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ZANI, Carolina Camargo. Avaliacdo post mortem dos discos intervertebrais protrusos e
medula espinhal de cées neurologicamente normais. 2016. 61f. Dissertacdo (Mestrado em
Ciéncia Animal) — Universidade Estadual de Londrina, Londrina, 2016.

RESUMO

A degeneracdo do disco intervertebral Hansen tipo Il € um processo comum em cées durante
o envelhecimento, mas a correlacdo entre degeneracdo do disco, compressdao da medula
espinhal e sinais clinicos ainda ndo € clara. O objetivo do presente estudo foi determinar a
presenca da degeneracdo do disco tipo Il com compressdo extra-dural da medula espinhal e
raizes nervosas em trinta cdes (24 cées nao condrodistréficos e seis condrodistréficos) sem
alteracdes neuroldgicas, com idade superior a sete anos (mediana de 10 anos), peso médio de
12,9 kg (entre seis e 36kg). Apos ocorréncia do 6bito ou eutanasia, foi realizado o acesso a
coluna vertebral por meio da laminectomia dorsal para identificar os discos protrusos, que
foram removidos junto com o0s segmentos de medula espinhal e/ou cauda equina
correspondentes, para posterior classificacdo. Doze cdes (40%) apresentaram protrusdo de
disco, e destes, sete (58%) apresentavam mais de um disco protruso (méximo de cinco
discos). Cinco cdes (83%) eram de racas condrodistroficas e sete cdes (29%) de racas ndo
condrodistréficas. O local que apresentou maior frequéncia de protrusdo foi o espaco
intervertebral entre L4-L5 (seis discos), seguido da regido L6-L7 (trés discos) e C6-C7 (trés
discos). Na avaliacdo histopatoldgica do disco foram apenas identificados os graus leves (I e
I1) de degeneracdo. As medulas espinhais e cauda equina apresentaram normalidade em 92%
dos segmentos avaliados. Conclui-se que nas condi¢bes do presente estudo, ocorreu
compressdo do tecido nervoso por degeneracdo do disco tipo Il em 40% dos cédes idosos
avaliados, sem que houvesse sinais neurol6gicos.

Palavras-chave: Degeneracdo do disco intervertebral. Histopatologia. Cées.



ZANI, Carolina Camargo. Post mortem evaluation of intervertebral disc protrusion and
spinal cord in neurologically normal dogs. 2016. 61 p. Dissertation (Master’s Degree in
Animal Science) — Universidade Estadual de Londrina, Londrina, 2016.

ABSTRACT

Hansen type 11 interverbral disc degeneration is a common process in dogs that increases with
age, but the link among disc degeneration, spinal cord compression and clinical signs remains
unclear. The objective of the present study was to determine the presence of type Il disc
degeneration in extra-dural spinal cord and cauda equina compression in 30 dogs (24
nonchondrodystrophic dogs and 6 chondrodystrophic dogs) without neurological signs, aged
more than 7 years old (median age of 10), a median body weight of 12,9kg (range 6 to 36kQ).
Immediately after euthanasia, all spines were access by dorsal laminectomy to verify all the
sites of degenerated disc with protrusion, as well as the segment of the spinal cord and cauda
equina corresponding and they were classified. Twelve dogs (40%) showed disc protrusion,
and of these, seven (58%) had more than one protruding disc (maximum of 5 discs). Five
dogs (83%) were chondrodistrophic races and seven dogs (29%) of non chondrodistrophic
breed. The site that showed the highest frequency of the protrusion was intervertebral space
between L4-L5 (six discs), followed by the L6-L7 region (three discs) and C6-C7 (three
discs). In histopathologic evaluation were identified only grades | and Il of disc degeneration.
The spinal cords and cauda equina were histologicaly normal in 92% of evaluated segments.
In conclusion, under the conditions of the present study, the compression of the nerve tissue
by type Il disc degeneration was present in 40% of older dogs, without neurological disorders.

Keywords: Intervertebral disc degeneration. Histopathology. Dogs.
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1 INTRODUCAO

Os discos intervertebrais (DIV) sdo estruturas de conteudo gelatinoso com a
funcdo principal de conectar as vértebras, fornecer flexibilidade a coluna vertebral, absorver e
distribuir impactos durante a movimentacdo (LORENZ et al., 2011). E composto por duas
principais estruturas, o anel fibroso (AF) e o nucleo pulposo (NP). Estéo localizados entre 0s
corpos Vertebrais de todas as vértebras, com excecdo apenas de C1-C2 (atlas e axis) e das
vértebras sacrais (BRAY; BURBRIDGE, 1998a; DA COSTA, 2001; SHARP; WHEELER,
2005a).

A degeneracdo do disco intervertebral pode ocorrer por meio de dois
processos: a metaplasia fibroide e a metaplasia condroide (HANSEN, 1952). A metaplasia
condroide ocorre principalmente em cées condrodistroficos entre 3 e 6 anos, esta relacionada
a degeneracdo do NP, e pode culminar na doenca do disco (DDIV) tipo | ou Hansen tipo I,
guando ha compressdo da medula espinhal por extrusdo do NP em direcdo ao canal vertebral
de forma aguda. O diagnoéstico e tratamento desta doenca estdo amplamente descritos em
literatura (DE LAHUNTA,; GLASS, 2009).

A metaplasia fibroide (ou fibrosa) € um processo degenerativo relacionado ao
envelhecimento, que ocorre independentemente de raca, sendo mais documentado em cées
ndo condrodistroficos, de grande porte e idosos, a partir de sete anos de idade. Caracteriza-se
por desidratacdo e substituicdo do NP por fibrocartilagem, com degeneracdo concomitante do
AF (DE LAHUNTA; GLASS, 2009; BRISSON, 2010). Este processo degenerativo pode
levar ao abaulamento ou protrusdo dorsal do NP dentro do AF enfraquecido, seguido ou nédo
da doenca do disco tipo Il ou Hansen tipo Il (SMOLDERS et al., 2013). A protrusdo parcial
pode causar trauma medular compressivo repetitivo, e sinais clinicos lentamente progressivos,
que dura semanas a meses (MACIAS et al., 2002; GAITERO; ANOR, 2008; OLBY;
JEFFERY, 2012). Os animais com sinais clinicos leves podem apresentam dor a palpacao da
coluna, postura cifética e o reflexo cutaneo do tronco diminuido caudalmente ao ponto de
lesdo (BRAUND, 1993; TOOMBS; WATERS, 2007). A DDIV tipo Il também pode compor
algumas sindromes neurologicas como a espondilomielopatia cervical caudal (DA COSTA,
2010) e a sindrome da cauda equina (MEIJ; BERGKNUT, 2010). Os déficits neuroldgicos
decorrentes da DDIV tipo Il dependem do local da lesdo ao longo da medula espinhal ou
cauda equina, entretanto a plegia com perda da sensibilidade superficial e profunda é rara
(JEFFERY et al., 2013). A medula espinhal e cauda equina possuem mecanismos

compensatérios as lesbes compressivas crénicas, mas que quando superados, ocorre hipdxia
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local, desmielinizacdo, degeneragdo axonal, malacia e edema axonal (TOOMBS; WATERS,
2007).

Muitas doencas vertebrais e medulares podem causar sinais clinicos similares
a DDIV tipo Il, sendo os principais diferenciais as neoplasias vertebrais e medulares,
discoespondilite, diverticulo subaracndideo, mielopatia degenerativa e meningomielites
(SHARP; WHEELER, 2005b; DE LAHUNTA; GLASS, 2009). Também ¢é frequente que
estes pacientes apresentem afeccfes ortopédicas concomitantemente, como displasia
coxofemoral e ruptura do ligamento cruzado cranial (JEFFERY, 1995).

O diagndstico da DDIV tipo Il é realizado com base na resenha, histérico,
sinais clinicos e resultado dos exames complementares (BRISSON, 2010). A anélise do
liquido cerebroespinhal (LCE) auxilia no diagnostico ou exclusdo de meningomielites
infecciosas e inflamatérias (DE LAHUNTA; GLASS, 2009).

A mielografia é considerada um bom meio de diagndstico por imagem na
DDIV tipo 1l em cées, observando-se desvio focal da coluna de contraste, em dire¢éo dorsal
ou dorsolateral, podendo haver lateralizacdo do desvio na projecdo ventrodorsal (MACIAS et
al, 2002). Em 47% dos cées de racas grandes com herniacao do tipo Il foram observadas na
mielografia vérias protrusdes simultaneas (HASHIMOTO et al., 1990; BRISSON, 2010),
dificultando o diagndstico e a escolha do tratamento, pois ndo se sabe o real significado destas
multiplas protrusdes. A mielotomografia e a ressonancia magnética sdo os meios diagnésticos
bastante acurados para localizacdo da lesdo, sendo a RM excelente para avaliacdo
concomitante do parénguima medular (DEWEY; DA COSTA, 2015).

A DDIV tipo Il pode ser tratada de forma clinica ou cirdrgica, dependendo
dos sinais clinicos, grau de urgéncia e a condicao financeira do proprietario (COATES, 2000).
O tratamento para esta doenca crénica é questionavel, assim como o significado clinico das
protrusdes em cdes, havendo muitas controvérsias na literatura veterinaria (MACIAS et al.,
2002).

O tratamento clinico se baseia no uso de corticoide em dose antiinflamatoria,
analgésicos, relaxantes musculares associados a restricdo da locomocédo (confinamento) por
guatro a seis semanas, sendo essa conduta indicada no primeiro episddio de dor e paresia leve
(COATES, 2000). O tratamento cirurgico se baseia no uso de técnicas descompressivas como
hemilaminectomia, pediculectomia, laminectomia ou corpectomia, associadas as técnicas
preventivas como a fenestracéo dos discos intervertebrais (SHARP; WHEELER, 2005a). Em
um estudo, ndo houve diferenga entre o tratamento medicamentoso ou cirirgico em cées com
DDIV tipo Il (MACIAS et al., 2002; DOWNES et al., 2009), e em muitos relatos houve piora
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pos operatoria imediata do quadro neurolégico (GAITERO; ANOR, 2009; FERRAND et al.,
2015), e muitos animais ndo se recuperam, ou a melhora foi lentamente progressiva e com
déficits neuroldgicos persistentes, sendo portanto, questionavel o verdadeiro significado das
protrusdes (MCKEE et al, 1990, DOWNES et al., 2009). Assim, mais estudos precisam ser
realizados em cdes apresentando protrusdes discais a fim de compreender melhor esta afeccéo

e com isso, posteriormente determinar a melhor forma de abordagem terapéutica.



