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SUMARIO

VIVES, PATRICIA, S., Universidade Federal de Pelotas, julho de 2005. Morfologia do plexo
mientérico do ceco de gatos (fellis domesticus), revelado através de NADPH-d: aspectos
descritivos e morfométricos. Orientadora: Prof* Dr* Cristina Gevehr Fernandes.

O sistema digestorio dos felinos € freqiientemente acometido por desordens que afetam
o transito intestinal. Estas desordens ainda nido foram correlacionadas a distirbios ou
malformagdes do sistema nervoso entérico e especificamente ao plexo mientérico. O presente
estudo tem por objetivo descrever a organizagdo estrutural e arranjo espacial do sistema
nervoso entérico do ceco de gatos sob os aspectos quantitativos morfolégicos e morfométricos
do plexo mientérico através de preparados de membrana corados pelo NADPH-diaforase.
Foram estudados os cecos de quatro animais (2-10 semanas de idade), cujos orgdos foram
divididos em regides apical e basal, considerando-se ainda, os bordos mesentérico e
antimesentérico. O plexo mientérico apresentou-se estruturado a partir de ganglios conectados
por feixes de fibras. Os ginglios apresentaram-se como entidades tnicas ou sob a forma de
agregados, com variagdes morfoldgicas de acordo com a localizagdo. No bordo mesentérico
foi verificado a presenca de ganglios grandes irregulares e proximos entre si, interligados
através de feixes de fibras de primeira, segunda e terceira ordem e por feixes de fibras
agregantes. Na regido apical o plexo mientérico apresentou distribuicdo paralela as fibras da
camada muscular circular. Na base os feixes de fibras apresentaram orientagcdo perpendicular
aos feixes da camada muscular circular. Havia trés redes distintas classificadas como plexo
primério, secunddrio e tercidrio. O plexo primdrio estruturou-se a partir de ganglios e feixes de
tamanhos e espessuras variadas, localizados entre os plexos secundério e terciario. O plexo
secunddrio apresentou ganglios pequenos e distribui¢do longitudinal. O plexo tercidrio nio
apresentou génglios e os feixes de fibras distribuiram-se paralelos as fibras musculares.
Quanto ao aspecto morfométrico, os perfis ganglionares apresentaram intervalos de 4rea entre
1,92mm? para o menor e 913,65mm? para o maior, sendo que 90,65% eram pequenos, 7,76%
eram médios e apenas 1,59% eram grandes. A drea ocupada no bordo mesentérico foi superior
com 61,62% dos ganglios. Os feixes de fibras mediram de 2 a 180um e foram classificados
em primeira, segunda e terceira ordem de acordo com a espessura. Os de segunda ordem
foram maioria em todas as regides do ceco. Foram quantificados em média 152,5 feixes de
fibras agregantes por ceco, ou seja, 0,54 por ganglio e a maioria estava na regido basal (média
de 46,62 na base e 29,63 no 4pice). Conclui-se que a organizag¢do espacial do PM ndo é
homogénea na parede cecal de gatos, que ha diferencas regionais na distribuicdo dos feixes de
fibras e ganglios, com maior expressdo no bordo mesentérico da base. Os dados acima citados
serdo descritos sob a forma de dois trabalhos, um abordando os aspectos morfoldgicos e o
outro os aspectos morfométricos do PM do ceco de felinos.

PALAVRAS-CHAVE: plexo mientérico, felinos, ceco e NADPH-d.
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SUMMARY

VIVES, P.S. Universidade Federal de Pelotas, julho de 2005. Feline (Fellis domesticus)
caecum myenteric plexus morphology revealed by NADPH-d: descriptive and
morphometric aspects. Advisor: Prof* Dr* Cristina Gevehr Fernandes.

There are many feline intestinal transit disorders. At preset they could not be attributed
to enteric nervous system (ENS) disorders. In this report it will be described quantitative,
morphologic and morphometric aspects from the structural organization and spatial
arrangement of the feline enteric nervous system. We use whole mount preparation stained by
NADPH-diaforase. Caecum from four felines (2-10 weeks-old) was divided in apical and
basal regions from mesenteric and antimesenteric side. Mioenteric plexus was constituted by
ganglia interconnected with fiber bundles. Ganglia are single or in aggregates with
morphologic variations according their localization. At mesenteric side were large, close and
irregular ganglia connected by first, second and third order fiber bundles and aggregate fibers.
Mioenteric plexus at apical region was circular and parallel to the muscular circular layer and
was distributed in 3 distinct networks classified as: primary, secondary and terciary plexus.
Primary plexus connects ganglia and fiber bundles from variable sizes and thickness. They
were between secondary and tertiary plexus. Secondary plexus presents small ganglia
distributed longitudinally. Tertiary plexus had no ganglia and fiber bundles were parallel to
muscular fibers. Ganglia area measurements reveals areas from 1,92mm? for small,
913,65mm? for the larger. 90,65% were small, 7,76% were medium and 1,59% were big ones.
Ganglia occupy 61,92% of the mesenteric side. Fiber bundles measure 2 and 180um and
according this measures, were classified as first, second and third order as their wide. Second
order fiber bundles predominate at all regions of the caecum. There were a average of 152,5
agregate fibers/caecum, it means 0,54 per ganglia, mostly at basal region. It is possible to
conclude that the spatial organization its not homogeneous. There are regional differences in
ganglia and fiber bundles distribution. This are expressed mostly at mesenteric base side.
Ganglionar concentration and densities varied according animal ages. All data were presented
in two reports: 1) morphologic aspects and 2) morphometric aspects of the mioenteric feline
plexus.

KEY-WORDS: mienteric plexus, feline, caecum and NADPH-d.



Introducgdo 1

INTRODUCAO

Sistema Nervoso Entérico

O sistema digestério (SD) apresenta um sistema nervoso intrinseco bastante
complexo e diferenciado denominado de Sistema Nervoso Entérico (SNE). Ele se estende
desde o esofago até o esfincter anal externo, incluindo ainda, elementos nervosos da
vesicula biliar e ducto pancredtico (Krammer et al., 1997).

O SNE compde o Sistema Nervoso Auténomo (SNA), juntamente com os sistemas
simpdtico e parassimpdtico (Costa et al., 1987). E um sistema com grande autonomia e
apresenta propriedades funcionais e estruturais para o SD, andlogas ao Sistema Nervoso
Central (SNC), sendo denominado entdo de “cérebro abdominal” (Radke & Krammer,
1996; Wood, 1987; Frieling et al., 1997). O SNE coordena atividades relacionadas a
absorc¢do, secrecao, regeneracao epitelial e também influencia nas atividades enddcrinas e
imunoldgicas do trato gastrointestinal (TGI) (Krammer et al.; 1997).

O controle do SD foi relacionado ao SNE em estudos baseados no de uso técnicas
de histoquimica e imuno-histoquimica, as quais eram inicialmente utilizadas para o SNC.
Estes trabalhos demonstraram os componentes aferentes e eferentes, ginglios, plexos
intramurais e terminagdes nervosas conectadas ao tecido muscular liso e glandular, assim
como a localizagdo do plexo mientérico no tecido conjuntivo entre a camada muscular
circular e longitudinal (Gabella, 1979).

Quanto ao desenvolvimento do SNE, a embriologia dos feixes de fibras (FF) do

plexo mientérico (PM) dos esfincteres gastrintestinais em gatos, foi descrita demonstrando
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diferencas estruturais que iniciaram desde o periodo fetal inicial até alguns meses apds o
nascimento (Lolova, 1983).

O SNE consiste de redes nervosas tridimensionais, contendo numerosos ganglios
localizados estratigraficamente entre as camadas da parede do TGI, situados em trés ou

quatro diferentes niveis. Além destes, existem ainda cinco ou seis plexos aganglionados

interconectados através FF (Figura 1) (Krammer et al., 1997).

Figura 1 - Desenho esquematico do SNE. a) Disposi¢cdo dos plexos intramurais. b)
Representagdo de um corte transversal da parede intestinal: O PM, plexo
submucoso externo (PSE) e interno (PSI) sdo ganglionados. O plexo muscular
superficial (pms), plexo muscular profundo (pmp), plexo muscular da mucosa
(pmm) e plexo mucoso (pm) sdo aganglionados. Fonte Krammer et al., 1997.

Os plexos ganglionados abrigam em torno de cem milhdes de neurdnios, o que em
algumas espécies, representa um nidmero superior ao existente na medula espinhal (Stach,
1988). Além de neurdnios, os ganglios possuem fibras nervosas, tecido conjuntivo e
células satélites. Estas s@o similares as células gliais e desempenham funcdes semelhantes
daquelas do SNC e periférico (SNP), se conectam aos neurdnios através de jungdes do tipo
“gap” e enviam projecdes para a mucosa e vasos sanguineos (Krammer et al.; 1997;
Gabella, 1987).

O PM ou de Auerbach é ganglionado, estd localizado entre a camadas musculares
longitudinal e circular (Radke & Krammer, 1996) e tem atividade fundamental nas fungdes
motoras do TGI relacionadas ao peristaltismo (Sant’ana, et al., 1997, Furness, & Costa,
1987). Apresenta como func¢do primordial a modulagdo do tonus da parede do TGI e sua
estimulacdo resulta em maior velocidade de conducdo das ondas peristdlticas (Guyton,

1997).
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O PM ¢ formado por ganglios de tamanhos e formas variados classificados segundo
a disposicdo em relacdo aos FF como intrafasciculares (situados inteiramente nos feixes),
parafasciculares (situados fora do cruzamento dos feixes) e intermedidrios (parcialmente
nos cruzamentos dos feixes) (Christensen & Robison, 1982). A estrutura ganglionar é
composta por um numero varidvel entre 3 e 150 neur6nios dependendo da espécie e
localizacdo (Gabella, 1979; Molinari et al., 1994; Natali & Miranda Neto, 1996).

Os FF estdo interpostos entre os ganglios e s@o classificados de acordo com sua
espessura em primeira (mais espessos), segunda (intermediarios) e terceira (mais delgados)
ordem (Krammer et al., 1997; Wood, 1987). Podem ainda ser denominados de agregantes
quando possuirem espessura maior que os de primeira ordem, didmetro aproximado a pelo
menos um dos ganglios intercalados, serem curtos, sem emissdo de feixes e fizerem
conexdo direta entre dois ganglios (Pereira, 2002).

