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RESUMO: A Miastenia gravis (MG) é uma desordem neuromuscular causada por uma
reducdo no numero de receptores nicotinicos funcionais de acetilcolina na membrana pos-
sinaptica. Algumas doencas neuroldgicas infecciosas podem mimetizar o quadro. O trabalho
objetivou descrever um caso de MG na espécie canina, explicitando a conduta no diagnostico e
terapia, além de realizar o discernimento para as principais doencas infecciosas, de repercussao
neuroldgica, que possam apresentar sintomatologia similar. Um canino, macho, com oito meses
de idade, sem raca definida, possuia histérico de ataxia e alteracfes de vocalizacdo. Ao exame
fisico, o paciente apresentava ataxia, paresia e atrofia muscular dos membros, com tetraparesia
flacida. O animal estava consciente, com movimento de cauda presente. Foram executados
testes sorologicos para deteccdo de toxoplasmose e neosporose e ambos exibiram-se negativos.
Em virtude da exclusdo de possiveis diagnosticos infecciosos presuntivos, estabeleceu-se a
suspeita clinica de MG adquirida. Realizou-se infusdo endovenosa de 20 pgkg® de
anticolinesterasico (metilsulfato de neostigmina). Apds quatro minutos, houve melhora clinica
e o0 cdo retornou a deambulacdo, confirmando-se assim o diagnostico terapéutico e definitivo de
MG adquirida. Em seguida, o tratamento ambulatorial preconizado equivaleu a administracédo
do brometo de piridostigmina, na dose de 2 mg.kg™, via oral, a cada oito horas, até novas
recomendacdes. Torna-se fundamental considerar a MG dentro os diagnosticos diferenciais das
neuropatias infecciosas caninas. Uma vez estabelecido um correto diagnéstico e instituindo-se
um protocolo de tratamento, havera um reflexo positivo sobre o progndstico.

Palavras-chave: doenca sinaptica; moléstias infecto-contagiosas; distin¢éo; céo.

ABSTRACT: Myasthenia gravis (MG) is a neuromuscular disorder caused by a reduction
in the number of functional nicotinic acetylcholine receptors in the postsynaptic membrane.
Some infectious neurological diseases can mimic this situation. The study describes a case of
MG in dogs, showing the conduct in diagnosis and therapy, in addition to providing the
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awareness to major infectious diseases of neurological repercussions that may have similar
symptoms. A canine, male, eight months old without a definite breed, had ataxia history and
vocalization changes. On physical examination, the patient presented ataxia, paresis and muscle
atrophy of the limbs, with flaccid tetraparesis. The animal was conscious, and with his tail
movement. Serological tests were performed for the detection of toxoplasmosis and
neosporosis and both showed up negative. Due to the exclusion of possible infectious
presumptive diagnosis, it was established the clinical suspicion of MG acquired. It was
performed intravenous infusion of anticholinesterase (neostigmine), 20 ug.kg-1. After four
minutes, there was clinical improvement and the dog returned to walking, confirming thus the
therapeutic and definitive diagnosis of MG acquired. Then, the recommended outpatient
treatment was equivalent to the administration of pyridostigmine bromide, 2 mg.kg-1, orally,
every eight hours until new recommendations. It is essential to consider MG in differential
diagnosis of canine infectious neuropathies. Once established the correct diagnosis and a
treatment protocol, there will be a positive impact on prognosis.
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INTRODUCAO

Miastenia gravis (MG) €é uma
desordem neuromuscular causada por uma
reducdo no numero de receptores
nicotinicos funcionais de acetilcolina na
membrana  pds-sinaptica da  juncdo
neuromuscular, que resulta numa subita
interrupcdo da comunicacdo natural entre
nervos e musculos (GONZALEZ et al.,
2000; PLATT & OLBY, 2004). A real
incidéncia da afeccdo ndo é reconhecida
em cdes. Nesses animais foram descritas
duas formas de MG, uma congénita e outra
adquirida (KHORZAD et al, 2011,
JERICO et al., 2015). Essa Gltima trata-se
do tipo mais usual, sendo um disturbio
imunomediado em que sdo direcionados
anticorpos contra 0s receptores de

acetilcolina na jungcdo neuromuscular,

enquanto a primeira resulta da deficiéncia
hereditaria de receptores de acetilcolina
nas membranas  pos-sindpticas  da
esquelética  (SHELTON,
2006; ETTINGER E FELDMAN, 2010).

