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RESUMO -~ O presente relato apresenta as principais caractetisticas clinicas e patolégicas de um surto de doenga cursando
com alta mortalidade, afetando leitSes submetidos ao regime de desmame precoce, ocorrido no periodo imediatamente posterior
ao desmame. Os sintomas presentes foram de diamréia, com sintomatologia nervosa antecedendo a morte. Na necropsia, as
lesdes mais marcantes foram no intestino (enterite) e rins (se apresentavam pélidos e aumentados de volume). O resultado dos
exames histopatolégicos e o histdrico do uso de injeg¢Ses de um produto aminoglicosideo (suifato de gentamicina) numa
dosagem aproximadamente tr8s vezes superior A recomendada, permitiu o diagnéstico de nefrose iatrogénica. A idade’ precoce
dos animais afetados ¢ a desidratagio provocada pela diarréia seriam fatores predisponentes ao problema.

Palavras-chave: Suino, intoxicagiio, nefrose, gentamicina.
JATROGENIC NEPHROSIS IN PIGLETS

ABSTRACT - In the present report, we describe the main clinical and pathological characteristics of a disease with high
mortality, affecting early-weaned piglets. The symptoms were diarrhoea and nervous symptoms preceding death. At post
mortem examination, the main lesions were observed in the intestinal tract (enteritis) and kidneys {pale and swollen). The
results of histopathological examination and the use of injections of an aminoglycoside product (gentamicin} in a dosage
about three times above recommended levels suggested a diagnosis of iatrogenic nephrosis. The early age of affected animals
and the severe dehydration caused by diarrhoea could be interpreted as predisposing factors.

Key words: Pigs, Intoxication, Nephrosis, Gentamicin.

INTRODUGAO

O uso de antibi6ticos aminoglicosideos na terapeuti-
ca em suinocultura deve ser efetuado com cautela. Se de
um lado as drogas desse grupo apresentam polente agio
teraplutica e atividade bactericida de amplo espectro, de
outro possucm um potencial WOxico muito significativo.
Ess¢ manifesta-se por trés sindromes primrios:
nefrotoxicose, danos ao 8° par de nervos cranianos ¢ blo-
queio neuromuscular (THOMSON, 1990). Entre esses efei-
tos, 0 dano ao parénquima renal € o mais comum e severo

¢ a gentamicina ¢ a que apresenta maior nefrotoxicidade
entre as drogas do grupo (CONZELMAN, 1980).

A gentamicina danifica os tibulos proximais, rever-
sfvel ou irreversivelmente, dependendo de fatores como
dose e duragfio da exposigho. A idade do animal também
exerce influéncia, pois em algumas espécies (cdes e
eqilinos), a sensibilidade € maior nos jovens. Outros fato-
res capazes de aumentar a suscetibilidade A intoxicag3o
incluem a desidratagio (como se verifica nos casos de di-
arréia) e a insuficiéncia cardfaca congestiva (BENITZ, |
1984). 7
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Em ratos, efeitos clinicos evidentes podem scr ob-
servados por exposicio a doscs moderadas da droga
(20,0 mg/kg) por sele a dez dias (RIVIERE e COPPOC,
1981). O quadro de intoxicagdo inicia-se com o actimulo
da droga no par€nquima renal, isso sendo facilitado pelo
fato de que 90% da mesma ¢ climinada por filtragio
renal, A partir daf, ocorre dano aos tibulos contorcidos
proximais e, secundariamente, lesdo intersticial, Os lo-
cais de ligacio do antibiStico sdo os fosfolipideos da
membrana celular do epitélio dos tibulos contorcidos
proximais. O mecanismo exato da leso € pouco claro,
aparentemcente envolvendo alteragbes na estabilidade das
membranas dos lisosomas e inibigdo intracelular de
fosfolipfdeos (THOMSON, 1990).

Em uma revisio da bibliografia disponivel sobre
afarmacoteraputica da gentamicina, niio foram ¢ncon-
tradas referéncias relativas A suscetibilidade ou doses
toxicas para sufnos.

O presente relato apresenta as caracteristicas de
caso clinico de nefrose consccutiva A injegio de doses
anormalmente elevadas de um produto aminoglicosideo
(gentamicina), usada para tratar lcitdes com diarréia em
granja no Estado do Rio Grande do Sul.

DESCRICAO DO CASO

O problema ocorreu numa creche de sistema de
criagiio de desmame precoce. (s animais foam recebi-
dos nesse local ap6s o desmame, sendo esse wltimo re-
alizado entre 0ito a dez dias de idade. As creches eram
de piso compacto, com presenga de estrutura scmife-
chada (escamoteador) na drea frontal.