Em felinos, o PM estd descrito no esdfago, o qual foi avaliado através de técnicas
de imunoistoquimica para 6xido nitrico sintetase (NOS). Este consistiu de poucos, porém
espessos FF, assim como ganglios escassos, porém grandes, contendo aproximadamente
150 neurdnios. A distribui¢do ndo foi homogénea e no terco esofagico inicial foi verificado
um plexo menos denso com evidenciacdo neuronal de 50% das células e na regido de
transicdo da musculatura estriada para a lisa verificaram 90% dos neur6nios (Rodrigo et
al., 1998).

Os aspectos quantitativos e morfolégicos dos neurdnios dos plexos intramurais
esofagicos, também foram avaliados através de diaforase do B-NADPH, em comparacgéo
ao esdfago de gambd. De maneira geral, foram observados ganglios grandes e alongados
com FF espessos de diferentes tamanhos. As fibras e/ou os feixes, na camada muscular,
cruzavam a parede em diferentes dire¢cOes para entdo percorrerem paralelas as fibras
musculares estriadas. Muitas destas apresentaram um curso ondulado com varicosidades e

outras poucas eram lisas terminando em placas motoras (Fang & Christensen, 1993).

Caracteristicas e Importancia do ceco dos Felinos

O ceco € a primeira por¢@o do intestino grosso e apresenta-se como um diverticulo
do colon ascendente e tem forma de uma pequena bolsa cega, semelhante a um cone.

Assim como para todo o TGI, estd formado pelas tinicas mucosa, submucosa, muscular e
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serosa, com rico suprimento vascular e linfatico. Em oposi¢do a extremidade livre, o ceco
conecta-se ao cOlon ascendente através do orificio ceco-célico (Crouch & Lackey, 1969;
Evans, 1979).

De todos os segmentos intestinais, o ceco se apresenta como alvo de discussao,
provavelmente pelo fato de haver, ainda funcdes desconhecidas (Bjorke et al., 1986; Di
Sebastiano et al., 1999; Schrock, 1998) e as diferentes particularidades anatomicas geram
debate nas diferentes espécies. Para os herbivoros ndo ruminantes, o ceco tem papel
fundamental na digestdo da celulose e absor¢do de acidos graxos volateis e de nitrogénio
(Banks, 1991), mas para os carnivoros e, especificamente para os felinos, existe uma
incognita ndo s6 referente a funcdo (Mu & Lingam, 1974), como também quanto aos
componentes microscopicos presentes na estruturacdo deste 6rgdo e seu desempenho
funcional. A maioria das investigacdes quanto a estrutura do ceco de gatos focam no
significado funcional do elevado ndmero de células caliciformes, categorizagdo geral
quanto ao tipo juncional ileo-ceco-cdlico e especulacdes quanto a consideragdo rudimentar
e sua influéncia imunoldgica (Snipes, 1984). A grande quantidade de tecido linféide
agregado sugere atividade imunoldgica (Fisher, 2000).

A distribui¢do topogrifica do PM no ceco tem sido relatada, de forma geral, sob o
aspecto comparativo em diferentes espécies. Segundo Irwin (1931) o plexo do ceco vem
em continuidade com o plexo do intestino delgado, sem interrupcdo, compreendendo
ganglios com formas esféricas e compactas, conectados por fibras interganglionares.

Estudos do PM do ceco de ratos descreveram FF de diferentes espessuras,
formando malhas primadrias, secunddrias e tercidrias. Os ginglios diferiram quanto a forma
de acordo com a regido, os quais apresentaram formas alongadas, triangulares e irregulares
nas regides apical mesentérica e basal antimesentérica. Revelaram ainda arranjo em forma
semelhante a um leque na regido apical mesentérica. Para a regido antimesentérica do dpice
e da base e mesentérica da base, o PM se apresentou com formato alongado, semelhante a
um retangulo seguindo o sentido das fibras da camada muscular circular (Seyfert, 2003).

O estudo em ratos da linhagem Fischer evidenciou ganglios grandes, poligonais
numerosos compondo malhas elipticas e quadradas no bordo mesentérico apical, e ganglios

menores, compondo uma malha retangular no bordo antimesentérico (Dupont et al, 1965).
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Em humanos, o PM do ceco e apéndice apresentou-se sob a forma de miiltiplas
redes, com vdrios plexos sobrepostos, sem diferenciacdo morfoldgica entre eles (Hanani,
2004).

A morfologia e fisiologia do SNE cecal tem sido cada vez mais investigada em
algumas espécies, como em humanos (Hanani, 2004) e ratos (Seyfert, 2003). Apesar disso,
as informacdes ainda sdo escassas ndo s6 quanto aos aspectos anatomo-histolégicos, mas
também quanto as fungdes desempenhadas na digestdo alimentar e na interacdo com o
sistema imune. Estudos realizados com ratos submetidos a cecotomia demonstraram a
influéncia direta do tecido linféide cecal no desenvolvimento e manutencdo da colite
(Krieglstein et al, 2001).

Muitos autores sustentam a evidéncia de que a glia entérica também tem atividade
funcional nos processos inflamatérios (Krieglstein et al, 2001; Fiocchi, 1998; Lomax et al,
2005). Segundo Fiocchi, (1998) as doencas inflamatdrias intestinais ocorrem como
resultado de uma complexa interacdo entre o sistema imune e fatores relacionados a
microbiota bacteriana luminal e & susceptibilidade genética individual.

As patologias do trato digestério sdo de grande importancia na rotina clinica de
pequenos animais e as desordens intestinais cronicas verificadas nos felinos, relacionadas a
motilidade (megacélom idiopdtico) e processos inflamatérios (sindrome do intestino

sensivel) sdo ainda uma incégnita para os clinicos (Silva, 1998).

Objetivos do Estudo

Este trabalho tem por objetivo fazer a descrigdo do PM do ceco de felinos, com
&nfase nos aspectos morfolégicos e morfométricos dos ganglios e feixes de fibras nas
regides basal e apical e nos bordos mesentérico e antimesentérico para avaliacdo da
arquitetura, distribui¢do topografica e dimensodes destes elementos nervosos.

Este estudo propde também a caracterizagdo do PM de animais sadios através do
uso de NADPH-d em preparados de membrana e busca oferecer dados mais completos que
permitam conceber um padrio para o SNE deste segmento intestinal.

Considerando o exposto, destaca-se que ndo existem na literatura consultada, dados
referentes ao estudo proposto para a espécie felina, e tal contribuicdo é de grande

importancia para a compreensdo de doencas intestinais que cursem com alteragdes
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morfoldgicas do SNE. O conhecimento de sua estruturacdo e fisiologia pode auxiliar nos
estudos quanto a etiologia e patogenia de patologias relacionadas a distdrbios do SD dos
felinos.

Esta descrigdo serd apresentada na forma de dois trabalhos, o primeiro expondo o
PM do ceco de felinos, sob o aspecto morfoldgico descritivo intitulado “Morfologia,
topografia e arquitetura do plexo mientérico do ceco de felinos (Fellis domesticus), através
de diaforase do NADPH”, e outro sob o aspecto morfométrico, titulado “Morfometria do
Plexo mientérico do ceco de Felinos (Fellis domesticus) através de diaforase do NADPH”.
Os trabalhos foram redigidos e formatados seguindo as normas de publicacdo determinadas
pela revista Autonomic Neuroscience: Basic and Clinical, a qual serdo submetidos, em

concordancia com a normatiza¢do do PPGV e PRPPG/UFPel.
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MATERIAL E METODO

Foram utilizados neste estudo quatro cecos de gatos, sem raca definida, fémeas,
com duas (F1 e F2), cinco (F3) e dez semanas de idade (F4) (Tabela 1), cujo 6bito ndo foi
relacionado a patologias intestinais. Os animais eram oriundos de clinicas veterindrias de

Pelotas.

Tabela 1- Morfologia do PM em Felinos. Idade e area do ceco.
Animal  Idade (sem) Area (mm?)

F1 2 195
F2 2 195
F3 5 560
F4 10 1134

Para obtencdo dos cecos, imediatamente apds o 6bito realizou-se ampla incisdo
longitudinal sobre a linha média da cavidade abdominal, promovendo-se a retirada de todo
o intestino grosso mediante dissecagao.

Este conjunto foi esvaziado e lavado com solucdo fisiologica NaCl 0,9% em
temperatura de 60°C e a seguir, preenchido com paraformolaldeido' 4% em solugio
tamponada salinada (PBS) 0,1 molar, pH 7.4, por periodo de 30 minutos para fixacdo,

distendendo-o sob pressao.

I Merck, Darmstadt, Germany.
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Como técnica de histoquimica utilizou-se o Triton X-100" a 0,2% em solugdo de
PBS 0,1 M, pH 7,4 sob agitagdo e aquecimento, para, a seguir realizar a solubilizacdo de
0,5 mg do Nitro Blue Tetrazolium?> (NBT) em cada mililitro desta solu¢do. Por fim
adicionou-se 0 B NADPH? na propor¢io de 0,1 mg para cada mililitro da solugdo
cromatogena (Weinberg et al., 1996). Nesta solucio os 6rgdos foram mantidos em estufa a
37°C, por um periodo de 24 horas, aferindo-se o surgimento do plexo mientérico,
evidenciado em cor lilds ou purpura.

Apds a reacdo positiva, os cecos foram isolados, mensurados e processados pela
técnica de preparado de membrana (whole mount preparation) (Figura 2), dissecando-se as
camadas que compdem a parede intestinal. As laminas mucosa, submucosa e muscular
circular, foram separadas e removidas com auxilio de uma estereolupa (Zeiss Stemi
germany SV11). As preparagcdes contendo a muscular externa e serosa do ceco foram
subdivididas em segmentos menores e montadas em laminas histolégicas com Aquatex*

para observacdo em microscopio.
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Figura 2 - Esquema simplificado da dissecacdo do preparado de membrana. A) Remocio
da camada mucosa. B) Remoc¢do da camada submucosa. C) Remogdo da camada
muscular (Krammer et al, 1977).