© 00 N o o1 b~ W

10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22
23

16

2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Anatomia da Medula Espinhal

A medula espinhal é dividida em segmentos, sendo oito cervicais, treze
torécicos, sete lombares e aproximadamente cinco caudais (DE LAHUNTA; GLASS &
KENT, 2015a) (Figura 1). Com excecdo do primeiro e do segundo segmentos medulares, e de
alguns segmentos da juncdo toracolombar, a maioria dos segmentos da medula espinhal sdo
posicionados cranialmente no canal vertebral em relacdo as vértebras de mesmo nimero
(DEWEY, 2015).

Na regido cervical caudal, entre a quinta e sétima veértebras cervicais, a
medula espinhal torna-se larga, sendo denominada intumescéncia cervical. Isso ocorre pel
presenca de um maior nimero de corpos celulares, que dao origem aos nervos responsaveis
pela inervacdo do membro torécico. Outro alargamento da medula espinhal ocorre na regido
lombar média, devido a origem da inervacdo dos membros pélvicos. A intumescéncia lombar
se inicia no quarto segmento lombar e termina préximo ao espaco intervertebral entre a sexta
e a sétima vértebra lombar (Figura 1) (DE LAHUNTA; GLASS & KENT, 2015a).

A extremidade final do parénquima da medula espinal é conhecido como
cone medular. A medula espinal termina nos filamentos terminais, um corddo estreito de
meninges, que pode incluir uma longa extensdo do tubo neural e canal central, com funcédo de
fixar o cone medular as vértebras caudais. A cauda equina inclui o cone medular em conjunto
com as raizes lombares, sacrais e caudais adjacentes que se estendem caudalmente no canal
vertebral (Figura 1) (DE LAHUNTA; GLASS & KENT, 2015a).
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Figura 1. Esquema representativo dos segmentos medulares e suas localizagdes relativas ao
nivel vertebral em cdo nas regides cervical, toracica, lombar ( DEWEY; DA COSTA, 2015).

As radiculas dorsais e ventrais deixam cada segmento da medula espinhal de
cada lado e combinadas formam as raizes dorsais e ventrais, respectivamente (Figura 2). Essas
raizes se agrupam para formar o nervo do segmento espinhal no nivel do forame intervertebral
(DE LAHUNTA; GLASS & KENT, 2015a).
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Raiz dorsal

Ganglio
espinhal
Raiz ventral

Ganglio do tronco
simpatico

Figura 2. Esquema representativo dos nervos espinhais (DE LAHUNTA; GLASS & KENT,
2015).

Em cédes de porte médio e grande a medula espinhal termina sobre as
vértebras L6-L7, e em cdes de pequeno porte esta relacdo é deslocado caudalmente pelo
menos meio segmento vertebral. Em aproximadamente dois tercos dos cdes 0s segmentos
sacrais da medula espinhal (S1-S3) estdo presentes sobre a quinta vértebra lombar (L5),
assim, lesOes vertebrais caudais a L5, geralmente irdo lesionar a inervagédo da cauda equina ou
0s nervos espinhais (DEWEY, 2015).

A substancia branca da medula espinhal é conceitualmente dividida em
funiculo dorsal, lateral e ventral (Figura 3) (DEWEY, 2015).
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Funiculo dorsal

Funiculo
lateral

Figura 2. Esquema representativo da medula espinhal e as divisdes em funiculo dorsal, lateral
e ventral (DEWEY; DA COSTA, 2015).

Os axonios ou tratos descendentes de neurénios motores superiores (NMS)
se originam do encéfalo e percorrem através da medula espinhal para realizar sinapse com 0s
neurdnios motores inferiores (NMI) na substancia cinzenta da medula espinhal. O trato de
NMI mantem a facilitacdo para os musculos flexores e inibem os extensores. Sdo localizados
no funiculo lateral da medula espinhal (trato corticoespinhal, rubroespinhal, reticuloespinhal).
Os facilitadores para extensdo do membro e inibidores da flexao estdo localizados no funiculo
ventral (trato pontinho reticuloespinhal, vestibuloespinhal). Os tratos ascendentes sensoriais
para a propriocepcdo (trato espinocerebelar, espinomedular, fasciculo cuneiforme, gracil) e
nocicep¢ao (trato espinotalamico, trato espinocervicotalamico) séo localizados principalmente
no funiculo dorsal e lateral (DEWEY, 2015) (Figura 4).
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Trato Sensorial Trato Motor

Fasciculo Gracil

Fasciculo Cuneiforme
Corticoespinhal

Espinocerebelar Lateral
Espinocerebelar
Dorsal Rubroespinhal
Espinocerebelar
Ventral Reticuloespinhal
- Bulb
Espinotalamico .
Reticuloespinhal
Pontino

Vestibuloespinhal

Figura 3. Esquema representativo dos importantes tratos medulares: ascendentes/sensorial
(vermelho) e descendente/motor (azul) (DEWEY; DA COSTA, 2015).

A acdo do NMS sobre o NMI (por exemplo leséo no NMS) resulta
geralmente em facilitacdo do mdsculo inibitorio (desinibi¢éo), principalmente nos musculos
extensores (DEWEY, 2015). O resultado é paresia com atividade reflexa normal ou
aumentada e aumento dos tonus extensores. Ocasionalmente, 0 paciente encontra-se com
diminuigdo do ténus muscular (hipotonia) e os reflexos intactos, isto representa um disturbio
grande relativo a facilitacdo das vias no NMS versos via inibitoria (DEWEY, 2015). A
atividade reflexa esta a principio normal, se ndo hiperativa porque o arco reflexo ndo esta
afetado pela lesdo de NMS (DEWEY, 2015).

Embora exista NMI ao longo da medula espinhal, os NMI de importancia
clinica sdo aqueles localizados na intumescéncia cervical (segmento C6-T2) e lombosacral
(L4-S3) da medula espinhal. Danos a estes segmentos irdo causar paresia ou plegia de NMl,
caracterizada por diminuigdo ou auséncia dos reflexos e diminuicdo do tbnus em associacdo
ao grupo muscular (DEWEY, 2015).

As vias sensoriais sdo ascendentes da medula espinhal para o encéfalo
através do funiculo dorsal e lateral. A propriocepcdo consciente estd representada no cértex
cerebral contralateral e a propriocep¢do ndo consciente (trato espinocerebelar) é
principalmente ipsilateral. A sensacdo dolorosa apresenta-se de forma bilateral (DEWEY,
2015).
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A sensacdo de dor € uma via pelo qual ocorre reconhecimento cerebral
cortical e a resposta ao estimulo doloroso. O paciente deve mostrar alguma resposta
comportamental, como vocalizacao, latir, para que a percep¢do de dor para ser julgada como

intacta, e ndo ser confundida com o reflexo de retirada (DEWEY, 2015).

2.2 ANATOMIA DO DISCO INTERVERTEBRAL

O disco intervertebral (DIV) é uma estrutura de contetudo gelatinoso presente
entre 0s corpos vertebrais, exceto C1 e C2 e a veértebra sacral, ocupando 17% do comprimento
da coluna vertebral em cées e que permite movimentagdo multiplanar (COATES, 2000).

O DIV saudavel de céo € formado por trés estruturas principais, compostas
pelo nucleo pulposo (NP), anel fibroso (AF) e as placas vertebrais terminais cartilaginosas
(PT) que se fixam aos corpos vertebrais (Figura 5) (COATES, 2000; BERGKNUT et al,
2013a; JEFFERY et al., 2013).

O nucleo pulposo (NP) é um remanescente embrioldgico da notocorda
(COATES, 2000). Sua estrutura mucoide e translucida é altamente hidratada, sendo
organizada em redes fibrilares, localizadas discretamente de forma excéntrica no DIV
(HUKINS, 1988; JOHNSON et al., 2010; BERGKNUT et al, 2013a). Em todas as ragas, 0 NP
tem uma forma similar nos filhotes, entretanto, nas racas condrodistréficas nos primeiros 9
meses de vida, a massa de células da notocorda do NP torna-se lobulada, sendo que algumas
sofrem necrose. A degeneracgdo celular continua ocorrendo até as células remanescentes serem
substituidas por uma rede de colageno em animais acima de sete anos de idade (COATES,
2000; BERGKNUT et al, 2013a). Em cées nao condrodistréficos, o NP gelatinoso persiste em
aproximadamente 75% até os 4 anos de idade, mas em menos de 19% dos cées acima de 7
anos de idade (COATES, 2000).

O AF envolve a estrutura do NP e é formado por fibras colagenas
distribuidas em camadas ou lamelas, que s@o mais espessas e numerosas ventralmente. A
espessura do AF ventral e dorsal varia em proporgcdo nas diferentes regides da coluna
vertebral (HANSEN, 1952): o raio de espessura do anel ventral e dorsal em cées é 2,3:1 na
regido cervical, 2,8:1 na regido toracica e 2:1 na regido lombar. A forca ténsil do AF é
determinada pelo arranjo helicoidal das fibras colagenas, sendo maior nas camadas externas.
As fibras anulares externas séo ancoradas na cartilagem hialina das placas vertebrais terminais

e protegidas pelo ligamento longitudinal dorsal e ventral. As camadas lamelares internas do
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AF sdo envoltas pelo NP. Em cdes existe a zona de transi¢cdo (ZN), uma camada celular fina
transicional entre o AF interno e o NP externo (BUTLER, 1989; COATES, 2000).

———— — ——

Figura 5. Aspecto macroscdpico do disco intervertebral em corte sagital mediano. Observar a
diferenca na espessura do anel fibroso (AF) dorsal ao nucleo pulposo (NP) menor do que o
AF ventral. PT= placa vertebral terminal (BERGKNUT et al., 2013a).

As estruturas que auxiliam no suporte do DIV incluem o ligamento
longitudinal dorsal e ventral, o ligamento intercapital (conjugal) e as PT (COATES, 2000).

O ligamento longitudinal dorsal se fixa nos corpos vertebrais, abaixo da
medula espinhal e dorsalmente a cada DIV. O ligamento longitudinal ventral fixa-se
ventralmente aos corpos vertebrais e discos intervertebrais, sendo mais desenvolvido a partir
da regido toracica média até caudal (Figura 6). A cabeca de cada costela fixa-se na vértebra
adjacente e ao disco interposto por meio do ligamento intercapital, que geralmente esta
ausente na primeira, décima primeira, décima segunda e décima terceira costelas e algumas
vezes na décima costela (COATES, 2000).
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Figura 6. Esquema representativo das estruturas anatomicas relacionadas ao disco
intervertebral na regido toracolombar (modificado DEWEY; DA COSTA, 2015).

