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RESUMO

Trés caes, fémeas, da raca Weimaraner apresentaram tremores corporais ritmicos generalizados a partir da
primeira semana de vida. Outros dois caes, machos, da mesma ninhada ndo apresentaram alteragdes. Uma
fémea com quatro semanas de idade foi submetida a eutanasia e necropsiada. Macroscopicamente,
observou-se no encéfalo pouca demarcacdo da substincia branca em relagdo a cinzenta. Histologicamente
havia acentuada vacuolizacdo de toda a substincia branca subcortical. A mieliniza¢do no sistema nervoso
periférico estava normal. Os sinais clinicos, a idade de ocorréncia e as lesdes histologicas sdo compativeis
com a hipomielinogénese congénita descrita em caes.
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ABSTRACT

Three female Weimaraner pups had generalized and rhythmic body tremors since the first week of age.
The remaining two male littermates were unaffected. One 4-week-old female was euthanatized and
necropsied. On gross examination, poor demarcation between the gray and white matter was observed.
Microscopically, there was severe hypomyelination of the brain compatible with congenital
hypomyelinogenesis reported in dogs.
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INTRODUCAO

A hipomielinizagdo ¢ uma anomalia congénita
relativamente comum em grandes animais, mas
poucos casos sdo descritos em cdes (Palmer et
al., 1987). Ha relatos desse distarbio nas ragas
Dalmata, Springer  Spaniels, Samoieda,
Weimaraner (Konergay et al., 1987; Nadon et al.,
1990), Montanhés de Berna e em cédes sem raga
definida (Palmer et al., 1987). Os animais
afetados apresentam tremores generalizados a
partir da primeira semana de vida (Summers et
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al., 1995). Sinais clinicos como dismetria e
dificuldade de manter-se em estagcdo também sdo
relatados (Kornegay et al., 1987; Wagner et al.,
1997). Sugere-se uma base hereditaria na maioria
dos casos de hipomielinogénese em cées (Nadon
et al.,, 1990; Palmer et al., 1987). A lesdo ¢
observada apenas no sistema nervoso central
(SNC) (Kornegay et al., 1987).

Neste trabalho descrevem-se os sinais clinicos
observados em trés cadelas Weimaraner, com
quatro semanas de idade, e as alteragdes
histologicas observadas em uma delas.
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CASUISTICA

Em uma ninhada de cinco filhotes de caes
Weimaraner, trés fémeas apresentaram tremores
corporais generalizados a partir da primeira
semana de vida. Dois machos ndo apresentaram
alteragdes clinicas. Os tremores eram ritmicos
acentuando-se quando os filhotes eram
estimulados e diminuindo ou desaparecendo
quando estavam em repouso ou dormindo. Ao
caminhar, as cadelas apresentavam dismetria,
mais acentuada nos membros posteriores,
tornando o andar semelhante a “pulos de
coelho”.

Uma fémea de quatro semanas de idade com
pustulas na regido abdominal ventral, foi
submetida a eutanasia para a confirmagdo da
suspeita clinica de cinomose. Na necropsia, nao
foram observadas alteragdes macroscopicas com
excecdo de pouca demarcagdo da substancia
branca em relagdo a cinzenta na superficie de
corte do encéfalo. Na histologia, a substincia
branca subcortical apresentava acentuada
vacuolizagdo (Fig. 1), que também era vista de
forma discreta e multifocal na substincia branca
do cerebelo, medula oblonga e pedinculos
cerebelares. A mielinizagdo dos nervos cranianos
mostrou-se sem alteracdes, contrastando com a
hipomielinizacdo do encéfalo (Fig. 2). Pelo luxol
fast-blue observou-se que a maioria dos axonios
do cortex cerebral achavam-se finamente
mielinizados ou ndo-mielinizados, o mesmo
ocorrendo nos pedinculos cerebelares e na
medula oblonga. O exame de imunofluorescéncia
para cinomose foi negativo.

Nos cortes semi-finos corados pelo azul de
metileno, poucos axonios possuiam bainha de
mielina discerniveis (Fig. 3). Na ultraestrutura
foram observados axdnios finos e pouco
mielinizados. As lamelas de mielina ndo eram
compactadas (Fig. 4), e os axOnios com mesmo
diametro tinham bainhas de espessuras
diferentes.

Informagdes  adicionais, fornecidas  pelo
proprietario, reportam que esse foi o primeiro
cruzamento entre os pais, € que as ninhadas
anteriores dessa cadela foram normais. As outras
duas fémeas afetadas apresentaram melhora
clinica progressiva, entretanto, uma foi
caudectomizada devido aos traumatismos
caudais freqiientes. Com um ano de idade ainda
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apresentavam  tremores €

discretos.

incoordenagdo

DISCUSSAO

O diagnostico de hipomielinizagdo baseou-se na
semelhanca dos sinais clinicos, idade e alteragdes
macro e microscopicas, com casos descritos na
literatura. Os sinais clinicos iniciaram-se na
primeira semana de vida, confirmando descri¢des
anteriores que citaram que os sinais clinicos se
evidenciam entre a primeira e terceira semanas
(Kornegay et al., 1987). Os tremores geralmente
envolvem a cabeca, tronco e membros e a
intensidade varia entre os animais de uma mesma
ninhada.