Para facilitar a exposicdo dos dados obtidos, o ceco foi dividido em duas regides
(Figura 3). A extremidade cega até metade do comprimento do 6rgdo foi considerada como
regido apical e a outra metade até o orificio ceco-cdlico, a regido basal. Houve ainda uma
divisao em bordo mesentérico e antimesentérico. Embora anatomicamente o ceco nio

apresente conexdo direta de inser¢do do mesentério, o bordo que corresponde a fixagdao do

! Sigma, St. Louis, USA.
2 Sigma Chemical, USA.
3 Sigma, Steinheim, Germany.
4 Sigma, Steinheim, Germany
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ligamento ileocecal foi considerado mesentérico por sua vascularizac¢io e inervagdo ocorrer
através deste.

Para a quantificacdo ganglionar foram utilizadas imagens obtidas a partir um
microscopio 6ptico (Olimpus BX 41), ocular 10x e objetiva de 4x, sendo avaliados todos

os campos através de mapeamento do ceco.

antimesentérica

: _;;nesentérica
LN

S ;r

Figura 3 - Regides consideradas no ceco felino (Crouch & Lackey, 1969).

Foi considerado como ganglio o aglomerado de trés ou mais neur6nios. Os ginglios
que ficaram no limite do campo foram contados em campos alternados, e os FF foram
classificados como de primeira, segunda e terceira ordem de acordo com a espessura
apresentada.

A mensuracdo dos perfis ganglionares, para obtencdo da drea e espessura dos FF

foram realizadas com auxilio do sistema de andlise de imagens AxioVision 3.1.
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Trabalho 1

Morfologia, topografia e arquitetura do plexo mientérico do ceco de gatos (Fellis

domesticus), através de diaforase do NADPH.

Resumo

A organizacao histoldgica geral do ceco € considerada similar em todo o intestino
grosso, inclusive quanto a estrutura dos elementos nervosos intrinsecos da parede do trato
gastrointestinal (TGI). Esta inervacdo corresponde ao sistema nervoso entérico (SNE), o
qual é coordenador das atividades intestinais. O presente estudo teve por objetivo
descrever a organizacdo estrutural e arranjo espacial do plexo mientérico (PM) do ceco de
felinos sob os aspectos quantitativos e morfoldgicos através de preparados de membrana
corados pelo NADPH-diaforase. Foram estudados os cecos de quatro animais entre 2 e 10
semanas de idade, os quais foram divididos nas regides apical e basal considerando-se
ainda os bordos mesentérico e antimesentérico. Quanto ao aspecto morfologico, o PM
apresentou-se estruturado a partir de ginglios unidos por feixes de fibras (FF). Os ganglios
apresentaram-se como entidades Unicas ou sob a forma de agregados, com variagdes
morfoldgicas de acordo com a localizagdo. Junto ao bordo mesentérico foi verificada a
presenca de ganglios grandes, irregulares e proximos entre si, interligados através de FF de
primeira, segunda e terceira ordem e por FF agregantes. Na regido apical o PM apresentou
distribuicdo paralela as fibras da camada muscular circular. Na base, os FF apresentaram
orientacdo perpendicular aos feixes da camada muscular circular. Quanto ao aspecto
quantitativo, a contagem ganglionar teve intervalos entre 263 e 300 ganglios por ceco, com
55,41% distribuidos no bordo mesentérico e 44,59% no antimesentérico. A concentragdo
ganglionar variou significativamente quanto a idade com amplitudes entre 0,24(10
semanas) e 1,5 (2 semanas) ganglios/mm?. Estavam presentes em média 592 FF no bordo
mesentérico 452,75 no bordo antimesentérico. Conclui-se que existe uma disposicdo do
PM paralela a camada muscular circular na regido apical e perpendicular na regido basal e
maior concentracio dos elementos nervosos junto ao bordo mesentérico.

PALAVRAS-CHAVE: felinos, morfologia, plexo mientérico, ceco, NADPH-d.
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1. Introducao

O ceco € a primeira porcdo do intestino grosso que se apresenta como um
diverticulo do célon proximal e, para os felinos, tem a conformacio de uma pequena bolsa
cega semelhante a um cone (Crouch & Lackey, 1969; Evans, 1979). Todas as atividades
desempenhadas pelo intestino, inclusive pelo ceco, s@o dependentes de uma integracio
morfoldgica e sua respectiva inervacdo intrinseca e extrinseca, controladas por
mecanismos neuronais, humorais e miogénicos (Pass, 1985).

Assim como o ceco, todo o Trato Gastrintestinal (TGI) é coordenado por um
sistema nervoso intrinseco denominado Sistema Nervoso Entérico (SNE) responsavel pelas
atividades intestinais (Krammer et al., 1997). Além das atividades fundamentais como a
motilidade, absorcdo, secre¢do e regeneracdo epitelial, o SNE também influencia nas
funcdes enddcrinas e imunolégicas do TGI (Radke & Krammer, 1996).

Ainda que vérios autores se dediquem ao estudo do PM, descrevendo suas
caracteristicas em diferentes espécies, existem poucos relatos em felinos.

O 6rgao de referéncia quanto a descricio do PM em felinos € o esdfago, este
consiste de poucos, porém espessos FF, assim como poucos e grandes ganglios. Revela
também, ganglios com aproximadamente 150 neurdnios. A distribuicio ndo foi
homogénea, pois foi verificado no ter¢o esofdgico inicial, um plexo menos denso que na
regido distal de transi¢cdo da musculatura estriada para a lisa. A concentracdo neuronal
revelou 50% das células na regido estriada, contra 90% na musculatura lisa observada
através de imunoistoquimica para NOS (Rodrigo et al., 1998).

Ainda no esofago de felinos, também foram estudados os aspectos quantitativos e
morfoldgicos dos neurdnios dos plexos intramurais, através de diaforase do NADPH,
comparativamente ao esdfago de gamba. No PM revelaram-se génglios grandes e
alongados com FF espessos de diferentes tamanhos. As fibras isoladas ou os feixes, na
camada muscular, cruzaram a parede em diferentes dire¢des para entdo percorrerem
paralelas as fibras musculares estriadas. Muitas fibras apresentaram um curso ondulado e
varicosidades e outras poucas eram lisas terminando em placas motoras; cada ganglio
continha até 150 neurdnios (Fang & Christensen, 1993).

Quanto ao processo embriolégico do PM em gatos, o desenvolvimento dos FF dos
esfincteres gastrintestinais demonstrou diferencas estruturais que comecaram desde o

periodo fetal inicial até alguns meses apds o nascimento (Lolova, 1983).
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Especificamente quanto ao ceco, a distribui¢do topogréifica do PM foi relatada de
forma geral, sob o aspecto comparativo em diferentes espécies. Em véarios mamiferos (céo,
gato, coelho, cobaia e rato) o plexo cecal teve continuidade com o do intestino delgado,
sem interrup¢do, compreendendo ginglios com formas esféricas e compactas, conectados

por fibras interganglionares (Irwin, 1931).

Estudos mais detalhados do PM do ceco de ratos descreveram FF de diferentes
espessuras formando malhas primdrias secunddrias e tercidrias. Os ganglios deferiram
quanto a forma de acordo com a regido, os alongados, triangulares e irregulares estavam
preferencialmente nas regides apical mesentérica e basal antimesentérica. Revelaram ainda
arranjo do PM em forma semelhante a um leque na regido apical mesentérica. Para a regidao
antimesentérica do 4pice e da base e mesentérica da base, o PM se apresentou formato
alongado, semelhante a um retangulo, seguindo o sentido das fibras da camada muscular
circular (Seyfert, 2003).

O estudo em ratos da linhagem Fischer, com emprego de técnicas de AChE,
NADPH-d para a investigagdo da regido basal e azul de metileno para a regido apical,
evidenciaram na regido mesentérica ganglios poligonais numerosos compondo malhas
elipticas e quadradas, e na regido antimesentérica estes apresentaram-se menores,
compondo uma malha retangular (Dupont et al, 1965). Com base no exposto, é relevante
ressaltar que a bibliografia encontrada contempla algumas espécies, mas ndo ha relato em
felinos.

Este estudo tem por objetivo identificar e descrever a morfologia de ginglios e FF

do PM do ceco de felinos e sua distribui¢io topografica e arranjo espacial.
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2. Material e método

Foram utilizados os cecos de 4 felinos, fémeas, sem raca definida (SRD), sem
patologias do TGI e com idades entre 2 e 10 semanas (Tabela 1). O intestino grosso foi
retirado da cavidade abdominal mediante dissecacdo, esvaziado, lavado e submetido a
histoquimica de NADPH-diaforase. Apds a reagdo positiva, o ceco foi isolado e dissecado
pela técnica de Preparado de Membrana para remog¢do das tiinicas mucosa, submucosa e
muscular circular (Whole Mount Preparation) (Barbosa, 1978; Gabella, 1979), obtendo-se
as camadas muscular externa e serosa. Para a quantificacdo ganglionar foram contados
todos os ganglios e FF do PM utilizando-se imagens obtidas a partir um microscépio de luz
(Olympus BX41), ocular 10x e objetiva de 4x, e camera digital (Carl Zeiss, Sony DSC-
S75).

Tabela 1 - Morfologia do PM em Felinos. Idade e area do ceco.

Animal Idade (sem) Area em mm?
F1 2 195
F2 2 195
F3 5 560
F4 10 1124

Foi considerado como ganglio o aglomerado de trés ou mais neurdnios e aqueles
que se encontravam a margem do foco, parcialmente evidenciados foram contados em
campos alternados. Para a avaliacdo dos dados, o ceco foi dividido em regido apical
(extremidade cega, compreendendo metade do comprimento) e basal (extremidade do
orificio ceco-célico), e ainda considerados os bordos mesentérico e antimesentérico. Os
ganglios foram contados e os FF foram classificados como de primeira, segunda e terceira
ordem de acordo com mensuragdo obtida através do sistema de andlise de imagens Axio

Vision 3.1 (Zeiss). Os FF agregantes foram definidos conforme Pereira (2002).
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3. Resultados

A andlise dos preparados permitiu afirmar que também nos felinos, o PM dispoe-se
entre a camada muscular longitudinal e a circular, ou ainda, entremeado nestas,
estruturando-se a partir de ganglios interconectados por FF. Este padrio constituiu uma
rede nervosa tridimensional situada em um septo de tecido conjuntivo composto por
ganglios de diversas formas e tamanhos que emitem FF de didmetros variados sem
orientacdo especifica, distribuidos de forma heterogénea (Figura 1A) na parede do ceco.