As PT sdo camadas finas de cartilagem hialina que cobrem o corpo vertebral
epifisario na porgdo cranial e caudal de cada DIV (HUKINS, 1988; COATES, 2000). As
fibras do interior do AF sdo fortemente conectadas com as PT, enquanto que as fibras
externas do AF formam conexdes com a epifise do corpo vertebral (HANSEN, 1952;
HUKINS,1988).

O fornecimento de sangue para as camadas externas do AF é limitado, e ndo
existe suprimento direto de sangue para as camadas internas do AF ou para o NP. No entanto,
ramos das artérias vertebrais epifisarias ddo origem a uma rede vascular densa adjacente as
PT (CROCK; GOLDWASSER, 1984).

A inervacdo do DIV é escassa, sendo que sé foram encontradas terminacdes
nervosas nas lamelas externas do AF, sendo ausente no interior AF, ZT e NP (HANSEN,
1952; FORSYTHE; GHOSHAL, 1984, BERGKNUT et al., 2013), entretanto, o ligamento
longitudinal dorsal é densamente inervado (HANSEN, 1952; FORSYTHE; GHOSHAL,
1984, BERGKNUT et al., 2013a).
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O NP e AF associados aos ligamentos entre as vértebras permitem
movimentacdo limitada em qualquer plano, e elasticidade para resistir as forcas de
compressdo dirigidas ao longo do eixo da coluna vertebral que sdo gerados pelos musculos
abdominais e peso da cabeca (JEFFERY et al., 2013).

2.3 NUTRICAO DO DISCO INTERVERTEBRAL

A nutricdo do DIV é realizada por duas principais vias, compostas pela
periferia do AF e parte central das PT (MAROUDAS, 1988; COATES, 2000). Para os
pequenos solutos, as duas vias sdo igualmente importantes, e para cations, a via das PT séo
mais eficazes. A permeabilidade das PT é maior na regido do nucleo e menor na porcao
externa do AF. O transporte de &gua e solutos dependentes de difusdo passiva, e o fluxo de
fluido s&o guiados por varias propriedades dos tecidos. As glicosaminoglicanas (GAG)
promovem uma rede de carga negativa que determinam a concentracdo de solutos iénicos. O
transporte de solutos grandes como a albumina, enzimas e hormonios € influenciado por
mecanismo de bombeamento, e a taxa de fluxo para dentro da matriz do disco €é regulada pelo
coeficiente de permeabilidade hidraulica, coeficiente de difusdo e tamanho dos poros criados
pelos canais das GAG na matriz extracelular (MAROUDAS, 1988). Holm et al. (1981)
observaram o consumo de oxigénio e producdo de &cido latico em diferentes regides do DIV
de cdes e demonstraram gque o metabolismo do disco € principalmente anaerébico, mesmo em
altas taxas de tensdo de oxigénio. Quando o nivel de oxigénio decresce, a producdo de acido
latico aumenta, o que diminui o pH e ativa enzimas degradadoras de matriz. J& o exercicio
influencia a capacidade aerdbia do meio intradiscal, e cdes que se exercitam tem um aumento
no metabolismo aerdbio das camadas externas dos AF e da porcao interna do NP (HOLM et
al. 1981).

2.4 HISTOLOGIA DO DISCO INTERVERTEBRAL

No DIV saudéavel, as células da notocorda sdo as principais componentes do
NP (HANSEN, 1952; BRAUND et al, 1975; BUTLER, 1989); sdo células grandes
caracterizadas por possuirem vesiculas citoplasmaticas, sendo que o conteudo e a funcdo
ainda séo questionaveis (HANSEN, 1952; HUNTER et al., 2003, HUNTER et al., 2004), mas
hd indicacbes de que estas vesiculas sejam organelas Unicas, que possuem funcao

osmorregulatéria do NP (HUNTER et al., 2007). A célula da notocorda tem poucas
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mitocdndrias e com isso acredita-se que apresente um metabolismo anaerdbico (Hunter et al.,
2003). Elas sdo encontradas agrupadas (HUNTER et al., 2003) e produzem uma matriz
basofilica amorfa rica em proteoglicanas e colageno tipo Il (Figura 7) (HANSEN, 1952;
BUTLER, 1989; HUNTER et al., 2003; CAPPELLO et al., 2006).

. Y > e
0 v £ 200 um

Figura 7. Fotomicrografia do nacleo pulposo de cdo normal. Presenca de células da notocorda
(BERGKNUT et al., 2013b).

A ZT contém células condrocitos-like embutidas em uma matriz fibrosa
acidofilica (HANSEN, 1952; BRAUND et al., 1975), distinta da matriz circundante de células
da notocorda (BUTLER, 1989). Microscopicamente, as lamelas do AF podem ser observadas
como camadas fibrocartilaginosas separadas, compostas por feixes fibrosos eosinofilicos
dispostos em paralelo (Figura 8A) (HANSEN, 1952; BRAUND et al., 1975; BUTLER, 1988).
A populacdo de células se alteram de fibrécitos-like nas camadas externas do AF para uma
populagdo mista de fibrdcitos e condracitos-like nas camadas internas (Figura 8B) (HANSEN,
1952; BRAUND et al., 1975; BUTLER, 1989; BERGKNUT et al., 2013b).
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Figura 8. Fotomicrografia do anel fibroso de um cdo normal. A. Notar os feixes fibrosos em
paralelo. B. Morfologia normal de fibroblastos do anel fibroso em cdo (BERGKNUT et al.,
2013b).

As PT consistem em camadas de matriz orientadas em sentido cranio-caudal
e células condrdcitos-like (Figura 9) (INOUE, 1981), com 3 a 8 camadas celulares de
espessura (média de 5) e compreendem 6% (3-11%) da largura total (distancia intervertebral)
do DIV de cédes (BERGKNUT et al., 2012).

Figura 9. Fotomicrografia da placa terminal de cdo normal. Estrutura homogénea, fina e
regular (BERGKNUT et al., 2013b).

2.5 DEGENERACAO DO DISCO INTERVERTEBRAL

Os primeiros estudos sobre degeneracdo do DIV em cdes foram realizados
por Hansen (1952) que descreveu dois tipos de degeneracdo do disco intervertebral, um que
ocorre em cdes condrodistréficos e outro que ocorre em cdes ndo condrodistroficos (BRAY E
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BURBIDGE, 1998b). A partir deste estudo, inumeras pesquisas foram realizadas, entretanto o
foco sempre foi o tratamento da doenca degenerativa do DIV em cdes e ndo seus aspectos
clinicos (BERGKNUT et al, 2013b).

2.5.1 Degeneragéo do Tipo | ou Metaplasia Condroide

As ragas condrodistréficas sdo caracterizadas por apresentarem ossificacdo
endocondral alterada, principalmente dos 0ssos longos, apresentando 0s membros
desproporcionalmente curtos (HANSEN, 1952; BRAUND et al, 1975). Racas
condrodistroficas populares incluem Dachshund, Basset Hound, Bulldog Francés e Inglés, Shi
Tzu, Schnauzer miniatura, Pequinés, Beagle, Lhasa Apso, Bichon Frise, Cavalier King
Charles Spaniel, Welsh Corgi e o Cocker Spaniel (HANSEN, 1952; BRAUND et al., 1975;
BRISSON, 2010; BERGKNUT et al, 2012.). Nessas racas 0s discos intervertebrais sofrem um
processo degenerativo do tipo metaplasia condroide (Figura 10) caracterizado por perda de
glicosaminoglicanas especificas do ndcleo pulposo (NP), aumento do teor de colageno e
reducdo no teor de agua, podendo resultar em perda das propriedades hidroelasticas e da
capacidade de resistir a pressdo. Caes condrodistroficos tém 75 a 90% do seu NP gelatinoso

transformado em cartilagem hialina com um ano de idade (BRISSON, 2010).

Figura 10. Fotografia da seccdo sagital média do disco intervertebral de um céo
condrodistréfico de 2 anos de idade. Observa-se mineralizagdo do nucleo pulposo (seta)
(SMOLDERS et al., 2013).
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2.5.2 Degeneragéo do Tipo Il ou Metaplasia Fibroide

A degeneracdo do disco intervertebral do tipo metaplasia fibroide (Figura
11) € um processo relacionado com a idade que ocorre independentemente de raca, mas esta
documentado mais comumente em cées ndo condrodistroficos a partir de sete anos de idade.
Caracteriza-se por desidratagdo do NP, com degeneracdo concomitante do anel fibroso e
substituicdo do ndcleo por fibrocartilagem (DE LAHUNTA; GLASS & KENT, 2015b;
BRISSON, 2010). Pode ocorrer em qualquer disco intervertebral ao longo da coluna vertebral.
Na metaplasia fibrosa o disco contém niveis elevados de glicosaminoglicanos e contetdo
mais baixo de colageno, comparativamente aos discos condrodistréficos. Este processo se
desenvolve mais tardiamente, em torno de seis a oito anos de idade, e acomete principalmente
a coluna cervical ou lombossacral caudal, embora a coluna toracolombar também possa ser
acometida (HANSEN, 1952; CUDIA; DUVAL, 1997; MACIAS et al., 2002; BRISSON,
2010; MEIJ; BERGKNUT, 2010). As racas nao condrodistréficas frequentemente acometidas
incluem o Pastor Aleméo, Dobermann, Rottweiler, Labrador Retriever, Dalmata, assim como
cdes sem raca definida (BRISSON, 2010). Ao contrario da metaplasia condroide, a
degeneracdo fibroide afeta apenas um pequeno nimero de discos e a mineralizacdo nao é
frequente. Um total de 40 a 60% dos cées com sete anos de idade ou mais velhos apresentam
evidéncia bioguimica de degeneracao do NP (BRISSON, 2010).

E=3

Figura 11. Fotografia do disco intervertebral de cdo apresentando processo degenerativo do
tipo fibroide (BERGKNUT et al., 2013a).

N
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2.6 ASPECTOS MACROSCOPICOS DA DEGENERAGAO DO DISCO INTERVERTEBRAL

Thompson et al. (1990) descreveram uma classificacdo macroscopica, considerada
como padrdo-ouro, para a degeneracdo do DIV em seres humanos, e este sistema de
classificacdo foi adaptado e validado para uso em cdes nos processos degenerativos (Figura
12) do envelhecimento (BERGKNUT et al., 2011).

