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RESUMO

Obijetivo: Analisar a relagdo entre a carga viral do virus da cinomose no liquor e a gravidade das
manifestacdes neuroldgicas em caes, avaliando os principais métodos diagndsticos, a progressao
da doenca e possiveis abordagens terapéuticas. A cinomose canina é uma doenca viral altamente
contagiosa que pode causar comprometimento neuroldgico severo, sendo a encefalite
desmielinizante uma das principais consequéncias da infec¢do no sistema nervoso central (SNC).
A quebra da barreira hematoencefalica, impulsionada por metaloproteinases de matriz e uma
resposta inflamatéria intensa, possibilita a entrada do virus no liquor, aumentando a severidade
dos sintomas. Estudos apontam que cdes com elevada concentracdo de virus no liquor exibem
condicOes clinicas mais severas, como mioclonia, ataxia, convulsdes e déficits proprioceptivos,
além de uma taxa de mortalidade mais elevada. O diagnostico da cinomose neurologica pode ser
complexa devido & sua semelhanca com outras enfermidades neuroldgicas. A RT-PCR no liquor
€ uma das técnicas mais sensiveis e especificas para confirmar a infec¢do. No que diz respeito ao
tratamento, ainda ndo existe um antiviral especifico eficiente, porém estudos indicam que a
ribavirina pode diminuir a replicacdo do virus e aumentar a sobrevida de cées infectados. Entender
a conexao entre a carga viral e as manifestacGes neuroldgicas é crucial para melhorar as taticas de
diagnostico, prognostico e tratamento, auxiliando no controle clinico da cinomose canina.

Palavras-chave: Cinomose Canina. Encefalite Desmielinizante. Liquor. Neuroinfeccéo Viral.
RT-PCR.
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1 INTRODUGCAO

A cinomose canina é uma enfermidade infecciosa altamente contagiosa, causada pelo
Canine Distemper Virus (CDV), pertencente a familia Paramyxoviridae, género Morbillivirus.
Esta doenca afeta principalmente cées jovens ndo vacinados e pode afetar varios sistemas do corpo,
como o respiratério, gastrointestinal e, sobretudo, 0 SNC (Vandevelde e Zurbriggen, 2005; Greene
e Appel, 2006).

E uma das doengas virais de maior letalidade relatada em cées no Brasil. Apesar de ter sido
descrita em cées pela primeira vez em 1761 na Espanha, as pesquisas acerca do virus nos dias
atuais ndo mostram progresso satisfatorio, talvez sendo esta a principal razdo de ainda nao
existirem tratamentos com resultados verdadeiramente eficazes. (Appel et. al., 1972; Chagas,
et.al., 2023).

Estudos mostram uma ampla variedade genética, com mais de 11 linhagens genéticas ja
detectadas, sendo 4 delas na América do Sul. Além disso, estudos mais aprofundados sobre as
linhagens de vérios paises, verificou-se que muitas se assemelham entre si, por exemplo, a
linhagem brasileira SA1 é idéntica a europeia EUL, levando a considerar a possibilidade da
existéncia do virus desde a época da Pangeia. (Panzera et al., 2014)

Os sintomas neuroldgicos da cinomose sdo um dos elementos mais criticos da enfermidade
decorrentes das alteracdes neuroldgica caracterizadas por lesdes desmielinizantes do sistema
nervoso central (SNC), por replicacdo viral no interior dos oligodendrocitos e de células da
microglia, regulacdo do complexo de histocompatibilidade de classe I (MHCI) e infiltragdo de
células inflamatorias, essas altera¢fes induzem os sinais clinicos neuroldgicos (Gebara et al.,
2004; Mangia; Paes, 2008; Schobesberger et al., 2002; Vandevelde; Zurbriggen, 2005).e podem
aparecer tanto na fase aguda quanto em fases mais avancadas, apds a resolugdo dos sintomas
sisttmicos. A complicacdo do SNC resulta em sintomas como mioclonia, ataxia, nistagmo,
convulsdes e déficits proprioceptivos, com a encefalite desmielinizante se destacando como a
principal manifestacdo neuropatologica (Amude et al., 2007; Beineke et al., 2009). As
manifestacdes neurologicas dependem da regido do SNC afetada (Silva, 2009; Martella et al, 2008;
Amude et al., 2006). H& diversas sindromes descritas entre elas, a encefalite de cées idosos e a
encefalite pds vacinal com prognoéstico desfavoravel (Greene; Apple, 2006).

