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Resumo

O presente relatério foi realizado no &mbito do estagio curricular do Mestrado Integrado
em Medicina Veterinaria da Universidade de Evora efetuado no Centro Hospitalar Veterinario de
Gondomar. O relatério encontra-se dividido em duas partes. Na primeira parte sera abordada,
de forma sucinta, a casuistica acompanhada durante o estagio da autora. A segunda parte
compreende uma monografia sobre o tema “Hipoadrenocorticismo e Crise Adrenal”
complementado com um caso clinico acompanhado pela autora.

O hipoadrenocorticismo é uma endocrinopatia pouco frequente em caes e ainda menos
frequente em gatos. Esta doenca hormonal deve-se a incapacidade das glandulas adrenais de
produzir hormonas essenciais a vida. Requer terapéutica crdnica e pode originar situacdes de
crise, que necessitam de uma abordagem terapéutica imediata e urgente, associadas a alta
mortalidade.

Palavras-chave: Hipoadrenocorticismo; Doengca de Addison; Crise Addisoniana; C&o;
Gato.

Hypoadrenocorticism and Adrenal Crisis
Abstract

The current report was carried out under the scope of the curricular internship of the
Master’s Degree in Veterinary Medicine at the University of Evora carried out at the Centro
Hospitalar Veterinario de Gondomar. This report is divided into two parts. In the first part it will be
briefly addressed the case studies followed during the author’s internship. The second part
comprises a monography about “Hypoadrenocorticism and Adrenal Crisis” complemented with
one clinical case report followed by the author.

Hypoadrenocorticism is an infrequent endocrinopathy in dogs and even less frequent in
cats. This hormonal disease is due to the inability of the adrenal glands to produce hormones
essential to life. It requires chronic therapy and can lead to crisis situation, which require an

immediate and urgent therapeutic approach, associated with high mortality.

Keywords: Hypoadrenocorticism; Addison’s Disease; Addisonian Crisis; Dog; Cat.
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resposta normal (verde o), no limite (amarelo m) e hipoadrenal (vermelho A).........ccoccveeenen. 73

Figura 20: Ecografia abdominal realizada no CHVG ao doente Toby no dia 14/11/2021. A -
reatividade peritoneal; B - adrenal esquerda (espessura de 4,6 mm); C - adrenal direita
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Lista de Siglas e Abreviaturas

Ac — anticorpo CHVG — Centro Hospitalar Veterinario

) . de Gondomar
ACTH — hormona adrenocorticotrépica

ou corticotrofina CID - coagulagéo intravascular
L disseminada
ADH - hormona antidiurética ou
vasopressina Cl-—i&o cloro
AE — atrio esquerdo CRH — hormona libertadora de

s, corticotrofina
Ag — antigénio
. . . CTS - Cor triatriatum sinister
AHI — anemia hemolitica imunomediada

. L. N DM - diabetes mellitus
AINE’s — anti-inflamatorios nao

esteroides DOCP - pivalato de

. desoxicorticosterona
ALP — fosfatase alcalina

) ) DRC - doenca renal crénica
ALT - alanina aminotransferase

] DU — densidade urinaria
AST — aspartato aminotransferase

. ) E. coli — Escherichia coli
AT — angiotensina

. _ i ECG — eletrocardiograma
C. felis — Chlamydophila felis

. . FC — frequéncia cardiaca
CBG - globulina de ligagéo a

corticosteroides FeLV - virus da leucemia felina

Vi


file:///C:/Users/carme/Desktop/Hipo_Teresa.docx%23_Toc129966324
file:///C:/Users/carme/Desktop/Hipo_Teresa.docx%23_Toc129966324
file:///C:/Users/carme/Desktop/Hipo_Teresa.docx%23_Toc129966336
file:///C:/Users/carme/Desktop/Hipo_Teresa.docx%23_Toc129966336

FHV-1 — herpesvirus felino tipo 1 WSAVA — World Small Animal

. . Veterinary Association
Fi — frequéncia absoluta

) o ZF — zona fasciculata
Fip — frequéncia absoluta referente a
cada espécie animal ZG — zona glomerulosa
FIV — virus da imunodeficiéncia felina ZR — zona reticular
FPV — parvovirus felino
FR — frequéncia respiratéria

Fr (%) — frequéncia relativa, expressa
em percentagem

H* — ido hidrogénio

HHA — eixo hipotalamico-hipofiséario-
adrenal

HoAc — hipoadrenocorticismo

IM — intramuscular

ITU —infecdo do trato urinério inferior
IV — intravenoso

K* — ido potassio

LED - Lapus eritematoso discoide

n — ndmero total de casos

Na* — ido sédio

PCR —reacédo em cadeia da polimerase

PD — polidipsia
PO — per os
PU — polidria

QCS - queratoconjuntivite seca

RNAmM — acido ribonucleico mensageiro
SC — subcuténeo

SNC - sistema nervoso central

TFG — taxa de filtracdo glomerular

TM — taxa de manutencédo

TP — tempo de protrombina

TRC — tempo de replecédo capilar

TSA — teste de sensibilidade aos
antimicrobianos

TSH — hormona estimulante da tiroide

VGG — Vaccination Guidelines Group

VIiI



Introducéo

O presente relatério tem como objetivo descrever as atividades desenvolvidas durante o
estagio curricular do Mestrado Integrado em Medicina Veterinaria da Universidade de Evora, na
area de Clinica e Cirurgia de Animais de Companhia.

O estagio foi realizado no Centro Hospitalar Veterinario de Gondomar (CHVG), localizado
em Gondomar, durante um periodo de tempo de 6 meses, com inicio a 1 de outubro de 2021 e
fim a 1 de abril de 2022.

A realizacdo deste estagio proporcionou a autora consolidar e adquirir conhecimentos nas
mais variadas atividades e areas médico-veterinarias, desde o acompanhamento de consultas e
cirurgias a cuidados de internamento.

Este relatorio é constituido por duas partes: relatorio de casuistica e monografia. A primeira
parte consiste numa andlise estatistica da casuistica acompanhada pela autora durante todo o
estagio, essencialmente dividida pelas respetivas areas clinicas médicas e cirlrgicas, seguida
de uma breve revisdo alusiva a afecao mais relatada ou de maior interesse para a autora dentro
de cada especialidade médica, e ainda de procedimentos médicos e meios complementares de
diagndstico. A segunda parte € composta por uma monografia, consistindo esta numa revisédo
bibliografica, sobre o tema “Hipoadrenocorticismo e Crise Adrenal”, seguida pela descricao e

discussao de um caso clinico acompanhado durante o estagio referente ao mesmo tema.



I. Relatorio de Casuistica
1. Caraterizacado do Local de Estagio e Equipa Clinica

O Centro Hospitalar Veterinario de Gondomar (CHVG) disponibiliza os seus servigos
médico-veterinarios em permanéncia 24 horas por dia, todos os dias do ano. A equipa clinica é
essencialmente constituida por dez médicos veterinarios, seis enfermeiros veterinarios e quatro
auxiliares. Assiduamente dirigem-se ao CHVG médicos veterinarios externos para a realizacéo
de consultas de especialidade médica, nomeadamente, de cardiologia e oftalmologia.

A estagiaria teve a oportunidade de participar ativamente na rotina deste hospital através
de turnos rotativos, sendo distribuidos por horarios das nove as 16h00, das nove as 20h00, das
16h00 as 22h00 e, ocasionalmente, das 22h00 as nove, colaborando assim nas diversas
atividades realizadas durante o horario de funcionamento.

O CHVG é composto por dois pisos. No piso zero encontra-se a recec¢ao, que pode ser
acedida por meio de duas entradas: uma entrada reservada a espécie canina e outra a espécie
felina; a sala de espera destinada a cées; dois consultérios para o atendimento de caes; a
farmécia; o laborat6rio; zona de esterilizagdo de material e onde se encontram os equipamentos
para a realizacdo de cirurgias; um internamento geral amplo, destinado principalmente a cées,
ocasionalmente a outros animais em situacao de urgéncia que necessitem de uma monitorizagédo
constante e a animais em recobro pos-cirdrgico, uma zona para tratamentos e cuidados
intensivos e outra para banhos; uma sala de cirurgia; a sala de radiologia e ecografia; o
internamento para afec6es infetocontagiosas; uma zona de arrumos e por fim uma sala de
lavandaria. No piso um situa-se outra sala de espera destinada a gatos; dois consultérios para o
atendimento de gatos; um internamento exclusivamente para a espécie felina; uma sala para
arrumos; um escritério; uma sala de reunides e formac¢des; uma sala de convivio e de refeicdes

e os vestiarios.

2. Descricédo da Casuistica

De forma a analisar a casuistica observada durante o estagio da autora sera realizada
uma analise descritiva e estatistica da mesma, dividindo esta primeira parte do relatério em cinco
areas clinicas: medicina preventiva, clinica médica, clinica cirdrgica, procedimentos médicos e
meios complementares de diagnéstico. Cada area serd ainda subdividida pela respetiva
especialidade médica. Os dados serdo analisados e apresentados em tabelas ou gréficos
através de: frequéncia absoluta (Fi), frequéncia absoluta referente a cada espécie animal
identificada (Fip), frequéncia relativa expressa em percentagem [Fr (%)] e o numero total de
casos (n), exceto na Gltima tabela dos meios complementares de diagnéstico onde serdo apenas
apresentados a Fi, a Fr (%) e o n. Relativamente aos procedimentos médicos e aos meios
complementares de diagnostico irdo ser contabilizados aqueles realizados ou assistidos pela
autora.

Relativamente ao numero de casos apresentados é de salientar que estes nao

correspondem ao nimero de doentes acompanhados, pois 0 mesmo animal pode apresentar



afecBes concomitantes ou ser submetido a varios procedimentos ou cirurgias, pelo que um
mesmo animal pode ter sido contabilizado mais que uma vez em diferentes afe¢des ou areas

clinicas.

2.1. Distribuic&o por Espécie Animal
Durante o periodo de estagio foram acompanhados animais da espécie canina e felina,
num total de 977 casos. Através da observacdo do Grafico 1, demonstrativo da distribuicdo da
casuistica por espécie animal, é possivel aferir que a espécie mais acompanhada foi a canina
com uma Fr (%) de 52% (n=510), seguida da espécie felina com Fr (%) de 48% (n=467).
Como referido anteriormente, o Grafico 1 ndo corresponde ao numero de doentes

acompanhados, mas sim ao nimero de casos.

m Canideos
Felideos

Grafico 1: Distribuicdo da casuistica por espécie animal (n=977), expressa em Fr (%)

2.2. Distribuic&o por Area Clinica
No que diz respeito a distribuicdo dos casos por area clinica pode-se observar, através da
Tabela 1, que a area com maior expressao € a de clinica médica com uma Fr (%) de 71,44%
(n=698), seguida da clinica cirtrgica com Fr (%) de 15,76%, da medicina preventiva com Fr (%)
de 7,37% e por fim dos procedimentos médicos com Fr (%) de 5,42%. Pela observacéo deste
elemento podemos ainda concluir que a espécie canina se destacou nas &reas da clinica médica
e clinica cirlrgica; ja a espécie felina destacou-se nas areas da medicina preventiva e nos

procedimentos médicos.

Tabela 1: Distribuicdo da casuistica por area clinica, expressa em Fip, Fi e Fr (%)

i _ Fip
Area Clinica
Cées Gatos Fi Fr (%)
Medicina Preventiva 34 38 72 7,37%
Clinica Médica 374 324 698 71,44%
Clinica Cirurgica 87 67 154 15,76%
Procedimentos Médicos 15 38 53 5,42%
TOTAL 510 467 977 100,00%

2.2.1. Medicina Preventiva
Na area da Medicina Preventiva serdo contabilizados os atos de vacinagao, identificagdo
eletrénica através da colocacdo de um transponder e desparasitacdo, estando incluidos nesta
Ultima os atos de desparasitacdo interna e externa. Apesar de apenas terem sido contabilizados

estes atos médico-veterinarios, a area da Medicina Preventiva € muito mais abrangente e tem



como objetivo principal a prevencdo, como o proprio nome indica, incluindo ainda outros servicos
tais como: emissao do boletim sanitario de cdes e gatos, emissdo de passaportes, emisséo de
Documento de ldentificagdo do Animal de Companhia (DIAC), aconselhamento nutricional,
aconselhamento comportamental, aconselhamento reprodutivo, consultas de rotina, consultas
de acompanhamento, consultas de aconselhamento pediatrico e consultas mais periddicas de
rotina em animais geriatricos.

Através da Tabela 2, pode-se observar que o ato mais realizado foi o de vacinagdo com
Fr (%) de 52,78% com destaque da espécie canina com Fip de 21 casos, seguida da identificacdo
eletrénica com Fr (%) 31,94% onde se destaca a espécie felina com Fip de 14 casos e por fim a
desparasitacdo com Fr (%) 15,28% realizada em maior niumero da espécie felina com Fip de
sete casos.

Tabela 2: Distribui¢éo da casuistica na area de Medicina Preventiva, expressa em Fip, Fi e Fr (%)

Medicina Preventiva FiP
Cées Gatos Fi Fr (%)
Desparasitacdo 4 7 11 15,28%
Identificac&o eletrénica 9 14 23 31,94%
Vacinacao 21 17 38 52,78%
TOTAL 34 38 72 100,00%

2.2.1.1. Vacinacéao

De acordo com o Vaccination Guidelines Group (VGG) da World Small Animal Veterinary
Association (WSAVA) existem essencialmente duas variedades de vacinas: vacinas infeciosas e
ndo infeciosas. As vacinas infeciosas séo as vacinas vivas e vivas atenuadas, onde a imunidade
€ induzida por uma infecdo de baixo nivel replicando-se no animal sem originar a doenga ou
sinais clinicos, produzindo uma resposta imunitaria mais eficaz. As vacinas nao infeciosas séo
as vacinas mortas ou inativadas que nao sao capazes de infetar o animal, replicar-se nem induzir
a doenca ou sinais clinicos, requerendo vérias doses para que o animal fiqgue protegido,
independentemente da sua idade, podendo ndo induzir uma resposta imunitaria tdo eficaz.!

Quanto a classificacdo, estas vacinas podem ser classificadas em vacinas essenciais ou
recomendadas e vacinas ndo essenciais ou opcionais. As vacinas essenciais sdo aquelas que
todos os animais da espécie canina e felina deveriam receber, independentemente de qualquer
outro fator, protegendo o animal de doengas que tém distribuicdo a nivel mundial. As vacinas
ndo essenciais sdo as que devem ser administradas tendo em conta o ambiente, a localizacdo
geogréfica e o estilo de vida de cada animal em particular de modo a ndo adquirir determinadas
doencgas.!

Na espécie canina as vacinas consideradas essenciais séo as que induzem imunidade
contra o virus da esgana (CDV), o adenovirus canino tipo um e dois (CAV-1 e CAV-2), vérias
serovariedades de leptospirose e contra as variantes do parvovirus canino tipo dois (CPV-2); as

ndo essenciais sao as que conferem imunidade contra a laringotraqueite infeciosa canina, que



tem como agentes o virus da parainfluenza canino (CPiV) e a Bordetella bronchiseptica, a da
babesiose e a da leishmaniose.*

Ja na espécie felina as consideradas essenciais sdo a do parvovirus felino (FPV), do
calicivirus felino (FCV), do herpesvirus-1 felino (FHV-1) e contra a bactéria Chlamydophila felis
(C. felis); a ndo essencial produz imunidade contra o virus da leucemia felina (FeLV).?

Em Portugal existe ainda outra vacina que nao s6 é considerada essencial como é um ato
de profilaxia médica declarada obrigatéria pela Direcdo Geral de Alimentacdo e Veterinaria
(DGAV): a vacina contra o virus da raiva, assegurando assim que 0 pais mantém o seu estatuto
de indemnidade. Esta é obrigatéria para caes a partir dos trés meses de idade, mas no casos
dos gatos pode ser apenas realizada a titulo voluntario ou requerida em certos paises caso o
animal va viajar. E importante realcar que a vacina da raiva s6 pode ser administrada em animais
previamente identificados eletronicamente e registados no Sistema de Informacdo de Animais
de Companhia (SIAC).*

No CHVG o protocolo vacinal seguido para cdes vai ao encontro das diretrizes
apresentadas pelo VGG da WSAVA. Relativamente as vacinas essenciais estas séo
polivalentes, sendo os cachorros vacinados pela primeira vez as seis semanas de idade com
refor¢os vacinais a cada trés a quatro semanas até completarem 16 ou mais semanas de vida,
sendo a revacinac¢@o anual ou trianual. Ainda dentro das vacinas essenciais, a vacinagao
obrigatoria para o virus da raiva pode ser efetuada a partir dos trés meses de idade e a
revacinagdo € anual ou trianual. A vacinagdo com vacinas ndo essenciais, sendo estas
monovalentes, pode ser feita a partir das quatro semanas de idade para o virus da parainfluenza
e a partir dos seis meses para a leishmaniose, com a revacinacdo anual ou trianual.