Os ganglios podem se apresentar como entidade tinica, com contornos precisos
(Figura 1B) ou, mais proximos entre si com limites imprecisos arranjados em agregados
ganglionares (Figura 1C), unidos por FF espessos, muitas vezes com didmetro aproximado
ao dos ganglios. Foram encontrados em média 282 ganglios por ceco (Tabela 2).

Os FF encontrados diferiram entre si, basicamente quanto a espessura e puderam
ser classificados como de primeira, segunda e terceira ordem, ou ainda FF agregantes. Os
feixes faziam conexdes proximas ou distantes com génglios e com outros FF. Todos os
feixes foram fortemente corados possibilitando evidenciar inclusive fibras bastante
delgadas.

A andlise quantitativa evidenciou contagem entre 263 e 300 ganglios em cada ceco,
(Tabela 2) sendo que destes, 156,25 (55,41%) em média estavam no bordo mesentérico, e
125,75 (44,59%) estavam no bordo antimesentérico, ocupando entre 195 e 1134 mm?.

Os FF classificados em feixes de primeira ordem foram aqueles mais espessos
curtos e que faziam conex@o apenas com ganglios vizinhos do plexo primario. Os FF de
segunda ordem eram mais longos e percorriam distdncias maiores que dois ganglios. Os FF
de terceira ordem eram bastante delgados, freqiientemente representados por apenas uma
fibra axonal. Foram verificados ainda FF agregantes em todas as regides do ceco, mas
assim como para os FF, a maioria estava na regido basal. Estes se apresentaram
espessados, muito curtos, fazendo ligacdo direta entre dois génglios. Existiu uma clara
sobreposicdo de elementos nervosos distintos localizados em diferentes niveis (Figura 2A e
B), observados principalmente no bordo mesentérico. Este arranjo indicou sua organizacao
multipla distribuida em trés diferentes planos classificados como: plexo primério,
secunddrio e tercidrio. Estes diferiram entre si quanto a distribuicdo em diferentes niveis,
quanto ao didmetro ganglionar, quanto a espessura e direcionamento dos FF e quanto a

distancia entre as conexoes.
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Figura 1 - Péxo mientérico de felinos: A) Disposigdo geral e arranjo dos gﬁnglios e FF. B)
Aspecto microscépico de ganglios isolados. C) Aspecto microscopico dos
agregados ganglionares.

Tabela 2 - Numero e densidade média de ganglios no ceco de felinos.
Animal Idade (sem)  N° génglios Area do ceco (mm?)  Densidade (G/mm?)

F1 2 293 195 1,50
F2 2 300 195 1,54
F3 5 263 560 0,47

F4 10 272 1134 0,24
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Figura 2 - Sobreposi¢ao de elementos no PM de Felinos. A) Génglio do plexo primario em
foco. B) FF do plexo secundério em foco.

Os trés plexos estavam presentes em todo o ceco com pequenas variagdes que serdo
expostas juntamente com a descricdo de cada regido. Houve diferencas importantes quanto
a morfologia e organizacdo espacial ndo s6 quanto as regides de dpice e base, como
também quanto aos bordos mesentérico e antimesentérico.

O plexo primario no bordo mesentérico da regido apical estava estruturado a partir
de grandes ginglios intrafasciculares com formas irregulares e circulares, distribuidos mais
préximos entre si e separados por FF curtos e espessos (Figura 3A). Cada ganglio isolado
emitiu em torno de 5 a 13 FF, e o nimero emitido foi diretamente proporcional ao tamanho
do ganglio, ou seja, quanto maior o seu didmetro maior o nimero de feixes.

No bordo antimesentérico os ganglios eram menores com formas irregulares e
alongadas, geralmente distribuidos no sentido circular do 6rgao (Figura 3B), estavam mais
esparsos entre si, separados por FF longos e delgados. Cada ganglio do bordo
antimesentérico emitiu no maximo 10 feixes.

Em ambos os bordos do dpice a presenca de ganglios restringiu-se basicamente ao
plexo primdrio. Os agregados ganglionares e FF agregantes eram menos freqiientes e
quando presentes, situaram-se preferencialmente no bordo mesentérico. O nimero de FF
de segunda e terceira ordem foi visivelmente mais elevado e a distribuicdo acompanhou as
fibras da camada muscular circular (Figura 3C).

O plexo secundério encontrou-se mais externo, ou seja, entre a camada muscular
longitudinal e o plexo primario. Era formado por longos FF de segunda ordem, que
seoriginavam do plexo primdrio e se deslocavam em nivel, formando uma fina malha

tridimensional de fibras nervosas.
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Figura 3 — Disposicio do PM em Felinos. A) Plexo primério no dpice do bordo
mesentérico. B) Plexo primario do dpice no bordo antimesentérico. C) Disposicdo
dos FF do plexo priméario apical. D) Plexo secundédrio do dpice apresentando
corpo neuronal isolado intrafascicular.

No bordo mesentérico da regido apical, o plexo secundirio estava basicamente
estruturando a partir de FF. Em algumas sec¢des foi possivel identificar a presenca de
corpos neuronais isolados no interior dos feixes (Figura 3D). As fibras eram mais
evidentes, mais espessas e numerosas, quando comparadas ao bordo antimesentérico.

A medida que o plexo primério se aproximou da base, os ginglios tornaram-se
maiores e mais espessos, as formas irregulares intensificaram-se e as formas alongadas
assumiram uma disposicdo longitudinal perpendicular aos feixes da camada muscular
circular. Os FF agregantes e os de primeira ordem também estavam presentes em maior
quantidade e apresentaram um direcionamento preferencialmente longitudinal, enquanto os
FF de segunda e terceira ordem eram emitidos em todos os sentidos (Figura 4).

No bordo mesentérico basal verificou-se um aumento significativo na densidade

ganglionar do plexo primdrio, em que se observou um ndmero de 152,25 génglios
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localizados na base contra 129,75 no &pice. Os ganglios também eram maiores, muito

préximos e os FF bastante espessos.

Figura 4 - Plexo primdrio basal no bordo mesentérico - ginglios grandes, préximos e FF
€Spessos.

Os agregados ganglionares foram observados com maior freqiiéncia no bordo
mesentérico. Eles compreenderam até seis ganglios unidos através de FF agregantes os
quais formavam um arranjo circular (Figura 5A) ou ainda apresentaram disposi¢io
alongada filiforme (Figura 5B) no sentido obliquo e/ou longitudinal, principalmente
quando estes se aproximavam do bordo antimesentérico.

No bordo antimesentérico as diferencas verificadas para os FF foram basicamente
quanto ao ndmero (média de 452,75 no bordo antimesentérico para 592 no bordo
mesentérico). Quanto ao didmetro dos ganglios, foi observada uma sensivel diminuicdo em
todos os aspectos. A caracteristica marcante desta regido referiu-se aos agregados
ganglionares que assumiram disposi¢do longitudinal, acompanhando o sentido das fibras
da camada muscular longitudinal.

O plexo secundario basal no bordo mesentérico apresentou caracteristicas bastante
peculiares, em que se verificou a presenca de géinglios. Estes compreenderam grupamento
neuronal com até seis corpos celulares, mas a maior freqiiéncia foi em torno de trés
neurdnios. Estes ginglios apresentaram formato circular ou alongado (Figura 6A) e muitos
estavam dispostos parafasciculares em relacdio ao FF. Os neurdnios intrafasciculares
isolados também eram bastante freqiientes nesta regido e muitas vezes estavam dispostos

na periferia do FF (Figura 6B).
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Figura 5 - Base cecal. A) anjo circular dos agregados ganglionares - bordo mesentérico.
B) Arranjo filiforme dos agregados ganglionares - bordo antimesentérico.

Outra caracteristica observada no plexo secunddrio foi a disposi¢cdo longitudinal dos
FF, principalmente quando préximo a regido de esfincter da valvula fleo-célica (Figura
7A). Estes feixes freqiientemente partiam do bordo mesentérico juntamente com 0s vasos
sangiiineos acompanhando-os em longa distancia, faziam ainda conexdes curtas cruzando a
superficie vascular, perpendiculares com outros FF que também se dispunham paralelos.
Em algumas seccdes foi possivel verificar a intima relag@o de fibras nervosas isoladas, que
partiam dos FF com os vasos. Em muitos destes feixes que acompanham os vasos
sangiiineos, notou-se a presenca de corpos neuronais isolados esparsos intrafasciculares
(Figura 7B). Este arranjo foi denominado plexo perivascular.

Para a regido antimesentérica basal, o plexo secunddrio tornava-se mais discreto do
que o observado no bordo mesentérico, ainda foi possivel observar a presenca de ganglios,
0s quais se apresentam menores com no maximo trés neurdnios no seu interior, a
freqiiéncia de neurdnios intrafasciculares isolados também foi menor quando comparado

ao bordo mesentérico.
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Figura 6 — Bordo mesentérico. A) Plexo primdrio (cabeca de seta) e secunddrio (seta). B)
Ganglio parafascicular (seta vazada) e neurdnio intrafascicular (seta) no plexo
secunddrio.

O Plexo terciario localizou-se mais internamente, entre a camada muscular circular
e o plexo primdrio e em todas as regides do ceco, este se apresentou aganglionado,
formado apenas por FF de terceira ordem, mas em vdrias regides foi possivel verificar a
presenca de neurdnios isolados intercalados nas fibras (Figura 7C). Os FF partiam do plexo
primério e se deslocavam em nivel, em direcdo a camada muscular circular. Os FF de
terceira ordem eram muito delgados, e freqiientemente formados por apenas um axonio

longo. A disposicdo foi basicamente paralela aos feixes musculares da camada circular.
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Figura 7 — A) Distribuicdo do plexo primdrio e secunddrio (seta). B) Plexo secundério
perivascular (seta). C) Neurdnio intrafascicular isolado no plexo tercidrio.
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4. Discussao

O estudo morfolégico do plexo mientérico do ceco de felinos ainda é prematuro no
que se refere a caracterizagdo e descricdo dos elementos nervosos € quanto a organizacao
espacial e sua relacdo com as atividades desempenhadas por este 6rgao.