Acredita-se que haja maior incidéncia da doenga em periodos em que ha falhas no sistema
imune do animal, possibilitando a infeccdo em qualquer idade, geralmente em animais com 60 a
90 dias de idade que néo fizeram ingestdo adequada de colostro ou por falha no protocolo vacinal
(Freire, et al., 2019).
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A entrada do CDV no SNC ainda nédo esta completamente elucidada, mas estudos indicam
que a infeccdo pode ocorrer através do liquor, transportado por leucocitos infectados, atingindo
celulas do plexo coroide e ependimérias (Higgins et al., 1982; Vandevelde e Zurbriggen, 1995;
Carvalho et al., 2012). Esse processo resulta na ativagdo das células da microglia e na infiltracdo
de linfocitos CD8+, contribuindo para a piora das lesdes desmielinizantes (Winschmann et al.,
1999).

Portanto, a avaliagdo do liquor se torna um instrumento crucial para o diagnostico e
acompanhamento da cinomose neuroldgica. Alguns estudos indicam que cdes com elevada carga
viral no liquor costumam apresentar sintomas neurol6gicos mais severos, com maior probabilidade
de mortalidade e consequéncias duradouras (Elia et al., 2007). O RT-PCR tem sido uma técnica
fundamental na deteccéo e quantificagdo do CDV no SNC, permitindo uma avaliagdo mais precisa
da progressdo da doencga e auxiliando no prognostico (Jozwik e Frymus, 2005; Shin et al., 2004).

Diante desse contexto, o proposito deste estudo é investigar a conexdo entre as
manifestacdes neuroldgicas da cinomose canina e a quantidade de virus presente no liquor,
examinando os resultados clinicos e laboratoriais relatados na literatura. Entender essa interacdo
pode auxiliar em diagnosticos mais precisos e estratégias de tratamento mais precisas para 0

controle da doenca.

2 METODOLOGIA

Este estudo consiste em uma analise narrativa da literatura que aborda a conexao entre a
carga viral do virus da cinomose (CDV) no liquor e as manifestagdes neurologicas em cdes. Os
artigos cientificos, dissertaces e teses disponiveis em bases de dados como PubMed,
ScienceDirect, Scielo e Google Académico foram examinados. Os critérios de selecéo incluiram
pesquisas divulgadas nos ultimos 25 anos, que tratassem da infeccdo pelo CDV no sistema nervoso
central, diagndstico laboratorial, evolugcdo clinica da enfermidade e abordagens terapéuticas.
Trabalhos que ndo tivessem uma metodologia definida ou cujos dados ndo fossem diretamente
relevantes para a cinomose neurolégica foram descartados. A escolha das pesquisas foi feita
através do exame de titulos e resumos, seguido de uma analise detalhada dos textos pertinentes.

As informacgOes obtidas abrangeram dados sobre técnicas de diagnostico, carga viral no
sangue, resposta imunoldgica e progresso clinico dos casos examinados. A RT-PCR foi destacada
como um dos métodos mais eficazes para identificar o CDV no liquor, quando comparada a outras
técnicas de laboratorio, como a imunofluorescéncia e a soroanalise. Adicionalmente, examinou-se

as estratégias terapéuticas empregadas em cdes com sintomas neurologicos, que incluem a

International Seven Multidisciplinary Journal, Sdo José dos Pinhais, v.4, n.1, Jan./Fev., 2025

145




74

INTERNATIONAL SEVEN JOURNAL
OF MULTIDISCIPLINARY
ISSN: 2764-9547

utilizacao de ribavirina e moduladores da barreira hematoencefalica. A compilacdo dos achados
possibilitou uma avaliacdo qualitativa da ligacdo entre a carga viral e a severidade dos sintomas,
contribuindo para a compreensdo dos processos patogénicos da enfermidade e para a procura de
métodos diagndsticos e terapéuticos mais eficientes.

3 RESULTADOS E DISCUSSOES

A relacdo entre a carga viral do CDV no liquor e a gravidade das manifestacdes
neuroldgicas tem sido amplamente investigada, com evidéncias que indicam um impacto
significativo do virus no SNC. Os estudos analisados indicam que cées com alta concentracao de
virus no liquor costumam apresentar condi¢des neurologicas mais graves, marcadas por sintomas
como ataxia, mioclonia, convulsdes, nistagmo e paresia (Amude et al., 2007; Beineke et al., 2009).

