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RESUMO

A associagdo das helicobacterias com doenca gastrica em humanos e em alguns animais domésticos e selvagen:
sugere a participacdo dessas na patogénese da gastrite em cdes. Neste artigo procurou-se verificar a presenca d
Helicobacterspp. na mucosa gastrica de cdes e avaliar sua associacdo com 0s achados macro e microscépicos,
considerando a idade. Coletaram-se amostras das regiées cardica, fundica, do corpo e pilérica dos estdbmagos de 6C
cées para arealizacao de exame histopatologico, utilizando-se as coloracdes pela hematoxilina-eosina (HE) e carbol-
fucsina (CF)Tais exames revelaraktelicobacterspp. em 96,7% dos animais, sendo observados infiltrados inflamato-
rios, predominantemente mononucleares (100%), hiperplasia de nédulos linfoides (98,3%), eroses/ulceragdes (6,7%),
hemorragia (5%) e hiperemia (95%) em amostras coradas por HE. Nao houve correlagéo da infeeljéabjpater
spp. com a idade do animal e da idade com alteracdes inflamatorias na presenca da\baot@sras das regides
do corpo e pilérica apresentaram maior presenca de bactérias a histopatologia (CF) (ambos 95%), em seguida vindo as
regides flndica (91,7%) e cardica (56,7%). Houve correlacdo do niumetelidebacterspp. com o de células
inflamatdrias e nédulos linfoides nessas regides, sugerindo que as bactérias encontradas na mucosa gastrica dos cae
poderiam ser responsaveis pelas alteracdes que caracterizam a gastrite.
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ABSTRACT

Frequency and distribution of Helicobacter spp. in gastric mucosa of dogs

The association of the helicobacter bacteria with gastric diseases in human beings and in some domestic pets and
wild animals suggests these bacteria as a possible factor in the pathogenesis of gastritis in pet dogs. In this study we
investigate the presence ldélicobacterspp. in the gastric mucosa of dogs and evaluate its association with some
macro and microscopic findings, considering the age of the animals. Samples from cardia, fundasdiqodgrus
regions were collected from the stomach of 60 dogs for histopathologic examination, using hematoxilin-eosina (HE)
and carbol-fucsina (CF) staining. The examinations detddé#didobacterspp. in 96.7% of the animals, revealing
inflammatory infiltrate, predominantly mononuclear (100%), lymphoid nodules hyperplasia (98.3%), erosions/ulcerations
(6.7%), hemorrhage (5%) and hyperemia (95%) in the samples stained with HE. There was no correlation between
Helicobacterspp. infection and age of the animal, as well as between inflammatory changes and age in the presence
of bacteria. Samples of the body and pylorus region showed increased presence of bacteria in the histopathologic

Recebido para publicagcdo em 15/03/2010 ecapdo em 30/12/201

1 MédicaVeterinaria, Mestre. Departamento deterinaria, Centro Universitarigila Velha (UVV), Campus Nossa Senhora da Penha, Rua Merclrio, s/rViBtall, 29102-

830 Vila Velha, Espirito Santo, Brasil. fetvieira@ubw

2 Médico Veterinario, Doutar Departamento d¥&eterinaria, Universidade Federal Wécosa (UFV),Avenida Peter Henry Rolfs, s/n, 36571-000¢osa, Minas Gerais, Brasil.
jcpsilva@ufvbr ; bebel@ufibr

3 Economista, Doutor. Departamento de Estatistica, Universidade Federal de Juiz de Fora (UFJF), Bairro Martelos, s/n, 36036-330 Juiz de Fora, Minas Gerais, Brasil.
mdtvieira@gmail.com

4 MédicoVeterinario. Universidade Federal de Minas Gerais (UFM&)Antonio Carlos, 6627, Pampulha, 31270-901 Belo Horizonte, Minas Gerais, Brasil. carlos.pereiba@ufv

Rev CeresVigosa, v59, n.1, p. 25-31, jan/fe2012
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examination (both 95%), followed by the fundus (91.7%) and the cardia (56.7%) regions. There was correlation between
the number oHelicobacterspp. and both the number of inflammatory cells and lymphoid nodules in those regions,
which suggest that the bacteria found in the gastric mucosa of dogs may be responsible for the alterations that
characterize the gastritis.