O protocolo vacinal para gatos também é concordante com as mesmas diretrizes
internacionais. Nas vacinas essenciais, que sdo polivalentes, os gatinhos séo vacinados pela
primeira vez as oito semanas de idade com reforgos vacinais a cada trés a quatro semanas até
completarem 16 ou mais semanas de vida, sendo a revacinacao anual ou trianual. A vacinagéo
com a vacina ndo essencial, referente ao FeLV, pode ser feita a partir das oito semanas de idade

com a revacinagdo anual ou trianual.

2.2.2. Clinica Médica

A éarea da clinica médica vai estar subdividida pelas respetivas especialidades médicas.

Examinando a Tabela 3 verifica-se que a especialidade com o maior nimero de casos foi
a gastroenterologia e glandulas anexas com Fr (%) de 14,47% (n=101), seguida da nefrologia e
urologia com Fr (%) de 11,89% (n=83) e da dermatologia e alergologia com Fr (%) de 9,74%
(n=68); a com menor nimero de casos registados foi a de hematologia e imunologia com Fr (%)
de 0,57% (n=4), seguida da toxicologia com Fr (%) 1,43% (n=10) e da odontoestomatologia com
Fr (%) de 2,29% (n=16). A espécie canina foi a que mais se destacou na maioria das

especialidades, exceto nas especialidades de endocrinologia, hematologia e imunologia,



infeciologia e parasitologia, nefrologia e urologia, pneumologia e traumatologia e urgéncias, onde

a espécie felina teve maior expressao.

Tabela 3: Distribui¢cdo da casuistica na area da Clinica Médica, expressa em Fip, Fi e Fr (%)

Clinica Médica FIp .
Cées Gatos Fi Fr (%)
Cardiologia 22 15 37 5,30%
Dermatologia e Alergologia 51 17 68 9,74%
Endocrinologia 12 14 26 3,72%
Gastroenterologia e Glandulas Anexas 62 39 101 14,47%
Hematologia e Imunologia 1 3 4 0,57%
Infeciologia e Parasitologia 8 37 45 6,45%
Nefrologia e Urologia 20 63 83 11,89%
Neurologia 12 5 17 2,44%
Odontoestomatologia 9 7 16 2,29%
Oftalmologia 21 15 36 5,16%
Oncologia 34 23 57 8,17%
Ortopedia 41 19 60 8,60%
Otorrinolaringologia 21 10 31 4,44%
Pneumologia 17 25 42 6,02%
Teriogenologia e Neonatologia 21 11 32 4,58%
Toxicologia 7 3 10 1,43%
Traumatologia e Urgéncias 15 18 33 4,73%
TOTAL 374 324 698 100,00%

2.2.2.1. Cardiologia

Através da Tabela 4, verifica-se que a afecdo mais acompanhada na cardiologia foi a
doenca degenerativa da valvula mitral com Fr (%) 18,92% (n=7), sendo também a afe¢do com
maior destaque na espécie canina (n=7). Na espécie felina as afe¢cbes que mais se registaram
foram a cardiomiopatia hipertréfica e a insuficiéncia da valvula mitral e da tricispide, cada uma

com n=2.

Tabela 4: Distribuicdo da casuistica na especialidade médica de Cardiologia, expressa em Fip, Fi e Fr (%)

. . Fip
Cardiologia - )
Cées Gatos Fi Fr (%)
Cardiomiopatia hipertrofica 0 2 2 5,41%
Cor triatriatum sinister (CTS) 0 1 1 2,70%
Defeito do septo ventricular 0 1 1 2,70%
Derrame pericardico 0 1 1 2,70%
Displasia da valvula trictspide 0 1 1 2,70%
. 3 mitral 7 0 7 18,92%
Doenca degenerativa da valvula o
trictspide 2 0 2 5,41%
Ducto arterioso persistente 1 0 1 2,70%
mitral 1 0 1 2,70%
Estenose valvular
pulmonar 0 1 1 2,70%



Tabela 4: Distribui¢cdo da casuistica na especialidade médica de Cardiologia, expressa em Fip, Fi e Fr (%)
[continuacéo]

Fi
Cardiologia - P _

Caes Gatos Fi Fr (%)

Insuficiéncia cardiaca congestiva 2 1 3 8,11%
adrtica 0 1 1 2,70%

o mitral 4 2 6 16,22%

Insuficiéncia valvular

pulmonar 2 1 3 8,11%

tricUspide 3 2 5 13,51%

Persisténcia do 4° arco aértico 0 1 1 2,70%
TOTAL 22 15 37 100,00%

O cor triatriatum sinister (CTS) € um defeito congénito raro em animais de companhia,
onde o atrio esquerdo (AE) se encontra dividido em dois compartimentos ou cAmaras devido a
néo regressdo da veia pulmonar comum, que ocorreria normalmente, resultando na persisténcia
de uma membrana amniética fibrosa/fibromuscular. Esta membrana divide o AE numa camara
proximal (dorsal) e noutra distal (perto da valvula mitral), levando a que a camara proximal fique
sujeita a altas pressfes pois € onde se inserem as veias pulmonares.>’ Assim, trés camaras
atriais podem ser identificadas: o atrio direito, o verdadeiro AE e a camara atrial acesséria
conectada ao AE — dai a sua denominagdo ‘triatriatum’.>? A membrana que atravessa
transversalmente o AE varia no tamanho e forma, podendo ser semelhante a um diafragma, ser
em forma de funil, ser totalmente inteira (n&o perfurada) ou ter fenestras de variados diametros.
Apesar de raro em ambas, o CTS é mais frequentemente descrito na espécie felina que canina.>6

Existem trés possiveis teorias principais propostas relativamente a origem embriolégica
do CTS: pode ocorrer por méa incorporagéo (pela incompleta incorporagédo da veia pulmonar
comum no AE), por crescimento anormal do septo (sendo resultado de um sobrecrescimento
anormal do septum primum) ou por armadilha (onde a por¢do esquerda do seio venoso
embrionario armadilha a veia pulmonar comum).5

O desenvolvimento de sinais clinicos e a altura em que estes se manifestam vdo depender
do tamanho e numero das fenestras na
membrana ou se esta é imperfurada, apesar

de existirem animais que podem permanecer

assintomaticos (mais comum em céaes).>6 Os
animais com CTS tipicamente apresentam
congestdo venosa pulmonar e edema
pulmonar, podendo desenvolver hipertenséo
pulmonar secundaria & congestdo venosa

pulmonar. Podem ainda apresentar sinais de

falha cardiaca congestiva esquerda, devido _ . . L
Figura 1: Ecocardiografia transtoracica de uma

a obstrucao ao fluxo sanguineo entre o doente felina diagnosticada com cor triatriatum
. , sinister (CTS) acompanhada pela autora no CHVG
sistema venoso pulmonar e o ventriculo (imagem cedida pelo CHVG).



esquerdo.>” O CTS é essencialmente diagnosticado por meio de ecocardiografia transtoracica
ou transesofagica, onde é possivel observar uma linha hiperecoica transversal intra-atrial (Figura
1).56

O tratamento de eleicdo € cirdrgico, principalmente se o defeito se tornar
hemodinamicamente relevante.>® Fundamentalmente existem trés técnicas cirdrgicas descritas:
ressecdo cirdrgica da membrana intra-atrial, dilatacdo minimamente invasiva com cateter baldo
percutédneo ou uma técnica hibrida através da insercao de um cateter baldo insuflavel no defeito

apo6s toracotomia.®

2.2.2.2. Dermatologia e Alergologia

Na especialidade de dermatologia e alergologia, analisando a Tabela 5, verifica-se que as
laceracdes cutaneas tém a maior manifestacdo com Fr (%) 17,65% (n=12) seguidas da dermatite
atopica com Fr (%) 10,29% (n=7).

Tabela 5: Distribuicdo da casuistica na especialidade médica de Dermatologia e Alergologia, expressa
em Fip, Fi e Fr (%)

Dermatologia e Alergologia Fip

Cées Gatos Fi Fr (%)

Abcesso subcutaneo 2 2 4 5,88%

Angioedema 2 0 2 2,94%

fat chin syndrome 0 1 1 1,47%

Complexo do granuloma linear 0 1 1 1,47%

granuloma .

eosinofilico mucocutaneo 0 1 1 1,47%

Ulcera indolente 0 1 1 1,47%

acral por lambedura 2 0 2 2,94%

aguda himida (hotspot) 2 1 3 4,41%

Dermatite alérgica a picada da pulga 3 1 4 5,88%

atopica 7 0 7 10,29%

por reacdo adversa ao alimento 1 0 1 1,47%

Dermatite por alérgica . - 1 1 2 2,94%

contato com agente irritante fisico ou 3 1 4 5.88%
guimico

Fistula das glandulas perianais 0 1 1 1,47%

Higroma 2 0 2 2,94%

Laceracgdo cutanea 7 5 12 17,65%

Lupus eritematoso discoide (LED) 1 0 1 1,47%

Obstrucédo das glandulas perianais 2 0 2 2,94%

Onicogrifose 1 0 1 1,47%

Paniculite assética 1 0 1 1,47%

) ) profunda 1 0 1 1,47%
Piodermatite —

superficial 2 0 2 2,94%

Piogranuloma assético subcutaneo 2 0 2 2,94%

Pododermatite 3 0 3 4,41%

Quisto sebaceo 1 0 1 1,47%

Quistos foliculares cutaneos 1 0 1 1,47%



Tabela 5: Distribui¢cdo da casuistica na especialidade médica de Dermatologia e Alergologia, expressa
em Fip, Fi e Fr (%) [continuac&o]

Dermatologia e Alergologia FiP
Cées Gatos Fi Fr (%)
Reacdo anafilatica pés-vacinal 1 0 1 1,47%
Saculite e Infecéo das glandulas perianais 1 0 1 1,47%
Seroma 2 1 3 4,41%
TOTAL 51 17 68 100,00%

O ltpus eritematoso discoide (LED) é uma doenca imunomediada relativamente comum
na espécie canina.® Determinadas racas parecem exibir uma maior predisposicdo para esta
doenca, tais como: Collies, Pastor Alemao, Husky Siberiano e Shelties. E reconhecido que a
exposi¢cdo a luz solar, devido as radiac6es ultravioleta (UV), podem agravar a doencga.®10 A
apresentac¢do mais comum do LED é através de uma dermatite nasal localizada. Esta dermatite
€ predominantemente erosiva, ulcerativa ou apresenta crostas, eritematosa, associada a
despigmentacdao e perda da arquitetura do plano nasal.-1° Apesar da apresentacdo mais comum
ser no plano nasal, tanto a face, como as orelhas e as membranas mucosas também podem ser
afetadas, embora seja menos frequente.8?

O diagndstico é feito com base nos sinais clinicos, excluséo de outras doengas sistémicas
com sintomatologia dermatoldgica e, para alcancar o diagnéstico definitivo, com bidpsia de pele
da area lesionada.'* A bidpsia deve evidenciar uma dermatite linfoplasmocitaria na interface com
dano basal celular, pigmentacdo intermitente e espessamento da membrana basal.?® Este
diagndstico pode ainda ser suportado pela presenca de autoanticorpos (auto-Ac’s) e pelo teste
de lGpus em banda (deposicéo de imunoglobulinas e/ou complemento ao longo da jung&o dermo-
epidérmica por imunofluorescéncia direta da pele com e sem lesdes).!!

A primeira linha de tratamento desta afecéo passa pela administragdo oral/per os (PO)
el/ou tépica de glucocorticoides em doses imunossupressoras (2 mg/kg PO qg24h), tacrolimus
0,1% topico, niacinamida (45 mg/kg PO @g8h) com tetraciclina (45 mg/kg PO @8h) e
hidroxicloroquina (PO). Em casos refratdrios devem ser adicionados outros farmacos
imunossupressores, como a azatioprina ou a ciclosporina. Como terapia adjuvante pode ser
considerado o uso intravenoso da imunoglobulina humana (hIVIg). E importante realcar que
algumas das terapias apresentadas, se se mostrarem eficazes, necessitam de um periodo de
desmame adequado até ser alcancada uma dose minima eficaz. Deve ainda ser evitada a
exposigdo a luz solar e radiagfes ultravioleta (UV).811 O prognéstico para o LED, com terapéutica

apropriada, € bom; no entanto recidivas sdo comuns apés a descontinuagdo da terapéutica.®0

2.2.2.3. Endocrinologia

Observando a Tabela 6, pode-se aferir que na endocrinologia a afecdo de destaque foi o
hipertiroidismo, apenas nos gatos, com Fr (%) de 30,77% (n=8); seguida da diabetes mellitus
(DM) com Fr (%) de 26,92% (n=7). A espécie canina destacou-se no hiperadrenocorticismo com
Fr (%) 15,38% (n=4).



Tabela 6: Distribuicéo da casuistica na especialidade médica de Endocrinologia, expressa em Fip, Fi e Fr

(%)
Fip
Endocrinologia

Cées Gatos Fi Fr (%)

Diabetes cetoacidotica 1 2 3 11,54%
Diabetes mellitus (DM) 3 4 7 26,92%
Hiperadrenocorticismo 4 0 4 15,38%
Hipertiroidismo 0 8 8 30,77%
Hipoadrenocorticismo 2 0 2 7,69%
Hipotiroidismo 2 0 2 7,69%
TOTAL 12 14 26 100,00%

A revisdo bibliografica desta especialidade médica ira ser abordada na monografia,

respetivamente ao tema: hipoadrenocorticismo.

2.2.2.4. Gastroenterologia e Glandulas Anexas

Respetivamente a gastroenterologia e glandulas anexas, representada na Tabela 7, a
afec@o mais relatada foi a gastroenterite por indiscrigdo alimentar com FR (%) de 11,88% (n=12),
predominantemente em cdes com Fip de nove casos; seguindo-se a enterite e a gastroenterite
aguda inespecifica, ambas com Fr (%) de 9,90% (n=10), e a pancreatite com Fr (%) de 5,94%

(n=6), predominando esta em gatos com Fip de quatro casos.