Figura 12. Fotografia médio-sagital de vértebras em que notam-se os discos intervertebrais
caninos, em escala macroscopica, em diferentes estagios de degeneracdo entre | (DIV
saudavel, extrema esquerda) a V (degeneracdo grave, extrema direita) (BERGKNUT et al.,
2011).

De acordo com este esquema, 0 processo gradual de degeneracdo do DIV pode ser

dividido em cinco etapas, variando a partir do DIV saudavel (grau 1) a um DIV gravemente

degenerado (grau V) (Tabela 1).

Tabela 1. Classificagdo da degeneragdo do DIV de cées de acordo com avaliacédo
macroscopica de Bergknut et al. (2011).

Grau | Nacleo Pulposo Anel Fibroso Placas vertebrais | Corpos
terminais Vertebrais
I Nucleo abaulado Lamelas fibrosas Espessura uniforme | Margens
discretas arredondadas
1 Tecido branco na Material de mucina | Espessura irregular | Margens
periferia entre as lamelas pontiagudas
11 Tecido fibroso Infiltracdo extensa | Defeitos focais na | Ostedfitos
consolidado de mucina; perda de | cartilagem jovens nas
demarcacéo anulo- margens
nuclear
v Fendas horizontais Ruptura focal Fibrocartilagem se | Osteofitos
paralelas a placa estende a partirdo | <2mm
vertebral terminal 0SS0 subcondral
\ Fendas se estendem Esclerose difusa Ostedfitos>
através do nucleo e anel 2mm




© 00 N oo o b~ W N e

NN N N N NN P P P P P FP R PR
o 01 A W N P O © 00N O 0ol M W N L O

N
~

30

Este sistema de classificacdo ndo inclui hérnia e prolapso do DIV, que séo
considerados consequéncias do processo degenerativo (HANSEN, 1952). A degeneragéo
comumente comeca no NP mucoide, que muda de coloracdo de cinzento translicido para
branco-cinza, amarelado ou marrom, ndo translicido. Essas mudangas sdo acompanhadas por
formagéo de fendas e, finalmente colapso do NP. Como o NP degenera, a estrutura lamelar do
AF torna-se desorganizada. As zonas de transicdo tornam-se irregulares, sendo dificil
distinguir o AF do NP (HANSEN, 1952; BRAUND et al., 1975; GHOSH et al., 1975;
CAPPELLO et al., 2006). As placas terminais cartilaginosas tornam-se espessas, com formato
irregular e podem sofrer fissuras, e desenvolver neoformacdo dssea nas margens periféricas
dos corpos vertebrais, resultando em osteo6fitos e espondilose ventral (THOMPSON et al.,
1990). A degeneracdo progressiva leva as placas terminais e 0sso subcondrais a apresentarem-
se irregulares. Como a degeneracdo prossegue, o espaco do DIV torna-se menor ou pode
desaparecer completamente em casos extremos, com abaulamento do AF degenerado ou
mesmo ruptura do AF e herniagdo do NP (BERGKNUT et al., 2011).

2.7 HISTOPATOLOGIA DA DEGENERACAO DO DISCO INTERVERTEBRAL

As alteracdes histopatoldgicas que ocorrem durante a degeneracdo do DIV
em cées foram descritas primeiramente por Hansen (1952), e outros estudos desde entdo
também relataram estas alteracdes (BRAUND et al., 1975; GHOSH et al., 1975; HUNTER et
al., 2004; JOHNSON et al., 2010; BERGKNUT et al., 2011; BERGKNUT et al., 2012;
BERGKNUT et al., 2013b). Recentemente Bergnut et al. (2013b) desenvolveram um esquema
de classificacdo histopatolégica do DIV levando em consideracdo ndo s6 o AF, NP e PTs
como também alteracGes na matriz extracelular, neoformacdo Ossea e esclerose do 0sso
subcondral (Tabela 2).



31

Tabela 2. Sistema de Bergknut et al. (2013b) para classificacdo histoldgica da degeneracdo do
disco intervertebral de c&es.

PONTOS

MORFOLOGIA ANEL FIBROSO

0
1

2

Bem organizado, metade em formato de anel, lamelas tipo colagenas

Discreta desorganizacdo; algumas perdas da metade da forma estrutural de anel, a
maioria das camadas lamelares ainda distinguiveis (<25%)

Moderadamente desorganizado; AF parcialmente rompido, perda da metade da forma
de estrutura de anel (25-75%)

AF completamente rompido; forma de anel das lamelas colagenas pouco ou nédo
distinguivel (>75%)

METAPLASIA CONDROIDE

w N O

Nenhuma morfologia de condrécitos, apenas fibroblastos fusiformes

Suave proliferacdo de condrdcito (limitado ao interior, a maioria das camadas do AF)
Moderada proliferacdo de condrdcitos (células condrdides em cima & metade do AF)
Marcada proliferacdo de condrécitos (células condrdides em cima a camada exterior
do AF)

FORMACAO DE FENDA

A wWwNDPEFE O

Ausente

Raramente presente

Apresenta valores intermediarios
Abundantemente presente
Defeitos no tecido

PROLIFERACAO DE CONDROCITOS DE NUCLEO PULPOSO

SO0, WNEFE O

Auséncia de proliferacao

Aumento da densidade de condrdcitos-like

Ligagdo de dois condrécitos

Clones de tamanho pequeno (varios grupos de condrdcitos em conjunto, 2-7 células)
Clones de tamanho moderado (> 8 células)

Clones gigantes (> 15 células)

Cicatriz / defeitos de tecidos

PRESENCA DE CELULAS DA NOTOCORDA NO NUCLEO PULPOSO

= O

Presente em abundéncia (> 50%)
Presente (1-50%)
Ausente

COLORAGCAO DA MATRIZ DO NUCLEO PULPOSO COM COLORAGAO
PICROSIRIUS ALCIAN AZUL / VERMELHO

N~ O

Coloracéo azul predominante
Mistura de coloracdo azul e vermelho
Coloracao vermelha predominante

MORFOLOGIA DA PLACA TERMINAL

w N - O

Espessura regular; estrutura homogénea

Espessura ligeiramente irregular

Espessura moderadamente irregular

Espessura gravemente irregular com a interrupcao da placa terminal

NEOFORMAGCAO OSSEA

w N O

Ausente

Neoformacdo 6ssea minima

Quantidades moderadas de neoformacdo 6ssea

Neoformacdo 6ssea abundante; tendéncia/completa ponte dssea

ESCLEROSE OSSEA SUBCONDRAL

wWwnN - O

Auséncia de esclerose (<2x A espessura do cortex dorsal vertebral)
Ligeira esclerose (2-4x a espessura do cortex dorsal vertebral)
Esclerose moderada (> 4x a espessura do cortex dorsal vertebral)
Irregularidades graves do o0sso subcondral
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A fase precoce de degeneracdo celular é caracterizada pelas mudancas
dentro do NP. Os grandes grupos de células da notocorda sofrem processo de degeneragéo,
resultando em grupos de células da notocorda menores ou Unicas (HANSEN, 1952;
BERGKNUT et al., 2013b). Em esséncia, as células da notocorda sdo substituidas por células
condrocitos-like e matriz extracelular, que se assemelham a cartilagem hialina e consistem em
grande parte de fibras colagenas desorganizadas. Todo este processo € referido como
condrificacdo (HANSEN, 1952; BRAUND et al., 1975; GHOSH et al., 1975; HUNTER et al.,
2004; CAPPELLO et al.,, 2006). A degeneracdo da matriz extracelular do NP pode ser
observada com a presenca de fissuras e fendas, resultado de alteragdes bioquimicas da matriz.
Histologicamente, a degeneracdo do AF é caracterizada pela desorganizacdo das fibras
lamelares e o crescimento das células condrocitos-like para dentro da ZN (HANSEN, 1952;
BERGKNUT et al., 2013b). As ligacGes das fibras anulares, que impedem movimento lamelar
do AF, sdo mais numerosas nos DIV degenerados (PUUSTJARVI et al., 1993). A
incapacidade de movimentagdo normal do AF combinado com a degeneracdo do NP pode
resultar em ruptura ou abaulamento do AF, e consequente em hérnia do DIV (HANSEN,
1952; SMOLDERS et al., 2012a; SMOLDERS et al., 2012b; SMOLDERS et al., 2013). As
PT tornam-se mais espessas nos primeiros estagios da degeneracdo, e em fases posteriores
tornam-se cada vez mais irregulares. As brechas ocorrem geralmente nas partes centrais das
PTs e podem dar origem a um "Schmorl’s Node" (Figura 13), que € hérnia do NP dentro do
corpo vertebral (SCHMORL, 1926).

Figura 13. Radiografia lateral da coluna vertebral evidenciando estrutura radiolucente
sugestiva de “Schmorl's node” (setas) entre os corpos vertebrais L2-L3 (COATES, 2000).
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2.8 EFEITOS BIOMECANICOS DA DEGENERACAO DO DISCO INTERVERTEBRAL

A incapacidade do DIV degenerado de realizar suas funcbes fisiologicas
interfere com a agdo normal da coluna vertebral, de forma a influenciar outros componentes,
tais como ligamentos, articulacbes e corpos vertebrais (ADAMS; ROUGHLEY, 2006).
Portanto, deficits na qualidade e integridade biomecénica do DIV causada por degeneracdo do
disco pode levar a insuficiéncia estrutural da unidade funcional da coluna vertebral e,
finalmente, & compressdo da medula espinhal (ADAMS; ROUGHLEY, 2006).

O teor diminuido de proteoglicanos no NP leva a desidratagdo e a perda no
tamanho e pressao intradiscal do NP. Por conseguinte, o AF assume a funcdo de suportar a
carga compressiva que geralmente era realizada pelo NP hidratado (MCNALLY; ADAMS,
1992), resultando, no aumento do tamanho do AF (MCNALLY; ADAMS, 1992; JOHNSON
et al., 2010) que se torna mais rigido e mais fraco, levando a falha estrutural, o que o impede
de resistir as forcas de tracdo. As alteracdes degenerativas finais provocam aumento do DIV
guando submetido a carga fisiolégica (ADAMS; ROUGHLEY, 2006), e a falha estrutural do
AF pode resultar em defeitos ou fissuras anulares (ADAMS; ROUGHLEY, 2006), através do
qual o material degenerado do NP pode ser expulso (HANSEN, 1952; ADAMS;
ROUGHLEY, 2006). Como o AF é 2 a 3 vezes mais fino dorsal do que ventralmente, a falha
estrutural e a hérnia do DIV geralmente ocorrem dorsalmente (COATES, 2000).