Key words: dogs, gastritisielicobacterspp.
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As doencas gastricas sdo diagnosticadas com relatlvaP b P g

. N o - cas de caes (Bulckt al, 2005). Embora estejam

frequéncia em pequenos animaigssociagao entre a in- . R L
~ . L comumente associadas ao estbmago, algumas espécies
fecc@o poHelicobactere a doenca gastrica em humanos . : . ' .
(Israel & Peek , 2001: Nogueiea al, 2001) e em alguns comoH. canispodem colonizar também o intestino e o

L L - N09 B g ,ff%ado (Simpson & Burrows,1997.prevaléncia da in-
animais domésticos e selvagens sugere que as bacteTréCséo porHelicobacterspp. em caes tem variado de
desse género podem estar presentes na patogénesg )

) s . . 2% a 100% (Hermanms$ al, 1995; Simpson & Burrows,
gastrite em caes (Simpsetrd., 2000; Nambiaet al, 2005). > 6 ( P

L . /7 1997; Moutinhcet al., 2007:Ali Shabestaréet al., 2008).
A presenca de bactérias espiraladas no estéom

0 . o
o o . X . m razao dessa alta prevaléncia, sugere-se que essas
de animais foi originalmente descrita ha mais de 10D

~ . . _bactérias ndo apresentem potencial patogénico para os
anos. Desde entdo esses microrganismos, denomina: . - .
d . . N animais domésticos. Contudo, em humanos a prevaléncia
os oganismos semelhantes ldelicobacter tém sido doH. pylori é superior a 90% e, embora apenas 10% a
lesdes histopatolégicas (Hermamal, 1995) “F56% dos individuos desenvolvam sinais clinicos, a bacté-
p g o ' _ _, ria é comprovadamente patogénica (Simggtah, 2000).
Os organismos semelhantes ao Helicobacter séo be)c- : LS ; .
.. . . ) ...O desenvolvimento dos sinais clinicos esta relacionado
térias espirais gram-negativas, flageladas, m|croaerof|Igsdifereng&ls na expresso de produtos da bactéria, vari-
Hermannstal, 1 i - . . ~ ’ .
EiVZS (iﬂonftgrﬁerggfglofgggf, ;gtglgaseaez:rsezzeart):)asallgoes na resposta do hospedeiro ou interacfes especi-
g yet at, ' P ficas entre o hospedeiro e 0 microrganismo (Israel &

vessar a camada de muco que recobre o estdbmago, a'ygék 2001)

gindo a superficie epitelial e as criptas gastricas, onde - e
. ) . .. _ O presente trabalho teve por objetivos verificar a pre-
encontram um microambiente alcalino, sendo protegido

: . . senca deHelicobacterspp. em cées e sua distribuicédo
da acidez géastrica pelo muco sobrejacente (Cas#lg ¢ PP ¢

. nas regides gastricas, analisar os achados macro e mi-
1993; Israel & Peek, 2001). Dentre os fatores assouacﬂns ’g_ g . ~
. . - L ~ croscopicos e determinar a correlagéo entre a presenca da
a colonizacgéo e aos danos gastricos estdo a urease,

ue,, . :
. . ) B4€téria e as alteracdes da mucosa gastrica e dessas com
segundo Euguchi e Moss (2002), esta assomadaaa . .Q g

. . . . ) L riudade dos animais.
apoptose; os lipopolissacarideos; as citocinas vacuoli