Além do comprometimento da locomogdo, os
tremores musculares constantes interferem na
capacidade de succdo do leite, acarretando baixo
desenvolvimento corporal e, em casos extremos,
morte por inani¢do. A ocorréncia de natimortos,
descrita em alguns casos (Wagner et al., 1997),
nao foi observada.

A macroscopia do encéfalo revelou pouca
demarcacdo entre as substidncias branca e
cinzenta, o que ja foi observado por outros
autores em secgdes do encéfalo e medula
espinhal (Kornegay et al., 1987). Esse achado
ndo ¢ constante, pois, na maioria dos casos, 0
encéfalo ndo apresenta alteragcdes macroscopicas
(Summers et al., 1995). Entretanto, essa
observacdo pode auxiliar na suspeita diagnostica
de hipomielinizagao.

As lesdes observadas pela coloragdo de rotina -
vacuolizacdo da substdncia branca - ndao foram
suficientes para o diagnostico, mas pelo luxol fast-
blue pdde-se verificar a deficiente mielinizagéo.
Kornegay et al. (1987) observaram graus varidveis
de hipomieliniza¢do na medula espinhal e encéfalo,
assim como diminui¢do no nUmero de
oligodendroécitos e/ou oligodendrocitos imaturos
(gliogénese retardada). Espessamento da pia-mater,
gliose e astrocitose ja foram citados em
Weimaraners e nos Springer Spaniels (Palmer et al.,
1987) com hipomielinogénese. Houve marcada
diferenca na mielinizagdo do encéfalo quando
comparada ao sistema nervoso periférico (SNP).
Isso pode ser explicado pelo fato do SNP ser
mielinizado pelas células de Schwann e ndo por
oligodendroécitos (Summers et al., 1995).
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Figura 1. Cadela, quatro semanas de idade, encéfalo,
substancia  branca  subcortical.  Observar a
vacuolizagdo acentuada. HE (40x).

Flgura 3. Cadela com quatro semanas de idade. Corte
semi-fino da substincia branca da ponte. As bainhas
de mielina de muitos axonios ndo sdo discerniveis
(setas). Axonios do mesmo tamanho possuem bainhas
de espessuras diferentes (cabegas de seta). (Azul de
metileno 10x).

Figura 2. Cadela, quatro semanas de idade, ponte.
Observar a hipomielinizagdo acentuada da substincia
branca, contrastando com a mielinizagdo normal de
um nervo craniano (asterisco). Luxol fast-blue (40x).

O estudo ultraestrural de casos de
hipomielinizagdo revela ax6nios recobertos por
bainhas de mielina finas, irregulares ou ausentes.
Os oligodendrocitos podem estar em nimero
normal ou reduzido. Muitos oligodendrocitos
contém vacuolos citoplasmaticos, que podem
estar vazios ou repletos de gotas lipidicas e,
ocasionalmente, o reticulo endoplasmatico
rugoso estd acentuadamente dilatado. As
projecdes citoplasmaticas dos oligodendrodcitos
sdo ausentes ou diminuidas e, quando ocorrem,
ndo ha uma compactagdo eficiente da mielina
(Griffiths et al.,, 1981) semelhante ao que foi
observado neste caso.

A importancia da descri¢do deste caso deve-se a
ocorréncia infreqiiente dessa condicdo, o que
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Flgura 4 Fotomlcrograﬁa eletromca da substan01a
branca da ponte. Os ax6nios possuem bainhas de
mielina finas e mal compactadas (setas). Barra: 1.02
micrometros.

vem a fornecer dados que colaborem na
identificagdo e diagndstico de uma doenga
congénita que acomete cdes de varias ragas.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

GRIFFITHS, LR, DUNCAN, LD
McCULLOCH, M. et al. Shaking pups: a
disorder of central myelination in the Spaniel
dog. J. Neuro Sci., v.50, p.423-433, 1981.

KORNEGAY, JN.; GOODWIN, M.A,;
SPYRIDAKIS, L.K. Hypomyelination in
Weimaraner dogs. Acta Neuropathol., V.72,
p-394-401, 1987.

901



Viott et al.

NADON, N.L.; DUNCAN, I.D.; HUDSON, L.D.
A point mutation in the proteolipid protein of the
“shaking pup” interrupts oligodendrocyte
development. Development, v.110, p.529-537,
1990.

PALMER, A.C; BLAKEMORE, WJF;
WALLACE, M.E. et al. Recognition of
“trembler”, a hypomyelinating condition in the

902

Bernese mountain dog. Vet. Rec., v.120, p.609-
612, 1987.

SUMMERS, B.A.; CUMMINGS, IJF;
LAHUNTA, A. (Eds). Veterinary
neuropathology. Missouri: Mosby, 1995. 527p.

WAGNER, S.0.; PODELL, M.; FENNER, W.R.
Generalized tremors in dogs: 24 cases. J. Am.
Vet. Med. Assoc.,v.211,p.731-735, 1997.

Argq. Bras. Med. Vet. Zootec., v.59, n.4, p.8§99-902, 2007