Por outro lado, as fissuras do AF podem ocorrer independentemente da
degeneragdo do NP e pode resultar em aumento do estresse sobre o NP (ADAMS;
ROUGHLEY, 2006). Além da falha estrutural do NP e AF com deslocamento de disco
subsequente, a degeneracdo do NP e AF resulta em distribuicdo desigual de cargas sobre as
PT, tornando-as mais susceptiveis a danos. A degeneracdo do DIV pode, portanto, resultar em
fissuras nas PTs com extrusdo do NP degenerado (GRANT et al., 2002). A diminuicdo da
funcdo do DIV leva ao aumento da carga nas facetas articulares podendo gerar alteragdes
osteoartriticas (KAHMANN et al., 1990). Os padrdes de carga alterada também afetam as
vertebras adjacentes, levando a remodelacdo, esclerose e espondilose dos corpos vertebrais
(KELLER et al., 1989).

Nas fases inicias da degeneracéo, a funcéo estabilizante do DIV em relacédo
a biomecénica (flexdo/extensdo, flexdo lateral, rotacdo axial) é perdida, acompanhada por um
aumento na mobilidade no segmento espinhal afetado. No entanto, na fase final de

degeneracgdo, a frouxiddo diminui e a coluna “reestabiliza” como resultado da formacdo de
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osteofitos/espondilose e colapso do espago intervertebral (FUJIWARA et al.,, 2000;
SMOLDERS et al., 2012b).

2.9 DOENCA DO DIscO INTERVERTEBRAL

Embora o processo degenerativo possa afetar a biomecanica da coluna
vertebral, isto teria pouca importancia clinica se ndo fosse o fato de que as alteracfes no
formato do disco intervertebral com frequéncia promovam lesdo a medula espinhal e aos
nervos associados (BERGKNUT et al, 2013b; JEFFERY et al, 2013).

O termo herniagdo do disco intervertebral pode ser usado para definir
mecanismos pelo qual a degeneracdo do disco causa dor e déficits neuroldgicos, e é definido
como um deslocamento localizado do disco intervertebral em torno de sua estrutura
tridimensional (JEFFERY et al., 2013).

Hansen em 1952 descreveu as herniagcbes do disco intervertebral,
diferenciando o processo que ocorre nos caes condrodistroficos do processo que ocorre nos
cdes ndo condrodistréficos, classificando a doenca do disco respectivamente como tipo 1 ou II.
Entretanto, a presente revisdo sera dada maior énfase para doenca do disco tipo Il devido ao
desafio na correlacdo diagnostica, sinais clinicos e sucesso do tratamento, e ao fato da DDIV
tipo | ser amplamente estudada.

2.9.1 Doenca do Disco Intervertebral tipo 11 ou Hansen tipo Il (Protruséo)

A DDIV Hansen tipo Il é classicamente descrita em cdes nao
condrodistréficos, idosos e com apresentacdo lentamente progressiva, com hernia¢do do DIV
pequena e localizada, geralmente com perfil regular e muitas vezes simétrico (BRAY;
BURBIDGE, 1998b).

O AF é o foco do processo degenerativo, embora o conteddo de colageno do
NP aumente. Com o tempo e a pressao mecanica exercida pelo NP, esse processo
degenerativo causa espessamento do AF, especialmente na regido dorsal. Isso leva 0 AF a
projetar-se para dentro do canal vertebral (Figura 14), onde pode comprimir a medula
espinhal ou raizes nervosas (BRAY; BURBIDGE, 1998b).
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Figura 14. Representacdo esquematica da protrusdo do disco em cdes. Observar o
abaulamento do anel fibroso em direcéo ao canal vertebral (DEWEY; DA COSTA, 2015).

2.10  SINAIS CLiNICOS DECORRENTES DA DEGENERACAO DO DISCO INTERVERTEBRAL
Tipo 11

Embora o processo de degeneracdo do disco seja extremamente comum,
especialmente em cdes condrodistroficos, muitos desses cées ndo apresentam sinais clinicos
(JEFFERY et al., 2013), que quando ocorrem, podem resultar de dois principais processos: 0
estiramento das fibras do anel dorsal ou ligamento longitudinal dorsal e impacto (concussao
ou compressdo) do disco degenerado nas estruturas neurais, que pode causar dor e disfunc¢des
neuroldgicas variadas (BRAUND, 1993; HOERLEIN, 1978; SHORES, 1992; COATES,
2000; JEFFERY et al., 2013).

Na degeneracéo do tipo Il, a protruséo do AF se desenvolve usualmente em
um periodo de meses a anos e causa compressao lentamente progressiva da medula espinhal e
raizes nervosas (JEFFERY et al., 2013). No entanto, por causa do movimento dos segmentos
vertebrais, os sinais clinicos também podem ser acompanhados por compressao dinamica,
cuja gravidade varia de acordo com a posicao das veértebras (JEFFERY et al., 2013).

Os sinais clinicos associados a compressdo cronica classicamente se
apresentam com uma doenca insidiosa de progressao lenta. Os proprietarios relatam perda da
funcdo locomotora e hiperestesia ocorrendo em um periodo de semanas a meses, com
momentos de piora aguda do quadro (JEFFERY et al., 2013; DEWEY; DA COSTA, 2015).
No entanto, a plegia com perda da sensibilidade superficial e profunda é rara (JEFFERY et

al., 2013). Isto porque, as alteracBes patologicas de compressdao cronica da medula espinhal
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ficam confinadas & substancia branca e devido as lesfes especificas nos tratos motores, a
ocorréncia de paresia € comum e a perda sensorial € rara (TOOMBS; WATERS, 2007). Em
geral, trés apresentacdes associadas com degeneracdo do DIV sintomatica podem ser
identificadas: dor aguda e cronica, ataxia e paresia (FLUCKINGER et al., 2006; JEFFERY et
al., 2013). A localizacdo neuroanatbmica € determinada por meio do exame neuroldgico
minucioso (DEWEY; DA COSTA, 2015).

As variaveis que determinam o grau de severidade da lesdo neuroldgica
dependerdo da intensidade e duracdo da forca aplicada a medula espinhal e a razdo entre o
didmetro da medula espinhal e o canal vertebral (JEFFERY et al., 2013).

Embora a degeneracdo do DIV possa ocorrer em toda a coluna vertebral, os
sinais clinicos ocorrem em locais mais limitados. As doencas do DIV tipo Il sdo mais comuns
na regido cervical caudal e juncdo toracolombar e entre as vértebras L7-S1 (DA COSTA et
al., 2012; DOWNES et al., 2009; LANZ; ROSSMEISL, 2012). A regido toracolombar pode
ser suscetivel porque se encontra na transicdo da regido lombar musculosa e, portanto,
relativamente rigida e a caixa toracica rigida (HANSEN, 1952). Ha também mudancas na
orientacdo das articulacdes sinoviais das facetas dentro desta area (BREIT, 2002). A
predisposicdo da regido cervical caudal a DDIV tipo Il foi atribuida ao aumento da forga de
rotacdo que podem ser aplicadas a esses DIVs devido a orientagdo das facetas articulares
(BREIT et al., 2004). A regido lombosacral pode ser susceptivel, porque é o foco da forca
locomotora transferidas da pelve para coluna vertebral, e ha também incidéncia elevada de
deformidades congénitas neste espaco intervertebral, associadas com lesGes sintomaticas
(FLUCKINGER et al., 2006; JEFFERY et al., 2013).

2.11 DIAGNOSTICOS DIFERENCIAIS DA DOENCA DO DISCO INTERVERTEBRAL TIPO |l

EM CAES

A DDIV tipo Il ainda ndo esta bem caracterizada, e existem muitos animais
sem sinais neuroldgicos que apresentam alteragfes compressivas nos exames de imagem,
assim deve-se correlacionar o exame clinico, neuroldgico e resultado de outros exames
laboratoriais antes de concluir que a DDIV tipo Il seja realmente a causa das alteragdes
neurologicas do paciente (DA COSTA, 2010; DA COSTA; SAMII, 2010). Além disso,
mesmo que haja compressao medular devido a protrusdo do disco visibilizada nos exames de
imagem, é necessario descartar outras doencas medulares concomitantes (DE LAHUNTA,;
GLASS & KENT, 2015b).
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Em cées que apresentam DDIV tipo Il com ataxia e paresia, 0s principais
diagndsticos diferenciais sdo neoplasias, anomalias vertebrais, mielopatia degenerativa,
hemivértebras e diverticulo aracnoide (DE LAHUNTA; GLASS & KENT, 2015b).

A mielopatia degenerativa (MD) é uma doenca neurodegenerativa que
comumente afeta cdes da raga Pastor Alem&o, mas também é relatada em outras racas (DE
LAHUNTA,; GLASS, 2009; JONES et al., 2005). Os sinais clinicos de MD sao progressivos e
incluem ataxia dos membros pélvicos, paraparesia e atrofia dos membros pélvicos,
semelhantes a DDIV Hansen tipo Il, entretanto ndo existe tratamento e muitos pacientes sdo
eutanasiados em média um ano apds o diagndstico (JONES et al., 2005). Em oito cées
apresentando sinais sugestivos de MD que foram submetidos a mielotomografia, 65,6% dos
espacos intervertebrais avaliados apresentavam protrusdo dos disco, sendo um achado
incidental (JONES et al., 2005).

Em cdes idosos com sinais aparentes de dor na coluna vertebral, existem
outros diagnosticos diferenciais importantes, como doencgas abdominais e varias doengas
inflamatdrias, infecciosas ou neoplasicas (JEFFERY et al., 2013).

N&o é incomum que cdes com DDIV tipo Il apresentem concomitantemente
afeccGes ortopédicas e neuromusculares tais como: ostecondrite dissecante, displasia
coxofemoral, ruptura de ligamento cruzado cranial, juncionopatias, lesdo de neurdnio motor
inferior, ruptura do tenddo calcaneo, lesdes do musculo iliopsoas e neoplasia de esqueleto
axial, além de alteracGes sistémicas como hipoadrenocorticismo e cardiomiopatia (JEFFERY
etal., 2013).