zador’asVacA, a mucmas.e, a lipase; a herrjoh_sma, aﬁ/IATERIAL EMETODOS
proteinas de membrana; e o fator de viruléncia £ag
(Torres & Backert, 2008). Em humanos, é relatado o mime Foram examinados 60 estdmagos de cées (sendo 29
tismo molecular no qual . pylori apresenta epitopos fémeas e 31 machos) de diferentes ragas e idades,
bacterianos similares a estrutura do epitélio gastrico decropsiados no Hospit&eterinario da Universidade
hospedeiro, induzindo-o a desenvolver uma respodtaderal d&/icosa. Desses, 55 animais ndo possuiam his-
autoimune contra a mucosa gastricarffenplas & térico clinico, enquanto os demais vieram a ébito por pa-
Badriul, 1999). Sabe-se ainda que a emissédo de vesicutdsgias ndo relacionadas ao estbmago.
membranosas externas possibilita um mecanismo adici- Os estdbmagos foram abertos por meio de incisdo ao
onal de patogenicidade, pois sua interacdo com as cdhlnigo da curvatura maior e cuidadosamente manuseados
las epiteliais da mucosa gastrica resulta em apoptopara retirada do conteddo. Foram coletados fragmentos
tanto helicobacteriagac positivas quanto evac ne- das regides cardica, fundica, corpo e pildrica de cada ani-
gativas (Aalaet al., 2006). mal, os quais foram destinados ao estudo histopatoldgico.
Cées e gatos tém demonstrado serem infectados pl@s regides fundica e do corpo foram coletados dois frag-
varias espécies ddelicobacter comoH. felisy H.  mentos para a realiza¢@o do exame histopatoldgico, devi-
heilmannii(Happoneret al,, 1996a)H. bizzozeronjiH.  do a grande extens&o dessas regides, visando a obten¢éo
bitis (Simpson & Burrows, 1997X. salomonise H.  de uma amostra mais representativa.
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Por meio do exame macroscoépico consideraram-setos o niimero de nédulos linfoides e outras variaveis com
aspectos referentes a natureza do contelido, espessuaas de duas categorias foi utilizado o teste de Kruskall-
da parede, coloracdo da mucosa, presenca de depres¥@dls. Para determinar as diferencas entre as regides do
(Ulceras e erosdes) e, ou, nodulagdes e presenca de pesttmago (comparando-as duas a duas), utilizou-se o tes-
sitas. Os fragmentos da mucosa gastrica coletados foremeWilcoxon-Mann-WhitneyFoi ainda usada a corre-
processados, utilizando-se os métodos de rotina pdmgdo de Spearman para analisar as correlacées entre to-
histologia, e corados segundo as técnicas de Hematadas as variaveis. Em todos os casos o nivel de significancia
lina—Eosina (HE) e Carbol-Fucsina (CF) (Luna, 1968). usado foi de 5%. O pacote estatistico computacional SPSS

Na coloracdo HE, as laminas foram avaliadas RaraWindowsVersao 1.0 foi adotado como ferramenta
detalhadamente descritas com énfase nas alteracded'gste trabalho.

flamatorias. Foram avaliados cinco campos microscopi- -
cos de cada fragmento e retirada a médialiou-se tan- RESULTADOS E DISCUSSAO

to a presenca de infiltrado inflamatério quanto a presenca g resultados encontrados neste trabalho estdo de
e as caracteristicas dos nddulos linfoides na mugosagcordo com a literatura consultada, que reportou alta
mucosa gastrica foi considerada normal quando possyfayalencia de helicobactérias na mucosa gastrica de cées
padréo histologico caracteristico, sem evidéncia ‘{ﬁwanget al.,2002; Bulcket al, 2005;Wiinber et al,
infiltrados de linfocitos, plasmécitos, neutrofilos 0W005; Moutinhcet al.,2007;Ali Shabestaret al.,2008),
eosincfilos, sendo o grau de gastrite mensurado por mgjgrem a inexisténcia de historico clinico dos animais néo
da densidade dessas células, de acordo com Neiger permitiu confrontar estes resultados com os obtidos por
(1998) (Bbela 1). autores que afirmaram que a ocorréncia de organismos

Para as regi6es do corpo e piloro, o grau de gastrite &melhantes adelicobactertem sido prevalente tanto
mensurado tomando por base a intensidade da infiltragéi® cies clinicamente sadios (Moutiehal, 2007) quanto
de linfocitos e plasmdcitos na lamina propria de acordfaqueles com sintomas gastrointestinais (Happeten
com o que foi realizado por Dayal (2008) (bela 2) al., 1996; Hwangt al, 2002).

As laminas coradas pela CF foram avaliadas visando a A histopatologia (CF) revelou presenca das bactéri-
identificagéo, a localizacédo e ao nimero de bactérias em 96,7% dos animais examinados distribuidas pelo
espiraladas do génerelicobacterem cada uma das re-|amen das glandulas géastricas, nas fossetas gastricas e
gides gastricas. no muco acima do epitélio de todas as regides analisa-

Os resultados da histologia foram analisados por amias (Figura 1), o que também foi reportado em outros
mal e por amostra de cada regido gastrica. Para avaligistudos (Jalavet al., 1998; Moutinhet al,, 2007). Nao
relacdo entre duas variaveis qualitativas foi utilizado i observada a presenca de bactérias localizadas no in-
teste exato de Fisher ou, em alguns casos, o teste de gatior de vactolos no citoplasma de células parietais
quadradro como aproximagao. Para analisar a relacao eomo ja relatado (Hermanret al., 1995).As helr

Tabela 1.Classificagéo de gastrite de acordo com a presenga de nédulos linfoides e células inflamatérias na mucosa gastrica

Classificacao de Gastrite

Grau de Inflamacéao Gastrite Leve Gastrite Moderada Gastrite Severa

Noédulos linfoides

Ausente Presente Presente
(campo de 400 x)

