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RESUMO

O Muitos questionamentos tém sido realizados acerca da interligagdo proteina-surfactante.
Interligacdes surfactantes-proteina sdo muito comuns na area da medicina veterinaria, zootecnia, entre
outras. Decerto, tém sido estudado diversos aspectos dessa interligacdo, tais como a influéncia do
estado de agregagdo do surfactante (mondmero, agregado pré-micelar, micela e lipossoma) sobre a
estrutura proteica, as propriedades do sistema surfactante-proteina, a caracterizagdo dos sitios de
interligagdo na superficie proteica, a identificacdo de conformagdes proteicas intermedidrias, etc. A
interligacdo de diversos tipos de proteina com as diferentes espécies de surfactante pode oferecer
varias informagdes para a pesquisa de sistemas bioquimicos e biofisicos, tais como a relagdo estrutura-
atividade de proteinas assim como o mecanismo de interacao entre proteinas e moléculas anfifilicas.
Seu uso para tratamento de doencas respiratorias e fetais nos bovinos e suinos ¢ importantissimo para
o bem-estar dos rebanhos, porém pouco discutido quando comparado com a literatura médica humana.
Assim, espera-se contribuir para a disseminagdo desse topico e aumentar a sua usabilidade.
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ABSTRACT

Many questions have been raised about the protein-surfactant interconnection. Surfactant-protein
interconnections are very common in the area of veterinary medicine, zootechnics, among others.
Certainly, several aspects of this interconnection have been studied, such as the influence of the
aggregation state of the surfactant (monomer, pre-micellar aggregate, micelle and liposome) on the
protein structure, the properties of the surfactant-protein system, the characterization of the sites of
interconnection on the protein surface, the identification of intermediate protein conformations, etc.
The interconnection of different types of proteins with different surfactant species can offer various
information for the research of biochemical and biophysical systems, such as the structure-activity
relationship of proteins as well as the mechanism of interaction between proteins and amphiphilic
molecules. Its use to treat respiratory and fetal diseases in cattle and pigs is extremely important for
the well-being of livestock, however little discussed when compared to human medical literature.
Thus, we hope to contribute to the dissemination of this topic and increase its usability.

Keywords: Fetus. Lung. Protein.

RESUMEN

Se han planteado numerosas preguntas sobre la reticulacion proteina-tensioactivo. Esta reticulacion
es muy comun en medicina veterinaria, zootecnia y otros campos. Se han estudiado diversos aspectos
de esta reticulacion, como la influencia del estado de agregacion del surfactante (mondmero, agregado
premicelar, micela y liposoma) en la estructura proteica, las propiedades del sistema surfactante-
proteina, la caracterizacion de los sitios de reticulacion en la superficie proteica, la identificacion de
conformaciones proteicas intermedias, etc. La reticulacion de diversos tipos de proteinas con
diferentes especies de surfactante puede proporcionar una gran cantidad de informaciéon para la
investigacion de sistemas bioquimicos y biofisicos, como la relacion estructura-actividad de las
proteinas y el mecanismo de interaccion entre proteinas y moléculas anfifilicas. Su uso en el
tratamiento de enfermedades respiratorias y fetales en bovinos y cerdos es crucial para el bienestar del
rebano, pero se ha debatido poco en comparacion con la literatura médica humana. De esta forma,
esperamos contribuir a la difusioén de este tema y aumentar su utilidad.

Palabras clave: Feto. Pulmon. Proteina.
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1 INTRODUCAO