A principal anormalidade clinica na

musculatura

maioria dos animais € uma fadiga ou
fraqueza que se agrava progressivamente
com o0 exercicio, com muitos animais
passando a exibir ataxia antes de se deitar e
recusar-se a movimentacdo. ApoOs breve
descanso, o animal é capaz de levantar e
deambular novamente na maioria dos
casos, exceto nas situacbes de maior
gravidade. O estado mental, as reacdes
posturais e os reflexos estdo normais
(NELSON & COUTO, 2010). A ataxia é
definida como a inabilidade de o paciente

coordenar a cabega, tronco e membros no
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espaco. A paresia generalizada (ou
fraqueza) equivale a uma paralisia
incompleta. Embora correspondam a umas
das principais manifestacdes clinicas da
MG, algumas doencas neuroldgicas
infecciosas podem mimetizar o quadro,
como as meningoencefalites e
poliradiculoneurites protozoérias,
hemoparasitoses e botulismo (LORENZ E
KORNEGAY, 2006; ETTINGER E
FELDMAN, 2010).

A MG no cdo é uma doenca por
vezes despercebida pelo clinico
veterinario, conduzindo a um diagnostico e
tratamento equivocado, e
consequentemente com reflexo negativo
sobre o prognostico. Nesse sentido, o
presente trabalho objetivou descrever um
caso de MG na espécie canina,
explicitando toda conduta adotada para o
diagnodstico e terapia, além de realizar o
discernimento para as principais doencas
infecciosas, de repercussdo neuroldgica,
que possam apresentar sintomatologia
similar.

RELATO DO CASO

Foi atendido um canino, macho,
com oito meses de idade e sem raca
definida. O cdo era autoctone de zona rural

animal, com atualizacdo nos protocolos de

vacinacao, vermifugacao e
ectoparasiticidas.  Havia  contactantes
interespecificos, como animais de

producéo e felinos domésticos.

Possuia historico de leve episddio
de hematoquesia apds ingestdo de produtos
embutidos ndo cozidos, seguido de ataxia,
acometendo principalmente os membros
pélvicos. Houve tratamento prévio com
sulfametoxazol e  trimetoprim, em
associacdo a nimesulida. Ocorreu melhora
parcial do quadro. Todavia, trés dias apos,
0 cdo apresentou fraqueza nos quatro
membros, além de alteracbes de
vocalizacdo. Os  proprietarios  ainda
referiam perda de peso e atrofia da
musculatura esquelética.

No exame fisico, constataram-se
pardmetros vitais normais. O paciente
apresentava ataxia, paresia e atrofia
muscular dos membros, principalmente
pélvicos, com tetraparesia flacida e
ventroflexdo de cabeca. O animal estava
consciente, em decubito lateral, com
movimento de cauda presente (Figura 1).
Foi realizado hemograma completo,
bioquimica sérica (hepética e renal), além
de urinalise. A Unica alteracdo laboratorial
foi constatada no eritrograma, verificando-
se um quadro de anemia normocitica
normocrémica, levando a suspeita clinica
de anemia hemolitica por hemoparasitas.
Realizou-se teste de Coombs direto,
apresentando resultado ndo reagente,
descartando a hipdtese acima citada.
Foram executados testes sorologicos para
deteccdo de toxoplasmose e neosporose e

