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Hepatic steatosis in a guinea pig (Cavia porcellus)
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ABSTRACT

A 2-year-old male guinea pig (Cavia porcellus) weighting 685g, fed mainly on pelletized
food, was treated in the Wild Animal Sector of the Veterinary Hospital of the Institute of
Veterinary Medicine (IMV) of the Federal University of Pard (UFPA) in Castanhal. It was
comatose, hypothermic, dyspneic, without pupillary and palpebral reflexes and died after
arapid clinical evolution. A necropsy was carried out at the Animal Pathology Laboratory
of the IMV/UFPA/Castanhal. Macroscopically, the liver was diffusely yellowish, with a
crumbly consistency and rounded edges, floating when placed in formalin. The bladder
was full of dark-colored urine. The organ fragments were fixed in 10% formalin and
processed routinely for histopathology. Microscopically, diffuse and marked cytoplasmic
vacuolization of the hepatocytes was observed, with nuclei displaced to the periphery. In
the portal spaces, moderate bile duct hyperplasia and fibrosis were noted. In addition,
moderate superficial orthokeratotic hyperkeratosis was observed on the skin of the ear
region. These macroscopic and microscopic findings of the liver together with the history
are compatible with hepatic steatosis with the onset of hepatic fibrosis. It is crucial to
consider both vitamin C deficiency and aflatoxin intake as potential causes. The
maintenance of vitamin C as well as the investigation of aflatoxins in the food the animals
have access are fundamental to maintaining the health of guinea pigs. In this case, the
vitamin C deficiency was confirmed by the information given by the guardian, but
unfortunately it was not possible to analyze the feed that was previously given to the
animal.

KEYWORDS: poisoning, liver disease, unconventional pets



Esteatose hepatica em um Porquinho-da-india (Cavia porcellus)

RESUMO

Foi atendido um porquinho-da-india (Cavia porcellus), macho, de 2 anos e pesando 685g,
alimentado principalmente com ra¢do peletizada. O animal foi atendido no Setor de
Animais Silvestres do Hospital Veterinario do Instituto de Medicina Veterinaria (IMV) da
Universidade Federal do Pard (UFPA) em Castanhal, apresentando-se em estado
comatoso, hipotérmico, dispneico, sem reflexo pupilar e palpebral, morrendo apds rapida
evolugdo clinica. Foi realizada a necropsia no Laboratorio de Patologia Animal do
IMV/UFPA/Castanhal. Macroscopicamente, o figado apresentava-se difusamente
amarelado, de consisténcia friavel e com bordos arredondados, flutuando ao ser colocado
em formol. A bexiga estava repleta de urina de coloragdo escura. Os fragmentos de 6rgaos
foram fixados em formol a 10% e processados rotineiramente para histopatologia.
Microscopicamente, observou-se vacuolizagdo citoplasmatica difusa e acentuada dos
hepatécitos, com nucleos deslocados para a periferia. Nos espagos porta, notou-se
hiperplasia de ductos biliares e fibrose moderadas. Além disso, na pele da regido da
orelha, foi observada hiperqueratose ortoqueratdtica superficial moderada. Esses achados
macroscopicos e microscopicos do figado juntamente com o historico sdo compativeis
com esteatose hepatica com inicio de fibrose hepatica. E crucial considerar tanto a
deficiéncia de vitamina C quanto a ingestdo de aflatoxinas como potenciais causas. A
manuten¢do da vitamina C assim como a investigagdo de aflatoxinas nos alimentos que
os animais t€m acesso sdo fundamentais para manuten¢do da saude dos porquinhos da
india. No presente caso, a deficiéncia de vitamina C se confirmou pela informag¢ado dada
pela tutora, mas infelizmente ndo foi possivel analisar a racdo que era fornecida
anteriormente ao animal.

PALAVRAS-CHAVE: intoxicagdes, doenga hepatica, pets ndo convencionais.



