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RESUMO

Desde tempos muito antigos, o cavalo é utilizado como ferramenta importante para o crescimento da
humanidade. Nos tempos modernos, o cavalo passou a ser muito utilizado na préatica de esportes
equestres, se tornando um eximio atleta e necessitando cada vez mais de cuidados especiais em
relagdo as suas atividades fisicas especificas. As doencas respiratérias na espécie equina
representam uma importante causa de prejuizo a saude e resultam em grande impacto econémico
em func@o da queda de desempenho ou até mesmo pelo afastamento do animal, muitas vezes
precoce, das atividades esportivas. Além disso, os parametros reprodutivos sdo extremamente
importantes quando se deseja, de modo crescente, aumentar e melhorar caracteristicas genéticas
desejaveis a capacidade atlética da populacdo. Nesse sentido, o estudo do estresse oxidativo vem,
cada vez mais, se aprimorando e trazendo informacdes importantes relacionados aos cuidados que
podem ser tomados frente a esses animais.

PALAVRAS-CHAVE: equino; cavalo; estresse oxidativo; HPIE; reproducéo equina.
1 INTRODUCAO

A populacdo mundial de equideos estd estavel nas Ultimas décadas e é
estimada atualmente em 113.473.522 cabecas, sendo 58.770.171 equinos,
43.496.677 asininos e 11.206.674 muares. A populacdo mundial de equinos esta
distribuida nos continentes da seguinte forma: Africa, com 4.519.216 cab. (7,7%);
Ameérica, com 33.594.119 cab. (57,2%); Asia, com 13.870.140 cab. (23,6%); Europa,
com 6.374.740 cab. (10,8%); e Oceania, com 411.956 cab. (0,7%), sendo evidente a

concentracédo e utilizagdo dos equinos nas Américas (FAO, 2010).
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Sabe-se que o rebanho equino nacional é o quarto maior do mundo, com

aproximadamente 5.600.000 animais, tendo se mantido estavel na ultima década
(IBGE, 2008), e que o complexo do agronegdcio equino no Brasil movimenta cerca
de R$7,5 bilhdes por ano, gerando cerca de 3,2 milhdes de empregos diretos e
indiretos. Dentre as varias atividades ligadas a cadeia do agronegdécio equestre
destaca-se o0 esporte, que movimenta valores da ordem de R$705 milhdes por ano e
conta com a participacdo estimada de 50 mil equinos atletas (LIMA; SHIROTA,;
BARROS, 2006), ressaltando a importancia dos cuidados com esses animais.

O desempenho de um atleta equino é determinado por inimeros e
complexos processos biologicos interdependentes. A compreensdo de como esses
processos funcionam e se relacionam entre si € obrigatéria para que o cavalo seja
efetivamente treinado e manejado durante a sua vida de competidor, sendo também
fundamental para a aplicacao clinica de principios fisioldgicos e patoldgicos béasicos,
garantindo o diagnostico e o tratamento bem-sucedido de doengas relacionadas a
atividade fisica (HINCHCLIFF; GEOR; KANEPS, 2008).

Nessas condicdes, sdo cada vez mais comuns 0s estudos que abordam a
fisiologia do exercicio. Tais pesquisas envolvem equinos de diversas racas e
modalidades atléticas, e levam a uma melhor compreensdo dos eventos que
ocorrem no organismo destes animais, permitindo a detec¢cdo precoce de possiveis
alteracdes clinicas indesejadas (BALARIN et al., 2006; BERGONA et al., 2008;
CAIADO et al., 2011; CAMARA e SILVA; DIAS; SOTO-BLANCO, 2007; DAVIE;
EVANS, 2000; FERRAZ et al., 2009; GOMIDE et al., 2006; GONDIM et al., 2007
KOWAL et al., 2006; MARTINS, 2009; MICHIMA; MIRANDOLA; FERNANDES,
2010; MIRANDA et al.,, 2011; NETO, 2011; NOLETO, 2012; SANTOS, 2006;
THOMASSIAN et al., 2007). Contudo, alguns temas sdo pouco estudados, dentre
eles o0 estresse oxidativo, condicdo altamente pesquisada na medicina humana

esportiva e geriatrica e na reproducédo de outras espécies, como bovinos.
2 OBJETIVOS
O presente trabalho tem como objetivo descrever a importancia do estresse

oxidativo e sua influéncia nas doencgas respiratorias de equinos, bem como nos

aspectos reprodutivos da espécie, utilizando esses conhecimentos adquiridos
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através da compilacdo dos dados e da leitura do trabalho para aperfeicoar a pratica

veterinaria.