Enquanto quepara algumas espécies tém-se estudado as alteracdes do plexo
mientérico frente as patologias do TGI, como desvio do trinsito fecal experimental do
intestino de ratos (Fontes, et al., 2004), alteracdes relacionadas com o avango da idade
(Hanani et al., 2004), e doenca de Hirschprung em humanos (Tack, 1997), para a espécie
felina as informagdes pertinentes a morfologia e arquitetura normal do PM ainda sio
escassas.

Pesquisas relacionadas a morfologia do PM utilizando a técnica de NADPH
demonstraram para diversas espécies a mesma localiza¢do entre a camada muscular
longitudinal e circular, indicando que a organizacdo deste conjunto segue um padrio
organizacional semelhante a vdrias espécies, bem como a organizagdo sob a forma de FF
nervosas interpostas por ganglios.

A variabilidade entre as espécies restringiu-se basicamente quanto a forma
ganglionar, espessura e direcionamento dos FF, que para o ceco dos porcos da india sdo em
geral alongados e finos (Gabella, 1987). J4 no ceco de eqiiinos os ganglios estdo bastante
préximos com feixes de primeira ordem bastante curtos (Burns & Cummings, 1991).
Embora o ceco de felinos abrigue caracteristicas morfolégicas préprias, quando comparado
ao ceco de eqiiinos identificou-se semelhanga quanto ao arranjo dos feixes de primeira
ordem. A organizacdo espacial do PM apresentada para os ratos foi também verificada para
os felinos, mas em contraste, os ganglios dos felinos eram bastante espessados, com formas
e tamanhos bastante variados.

Segundo estudo realizado no PM do TGI de diversas espécies (cdo, gato, cobaia, e
rato) com utilizacdo de técnicas de coloracdo por prata e azul de metileno, o ceco
apresentou ganglios grandes com formato circular e feixes curtos e grossos (Irwin, 1931).
Apesar de estes dados serem bastante sucintos e subjetivos, sem descri¢do quantitativa, foi

verificada disposicdo semelhante para os FF dos gatos, mas quanto a morfologia

ganglionar, esta diferiu de acordo com a regido. Os ganglios grandes e circulares estavam
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localizados principalmente no bordo mesentérico, sendo que nos felinos também foram
encontradas muitas formas irregulares e alongadas.

A diferenca na densidade ganglionar nos bordos mesentérico e antimesentérico
também ¢é descrita por diversos autores em outras espécies e ndo s6 para o ceco (Seyfert,
2003), mas também em diferentes segmentos, como no intestino de porcos da india
(Gabella, 1990), no célon de aves (Alj, et al., 1979) e porcdo média do intestino delgado de
ratos (Santer, 1988). Essas afirma¢des confirmam a necessidade de avaliar cada regido do
trato digestdrio individualmente, para ndo ocorrer erros interpretativos (Miranda-Neto,
2001, Seyfert, 2003).

Este fato justifica a necessidade de descrever a organizacdo do SNE em felinos
como referéncia base para investigar e comparar patologias do SD, como por exemplo,
alteracdes de motilidade relacionadas ao megacélon idiopdtico e doencas de fundo secretor
como a sindrome do intestino inflamado nos felinos (Silva, 1998).

A estrutura do PM cecal parece ser tdo complexa quanto em outras partes do
intestino, os resultados obtidos neste trabalho demonstram a presenca de multiplas redes
nervosas distintas que compdem este plexo, informagdo ainda ndo descrita para esta
espécie. Esta organizacdo espacial em diferentes planos sugere a presenca de plexo
multiplo, j& descrito em alguns 6rgdos de diversas espécies, como no intestino delgado de
suinos (Brehmer et al., 1994) no plexo mientérico do esdfago de bovinos (Teixeira, 2001),
no apéndice humano (Hanani, 2004) e no es6fago de caes (Pereira, 2002), mas em estudos
realizados em esofago de gato ndo ha citagdo quanto a este aspecto (Fang & Christensen,
1993; Rodrigo et al., 1998).

Apesar da possibilidade de algumas fibras do plexo muscular estarem distribuidas
de maneira irregular, o que poderia sugerir que alguns feixes fizessem parte do plexo
submucoso (Emerey, 1970), a andlise ndo s neste estudo, mas também em outras espécies,
demonstrou que as redes do PM do ceco encontram-se localizadas entre as camadas
circular e longitudinal ou dentro delas (Furness & Costa, 1987; Krammer et al, 1997;
Hanani, 2004).

Além disto os resultados foram obtidos através de preparados de membrananas
quais se remove completamente a camada submucosa, sendo este 0 método mais confidvel

para avaliar o arranjo tridimensional do PM.
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A dificil aceitagdo da afirmac@o de muiltiplas redes que compdem um plexo,
verificada na literatura foi inicialmente observada para o plexo submucoso. Furness &
Costa (1987) discordaram da terminologia de plexo duplo (interno e externo) para o plexo
submucoso, argumentando que, apesar da presenca de ginglios em diferentes niveis, havia
uma interconexdo intensa através dos FF e ndo havia distingdo histolégica ou funcional
entre eles, contudo diversos autores identificaram diferencas ultra-estruturais entre o
pericdrio neuronal de cada plexo (Scheuermann et al., 1984; Brehmer et al., 1994).

Conforme descrito para ratos, o bordo mesentérico apresentou ganglios maiores e
mais numerosos quando comparados ao bordo antimesentérico. Neste ultimo, os ganglios
apresentaram-se menores e mais esparsos entre si (Dupont et al, 1965; Seyfert, 2003). Esta
disposi¢do também foi verificada no ceco de felinos, diferindo apenas quanto a forma.

A organizacdo espacial do PM permite inferir que o plexo primdrio € mediador do
plexo secunddrio e tercidrio devido a estruturagdo morfoldgica apresentada e sua intima
relacdo com as outras duas redes.

A disposi¢cdo mais externa do plexo secunddrio e a presenga marcante nas regides
de esfincter e no bordo mesentérico, que se continua através de neur6nios isolados e longos
axOnios que acompanham vasos sangiiineos, sugere intima relagdo com o controle das
funcdes da camada muscular longitudinal e dos musculos envolvidos nas atividades dos
esfincteres, assim como na regulacdo do mioendotélio. Sem divida se faz necessario
investigar a localizacdo das varicosidades e dos neurotransmissores para a comprovagio
dessas fungoes.

A presenca de ginglios no plexo secundario é um fato pouco freqiiente ou omitido,
havendo descri¢do em esdfago de cdes (Pereira, 2002), mas para o intestino de criangas e
suinos e estdmago de coelhos e ratos, a presenca de ginglios se restringe ao plexo primario
(Radke & Krammer, 1996).

A estrutura ganglionar do plexo secundério, o qual apresenta basicamente ginglios
parafasciculares sugere papel funcional peculiar, uma vez que estes ganglios apresentam
menor nimero de fibras nervosas e reduzido nimero de sinapses quando comparados aos
neur6nios motores sugerindo atividade neuronal sensitiva (Christensen & Robison, 1982).
Conclui-se que existe uma disposi¢do do PM paralela a camada muscular circular na regido
apical e perpendicular na regido basal e maior concentracio dos elementos nervosos junto

ao bordo mesentérico.
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Trabalho 2

Morfometria do plexo mientérico do ceco de gatos (Fellis domesticus) através de
diaforase do NADPH.

Resumo

O ceco € a primeira por¢ao do intestino grosso e, nos gatos, apresenta-se como um
diverticulo do célon proximal semelhante a um cone. O sistema nervoso entérico (SNE), e
especialmente o plexo mientérico (PM) € responsdvel pelo desempenho das fungdes
motoras ndo s6 do ceco, mas de todo o sistema digestorio (SD). A estrutura cecal parece
ser tdo complexa quanto em outras partes do intestino e as investigacdes na literatura
focam no significado funcional quanto a apresentacdo rudimentar e sua influéncia
imunolégica e quanto aos componentes microscopicos presentes na parede cecal. O
presente estudo teve por objetivo descrever a organizagdo estrutural e morfométrica do PM
do SNE do ceco de felinos através de preparados de membrana corados pelo NADPH-
diaforase. Foram estudados os cecos de quatro animais entre 2 e 10 semanas de idade,
avaliando-se as regides apical e basal e, ainda, dos bordos mesentérico e antimesentérico.
A base apresentou em média 152,25 ganglios (54%), enquanto que no 4pice foi observado
em média 129,75 (46%). O intervalo nos perfis ganglionares foi entre 1,92mm? e
913,65mm?. Quanto ao tamanho, em todos os animais e em todas as regides, os ganglios
pequenos mostraram-se em maior quantidade (90,65%), seguido por médios (7,76%) e
grandes (1,59%). A densidade ganglionar variou de acordo com a idade animal, mas em
média, obteve-se 27.517,76 mm? /ceco, sendo que 61,62% representaram a proporgao
mesentérica e 38,37% a antimesentérica. Quanto aos feixes de fibras (FF) de primeira,
segunda e terceira ordem, verificou-se que 56,66% destes estavam no bordo mesentérico e
apenas 43,33% no antimesentérico. Os FF de segunda ordem foram os mais freqiientes em
todas as regides. Os FF agregantes presentes em todo o ceco, concentravam-se
principalmente na regido basal (61,14%). Conclui-se que ha maior concentragdo de
elementos nervosos no bordo mesentérico da base, hd grande variacdo nos perfis
ganglionares e a distribuicdo dos ginglios e FF ndo é homogénea na parede cecal do PM de
felinos.

PALAVRAS-CHAVE: felinos, morfometria, plexo mientérico, ceco e NADPH-d.
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1. Introducao

O Sistema Digestdrio (SD) possui diversas fungdes, ndo sé relacionadas a digestio
alimentar, como também apresenta papel importante no sistema imune. Para realizar estas
funcdes, os Orgdos que compdem este sistema apresentam uma inervagdo extrinseca
representada pelo sistema nervoso simpdatico e parassimpdtico, € um sistema nervoso
intrinseco, representado pelo Sistema Nervoso Entérico (SNE) (Radke & Krammer, 1986;
Furness & Costa, 1987).