INTRODUCAO

O porquinho-da-india domesticado (Cavia porcellus) nao vive em estado selvagem, mas
deriva muito provavelmente do porquinho-da-india montés andino (Cavia tschudii) que
se encontra no Peru, nas terras altas da Bolivia, no noroeste da Argentina e no nordeste
do Chile. Os porquinhos-da-india podem viver até 14 anos sob cuidados humanos, mas
vivem em média 8 anos. Esta reducao do tempo de vida ¢ causada pelo endurecimento de
uma articulagdo chamada sinfise, que se situa entre os dois ossos pélvicos da cobaia. A
prenhez provoca este enrijecimento e resulta na incapacidade de parir naturalmente, o que
normalmente resulta em morte devido a complicagdes no parto. E um pequeno roedor
sem cauda, com pelo de comprimento e cor muito variaveis. Foi amplamente introduzido,
em todo o mundo, como animal doméstico de estimagao e de laboratdrio. Os porquinhos-
da-india foram documentados pela primeira vez na Europa em 1554 e, desde meados do
século XVIII, tém sido utilizados em todo o mundo em laboratorios para investiga¢do em
patologia, nutricdo, genética e outras disciplinas. O C. porcellus alimenta-se
principalmente de ervas, mas necessita de uma fonte alimentar de vitamina C (4cido
ascorbico). Podem obter vitamina C suficiente (cerca de 10 mg/dia) a partir de frutos e
legumes frescos crus. O C. porcellus tem também uma necessidade invulgarmente
elevada de determinados aminodacidos, que ¢ normalmente satisfeita em cativeiro através

de uma dieta rica em proteinas (Wagner e Manning, 1976).

Os porquinhos-da-india ndao conseguem sintetizar a vitamina C por ndo possuirem a
enzima (L-gulonolactone oxidase) que converte a L-gulonolactona em acido L-ascorbico
(Fawcett, 2011) e dependem de uma fonte alimentar de vitamina C (acido ascorbico) para
prevenir essa deficiéncia, tal como os humanos e outros primatas (Nishikimi et al, 1992).

A falta dessa vitamina na dieta desses roedores pode levar a diversos problemas como
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diminui¢do do apetite e a perda de peso, seguidos por anemia e hemorragias generalizadas
(National Research Council,1978). Inchagos ou feridas dentro e a volta da boca,
desgaste/crescimento anormal dos dentes, atraso na cicatrizagdo de feridas, diarreia,
letargia e relutancia/dificuldade em mover-se normalmente, aumento das articulacdes e
até redugdo da fertilidade (FAWCETT, A., 2011). E essencial suplementar a dieta desses
animais com vegetais ricos em vitamina C, além de administra-la diariamente. A dose de
suplementagdao de vitamina C para a espécie ¢ de 10 mg/kg de peso corporal para a
manuten¢do geral e de 30 mg/kg para fémeas gestantes (ANDRADE et al.,2002). Além
disso, a deficiéncia de acido ascorbico deixa niveis elevados de colesterol no sangue e no
figado em comparagdo com aqueles suplementados de forma eficaz. O acido ascorbico,
sendo um cofator crucial na hidroxilagdo, pode estimular a conversao do colesterol em

acidos biliares no figado (GINTER et.,al, 1973).

MATERIAL E METODOS

Um Porquinho-da-india (Cavia porcellus), macho, de aproximadamente 2 anos de idade,
pesando 685 gramas foi encaminhado ao Setor de Animais Silvestres do Hospital
Veterinario do Instituto de Medicina Veterinaria (IMV) da Universidade Federal do Para
(UFPA). A tutora relatou que o animal havia dado entrada no dia anterior em uma clinica
veterinaria particular no municipio de Castanhal apresentando sangramento na regido
genital, mas ainda se mantinha de pé, ndo apresentando anteriormente nenhum outro sinal
clinico. Apds o 6bito, o animal foi encaminhado ao Laboratorio de Patologia Animal,
LAPATO (UFPA) do IMV, UFPA/Castanhal, para necropsia. Os fragmentos dos o6rgaos
coletados foram fixados em formalina tamponada a 10%, clivados, submetidos a

processamento histopatoldgico de rotina, incluidos em parafina, cortados em segoes de 4
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micrometros no micrétomo, corados em Hematoxilina e Eosina (HE) e analisados em

microscopio optico.