No Brasil, existe uma cadeia produtiva de insumos bovinos e suinos que desempenha relevante
papel no desenvolvimento econdmico do pais, sendo responsavel pelo suprimento de alimentos e
geracdo de empregos e renda para a populacdo. A suinocultura brasileira ocupa posi¢ao de destaque
no cendrio agropecuario mundial, sendo o Brasil o quarto maior produtor e exportador de carne suina,
atras apenas da China, Unido Europeia e Estados Unidos. Essa cadeia produtiva ¢ responsavel por
alimentar milhdes de pessoas e movimentar significativamente a economia nacional. Além de seu peso
econOmico, a suinocultura moderna exige elevados padrdes de bem-estar animal, biosseguridade e
sustentabilidade, colocando o médico-veterinario em posi¢do estratégica para assegurar a qualidade
dos produtos ¢ a sanidade dos rebanhos. O setor passou por avangos expressivos nas ultimas décadas,
com destaque para a melhoria genética, otimizacdo da conversdo alimentar, profissionalizacdo do
manejo e adocdo de tecnologias ambientais, como o uso de biodigestores para tratamento dos dejetos.
Tais medidas t€ém permitido que o Brasil se destaque ndo apenas pela produtividade, mas também pelo
compromisso com praticas responsaveis ¢ alinhadas as exigéncias do mercado consumidor global
(Galvao et al., 2019; Paniagua e Santos, 2021).

Dentre os insumos provenientes da bovinocultura, o leite esta entre os seis primeiros produtos
mais importantes do agronegdcio brasileiro (Barbosa et al., 2009). Levando em consideracao a
representatividade da bovinocultura de leite em nosso pais, a preocupacao com indices de mortalidade
dos animais torna-se cada vez imperativa. No que diz respeito a mortalidade em bezerros, a sindrome
de angustia respiratoria (SAR) tem importante relevancia no periodo perinatal (Eigenmann et al.,
1984), no entanto, ndo existe, em literatura, dados de sua incidéncia nesta espécie. A SAR, definida
como insuficiéncia respiratéria progressiva, ¢ causada por inadequada producdo ou fun¢do do
surfactante. A enfermidade ja foi descrita em neonatos prematuros das espécies ovina, suina, bovina e
equina (Vaala e House, 2006).

O surfactante pulmonar € uma substancia lipoproteica produzida pelos pneumocitos tipo 11 que
desempenha um papel essencial na fisiologia respiratoria dos animais, especialmente durante o
periodo neonatal. Sua principal fun¢do ¢ reduzir a tensdo superficial nos alvéolos pulmonares,
prevenindo seu colapso ao final da expiragdo e garantindo a manutengdo da complacéncia pulmonar
e da troca gasosa eficiente. Na Medicina Veterinaria, a aten¢do ao desenvolvimento e a funcionalidade
do surfactante ¢ fundamental, sobretudo em neonatos prematuros ou em situagdes de sofrimento
respiratdrio agudo, como na Doenca da Membrana Hialina. A deficiéncia dessa substancia esta
diretamente associada a faléncia respiratoria em neonatos de diversas espécies domésticas. Diante

disso, a identifica¢do precoce da sua insuficiéncia permite intervencdes terapéuticas mais precisas,
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como a administracdo de surfactantes exdgenos, que vém sendo investigada como uma abordagem
promissora no suporte ventilatério de pacientes criticos. Além de sua importancia clinica, o
conhecimento sobre o surfactante contribui para a formagao de veterinarios mais capacitados a lidar
com desafios neonatais respiratorios, promovendo melhores desfechos clinicos e maior taxa de
sobrevivéncia (Silva et al., 2023; Storch et al., 2011).

O objetivo deste estudo ¢ avaliar a importancia do uso de surfactantes em bovinos e suinos

como forma de tratar e prevenir a mortalidade dos animais.

2 METODOLOGIA

Este estudo consistiu em uma revisdo integrativa da literatura com o objetivo de reunir, analisar
e discutir as evidéncias disponiveis sobre o uso de surfactantes em bovinos e suinos, com énfase em
sua aplicagdo no tratamento e prevencao de disturbios respiratorios neonatais. A selecao das fontes foi
realizada entre os meses de [més] ¢ [més] de 2025, utilizando as bases de dados PubMed, Scielo,
ScienceDirect, Google Académico e o Portal de Periddicos da CAPES.

Foram utilizados os seguintes descritores em portugués e inglés, combinados por operadores
booleanos: “surfactante pulmonar”, “neonatos bovinos”, “neonatos suinos”, “sindrome da angustia
respiratoria”, “tratamento respiratorio”, “pulmonary surfactant”, “calves”, “piglets”, “respiratory
distress syndrome”. A inclusao foi limitada a artigos cientificos publicados nos tltimos 20 anos (2005—
2025), com foco em estudos experimentais, revisdes sistematicas e estudos clinicos envolvendo
animais de produgao.