De um modo geral, sabe-se que o SNE é formado por sete plexos nervosos
dispostos entre as camadas da parede do SD (Krammer et al., 1997). O Plexo Mientérico
(PM), ou de Auerbach, ¢ um dos plexos que compdem o SNE e estd formado por ganglios
de tamanhos e formas variados interpostos por Feixes de Fibras (FF). Os ganglios sio
classificados segundo sua disposi¢do em relacdo aos FF (Christensen & Robison, 1982) e
estes classificados de acordo com sua espessura em primeira, segunda e terceira ordem
(Krammer et al., 1997; Wood, 1987) ou ainda FF agregantes (Pereira, 2002).

A morfologia ganglionar variou entre espécies e 6rgdos estudados e estas diferengas
foram descritas para o {leo de gatos, ratos coelhos e cobaias, e especificamente nos felinos,
os ganglios apresentaram-se mais largos e maiores do que nas outras espécies (Wilhelm et
al., 1998).

Para os felinos ndo hd descricdo topogréfica e do arranjo espacial e morfometria
dos elementos nervosos do PM e especificamente do ceco. Existem descri¢des sucintas do
SNE de alguns 6rgdos de felinos, contudo, a maioria destes estudos contemplou apenas o
esofago (Fang & Christensen, 1993, Rodrigo et al., 1998).

A importancia do conhecimento detalhado da estrutura do SNE reside no fato de
que muitas patologias que acometem os animais podem estar relacionadas a alteracdes
morfoldgicas. Algumas disfungdes que acometem humanos, como, por exemplo, acalasia,
estenose pildrica hipertrdfica infantil, doenga de Hirschsprung, sdo exemplos de distdrbios
generalizados de inibi¢gdo dos neurdnios tonicos do PM por diminui¢do e/ou auséncia
neuronal entérica (Wood, 1987, Frieling, 1997). Além disso, aspectos funcionais do ceco,
regulados pelo SNE, podem participar de patogenias como a colite ulcerativa em humanos
(Hanani, 2004). Em felinos, patologias como o megacolon idiopético, constipacio cronica

e a sindrome do intestino sensivel sdo exemplos de disfun¢des que podem estar
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relacionadas a alteragdes do PM, entretanto nio hd na literatura descri¢do desta relagdo em
gatos.

Existe a necessidade de identificar e caracterizar os componentes do PM presentes
no ceco de felinos, sob o aspecto morfométrico, considerando a importancia do mesmo na
fisiologia e patologias do SD. Assim sendo, este estudo tem por objetivo a andlise
morfométrica dos ganglios e FF e a relagdo topografica da distribuicdo das estruturas

nervosas do plexo mientérico do ceco de felinos.

2. Material e método

Foram utilizados os cecos de 4 gatos higidos, fémeas, sem raga definida, de 2 a 10
semanas de idade e sem patologias do SD (Tabela 1). Para tal, retirou-se todo intestino
grosso, o qual foi esvaziado, lavado e submetido & histoquimica de NADPH-diaforase para

evidenciar o PM.

Tabela 1- Aspectos gerais dos cecos de felinos relacionados a idade e area de cada drgao.

Animal  Idade (sem) Area (mm?)

F1 2 195
F2 2 195
F3 5 560
F4 10 1134

Apoés a reacdo positiva este conjunto foi processado pela técnica de Preparado de
Membrana (Whole Mount Preparation) (Barbosa, 1978, Gabella, 1979), obtendo-se as
camadas muscular longitudinal e serosa do intestino. Os cecos foram entdo isolados do
conjunto, subdivididos em segmentos menores e entdo confeccionadas laminas
histolégicas.

Para a quantificacdo ganglionar foram contados todos os géanglios e FF do PM
presentes no ceco utilizando imagens obtidas a partir um microscépio 6ptico (Olympus
BX41), ocular 10x e objetiva de 4x, com cimera digital (Carl Zeiss, Sony DSC-S75),
sendo avaliados todos os campos através de mapeamento do ceco. A mensuragdo dos perfis
ganglionares e da espessura dos FF foi realizada com sistema de andlise de imagens

AxioVision 3.1 (Zeiss).
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Foi considerado como génglio o aglomerado de trés ou mais neurdnios e os
ganglios que apareciam parcialmente no campo foram contados alternadamente. Para a
avaliagdo dos dados, o ceco foi dividido em regido apical (extremidade cega,
compreendendo metade do comprimento) e basal (extremidade do orificio ceco-célico). Os
FF foram classificados como de primeira, segunda e terceira ordem, e em FF agregantes

(Pereira, 2002).

3. Resultados

Inicialmente, expondo os dados gerais sobre cada 6rgdo estudado, observa-se
grande variacdo nas areas dos cecos dos diferentes animais, e diminui¢do expressiva da
quantidade de ganglios por drea, com pequena variacdo no ndmero ganglionar em cada

ceco (37 ganglios) (Tabela 2).

Tabela 2 - Numero e densidade média de ganglios presentes no ceco de felinos.

Animal Ne ganglios  Area do ceco (mm?)  Densidade (G/mm?)
F1 293 195 1,50
F2 300 195 1,54
F3 263 560 0,47
F4 272 1134 0,24

Do estudo realizado, pode-se asseverar que a base do ceco apresentou um maximo
de 87 ganglios e um minimo de 57, com uma média de 152,25 (54%), enquanto que para a
regido apical foi observado um minimo de 36 e um maximo de 92 ganglios, com média de
média 129,75 (46%) (Tabela 3).

Considerando-se ainda os bordos mesentérico e antimesentérico, verificou-se uma
concentragdo ganglionar superior no bordo mesentérico, em que se obteve uma média de
156,25 (55,41%) ganglios e 125,75 (44,59%) para o bordo antimesentérico, conforme

exposto na Tabela 3.
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Tabela 3 - Numero de ginglios presentes nas diferentes regides do ceco dos felinos.

. Bordo mesentérico Bordo antimesentérico
Animal — . Total
dpice  base total apice base total
F1 58 84 142 64 87 151 293
F2 92 74 166 58 76 134 300
F3 64 74 138 55 70 125 263
F4 92 87 179 36 57 93 272
Total 306 319 625 213 290 503 1128
Média 76,5 79,75 156,25 53,25 72,50 125,75 282

Observando-se especificamente os perfis ganglionares, verificou-se que os ganglios
no bordo mesentérico de todo o ceco eram maiores, com formas bastante irregulares e
alguns circulares, dispostos muito préximos entre si (Figura 1A). No bordo
antimesentérico, os ganglios eram menores, mais esparsos entre si e com formas
irregulares alongadas no sentido circular do 6rgao (Figura 1B).

O intervalo no tamanho das mensura¢des foi discrepante, com variagdes entre
1,92mm? para o menor e 913,65mm? para o maior ginglio. Os ginglios maiores
geralmente ocupavam a regido basal do bordo mesentérico. As amplitudes das &reas
encontradas nos bordo mesentérico e antimesentérico de todas as amostras estdo expostas
na Tabela 4. Os ginglios menores que 5mm? geralmente estavam presentes no plexo

secundario e estes continham até 6 neurdnios.

Figura 1 — Distribui¢do do plexo. A) Bordo mesentérico: ganglios grandes, irregulares,
circulares e préximos entre si. B) Bordo antimesentérico: ganglios menores, mais
esparsos entre si, irregulares e alongados.
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Tabela 4 - Amplitudes das areas ganglionares nos bordos mesentérico e antimesentérico do
ceco, mensurados em mm?.

Bordo mesentérico Bordo antimesentérico
Animal dpice base dpice base
menor maior menor maior menor maior menor maior

F1 1,92 360,91 4,25 541,99 1,15 194,41 2,59 211,94
F2 3,63 388,14 4,29 387,00 10,14 254,14 5,54 394,84
F3 3,94 552,07 4,64 604,97 3,80 452,39 4,64 552,80
F4 9,89 903,24 9,78 913,65 4,13 588,80 9,68 917,39

A densidade resultante da mensuracio dos perfis ganglionares demonstrou que a
drea ocupada no bordo mesentérico também foi superior (61,62%) ao bordo

antimesentérico (Tabela 5).

Tabela 5 - Densidade ganglionar em mm? por regido do ceco, nos bordos mesentérico e
antimesentérico.

mesentérico antimesentérico
apice base total apice base total
F1 3556,60 6566,39 10122,99 3387,66 476795 8155,61
F2 6948,53 7035,13 13983,66 3808,78 15075,81  18884,59
F3 5480,48 8425,37 13905,85 4477,53  7587,62 12065,15
F4 15099,00  14722,32  29821,32 8051,64 12076,21  20127,85

Animal

A partir dos perfis ganglionares, os ganglios foram classificados quanto ao tamanho
em pequenos, médios e grandes. Esta avaliacdo revelou que em todos os animais havia um
nimero muito superior de ginglios pequenos (90,65%) em todas as regides observadas,
seguido por ganglios de tamanho médio (7,76%) e muito poucos ganglios grandes (1,59%)
conforme demonstrado na Tabela 6.

Tabela 6 - Numero de ginglios classificados quanto ao tamanho, nas regides apical e basal.

Animal apice base Total
Pequeno Médio  Grande Pequeno Médio  Grande
F1 117 6 - 161 7 2 293
F2 141 8 1 134 13 3 300
F3 104 13 2 127 10 7 263
F4 141 8 1 103 23 2 278
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Cada ganglio emitiu de 1 a 10 FF dependendo do tamanho e de onde estava

localizado, mas, em média, partiram 3,69 feixes por ganglio (Tabela 7).

Tabela 7 - Relacdo média de FF emitidos por ginglio em cada animal

Animal N° de ganglios N° de FF Relacdo FF/G
F1 293 788 2,68
F2 300 1137 3,79
F3 263 1041 3,96
F4 278 1213 4,36
total 1134 4179 14,79
média 283,5 1044,75 3,69

Os FF emitidos pelos ginglios diferiram basicamente quanto a distribuicdo
regional, com concentragdo superior no bordo mesentérico da base (Tabela 8) e quanto a
espessura, os quais foram classificados em primeira, segunda e terceira ordem. Os FF de
segunda ordem foram os mais freqiientes em todas as regides conforme apresentado na

Tabela 9.