2.12 DIAGNOSTICO DA DOENCA DO DIsco INTERVERTEBRAL T1PO Il EM CAES

O diagndstico é realizado com base na resenha, historia, sinais clinicos e
resultado dos exames complementares (BRISSON, 2010). Recomenda-se a realizacdo dos
seguintes exames para descartar outras doencas vertebromedulares: hemograma, bioquimica
sérica completa, urinalise, reacdo em cadeia da polimerase (PCR) para agentes infecciosos do
sangue, liquido cerebroespinhal (LCE) e radiografias toracicas (para descartar metastase ou
megaesdfago entre outras) (DE LAHUNTA,; GLASS, 2009). A anéalise do LCE auxilia no
diagnostico ou exclusdo de meningomielites infecciosas e inflamatorias (DE LAHUNTA,
GLASS & KENT, 2015b).

Na radiografia simples podem ser observadas alteragbes como lise da placa

vertebral terminal, espondilose deformante e diminuicdo do espago intervertebral, mas essas
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alteracbes também podem estar presentes sem que haja DDIV tipo Il (BRISSON, 2010;
MACIAS et al.,, 2002). Entretanto, deve ser realizada para excluir discoespondilite e
neoplasias vertebrais que causam lise dssea e que podem inicialmente causar alguns sinais
clinicos similares a DDIV tipo 1l (COATES, 2004). A espondilose deformante é um achado
comum nas radiografias simples da coluna vertebral toracolombar e lombosacra de cdes
idosos de racas grandes, mas ndo estd associada com compressdo medular (THOMAS;
FINGEROTH, 2015). Entretanto, a degeneracdo do disco esta associada ao aumento da
prevaléncia de espondilose deformante e potencial para desenvolvimento de DDIV tipo Il
(THOMAS; FINGEROTH, 2015).

Para que a compressdo medular por DDIV tipo Il seja diagnosticada,
necessita-se de outros exames, como a mielografia, mielotomografia ou ressonancia
magnética (RM) (DA COSTA; SAMII, 2010).

A mielografia é considerada um bom meio diagnéstico da DDIV em cées,
observando-se compressdo extradural da medula espinhal, acompanhada do deslocamento
medular e estreitamento do espaco subaracnoide nas projecGes laterolaterais e/ou
ventrodorsais, sendo que existe diferenca entre a DDIV tipo | e a tipo Il (BAHR ARIAS;
MARINHO, 2015; MACIAS et al., 2002). Na DDIV tipo I, a precisdo diagndstica da
mielografia é mais acurada, determinando o lado correto em 89 a 100% dos cées, dependendo
do grau de lesdo medular. Se houver muito edema, a progressao da coluna de contraste pode
ficar prejudicada devido ao adelgacamento difuso e além dos limites do disco afetado (BAHR
ARIAS; MARINHO, 2015; MACIAS et al.,, 2002). Ja na DDIV tipo Il as alteracdes
observadas séo desvio focal e leve adelgagamento da coluna de contraste, em dire¢do dorsal
ou dorsolateral, podendo haver lateralizacdo do desvio na projecdo ventrodorsal (MACIAS et
al., 2002; SCHMIED et al., 2011). Em um estudo, a lateralizacdo da compressdo medular na
DDIV tipo Il foi observada em apenas 55% dos caes, necessitando das projecGes obliquas
para o diagnostico, e em 47% dos cdes de racas grandes apresentaram Varias protrusoes
simultaneas (MACIAS et al., 2002), dificultando o diagndstico e a escolha do tratamento, pois
ndo se sabe o real significado destas multiplas protrusdes.

O exame de TC é uma modalidade de imagem acurada no diagnéstico
da extrusdo do disco (GAVIN; LEVINE, 2015), entretanto, a acuracia no diagnéstico desse
exame para a DDIV tipo Il é desconhecida, mas possivelmente seja menor do que na DDIV
tipo | (DEWEY; DA COSTA, 2015; DA COSTA; SAMII, 2010). Pode-se observar no exame
de TC diminuicdo do espago intervertebral e uma massa discretamente hiperatenuante

decorrente do aspecto dorsal do disco afetado estendendo-se para o canal vertebral ventral ou
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ventrolateral (WISNER; ZWINGENBERGER, 2015). Entretanto, a auséncia destes achados
na TC simples nédo exclui a presenca da protrusdo do disco (DEWEY; DA COSTA, 2015; DA
COSTA; SAMII, 2010). A realizacdo da mielotomografia auxilia no diagnostico da
compressdo medular de origem extradural, inclusive facilitando a identificacdo de
lateralizacio da compressdo (GAITERO; ANOR, 2009).

A RM € um excelente meio diagnostico para a identificacdo da degeneragdo
do disco e diferenciacdo entre DDIV tipo I e Il, permitindo ainda a identificacdo de alteracdes
no parénquima medular e espaco epidural (BRISSON, 2010; DA COSTA; SAMII, 2010). O
diagndstico diferencial com outras doencas neoplésicas, inflamatérias e vasculares, que
podem mimetizar a DDIV, também ¢ facilitado com o uso da RM. A degeneracdo do disco
intervertebral é caracterizada por diminuicdo da intensidade do sinal em T2 na regido do NP
em relacdo ao AF. Na DDIV do tipo Il as alteracGes encontradas podem ser: varios discos
simultaneamente com degeneracdo, principalmente na regido toracolombar, presenca de
esclerose vertebral e espondilose, espessamento do anelfibroso dorsal, elevacdo da medula
espinhal, deslocada pelo anel protruso, associadas ou nao a alteracdes no parénquima da
medula espinhal. Na regido cervical pode ocorrer concomitantemente compressdo dorsal
quando ha espondilomielopatia cervical caudal (DA COSTA; SAMII, 2010).

2.12 TRATAMENTO E PROGNOSTICO DA DOENCA DO DISCO INTERVERTEBRAL T1PO 11

O tratamento para a doenca do disco tipo Il é muito controverso (DA
COSTA etal., 2010; MACIAS et al, 2010; JEFFERY et al., 2013), pois, acredita-se que exista
uma tendéncia de recuperacdo espontanea da funcdo apds lesbes leves ao tecido nervoso, e,
portanto, a intervencdo cirdrgica ndo seria necessaria. A outra dificuldade é a variabilidade de
sinais clinicos presentes nesta doenca, saber se 0s sinais sdo ou néo recidivantes (MACIAS et
al, 2010; JEFFERY et al., 2013), e se as alteracdes diagnosticadas pelos exames de imagem
sdo realmente responsaveis pelo quadro clinico (DA COSTA, 2010).

A decis@o do melhor tratamento para DDIV tipo Il toracolombar deve ser
baseada individualmente, apOs verificar as expectativas do proprietario em relacdo a
qualidade de vida do cdo (JEFERRY et al, 2013). Em cées de ragas grandes, especialmente
Pastor Alemé&o, é importante também considerar a possibilidade da presenca concomitante de
mielopatia degenerativa (DE LAHUNTA,; GLASS; KENT, 2015b)

O principal medicamento indicado para o tratamento da compressao cronica

sdo os corticosteroides, utilizados em dosagens anti-inflamatorias, o que diminui a
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permeabilidade vascular e, por conseguinte, o acimulo de fluido de edema dentro do tecido
comprimido, aliviando assim os sinais clinicos associados a compressdo (KOEHLER, 1995;
JEFFERY et al.,, 2013). No entanto, deve ser ponderado os beneficios em relacdo ao
desenvolvimento dos efeitos deletérios do tratamento prolongado com corticosteroides, tais
como perda da massa muscular e aumento de peso especialmente em cdes paréticos
(JEFFERY et al., 2013).

Muitos animais acometidos sdo de meia idade ou idosos, e como a condi¢éo
é lentamente progressiva, ndao se sabe ao certo se a descompressao cirdrgica é util JEFFERY
et al., 2013). Em estudo realizado por Da Costa et al. (2008), cdes com DDIV tipo Il na regido
cervical tratados com cirurgia ndo apresentaram melhora apds um periodo de 12-18 meses
comparados com caes que receberam tratamento conservativo avaliados neste mesmo periodo.
Em 99 cédes de grande porte apresentando doenca do disco intervertebral, 36 cdes foram
diagnosticados com DDIV Hansen tipo Il, sendo que 15 (47%) apresentavam acometimento
de mais de um espaco intervertebral. Doze cdes foram submetidos a cirurgia, 20 cdes foram
tratados somente com medicamentos e quatro cdes foram submetidos a eutanasia. Dos
pacientes que apresentaram acompanhamento em longo prazo, ndo houve evidéncia de
diferenca entre os tratamentos, tanto na avaliacdo do proprietario quanto do cirurgido
(MACIAS et al., 2002), e acredita-se que 0 insucesso no tratamento seja em decorréncia de
lesdo medular cronica e atrofia do tecido nervoso (MACIAS et al., 2010), o que, entretanto,
ndo foi comprovado por exames histopatolégicos.

Em trés cdes da raca Pastor Aleméo apresentando protrusdes do disco em
regido torécica cranial, submetidos a técnica cirargica descompressiva , todos apresentaram
piora dos sinais neurolégicos no pés-operatdrio imediato (GAITERO; ANOR, 2008), sendo
gue em um dos cdes ndo houve melhora mesmo em longo prazo. Em estudo recente
(FERRAND et al., 2015), em 107 cdes com protrusdo ou extrusdo cronica do DIV
toracolombar (média de 3 meses de evolucdo) tratados com corpectomia lateral parcial,
verificou-se em 30% dos casos piora do quadro neurolégico no pos-operatorio imediato,
assim como 23,3% de recidiva dos sinais neuroldgico, sendo que 7,5% dos pacientes foram
eutanasiados devido piora progressiva do quadro. O autor descreve que 21,5% dos pacientes
eram da raca Pastor Alemao com média de oito anos (+/- 2 anos) de idade; e como ja descrito
por DE LAHUNTA, GLASS & KENT (2015b) sabe-se que esta raca possui grande
predisposicdo a mielopatia degenerativa, cujos sinais neurologicos sdo semelhantes & DDIV
tipo 11. Assim, é possivel que 0s pacientes tenham ido a ébito por piora do quadro neuroldgico

devido a doencas medulares como mielopatia degenerativa, e ndo por falha da técnica
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cirdrgica, entretanto a avaliagdo histopatologica da medula espinhal ndo foi realizada.
Adicionalmente, neste mesmo estudo (FERRAND et al., 2015) foi utilizado corticosteroides
em 77/107 cées por um periodo de até 15 dias pos operatorio, portanto, a melhora do quadro
poderia ser atribuida a medicacéo, caso o problema neuroldgico fosse decorrente de alguma
mielite responsiva a corticoide, e ndo ao tratamento cirdrgico, sendo que em nenhum dos

casos houve coleta do LCE para descartar causas inflamatorias/infecciosas.