A infeccdo pelo CDV no SNC ocorre através da quebra da barreira hematoencefalica
(BHE), mediada por metaloproteinases de matriz (MMPs), como MMP-2 e MMP-9. Essas
enzimas causam a degradacdo da matriz extracelular, possibilitando a entrada de leucdcitos
infectados e a propagacdo do virus (Aoki, 2014). Esta deterioracdo favorece uma resposta
inflamatoria elevada, levando a desmielinizacdo e a evolucdo dos sintomas neuroldgicos
(Vandevelde e Zurbrigen, 2005).

A avaliacdo do liquor de cdes infectados pelo CDV revela um crescimento da carga viral,
juntamente com mudancgas bioquimicas como pleocitose linfocitica e hiperproteinorraquia,
sinalizando a existéncia de inflamacdo em curso no SNC (Elia et al., 2007). Ademais, a
identificacdo de RNA viral no liquido cefalorraquidiano através do RT-PCR tem se mostrado um
recurso diagnostico crucial para a confirmacdo da infeccdo no SNC, superando outros métodos,
como a imunofluorescéncia direta (J6zwik e Frymus, 2005; Shin et al., 2004).

Pesquisas sugerem que a continuidade viral no sistema nervoso central pode estar ligada
ao surgimento de formas cronicas da enfermidade, como a encefalite do cdo idoso e a encefalite
multifocal secundaria. Em vérias situacfes, mesmo apds o desaparecimento dos sintomas
sistémicos, a presenca do CDV no liquor continua visivel, indicando que o virus pode permanecer
latente ou provocar uma resposta imune constante contra o tecido nervoso (Winschmann et al.,
1999).

A relacgdo entre carga viral e sintomas neuroldgicos também indica que variados padrdes
de resposta imunoldgica podem influenciar a severidade da enfermidade. Cdes com uma resposta
imune eficiente ao CDV exibem uma carga viral reduzida e sintomas neurol6gicos menos severos,

em contraste com animais com uma resposta imune insuficiente ou tardia, que tendem a ter
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infeccdes recorrentes e uma progressao mais rapida da encefalite desmielinizante (Carvalho et al.,
2012). Com base nessas evidéncias, a monitorizacdo da carga viral no liquor é crucial para um
diagndstico mais acurado da cinomose neuroldgica, possibilitando uma avaliagdo prognostica mais

precisa e contribuindo para o desenvolvimento de estratégias terapéuticas mais eficientes.

3.1 CLASSIFICACAO VIRAL

O agente etioldgico da cinomose canina é um virus envelopado, de morfologia pleomérfica
e predominantemente esférica, com aproximadamente 150 nm de didmetro. Possui um genoma
composto por RNA de fita simples, ndo segmentado e de polaridade negativa, com cerca de 15.690
nucleotideos. Esse genoma codifica oito proteinas virais, responsaveis pela replicacéo, estrutura e

evasdo da resposta imune do hospedeiro (Carvalho et al., 2012).

3.2 VARIABILIDADE INDIVIDUAL NA PROGRESSAO DA DOENCA

A progressdo clinica da cinomose canina é bastante variada, sendo afetada por elementos
como a idade, o estado imunoldgico, a genética do hospedeiro e até mesmo a variante viral
envolvida. Pesquisas apontam que cdes jovens e imunossuprimidos tendem a desenvolver
condic¢des mais sérias e duradouras, ao passo gue animais adultos ou vacinados podem exibir sinais
neuroldgicos mais tardios e menos intensos (Summers et al., 1995).

A resposta imunoldgica tem um papel fundamental na progressdo da enfermidade. Cées
com uma resposta imune celular eficaz sdo capazes de deter a replicacdo viral de forma mais agil,
diminuindo a quantidade de virus no liquor e atenuando a severidade dos sintomas nervosos. Em
contrapartida, animais com resposta imune insuficiente ou tardia demonstram maior persisténcia
do virus no SNC, resultando na evolucdo da encefalite desmielinizante e na piora do progndstico
(Carvalho et al., 2012).

Adicionalmente, as diferencas na neuroviruléncia entre diversas cepas do CDV podem
afetar a severidade do quadro clinico. Algumas cepas possuem maior tropismo pelo SNC e sdo
mais propensos a provocar infeccbes persistentes, enquanto outros sdo majoritariamente
respiratorios ou gastrointestinais (Martella et al., 2008). Tais varia¢fes genéticas podem justificar
variagdes regionais na manifestacéo clinica da cinomose.