3 MATERIAL E METODOS

Foi realizada busca de informacgfes pertinentes ao assunto abordado em
bases de dados online (Scielo, Google académico, Science Direct) artigos e revistas
cientificas. Foram selecionados artigos de revisdo e artigos cientificos de
experimentacdo relacionados ao estresse oxidativo, as doencas respiratorias de
equinos atletas, a fisiologia do exercicio em equinos, e aos aspectos reprodutivos de

equinos relacionados ao estresse oxidativo.

4 O ESTRESSE OXIDATIVO E AS DOENCAS RESPIRATORIAS EM EQUINOS
ATLETAS

A atual utilizacdo dos equinos para o esporte, com exigéncias por niveis
extremos de desempenho atlético, devido principalmente a cultura do esporte
atrelada a valorizagdo econdmica de animais de alto desempenho esportivo, faz com
que esses animais sejam submetidos a exercicios fisicos cada vez mais
intensificados e frequentes, o que pode levar ao desenvolvimento de lesdes
oxidativas, que ocorre quando ha excesso de producdo de radicais livres e/ou
gquando os sistemas antioxidantes celulares se tornam ineficazes no controle e
eliminacdo dessas substancias (SILVEIRA, 2005). Esse desequilibrio entre a
producao de radicais livres e a defesa gerada pelos antioxidantes é conhecido como
estresse oxidativo (URSO; CLARKSON, 2003).

Oxidantes, ou metabdlitos reativos de oxigénio (ROMs) podem ser definidos
como estruturas quimicamente ativas independentes capazes de conter um ou mais
elétrons nado pareados. Os ROMs incluem os “radicais livres”, assim como
compostos reativos sem elétrons ndo pareados em sua outra Orbita. Os radicais
livres sdo moléculas ou fragmentos moleculares contendo um ou mais elétrons nao
pareados em sua Orbita molecular ou atbmica, sendo assim, possuem alta
reatividade quimica, devido ao elétron ndo pareado tentar estabilizar-se pareando a
outro elétron (HALLIWELL; GUTTERIDGE, 1999). O grupo de radicais livres inclui
espécies como o oxido nitrico (NO), superéxido (O,) e radical hidroxila (HO). Ja os
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oxidantes nédo radicais (sem elétrons ndo pareados) incluem o peroxinitrito (ONOO),
o peroxido de hidrogénio (H,O,) e o acido hipocloroso (HOCI) (KIRSCHVINK et al.,

2008). O acumulo de ROMs pode levar a lesbes substanciais nos tecidos. Os

principais alvos dos ROMs incluem lipidios, proteinas, DNA e outras macromoléculas
(SORDILLO; STACEY, 2009). Os radicais livres de oxigénio levam a uma perda da
integridade da membrana e de func¢des celulares pela peroxidagdo de lipideos,
seguido de uma inativacdo de enzimas e disturbios no equilibrio hidroeletrolitico,
ativando varios processos degradativos na célula (ARABADJIS et al., 1993).

Como uma defesa do organismo contra 0s oxidantes existem o0s
antioxidantes, que podem atuar (1) prevenindo a producao e ROMs, (2) inativando
os oxidantes e/ou (3) sendo capazes de limitar os efeitos deletérios dos oxidantes
nos tecidos, permitindo a reparacdo dos danos. Fazem papel antioxidante algumas
enzimas, como a superoxido dismutase (SOD), a catalase (CAT) e a glutationa
peroxidase (GPx), estando relacionados as suas atividades enzimaticas alguns
elementos como selénio, zinco, cobre e manganés. No entanto, sdo pequenas
moléculas enddégenas que desempenham o maior papel antioxidante, dentre elas: a-
tocopherol (vitamina E), B-caroteno (vitamina A), flavonodides, ubiquinol (Coenzima
Q10), bilirubina, melatonina, glutationa, acido Urico, acido ascoérbico (vitamina C),
proteoglicanos e &cido hialurénico (KIRSCHVINK et al., 2008).