A piora da fungdo neuroldgica ndo é incomum em cdes com DDIV tipo I
apo6s cirurgia descompressiva (JEFFERY, 1995; LECOURTEUR; GRANDY, 2005;
MACIAS et al., 2010; FERRAND et al., 2015). As razdes para deterioragdo podem incluir a
dificuldade em remover o material do AF protruido sem causar lesdo medular adicional, a pré-
existéncia de doencas medulares e degeneracdo axonal por compressao cronica (MACIAS et
al, 2010). As protrusbes mdaltiplas ndo sd&o incomuns (MACIAS et al., 2002, MCKEE;
DOWNES, 2008), tornando-se um desafio a realizacdo do tratamento cirdrgico. Em dois cées
com protrusdes sequenciais triplas manejados com estabilizacdo vertebral e descompresséo,
houve piora do quadro clinico no p6s-operatdrio imediato, sendo que ambos continuaram com
défcits neuroldgicos em longo prazo (MCKEE; DOWNES, 2008). Portanto, ainda existe
muitas divergéncias sobre a melhor forma de tratamento, pois pouco € entendido sobre as

doencas do tipo Il e o verdadeiro significado clinico dos achados da degeneracéo do tipo Il.
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4 OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GERAL

Verificar em cadaveres de cdes idosos, sem histérico de problemas

neuroldgicos, a frequéncia e o local de protrusdo dos discos intervertebrais.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Graduar histologicamente o grau de degeneracdo dos discos intervertebrais
protrusos;

e Auvaliar histologicamente o segmento da medula espinhal ou cauda equina
correspondente ao disco intervertebral protruido quanto as alteragdes
presentes.

e Verificar a proporcdo de protrusfes do disco intervertebral nas regides

cervical, cervicotoracica, toracolombar e lombosacra.
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AVALIACAO POST MORTEN DOS DISCOS INTERVERTEBRAIS PROTRUSOS E
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C.C. ZANI", P. V. T. MARINHOf, G. A. C. DIAMANTE", F. A. R. SUEIROZ, M. V. BAHR ARIAS".
* Departamento de Clinicas Veterinarias da Universidade Estadual de Londrina, PR, Brasil;
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Obijetivo: verificar em cadaveres de caes idosos, sem histérico de alterages neuroldgicas, a
presenca da protrusdo do disco intervertebral (DIV) causando compressdo da medula espinhal
e/ou raizes da cauda equina.

Material e Métodos: ap6s o 6bito ou eutanasia, trinta cdes idosos foram submetidos a
laminectomia entre C2 até a vértebra sacral para verificar a presenca de protrusdes do DIV.
Os DIV protrusos assim como o segmento medular correspondente foram graduados
histologicamente quanto a degeneracdo e lesdes compressivas ao tecido nervoso,
respectivamente.

Resultados: Quarenta por cento dos cédes (12/30) apresentaram protrusdo do DIV, e destes,
58% (7/12) apresentavam mais de um DIV protruso. A protrusdo estava presente em 3,2%
(25/780) de todos os DIV avaliados. Cées de racas condrodistroficas apresentaram protrusoes
em 83% dos casos (5/6) e racas ndo condrodistréficas em 29% (7/24). O local que apresentou
maior frequéncia de protrusdo foi L4-L5 (6/25), seguido da regido L6-L7 (3/25) e C6-C7

(3/25). Na avaliacdo histopatolégica dos DIV graus leves de degeneracdo (I e Il) foram
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identificados. Apenas dois segmentos medulares avaliados apresentaram alteracdes, com
presenca de infiltrado linfoplasmocitario focal e hemorragia discreta multifocal na substancia
cinzenta. Nas condicdes do presente estudo 40% dos cées idosos apresentaram protrusées do
DIV sem que houvesse sinais neuroldgicos, com normalidade do tecido nervoso em 92% dos
segmentos avaliados.

Significancia Clinica: A protrusdo do DIV, em alguns cées, pode ser apenas um achado sem

relevancia clinica.

Palavras-chave: degeneracdo do disco intervertebral, medula espinhal, histopatologia, cées

INTRODUCAO

A degeneracdo do disco intervertebral (DIV) tipo Il em cées é um processo que ocorre
com o envelhecimento e resultante de uma série de alteraces patologicas progressiva do DIV
(Jeffery et al., 2013). Foi descrita por Hansen (1952), ocorrendo principalmente em cées de
racas nao condrodistréficas, com idade acima de sete anos. Entretanto, a ligacdo entre a
degeneracdo do DIV tipo Il, compressdo medular e a presenca de sinais clinicos devido a
doenca do disco (DDIV) tipo Il ainda permanece ndo esclarecida.

Os principais diagnosticos diferenciais na DDIV tipo Il sdo mielopatia degenerativa,
neoplasias espinhais, discoespondilite, mielite e diverticulo subaracnoide (De Lahunta, Glass
& Kent, 2015). Essas afeccdes podem ocorrer concomitantemente a degeneracéo do tipo I,
dificultando a interpretagdo do significado da presenca das protrusdes de disco, e se as
mesmas estdo ou nédo associada a sintomatologia clinica (Jones et al., 2005; Bagley, 2003).

Em um estudo com oito cdes com paraparesia cronica, em que sete apresentaram
diagnostico clinico de mielopatia degenerativa e um diagnostico histolégico, a protrusédo do

DIV foi observada em 65,6% dos discos analisados ao exame de mielotomografia (Jones et
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al., 2005). Bagley (2003) também verificou que em cdes com mielopatia degenerativa
submetidos a ressonancia magnética, nao foi incomum a presenca de protrusées do DIV, o
que dificultou interpretacdo desses achados.

Com base nisso, 0 objetivo do presente estudo foi identificar e verificar a frequéncia
das protrusbes do DIV em cadaveres de cdes idosos, condrodistroficos e néo
condrodistréficos, sem historico de alteragcdes neuroldgicas; graduar a degeneracdo do DIV

protruso e analisar histologicamente o segmento de tecido nervoso correspondente.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizados 30 (trinta) cadaveres de cdes acima de sete anos de idade, sem
histérico de alteracdes neuroldgicas, provenientes de um Hospital Veterinario escola, que
vieram a Obito ou foram eutanasiados por razdes ndo relacionadas ao estudo (Tabela 1.). Esse
trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica no Uso de Animais (CEUA), sob o protocolo n°
155/2013, e os proprietarios dos animais autorizaram o uso dos mesmos por meio da

assinatura de um termo de consentimento informado.
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Tabela 1: Caracteristicas da amostra populacional de cdes sem sinais neurologicos segundo a
raca, tipo de crescimento @sseo, idade, peso, presenca e local de protrusdo do disco

intervertebral (DIV).

Cdo Raca Crescimento  ldade  Peso DIV protruido
0sse0 (anos)  (Kg)
1 Akita NC 12 36 T13-L1
L3-L4
Cocker C 14 16 -
SRD NC 14 13 L4-L5
L6-L7
L7-S1
4 SRD NC 17 21,6 T3-T4
T12-T13
L4-L5
L5-L6
L6-L7
5 SRD NC 8 11 -
6 SRD NC 10 10 -
7 SRD NC 13 12,8 -
8 Poodle C 17 7 L1-L2
L2-L3
L4-L5
L5-L6
9 Poodle C 10 9,3 C6-C7
10 SRD NC 7 16 -
11 SRD NC 8 10 -
12 Dachshund Cc 13 10 C5-C6
C6-C7
13 SRD NC 10 7,4 C6-C7
L4-L5
14 SRD NC 12 15,5 -
15 SRD NC 7 12 -
16 Pastor Alemdo NC 8 23 -
17 Boxer NC 7 27 C7-T1
L6-L7
18 Poodle C 13 6 L1-L2
19 SRD NC 7 14 -
20 SRD NC 11 11 L7-S1
21 SRD NC 10 11 -
22 SRD NC 9 14 -
23 Pittbull NC 10 22 -
24 Dachshund C 11 12 L4-L5
25 SRD NC 13 10 L4-L5
26 SRD NC 8 11 -
27 Pittbull NC 7 20 -
28 SRD NC 8 15 -
29 SRD NC 16 16 -
30 Boxer NC 11 35 -

C= condrodistréfico; NC= nao condrodistréfico; SRD= sem raca definida

Apols 0 Obito ou eutanasia dos cdes e verificar que o0 paciente ndo apresentava

alteracdes neuroldgicas, realizou-se laminectomia entre a segunda vértebra cervical (C2) até a

vertebra sacral. A medula espinhal e cauda equina foram removidas cuidadosamente e 0s
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espacos intervertebrais (total de 26 DIV por céo) avaliados quanto a presenca de protruséo. Os
DIVs protrusos foram removidos dos corpos vertebrais adjacentes utilizando-se uma serra
oscilatdria, e na sequéncia seccionados no plano sagital. Os DIV protrusos assim como seus
segmentos medulares correspondentes ao local da protrusdo discal foram fixados em
formaldeido (10%). Apds processamento, foram seccionados transversalmente em cortes de 5
um, realizando-se coloracdo com hematoxilina-eosina e avaliacdo pela microscopia de luz.

As analises histologicas dos materiais foram realizadas por dois patologistas
veterinarios em estudo duplo cego, de acordo com a versdo modificada do sistema de
Bergknut et al. (2013a) para classificacdo da degeneracdo dos DIVs em cdes. A fim de
correlacionar o grau de degeneracdo do disco com a presenca da protrusdo, os DIVs foram
distribuidos em cinco grupos, de acordo com a somatdria de pontos em Grupo | (0-5 pontos),
Grupo Il (6-10 pontos), Grupo 111 (11-15 pontos), Grupo 1V (16-20 pontos), Grupo V (21-27
pontos), sendo o grupo | com menor grau de degeneracdo do disco e o0 grupo V com maior
(Bergknut et al.,, 2013a). Para cada DIV analisado foi avaliado o segmento medular
correspondente, verificando-se a presenca de alteracdes histoldgicas decorrentes de
compresséo cronica.