Algumas cepas do CDV sdo amplamente utilizadas nas principais vacinas disponiveis no
mercado. A cepa Onderstepoort, por exemplo, é considerada segura e eficaz, pois ndo induz a
doenca apos a vacinacdo. No entanto, pode apresentar menor estimulo a resposta imune humoral
em comparacao a outras cepas. Ja a cepa Rockborn é conhecida por induzir uma resposta imune

mais robusta, resultando em altos titulos de anticorpos e prote¢do prolongada. Entretanto, ha

International Seven Multidisciplinary Journal, Sdo José dos Pinhais, v.4, n.1, Jan./Fev., 2025

147




74

INTERNATIONAL SEVEN JOURNAL
OF MULTIDISCIPLINARY
ISSN: 2764-9547

relatos de manifestacGes neuroldgicas centrais em cdes vacinados com essa cepa, 0 que limita seu

uso em programas vacinais (Freire et al., 2019).

3.3 ABORDAGEM TERAPEUTICA E ESTRATEGIAS DE CONTENC;AO

Atualmente ndo existe um tratamento especifico antiviral para a cinomose neuroldgica, e
0 tratamento se baseia no suporte clinico e sintomatico. Contudo, pesquisas experimentais indicam
que certos medicamentos podem exercer um efeito positivo no controle da replicagdo viral e na

modulacdo da resposta inflamatdria.

3.3.1 Uso de Ribavirina

A Ribavirina, um nucleosideo similar com atividade antiviral, tem sido estudada como uma
opcdo terapéutica para o estadgio neurolégico da cinomose. Mangia (2008) evidenciou que a
Ribavirina na dose de 30mg/kg durante 15 dias tem a¢do inibitéria da replica¢do viral “in vitro”,
diminuindo assim a concentracdo viral no liquor e aumentou a sobrevida de cdes infectados,
particularmente quando administrada de forma antecipada. Em tratamentos experimentais, uso
associado com DMSO, indicou o aumento da perfusdo tecidual e efeito inibitério do avanco do
virus. Contudo, sua aplicacéo € restringida pelos possiveis impactos negativos na medula 6ssea e
no sistema digestivo, além da exigéncia de mais pesquisas para confirmar sua real eficacia e

seguranga.

3.3.2 Inibicdo de metaloproteinases

O comprometimento da BHE é um dos principais elementos que facilitam a penetracdo do
CDV no sistema nervoso. Pesquisas indicam que os inibidores de metaloproteinases de matriz
(MMP-2 e MMP-9) podem ser uma tatica eficaz para minimizar a lesdo neuronal e diminuir a

inflamacdo no Sistema Nervoso Central (Beineke et al., 2009).

3.3.3 Terapias imunomoduladores

A administracdo de corticosteroides, como a prednisolona, é uma estratégia frequente no
tratamento da cinomose neuroldgica, gracas a sua habilidade de diminuir a inflamagdo no SNC.
Contudo, o0 uso continuo pode prejudicar a resposta imunolédgica do hospedeiro, facilitando a
multiplicacdo viral e intensificando a evolucdo da enfermidade (Carvalho et al., 2012). Portanto,
0 uso de corticosteroides deve ser cuidadosamente avaliado, especialmente em situacdes de edema

cerebral intenso ou uma resposta inflamatoria acentuada.
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Além dos corticosteroides, estdo em estudo outras estratégias de modulacdo imunoldgica.
Tem-se investigado o uso de anticorpos monoclonais como uma alternativa viavel para impedir a
replicagdo viral sem prejudicar a imunidade do paciente. Similarmente, as imunoglobulinas
administradas por via intravenosa mostraram capacidade para modular a resposta imunolégica e
amenizar os sintomas neuroldgicos, mesmo que sua efetividade ainda ndo tenha sido amplamente
comprovada em pesquisas clinicas (Carvalho et al., 2012).

Pesquisas experimentais indicam que inibidores de citocinas pré-inflamatorias, tais como
o fator de necrose tumoral alfa (TNF-a) e a interleucina-6 (IL-6), podem ajudar a diminuir o dano
neuronal ligado a infeccdo pelo virus da cinomose. Contudo, a aplicacdo clinica desses
imunomoduladores ainda € restrita devido a escassez de informacgfes conclusivas acerca da
seguranca e efetividade em cées infectados (Beineke et al., 2009). Assim, a selecéo da terapia
imunomoduladora deve considerar a fase da infeccdo e a severidade da reagdo inflamatoria,

prevenindo intervencdes que possam prejudicar a recuperacdo neuroldgica dos cées afetados.