Células Inflamatérias
(campo de 400 x)
Fonte: Neigeret al. (1998)

< 10 leucdcitos por campo 10 a 50 leucdcitos por campo> 50 leucdcitos por campo

Tabela 2.Classificagdo de gastrite de acordo com a presenca de linfocitos e plasmacitos na lamina propria das regides do corpo e
do piloro

Classificacdo de Gastrite

Grau de Inflamacéo Mucosa Normal Gastrite Leve Gastrite Moderada Gastrite Severa

Células Inflamatérias < 20 linfécitos 20 - 50 linfocitos 50 - 100 linfécitos > 100 linfocitos

(campo de 400 x) e plasmécitos e plasmécitos e plasmécitos e plasmaécitos
na lamina prépria na lamina prépria na lamina prépria na lamina prépria

Fonte: Dayet al (2008)
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cobactérias foram facilmente visualizadas, as quais apre- Concordando com o ja estabelecido por outros auto-
sentavam coloracdo arroxeada, tendo sidotifiadas res (Yamasaket al.,1998), no presente trabalho n&o foi

de acordo com as regifes gastricds amostras das observada a existéncia de associagéo entre o grau de in-
regides do corpo e pilérica tiveram maior presenca deccao por helicobactérias e a faixa etaria dos animais (p =
bactérias (ambas 95%), seguidas das regides fund@®49). Similarmente ao observado em outro trabalho (Geyer
(91,7%) e cardica (56,7%). Esses resultados diferem pat-al, 1993), ndo houve correlacéo entre alteracées infla-
cialmente daqueles obtidos por outros pesquisadoresatdrias na presenca da bactéria com a idade dos animais
que verificaram maior concentracao dessas bactérias aasliados.

regioes fundica (Happonest al., 1996; Hwanget al., Alteracbes macroscopicas na mucosa gastrica foram
2002) e do corpo (Happonexn al, 1996) e regido do observadas em 38,3% dos caes, como hiperemia (30%),
corpo e fundo gastrico, seguida da regido pilorickemorragias petequiais (5%) e erosdes/Ulceras (6,7%), ten-
(Moutinho et al, 2007). O maior niumero de bactériaglo alguns animais apresentado mais de uma dessas altera-
nas regides do corpo e pildrica estava associado ao n@ies. Daqueles cées que exibiram mucosa hiperémica, 88,9%
or numero de células inflamatérias (Figura 2) e nédul@presentaram colonizagéo pidelicobacterspp.As
linfoides nessas regifes, estando de acordo com oshelicobactérias produzem uma substancia denominada
sultados obtidos em outros estudos (Happaateal, mucinase que quebra a barreira mucosa, propiciando o au-
1996), o que sugere que as bactérias encontradasnmnto da retrodifusdo de ions de hidrogénio (Castab,
mucosa gastrica dos caes poderiam ser responsavis3), além de serem capazes de romper o fluxo mucoso na
por essas alteragdes. regido onde se instalam e de aumentar a secrecao de 4cido

Figura 1. A - Mucosa gastrica de cdo mostrando bactérias espiraladas semelhantes as do género Helicobacter no muco sobre o epitélio
gastrico (Carbol-Fucsina — 1000X). B - Mucosa gastrica de cdo mostrando bactérias espiraladas semelhantes as do género Helicobacter

no limen de uma glandula gastrica (seta) (Carbol-Fucsina — 1000X).