O numero total de cdes que apresentaram protrusfes de disco e o nimero de DIVs
afetados foram comparados ao numero total de cdes e ao nimero total de DIVs do estudo,
respectivamente. Para facilitar a interpretacdo, os DIVs foram agrupados posteriormente em
macrorregides (estabelecida em literatura por apresentar as mesmas sindromes neuroldgicas),
sendo elas a regido cervical (C1-C5 medular, C1-C4 vertebral), cervicotoracica (C6-T2
medular, C5-T1 vertebral), toracolombar (T3-L3 medular, T2-L3 vertebral) e lombosacra (L4-
S3 medular e cauda equina, L4-S1 vertebral). O teste Qui-quadrado, com significancia

definida com o P-valor <0,05, foi utilizado para verificar a ocorréncia de diferenca no numero
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de protrusBes nas macrorregides. Todas as analises estatisticas foram realizadas no programa

R versdo R-3.1.1

RESULTADOS

A idade dos cées variou de sete anos a 17 anos (média 10,7 anos, mediana 10 anos),
seis cdes eram de racas condrodistroficas e 24 eram de ragas ndo condrodistroficas, 15 cées
eram fémeas e 15 machos, com peso variando de 6 a 36 kg (meédia 15,15kg, mediana 12,9 kQ)
(Tabela 1).

Em cada coluna vertebral foram avaliados 26 DIVs, totalizando 780 DIV avaliados no
estudo. Quarenta por cento (12/30) das colunas vertebrais apresentaram protrusdes de DIV
(Figura 1), e em 58% (7/12) dos cées que apresentaram protrusdes, havia acometimento de
mais de um espaco intervertebral, sendo cinco o nimero maximo de discos com protrusao em

uma mesma coluna vertebral.

Figura 1. A e B. Fotografia do aspecto dorsal do disco intervertebral. Confirmacao
macroscépica da protrusdo do disco intervertebral (seta). *=medula espinhal. A. cdo 1; B. cdo
17.

A quantidade de DIVs com protrusdo em relacdo a localizacdo esta representada na
Figura 2A, sendo o disco mais afetado L4-L5 (cdes 3, 4, 8, 13, 24 e 25), seguido por L6-L7
(cles 3,4 e 17) e C6-C7 (cdes 9, 12 e 13). A distribuicdo entre ragas ndo condrodistroficas e

condrodistréficas estdo representadas nas Figuras 2B e 2C, respectivamente. Nos cées
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condrodistréficos houve protrusdo do DIV em 83% dos casos (cédes 8,9,12,18,24) e nos caes

ndo condrodistréficos em 29% dos casos (cées 1,3,4,13,17,20,25).
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Figura 2. A. Distribuigdo dos locais que apresentaram protrusdo do DIV e o numero total de
discos acometidos em cada local; B. Cées ndo condrodistréficos; C. Caes condrodistréficos.

Agrupando as protrusGes discais em macrorregides, verificou-se que nenhuma
protrusdo ocorreu na regido cervical. Foram observadas 6/25 (24%; cédes 9,12,13,17)
protrusdes na regido cervicotoracica, 5/25 (20%; cédes 1,4,8,18) na regido toracolombar e
14/25 (56%; caes 3,4,8,13,17,20,24,25) na regido lombosacra. Verificou-se diferenca

significativa no nimero de protrusdes do disco entre as regides (P<0,001), entretanto, quando
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comparado apenas as regides que foram acometidas (excluindo a regido cervical) verifica-se
que ndo existiu diferenca significativa no nimero de protrusdes, mas com o valor proximo ao
limite (P=0,053).

No exame histopatolégico o grau | de degeneracdo do disco foi observado em 17/25
(68%) dos DIVs protruidos e o grau Il em 8/25 (32%) dos DIV protruidos.

Na avaliacdo dos segmentos de medula espinhal e/ou raizes nervosas correspondentes
aos espacos intervertebrais com protrusdo discal, constatou-se que apenas 2 segmentos (8%)
apresentavam alteracBes. Um segmento (L2-L3, cdo 8) apresentou hemorragia discreta
multifocal na substancia cinzenta, e no segundo segmento (L6-L7, cdo 17) observou-se

evidéncia de infiltrado linfoplasmocitario focal (Figura 3).

Figura 3. Fotomicrografia da medula espinhal. Presenca de infiltrado linfoplasmocitario focal
(flecha). Segmento L6-L7, cdo 17.

DISCUSSAO

A presenca de protrusdo discal sem a presenca de alteracdes neuroldgicas ao exame
clinico foi constatada por Da Costa et al. (2006) em cdes Doberman Pinscher, utilizando

ressonancia magnética da regido cervical e cervicotoracica. Também em humanos, Natashima
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et al. (2015) observaram em 87,6% dos pacientes assintomaticos submetidos a ressonancia
magnética a presenca de abaulamento do DIV na regido cervical, com aumento da incidéncia
de acordo com o aumento da faixa etaria, entretanto, em ambos os estudos ndo houve
comprovacao histopatoldgica da auséncia de lesdo medular.

As protrusdes do DIV multiplas evidenciada neste estudo corroboram os achados de
Hashimoto et al. (1990), que observaram por meio de mielografia protrusdes simultaneas em
47% dos caes de racas grandes, e Mckee & Downes (2008) que verificaram na RM protrusdes
triplas adjacentes na regido toracolombar em dois cées da raca Pastor Alemao sintomaticos.

Embora no estudo classico sobre degeneracdo de disco de Hansen (1952) tenha sido
sugerido que protrusGes discais ocorram mais comumente em cdes de racas ndo
condrodistréficas, isso nao foi verificado, confirmando o que foi observado por Smolder et al.
(2013), que observaram por histologia que a degeneracao do DIV em cées condrodistréficos e
ndo condrodistréficos € muito mais semelhante do que era antes proposto. Entretanto, ainda
ndo existem estudos com grande nimero de cdes condrodistroficos acometidos apenas por
protrusdes discais.

As principais regides em que se observa a degeneracdo do DIV tipo Il séo a coluna
cervical caudal, a transicdo toracolombar e a regido lombossacra (Hansen 1952; Cudia &
Duval 1997; Macias et al. 2002; Brisson 2010; Meij & Bergknut 2010, Jeffery et al. 2013). A
regido lombosacra parece ser mais susceptivel, por ser o foco da forca locomotora transferida
da pelve para coluna vertebral (Jeffery et al. 2013). Em humanos, também foi verificado
maior prevaléncia de degeneracdo de disco na regido lombar baixa, e destes,
aproximadamente metade apresentou ruptura de sua estrutura fisica (Adams et al. 2015).
Acredita-se que a maior carga exercida nessa regido em associa¢do com o disco enfraquecido
pela idade e alteracGes genéticas levem a este processo (Adams et al. 2015). A maior

incidéncia de protrusdo do DIV neste estudo (56%) e a auséncia de sinais neurolégicos pode
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ser devido ao fato das raizes nervosas da cauda equina tolerarem melhor as compressdes do
que a medula espinhal e por existir um maior espaco epidural para acomodacdo do tecido
nervoso submetido a compressao, conforme descrito por Sharp & Wheleer (2005).

A degeneracdo do DIV tipo Il envolve alteracbes celulares significativas, com
mudanca da populacdo de células da notocorda; uma vez que os componentes individuais
relacionados a funcdo do DIV degeneram-se, hd uma cascata degenerativa cujo processo final
leva ao abaulamento ou hérnia do DIV (Bergknut et al., 2013a). Como a protrusédo é descrita
como um processo final de degeneracdo, ndo era esperado que graus leves de degeneracdo
fossem observados nas analises histopatoldgica do DIV. No entanto, observamos que mesmo
em grau histopatologico I e Il de degeneracdo, ocorreu a protrusao do anel fibroso.

Embora a compressao cronica da medula espinhal decorrente de protrusdo anular seja
comum tanto na medicina quanto na veterinaria, existem poucos estudos laboratoriais sobre
seu significado histopatologico (Jeffery et al., 2013). Neste tipo de lesdo, a forca dinamica é
baixa e a medula espinhal, por mecanismos compensatérios adapta-se com mudangas em seu
formato (Toombs & Waters 2007; Jeffery et al. 2013). Ocorre perda axonal com evidéncia de
degeneracdo Walleriana, e em geral predominio de lesdo na substancia branca, possivelmente
pelo baixo fluxo sanguineo (Jeffery et al., 2013). Entretanto, outros estudos (Kato et al., 1985;
Al-Mefty et al, 1993; Uchida et al., 1998) evidenciaram que o epicentro dos danos na medula
espinhal se apresentava nas areas periféricas da substancia cinzenta, afetando tanto a
substancia cinzenta quanto a branca. No presente estudo, 92% (23/25) dos segmentos
medulares avaliados apresentaram normalidade na avaliagdo histopatologica, possivelmente
porque os DIV apesar de estarem protruidos ndo estavam causando compressao medular.

Um segmento medular (L2-L3, céo 8) apresentou hemorragia discreta multifocal na
substancia cinzenta. As causas de hemorragias multifocais na medula espinhal séo lesdo

traumatica, inflamatdria, vascular ou neoplésica (Vandevelde et al., 2012a). As causas
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vasculares e neoplasicas foram excluidas devido a auséncia de émbolos e células atipicas,
respectivamente. Como o0 cdo ndo apresentava sinais neuroldgicos, acredita-se que as
alteracdes tenham decorrido de falha na manipulacdo do tecido durante a coleta ou
processamento.

O segundo segmento alterado (L6-L7, cdo 17) apresentava infiltrado
linfoplasmocitario focal. Este padrdo é observado em inflamagcbes ndo supurativas,
especialmente as causadas por infeccdes virais e neoplasia (Vandevelde et al., 2012b). Como
esse cdo foi submetido a eutanasia devido a presenca de linfoma, a principal suspeita é lesdes
metastatica, mas que ndo foram diagnosticadas e ndo causou sinais neurologicos evidentes no
momento da avaliacéo.

As limitacbes deste estudo incluem a auséncia da realizacdo do exame neuroldgico
completo devido a presenca de outras condi¢cdes debilitantes que levaram ao 6bito ou
eutanasia dos pacientes, e 0 numero pequenos de cées condrodistroficos estudados em relacédo
ao numero de ndo condrodistroficos. Outra limitacdo incluiu a auséncia da coloragdo Alcian
blue/Picrosirius red (Gruber et al., 2002) na avaliacdo histopatol6gica do DIV (Bergnut et al.,

2013b) o que limitou a avaliacdo da matriz extracelular e intercelular.

CONCLUSAO

No presente estudo 40% dos cdes idosos apresentaram protrusdo do DIV, e destes,
58% apresentaram protrusdes multiplas, representando um processo decorrente da idade.
Assim, consideracfes devem ser feitas ao avaliar pacientes idosos com sinais neuroldgicos e
presenca de discos com degeneracgéo do tipo Il, pois a protrusdo pode ser apenas um achado

de imagem.
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