3.3.4 Uso de células tronco mesenquimais (MSCs)

As células-tronco mesenquimais (MSCs) geraram um grande interesse no campo da
medicina regenerativa devido as suas propriedades bioldgicas (Hoffman; Dow, 2016; Bajek et al.,
2016).

As MSCs sédo células adultas indiferenciadas, autorrenovaveis e com alta capacidade de
proliferacdo, originando células diferenciadas e funcionais (Nard, 2007). Elas foram descritas
sendo principalmente derivadas da medula éssea (BMMSCs), mas, nos Gltimos anos, as MSCs
derivadas do tecido adiposo também estdo sendo amplamente estudadas. Essas células possuem
potencial de se diferenciarem em varias linhagens celulares podendo originar células musculares,
neuronais e hepatocitos (Castro-silva et al., 2010), dentro dos seus principais mecanismos de acdo
se destacam a secrecdo de fatores solUveis que estimulam a migracdo, mitose e diferenciacao das
celulas-tronco locais, imunomodulagdo do microambiente, aléem da estimulagdo da angiogénese
do, favorecendo a regeneracao e o reparo tecidual (Fu et al., 2017; Kyurkchiev et al., 2014)

Com base em evidéncias experimentais de seus modelos pre-clinicos, Uccelli et al. (2011)
sugerem que as MSCs constituem uma promissora abordagem na reparacao e protecdo neural, uma
vez que possuem uma ampla capacidade de migrar para areas lesadas, como por exemplo areas de
hipoxia, apoptéticas ou inflamadas. O potencial das MSCs em melhorar a regeneragdo nervosa
com recuperagdo morfoldgica e funcional, apos lesdes do SNC e periférico, tem sido evidenciado
em diversas espécies, como roedores (Wang et al., 2012; Shen et al., 2010), primatas ndo humanos
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(Hu et al., 2013), suinos (Cho et al., 2010) e 3 humanos (Braga-Silva et al., 2008), porém, estudos
s80 necessarios para esclarecer o efeito terapéutico em cées, uma vez que a terapia celular pode

ser influenciada pelo tipo de célula, pela fase da doenca e até pela via de administragdo no paciente.

3.4 ESTUDOS COMPARATIVOS E DIAGNOSTICOS DIFERENCIAIS

O diagnostico da cinomose neuroldgica pode ser desafiador devido a semelhanca dos sinais
clinicos com outras doengas neuroldgicas, como meningoencefalites imunomediadas, neoplasias
do sistema nervoso central, toxoplasmose e neosporose. Entre essas, a meningoencefalite
granulomatosa e a meningoencefalite necrosante frequentemente exibem sintomas clinicos que
mimetizam os da cinomose, tornando essencial a realizacdo de exames complementares para um
diagndstico preciso. A anéalise do liquor é um dos métodos mais confidveis para essa distingéo,
pois na cinomose h& uma pleocitose linfocitica associada a presenca do RNA viral identificado
por RT-PCR (J6zwik e Frymus, 2005).

Além da analise do liquor, a ressonancia magnética € uma ferramenta fundamental para
diferenciar a cinomose neurolégica de outras doencas que afetam o sistema nervoso central. Esse
exame pode revelar alteragfes tipicas da infeccdo pelo virus da cinomose, como éareas de
desmielinizacdo na substancia branca do cérebro e da medula espinhal, especialmente em regifes
como o tronco cerebral e os hemisférios cerebrais (Beineke et al., 2009). Além disso, achados
como hiperintensidade em T2 e FLAIR e a presenca de realce meningeo ou periventricular apds a
administracdo de meio de contraste reforcam a suspeita da doenca (Summers et al., 1995).

A ressonancia magnética também desempenha um papel crucial nos casos em que ha
suspeita de encefalite desmielinizante, mas os exames laboratoriais, como o RT-PCR no liquor,
apresentam resultados inconclusivos (Shin et al., 2004). Além disso, esse exame é essencial para
diferenciar a cinomose de neoplasias do sistema nervoso central, como gliomas e linfomas, que
podem provocar sintomas neurolégicos semelhantes. Em cdes com sinais neuroldgicos
progressivos e refratarios ao tratamento, a ressonancia permite uma avaliagdo mais detalhada da
extenséo das lesdes, fornecendo informagdes valiosas para a defini¢gdo do prognostico e a escolha
da abordagem terapéutica mais adequada (Vandevelde e Zurbriggen, 2005).