Desde o inicio das pesquisas com “radicais livres”, em 1954, a compreensao
do papel dos oxidantes e antioxidantes em condi¢@es fisioldgicas e patoldgicas tem
crescido continuamente (KIRSCHVINK et al., 2008), definindo o desequilibrio entre
0s oxidantes e antioxidantes, em favor dos oxidantes como estresse oxidativo (SIES,
1991). Com o amplo crescimento na area, 0s estudos procuram agora compreender
como alguns processos oxidantes ou antioxidantes poderiam ser utilizados como
futuros alvos terapéuticos (RAHMAN et al., 2006). Interessantemente, uma parte
importante das pesquisas feitas com animais a campo € desenvolvida com equinos,
relacionadas principalmente a fisiologia do exercicio (KIRSCHVINK et al., 2008).

O aumento do oxigénio utilizado no exercicio leva a producdo proporcional
de radicais livres. Acredita-se que estes sdo alguns dos principais causadores de
rigidez pos-exercicio e fadiga muscular, através de varios mecanismos deletérios,
que incluem a peroxidacao dos lipidios das membranas. Acredita-se que a producao

7

de espécies reativas de oxigénio € o mecanismo responsavel por uma série de
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alteracdes bioquimicas e fisiologicas que ocorrem durante o exercicio (PICCIONE et

al., 2007). A injaria celular gerada pela presenca dos radicais livres € normalmente
minimizada pela acdo de uma complexa cascata de varredores de radicais livres e
antioxidantes, incluindo vitamina E, a enzima selénio-dependente e glutationa
peroxidase (HINCHCKIFF et al., 2008).

Em cavalos puros, de corrida, a atividade fisica d& origem a um desbalanco
na producdo de ERO e agentes antioxidantes, levando ao EO. Este estresse pode
produzir danos severos em diversas moléculas e criar alteragcbes metabdlicas que
afetam a performance atlética do animal (PICCIONE et al., 2007; KINNUNEN et al.,
2005).

O trato respiratorio € o maior alvo de lesfes oxidativas e o estresse oxidativo
pulmonar parece ter um papel muito importante na patogenia das doencas
respiratorias, além de estar relacionado também a diminuicdo da performance em
animais atletas (PO et al., 2013). As doencas respiratérias na espécie equina
representam uma importante causa de prejuizo a saude e resultam em grande
impacto econémico em funcdo da queda de desempenho ou até mesmo pelo
afastamento do animal, muitas vezes precoce, das atividades esportivas (LESSA et
al., 2011).

Dentre as doencas respiratorias que podem afetar equinos atletas, a HPIE é
uma das mais comuns, principalmente em animais que sdo submetidos a exercicios
de alta intensidade, como corrida, polo e modalidades “western” (trés tambores, laco
em dupla, team penning, laco de bezerro, etc). Apesar disso, a HPIE tem sido
identificada também, porém em menor importancia, em animais que competem em
modalidades de intensidade baixa e moderada, como salto e enduro. Por exemplo,
cerca de 100% de equinos PSI (Puro Sangue Inglés), em treinamento para corrida,
possuem evidéncia de sangue nas vias respiratoria inferiores, o que pode ser
interpretado como sinal de HPIE, enquanto que, em equinos de enduro, menos de
1% dos animais possuiram evidéncias de HPIE, indicando que a ocorréncia de HPIE
nesses animais €, provavelmente, baixa (SULLIVAN; HINCHCLIFF, 2015).

Além de variar com o tipo de exercicio realizado, a ocorréncia de HPIE pode
estar relacionada também ao critério usado para definir HPIE (ocorréncia de
epistaxis, endoscopia, citologia), a populacdo de animais examinados e a frequéncia
da realizagao dos exames (SULLIVAN; HINCHCLIFF, 2015).
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Varios métodos para o diagndstico de HPIE tém sido sugeridos. Inicialmente,

a presenca de sangue em uma ou em ambas as narinas era necessaria para
diagnosticar a HPIE (BIRKS et al., 2003).