Os critérios de inclusdo abrangeram publicacdes que abordassem diretamente a composigao,
fun¢do, mecanismos de acao e aplicabilidade clinica dos surfactantes pulmonares em bovinos e suinos.
Foram excluidos trabalhos duplicados, estudos voltados exclusivamente & medicina humana ou sem
acesso ao texto completo.

Ap0s a triagem dos titulos e resumos, os artigos selecionados foram submetidos a leitura critica
e sistematiza¢ao das informacdes por meio de fichamento, priorizando aspectos metodoldgicos,
principais achados e conclusdes. Para complementar a fundamentacdo teodrica, também foram

consultados livros-texto de fisiologia e neonatologia veterinaria reconhecidos na érea.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO
Geralmente, a maturagdo do pulmdo ao nascimento coincide com a maturidade do feto
apresentando direta relagdo com a produgdo de surfactante (Eigenmann et al.,1984). A funcdo do

r

surfactante ¢ reduzir a tensdo superficial na interface ar-liquido dos alvéolos, prevenindo seu
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colabamento e facilitando o trabalho respiratorio do recém-nascido, além de evitar o edema pulmonar
(Rebello et al.,1996).

Nos ultimos anos foram realizados estudos para esclarecer a importancia do surfactante na
maturacdo dos pulmdes e a eficicia de testes para a determinagdo do estdgio de desenvolvimento
pulmonar, porém grande parte deles com aplicacdo a espécie humana (Gil et al., 2010). Pesquisas com
este escopo sdo escassas na Medicina Veterinaria (Toquetti et al., 2009).

A maior parte dos avangos ocorridos com relagdo a assisténcia neonatal veterinaria nos ultimos
anos tem relagdo com a fungdo respiratdria, uma vez que a capacidade funcional pulmonar ¢
imprescindivel para a adaptacdo e sobrevivéncia do neonato, ressaltando que os problemas
respiratdrios, dentre eles a SAR, sdo as principais causas de mortalidade perinatal na espécie bovina
e suina (Bleul, 2009).

O surfactante pulmonar ¢ imprescindivel para a ventilacdo adequada, visto que reduz a tensdo
superficial dos alvéolos. Ele consiste numa mistura composta por aproximadamente 80% de
fosfolipideos (principalmente dipalmitoil-fosfatidilcolina, fosfatidilglicerol e fosfatidilinositol), 10%
de proteinas (Proteinas Surfactantes A, B, C e D) e 10% de lipidios neutros (Lobato, 2011).

De acordo com o que foi supracitado, a agao do surfactante ocorre nas porgdes terminais do
trato respiratorio, ou seja, nos alvéolos, estruturas saculares recobertas de células epiteliais
(pneumocitos tipo I) interpostas por células cubdides (pneumocitos tipo II) que, juntamente com a
membrana basal 7 e o endotélio capilar, formam a barreira seletiva ar-sangue dos pulmdes. Os
pneumdcitos do tipo II produzem os corpos lamelares (CL), que carreiam o surfactante em seu interior
e, uma vez excitados, desenrolam-se para tomar a forma de mielina tubular, responsavel pela
diminui¢do da tensdo superficial dos alvéolos (Klein et al., 2014).

Portanto, a auséncia do surfactante leva ao quadro de colapso alveolar, com extravasamento
de proteinas séricas para dentro do alvéolo, as quais inibem ainda mais a produ¢do e a fung¢do do
surfactante, lesando o epitélio responsavel por sua producao e pelas trocas gasosas. Por conseguinte,
estabelece-se um circulo vicioso que culmina em faléncia respiratoria (Whitsett et al., 1999). Assim,
pode-se concluir que o surfactante é capaz de diminuir de maneira eficaz a tensao superficial alveolar
e facilitar o trabalho respiratério do neonato, evitando a SAR e auxiliando na adaptacdo a vida
extrauterina.

