da liberagdo desta
enzima pelos leucdcitos granulécitos quando de uma
irritagdo peritoneal (PEIRO, 1997). Apesar da creati-
na quinase poder ser encontrada em muitos tipos de
células e possuir alta especificidade para a musculatu-
ra esquelética, acredita-se que esta enzima pode ser
utilizada para aferir a intensidade do processo infla-
matorio peritoneal (WITTWER, 1988). Contudo, a im-
portancia clinica destas altera¢des na deteccdo de is-
quemia intestinal ou de outros 6rgdos é considerada
limitada (Quadro 7).

Citocinas, como o TNF, IL-1, IL-6 e IL-10, produzi-
das por células presentes na cavidade abdominal, tém sido
mensuradas experimentalmente nos processos de endoto-
xemia e isquemia em eqiiinos (OGLE, et al. 1997; PEI-
RO, 1997). BARTON e COLLATOS (1999) observaram,
em eqiiinos com c6lica, aumento significativo maior da IL-
6 no liquido peritoneal do que no plasma, mas a atividade
desta citocina esteve mais aumentada naqueles animais
com lesdes inflamatérias ou estrangulantes do que naque-
les com lesdes ndo inflamatdrias ou ndo estrangulantes.
Atividade de TNF também foi detectada no liquido perito-
neal destes eqiiinos.

sultado de enterocentese ou ruptura de al-
cas intestinais, enquanto que liquido amar-

Quadro 7. Valores bioquimicos normais
do liquido peritoneal de eqiiinos.

ronzado estd associado com estagio ter-
minal de necrose tecidual (DABAREI-
NER, 1996).

As atividades de algumas enzimas
como a fosfatase alcalina, aspartato ami-
notransferase e desidrogenase léctica,

Glicose 74 - 203 mg/dl

Uréia 10,9 — 23,2 mg/dl

Bilirrubina Total 0 — 1,2 mg/dl
Desidrogenase lactica 0 — 355 UI/l
Gama glutamiltransferase 0 — 6 Ul/I

Lactato 3,6 — 10,8 mg/dl

Creatinina 1,8 — 2,7 mg/dl

Fosfatase Alcalina 0 —-161 U/l

Aspartato aminotransferase 25 — 203 UI/L
Fésforo inorganico 1,2 - 7,4 mg/dl

quando aumentadas no liquido peritoneal de

This is a review article about the peritoneum anatomy and function, pathophysiology of the peritoneal
injury, and evaluation of the normal peritoneal fluid. Normal values are compared to those obtained in
experimental models of induced peritoneal inflammation that were developed in Brazil to study seve-
ral aspects of peritonitis in horses, specially those associated with clinical and/or surgical complicati-
ons of colic. It also discusses data related to cellularity, biochemical and anatomicopathological me-
thods, as well as the quantitative evaluation of cytokines in the peritoneal fluid of these models.

Key words: experimental peritonitis, horses, peritoneal fluid, peritoneum, endotoxemia.

Fonte: PARRY e BROWNLOW, (1992).
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