A mortalidade dos leitﬁcs"m\_ria aumentado na épo-
ca fria do ano (julho). Os sintoma$ mais relevantes fo-
_ram de diarr¢ia e, pelo exame de maleriais remetidos ao

laboratdrio nessa ocasido, foi obtido um diagndstico de
colibacilose. A amostra isolada foi sensfvel 3 combina-
¢iio sulfa/rimetoprim. A medicagio dos leitdes no inf-
cio da apresentagio dos sintomas com esse
antibacteriano mostrou-se eficicnte por um periodo curto
de tempo. A partir daf, progressivamenie, notou-s¢ um
recrudescimento da mortalidade, Suspeitou-se da inflo-
éncia do frio em predispor s infecgBes intestinais que
estavam ocorrendo na granja, sendo providenciado re-
for¢o de aquecimento e colocagio de camada espessa
de maravalha na 4rea frontal das baias. Apesar dessas
medidas, o problema continuou s¢ agravando. Passou-
se entio a medicagdo com injegdes de sulfato de
gentamicina (aproximadamente 20,0 mg/kg, por via
subcuténea, por trés dias); a situagio continuou pioran-
do. Na semana da coleta dos malgriais para os exames
laboratoriais, 0 quadro havia atingido particular gravi-
dade. Dos 52 leitdes pertencentes ao Gltimo lote chega-
do as creches, 51 morreram. Qs sinais clfnicos inicia-
vam entre ¢ 2° ou 3° dias ap6s a transferfneia dos lei-
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6es e consistiam de diarréia aquosa, em alguns casos
com caracterfsticas hemorragicas. Nos dias subsegiicn-
tes ao inicio da diarréia, 0s leites mostravam-se ap4ti-
cos, recusando-se ou apresentando dificuldades cm se
alimentar, sendo freqiiente o aparecimento de vomito.
Na fase terminal, alguns leitdes apresentavam sintomas
de incoordenag¢io motora e, com menor freqiiéncia,
outros sinais nervosos. Nao foi possivel relacionar a
alimentacdo (leite em pé dilufdo) com as diarréias. Numa
consulia ao fabricante do leite em pd em uso, ndo cons-
tava que o produto estivesse causando problemas, pois
foi vendido também para o consumo humano. ‘

- Foram remetidos ao laboralério ¢inco leitdes para
arcalizagio de necropsia e coleta de maleriais para ¢xa-
mes bacteriolégico e histopatolégico.

RESULTADOS E DISCUSSAOQ

As lesdes mais consistentes observadas 4 necropsia
foram de desidratagio, gastrite, enterite catarral ¢ pre-
senga de conteddo liquido nos intestinos delgado e gros-
so. Em alguns casos constatou-s¢ dreas hemorrigicas
no jejuno. Os rins estavam discretamente aumentados
de volume e exibiam a superficie palida .

O exame bacterioldgico do conteddo intestinal
mostrou, em todos os casos, crescimento significativo
de Escherichia (E.) coli enterotoxigénica. O antibiogra-
ma revelou resisténcia 2 gentamicina, danofloxacina,
icido oxolfnico, apramicina e cloranfenicol, e sensibi-
lidade & colistina,

O exame histopatolégico mostrou nos rins, hemor-
ragias focais, 4reas de fibroplasia intersticial, presenca
de cilindros hialinos, dilatagio dos tibulos contorcidos
distais ¢ alteragdes nos tibulos contorcidos proximais,
que variavam de lesGes degenerativas a necréticas. O
epitélio dos tibulos contorcidos proximais mostrava
aspecto granular ¢ intensa eosinofilia. Foram obscrva-
das também lesdes de enterite, gastrite e congestio ce-
rebral.

O quadro descrito parece indicar que o problema
central tenha sido uma infecgo por E. coli, responsa-
vel pelos sinais de diarréia que ocorriam a partir do 2°
dia apés a chegada na granja. O frio prevalente nessa
época do ano, aliado ao estresse do transporte e 4 perda
de anticorpos que foram veiculados passivamente pelo
leite da porca seriam fatores predisponentes. A amostra
bacteriana isolada seria extremamente virulenta, além
das alterages secretdrias comuns i colibacilose nessa
idade, seria provédvel que estivesse ocorrendo um ata-
que as vilosidades intestinais {mecanismo
enteropatogénico). Isso explicaria a grande congestiio e
hemorragia presentes em alguns casos. Altemativamen-
te, as lestes de gastrite € hemorragia intestinal poderi-
am ser explicadas pela uremia, conseqiiente A disfungiio
renal grave (como a presente no caso atual). A amostra
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era resistente & gentamicina, daf a falta de resposta ao
tratamento. A dose de gentamicina usada (20,0 mg/kg)
era aproximadamente trés vezes superior i recomenda-
da para a terap&utica usual de Icitdes (que se situa entre
5,02 8,0 mg/kg) (3). A desidratagio dos mesmos pode-
ria estar contribuindo ao gquadro de intoxicagio.

Pela inexisténcia de dados sobre 0s niveis capazcs
de intoxicar sufnos, a hipétese de intoxicagdo nao pode
ser totalmente comprovada, cmbora as lesdes
histopatoldgicas tenham sido semelhantes as descrilas
na literatura em casos de intoxicagio por gentamicina
em outras espécies (RIVIERE ¢ COPPOC, 1981,
THOMSON, 1990), Cabe também ressaltar as condiges
especiais em gue ocorreu © problema, em leitdes desma-
mados em idade muilo precoce, injegdo da droga em do-
ses aproximadamente 3 vezes superiores a preconizada €
ocorréncia simultanea de desidrata¢io. Estudos de intoxi-
ca¢fio experimental em leitdes poderiam contribuir para
uma melhor compreenso desse tipo de patologia.

CONCLUSOES

No diagndéstico diferencial das causas de mortali- .

dade em leitdes reeém- desmamados deve ser considera-
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da a possibilidade da intoxicac¢io por aminoglicoside-
os. Esse tipo de suspeita merece especial consideragfio,
no caso de serem detectadas lesocs renais macroscopi-
cas ¢ microscopicas, associadas a quadro de desidrata-

clio.
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