Tabela 8 - Numero de FF encontrados nas regides apical e basal do ceco de felinos, nos
bordos mesentérico e antimesentérico.

) Bordo mesentérico Bordo antimesentérico
Animal — -

dpice  base total dpice  base total

F1 108 304 412 102 274 376

F2 292 333 625 218 294 512

F3 249 302 551 193 297 490

F4 370 410 780 164 269 433

Tabela 9- Numero de FF de primeira, segunda e terceira ordem, encontrados nos bordos
mesentérico e antimesentérico do ceco de felinos de acordo com a regido.
Bordo mesentérico Bordo antimesentérico
Animal apice base apice base
@2~ 3@ 1~ 2 3 1* 2 3F 1* 20 3
F1 56 104 20 107 175 22 49 124 19 93 150 31
F2 80 180 32 136 152 45 76 113 29 115 147 32
F3 8 115 46 91 162 49 68 88 37 122 134 41
F4 107 161 102 134 170 111 47 84 33 47 118 62

Além destes, os ginglios também emitiram FF agregantes, os quais foram avaliados

sob o aspecto quantitativo, sendo contabilizados em média 152,5 FF agregantes por ceco
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(Tabela 8), ou seja, 0,54 por ginglio. Foram verificados em todas as regides do ceco, mas
assim como para os FF, a maioria estava na regido basal, com média de 46,62 FF

agregantes na base para apenas 29,63 no dpice (Tabela 10).

Tabela 10- Numero de FF agregantes encontrados nos bordos mesentérico e
antimesentérico do ceco de felinos de acordo com a regidao

Bordo mesentérico Bordo antimesentérico
Animal L. L .
apice base dpice base
F1 18 61 39 63
E2 48 55 47 50
F3 19 33 12 44
F4 37 39 17 28

Todas as regides apresentaram o PM subdividido em primdrio, secundirio e
tercidrio conforme as seguintes particularidades: o plexo primdrio € bastante desenvolvido,
estruturado a partir de grandes ganglios e FF de primeira, segunda e terceira ordem e ainda
FF agregantes. Esta localizado entre o secunddrio e o tercidrio e estd conectado a estes
através de FF de diferentes espessuras que se deslocam em nivel, perpendicularmente a
parede do TGI.

O plexo secunddrio é menos evidente e esta composto por ganglios menores que 5
mm?, contendo no méaximo 6 corpos neuronais (Figura 2a) e por FF de segunda e terceira
ordem. Estd localizado mais externamente, entre o plexo primario e a camada muscular
longitudinal e distribuiu-se por todo o ceco, mas com maior expressdo nas regides de
esfincter e préoximo aos vasos sangiiineos. Os ginglios do plexo primdrio eram
intrafasciculares e emitiram no minimo 2 FF; para o plexo secundério foram encontrados
ganglios intrafasciculares e parafasciculares, estes dltimos posicionados paralelos aos FF e
emitiram apenas 1 feixe curto conectado a outro mais espesso. Havia, também, a presenga

de corpos neuronais isolados intrafasciculares nos FF (Figura 2b).
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Figura 2 — Plexos e neurdnio. A) Plexo secundério (seta) sobreposto ao primario (cabega
de seta). B) Neurdnio isolado intrafascicular nos FF do plexo secundario.

Abordando-se os FF em geral, foram classificados como de primeira ordem (Figura
3A) aqueles com espessura acima de 30, 40 e 50 um para os felinos com 2, 5 e 10 semanas
de idade respectivamente. Os FF de segunda ordem possuiram didmetro com intervalos
entre 10 e 30, 15 e 40, e 20 e 50 um (Figura 3B) para as idades de 2, 5 e 10 semanas
respectivamente. Estes eram mais longos e percorriam distdncias maiores que dois
ganglios, apresentaram ainda direcionamento em todos os sentidos com pequena variacio
ao longo do ceco. Os FF de terceira ordem eram bastante delgados, com diametro inferior a
10, 15 e 20 pm (Figura 3C) para as idades de 2, 5 e 10 semanas respectivamente,
freqiientemente representado por apenas uma fibra axonal e geralmente eram muito longos,
possibilitando acompanha-los ao longo de toda a lamina e menos freqiientemente foram
encontrados entre dois ganglios proximos. Os FF agregantes eram mais espessos que os de
primeira ordem, tinham um didmetro aproximado a pelo menos um dos ganglios
intercalados, eram curtos, ndo emitiam ramos nervosos e faziam conexao direta entre dois

ganglios (Figura 3D).
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Figura 3- Regido basal mesentérica do ceco de felinos: FF de primeira ordem (seta). FF de
segunda ordem (seta vazada). FF de terceira ordem (cabeca de seta). FF agregante
(asterisco).
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4. Discussao

O uso da técnica de preparado de membrana corado (whole mount preparation) para
o estudo do SNE € superior as que usam cortes histologicos. Estes limitam os estudos a
pequenas dreas individuais de tamanhos microscépicos, especialmente no caso do PM, em
que os elementos encontram-se situados em diferentes planos, o que impossibilita seguir
fibras e feixes por certa distancia, bem como mensurar tamanhos reais ganglionares.

Os preparados de membrana para o estudo do PM tém sido largamente usados em
diversas espécies, principalmente em humanos. Inicialmente a espessura da parede do TGI
representava um empecilho para a utilizacio desta técnica, mas associado-a a técnicas de
micro dissecag@o € possivel obter preparados bastantes delgados do septo de conjuntivo
intermuscular, contendo praticamente sé o plexo (Souza, 1986).

A descri¢do morfoldgica do SNE de felinos teve como referéncia inicial o estudo
dos plexos intramurais esofdgicos, através da técnica de f-NADPH, descrevendo que o PM
de gatos constava de FF calibrosos, mas escassos, assim como os ganglios, também
espessos, mas em pequeno nimero. Quanto ao numero de géinglios por 6rgdo, foi
verificada alta densidade no ceco (entre 263 a 313 génglios/6rgdo), contrario ao descrito
para o esofago. Esta comparagdo torna-se subjetiva quando observada a omissdo da
densidade ganglionar na descricdo do PM esofagico (Fang & Christensen, 1993).

Algumas das caracteristicas gerais apresentadas para o esdfago também foram
verificadas em nosso estudo, no qual o ceco apresentou ganglios e FF bastante espessos
(Rodrigo et al., 1998). Quando comparado ao ceco de outras espécies, como em humanos;
verificamos a semelhanga quanto a organiza¢do do PM em multiplas redes, embora nestes,
os plexos apresentavam a mesma disposicdo morfologica (Hanani, 2004), diferente dos
felinos, os quais classificaram-se em primeira, segunda e terceira ordem segundo
caracteristicas proprias. Comparado ao ceco de ratos, verificou-se semelhangas quanto ao
arranjo em plexos primdrio, secunddrio e tercidrio e quanto a distribuicdo ganglionar, com
maior concentraciao no bordo mesentérico (Seyfert, 2003), mas diferiram quanto a presenga
de ganglios no plexo secunddrio.

Segundo observacdes, pdde-se inferir que os ginglios de maior didmetro foram
encontrados na regido mesentérica, principalmente na inser¢do do ligamento ileo-cdlico,

conforme verificado em ratos (Dupont et al., 1965; Seyfert, 2003).
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A literatura quanto a andlise morfométrica ganglionar € bastante escassa, porém em
eqiiinos, os ganglios do intestino foram avaliados quanto ao didmetro, com amplitudes
entre 20 e 70 um (Pearson, 1994). Esta andlise feita para os eqiiinos ndo se aplicou aos
felinos devido a morfologia irregular dos mesmos. Para o esofago de humanos a
mensurac¢do dos ginglios apresentou intervalos entre 0,01 e 0,74 mm? (Souza, 1986), € no
esdfago de caes, os perfis ganglionares também foram classificados quanto ao tamanho em
pequenos (entre 0,01 e 4,00 um?), médios (entre 4,01 e 10,00 wum?) e grandes (acima de
10,01um?), sendo que os ganglios médios foram os mais prevalentes (Pereira, 2002). Ao
compararmos as dreas encontradas nos felinos, verificamos diferencas discrepantes,
principalmente para os cdes, em que nestes os ginglios sdo menores que uma hemaicia.
Para tal, deve-se considerar que se trata de 6rgéos e espécies diferentes.

A grande amplitude observada no perfil ganglionar do ceco de felinos, com
intervalos entre 1,92 € 913,65 mm?, pode ser compreendida quando considerada a variagdo
discrepante no perfil de células nervosas avaliadas em estudos em ceco de ratos, com
amplitudes de drea neuronal entre 77,94 e 1579,64 um? (Seyfert, 2003).

Também se verificaram dados escassos na literatura quanto a quantificagdo
ganglionar, uma vez que muitos trabalhos contemplam a contagem neuronal para avaliar a
densidade de tecido nervoso do SNE. Em diversas espécies como no ceco de cobaias
(17000 neuro6nios) (Irwim, 1931) e de ratos (5000 neurdnios) (Seyfert, 2003), apenas 0s
neurdnios foram mensurados e contabilizados, mas se considerarmos que um ganglio é
composto basicamente por corpos neuronais e células gliais, dentre outros elementos
(Souza, 1986), pode-se inferir a densidade através da mensuracdo e contagem ganglionar.
Conclui-se que hd maior concentracdo de elementos nervosos no bordo mesentérico da
base, hd grande variagdo nos perfis ganglionares e a distribui¢do dos ganglios e FF ndo ¢

homogénea na parede do PM cecal de felinos.
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DISCUSSAO GERAL

Foram consideradas para o delineamento deste trabalho a descri¢do dos elementos
nervosos e a organizacio espacial e topogrifica do ceco de outras espécies, assim como
estudos em outros 6rgaos dos gatos, uma vez quem ndo hd na literatura referencias quanto
a estes aspectos.

