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INTRODUCAO

A Sindrome de Cushing ou hiperadrenocorticismo é uma endocrinopatia
neurodegenerativa resultante do aumento da produgdo de hormbénio
adrenocorticotrofico (ACTH) 1234589 Essa patologia é geralmente
diagnosticada em animais idosos entre 18 e 23 anos'?4, devido a
diminuicéo da inibicdo dopaminérgica que ocorre com o decorrer da idade,
podendo afetar maltiplos aspectos fisioldgicos na vida dos animais
acometidos!?34589 Apesar disso é possivel encontrar relatos em animais
com 10 a 15 anos de idade?*5. Em relagdo a reprodugéo, a doenga pode ser
uma importante causa de infertilidade em éguas®®, porém, estima-se que
seja, por vezes, subdiagnosticada, devido a baixa precisdo dos exames
complementares e & dificuldade de associacdo da sintomatologia clinica
com a doenga 234, O objetivo do presente trabalho foi estudar o eixo-
hipotalamico-hipofisario, relacionando a Sindrome de Cushing a
infertilidade equina e seus impactos.

METODOLOGIA

Foram utilizados como fontes artigos cientificos e técnicos relacionados a
Sindrome de Cushing, dando preferéncia a trabalhos publicados nos
Gltimos 5 anos, utilizando a pesquisa na plataforma Google Académico.
Também foram utilizados como referéncias livros de medicina veterindria.
As palavras-chave usadas nas buscas foram: Sindrome de Cushing,
fisiologia reprodutiva, égua, Pars intermédia.

RESUMO DE TEMA

As éguas séo animais poliéstricos estacionais monovulatorios, sendo seu
ciclo reprodutivo associado aos dias longos (primavera-verdo) 5. A
secre¢do dos principais horménios da reproducgdo, o horménio foliculo
estimulante (FSH) e horménio luteinizante (LH) é estimulada por um
aumento subito da concentracdo sérica do hormdnio liberador de
gonadotrofinas (GnRH), que é produzido e liberado pelo hipotdlamo. O
GnRH atua na hipofise, sendo responsavel por dar inicio ao ciclo estral
(Fig. 1)5.
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Figura 1: Esquema da relag8o e controle do eixo-hipotalamico
hipofisario gonadal com a ciclicidade da égua (Fonte: Compéndio de
reproducdo animal)

A glandula hipofise ou pituitaria € composta por trés partes: um lobo
anterior chamado adeno-hipo6fise, ou pars distalis; um lobo intermediéario,
denominado pars intermedia; e um lobo posterior, chamado neuro-

hipdfise, ou pars nervosal. A pars distalis é constituida por tireotropos,
que produzem o horménio estimulante da tireoide (TSH); corticotropos,
que dao origem o ACTH e a B-lipotropina (B-LPH); gonadotropos,
produtores do LH e FSH; lactotropos, produtores de prolactina (PRL); e
somatotropos, produtores do horménio do crescimento (GH)*.
A pars intermedia é composta por um Unico tipo celular, os melanotropos,
que junto aos corticotropos da pars distalis, sintetizam um horménio
precursor de pro-opiomelanocortina (POMC), responsavel pela secre¢do
de diferentes hormdnios em mdltiplas regides do organismo*.
A Sindrome de Cushing é fortemente associada ao adenoma ou hiperplasia
da parte intermediaria da glandula pituitaria®*°; como uma doenca
neurodegenerativa ela provém da degeneragdo dos neur6nios
dopaminérgicos do hipotalamo, responsaveis pelo controle da secregao de
neurotransmissores pela hipofisel2®, Deste modo, ocorre producgio e
secrecdo excessivas de ACTH?; com a perda do controle da secrecdo dos
peptideos pela hipdfise, ocorre hiperplasia das células da pars
intermédial->°. Esse aumento leva a compresséo das pars nervosa e distalis
da hipofise, que associada ao aumento dos peptideos derivados do POMC
circulantes, leva ao aparecimento das manifestagGes clinicas da doenga®.
Os sinais clinicos descritos na literatura sdo o hirsutismo (Fig.2),
caracterizado pelo aumento da quantidade de pelos pelo corpo, apatia,
obesidade ou perda de peso, laminite, infertilidade, sinais de atrofia
muscular, abdémen pendular, redistribui¢do do tecido adiposo, resultando
em depdsitos anormais, polidria e polidipsia®®.
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Figura 2: Equino com hirsutismo e baixo escore corporal (Fonte:
HOVET/USP).

Eguas reprodutoras com a sindrome de Cushing tendem a apresentar
historico recente de infertilidade apds sucesso no desempenho reprodutivo
135 Porém, quando a causa da infertilidade ndo é conhecida; suspeita-se
de um distirbio da secrecdo de gonadotrofina, provavelmente
acompanhado de um disttrbio do sistema de POMC?.

O diagndstico deve ser sempre laboratorial, apesar de ndo existir nenhum
exame padrdo ouro, devido as variacbes hormonais relacionadas a
sazonalidade e fases reprodutivas nesta espécie animal 134°. Deste modo,
associa-se 0 exame clinico com o histérico do animal, junto aos exames
laboratoriais de rotina. Os exames mais indicados para um diagndstico
conclusivo sdo a mensuragdo da concentracdo plasmatica de ACTH e o
exame da resposta do cortisol ao teste de supressdo da dexametasona®*”.
O tratamento clinico da Doenca de Cushing equina envolve o uso agonistas
da dopamina, ou de antagonistas da serotonina, que atuardo na inibicdo
e/ou reducdo das concentracdes plasmaticas do ACTH 3. Tendo por
objetivo tentar restabelecer um equilibrio entre os neurotransmissores
dopamina e serotonina, responsaveis pela secre¢do de muitos dos
peptideos 1i-POMC e do cortisol>®. Atualmente Pergolide é o
medicamento mais usado devido a sua capacidade de regular POMC
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atuando como um agonista do receptor de dopamina D2, e estudos
demonstram que ele tem sido muito eficiente®. O Pergolide ja é encontrado
no Brasil e tem um preco bem acessivel, porém, é importante ressaltar que
o0 animal com Sindrome de Cushing devera tomar a medicacéo pelo resto
de sua vida 235,

CONSIDERACOES FINAIS

Apesar de ser reconhecido que a Sindrome de Cushing interfere no
desempenho reprodutivo dos equinos, ainda se fazem necessarias maiores
pesquisas para entender como a doenca de fato afeta a reproducéo. Além
disso, é importante trabalhar em um método diagnostico mais eficaz, uma
vez que os métodos existentes podem gerar resultados falsos negativos
dificultando a descoberta precoce da doenca e seu tratamento, situacéo que
evitaria desde os problemas reprodutivos, que causam grandes perdas
econdmicas, como também problemas em outros sistemas, que podem
retirar os animais de suas funcdes.
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