Tabela 7: Distribuicdo da casuistica na especialidade médica de Gastroenterologia e Glandulas Anexas,
expressa em Fip, Fi e Fr (%)

Fip
Gastroenterologia e Glandulas Anexas

Caes Gatos Fi Fr (%)
Cirrose hepética 1 0 1 0,99%
Colangiohepatite 0 5 5 4,95%
Colite 3 1 4 3,96%
gastrico nédo linear 4 1 5 4,95%
gastrointestinal linear 1 1 2 1,98%

Corpo estranho . .
intestinal linear 2 2 4 3,96%
intestinal nao linear 3 0 3 2,97%
Dilatacéo e torgdo gastrica 1 0 1 0,99%
Doenca inflamatoéria intestinal 2 1 3 2,97%
Enterite 3 7 10 9,90%
Fecaloma 1 2 3 2,97%
Gastrite 2 1 3 2,97%
aguda inespecifica 8 2 10 9,90%
. por reacdo adversa ao alimento 2 0 1,98%

Gastroenterite .
hemorragica 5 0 5 4,95%
por indiscri¢cdo alimentar 9 3 12 11,88%
Hepatite aguda 3 0 3 2,97%
L abdominal 1 1 2 1,98%

Hérnia . .

inguinal 2 0 2 1,98%
Insuficiéncia pancreética exocrina 1 0 1 0,99%
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Tabela 7: Distribuicdo da casuistica na especialidade médica de Gastroenterologia e Glandulas Anexas,
expressa em Fip, Fi e Fr (%) [continuagao]

Gastroenterologia e Glandulas Anexas Fip
Cées Gatos Fi Fr (%)
Lipidose hepética 0 3 3 2,97%
Megacélon 0 1 1 0,99%
Megaesdéfago adquirido 0 1 1 0,99%
Mucocelo biliar 2 0 2 1,98%
. aguda 2 0 2 1,98%
Pancreatite
cronica 0 4 4 3,96%
Quisto(s) hepatico(s) 1 1 2 1,98%
Shunt portossistémico 2 0 2 1,98%
Torgé&o esplénica 1 0 1 0,99%
Triadite 0 2 2 1,98%
TOTAL 62 39 101 100,00%

A lipidose hepatica, também conhecida como a doenca do figado gordo, é multifatorial e
pode afetar cées e gatos, mas €é clinicamente mais significante em gatos. Esta pode ser primaria
(idiopatica) ou secundaria. Na primaria gatos indoor sdo particularmente mais afetados, com
principal destaque em gatos obesos ou com excesso de peso que desenvolveram anorexia,
muitas vezes devido a stress. A secunddria, mais comum, acomete tanto cdes como gatos com
doenca concomitante que possa levar a anorexia; nos cdes a lipidose hepética normalmente néo
€ clinicamente significante por si s, ao contrario do que se passa nos gatos em que pode
apresentar uma verdadeira ameaca a vida, sendo a doenca hepatica adquirida mais comum
nesta espécie, associada a alta morbilidade e mortalidade. Na espécie felina a maior parte dos
casos ocorre em gatos de meia-idade.12® Quando a anorexia esta presente o corpo é privado
de nutrientes essenciais e vai metabolizar outras reservas de gordura para converter e utilizar
como energia. A patogénese pela qual a lipidose hepatica se desenvolve ainda ndo é totalmente
conhecida, mas existem varios fatores envolvidos: o excesso de gordura periférica que é
metabolizada no figado, escassez de nutrientes e proteinas que auxiliam no metabolismo das
gorduras e no seu transporte para fora do figado, '
metabolismo hepético das gorduras reduzido e distirbios
na regulagdo do apetite.16:17

Tipicamente 0s gatos apresentam-se com
inapeténcia, vomitos, perda de peso, sinais de
desidratacao e ictericia (Figura 2), sendo a diarreia e a
obstipacdo menos frequentes e o ptialismo é raro; podem

exibir letargia e depressdo pelo desenvolvimento de

encefalopatia hepéatica ou fraqueza por alteracBes

eletroliticas.>1417 Ao exame fisico pode ainda ser

Figura 2: Mucosa oral ictérica de

detetada hepatomegalia a palpagdo abdominal.214 Nas uma doente felina diagnosticada
com lipidose hepética no CHVG

analises sanguineas ndo existem alteracdes que sejam (fotografia da autora).
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especificas, podendo ser secundarias a anorexia, voémitos, diarreia e desidratacéo,
principalmente a nivel de eletrélitos. A nivel de hemograma podem estar presentes: anemia nao
regenerativa, leucograma de stress e neutrofiia madura. As andlises bioquimicas podem
apresentar hiperglicemia de stress, fosfatase alcalina (ALP) elevada, alanina (ALT) e aspartato
aminotransferase (AST) ligeira a moderadamente elevadas, hiperbilirrubinemia, acidos biliares
elevados e hipertrigliceridemia. Podem ainda desenvolver-se coagulopatias e existir alteracées
nas provas de coagulacdo.21416 Ecograficamente é encontrada hepatomegalia com um
parénquima difuso hiperecoico.* O diagnéstico definitivo é mais frequentemente realizado e
preferido por citologia de aspiracédo por agulha fina ecoguiada (sem anestesia) devido ao risco
anestésico apresentado por estes doentes. A citologia vai revelar hepatocitos preenchidos por
vacuolos lipidicos.1?

Em doentes com lipidose hepatica € de extrema importancia desenvolver e aplicar um
tratamento de suporte e coadjuvante apropriado, assim como tratar a etiologia subjacente da
doencga. Apds a estabilizacdo do doente, a base do tratamento especifico desta afe¢do é o
suporte nutricional agressivo, sendo a alimentacdo entérica iniciada o mais precocemente
possivel. A alimentacao entérica € feita através de uma sonda de alimentacgéo, preferencialmente
através de tubo de esofagostomia, e calculando o aporte calérico didrio necessario a cada animal
e distribuindo-o por varias refeigbes ao longo do dia. Adicionalmente podem ser administrados
estimulantes do apetite (ex.: mirtazapina 1,88 mg PO g24-48h ou 5 mg/kg transdérmica a 2% no
pavilhdo auricular externo).’®15 Consoante as necessidades de cada animal deve ainda ser
administrado tratamento de suporte para: maneio de vomitos e nausea (ex.: maropitant 1 mg/kg
IV ou SC g24h, ondansetrom 0,5-1 mg/kg IV g6-12h, pantoprazol 1 mg/kg IV q12h); maneio de
dor (ex.: buprenorfina 0,01-0,03 mg/kg transmucosa oral g6-8h, metadona 0,05-0,5 mg/kg 1V, IM
ou SC g4-6h); maneio de coagulopatias (ex.: vitamina K1 0,5-1,5 mg/kg IM ou SC q12h durante
3 doses); e se necessario antibioterapia (ex.: metronidazol 7,5 mg/kg g12h 1V). Deve ser ainda
considerada a suplementacéo da fluidoterapia com potéssio, fésforo, magnésio, glucose e/ou
cobalamina em cada doente.1213

Apesar da lipidose hepatica levar a uma perda de funcdo hepatica, € potencialmente
reversivel na sua totalidade se aplicada a terapéutica apropriada. E de salientar que em qualquer
animal com anorexia ou com doencga que possa causar anorexia deve ser sempre considerado
o risco de desenvolver lipidose hepatica e rapidamente fornecer e desenvolver um plano de

alimentacd@o adequado as suas necessidades individuais.'?

2.2.2.5. Hematologia e Imunologia

Como destaque na hematologia e imunologia temos o tromboembolismo aértico com Fr
(%) de 50%, de acordo com a Tabela 8. Nesta especialidade apenas foram observados um total

de quatro casos, onde trés foram em gatos e um hum céo.
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Tabela 8: Distribuicéo da casuistica na especialidade médica de Hematologia e Imunologia, expressa em
Fip, Fi e Fr (%)

Hematologia e Imunologia FiP
Cées Gatos Fi Fr (%)
Anemia hemolitica imunomediada (AHI) 0 1 1 25,00%
Trombocitopenia imunomediada 1 0 1 25,00%
Tromboembolismo aértico 0 2 2 50,00%
TOTAL 1 3 4 100,00%

A anemia hemolitica imunomediada (AHI) pode ser causada por auto-Ac’s do sistema
imunitario que atuam contra epitopos existentes na membrana celular dos eritrdcitos,
sinalizando-os para serem destruidos por fagocitose mediada por macréfagos no baco ou no
figado (hemdlise extravascular) ou por moléculas do complemento na circulagdo sanguinea
(hemédlise intravascular).1821 A AHI é das doengas imunomediadas mais comuns nos cées,
estando associada a alta morbilidade e mortalidade tanto na espécie canina como felina.1822
Pode ser primaria (idiopatica) ou secundaria.182%21 Na AHI priméria a sua etiologia ainda é
desconhecida, no entanto existem fortes evidéncias genéticas demonstradas na espécie canina,
podendo esta desenvolver-se por um desequilibrio na imunidade onde existe diminuicdo da
funcdo das células imunitarias capazes de controlar respostas auto-reativas.?324 A secundaria
pode ser induzida por microrganismos, farmacos, toxicos, doencas infeciosas ou neoplasias.1822
Os cées Cocker e Springer Spaniels sdo as ragas com maior predisposi¢éo evidenciada para a
doencga.20.2325

Os sinais clinicos vao depender do tipo de hemolise associada: ha hemdlise extravascular,
sendo geralmente um processo mais cronico, os animais apresentam-se com historia de
fraqueza, letargia, intolerancia ao exercicio, mucosas pélidas, taquicardia, taquipneia, hepato e
esplenomegalia; na hemdlise intravascular apresentam sinais agudos de depressao, anorexia,
fraqueza, letargia, colapso, mucosas palidas ou ictéricas e pigmenturia (hemoglobindria ou
bilirrubindria).2>22 A hiper ou hipocoagulabilidade podem estar presentes, sendo a
trombocitopenia um indicio comum que pode derivar do consumo (por coagulacéo intravascular
disseminada — CID) ou da destruicdo (trombocitopenia imunomediada). As complicacdes mais
comuns incluem: tromboembolismo pulmonar ou sistémico, CID, disfuncdo hepatica, ulceracéo
gastrica e hemorragia.?0:2326

O diagndstico é feito através de andlises bioquimicas, uriandlise e hemograma que
evidenciam sinais de hemdlise, alcancando o definitivo através de outros métodos: teste de
Coombs, provas de autoaglutinacdo (se positivo é altamente sugestivo de AHI), esfregaco
sanguineo, contagem de reticulécitos, citometria de fluxo e imunocromatografia; outro indicativo
a ter em consideragdo € a posterior resposta a imunossupresséo.18.2021,2324,26

O tratamento de primeira linha passa pela imunossupressdo com a administracdo de
prednisolona (1-2 mg/kg ql2h) e, se necessario, terapia adjuvante com azatioprina (2 mg/kg
g24h) ou ciclosporina (5 mg/kg q12h). Em casos refratarios pode administrar-se imunoglobulinas

(0,5-1 g/kg em infusé@o continua endovenosa durante 6-8h). Devido as complicacdes possiveis
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pode ainda incluir-se terapéutica profilatica com anticoagulantes em doses baixas/ultrabaixas
(ex.: aspirina 0,5-1 mg/kg q24h). Se necesséario o animal deve receber transfusdo sanguinea com

concentrado de eritrécitos ou plasma fresco congelado.1921.23

2.2.2.6. Infeciologia e Parasitologia

Representados através da Tabela 9 encontram-se os casos acompanhados durante o
estagio da autora no CHVG na especialidade de infeciologia e parasitologia (n=45), com uma
maioria absoluta na espécie felina com Fip de 37 casos. As trés afe¢cdes com maior nimero de
casos observados referem-se aos gatos: em primeiro lugar temos a panleucopénia com Fr (%)
de 28,89% (n=13) e em segundo e terceiro lugar com igual nimero de casos com Fr (%) de

13,33% (n=6) temos a coriza e a imunodeficiéncia viral felina (FIV).

Tabela 9: Distribui¢cdo da casuistica na especialidade médica de Infeciologia e Parasitologia, expressa em
Fip, Fi e Fr (%)

Fip
Infeciologia e Parasitologia
Cées Gatos Fi Fr (%)
Calicivirose 0 4 4 8,89%
Coriza 0 6 6 13,33%
Dermatofitose (Microsporum canis) 1 0 1 2,22%
Imunodeficiéncia viral felina (FIV) 0 6 6 13,33%
Laringotraqueite infeciosa 1 0 1 2,22%
Leishmaniose 1 0 1 2,22%
Leucemia viral felina (FeLV) 0 4 4 8,89%
Micoplasmose 0 1 1 2,22%
Panleucopénia (FPV) 0 13 13 28,89%
Parvovirose 4 0 4 8,89%
Peritonite infeciosa felina 0 2 2 4,44%
Sarna sarcética (Sarcoptes scabiei) 1 2,22%
Tritrichomonose 0 2,22%
TOTAL 8 37 45 100,00%

A panleucopénia felina (FPV) é uma doenca infeciosa altamente contagiosa e grave em
gatos jovens e adultos associada a altas taxas de morbilidade e mortalidade, causada por um
Protoparvovirus.27-2% A transmissao pode ser por contato direto via fecal-oral ou indireta através
de fomites contaminadas ou gatos que sejam portadores assintomaticos, contribuindo para a
contaminagdo ambiental. O FPV é mais comum em ambientes onde os gatos tenham acesso ao
exterior, em gatis ou em coldnias devido a existéncia de surtos da doencga.?830:31 Apés a infecéo,
este virus com tropismo para as células em divisdo do tecido linfoide, replica-se e dissemina-se
por via sistémica em tecidos como a medula éssea, 0s neurénios e o epitélio da mucosa do
intestino delgado, resultando numa enterite grave e levando a imunossupresséo.?’-3° Apresenta
um periodo de incubacéo de dois a dez dias e uma eliminacéo fecal que dura desde varios dias

até seis semanas, podendo esta ser intermitente.?8.29.32
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A gravidade da infecdo vai depender da intensidade dos sinais clinicos e da gravidade das
complicagBes hematoldgicas, podendo ser desde subclinica a superaguda ou mortal.3° As
infecdes bacterianas secundarias sao o principal percussor para que 0s sinais clinicos se
manifestem; os gatos podem apresentar-se com: febre, letargia, fraqueza, inapeténcia,
desidratacdo, vomitos, diarreia de aquosa a hemorragica, anorexia e perda de pes0.27:28:30.32 A
morte vai resultar das complicacées que advém da desidratacdo, desequilibrios eletroliticos,
hipoglicemia, hemorragias, bacteremia, endotoxemia/septicemia e CID, sendo os gatos mais
jovens mais suscetiveis.28-3032.33 O diagnostico do FPV é feito através da avaliacdo dos sinais
clinicos, alterac6es no hemograma e testes especificos. A alteracdo mais comum encontrada no
hemograma € a leucopenia por neutropenia e linfopenia, trombocitopenia (por dano medular ou
CID) e anemia.2%30:32.33 Como testes especificos podem ser realizados: detegdo de antigénio (AQ)
pela prova de imunoabsorcdo enzimética (ELISA) ou por imunocromatografia em fezes, prova
molecular por reacdo em cadeia da polimerase (PCR) em fezes, sangue ou tecidos e como
alternativa pode recorrer-se ao isolamento do virus.272931.32 O tratamento é essencialmente de
suporte, com a administracdo de cristaloides intravenosos (1V), suplementacdo com dextrose,
antieméticos, antibiéticos e estimulantes da imunidade.27.30 Em termos de progndstico, gatos que
sobrevivem aos primeiros cinco dias de tratamento normalmente recuperam da doencga.3° Certos
estudos indicam uma taxa de sobrevivéncia de dez a 50%.30:31

Este virus tem a habilidade de sobreviver longos periodos de tempo no ambiente, que
podem variar de meses a anos, sendo muito resistente a fatores fisicos e substancias quimicas
de desinfecdo. Por este motivo, medidas importantes de prevencdo devem ser adotadas tais
como: ndo introduzir novos gatos em ambientes contaminados, correta higiene e desinfecéo,

guarentena de gatos com sintomatologia gastrointestinal e, principalmente, a vacinagdo.?82°

2.2.2.7. Nefrologia e Urologia

Na nefrologia e urologia, como consta na Tabela 10, a grande maioria dos animais
acompanhados foram da espécie felina com Fip de 63 casos. Nesta espécie prevalece também
a afecdo mais registada: a doenca renal cronica (DRC) com Fr (%) de 42,17% (n=35). As afecfes
menos registadas, cada uma com Fr (%) de 1,20%, foram a glomerulonefrite, o quisto renal e a

urolitiase uretral.