A avaliagdo do liquor continua sendo uma ferramenta indispenséavel para o diagndstico
diferencial, uma vez que pode revelar pleocitose linfocitica e hiperproteinorraquia, indicando um
processo inflamatorio ativo no sistema nervoso central (Elia et al., 2007). A identificagdo do RNA

viral no liquor por RT-PCR ainda € considerada a técnica mais precisa para confirmar a infecgéo
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pelo virus da cinomose, superando métodos como a imunofluorescéncia direta (Jozwik e Frymus,
2005; Shin et al., 2004).

A necessidade de exames complementares, como a ressonéncia magnéetica e a analise do
liquor, também se estende a diferenciacdo da cinomose de outras patologias neuroldgicas. Tumores
cerebrais podem apresentar manifestagdes clinicas semelhantes e, nesses casos, exames de imagem
sdo fundamentais para a correta distin¢do. Doencas parasitarias, como toxoplasmose e neosporose,
também podem causar sinais neurolégicos em cdes, mas geralmente respondem bem ao tratamento
com clindamicina, o que auxilia na diferenciagdo clinica. No entanto, enquanto exames
soroldgicos sdo Uteis para detectar anticorpos contra esses agentes, a RT-PCR no liquor se destaca
como um dos métodos mais eficazes para confirmar a presenca do virus da cinomose no sistema
nervoso central, permitindo um diagndstico mais rapido e preciso (Shin et al., 2004).

Portanto, a combinacdo de exames laboratoriais, analise do liquor e ressonancia magnética
desempenha um papel essencial na diferenciacdo da cinomose neuroldgica de outras doencas. A
integracdo dessas ferramentas ndo apenas melhora a acuracia diagnostica, como também auxilia
na definicdo do prognostico e na escolha da melhor abordagem terapéutica, garantindo um manejo
mais eficaz da doenga.

3.5 IMPLICACOES PARA A SAUDE PUBLICA E VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA

Apesar da cinomose ndo ser considerada uma zoonose, a sua elevada taxa de propagacao
constitui um obstaculo para a satde publica veterinaria. A enfermidade impacta populagdes de
caes de estimacéo e de vida selvagem, representando um desafio consideravel em regides urbanas
e rurais com baixas taxas de imunizagdo (Harder & Osterhaus, 1997).

Através da analise da carga viral no liquor, é possivel obter informacdes relevantes sobre
a circulacdo de cepas mais neurovirulentas e sua propagacdo em diversas populagdes caninas.
Ademais, programas de imunizacao eficazes permanecem como a principal tatica de controle da
enfermidade. Pesquisas indicam que cdes imunizados tém uma carga viral reduzida no Sistema
Nervoso Central e maior resisténcia ao avango da fase neurologica da infecgdo (Greene e Appel,
2006).

4 CONSIDERACOES FINAIS
Os estudos analisados indicam que a carga viral no liquor esta diretamente correlacionada
com a gravidade das manifestacbes neuroldgicas da cinomose canina. A disfuncdo da barreira

hematoencefalica, mediada por metaloproteinases e resposta inflamatdria exacerbada, contribui
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significativamente para o dano neuronal. A técnica de RT-PCR tem se mostrado a mais eficiente
para confirmar a infec¢do no SNC, contribuindo para a determinacéo do prognoéstico. Ademais, a
criacdo de terapias antivirais e imunomoduladoras pode representar um progresso consideravel no
controle da cinomose neuroldgica.

No entanto, a imunizacgéo sistematica continua sendo a tatica mais eficiente para diminuir
a propagacéo do virus e reduzir a incidéncia da variante neuroldgica da enfermidade. A vigilancia
epidemioldgica em conjunto com o estudo continuo da patogenia do CDV sdo fundamentais para

o desenvolvimento de novas abordagens terapéuticas e preventivas.