Atualmente, apds o advento dos endoscopios flexiveis, a visualizacédo direta
das vias aéreas superiores e da traquéia via endoscopia €, rotineiramente, usada
para confirmar a HPIE (MARTIN et al., 1999). Através da utlizacdo de
tragueobroncoscopia, realizada até duas horas ap0s a corrida, aproximadamente 43-
75% dos equinos apresentaram algum grau de sangramento na traquéia, com
apenas um exame. Com a repeticdo dos exames, a incidéncia de EIPH aumentou
para 85% (ERICKSON et al., 1995; PASCOE, 1996). Além disso, para complementar
o diagndstico, alguns sistemas de escore tem sidos desenvolvidos para estimar a
severidade da hemorragia através da endoscopia (TAKAHASHI et al.,, 2001), no
entanto nenhum estudo demonstrou alguma correlacdo entre o escore visual e a real
severidade da HPIE (BIRKS et al., 2003).

O lavado broncoalveolar (LBA) € o método de eleicdo para a colheita de
material para a avaliacdo citolégica e molecular do trato respiratorio inferior, sendo
sensivel para o diagnostico de doengas inflamatérias nédo infecciosas das vias
aéreas posteriores dos equinos. Desta forma, além da endoscopia, o LBA também
pode ser util para o diagnéstico de HPIE (COUETIL et al., 2001; LESSA et al., 2007).

A HPIE ocorre como resultado do rompimento de capilares pulmonares em
exercicios de alta intensidade (BIRKS et al., 2003). Alta presséo endotelial no capilar
contribui para o rompimento, uma condi¢do gerada pela combinacgéo de alta pressao
arterial e alta presséo pleural negativa, durante a inspiragdo (WEST, 2000). Apesar
disso, HPIE também pode ocorrer, como ja foi dito, em equinos praticantes de
modalidades equestres de moderada e baixa intensidade, sugerindo que outros
fatores podem estar envolvidos na patogenia da doenca (VICCINO, 2007), como por
exemplo, citocinas pré-inflamatérias (WEST; MATHIEU-COSTELLO, 1999) e
oxidantes (MILLS; HIGGINS, 1997).

A HPIE ainda é considerada um desafio, ja que, mesmo em face do volume
de pesquisas sobre isso, parece que ainda ndo ha uma compreensdo exata dos
mecanismos que levam a afeccdo (MARLIN, 2015). Além disso, sdo necessarios
mais estudos relacionados ao papel do estresse oxidativo na HPIE (MICHELOTO et
al., 2010).
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Com o aumento do interesse no papel do estresse oxidativo na medicina

equina tem aumentado também a necessidade de se desenvolver métodos praticos
para quantificar os marcadores de estresse oxidativo. Os métodos disponiveis
envolvem a avaliacdo direta ou indireta da concentracdo de oxidantes e
antioxidantes e, devido a natureza altamente reativa desses compostos,
equipamentos especificos geralmente sdo necesséarios. Recentemente, estudos tém
mostrado que o aparelho FRAS4 (free radical analytical system, H&D s.r.l., Parma,
Itadlia), um espectofotbmetro especialmente desenvolvido para avaliar o estresse
oxidativo, através da mensuracdo de ROMs e BAP, oferece um rapido, simples,
preciso e confidvel método para avaliacdo do estresse oxidativo em equinos (CELI et
al., 2010).

5 ESPECIES REATIVAS DE OXIGENIO (ROS) E O SISTEMA REPRODUTIVO

Espécies reativas de oxigénio (ROS) sdo moléculas hiper-reativas oriundas
da fosforilacdo oxidativa mitocondrial, em que elétrons sao transferidos por meio das
enzimas da cadeia respiratoria e se ligam ao oxigénio molecular. Normalmente, ROS
sdo importantes na sinalizacdo e funcéo celular (PEREIRA et al., 2015), além da
implicacdo no crescimento fetal, com replicacéo, diferenciacdo e maturacdo de
células e orgaos.