Tabela 10: Distribuicdo da casuistica na especialidade médica de Nefrologia e Urologia, expressa em Fip,

Fi e Fr (%)
. . Fip
Nefrologia e Urologia . i
Caes Gatos Fi Fr (%)
o ) nao obstrutiva 0 3 3 3,61%
Doenca do trato urinério inferior (FLUTD) :

obstrutiva 0 6 6 7,23%
Doencga renal crénica (DRC) 8 27 35 4217%
Doenca renal poliquistica 0 3 3,61%
Glomerulonefrite 1 1 1,20%
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Tabela 10: Distribuigdo da casuistica na especialidade médica de Nefrologia e Urologia, expressa em Fip,
Fi e Fr (%) [continuac&o]

Nefrologia e Urologia Fip )

Céaes Gatos Fi Fr (%)

Hidronefrose 0 2 2 2,41%

Infecdo do trato urinario inferior (ITU inferior) 3 4 7 8,43%

Lesdo renal aguda (LRA) 1 3 4 4,82%

Nefrite intersticial 1 1 2 2,41%

Pielonefrite (ITU superior) 1 3 4 4,82%

Quisto renal 1 0 1 1,20%

renal 2 5 7 8,43%

) ureteral 0 2 2 2,41%
Urolitiase

uretral 0 1 1 1,20%

vesical 2 3 5 6,02%

TOTAL 20 63 83 100,00%

A infecdo do trato urinario (ITU) inferior refere-se a aderéncia, multiplicagéo e persisténcia
de um agente infecioso no trato urinario. Mais frequentemente estes agentes envolvidos sédo
bactérias, mas, apesar de incomuns, também podem ser parasitas, infe¢des fungicas ou viricas.
As ITU’s inferiores podem ser classificadas como ndo complicadas/simples ou complicadas. Nas
ndo complicadas incluem-se as infe¢cdes esporadicas num animal saudavel com anatomia e
funcao do trato urinario normal e com menos de trés episdédios em 12 meses. As complicadas
incluem animais com anomalias na fun¢do ou anatomia do trato urinario, comorbilidades que
predispdem a infecBes persistentes ou recorrentes, falhas de tratamento ou com trés ou mais
episodios em 12 meses ou com dois ou mais episddios em seis meses.®* As ITU’s ndo
complicadas sdo mais comuns e a sua incidéncia € maior em cées que gatos.® Certos estudos
estimam que aproximadamente 14% da espécie canina3® contrai uma ITU ao longo da sua vida,
enquanto que na felina pode ir a valores tdo baixos como os 2%34.34.35

Independentemente da espécie existem fatores predisponentes, locais e sistémicos,
associados ao desenvolvimento de ITU’s: locais — mecanismos de defesa locais danificados,
cateterizagdo urindria, urdlitos, incompeténcia do mecanismo do esfincter uretral (incontinéncia
urinaria), neoplasia vesical, anomalias anatémicas, entre outros; sistémicos — idade mais
avancada, fémeas (pela mais facil ascensdo dos agentes por uma uretra mais curta),
imunossupressdo, doencas gastrointestinais, DRC e doenc¢as endécrinas (hipertiroidismo, DM
ou hiperadrenocorticismo).34-37 O seu desenvolvimento é multifatorial e depende da viruléncia
dos agentes e das alteracBes existentes nas defesas do animal. Mais habitualmente s&o
causadas por agentes patogénicos da propria flora entérica ou urogenital distal que ascendem
pela uretral distal, indo até a uretra proximal e bexiga, ambientes normalmente estéreis.3* Nao
existem sinais clinicos especificos ou patognoménicos apresentados pelos animais,
demonstrando polaquilria, hematuria, disaria, estranguria e perilria. Pode ainda ocorrer

bacterilria assintomatica ou subclinica.34:35
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O diagnéstico passa pela interpretacado dos sinais clinicos, uriandlise e cultura urinaria
quantitativa. A uriandlise geralmente demonstra hematuria e pidria. A cultura urinaria quantitativa
€ o principal método para o diagnostico definitivo, preferencialmente com a amostra obtida por
cistocentese de modo a evitar contaminagdes, que revela bacterilria e qual a bactéria envolvida.
Na grande maioria, em ambas as espécies, apenas uma bactéria esta presente. Na espécie
canina, por ordem decrescente, as bactérias mais comuns sao: Escherichia coli (E. coli), Proteus
spp. e Staphylococcus spp.. Na felina, pela mesma ordem, sao: E. coli, Enterococcus faecalis,
Streptococcus spp. e Staphylococcus felis. A E. coli é sem dlvida a causa de ITU mais comum
nas duas espécies. Apesar de raro, o fungo mais encontrado é a Candida spp..3435

Quanto ao tratamento das ITU’s este deve ser sempre baseado no teste de sensibilidade
aos antimicrobianos (TSA) realizado na altura da cultura urinaria para a(s) bactéria(s)
identificada(s). Caso exista a necessidade de tratamento empirico antes dos resultados serem
disponibilizados, com o intuito de atenuar os sinais clinicos, antimicrobianos de primeira linha a
serem utilizados sdo a amoxicilina e acido clavulanico, trimetoprim/sulfonamida ou cefalexina. A
duracao do tratamento geralmente é de sete a 14 dias, no entanto esta deve ser acompanhada
de culturas urinarias para controlo, idealmente aos trés a cinco dias ap6és o inicio do tratamento,
sendo geralmente feita apenas no fim da terapéutica e posteriormente cinco a sete dias apds o
fim do tratamento.343538 Existem ainda varios estudos sobre terapéuticas de suporte no caso de
ITU's recorrentes por E. coli. As proantocianidinas, especialmente as isoformas tipo-A
encontradas no extrato de arando, possuem propriedades medicinais que previnem e inibem a
adesdo da E. coli ao uroepitélio por bloqueio da interacdo das fimbrias-P da bactéria. Também a
D-mannose pode ser utilizada, pois € um agucar que se liga competitivamente as fimbrias
sensiveis a mannose da E. coli inibindo a sua ades&o.3437-3% Apesar de controverso devido as
resisténcias antimicrobianas, estdo ainda descritos tratamentos preventivos para as ITU’s

recorrentes por E. coli com o uso de antimicrobianos em baixas doses (ex.: nitrofurantoina).37:40

2.2.2.8. Neurologia

Através da Tabela 11 é possivel aferir que na especialidade de neurologia houve uma
maior afluéncia de doentes da espécie canina, com Fip de 12 casos. A afe¢gdo com maior niimero
de casos assinalados foi a epilepsia idiopatica com Fr (%) de 23,53% (n=4), seguida da hérnia
discal toracolombar com Fr (%) de 17,65% (n=3) e do traumatismo cranioencefalico com Fr (%)
de 11,76% (n=2).

Tabela 11: Distribuicdo da casuistica na especialidade médica de Neurologia, expressa em Fip, Fi e Fr

(%)
. Fip
Neurologia _
Cées Gatos Fi Fr (%)
Avulséo do plexo braquial 0 1 1 5,88%
Discoespondilite 1 0 1 5,88%
Encefalopatia hepatica 0 1 1 5,88%
Epilepsiaidiopatica 3 1 4 23,53%
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Tabela 11: Distribui¢do da casuistica na especialidade médica de Neurologia, expressa em Fip, Fi e Fr
(%) [continuagao]

Fip
Neurologia
Cées Gatos Fi Fr (%)
Hérnia discal toracolombar 3 0 3 17,65%
Meningoencefalite 1 0 1 5,88%
Meningomielite 1 0 1 5,88%
Paralisia dos nervos facial e trigémeo unilateral 0 1 1 5,88%
Sindrome da cauda equina 1 0 1 5,88%
Sindrome de Horner 0 1 1 5,88%
Traumatismo cranioencefélico 2 0 2 11,76%
TOTAL 12 5 17 100,00%

A discoespondilite é uma infe¢&@o do disco intervertebral associada a osteomielite da face
intervertebral e corpos das vértebras.41-43 Tipicamente a infe¢cdo tem inicio na face intervertebral
e propaga-se ao disco intervertebral adjacente.** O aporte sanguineo da face intervertebral é
feito por capilaridade e tem um fluxo lento, permitindo a distribuigdo dos nutrientes, mas também
sdo uma via de entrada para organismos patogénicos no disco intervertebral. Esta afe¢do pode
afetar qualquer area da coluna vertebral, mas é mais comum no espaco intervertebral entre L7-
S1, seguida da regido toracolombar, toracica médica e cervical caudal.*#4 Afeta mais animais
jovens, jovem-adultos e adultos. Na espécie canina é mais comum em machos e cées de porte
médio a grande. Na espécie felina & muito rara e é igualmente mais identificada em machos.41-44
Os organismos infeciosos, bactérias ou fungos (raro), podem alcangar os espacos intervertebrais
por via hematogénica, tendo como fonte primaria o trato urogenital, a cavidade oral, a pele e
endocardites valvulares. No entanto, o local de origem da infecdo muitas vezes ndo consegue
ser identificado. Nos gatos pode ocorrer por inoculagdo direta através de mordeduras.*34> As
bactérias mais frequentemente isoladas sao: Staphylococcus pseudintermedius e S. aureus; as
menos isoladas sdo: Streptococcus spp., E. coli e Brucella canis (B. canis).4244

A discoespondilite pode ser desafiante de diagnosticar, uma vez que os sinais clinicos sdo
variaveis.*143 Os sinais clinicos vdo depender do local e gravidade das lesGes e usualmente o
decorrer da doenca é progressivo ao longo de varias semanas, a excec¢édo de lesdes que levem
a deterioracdo aguda: fraturas ou protrusées do disco intervertebral. Os mais comuns incluem
sinais de doenca sistémica (depressdo, anorexia, pirexia, letargia e perda de peso), rigidez,
relutdncia ao movimento, ataxia e hiperestesia espinal — sinal mais caracteristico no exame
neurolégico. Quando presentes, 0s sinais neurolégicos estéo correlacionados com a localizagao
da lesdo.***3 O diagndstico definitivo pode ser alcancado pela combinagéo de: sinais clinicos
compativeis, cultura (sanguinea, urinaria e de material do disco infetado) e imagiologia. Podem
ser ainda realizados testes seroldgicos e analise do liquido cefalorraquidiano. Na imagiologia o
mais indicado é a realizacdo de radiografias e, principalmente, de ressonancia magnética.*1-43:46

O tratamento médico consiste na antibioterapia de longa duracgéo, preferencialmente apés

cultura e TSA, sendo mandatério durante, pelo menos, dois a quatro meses e apenas Sao
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descontinuados ap6s a completa auséncia de sinais de lise 6ssea. Na eventualidade de ser
necessaria antibioterapia enquanto se aguardam resultados da cultura, devem ser utilizados
cefalexina ou amoxicilina.*34* No caso de infe¢des fungicas a terapéutica € feita com antifingicos
(ex.: fluconazol) e pode requerer tratamento ao longo da vida. Deve também ser instituido
controlo da dor com analgésicos (anti-inflamatoérios néo esteroides — AINE’s, fentanil, tramadol,
gabapentina ou amantadina) e repouso absoluto. O animal deve posteriormente ser avaliado,
por meio de exame neurolégico e imagioldgico, a cada um a dois meses.43:4547

O prognéstico da discoespondilite pode ser favoravel se tiver etiologia bacteriana e se
acometer sinais e défices neuroldgicos ligeiros, tendo pior prognostico em casos com défices
neurolégicos mais graves ou com vérias lesfes, fraturas, instabilidades ou deslocagdes
vertebrais.*+47 E considerado reservado nos casos em que a etiologia é fangica ou por B. canis.

A recorréncia e progressao crénica da discoespondilite € uma possibilidade.46:47

2.2.2.9. Odontoestomatologia

Observando a Tabela 12, constata-se que na odontoestomatologia foram acompanhados
um total de 16 casos. A doencga periodontal foi a mais assinalada com uma Fr (%) de 37,50%
com realce na espécie canina. Em segundo lugar encontra-se a gengivoestomatite cronica com

Fr (%) de 25% com realce na espécie felina.

Tabela 12: Distribuicdo da casuistica na especialidade médica de Odontoestomatologia, expressa em Fip,

Fi e Fr (%)
Fip
Odontoestomatologia
Cées Gatos Fi Fr (%)
Abcesso dentério 1 1 6,25%
Doenca periodontal 4 2 6 37,50%
Epulide 1 0 1 6,25%
Gengivoestomatite crénica 0 4 4 25,00%
Hiperplasia gengival fibrosa 1 0 1 6,25%
Necrose oral e lingual 0 1 1 6,25%
Persisténcia dos dentes deciduos 2 0 2 12,50%
TOTAL 9 7 16 100,00%

A doengca periodontal é das mais comuns nos animais de companhia. E uma condig&o
multifatorial inflamatéria que afeta o periodonto (tecidos que circundam e suportam o dente).48-51
Estudos demonstram que aos dois anos de idade 70% dos gatos*® e 80% dos cées®! ja tém
alguma forma da doenca.*>5! Esta doenca é separada em duas condi¢Bes: gengivite e
periodontite. A gengivite (fase inicial) € uma condigcéo reversivel na qual a gengiva apresenta
eritema e inflamacao. A periodontite (fase tardia e mais grave) € a inflamacao do periodonto que
resulta na perda de inser¢cdo periodontal devido a destruicdo do ligamento periodontal, do
cemento e do osso alveolar; esta perda € irreversivel mas tratavel.#8-5° A incidéncia da doenga
periodontal aumenta com a idade e na espécie canina as ragas toy e de pequeno porte sdo mais

suscetiveis. Diferencas na morfologia oral, pobre higiene oral e fatores nutricionais também
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contribuem para o seu desenvolvimento.*84% Esta doenca tem como principal agente etiol6gico
as bactérias periodontopatogénicas que se vao aderir a superficie dentaria numa substancia
chamada placa (biofilme), ndo pelo nimero crescente destas bactérias, mas quando ocorre uma
mudanca no microbioma oral. Quando existe a mineralizacéo desta placa sao formados calculos
(tartaro) que ndo sao patogénicos, mas providenciam uma superficie porosa para a adesao desta
placa. Estas bactérias vao excretar endotoxinas, enzimas e produtos metabdlicos que levam a
inflamacéo da gengiva e dos tecidos periodontais, induzindo uma resposta inflamatéria por parte
do animal que também contribui com dano adicional para os tecidos periodontais. Esta
inflamacédo danifica os tecidos moles que envolvem o dente e 0 seu suporte 6sseo através de
atividade osteoclastica, sendo a fase final a perda dentaria.*84952

Os sinais clinicos dependem da fase da doenca, sendo os mais comuns eritema, edema,
sangramento gengival e halitose, podendo progredir para abcessos periodontais e Ulceras na
mucosa bucal. Mudancas fisicas e comportamentais também podem ser sugestivas, tais como:
perda de peso, agressividade, dificuldade na apreensdo dos alimentos, abanar a cabeca,
esfregar a face ou escavar.*84° Clinicamente é possivel observar recessao gengival, formagéo
de bolsas periodontais (>3 mm nos cédes e >0,5 mm nos gatos)*?, exposi¢do da flrcula,
mobilidade dentaria e perda de osso alveolar.*84° Esta doenca pode levar a efeitos negativos
locais e sistémicos. Como efeitos locais podemos ter: fistulas oronasais, osteonecrose,
osteomielite oral, neoplasias orais, fraturas mandibulares (mais comum em ragas pequenas),
infecBes oculares e cegueira. Efeitos sistémicos podem incluir alteragcfes patoldgicas hepaticas
(hepatopatia, hepatite), cardiacas (endocardite, cardiomiopatia) e renais (DRC).%84° O
diagndstico geralmente tende a ocorrer numa fase ja avancada, e € alcancado através dos sinais
clinicos, examinacgéo oral minuciosa e de radiografias dentdrias intraorais.*%-*¢ Tanto na espécie
canina como felina estdo ainda descritos métodos para a avaliagdo da deposi¢do da placa
bacteriana por fluorescéncia quantitativa induzida por luz.5253

O tratamento é feito nas fases mais avancadas através da destartarizacdo e polimento dos
dentes para a remoc¢do da placa e do tartaro sob anestesia geral. Pode ser necessario uma
reducdo cirdrgica das bolsas periodontais e extracdo dentéria. O uso de antibioterapia pré-
cirdrgica é utilizada em doentes com condi¢gBes pré-existentes que podem agravar devido a
bacteremia.*850.54 Na doenca periodontal a prevencgéo é essencial e pode ser conseguida através
da escovagem dos dentes idealmente diaria, dietas dentarias, elixires bucais (clorexidina),

aditivos na agua de bebida, géis e brinquedos dentéarios.*850

2.2.2.10. Oftalmologia

Na especialidade de oftalmologia, examinando a Tabela 13, destaca-se a espécie canina
com Fip de 21 casos, enquanto a felina apresenta um Fip de 15 casos. Real¢a-se a conjuntivite
com Fr (%) de 27,78% (n=10), a uveite anterior com Fr (%) de 16,67% e a Ulcera corneana com
Fr (%) de 11,11%.
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Tabela 13: Distribui¢do da casuistica na especialidade médica de Oftalmologia, expressa em Fip, Fi e Fr

(%)
Fip
Oftalmologia
Cées Gatos Fi Fr (%)
Catarata 2 0 2 5,56%
Cilio ectopico 1 0 1 2,78%
Conjuntivite 4 6 10 27,78%
Entrépion 1 0 1 2,78%
Hemorragia subescleral 1 0 1 2,78%
I o | 2 sse
Protrusao do globo ocular 1 0 1 2,78%
Queratite crénica 0 1 1 2,78%
Queratite eosinofilica 0 2 2 5,56%
Queratoconjuntivite seca (QCS) 2 1 3 8,33%
Quisto dermoide 0 1 1 2,78%
Simbléfaro incompleto 0 1 1 2,78%
Ulcera corneana 3 1 4 11,11%
Uveite anterior 4 2 6 16,67%
TOTAL 21 15 36 100,00%

A conjuntivite € uma doenga ocular comum que afeta caes e gatos e € definida como uma
inflamacdo da conjuntiva.5® Na espécie felina desenvolve-se maioritariamente por agentes
patogénicos infeciosos primarios, ao contrario da canina onde a doenga primdria € incomum
sendo a maioria secundaria a outras doencas ou desordens pré-existentes que induzem a
inflamacéo e infecdo secundaria por agentes oportunistas.>6.57

Nos felinos a etiologia mais comum é o herpesvirus felino tipo 1 (FHV-1) — estudos
sugerem que até 97%°5% dos gatos a nivel mundial ja ‘ !
estiveram expostos ao virus.56:58 Qutra etiologia comum
sdo as bactérias Chlamydophila felis (C. felis) e
Mycoplasma spp..56%8 O calicivirus felino também pode
ser um agente causal.’® Nos cdes a queratoconjuntivite

seca (QCS) parece ser a doenca mais predisponente,

mas também alergias, desordens palpebrais, corpos k% |
=7

estranhos oculares, sobrecrescimento da flora ocular Figura 3: Doente felina com descarga