International Seven Multidisciplinary Journal, Sdo José dos Pinhais, v.4, n.1, Jan./Fev., 2025

152




INTERNATIONAL SEVEN JOURNAL
OF MULTIDISCIPLINARY
ISSN: 2764-9547

REFERENCIAS

AMUDE, A. M.; ALFIERI, A. A.; ALFIERI, A. F. Clinicopathological findings in dogs with
distemper encephalomyelitis presented without characteristic signs of the disease. Research in
Veterinary Science, v. 82, p. 416-422, 2007.

AOKI, K. O papel das metaloproteinases de matriz na patogénese da cinomose canina. Journal of
Veterinary Science, v. 15, n. 2, p. 210-218, 2014

APPEL, M. J. G.; GILLESPIE, J. H.; SIEGERT, R. Canine Distemper Virus: Marburg Virus.
Virology Monographs n.11, ed. 1, 1972.

APPEL, M. J. G.; SUMMERS, B. A. Pathogenicity of morbilliviruses for terrestrial carnivores.
Veterinary Microbiology, v. 44, p. 187-191, 1995.

BAJEK, A.; GURTOWSKA, N.; OLKOWSKA, J.; KAZMIERSKI, L.; MAJ, M.; DREWA, T.
Adipose-derived stem cells as a tool in cell-based therapies. Archives of Immunology and
Therapy Experimental, v. 64, n. 6, p. 443-454, 2016.

BEINEKE, A.; PUFF, C.; SEEHUSEN, F., BAUMGARTNER, W. Pathogenesis and
immunopathology of systemic and nervous canine distemper. Veterinary Immunology and
Immunopathology, v. 127, p. 1-18, 2009.

BLACK, L. L.; GRAYNOR, J.; GAHRING, D.; ADAMS, C.; ARON, D.; HARMAN, S. Effect
of adipose-derived mesenchymal stem and regenerative cells on lameness in dogs with chronic
osteoarthritis of the coxofemoral joints: a randomized, double-blinded, multicenter, controlled
trial. Veterinary Therapeutics, v. 8, p. 272-284, 2007.

CARVALHO, A. et al. Mechanisms of immune response in canine distemper virus infection.
Veterinary Research, v. 43, p. 34-45, 2012

CHO, S.R,; KIM, S. Y.; KANG, H. S.; LEE, N.R.; CHOI, J. H.; SONG, H. S. Functional recovery
after the transplantation of neurally differentiated mesenchymal stem cells derived from bone
marrow in a rat model of spinal cord injury. Cell Transplantation, v. 19, p. 487-497, 2010

ELIA, G. et al. Detection of canine distemper virus in dogs by real-time RT-PCR. Journal of
Virological Methods, v. 151, n. 2, p. 226-230, 2007.

ETTINGER, S. J.; FELDMAN, E. C. Tratado de medicina interna veterinaria. 4 ed. Sdo Paulo:
Manole, 1997.

FU, Y.; KARBAAT, L.; WU, L.; LENTEN, J.; BOTH, S. K.; KARPERIER, M. Trophic effects
of mesenchymal stem cells in tissue regeneration. Tissue Engineering Part B Reviews, v. 23, n.
6, p. 515-528, 2017.

GEBARA, C. M. S.; WOSIACKI, S. R.; NEGRAO, F. J.; OLIVEIRA, D. B.; BELONI, S. N. E.;
ALFIERI, A. A. Detecgdo do gene da nucleoproteina do virus da cinomose canina por RT-PCR
em urina de cdes com sinais clinicos da cinomose. Arquivo Brasileiro de Medicina Veterinaria e
Zootecnia, v. 56, n. 4, p. 480-487, 2004.

International Seven Multidisciplinary Journal, Sdo José dos Pinhais, v.4, n.1, Jan./Fev., 2025 153




74

INTERNATIONAL SEVEN JOURNAL
OF MULTIDISCIPLINARY
ISSN: 2764-9547

GREENE, C. E.; APPEL, M. J. Canine distemper. In: GREENE, C. E. Infectious diseases of the
dog and cat. 3. ed. Philadelphia: Saunders Elsevier, 2006. p. 25-41

HARDER, T. C.; OSTERHAUS, A. D. Canine distemper virus: a morbillivirus in search of new
hosts? Trends in Microbiology, v. 5, n. 3, p. 120-124, 1997.

HIGGINS, R. J. et al. Canine distemper viral infection of the nervous system: an
immunocytochemical study. Acta Neuropathologica, v. 57, p. 1-10, 1982

HU, Y.; FU, Y.; ZHANG, Z.; CHEN, H.; XU, X. M. Transplantation of mesenchymal stem cells
promotes functional improvement associated with neurogenesis in primate ischemic stroke model.
Experimental Neurology, v. 231, p. 180-190, 2013.