45

40

35

30

25

20

15

10

S|

0 A
8 8 8 8 8 8 8 8
2 8 2 8 2 8 2 8

= = = €

Cardia Corpo Fundo Piloro

Figura 2. Namero médio de bactérias versus nimero médio de células inflamatdrias em cada regido do estbmago de cées.
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géstrico (Kumaet al, 2008), o que poderia, pelo menosem As alteragbes microscépicas mais frequentemente
parte, explicar a hiperemia. Como essas bactérias sao sentséervadas em cortes corados pela HE foram: infiltrados
veis as alteragdes de pH, migrariam para outras regi@scélulas inflamatdrias predominantemente mononuclea-
gastricas onde a camada de muco estaria integra, justiis (linfécitos e plasmécitos) em todos os caes; modera-
cando a distribuicdo esparsa da bactéria em todas as rdgi-quantidade de eosindfilos na regido do corpo de um
Oes gastricas examinadas, além de explicar a presenca acémal; hiperplasia de nddulos linfoides em 59 animais
sional dessa bactéria no epitélio gastrico normal. (98,3%); e hiperemia em 57 animais (95%) (Figura 3), es-
Dos trés animais que apresentaram hemorragitsdo essas de acordo com as alteragdes citadas na litera-
petequiais na mucosa, dois (66,7%) apresentavam colduira (Yamasakiet al, 1998; Neiger & Simpson, 2000;
zacao pela bactéria, ao passo que todos os quatro Baderjeeet al, 2000;Wiinberg et al, 2005).A urease,
exibiram presenca de ulceracdo na mucosa tinham infetzima produzida pelas helicobactérias, estimula a libera-
cao porHelicobacterspp. Sabe-se que diferentes tipogao de mediadores inflamatérios, como as interleucinas e
de fosfolipases e proteases produzidas pelas helicobactdator de necrose tumoral-alfagiMlenplas & Badriul,
rias alteram as propriedades hidrofébicas da mucosa el#99), sendo este um dos responsaveis pelo processo
muco gastricos por meio da clivagem de complexasflamatério que acompanha a infecgdo em grande parte
glicoproteina—lipidio no muco, além de poderem geralos caso\lém disso, diversas proteinas das helicobacté-
substancias ulcerogénicasafMenplas & Badriul, 1999; rias sdo imunogénicas, sendo responsaveis pelo desen-
Kumaret al, 2008) Além disto, a mucinase produzida porvolvimento da resposta imune com mobilizacao de
essas bactérias reduz a viscosidade do muco protetotidicitos T e os linfocitos B, que se agregam para formar
mucosa, propiciando o aumento da retrodifuséo de ioos nddulos linfoides (Kumat al., 2008).
hidrogénicos, abrindo caminho para que fatores agres- Os nédulos linfoides foram observados em pelo me-
sivos do lumen, especialmente 4cido e pepsina, compnms uma regido do estbmago de todos os animais exami-
metam a integridade da mucosa gastrica (Casted, nados, estando bem delimitados ou se estendendo por
1993). Em humanos, sabe-se qud. @ylori é capaz de toda a espessura da muco&a.amostras das regibes
romper o fluxo mucoso na regido onde se instala, interfEndicas do corpo e da pilérica apresentaram mais n6du-
rindo na produgédo de muco (Aebisckeal., 2000). Es- los linfoides que a regido cardica. Nas regides flndica e
ses fatos poderiam sugerir neste trabalho a participagém corpo houve correlagdo entre o nimero de nédulos
das helicobactérias na patogénese da Ulcera gastrica, §pfaides e o de células inflamatérias e destes com o nu-
pela quebra dos mecanismos de protecao gastrica comero de bactérias, concordando com varios autores que
pela inducdo da hipergastrinemia, como observado eglataram a hiperplasia de nddulos linfoides como resulta-
humanos infectados pbi. pylori e furdes infectados por do da resposta local a presenca do Helicobacter (Banerjee
H. mustelag¢Perkinset al, 1996). Por outro lado, a ausén-et al.,2000; Kumaet al.,2008), estando relacionados prin-
cia de ulceracdo nos demais animais colonizados podesipalmente com a infecgéo crénica (Stolte & Eidt, 1989).
estar associada ao fato de alguns determinantes Elses resultados sugerem a ocorréncia de resposta imu-
patogenicidade serem expressos por apenas algumasdi-direcionada contra o organismo. Da mesma forma,
nhagens de helicobactérias, como ja relatado em hunfRadimet al (1990) observaram grande niamero de nédu-
nos infectados pdi. pylori (Nogueireet al, 2001; Hardin los linfoides ao longo da mucosa géastrica de caes
& Wrigth , 2002; Zamboset al,, 2003). infectados experimentalmente céinfelis

Figura 3. A e B: Cao, estdbmago. Hiperemia e infiltrado difuso de células mononucleares respectivamente nas regides pildrica e do
corpo gastrico (setas) (H-E — 400X).
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O predominio de infiltrados de células inflamatériasle inflamag&o e o niUmero de helicobactérias, sugerindo
mononucleares coincide com resultados observados goe as bactérias encontradas na mucosa géstrica dos cées
outros estudos (Simpsehal, 2000Wiinberget al.,2005; podem ser responsaveis por essas alteracdes. Nao foi ob-
Moutinhoet al, 2007)A inflamac&o observada em variosservada correlagéo entre o grau de colonizagdo e a faixa
estudos foi leve, porém a forma de classificacdo dos gratéria dos individuos examinados.

de gastrite varia de um estudo para outro, devido a au- n .
A o . - O alto percentual de cées infectadoshpelicobacter
séncia de critérios estabelecidos para a avaliacdo de
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S ntifi L . . :
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