ambos exibiram-se negativos.
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Em virtude do quadro clinico do
animal e da exclusdo de possiveis
diagndsticos  infecciosos  presuntivos,
estabeleceu-se a suspeita clinica de MG
adquirida. Como forma de obtencdo de
diagnostico conclusivo para tal
enfermidade neuromuscular, realizou-se
(de modo nosocomial) a administracdo de
sulfato de atropina (0,022 mg.kg™, via
subcutanea) e apds 10 minutos, efetuou-se
a infusio endovenosa de 20 pgkg™ de
anticolinesterasico (metilsulfato de
neostigmina). Apos quatro minutos, houve
melhora clinica e o cdo retornou a
deambulacgéo (Figura 2). Nesse sentido, em

by

decorréncia a resposta positiva ao teste

com o anticolinesterasico, foi confirmado o
diagndstico terapéutico e definitivo de MG
adquirida. Realizou-se exame radiogréafico
da cavidade toréacica, com resultados
dentro da normalidade e assim excluindo a
associacdo com megaesofago, pneumonia
por aspiracao ou timoma.
Em seguida, o tratamento
ambulatorial preconizado equivaleu a
administracdo do brometo de
piridostigmina, na dose de 2 mg.kg™, via
oral, a cada oito horas, até novas
recomendagdes. ApoOs a instalacdo do
protocolo, verificou-se evidente remissdo
do quadro clinico, com auséncia das

alteracbes anteriormente observadas. O
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paciente demonstrou uma adequada

recuperagéo.

.

Figura 2 Suéncia de image

ns (A - D) evidenciando o retorno dos movimentos voluntarios

do animal, apds administracdo de metilsulfato de neostigmina.

DISCUSSAO

O desenvolvimento da MG
adquirida em cdes esta relacionado a idade.
A apresentacdo da doenca acontece de
forma bimodal, entre quatro meses e quatro
anos de idade e entre nove a 13 anos, sem
aparente predilecdo de sexo (SHELTON,
2006). Esses dados estariam de acordo com
o relato deste trabalho, visto que o animal
acometido possuia apenas oito meses de
idade, sendo ainda bastante jovem.

Em relacdo a predisposicdo racial,
as ragas reconhecidas com a forma
congénita de MG incluem a Jack Russell

Terrier, Springer Spaniel, Fox Terrier liso

e Gammel Dansk Honsehund (SHELTON,
2002). Os dados diferem do ocorrido na
presente descricdo, uma vez que 0 C&o
acometido ndo revelava padrdo racial
definido.

De acordo com DICKINSON et al. (2005),
caninos acometidos pela MG adquirida
podem refletir fraqueza muscular focal ou
generalizada, embora essa sintomatologia
geralmente piore com a atividade e
melhore com o repouso. A maioria dos
pacientes ndo exibe a apresentacdo classica
de intoleréncia ao exercicio e em vez disso
sO desenvolvem extenuacdo muscular. A

apresentacdo clinica do individuo descrito
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corroborou com os dados da literatura. Em
60% dos casos a apresentacdo clinica da
MG corresponde a fraqueza generalizada
(NELSON & COUTO, 2010).

Na abordagem de um canino com
suspeita de MG, devem ser executadas
radiografias toracicas para detectar a
possivel presenca de megaesdofago e
pneumonia por aspiracdo (observados em
80% das situacdes), além de timoma, pois
a MG pode ocorrer como uma sindrome
paraneoplasica associada a tal neoplasia
mediastinal (TAMS, 2005; MOREIRA et
al., 2006; JERICO et al., 2015). Todavia,
essas anormalidades ndo foram verificadas
no caso em questdo, com ao auxilio da
imaginologia torécica, o que conduziu a
um bom progndstico.