(Staphylococcus spp., Streptococcus spp.), virus (virus da  ocular purulenta diagnosticada com

) . ] ) conjuntivite no CHVG (fotografia da
esgana canino, herpesvirus canino tipo 1 — CHV-1), autora).
fungos ou parasitas (Thelazia spp.) o podem ser. Também existem descritas causas
imunomediadas de conjuntivite em ambas as espécies.?6:57:5960 Os animais com conjuntivite
apresentam como sinais clinicos: hiperemia da conjuntiva, quemose, epifora, descarga ocular
(serosa, mucoide ou purulenta — Figura 3), ulceracao conjuntival, envolvimento e Ulcera corneana

(FHV-1, QCS), blefarospasmo, prurido ocular, elevagdo da membrana nictitante e hipertrofia dos
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foliculos linfoides. Nos felinos se se apresentarem com simbléfaro (Figura 4) é indicativo de

infecdo prévia por FHV-1.55-58

7

O diagnostico é atingido pela associagéo dos sinais clinicos, exclusdo de diagnosticos

diferenciais e mesmo pela resposta ao tratamento. Para
virus e bactérias estao descritos métodos por testagem de
Ac’s por imunofluorescéncia, isolamento de virus, PCR e
avaliacdo citologica. E importante a realizacdo de testes
oftalmolégicos em simultdneo para diagnosticar ou
descartar outras afecées oculares (ex.: teste de Schirmer
— QCS).56:58

A conjuntivite deve ser tratada consoante a sua

A

Figura 4: Doente felino diagnosticado
com simbléfaro no CHVG (fotografia da

autora). 1%, idoxuridina 0,1% ou vidarabina 3% — g4-6h durante

21 dias) ou sistémicos (famciclovir 90 mg/kg q8h durante 21 dias); deve também ser reduzido o

etiologia ou causa priméaria. Em conjuntivites herpéticas

podem ser utilizados tratamentos topicos (ex.: trifluridina

stress, principalmente nos gatos. Nas bacterianas também pode ser tépico (pomadas ou gotas
oculares) ou sistémico.5%58 Na conjuntivite alérgica devem ser evitados os alergénios e pode-se
recorrer a hipossensibilizacao ou tratamento topico com glucocorticoides (utilizar com precaucao
nos felinos) e/ou anti-histaminicos. Se houver indicacdo a resolucdo cirdrgica deve ser
efetuada.5”%° Se a causa primaria da doenca for resolvida a conjuntivite sera tratada, se nédo é

provavel a sua reincidéncia especialmente na espécie felina apés eventos stressantes.5”:58

2.2.2.11. Oncologia
Avaliando a Tabela 14, relativa a especialidade médica de oncologia onde se registou um
total de 57 casos, é possivel verificar uma maior ocorréncia da neoplasia mamaria com Fr (%)

de 8,77% e do carcinoma das células escamosas com Fr (%) de 7,02%.

Tabela 14: Distribuicdo da casuistica na especialidade médica de Oncologia, expressa em Fip, Fi e Fr (%)

. Fip
Oncologia )

Caes Gatos Fi Fr (%)
Adenocarcinoma mamario 0 1 1 1,75%
Adenoma 1 0 1 1,75%
das células escamosas 0 4 4 7,02%
hepatico 1 0 1 1,75%
] tubular mamario 0 1 1 1,75%

Carcinoma -
mamario 1 1 2 3,51%
prostatico 1 0 1 1,75%
pulmonar 1 0 1 1,75%
Cistoadenoma hepatico 0 1 1 1,75%
Epitelioma das glandulas hepatoides 1 0 1 1,75%
Epitelioma das glandulas sebaceas 1 0 1 1,75%
Fibroma 1 0 1 1,75%
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Tabela 14: Distribuicdo da casuistica na especialidade médica de Oncologia, expressa em Fip, Fi e Fr (%)
[continuacéo]

. Fip
Oncologia
Cées Gatos Fi Fr (%)
colagenoso 1 0 1 1,75%
Hamartoma . . .
fibroanexial sebaceo 1 0 1 1,75%
) cardiaco 1 0 1 1,75%
Hemangiossarcoma -
esplénico 1 0 1 1,75%
Histiocitoma cutaneo 2 0 2 3,51%
Insulinoma 1 0 1 1,75%
intestinal 0 3 3 5,26%
Linfoma multicéntrico 2 0 2 3,51%
renal 0 1 1 1,75%
Lipoma subcutaneo 3 0 3 5,26%
Mastocitoma cutaneo 3 0 3 5,26%
Melanoma oral 1 0 1 1,75%
) ) esplénicos 1 0 1 1,75%
Mielolipomas o
hepaticos 0 1 1 1,75%
hepética 2 0 2 3,51%
intestinal 0 3 3 5,26%
mamaria 2 3 5 8,77%
Neoplasia pulmonar 0 1 1 1,75%
renal 0 1 1 1,75%
tiroide/paratiroide 1 0 1 1,75%
uterina 0 1 1 1,75%
Osteossarcoma 1 0 1 1,75%
Tricoblastoma 0 1 1 1,75%
Tumor das células de Leydig 1 0 1 1,75%
Tumor misto benigno da glandula mamaria 2 0 2 3,51%
TOTAL 34 23 57 100,00%

Os insulinomas séo tumores funcionais das células B pancreaticas localizadas nas ilhotas
de Langerhans que produzem e secretam insulina, sendo na grande maioria malignos. O
insulinoma, apesar de raro, € dos tumores neuroenddcrinos pancreaticos mais comuns nos
animais de companhia, especialmente na espécie canina. Tendem a ser diagnosticados em
animais mais idosos, sendo que nos caes existe uma maior tendéncia em racas de médio a
grande porte e uma idade média entre 0s oito e os dez anos. A sua etiologia ainda é
desconhecida e tendem a apresentar metastases nos linfonodos e figado (mais comum).6%-63

Animais com este tipo de tumor vao apresentar sinais clinicos episddicos e repetitivos ao
longo do tempo consistentes com hipoglicemia/neuroglicopenia e/ou concentragfes sanguineas
altas de catecolaminas que tendem a agravar com 0 exercicio, excitacdo e jejum podendo
mesmo levar a morte. Podem apresentar-se com: convulsdes, fraqueza, depressao, deméncia,
colapso, fragueza ou paresia dos posteriores, ataxia, fasciculagbes musculares, letargia,

alteracBes comportamentais, neuropatia periférica, polifagia, polidria (PU)/polidipsia (PD),

23



aumento de peso ou coma. Se a neoplasia causar obstrucdo biliar ou disfuncdo hepatica,
primariamente ou por metastizagdo, leva ao aparecimento de ictericia. Casos em que 0s animais
se conseguem adaptar as baixas concentracdes de glucose ao longo do tempo apresentam-se
assintoméaticos.6%.63

Um diagnostico presuntivo pode ser feito através do reconhecimento dos sinais clinicos,
de evidéncias analiticas e de imagiologia, apds excluséo de outros diferenciais de hipoglicemia.
Clinicamente um diferencial de insulinoma deve surgir se seguir a triade de Whipple: glicemia
subnormal, sinais clinicos de hipoglicemia e sinais clinicos reversiveis ap6s a resolucdo da
hipoglicemia. Analiticamente o indicio mais consistente é a hipoglicemia (<70 mg/dL). Medicdes
da concentragdo de frutosamina podem ser Uteis como indicador de hipoglicemia crénica. Com
maior relevancia devem ser relacionados os valores normais ou elevados nas medi¢Bes da
concentracdo sérica de insulina na presenca de hipoglicemia quando esta atinge valores de <60
mg/dL. Em alternativa existem estudos que indicam outros métodos ainda ndo totalmente
comprovados como o racio insulina:glucose, teste de tolerancia ao glucagon e teste de tolerancia
a glucose oral.61.63 A imagiologia é parte integrante ndo apenas do diagndéstico, mas para o
estadiamento, localizac@o de lesdes e avaliacdo pré-cirargica. Na ecografia sao identificadas
massas pancreaticas esféricas ou lobulares hipoecoicas e possiveis metastases. A tomografia
computorizada (TC) deve ser realizada ndo sO para avaliacdo da neoplasia, mas para a
identificacdo de metéstases, principalmente a nivel hepatico e pulmonar. Em alternativa trés
projecdes radiograficas toracicas devem ser avaliadas. Um diagnéstico definitivo é obtido por
citologia ou histopatologia.6%.63

Todos os doentes devem receber tratamento médico previamente a cirurgia, com o
objetivo de reverter e controlar os sinais clinicos relacionados com a hipoglicemia e melhorar a
estabilidade anestésica. Na crise hipoglicémica deve ser administrada dextrose 25% em bolus
(1 mL/kg IV em 10min); apds estabilizagdo a fluidoterapia IV deve ser suplementada com
dextrose 5-10%. Na terapéutica aguda devem ser utilizados farmacos que promovam o aumento
da glicemia e/ou inibam a atividade ou producao da insulina: glucocorticoides (dexametasona,
prednisona ou prednisolona — 0,5 mg/kg IV em 6h e depois ql12-24h); glucagon em infuséo
continua (5 ng/kg/min inicialmente e depois dependendo dos valores da glicemia até dose
maxima de 13 ng/kg/min) ou octreotido (20-40 pg/kg q8-12h subcutaneo — SC). Como terapéutica
cronica ou paliativa — casos ndo candidatos a cirurgia por tumor ndo ressecavel, doenca
avancada ou metastizacdo generalizada e casos onde a cirurgia foi recusada — devem ser
ponderados: glucocorticoides (prednisona 0,5 mg/kg g8-12h até 4-6 mg/kg/dia em casos
refratérios); diazéxido (5 mg/kg q1l2h PO até 40-60 mg/kg gl2h); octreotido (2-4 pg/kg q8-12h
SC) e quimioterapia (estreptozocina — 500 mg/m? g3semanas, aloxano ou toceranib). Também
a dieta e o exercicio devem seguir sempre indicacfes: alimenta¢cdes q4-8h ou 4-6 vezes/dia com
alimentos de teores elevados em proteinas, gorduras e carboidratos complexos evitando os
acucares simples; no caso de hipoglicemias em ambiente ndo hospitalar devem ser fornecidas

PO fontes de agUcares rapidamente absorviveis (mel, xarope de milho, xarope de acer).61.63 A
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ressecdo cirlrgica por laparotomia exploratéria e posterior pancreatectomia parcial de massas
pancredticas e respetivas metastases, quando possivel, raramente é curativa, mas é indicada
mesmo se apenas de forma paliativa; estd associada a maior tempo de vida, melhor controlo dos
sinais clinicos e maior eficacia do tratamento médico.5! Maioritariamente os insulinomas séo de
pequenas dimensdes e Unicos, mas podem ser multiplos e difusos.%

O prognéstico para insulinomas a longo termo é de reservado a mau, uma vez que ao
diagnéstico 50 a 100%5! dos animais apresenta metastases.t1.6465 VVai depender da terapéutica

instituida e da presenca ou auséncia de metastase ao diagndéstico.61.63

2.2.2.12. Ortopedia

Perante o exposto na Tabela 15, apés acompanhados 60 casos em ortopedia, averigua-
se que a fratura de radio e ulna foi o processo mais visto com Fr (%) de 11,67% (n=7), sucedendo-
se a luxacdo de patela com Fr (%) de 10% (n=6) e a claudicacdo aguda sem causa determinada
com Fr (%) 8,33% (n=5). A espécie canina apresenta praticamente o dobro de casos da felina

com Fip de 41 casos.

Tabela 15: Distribui¢do da casuistica na especialidade médica de Ortopedia, expressa em Fip, Fi e Fr (%)

Fip
Ortopedia

Cées Gatos Fi Fr (%)
Avulséo de vértebras coccigeas 0 1 1 1,67%
Claudicacdo aguda sem causa determinada 3 2 5 8,33%
Discoespondilose 2 1 3 5,00%
Discoespondilose deformante 1 0 1 1,67%
Displasia coxofemoral 2 0 2 3,33%
Fenda palatina traumética 0 1 1 1,67%
Fissura de radio e ulna 1 0 1 1,67%
acetébulo 1 0 1 1,67%
calcaneo 0 1 1 1,67%
coxal 1 2 3 5,00%
fémur 3 1 4 6,67%
mandibula 1 0 1 1,67%

Fratura de
metacarpo(s) 1 2 3 5,00%
metatarso(s) 0 1 1 1,67%
radio e ulna 4 3 7 11,67%
tibia e fibula 2 1 3 5,00%
umero 1 0 1 1,67%
patela 6 0 6 10,00%
Luxacéo de sacroiliaca 1 0 1 1,67%
tibiotarsica 1 0 1 1,67%
Necrose assética da cabeca do fémur 2 0 2 3,33%
coxofemoral 1 0 1 1,67%
Osteoartrite femorotibiopatelar 1 0 1 1,67%
umerorradioulnar 1 0 1 1,67%
Osteomielite 1 0 1 1,67%
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Tabela 15: Distribuigdo da casuistica na especialidade médica de Ortopedia, expressa em Fip, Fi e Fr (%)
[continuacéo]

. Fip
Ortopedia )

Céaes Gatos Fi Fr (%)
Panosteite 1 0 1 1,67%
Rotura do ligamento cruzado cranial 3 1 4 6,67%
Rotura dos ligamentos colaterais laterais tibiotarsicos 0 1 1 1,67%
Subluxac¢éo coxofemoral 0 1 1,67%

TOTAL 41 19 60 100,00%

A panosteite € uma doenca inflamatéria idiopatica e autolimitante que afeta o tecido
adiposo da medula 6ssea de ossos longos, levando a substituicdo temporaria do tecido
hematopoiético por tecido fibroso. Inicia-se com a degeneragdo dos adipdcitos, ossificagcao
intramembranosa e remodelacdo dssea que vai resultar em fibrose medular e formacgé&o de novo
0s50.56.67 Parece desenvolver-se devido a perturbacdes no aporte sanguineo ou por pressdes no
endosteo — fase muito dolorosa. Varias hipéteses foram colocadas como etiologia deste
mecanismo: dietas com excesso de proteina, excesso de calcio, alergias, doencas autoimunes,
metabolicas ou viricas, disfun¢des enddcrinas, hemofilia, parasitismo e anomalias vasculares;
ainda nenhuma foi provada como verdadeira. Até a data nunca foram isoladas bactérias de
lesbes por panosteite.%667 Esta doenca afeta principalmente cées jovens (5 aos 12 meses) e de
racas com um rapido crescimento, grandes a gigantes.®67 Sabe-se também que existe um racio
macho:fémea de 4:1.66-69

As lesdes provocadas por esta doenca podem ser Unicas, afetar varios locais num Unico
0ss0 ou ser multifocais em varios ossos e pode afetar qualquer um dos membros.%6:68 O membro
toracico é até quatro vezes mais afetado que o pélvico, sendo 0s 0ssos mais frequentemente
afetados a ulna, o radio e o Umero, seguidos do fémur e da tibia.%¢67 Estas lesdes apesar de
poderem afetar qualquer parte da diafise dos 0ssos longos muitas vezes originam-se e sdo mais
pronunciadas perto do foramen nutricio. E frequente existir um envolvimento 6sseo sequencial
com lesdes que se resolvem em certos 0ssos enquanto se desenvolvem novas lesées noutros,
e é raro gue 0 mesmo 0sso seja afetado mais que uma vez.56.68.69 O sinal clinico mais frequente
na panosteite é o aparecimento agudo de uma claudicacao que pode ir de ligeira a grave, com
permanéncia variavel. A dor, geralmente de ligeira a moderada, pode ser tdo grave que leve a
supressdo de apoio no membro afetado (claudicagéo de grau 3 a 4, numa escala de 0 a 4).56.67
Esta doenca tende a apresentar uma claudicacado ciclica e recorrente com uma caracteristica
particular: um padrdo migratério na claudicacédo acontece hd medida que a doenca regride num
membro e comega a afetar outro.67-6° E importante ter presente que € possivel o mesmo membro
ser afetado mais que uma vez em diferentes ossos levando a uma claudicac&o mais prolongada
no mesmo membro. Na anamnese é importante analisar a histéria clinica do animal para certificar
a auséncia de traumas.%6” Ao exame fisico uma forte resposta de dor pode ser induzida através

de pressao digital profunda no osso longo afetado.®®

26



O diagndstico pode ser alcancado radiograficamente e em analise conjunta com os sinais
clinicos, exame fisico, histéria clinica e exclusdo de outros diagnésticos diferenciais de
claudicagéo. As lesdes radiograficas em diferentes ossos em simultdineo podem demonstrar
diferentes fases da doenca, podendo ser bastante subtis em fases iniciais. Numa fase inicial
pode observar-se um aumento na opacidade da cavidade medular perto do foramen nutricio; ha
medida que progride ha uma alteracdo no padréo trabecular e um aumento na opacidade da
superficie do enddsteo da cavidade medular. Na fase intermédia as opacidades medulares ficam
mais delineadas e coalescem; o enddsteo e o padréo trabecular mostram um aspeto mais rugoso
e espessado; pode ser vista uma reacao ligeira no periésteo dando ao osso cortical uma
aparéncia mais espessada. Numa fase mais tardia e avancada da doenca a opacidade medular
ja se encontra resolvida; apés a resolucdo por vezes a cavidade medular pode ficar com
aparéncia mais luzente (oca) e também a reacdo no endésteo e no periodsteo pode persistir.57:68.69
A gravidade e localizagdo das lesGes em exames radiograficos ndo estdo necessariamente
relacionados com a gravidade dos sinais clinicos apresentados pelo animal. Como alternativa,
numa fase inicial e precoce da doencga, pode ser realizada tomografia computorizada (TC).56.67

Pela natureza autolimitante da panosteite o tratamento é apenas sintomatico durante os
episédios recorrendo a analgesia com AINE’s ou, em casos mais graves, com opioides
agonistas.%667 Em casos refratarios pode-se recorrer ao uso de corticoides, mas nunca como
terapéutica de primeira linha.%¢ Animais afetados podem ainda beneficiar de restricdo no
exercicio e manter um controlo do peso.%” O progndstico para a panosteite é excelente, apesar
das recidivas ndo serem incomuns. N&o se conhecem sequelas a longo termo que advenham

desta doenga.66:67

2.2.2.13. Otorrinolaringologia

A Tabela 16 expde as afe¢cdes acompanhadas em otorrinolaringologia, com um total de 31
casos. Novamente a espécie canina destaca-se nesta area com Fip de 21 casos. A doenca
predominante foi a otite externa que inclui: mista (bactérias e sobrecrescimento de Malassezia
spp.) com Fr (%) de 25,81%, bacteriana com Fr (%) de 19,35% e com sobrecrescimento de

Malassezia spp. com Fr (%) 12,90%.