Os autores supracitados propuseram que evitar o nascimento prematuro constitui a principal
medida preventiva para reduzir os riscos e sequelas da morbidade respiratoria neonatal, fato que ficou
evidente apds o estudo de Toquetti et al. (2009), no qual os autores determinaram em qual periodo

gestacional o feto bovino comega a apresentar células produtoras de surfactante. Ao trabalhar com
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animais advindos de frigorifico, foi demostrado que essa produ¢do se iniciava no sétimo més da
prenhez, mas que apenas recém-nascidos a termo possuiam pulmdo em fase alveolar terminal,
indicando que mesmo com a presenga dos pneumocitos tipo Il no sétimo més gestacional, o animal
precisaria passar pelos estagios finais de maturagdo nos dois meses intrauterinos subsequentes, até
mesmo para haver a progressao da maturagdo dos outros sistemas organicos. Assim, animais que nao
passam por todas as etapas de amadurecimento sao predispostos ao desenvolvimento da SAR.

Os riscos desta doenga sao mais elevados nos bezerros prematuros, especialmente naqueles
que nascem antes de 260 ou 270 dias de gestacdo, conforme a raca 9 tenha origem taurina ou zebuina,
respectivamente (Feitosa e Benesi, 2014). Devido as suas caracteristicas, a SAR em bezerros parece
ser semelhante aquela encontrada no recém-nascido humano (Eigenmann et al., 1984).

Por meio da reciclagem, o surfactante exdégeno administrado por via endotraqueal, permanece
nas vias aéreas por um periodo prolongado, sofrendo um minimo de catabolismo, permanecendo no
tecido pulmonar durante a fase aguda da doenga (as primeiras 48 a 72 horas), s6 deixando de funcionar
adequadamente se este for inativado pelas proteinas presentes no edema alveolar, o que determinaria
a necessidade da administracdo de uma nova dose de surfactante exdégeno (Miyoshi, 2001).

O tratamento com surfactante exdgeno ndo interfere nas vias metabolicas do surfactante
endogeno, ndo havendo inibigdo por feedback da sua producdo. A primeira resposta ao tratamento
com surfactante ¢ um rapido e intenso aumento na oxigenacao, o que ocorre alguns minutos depois da
administragdo, permitindo uma rapida reducdo nas concentragdes de oxigénio inspirado. A melhora
da complacéncia pulmonar ocorre mais lentamente, permitindo uma progressiva reducdo da pressao
inspiratoria utilizada, a fim de manter um volume corrente adequado. O maior recrutamento alveolar
resulta em aumento do volume pulmonar maximo e maior estabilidade na expiracao.

De modo geral, levando-se em consideragdo o ciclo metabdlico dentro do pneumocito tipo 11,
particularmente se a lesdo pulmonar inicial ¢ evitada, ndo se faz necessaria utilizagdo de mais de uma
dose de surfactante, devendo ser administrado por via endotraqueal, com posterior suporte ventilatorio
a partir de equipamentos de ventilacdo mecanica. Uma alternativa no tratamento, quando na falta dos
surfactantes, € o cloridrato de ambroxol, por via endovenosa, na propor¢ao de 3mg/kg a cada 12 horas,
favorecendo assim o aumento da producdo de surfactante pulmonar, ou ainda a administracdo de

corticoides com o intuito de acelerar a maturidade pulmonar.

4 CONCLUSAO
O surfactante ¢ formado relativamente tarde na vida fetal. O uso de surfactante exégeno parece

bastante promissor, visto que a terapéutica com essa nova substancia permitiu uma reducao das taxas

REVISTA ARACE, Sio José dos Pinhais, v.7, n.7, p.38426-38435, 2025

- 38432



Revista

ARACE

ISSN: 2358-2472

de mortalidade neonatal entre os recém-nascidos pré-termo. Evidentemente, quanto mais cedo for
realizado o tratamento, melhores sdao os resultados. Entretanto, o uso adequado desta nova classe de
medicamentos implica em um conhecimento da fisiopatologia das afec¢des, da composicao, fungdo e
metabolismo do surfactante pulmonar. Estudos com surfactantes na Medicina Veterindria sao escassos,
devido ao alto custo deste medicamento, fazendo-se necessarias novas pesquisas para que possa

viabilizar sua utilizacdo na rotina neonatal.
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