O diagndstico geralmente é baseado
em uma combinacdo de historico, sinais
clinicos e diagnostico por imagem
(Shelton, 2002). O teste mais especifico
para se confirmar a MG adquirida ¢ a
imunoprecipitagdo por radioimunoensaio
para deteccdo de anticorpos circulantes
contra o receptor de acetilcolina (DEWEY,
2005; Moreira et al., 2006). Em animais
cujos resultados do teste sorolégico nédo
estejam disponiveis, o diagndstico pode ser
confirmado por uma resposta positiva a
administracdo de anticolinesterasico, como
0 brometo de neostigmina, nas doses de
0,05mg.kg?  (via
20pg kg™ (via endovenosa) (ANDRADE,

intramuscular)  ou

2008; CUDDON, 2008; NELSON &
COUTO, 2010). Um paciente com MG
devera apresentar melhora 6bvia nos sinais
clinicos 30 a 60 segundos apds a infusdo
do farmaco, cujo efeito se mantém por
cerca de cinco minutos. Em geral, faz-se
um diagndstico empirico com base na
resposta
anticolinesterasico (NELSON & COUTO,

2010). A remissdo das anormalidades

positiva ao agente

fisicas foi observada quase que
imediatamente no cdo em discussdo, apds a
administracdo de tal medicamento,
confirmando a forma adquirida da MG.

H& de ter-se cuidado com a
administragao dos farmacos
anticolinesterasicos, visando evitar
possivel existéncia de uma crise de excesso
colinérgico caracterizada por

despolarizacédo muscular excessiva,
fraqueza, insuficiéncia respiratoria, vomito
e diarreia (NELSON & COUTO, 2010).
Uma forma de prevenir tal crise é fazendo
a administracdo de atropina na dose de
0,05 a 0,2 mg.kg™ (via intramuscular)
antes do teste diagnostico (Andrade, 2008).
Tal recomendacdo foi adotada no presente
estudo.

Segundo SHELTON (2002), o
tratamento em longo prazo para a MG
adquirida consiste na administracdo de
anticolinesterasicos de acdo prolongada,
como o brometo de piridostigmina. Este

protocolo foi devidamente seguido para no
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relato em discussdo. N&o ha evidéncia que
cite resposta positiva do animal a MG
adquirida com o uso de associacdo de
antimicrobiano de sulfametoxazol e
trimetoprim. Este fato foi comprovado no
cdo descrito, ocorrendo recidiva dos sinais
clinicos ap6s o término da administragao
do farmaco citado.

Outras possiveis causas de paralisia
flacida, ataxia e desordens
neuromusculares, (como a acdo de
hemoparasitas, toxoplasmose, neosporose e
botulismo) foram descartadas, em virtude
de o animal em questdo ndo apresentar
evidéncias clinicas ou laboratoriais
compativeis.

Varios agentes parasitarios
sanguineos, oriundos de artrépodes, foram
associados como causadores de anemia
hemolitica  imunomediada em  cées
incluindo Ehrlichia canis, Anaplasma
phagocytophilum, Babesia canis, B.
gibsoni, B. conradae, Bartonella henselae,
B. vinsonii ssp berkhoffi, e Mycoplasma
(KIDD et al., 2014). Além disso, algumas
espécies de  hemoparasitas  podem
ocasionar desordens do sistema nervoso,
como meningite, degeneracdo medular e
neuropatias  periféricias,  ocasionando
ataxia, convulsdes, tremor intencional e
hiperestesia (JADERLUN et al., 2007;
Greene, 2015). No entanto, no canino
estudado excluiu-se a relagdo dos

disturbios neuroldgicos e hematoldgicos

verificados com tais agentes infecciosos
em virtude da auséncia de ixodidiose e do
teste de Coombs ndo reagente.

A toxoplasmose, nos caes, €
reconhecida como uma doenga oportunista
e apresenta como deficiéncias neuroldgicas
mais comuns a ataxia, alteracbes de
comportamento, andar em  circulo,
convulsoes, paralisia, paraplegia, espasmos
e tremores (LANGONI et al., 2012). A
encefalomielite pelo protozoério
Toxoplasma gondii é a mais estudada e
reconhecida e o sistema nervoso central é o
principal orgdo acometido em pacientes
imunocomprometidos (JERICO et al.,
2015). Diante disso e do fato que o animal
apresentou, em seu histérico, contato com
fezes de gatos, tal doenca foi considerada
como possivel diagnostico. Porém, o
exame sorologico solicitado para confirmar
a suspeita apresentou-se negativo. O
mesmo ocorreu para 0 exame sorologico
de neosporose. Em cdes, essa Ultima
enfermidade geralmente apresenta sinais
clinicos similares aos da toxoplasmose,
poréem com predominancia de déficits
neurologicos e anormalidades musculares
(LANGONI et al.,, 2012). O protozoario
Neospora caninum tem um predilecdo
pelas raizes dos nervos espinhais
lombossacrais em cdes jovens, e,
consequentemente promove atrofia
muscular do  membro  pélvico e