JERICO, M. M.; KOGIKA, M. M.; ANDRADE NETO, J. P. Tratado de medicina interna de cées
e gatos. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 2015.

JOZWIK, A.; FRYMUS, T. Detection of canine distemper virus RNA in cerebrospinal fluid from
dogs with distemper encephalitis. The Veterinary Record, v. 157, n. 23, p. 758-760, 2005.

MANGIA, S. H. Tratamento experimental de cdes naturalmente infectados com o virus da
cinomose na fase neurolédgica com o uso da ribavirina e dimetil-sulféxido (DMSO). 2008.
Dissertacdo (Mestrado em Medicina Veterinaria) — Faculdade de Medicina Veterinaria e
Zootecnia, Universidade Estadual Paulista, Botucatu, 2008.

MARTELLA, V. et al. Genotyping canine distemper virus (CDV) by restriction fragment length
polymorphism of the nucleoprotein gene. Journal of Virological Methods, v. 147, p. 34-38, 2008
RENDON-MARIN, S.; BUDASZEWSKI, R. F.; CANAL, C. W.; RUIZ-SAENZ, J. Tropism and
molecular pathogenesis of canine distemper virus. Virology Journal, 2019.

SCHOBESBERGER, M.; ZURBRIGGEN, A.; DOHERR, M. G.; WEISSENBOCK, H.;
VANDEVELDE, M.; LASSMANN, H. Demyelination precedes oligodendrocytes loss in canine
distemper virus-induced encephalitis. Acta Neuropathologica, v. 103, n. 1, p. 11-19, 2002.

SHEN, L. H.; LI, Y.; CHEN, J.; LU, M.; CUI, Y.; ZHANG, J.; LU, D.; GAO, Q.; CHIEH-LI, L;
VANGURI, P.; CHOPP, M. Intracarotid transplantation of bone marrow stromal cells increases
axon-myelin remodeling after stroke. Neuroscience, v. 169, p. 260-275, 2010.

SHIN, Y. J. et al. Comparison of one-step RT-PCR and nested PCR for the detection of canine
distemper virus in clinical samples. Australian Veterinary Journal, v. 82, n. 1-2, p. 83-86, 2004

SILVA, M. C. et al. Aspectos clinicopatoldgicos de 620 casos neuroldgicos de cinomose em cées.
Pesquisa Veterinaria Brasileira, v. 27, n. 5, p. 215-220, 2007.

SUMMERS, B. A.; GREISEN, H. A.; APPLE, M. J. Canine distemper encephalomyelitis:
variation with virus strain. Journal of Comparative Pathology, v. 112, p. 99-113, 1995

UCCELLI, A.; BENCHERIF, M.; BONIFACINO, T.; CASSINA, P.; GHEZZI, P.; PRAT, A.
Mesenchymal stem cells exert a remarkable therapeutic effect in experimental autoimmune
encephalomyelitis by inhibiting pathogenic T cell responses. Journal of Immunology, v. 187, p.
5652-5661, 2011.

International Seven Multidisciplinary Journal, Sdo José dos Pinhais, v.4, n.1, Jan./Fev., 2025

154




INTERNATIONAL SEVEN JOURNAL
OF MULTIDISCIPLINARY
ISSN: 2764-9547

VANDEVELDE, M.; ZURBRIGGEN, A. Demyelination in canine distemper virus infection: a
review. Acta Neuropathologica, v. 109, p. 56-68, 2005.

WANG, P.; DAL, J.; BAI, F.; KONG, K.; WONG, S. J.; MONTGOMERY, R. R.; MADRI, J. A;;
FIKRIG, E. Matrix metalloproteinase 9 facilitates West Nile virus entry into the brain. Journal
of Virology, v. 82, n. 18, p. 8978-8985, 2012.

WUNSCHMANN, A. et al. Identification of CD4+ and CD8+ T cell subsets and B cell in the brain
of dogs with spontaneous acute, subacute-, and chronic-demyelinating distemper encephalitis.
Veterinary Immunology and Immunopathology, v. 67, p. 101-116, 1999

International Seven Multidisciplinary Journal, Sdo José dos Pinhais, v.4, n.1, Jan./Fev., 2025 155