Tabela 16: Distribuicdo da casuistica na especialidade médica de Otorrinolaringologia, expressa em Fip,

Fi e Fr (%)
: . : Fip
Otorrinolaringologia
Cées Gatos Fi Fr (%)
Estenose congénita bilateral das narinas 2 1 3 9,68%
bacteriana 4 2 6 19,35%
Otite com sobrecrescimento de Malassezia spp. 4 0 4 12,90%
externa = Mista (ba(_:térias e sobrecrescimento de 6 5 8 25.81%
Malassezia spp.)
otodécica (Otodectes cynotis) 0 1 1 3,23%
Otite interna 0 1 1 3,23%
Otohematoma 3 0 3 9,68%
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Tabela 16: Distribuicdo da casuistica na especialidade médica de Otorrinolaringologia, expressa em Fip,
Fi e Fr (%) [continuac&o]

: : . Fip
Otorrinolaringologia _

Cées Gatos Fi Fr (%)
Pélipo auricular 0 1 1 3,23%
o bacteriana 1 1 6,45%

Rinite S .
granulomatosa fungica e bacteriana 1 0 1 3,23%
Rinossinusite crénica felina 0 1 3,23%

TOTAL 21 10 31 | 100,00%

A rinossinusite cronica felina € uma doenca relativamente comum e pode ser definida
como uma inflamagdo da cavidade nasal e dos seios frontais com duragdo minima de quatro
semanas, intermitente ou continua.” E sugerido que uma infecéo virica primaria, sobretudo por
FHV-1, danifique os turbinados e o epitélio da mucosa nasal comprometendo a imunidade local
e predispondo a infe¢Bes secundarias recorrentes, uma vez que infe¢cdes primdrias séo raras —
particularmente bacterianas. Pode afetar a espécie felina em qualquer idade mas é usualmente
identificada em gatos jovens e adultos.”®7® Gatos afetados podem apresentar-se com descarga
nasal unilateral, bilateral ou unilateral que progride para bilateral com aparéncia serosa (fase
inicial), mucoide, mucopurulenta ou sanguinolenta — menos comum. Outros sinais clinicos
comuns incluem espirros, estertores respiratérios e epifora. Se houver envolvimento da
nasofaringe e/ou da laringe, geralmente por acumulacdo de secrecdes, podem apresentar
engasgos, disfonia e espirro reverso. Em casos mais graves pode levar a dificuldade respiratodria,
letargia e inapeténcia. Consequentemente, por perda temporaria da capacidade olfativa, existe
hiporexia.”>73 Além dos sinais clinicos também a histéria clinica é essencial, uma vez que os
episédios podem estar associados a fatores de stress ou ja terem sido administradas
terapéuticas médicas sem sucesso e com recidivas. Também se deve apurar a duragédo e
progressdo dos sinais clinicos. Ao exame fisico devem ser avaliados: simetria e dor facial,
linfonodos submandibulares e retrofaringeos e exame nasal, auricular e a cavidade oral.”1-73

Todos os indicios referidos sédo de extrema importancia para estabelecer um diagnéstico
definitivo, uma vez que este é basicamente feito por exclusdo.” Fazendo referéncia apenas a
alguns exemplos, podemos ter: um gato com epistaxis pode refletir defeitos na coagulacdo ou
ter um corpo estranho, apesar de ser mais comum por neoplasia nasal ou infe¢do flngica;
alteracdo na natureza da descarga ou se progrediu de uni para bilateral pode ser sugestivo de
doenca dental progressiva, corpo estranho ou neoplasia.’’2 Seguidamente devem ser
descartados outros diagndésticos diferenciais: corpos estranhos nasais, polipos orofaringeos ou
nasais, FIV, FelLV, infecdo flngica, neoplasia intranasal, traumas, estenose nasofaringea,
doencgas dentérias, rinite alérgica, entre outros. Para tal podem-se realizar radiografias,
endoscopia, tomografia computorizada (TC), citologias, lavagens nasais e bidpsias.”*"® Meios
complementares de diagnéstico também podem ser aconselhados: analises bioquimicas,
hemograma, serologia, cultura de exsudado, isolamento de virus ou PCR. No entanto a sua

interpretacdo pode ser problematica e resultados negativos ndo excluem a existéncia de infegdo

28



devido a: agentes isolados podem pertencer a flora comensal, agentes que séo dificeis de isolar
ou intermitentes e prevaléncias altas em animais sem doenca, vacinados e seropositivos.”174

A rinossinusite crénica felina pode ser gerida, mas ndo curada, ndo existindo um
tratamento definitivo mas sim multimodal que visa controlar os sinais clinicos, melhorar a
qualidade de vida e prevenir a extensdo da doenca. Se houver isolamento bacteriano, com
cultura e TSA, é necessaria antibioterapia muitas vezes por periodos de tempo prolongados indo
até as seis a oito semanas (ex.: doxiciclina 10 mg/kg q24h PO, amoxicilina e acido clavulanico
12,5-20 mg/kg g8-12h PO). O tratamento antivirico € controverso, uma vez que a maioria dos
farmacos séo virostaticos e ndo virucidas, mas o uso de interferdo w pode ser uma opc¢éao (1
Mega Unidade/kg g24-48h SC). Pelo carater inflamatério € indicado o uso de AINE’s (piroxicam
0,3 mg/kg q48-72h PO, meloxicam 0,1 mg/kg g24h PO), ou em alternativa o uso de corticoterapia
(prednisolona 0,5 mg/kg g24h PO). Para melhorar o fluxo de ar nasal recomenda-se nebuliza¢des
com solucdo salina estéril — pode-se adicionar antibioterapia ou corticoterapia inalatéria — ou
utilizar humidificadores. Em adi¢c&o pode-se utilizar descongestionantes: oximetazolina 0,025%
uma gota/narina q24h no maximo trés dias ou xilometazolina 0,05% uma gota/narina g24h no
méaximo trés dias. O uso de anti-histaminicos é mais benéfico no caso de infiltrados
linfoplasmocitarios (difenidramina 2-4 mg/kg q6-8h PO, clemastina 0,1 mg/kg gl2h PO,
hidroxizina 2 mg/kg g8-12h PO).70-7275 Sob anestesia geral também se pode recorrer a lavagens
nasais com solucgéo salina estéril aquecida. Em casos mais graves a cirurgia pode ser ponderada
(ablacdo dos seios, turbinectomia ou desbridamento de material crénico).”>73 O prognéstico de
gatos diagnosticados com rinossinusite crénica é reservado dado a ser uma doenca que

raramente tem cura e as recidivas serem bastante comuns.”9-73

2.2.2.14. Pneumologia

Na especialidade médica de pneumologia — dados representados na Tabela 17 —
sobressaem-se os casos de derrame pleural com Fr (%) de 28,57% e registando apenas um
caso na espécie canina; segue-se a pneumonia bacteriana com Fr (%) de 16,67% e o
pneumotérax com Fr (%) 9,52%.

Tabela 17: Distribuicdo da casuistica na especialidade médica de Pneumologia, expressa em Fip, Fi e Fr

(%)
: Fip
Pneumologia

Cées Gatos Fi Fr (%)
Asma felina 0 3 3 7,14%
Bronquite crénica 2 0 2 4,76%
Colapso traqueal 1 0 1 2,38%
Contuséo pulmonar 2 1 3 7,14%
Derrame pleural 1 11 12 28,57%
Edema pulmonar 2 1 3 7,14%
Hemotdrax 1 0 1 2,38%
Hepatizacdo pulmonar 1 0 1 2,38%
Pneumonia por aspiragédo 1 1 2 4,76%
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Tabela 17: Distribui¢cdo da casuistica na especialidade médica de Pneumologia, expressa em Fip, Fi e Fr
(%) [continuagao]

Fip
Pneumologia
Cées Gatos Fi Fr (%)
bacteriana 3 4 7 16,67%
Pneumotdérax 2 2 4 9,52%
Quilotérax 0 1 1 2,38%
Traqueite ndo infeciosa 1 0 1 2,38%
Traqueobronquite 0 1 1 2,38%
TOTAL 17 25 42 100,00%

No colapso traqueal hd uma reducéo no didmetro do Iimen da traqueia caraterizada por
um achatamento dorsoventral dos anéis traqueias e prolapso da membrana traqueal para o
lamen. E uma causa comum de tosse na espécie canina afetando em maior nimero cées adultos
e geriatricos e racas toy ou pequenas, sendo rara em racas grandes e na espécie felina.”67° A
sua etiologia € complexa e ainda pouco conhecida e muito provavelmente € multifatorial com
fatores primarios e secundéarios que desempenham um papel na progressédo da doenca e no
desenvolvimento de sinais clinicos.”®78 Sabe-se que existe uma degeneragdo dos anéis
cartilagineos traqueais devido a reduzidos conteldos de glicosaminoglicanos (sulfato de
condroitina) e glicoproteinas na cartilagem hialina que formam estes anéis traqueais; estas
mudancas estruturais na matriz da cartilagem em conjunto com a incapacidade de reter 4gua
levando ao seu reduzido conteldo promovem uma menor capacidade traqueal de manter uma
rigidez funcional proporcionando uma tendéncia ao colapso.®7® Cerca de 25% dos caes afetados
apresenta sinais aos seis meses de idade, sustentando uma possivel origem congénita.”® Outros
fatores como compresséo extrinseca, inflamacéo crénica e alterages nas fibras elasticas da
membrana e ligamentos anelares traqueias séo possibilidades a considerar.76-7

Esta doenca € progressiva e ha medida que a cartilagem enfraquece a permeabilidade do
limen traqueal fica cada vez mais comprometida levando a membrana traqueal dorsal (muscular)
a afundar no limen. Estas alteracdes podem ser focais ou generalizadas e afetam a traqueia
cervical, toracica ou ambas.”678 Concomitantemente em 45 a 83% dos doentes’® existe colapso
dos principais bronquios e bronquiolos (broncomalacia) uma vez que a pressao extraluminal ao
exceder a intraluminal leva ao colapso das vias aéreas.”®’® Durante um ciclo respiratério as
alterag@es sentidas na presséo levam ao colapso da traqueia cervical na inspiracéo e da toracica
na expiragdo. Varios fatores contribuem secundariamente para o agravamento desta doenca e
para a exacerbacdo dos sinais clinicos: substancias irritantes para as vias aéreas, calor,
humidade, doencas ou infe¢des respiratorias, paralisia da laringe, sindrome obstrutivo das vias
aéreas dos braquicéfalos, cardiomegalia e obesidade.”® Adicionalmente, colapsos dinamicos véo
perpetuar a inflamacéo e edema traqueal e alteram o mecanismo mucociliar levando ao aumento

da producéo e acumulacdo de secrecdes mucosas nas vias aéreas.”%78
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O colapso traqueal é classificado em percentagem (%) com base na reducao do tamanho
do limen traqueal: grau | — reducéo de 25%, grau Il — reducdo de 25 a 50%, grau Il — reducéo
de 50 a 75% e grau IV — reducédo de 75 a 100%.7678 Animais afetados exibem uma tosse
inicialmente seca, intermitente, paroxistica e sonoramente caraterizada pela semelhanca a uma
buzina ou um ganso que piora progressivamente e pode iniciar-se ou ser exacerbada por:
excitacdo, exercicio, puxar da trela com coleira, ato de comer ou beber e stress. A sua duragéo
€ muito variavel. Numa fase mais avancada varios graus de dificuldade respiratéria podem ser

TI.——

notados, potencialmente evoluindo para dispneia, 9

cianose e colocando em perigo a vida do doente. Ao
exame fisico a palpacéo da traqueia pode eliciar a
tosse e ser possivel sentir o achatamento dos anéis
traqueais; na auscultacdo traqueal podem-se revelar
estridores.”677.7980 A imagiologia é a chave para o

diagndstico definitivo e indica a gravidade e

localizacdo da doenca. O diagnostico pode ser

alcancando por radiografia, mas a extensdo da Figura 5: Radiografia cervical e toracica de

um cao acompanhado pela autora com
diagnostico de colapso traqueal no CHVG

(Figura 5), sendo a fluoroscopia preferivel. O (imagem cedida pelo CHVG).

doenca ndo € verdadeiramente representada

método de eleigdo e que permite a visualizacdo e avaliacdo direta é a traqueoscopia.’®7°

O tratamento médico deve seguir um plano terapéutico que considere a localizacdo e
gravidade da doenca e dos sinais clinicos. Para reducéo da tosse podem ser utilizados agentes
antitussicos (hidrocodona 0,22 mg/kg g6-12h, codeina 0,5-2 mg/kg g12h, butorfanol 0,5-1 mg/kg
g6-12h, atropina 0,2 mg/kg g12h). Broncodilatadores estéo indicados por reduzirem a pressao
intratoracica durante a expiragao e o colapso traqueal expiratorio (ex.: teofilina 15-20 mg/kg q12-
24h). Como agentes anti-inflamatorios podem-se administrar AINE’s ou corticosteroides
(sistémicos — prednisona ou prednisolona 0,5 mg/kg q12h PO com desmame até & dose minima
eficaz, inalatérios/locais — fluticasona 125-250 pug gl2h). Mediante cultura e TSA, se houver
infec@o respiratéria, administrar antibioterapia. Num animal dispneico em emergéncia médica
deve ser administrada oxigenoterapia, ambiente calmo, fresco e com pouca humidade e
terapéutica com butorfanol (0,2 mg/kg intramuscular — IM, SC ou V) e/ou acepromazina (0,01-
0,03 mg/kg IM ou IV).7877 Apbs exploradas as terapéuticas médicas e estas falharem em controlar
os sinais clinicos, animais com colapso de grau dois ou superior sdo possiveis candidatos a
tratamento cirdrgico com o objetivo de melhorar a anatomia traqueal e permitir um aumento no
fluxo de ar sem perturbar a fungdo mucociliar. O tratamento cirlrgico ndo é curativo do colapso
e a continuacao da terapéutica médica é muitas vezes necessaria. Fundamentalmente estéo
disponiveis dois tipos de proteses cirargicas: anéis extraluminais traqueais ou stents
intraluminais. Os anéis extraluminais preferenciais sao anéis em forma de C individuais (taxa de
sucesso entre 75 a 89%)7%; estas proteses tém a vantagem de néo interferir com a fungdo

mucociliar mas as complicagbes sdo frequentes e € mais aconselhavel para colapsos

31



extratoracicos/cervicais. Os stents intraluminais sdo colocados através de procedimentos
minimamente invasivos guiados por fluoroscopia; a consequéncia mais comum é a formacéo de
tecido inflamatério traqueal em excesso (28 a 33% dos casos)’® — este tecido responde rapido a
corticoterapia (prednisolona 2 mg/kg/dia com desmame até a dose minima eficaz ao longo de
seis a oito semanas) — ou em casos mais graves com tecido de granulacdo em excesso este
pode ser removido por endoscopia.’®

Apesar de ser uma doenca tratavel medicamente tem sempre risco de progredir ao longo
do tempo ou tornar-se refratario ao tratamento pelo que o prognéstico destes doentes vai

depender da gravidade e progressdo da doenca e dos fatores de variacao individual.”677

2.2.2.15. Teriogenologia e Neonatologia
Analisando os casos acompanhados em teriogenologia e neonatologia demonstrados na
Tabela 18, com Fr (%) de 28,13% (n=9) sobressai a piometra aberta. Os cées foram a espécie

que mais se registou nesta area (Fip de 21 casos).