Gonzalez-Fernandez et al. (2005) citam que, a respeito do sistema
reprodutivo, em adequadas concentracbes, ROS sdo importantes mediadores na
sinalizacdo hormonal, estereogénese ovariana, ovulacéo, formagédo do corpo luteo,
lutedlise e funcéo celular germinativa.

Todavia, em excesso, podem causar dano celular e impacto negativo na
funcdo tecidual devido a peroxidacao lipidica, alteracdes morfolégicas da estrutura
proteica e oxidacdo do DNA (PEREIRA et al., 2015).Quando ha producao elevada
de ROS ou o organismo tem dificuldades para sua eliminacdo, como nos casos de
baixa imunidade, ocorre o estresse oxidativo, o que pode afetar significativamente a
integridade anatdmica e funcional do sistema reprodutor (RIZZO et al., 2012).

Os problemas podem ocorrer desde o processo de maturacao do odécito até
a gestacado, e nos machos os disturbios podem ocorrer durante as varias etapas da
espermatogénese. O estresse oxidativo também pode influenciar a eficiéncia da

producdo in vitro de embrides. Consequéncias desse estresse podem provocar
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alteracdes negativas nos processos de maturacdo e fecundagédo dos odcitos, bem

como de cultivo dos provaveis embrides (ANDRADE et al., 2010).

Myatt (2010) relata que, durante a prenhez, o crescimento fetal €
estritamente associado com o aumento do metabolismo da placenta e da mae, o
que, em regra, facilita o desenvolvimento do estresse oxidativo. Nesta condi¢éo, o
aumento de ROS ocorre associado com o desenvolvimento de peroxidagéo lipidica.
Alimentacdo em excesso também pode ocasionar aumento das espécies reativas de
oxigénio, 0 que pode ser problematico na etapa final da gestacdo, quando a
demanda metabdlica € maxima (PEUGNET et al., 2016).

Potros tém maior risco com o aumento de ROS ao nascimento e Sao
bastante suscetiveis a danos oxidativos, pois 0 ambiente extrauterino € mais rico em
oxigénio que o ambiente intrauterino. O potencial biolégico antioxidante na égua é
maior que no sangue arterial umbilical e que no potro (SGORBINI et al., 2015).
Ademais, a placenta possui um papel primordial em prevenir a passagem de
agentes oxidantes da égua para o potro no momento do parto.

A atividade imune e metabdlica € aumentada substancialmente durante a
fase de estro, ou seja, no periodo pré ovulatorio, principalmente devido ao processo
inflamatoério agudo decorrente da ovulacdo (RIZZO et al., 2009), assim como nos
periodos de alta atividade fisica em equinos, prenhez e lactacdo, condicdo esta que
pode, também, gerar a producdo de ROS, podendo ser prejudicial para os eventos

fisiol6gicos reprodutivos.

6 CONSIDERACOES FINAIS

Desde o surgimento da fisiologia do exercicio equina, em 1980, grandes
avancos foram feitos quanto a compreensdo de como 0s equinos respondem ao
exercicio. Esse conhecimento tem contribuido para a ciéncia e para o bem estar dos
animais. No entanto, depois de quase 40 anos, a area ainda possui algumas
perguntas nao respondidas. A HPIE ainda é considerada um desafio, ja que, mesmo
em face do volume de pesquisas sobre isso, parece que ainda ndo ha uma
compreensao exata dos mecanismos que levam a afeccdo. Além disso, séo
necessarios mais estudos relacionados ao papel do estresse oxidativo na HPIE.

Em relagéo a reproducgéo desses animais, principalmente os equinos atletas

de alta performance, com caracteristicas genéticas altamente desejaveis, o potencial
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reprodutivo dos animais é diretamente influenciado pelos danos causados pelo

estresse oxidativo. Os resultados obtidos dos beneficios proporcionados pelos
antioxidantes sobre a viabilidade do sémen fresco ou congelado, bem como sobre 0
desenvolvimento oocitario e embrionario, sdo de extrema importancia para o

sucesso reprodutivo.
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