RESULTADOS

No momento da internacdo no IMV, se apresentava em estado comatoso, hipotérmico,
sem reflexos palpebrais e pupilares. Segundo a tutora, na madrugada comegou a
apresentar sinais de apatia, uma menor vocalizagdo e anorexia. A tutora descreveu que o
animal estava ha 3 meses sem fazer suplementagdo de vitamina c, € que antes ministrava
1 gota por dia. Foi relatado também que nos ultimos dois dias o animal estava com as
fezes com aspecto seco, com tamanho menor e de coloracdo enegrecida, a urina com
aspecto enegrecido e em menor quantidade, além de apresentar espirros € cansago ao
caminhar pela casa. A alimentacdo era a base de rag¢do para roedores comprada a granel,
feno ofertado a vontade, leguminosas, verduras e grama do quintal. O animal teve uma
parada cardiorrespiratoria no inicio da noite e veio a 6bito. Na macroscopia (Figura 1),
observou-se que ao redor dos olhos havia areas de alopecia, face e orelha direita também
apresentavam regides de alopecia focal com presenca de crostas de coloracao enegrecida
(Figura 2). O estdmago apresentava dilatagdo e presenca de conteudo alimentar. A bexiga
se apresentava de coloragdo enegrecida, repleta e ao puncionar foi retirado contetido
liquido de aspecto sanguinolento, suspeitando-se de hemoglobinturia (Figura 3).
Macroscopicamente, o figado apresentava aspecto amarelado, de consisténcia friavel,
flutuando quando colocado em formol (Figura 4).

Microscopicamente, o figado (Figura 5) apresentava vacuolizagdo citoplasmatica dos
hepatocitos, sendo esses ocupados por um unico vactolo que deslocava o nucleo para a

periferia. Em alguns hepatocitos o citoplasma apresenta inimeros pequenos vacuolos
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levando ao ligeiro deslocamento do nucleo para a periferia. No espago porta, observa-se
um maior nimero de ductos biliares e fibroblastos, aparentemente projetando-se por entre
os corddes de hepatécitos. No rim (Figura 6), havia vacuolizagdo citoplasmatica
moderada no epitélio dos tabulos. Adrenal (Figura 7) com tumefacdo e micro
vacuolizacdo moderada na zona fasciculada, e pigmento acastanhado intracitoplasmatico
de quantidade moderada na zona reticulada. Baco (Figura 8) apresentou hemossiderose
difusa moderada. Na pele (Figura 9) da regido da orelha havia hiperqueratose

ortoqueratdtica superficial moderada. Demais 6rgdos nao apresentaram alteragdes.

Figura 1. Cadaver de um espécime de um porquinho-da-india (Cavia porcellus)

decorrente do HVSAS/UFPA. Registro feito em exame necroscopico post-mortem.

Figura 2. Areas de alopecia ao redor face e orelha direita.
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Figura 4. Figado de coloracdo amarelada e com superficie irregular e bordos
arredondados.
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Figura 5 Microscopia do figado apresentando vacuolizagdo -citoplasmatica dos

hepatdcitos.
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Figura 6. vacuolizagao citoplasmatica moderada no epitélio dos tubulos.

Figura 7. Adrenal com tumefagdo e micro vacuolizagdo moderada na zona fasciculada.
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Figura 9. Pele (regido da orelha) apresentando hiperqueratose ortoqueratética superficial

moderada.

DISCUSSAO

O porquinho da india do presente estudo apresentava esteatose hepatica além de lesdes
cronicas como a proliferacao de fibroblastos que sdo compativeis com o historico relatado
pela tutora de auséncia de suplementa¢cdo com a vitamina C necessaria para essa espécie.
Yokota et,.al (1981) realizou um estudo para investigar a hiperlipidemia resultante da
deficiéncia de acido ascorbico e os efeitos do colesterol, DL-etionina e aflatoxina nas
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fragoes de lipoproteinas plasmaticas de porquinhos-da-india saudaveis e com deficiéncia
de vitamina C. Os animais com deficiéncia apresentaram niveis plasmaticos de colesterol
mais altos que os controles, assim como de triglicerideos e fosfolipidios. Essa sobrecarga
pode levar a fibrose em fungdo da lipotoxicidade, a lesdo dos hepatdcitos libera
substancias que sinalizam perigo para as células de Kupffer em conjunto com &cidos
graxos livres e colesterol livre, promovendo inflamagdo. Com a lesdo nos hepatdcitos, as
células de Kupffer e os macréfagos infiltrados facilitam a ativacdo de células que
normalmente residem num estado quiescente no figado saudavel, as células
perisinusoidais, ou células estreladas hepaticas. Essas células ficam entre os hepatdcitos
e os canaliculos biliares, mas que se diferenciam em miofibroblastos produtores de matriz
extracelular apds ativagao. Assim, a inflamagao crénica ¢ a ativagdo continua dessas
células resultam, em ultima analise, em fibrose hepatica ou mesmo cirrose (IPSEN et al,
2020). Segundo Fawcett, A., (2011) a deficiéncia de vitamina C pode levar a diversos
sinais clinicos, em sua maioria caracterizados por letargia e fraqueza, perda de apetite,
problemas articulares e 6sseos. Uma vez que a vitamina C participa na producdo de
colageno, esses animais com deficiéncia podem ter retardos na cicatrizagdo de feridas,
problemas de pele, podendo deixa-la dspera e escamosa, além de alopecia. O animal
utilizado para esse estudo apresentou areas de alopecia e hiperqueratose, além dos sinais
clinicos relatados pela tutora principalmente em relagdo a letargia e fraqueza.