Tabela 18: Distribuicdo da casuistica na especialidade médica de Teriogenologia e Neonatologia,
expressa em Fip, Fi e Fr (%)

. . . Fip
Teriogenologia e Neonatologia
Caes Gatos Fi Fr (%)
Criptorquidismo 1 2 3 9,38%
Fimose por estenose prepucial adquirida 0 1 1 3,13%
Hidrometra 0 1 1 3,13%
Hiperplasia benigna da prostata (HBP) 3 0 3 9,38%
Hiperplasia com prolapso vaginal (tipo I1) 1 0 1 3,13%
Hiperplasia endometrial quistica 2 1 3 9,38%
Mumificagao fetal 0 1 1 3,13%
Ovérios poliquisticos 2 1 3 9,38%
aberta 6 3 9 28,13%
Piémetra do coto uterino 1 0 1 3,13%
roturada 0 1 1 3,13%
Prostatite 2 0 2 6,25%
Pseudogestacéo 2 0 2 6,25%
Quisto prostatico 1 0 1 3,13%
TOTAL 21 11 32 100,00%

A hiperplasia com prolapso vaginal é a protruséo de tecido vaginal edemaciado para e/ou
pela vulva. E uma doenga mais frequente em fémeas jovens (inferior aos dois a trés anos de
idade), racas braquicefélicas e racas de grande porte durante a fase folicular dos trés primeiros
estros.81-83 Existe uma forte suspeita de enfraquecimento do tecido perivulvar hereditario.8! Esta
hiperplasia e prolapso ocorre por uma resposta exagerada aos estrogénios que leva ao edema
e subsequente prolapso da vagina para o limen ou, em casos mais graves, pelos labios vulvares
durante o pro-estro e 0 estro — em situagfes normais regride no diestro (fase litea).818 Tem

origem no chéo vaginal cranialmente a papila uretral pelo que, apés a existéncia de uma massa
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prolapsada, o orificio uretral externo pode ser visto na superficie ventral do tecido prolapsado.81.83
E de realcar que cada animal tem variagdes individuais na sua sensibilidade aos estrogénios.82
Clinicamente podem ser identificadas trés fases/tipos de hiperplasia vaginal: tipo | —
eversdo ligeira a moderada do ch&o da vagina sem protrusdo do tecido vaginal, tipo Il — prolapso
do chao cranial e das paredes laterais vaginais pelos labios vulvares (massa em forma de pera
ou lingua — Figura 6); e tipo Ill — prolapso de toda a
circunferéncia vaginal, edematosa e volumosa com um
limen na abertura vulvar (massa em forma de donut).81-83
Ao exame fisico, se visivel, observa-se uma massa
prolapsada, eritematosa, ndo dolorosa e lisa.8?8% Esta
condicao propicia ao desenvolvimento de vaginites, falha no
acasalamento e, se for o caso, trauma dos tecidos
expostos.8284 O diagnostico desta doenca € feito através da

histéria clinica e sinais clinicos. De forma a complementar

ou confirmar pode-se realizar citologia vaginal para

Figura 6: Hiperplasia com prolapso . . . s .
vaginal tipo Il numa doente canina confirmacéo da fase do ciclo éstrico (pro-estro ou estro) ou

no CHVG (fotografia da autora).

histopatologia.8284 E igualmente importante descartar
diagndsticos diferenciais — verdadeiro prolapso vaginal, neoplasia vaginal, neoplasia uretral ou
prolapso traumatico.81.84

O tratamento desta afecdo depende do tipo de hiperplasia/prolapso presente e passa pela
remoc¢do do estimulo e/ou remog¢do da massa. No tipo | normalmente ha uma regressao
espontanea no fim do estro, quando a concentracdo dos estrogénios baixa.?*8 No tipo Il é
possivel a tentativa com terapéutica hormonal (GnRH — hormona libertadora de gonadotrofinas
—induz a libertagdo da hormona luteinizante que aumenta a progesterona sérica) ou a excisao
cirirgica da massa,; estas praticas sdo mais comuns em animais destinados a reprodugéo.82-84
No tipo Il é recorrente a necessidade de terapéutica cirargica que inclui a excisdo da massa e
ovariohisterectomia (OVH); pode ser necesséria episiotomia ou vulvoplastia — tratamento de
eleicdo e que ndo apresenta recidivas.818284 A redugdo manual e colocagdo de suturas nao é
recomendado pelo risco elevado do desenvolvimento de trauma perivulvar. Até ao momento da
resolucdo definitiva deve-se manter a massa prolapsada limpa e intacta com a colocacdo de
colar isabelino na doente, limpezas com solucdo salina ou antissética diluida e aplicacédo de

creme protetor lubrificante de modo a minimizar a secagem da mucosa exposta.83-8

2.2.2.16. Toxicologia

Na area da toxicologia, retratada na Tabela 19, apenas foram acompanhados um total de
dez casos, com a espécie canina a representar a maior parte com Fip de sete casos e a felina
apenas com um Fip de trés casos. As intoxicacfes mais registadas foram por acetaminofeno
com Fr (%) 30% (n=3) e por organofosforados com Fr (%) de 20% (n=2).
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Tabela 19: Distribuicdo da casuistica na especialidade médica de Toxicologia, expressa em Fip, Fi e Fr

(%)
Fip
Toxicologia
Cées Gatos Fi Fr (%)
Acetaminofeno 2 1 3 30,00%
Estrelicias (Strelitzia reginae) 1 0 1 10,00%
Ibuprofeno 0 1 1 10,00%
Messalazina 1 0 1 10,00%
Organofosforados 1 1 2 20,00%
Rodenticidas anticoagulantes 1 0 1 10,00%
Teobromina 1 0 1 10,00%
TOTAL 7 3 10 100,00%

A intoxicag&o por rodenticidas anticoagulantes é comum na espécie canina. Existem os
de primeira geracdo com atuacédo rdpida e duracdo curta com tempo de meia-vida mais curto
(<24h) — menor toxicidade — e os de segunda geragdo com atuacdo mais rapida e duradoura
com tempo de meia-vida mais longo (até seis dias) — maior toxicidade — e ambos atuam
interferindo na produgdo dos fatores de coagulagdo.’68” Existem fatores de coagulagdo e
proteinas anticoagulantes que sdo dependentes da vitamina Ki: o fator Il, VII, IX e X e as
proteinas C e S. A vitamina K1 tem um papel fundamental na hemostase: € ativada via reducao
hepatica e os fatores de coagulacéo sintetizados na sua forma inativada no figado para se
ativarem requerem a vitamina K1.86-%0 Estes rodenticidas vao inibir a redutase que ativa a vitamina
K1 levando a sua deplec¢éo e, consequentemente, ha uma diminui¢cdo na producdo dos fatores
de coagulacgéo ativados. O fator Il tem um tempo de meia-vida de aproximadamente dois dias, 0
VIl de seis horas, o IX de 14h e 0 X de 16h. Desta forma, nas primeiras 24 a 72h pds-ingestao
do téxico o animal geralmente ndo apresenta sinais clinicos, apenas dentro de trés a cinco dias
vao surgir & medida que os fatores de coagulagéo sao lentamente esgotados — altura em que se
podem desenvolver hemorragias (coagulopatia).86.87.90

Os animais intoxicados com estes rodenticidas podem apresentar-se huma fase inicial
assintomaticos ou mais tardiamente sintomaticos ligeiros ou com hemorragia ativa.%
Frequentemente apresentam-se com letargia, fraqueza, intolerdncia ao exercicio, palidez,
epistaxis, tosse, dispneia e anemia. Se houver hemorragia esta pode ser: pulmonar (hemoptise),
gastrointestinal (melena, hematoquézia), hematuria, articular — causando claudicacao, epidural
ou subdural — causando paresia ou paralisia, cerebral — causando convulsdes, do timo,
peritraqueal ou laringea — causando obstrucao das vias aéreas superiores (dispneia), hifema,
por orificios ou equimoses. Pode também levar ao colapso agudo por hemorragia aguda grave e
provocar distensdo abdominal, sons cardiacos e pulmonares abafados, exoftalmia ou
hematomas subcutaneos.86-88 O diagndstico é baseado na histéria clinica, sinais clinicos
compativeis e andlises que indiquem coagulopatia. Alteracdes mais presentes nas analises sédo
anemia, trombocitopenia e hipoproteinemia.8¢ Provas de coagulacdo sédo essenciais e, uma vez

gue o fator VII é o primeiro a ser afetado e este leva ao aumento do tempo de protrombina (TP),
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este é o indicador mais precoce aconselhavel para analisar numa fase inicial — aumenta mesmo
antes do aparecimento de sinais clinicos (aumenta em 24 a 72 horas pds-exposi¢ao). Outras
provas de coagulagdo também podem ser feitas, pois hd medida que os outros fatores de
coagulacéo sofrem deplecado também o tempo de tromboplastina parcial ativada e o tempo de
coagulacdo ativada aumentam (a partir das 72 horas pds-exposicao).8-8 A radiografia e/ou
ecografia sdo Uteis para identificar a origem da hemorragia.8”

O tratamento varia consoante o tempo que passou desde que o animal foi exposto ao
téxico e se existe coagulopatia ou hemorragia ativa. No caso de ingestdo aguda ha mais de
quatro horas deve realizar-se uma analise de base ao TP e nova andlise 48 a 72 horas poés-
exposigdo, sendo esta a que servira de guia, mantendo o animal sob vigilancia: se o TP estiver
normal ndo ha necessidade de tratamento e deve-se apenas manter a vigilancia mas se estiver
aumentado terapéutica com vitamina Kz (2,5-5 mg/kg q12h PO durante 4 semanas) tem de ser
iniciada e deve ser avaliada a necessidade de transfusdo de plasma; ap0s as quatro semanas
de tratamento deve ser realizada nova analise ao TP 48 a 72 horas apés a Ultima dose de
vitamina K1 — se normal cessa o tratamento, se aumentado prolonga o tratamento mais duas
semanas e vai-se repetindo este procedimento ciclico até haver normalizacdo. No caso de
ingestéo aguda ha menos de quatro horas procede-se a descontaminagédo gastrica com inducao
de emese: nos cdes com apomorfina ou em dltimo recurso com peréxido de hidrogénio 3% PO,
nos gatos com xilazina ou com dexmedetomidina; com administracdo de carvao ativado 2-5 g/kg
PO (se diluido usar 1 g para cada 5-10 mL de &gua); e com posterior administracdo de catérticos
(sorbitol 70% 1-2 mL/kg PO, sulfato de sédio 250 mg/kg PO) — neste caso o médico veterinario,
apos analisar o risco, decide se aguarda pelo TP para averiguar a necessidade de terapéutica
com vitamina K1 ou se a inicia logo, com posterior repeticdo de andlises e terapéutica em
procedimento ciclico referido anteriormente (se foi
administrado carvéo ativado a terapéutica com vitamina K1 s6
pode ser iniciada quatro horas depois).86-88.90.91

Em hemorragias ativas é essencial a estabilizacdo do
doente com fluidoterapia IV, se necesséario oxigenoterapia e
repouso em jaula para reduzir o exercicio e prevenir traumas.
Deve ser iniciada terapéutica com vitamina K1 (5 mg/kg 1V,
SC ou IM). Num doente que nao apresente anemia €
fundamental a transfuséo de plasma fresco congelado ou, em
alternativa, plasma congelado (10 mL/kg). Em doentes
anémicos, para além da transfusdo de plasma, ponderar a

transfusdo de concentrado de eritrocitos (Figura 7); se

apenas houver disponivel sangue total € uma alternativa

Figura 7: Doente canino com
viavel (20 mL/kg). Se hemotdrax ou hemoabddmen estiverem intoxicagdo por rodenticidas

. ; . N anticoagulantes a receber
presentes € possivel considerar a autotransfusédo em casos  transfusio sanguinea no CHVG

(fotografia da autora).

de emergéncia, sendo necessdria transfusdo adicional de
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plasma; deve-se ter em conta 0s riscos associados a este procedimento médico. Apds a
estabiliza¢@o deve ser continuada a terapéutica com vitamina Ki (2,5 mg/kg SC g12h) durante
guatro semanas, mudando para PO assim que possivel e posteriormente efetuar analise ao TP
e avaliar a terapéutica conforme o mesmo procedimento ciclico.86-88°1-98 ApGs o inicio da
terapéutica com vitamina K1 em doentes com hemorragia, para um tratamento totalmente eficaz
e ponderado, é importante ter presente que esta ndo tem efeito direto na coagulacdo e para que
a sintese de fatores de coagulacéo clinicamente relevantes ocorra requer trés a 48 horas.86:87.92
Relativamente a terapéutica com vitamina K1 é de referir os riscos associados e cuidados a ter
nas diferentes vias de administracéo, particularmente se coagulopatias estiverem presentes: por
via IV existe risco de formagdo de hematomas, hemorragia e reacéo anafilatica; IM e SC pode
haver risco de hemorragia (hematoma); PO é a via ideal, exceto em animais com ma absorgéao
ou vOmitos, pois aumenta a biodisponibilidade (principalmente se administrada com comida —
ideal) e nesta via a vitamina K1 fica imediatamente disponivel.86-88.92

Animais exposto a rodenticidas anticoagulantes tém um progndstico excelente se forem
tratados antes do desenvolvimento de sinais clinicos. Se coagulopatias e hemorragias estiverem

presentes varia de reservado a bom, dependendo do local e gravidade da hemorragia.86-88

2.2.2.17. Traumatologia e Urgéncias

No ambito da traumatologia e urgéncias, area representada pela Tabela 20, o trauma de
tecidos moles foi o mais registado com Fr (%) de 33,33% (n=11). Seguidamente esta o
politraumatismo por queda em altura com Fr (%) 21,21% (n=7) seguido do por atropelamento
com Fr (%) 18,18% (n=6). Em menor nimero, com apenas um caso acompanhado na espécie

felina, encontra-se a hérnia diafragmatica traumatica com Fr (%) 3,03%.