Assim sendo, este estudo tem por objetivo ndo sé descrever a morfologia,
topografia e mensuracdo dos ginglios e FF do PM de ceco de felinos, mas também
fornecer parametros que possam ser aplicados nas demais areas do conhecimento em
Medicina Veterindria. Com base no exposto, foram consideradas ainda, referéncias que
versaram quanto a alteracdes morfo-quantitativas do PM e sua correlacdo com patologias
que cursam com quadros clinicos gastrintestinais associadas a distirbios de motilidade
(constipag@o, megacolon) e de ordem secretora (sindrome do intestino sensivel em felinos)
(Silva, 1998).

A metodologia utilizando-se a técnica de coloragdo de preparado de membrana
(whole mount preparation) para o estudo do SNE mostrou-se superior as que usam cortes
histologicos. Estes limitam os estudos a pequenas dreas individuais, de tamanhos
microscopicos, especialmente no caso do PM, em que os elementos encontram-se situados
em diferentes planos, o que dificulta seguir fibras e feixes longos, bem como mensurar
tamanhos ganglionares reais (Wood, 1987; Fang & Christensen, 1993).

Os preparados de membrana para o estudo do PM tém sido largamente usados em
diversas espécies, principalmente em humanos. Inicialmente a espessura da parede do TGI
representava um empecilho para utilizagdo desta técnica, mas associado-a a técnicas de
microdissecacdo foi possivel obter o septo de conjuntivo intermuscular contendo

praticamente, apenas o plexo (Souza, 1986).
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O PM cecal apresenta estrutura complexa composta de mdltiplas redes nervosas
distintas denominadas de plexos primério, secunddrio e tercidrio. Esta informacgdo ainda
ndo havia sido descrita para esta espécie. Esta organizacio espacial em diferentes planos
foi descrita em alguns 6rgdos de diversas espécies, como no intestino delgado de suinos
(Brehmer et al., 1994), no plexo mientérico do esdfago de bovinos (Teixeira et al, 2001),
no apéndice humano (Hanani, 2004) e no esdfago de caes (Pereira, 2002), entretanto em
estudos realizados em eso6fago de gatos ndo ha citacdo quanto a este aspecto (Fang &
Christensen, 1993; Rodrigo et al., 1998).

A disposicdo do PM em diversas espécies revelada através de NADPH-d foi
verificada também para os gatos entre as camadas musculares longitudinal e a circular,
indicando que a organizacdo deste conjunto segue um padrdo estruturado, ainda, sob a
forma de génglios interpostos por FF (Irwin, 1931; Rash & Thomas, 1962; Gabella; 1987;
Radke & Krammer, 1996; Christensen & Robison, 1982).

A variabilidade entre as espécies restringe-se, basicamente, quanto a forma e
tamanho ganglionar e espessura e direcionamento dos FF. Os ginglios do PM do ceco dos
porcos da india foram descritos como alongados e finos (Gabella, 1987). J4 no ceco de
eqiiinos os ganglios estio bastante proximos com feixes de primeira ordem bastante curtos
(Burns & Cummings, 1991). A organiza¢do apresentada para os ratos também foi
verificada para os felinos, mas em contraste, os ganglios apresentaram-se bastante
espessados, com diferentes formas (Seyfert, 2003). Embora o ceco de felinos abrigue
caracteristicas morfoldgicas préprias, quando comparado ao ceco de eqiiinos verifica-se
semelhanca quanto ao arranjo dos feixes de primeira ordem.

Nas investigacdes realizadas no PM do TGI de diversas espécies (co, gato, cobaia
e rato) através de técnicas de coloracdo por prata e azul de metileno, o ceco apresentou, de
um modo geral, ginglios grandes com formato circular e feixes de fibras curtos e grossos
(Irwin, 1931). Ainda que estes dados sejam sucintos e subjetivos, sem dados quantitativos,
a descricdo foi semelhante para os FF, embora a morfologia ganglionar tenha diferido de
acordo com a regido, nos quais os ganglios grandes e circulares situaram-se principalmente
no bordo mesentérico. Além dessas, havia ainda, muitas formas irregulares e alongadas.

A delimitacdo da drea cecal em regides (dpice e base) e em bordos (mesentérico e

antimesentérico) na descricdo dos resultados fez-se necessaria a fim de oferecer dados mais
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precisos, uma vez que a distribui¢do dos ganglios ndo foi homogénea na parede do 6rgao
(Souza, 1986; Seyfert, 2003).

A diferenga na densidade ganglionar do PM observada no bordo mesentérico e
antimesentérico também € descrita por diversos autores em outras espécies nao sé para o
ceco (Seyfert, 2003), mas também em diferentes segmentos, como no intestino de porcos
da india (Gabella, 1990), no colon de aves (Ali et al., 1979) e por¢do média do intestino
delgado de ratos (Santer & Backer, 1998). Essas afirmacdes confirmam a necessidade de
avaliar cada regido do trato digestdrio, individualmente, para nio ocorrer erro
interpretativo (Miranda-Neto, 2001).

Conforme descrito para ratos, o bordo mesentérico apresentou ganglios maiores e
mais numerosos quando comparados ao bordo antimesentérico. Nestes, os ganglios
apresentaram-se menores e mais esparsos entre si (Dupont et al, 1965; Seyfert, 2003). Esta
disposi¢do também foi verificada no ceco de felinos, diferindo apenas quanto a forma
ganglionar.

A distribui¢do topogréfica do PM permite inferir que o plexo primdrio é mediador
dos plexos secunddrio e tercidrio devido ao arranjo espacial apresentado e sua intima
relacdo com as outras duas redes.

O plexo secunddrio apresentou caracteristicas bastante peculiares, uma vez que a
presenca de ganglios € um fato pouco freqiiente ou omitido, havendo descri¢do em esoéfago
de caes (Pereira, 2002), embora para o intestino de criangas e suinos e estdmago de coelhos
e ratos, os ganglios se restringiram ao plexo primdrio (Radke & Krammer, 1996).

A disposicdo ganglionar parafascicular verificada em alguns ganglios do plexo
secundario sugere papel funcional especifico, uma vez que estes apresentam menor nimero
de fibras nervosas e reduzido nimero de sinapses quando comparados aos neurOnios
motores indicando atividade neuronal sensitiva (Christensen & Robison, 1982).

Outra particularidade encontrada foi a distribuicao preferencial do plexo secundério
nas regidoes de esfincter no bordo mesentérico e a presenca de neurdnios isolados com
longos axdnios relacionados aos vasos sangiiineos, sugerindo atividade na regulacdo de
midcitos da camada muscular longitudinal, do esfincter {leo-célico e do mioendotélio
(Souza, 1986). Contudo, sdo necessarios estudos para esta comprovacdo que identifiquem

as funcdes dos neurotransmissores e das varicosidades envolvidas nestas atividades.
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Quanto ao niimero de ganglios/6rgdo em felinos, foi verificada alta densidade no
ceco (entre 263 a 300 ganglios/6rgdo), contrario ao descrito para o esdfago. Esta
comparagdo torna-se subjetiva quando observada a omissdo da densidade ganglionar na
descri¢do do PM esofagico (Fang & Christensen, 1993).

Algumas das caracteristicas apresentadas para o esdfago também foram verificadas
em nosso estudo, no qual o ceco apresentou ganglios e FF bastante espessos. Quando
comparado aos humanos; verificamos a semelhanga quanto a organizacio do PM em
multiplas redes (Hanani, 2004). Comparado ao ceco de ratos, verificou-se semelhancga
quanto ao arranjo em plexos primdrio, secunddrio e tercidrio e quanto a distribuicio
ganglionar, com maior concentragdo no bordo mesentérico (Seyfert, 2003).

Segundo observagdes, os ganglios de maior didmetro foram encontrados na regiao
mesentérica, principalmente na insercdo do ligamento {leo-célico, conforme verificado em
ratos (Dupont et al., 1965; Seyfert, 2003).

Apesar das poucas descricdes morfometricas da drea ganglionar na literatura, os
grandes intervalos observados no ceco dos felinos podem ser compreendidos quando
consideramos a variac¢do discrepante no perfil das células nervosas, avaliadas em estudos
em ceco de ratos, com intervalos de drea neuronais entre 77,94 ¢ 1579,64 um? (Seyfert,
2003).

Também verificou-se dados escassos na literatura quanto 4 quantificacdo
ganglionar, uma vez que muitos trabalhos contemplam a contagem neuronal para avaliar
densidade de tecido nervoso do SNE em diversas espécies como em cobaias (17000
neurdnios) (Irwim, 1931) e em ratos (5000 neurdnios) (Seyfert, 2003), mas se
considerarmos que um ganglio é composto basicamente por corpos neuronais e células
gliais dentre outros elementos (Souza, 1984) podemos inferir densidade através da
mensuragio e contagem ganglionar (média de 282 ganglios/ceco).

A importancia da correlacdo entre o aspecto morfoldgico e morfométrico do PM
reside no fato de que a avaliagdo do SNE unicamente sob o aspecto descritivo torna o
dados subjetivos uma vez que podem ocorrer alteracdes discretas na morfologia dos

ganglios e FF capazes de desencadear sinais clinicos gastrointestinais.
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CONCLUSOES

A partir da andlise do plexo mientérico processados pela técnica de preparado de
membrana e corados pelo NADPH-diaforase, pode-se inferir que:

1) O PM dos gatos também estd localizado no tecido conjuntivo frouxo, entre a
camada muscular circular e longitudinal que constituem a parede cecal.

2) O PM dos gatosestd estruturado a partir de ganglios de formas e tamanhos
variados e FF de diferentes espessuras.

3) O PM estd estruturado a partir de 3 plexos sobrepostos: plexos primdrio,
secunddrio e tercidrio.

4) O plexo primério e secundédrio do PM cecal sdo ganglionados.

5) A anélise quantitativa evidenciou contagem total ganglionar com intervalos entre
263 e 300 ganglios nos cecos dos animais estudados.

6) Os ganglios pequenos predominam em todas as regides (90,65%) em
comparagdo aos médios (7,76%) e muito poucos grandes (1,59%).

7) Existem diferengas regionais na distribuicdo dos ginglios do PM, sendo que em
média foram observados 152,25 (54%) na regido basal, e 129,75 (46%) na regido apical do
ceco.

8) A regido mesentérica apresentou maior densidade com 61,62% dos perfis

ganglionares.
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