A esteatose hepdtica, conhecida também como figado gorduroso, ¢ uma condicdo
caracterizada pelo acimulo de gordura no figado. A vitamina C tem um papel importante
na prevencao € no proprio tratamento dessa condicdo devido a suas propriedades
antioxidantes e seu papel na regulagdo metabolica. Outro papel dessa vitamina ¢ a

regulagdo do metabolismo das gorduras, promovendo oxidacdo dos acidos graxos e
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reduzindo a sintese de lipideos no figado, reduzindo o acimulo excessivo de gordura
hepatica (Belfort R, et al,.2006). A literatura sugere que a vitamina C pode proteger o
figado contra danos induzidos por toxinas. Quando ndo ha a suplementacdo adequada ou
a auséncia total dessa vitamina como € o caso do animal deste relato, alteragdes hepaticas
como a estetatose podem aparecer clinicamente.

As aflatoxinas sdo micotoxinas produzidas por fungos do género Aspergillus, descrito
inicialmente pelo bidlogo italiano Pietro Micheli no ano de 1729. O género Aspergillus é
composto por mais de 200 espécies, com A. flavus e o A. parasiticus sendo as principais
responsaveis pela produgdo de aflatoxinas (TOMAZ-MORAIS, 2018; MENEZES-
FILHO et al., 2020). A intoxicagdo por aflatoxinas, conhecida como “aflatoxicose”, pode
manifestar-se de duas formas: aguda ou cronica. A fase aguda ocorre apos a ingestdo de
grandes quantidades de aflatoxinas, com sintomas que podem surgir em até 6 horas. Ja a
fase cronica resulta de uma exposi¢do prolongada, levando a alteragdes patologicas ao
longo do tempo. A exposicao a aflatoxinas pode ocorrer de trés formas: pela ingestao de
alimentos contaminados, pela absor¢@o cutanea ou pela inalacao de particulas suspensas
no ar. No entanto, a literatura indica que a maioria dos casos de aflatoxicose esta associada
principalmente ao consumo de alimentos contaminados (GONCALVES et al., 2017). As
principais fontes de contaminag¢do por aflatoxinas incluem graos, améndoas, cereais,
frutas, ovos, leite e derivados. Em animais, a exposi¢ao ¢ frequentemente associada ao
consumo de ragdes contaminadas, especialmente aquelas a base de milho, amendoim ou
arroz (PEREIRA; SANTOS 2011). Nao houve informagdo sobre a condi¢ao da ragao, se
apresentavam sinais de presenca de fungos, mas o relato de compra de ragdo a granel
remete a auséncia do controle da umidade assim como da validade desta ra¢ao no local

de venda. Como nao foi possivel analisar a ragdo fornecida ao animal, somente podemos
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propor que a deficiéncia de vitamina C em conjunto com uma ra¢ao que contivesse
aflatoxinas, podem ter concorrido para que a esteatose hepatica se estabelecesse assim
como o inicio do processo de fibrose hepatica que foi observado na macroscopia e

microscopia, assim como o quadro clinico apresentado pelo animal.

CONCLUSAO

Como nos seres humanos e primatas, os porquinhos da india necessitam de uma fonte de
vitamina C para prevencdo de vdarias alteracdes, dentre elas, as que observamos no
presente trabalho, a esteatose hepatica com a presenca de inflamagdo e proliferagdo de
fibroblastos nos espacos porta indicando a cronicidade do quadro, alopecia e

hiperqueratose. Nao foi possivel verificar a presenca de aflatoxina na ragao fornecida.
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