desenvolvimento de artrogripose. Os sinais
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clinicos incluem paralisia ascendente dos
membros posteriores, atrofia muscular,
hiperextensdo rigida do membro pélvico,
fraqueza cervical, e disfagia. Em cdes
adultos é caracterizada por um quadro
clinico mais variavel que abrange desde
sinais no sistema nervoso central (malécia
com muito infiltrado inflamat6rio até
lesbes minimas) a  sintomatologia
generalizada como paresia ou paralisia dos
membros pélvicos, inclinacdo da cabeca,
convulsOes, ataxia, disfagia, incontinéncia
urinaria,  convulsdes, entre  outros
(DONAHOE et al., 2015; JERICO et al.,
2015). Também & importante ressaltar que
0s cdes sdo o0s hospedeiros definitivos do
N. caninum e desempenham um papel
crucial na sua transmissdo para outros
animais (LANGONI et al., 2012). Atrelado
a isso, a informacao de que o paciente em
questdo frequentava fazenda e tinha
contato com bovinos, tornou-se
imprescindivel incluir esta doengca como de
diagnosticos diferenciais.

A polirradiculoneurite aguda é a
mais comumente reconhecida neuropatia
periférica em cdes. O T. gondii e o N.
caninum sdo protozoarios que podem
causar inflamacao neuronal, com as raizes
nervosas espinhais gravemente acometidas
(LORENZ & KORNEGAY, 2006). Os
animais frequentemente apresentam uma
tetraparesia ascendente aguda de gravidade

variavel, disfonia, ocasionalmente fraqueza

do nervo facial, e em casos graves,
comprometimento respiratério (HOLT et
al., 2011). Porém, a hiporreflexia
condizente com a polirradiculoneurite ndo
foi observada ao exame neurolégico do
paciente em discussdo, e o0 hemograma
deste também ndo refletiu leucocitose
caracteristica no quadro da enfermidade
citada.

A suspeita de botulismo (causada
pela exotoxina da bactéria anaerdbia
Clostridium botulinuim) foi embasada no
historico de o animal ter ingerido alimento
embutido. Os sinais clinicos de botulismo
podem ser semelhantes aos da
polirradiculoneurite, com tetraparesia ou
tetraplegia

rapidamente  progressiva,

fraqueza facial, disfonia e
comprometimento respiratdrio. No entanto,
quando acometidos pelo botulismo, néo
respondem  positivamente ao  teste
ambulatorial do metilsulfato de
neostigmina (URIARTE et al., 2010).
Logo, o diagndstico terapéutico obtido
para a MG no caso em evidéncia descartou
a possibilidade de tal doenca infecciosa.

O prognostico para animais sem
dilatacdo esofagica € bom com remisséo
espontanea em quase 90% dos casos em
um periodo de seis a sete meses (JERICO
et al., 2015). Tal situacdo foi condizente
com o relato em discussdo, justificando a
evolucdo clinica favordvel do paciente

embora ndo tenha aguardado a
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possiblidade de regressdo da afeccdo, e
assim logo se instituindo a terapia apds a
confirmacéo do diagnostico.
CONCLUSOES

Torna-se fundamental considerar a
MG dentro os diagnosticos diferenciais das
neuropatias infecciosas caninas. Uma vez
estabelecido um correto  diagnostico,
descartando possiveis complicacbes e
instituindo-se um protocolo de tratamento,
haverd um reflexo positivo sobre o
progndstico.
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