Tabela 20: Distribuicdo da casuistica na especialidade médica de Traumatologia e Urgéncias, expressa
em Fip, Fi e Fr (%)

Fip
Traumatologia e Urgéncias

Cées Gatos Fi Fr (%)

Convuls@es pontuais sem etiologia diagnosticada 3 0 3 9,09%

Hérnia diafragmatica traumatica 0 1 1 3,03%
atropelamento 4 2 6 18,18%

Politraumatismo por lutas ou mordeduras 3 2 5 15,15%
queda em altura 1 6 7 21,21%

Trauma de tecidos moles 4 7 11 33,33%
TOTAL 15 18 33 100,00%

A hérnia diafragmatica traumatica € descrita quando ha a perda da continuidade do
diafragma e consequente protrusdo de conteddo abdominal para a cavidade toracica
(pleuroperitoneal).®*% Estas hérnias podem ocorrer por trauma direto (mais raro) ou indireto —
trauma brusco na cavidade abdominal.?4%97 O abdémen ao ser comprimido fica sujeito a um
aumento na pressao que vai ser transmitida a cavidade toracica através do diafragma; se a glote

se encontrar aberta o ar existente nos pulmdes escapa tornando desiguais as pressdes através
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do diafragma e a maior pressdo abdominal origina a sua rotura.®*% As roturas diafragmaticas
geralmente envolvem as por¢gGes musculares costais do diafragma.®* Com base na localiza¢édo
destas roturas € possivel a sua categorizagdo em: circunferenciais (40%), radiais (40%) ou por
combinagéo das duas (20%).%* As hérnias diafragmaticas trauméticas tém maior tendéncia a
ocorrer do lado direito do diafragma, porém a localizacdo da rotura vai depender da area em que
ocorre o impacto e da posicdo do animal na altura do mesmo.94% O seu conteddo é comum
corresponder a localizacao da rotura diafragmatica. Os érgaos mais frequentemente encontrados
herniados sdo o figado (88%)%, o intestino delgado e o estbmago.949.98

Sinais clinicos apresentados vao resultar da combinacdo da localizacdo da rotura, dos
orgdos herniados e do dano visceral. Existem casos onde as hérnias sdo apenas alteragGes
acidentais e 0 animal permanece assintomatico — cronicas (duracdo superior a duas semanas).
Sintomatologia ndo especifica inclui intolerancia ao exercicio, disfagia, anorexia, perda de peso
e letargia/depresséo. Casos mais graves apresentam sinais respiratorios (dispneia);
gastrointestinais (vomitos, dilatacdo gastrica, diarreia, constipacdo); choque ou arritmias —
agudas.®*%97 O diagnéstico presuntivo é feito pela associagdo da sintomatologia e pelos sinais
ao exame fisico: magreza, palpag¢do abdominal que sugere falta de visceras abdominais,
auséncia de sons pulmonares e sons cardiacos abafados.%% Radiograficamente,
principalmente em proje¢Bes laterais, identifica-se um contorno diafragmético incompleto;
radiopacidade de tecidos moles aumentada com ou sem visceras abdominais com gés no seu
interior na cavidade toracica ou derrame pleural.®4%:9 Ecograficamente observa-se conteddo
abdominal no térax e perda da linha diafragmatica.®*° Um meio mais sensivel € a peritoneografia
(injecéo de contraste radiografico na cavidade peritoneal) e na existéncia de hérnia vai haver
migragdo do contraste para a cavidade toracica.%-%

O tratamento € cirdrgico e passa pela reparacao cirtrgica da hérnia — herniorrafia — apds
estabilizacéo cardiovascular e pulmonar do doente (aproximadamente um a quatro dias antes da
cirurgia) e terapéutica adjuvante necessaria.®® O objetivo da herniorrafia é a reducéo das visceras
deslocadas e a reparacdo do defeito diafragmatico. Cirurgia de urgéncia deve ser realizada
quando existe aprisionamento e estrangulamento de um 6rgédo oco distendido (estbmago) no
térax, obstrucdo do trato gastrointestinal, aprisionamento visceral com comprometimento
vascular ou se ha a incapacidade de estabilizar o doente.%496-98

Tanto em hérnias diafragmaticas traumaticas agudas ou crénicas que sejam tratadas séo
reconhecidas boas taxas de sobrevivéncia (82 a 89%)°7.97.98 As agudas tém uma menor taxa de
sobrevivéncia e as mortes que ocorrem sdo relacionadas com complicacdes associadas a
anestesia e a cirurgia em doentes ainda instaveis.® Nas cronicas as mortes estéo relacionadas
com o comprometimento cronico dos 6rgéos, existéncia de adesdes entre estruturas torécicas e

abdominais ou por complicacdes pds-operatérias.®:97
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2.2.3. Clinica Cirargica

A éarea da clinica cirlrgica apresenta um total de 154 casos, demonstrados na Tabela 21,
e esta encontra-se dividida por quatro respetivas subareas cirdrgicas e uma quinta area com
outros procedimentos cirdrgicos. As areas que mais se destacaram foram a cirurgia de tecidos
moles com Fr (%) de 36,36% (n=56), a cirurgia ortopédica com Fr (%) de 20,78% (n=32) e a
cirurgia da pele e anexos com Fr (%) de 20,13% (n=31). A area onde foram registados menos
casos foi na cirurgia oftalmolégica com Fr (%) de 3,90% (n=6). Analisando igualmente a Tabela
21, é possivel aferir que a espécie canina se destacou na maioria das areas cirirgicas, exceto
nos outros procedimentos cirdrgicos onde se igualou com a espécie felina e na area da cirurgia

de tecidos moles onde os felinos se destacaram.

Tabela 21: Distribuigdo da casuistica na area da Clinica Cirlrgica, expressa em Fip, Fi e Fr (%)

Clinica Cirurgica FIp

Cées Gatos Fi Fr (%)

Cirurgia de Tecidos Moles 25 31 56 36,36%
Cirurgia da Pele e Anexos 20 11 31 20,13%

Cirurgia Odontolégica 8 3 11 7,14%
Cirurgia Oftalmolégica 4 2 6 3,90%
Cirurgia Ortopédica 21 11 32 20,78%
Outros Procedimentos Cirdrgicos 9 9 18 11,69%
TOTAL 87 67 154 100,00%

2.2.3.1. Cirurgiade Tecidos Moles

Através do exposto na Tabela 22, relativa & area da cirurgia de tecidos moles, constata-se
que as cirurgias de realce foram a orquiectomia com Fr (%) de 41,07% e a ovariohisterectomia
eletiva com Fr (%) de 30,36%. Em ambas as areas a espécie felina foi a mais submetida a estes

procedimentos cirargicos com Fip’s de 14 e de 11 casos, respetivamente.

Tabela 22: Distribuicdo da casuistica na area cirdrgica de Cirurgia de Tecidos Moles, expressa em Fip, Fi

e Fr (%)
Fip
Cirurgia de Tecidos Moles

Cées Gatos Fi Fr (%)

Cesariana 1 0 1 1,79%

Cistotomia 0 1 1 1,79%

Enterotomia 2 0 2 3,57%

Esplenectomia 1 0 1 1,79%

Gastropexia 1 0 1 1,79%

Gastrotomia 2 1 3 5,36%
Orquiectomia 9 14 23 41,07%
eletiva 6 11 17 30,36%

Ovariohisterectomia (OVH) por hidrometra 0 1,79%

por piémetra 3 5 8,93%

Uretrostomia 0 1,79%
TOTAL 25 31 56 100,00%
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2.2.3.2. Cirurgia da Pele e Anexos

Através da analise da Tabela 23 afere-se que na area da cirurgia da pele e anexos os cées
foram a espécie mais intervencionada com Fip de 20 casos, quase o dobro da espécie felina. O
ato cirdrgico mais assistido foi a sutura e encerramento de laceracao cutdnea com Fr (%) de
38,71% (n=12) e a mastectomia de cadeia com Fr (%) de 16,13% (n=5).

Tabela 23: Distribuicdo da casuistica na area cirtrgica de Cirurgia da Pele e Anexos, expressa em Fip, Fi

e Fr (%)
Fip
Cirurgia da Pele e Anexos

Cées Gatos Fi Fr (%)

de cadeia 2 3 5 16,13%

Mastectomia regional 2 0 2 6,45%
simples 1 0 1 3,23%

Nodulectomia cuténea 3 0 3 9,68%
Prepucioplastia 0 1 1 3,23%
Resolugéo de fistula das glandulas perianais 0 1 1 3,23%
Resolucéo de seroma 2 1 3 9,68%
Resolugéo e Sutura de otohematoma 2 0 2 6,45%
Rinoplastia 1 0 1 3,23%
Sutura e Encerramento de laceragdo cutanea 7 5 12 38,71%
TOTAL 20 11 31 100,00%

2.2.3.3. Cirurgia Odontoldgica

Na area da cirurgia odontolégica, evidenciada na Tabela 24, registaram-se um total de 11
casos. A destartarizacdo sobressaiu-se como procedimento mais realizado com Fr (%) de
45,45% e onde teve realce a espécie canina com Fip de trés casos. Seguidamente, por ordem
decrescente, foram realizados: exodontia com Fr (%) de 27,27%; exodontia de dentes deciduos
com Fr (%) de 18,18% e flap gengival com Fr (%) 9,09%.

Tabela 24: Distribui¢c@o da casuistica na area cirurgica de Cirurgia Odontoldgica, expressa em Fip, Fi e Fr

(%)
Fip
Cirurgia Odontol6gica

Cées Gatos Fi Fr (%)

Destartarizacéo 3 2 5 45,45%
Exodontia 2 1 27,27%
Exodontia de dentes deciduos 2 0 18,18%

Flap gengival 1 0 1 9,09%
TOTAL 8 3 11 100,00%

2.2.3.4. Cirurgia Oftalmolégica

Na area cirtrgica com menos casos registados, a cirurgia oftalmoldgica apenas com seis
casos, todos os procedimentos cirdrgicos foram assistidos em igual nimero tendo iguais Fr (%)

respetivos de 16,67%, como demonstrado na Tabela 25.
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Tabela 25: Distribui¢do da casuistica na area cirurgica de Cirurgia Oftalmoldgica, expressa em Fip, Fi e Fr

(%)
Fip
Cirurgia Oftalmoldgica
Cées Gatos Fi Fr (%)
Correcao de entropion temporaria (suturas de "tacking") 1 0 1 16,67%
Enucleacgéo 0 1 1 16,67%
Exérese de cilio ectépico 1 0 1 16,67%
Exérese de quisto dermoide 0 1 1 16,67%
Reposicionamento da glandula da membrana nictitante 1 0 1 16,67%
Tarsorrafia temporaria 1 0 1 16,67%
TOTAL 4 2 6 100,00%

2.2.3.5. Cirurgia Ortopédica

E de salientar na area da cirurgia ortopédica a transposicéo da tuberosidade tibial com Fr
(%) de 12,50% (n=4), como apoiado pela Tabela 26. Também a osteossintese de fémur e a
recessdo da cabeca e colo femoral se salientam ambos com Fr (%) de 9,38% (n=3).
Procedimentos cirlrgicos ortopédicos foram realizados em muito maior nimero na espécie

canina com Fip de 21 casos.

Tabela 26: Distribuicdo da casuistica na &rea cirdrgica de Cirurgia Ortopédica, expressa em Fip, Fi e Fr

(%)
Fip

Cirurgia Ortopédica
Cées Gatos Fi Fr (%)
cauda 0 1 1 3,13%
. digito(s) 1 1 2 6,25%

Amputacédo de —
membro pélvico 0 1 1 3,13%
membro toracico 1 0 1 3,13%
Artrodese de tarsometatarso 1 0 1 3,13%
Fixacdo e Estabilizacdo de luxacéo sacroiliaca 1 0 1 3,13%
acetabulo 1 0 1 3,13%
calcaneo 0 1 1 3,13%
coxal 0 1 1 3,13%
fémur 2 1 3 9,38%
Osteossintese de mandibula 1 0 1 3,13%
metacarpo(s) 0 1 1 3,13%
radio e ulna 2 1 3 9,38%
tibia e fibula 1 1 2 6,25%
Umero 1 0 1 3,13%
Osteotomia de nivelamento da meseta tibial (TPLO) 1 1 2 6,25%
Osteotomia tibial cranial em cunha fechada (CTWO) 2 0 2 6,25%
Recesséo da cabeca e colo femoral 2 1 3 9,38%
Transposicédo da tuberosidade tibial (TTT) 4 0 4 12,50%

TOTAL 21 11 32 100,00%
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2.2.3.6. Outros Procedimentos Cirargicos

No que diz respeito a outros procedimentos cirlrgicos, representados na Tabela 27, estes
dizem respeito a métodos alguns menos invasivos e outros com objetivo terapéutico ou de
diagnéstico. Foram assistidos um total de 18 casos, tendo sido o mais frequente a bidpsia
cutédnea com Fr (%) de 22,22%; a colocacgdo de dreno subcutdneo com Fr (%) de 33,33% e de
tudo de esofagostomia com Fr (%) de 16,67%. O menos assistido foi a bidpsia hepatica com Fr
(%) de 5,56%.

Tabela 27: Distribuicdo da casuistica na area de Outros Procedimentos Cirlirgicos, expressa em Fip, Fi e

Fr (%)
. N Fip
Outros Procedimentos Cirlrgicos )
Caes Gatos Fi Fr (%)
cutanea 3 1 4 22,22%
L hepética 1 0 1 5,56%
Biopsia .
linfonodos 2 0 2 11,11%
mucosa oral 1 1 2 11,11%
Colocagao de dreno subcuténeo 2 4 6 33,33%
Colocacao de tubo de esofagostomia 0 3 3 16,67%
TOTAL 9 9 18 100,00%

2.2.4. Procedimentos Médicos
Expostos na Tabela 28 estdo os procedimentos médicos realizados e/ou assistidos pela
autora no CHVG, tendo sido a maioria na espécie felina com Fip de 38 casos. Os procedimentos
mais realizados e assistidos foram a cistocentese ecoguiada com Fr (%) de 41,51% (n=22), a
algaliacdo com Fr (%) de 16,98% (n=9) e a toracocentese ecoguiada com Fr (%) de 15,09%

(n=8). A cistocentese ecoguiada foi também o mais realizado em ambas as espécies.

Tabela 28: Distribuicdo da casuistica nos Procedimentos Médicos, expressa em Fip, Fi e Fr (%)

Procedimentos Médicos Fip

Cées Gatos Fi Fr (%)

Abdominocentese (ecoguiada) 1 4 5 9,43%
Algaliagéo 3 6 9 16,98%
Cistocentese (ecoguiada) 5 17 22 41,51%

Drenagem de abcesso 1 3 5,66%

Enema 0 1 1,89%
Toracocentese (ecoguiada) 3 8 15,09%

Transfuséo sanguinea e/ou de hemoderivados 2 5 9,43%
TOTAL 15 38 53 100,00%

2.2.5. Meios Complementares de Diagnéstico
Os meios complementares de diagnéstico identificados na Tabela 29 incluem meios
radioldgicos, ecogréaficos, endoscopicos e procedimentos clinicos e laboratoriais assistidos e
realizados pela autora no CHVG, estando apenas referidos os que a autora acha mais relevantes.

No total foram assistidos e realizados 907 procedimentos no CHVG ou em laboratorio externo.
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Em maior nimero estédo representadas as analises bioquimicas com Fi de 163 casos e o
hemograma com Fi de 142 casos.

Tabela 29: Distribuicdo da casuistica dos Meios Complementares de Diagnéstico, expressa em Fi e Fr

(%)
Meios Complementares de Diagndstico Fi Fr (%)
Anélises bioquimicas 163 17,97%
auricular 17 1,87%
esplénica 2 0,22%
fluido de derrame 8 0,88%
hepatica 3 0,33%
) ) linfonodo 4 0,44%
Citologia
massa/nddulo 14 1,54%
pancreatica 2 0,22%
prostata 1 0,11%
renal 3 0,33%
vaginal 1 0,11%
cortisol basal 1 0,11%
frutosamina 1 0,11%
insulina 1 0,11%
Doseamento de
PLI 4 0,44%
T4 e TSH 15 1,65%
TLI 2 0,22%
Esfregaco sanguineo 6 0,66%
Hemograma 142 15,66%
Histopatologia 9 0,99%
Ecocardiografia 23 2,54%
abdominal 83 9,15%
i diagndstico de gestacgao 2 0,22%
Ecografia -
testicular 5 0,55%
toracica 12 1,32%
Imagiologia . esofagoscopia 1 0,11%
Endoscopia : :
vaginoscopia 1 0,11%
abdominal 42 4,63%
) ) esqueleto apendicular 31 3,42%
Radiologia .
esqueleto axial 13 1,43%
toracica 51 5,62%
lonograma 43 4,74%
Medicao de glicemia (glucémetro) 41 4,52%
Medicéo de pressdes sanguineas (oscilometria) 14 1,54%
Microhematdécrito 34 3,75%
Otoscopia 3 0,33%
estimulagéo pela ACTH 2 0,22%
Teste de Rivalta 3 0,33%
supressao pela dexametasona a doses baixas 4 0,44%
Teste rapido de FIV/IFeLV 16 1,76%
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Tabela 29: Distribui¢do da casuistica dos Meios Complementares de Diagndstico, expressa em Fi e Fr
(%) [continuagao]

Meios Complementares de Diagndstico Fi Fr (%)
Leishmaniose 4 0,44%
Parvovirose/Coronavirose 10 1,10%
tipificac@o sanguinea 4 0,44%

Testes seroldgicos 7 0,77%
tipo | (tira de urina) 28 3,09%
Uriandlise tipo Il (sedimento urinério) 17 1,87%
tipo Ill (urocultura e TSA) 14 1,54%

TOTAL 907 100,00%

Il. Monografia: Hipoadrenocorticismo e Crise Adrenal

1. Introducéo

Desde cedo as glandulas adrenais foram reconhecidas por anatomistas, mas o
hipoadrenocorticismo (HoAc) foi descrita ha medicina humana por Thomas Addison em 1855.
Na medicina veterinaria o primeiro caso de HoAc esponténeo descrito num cao foi em 1953,
apesar de ser apenas a partir de 1980 que numeros significativos de casos comecgaram a surgir
na literatura veterindria e o conhecimento sobre a doenga comegou a evoluir na medicina
veterinaria. Nos gatos o primeiro caso relatado foi em 1983.99:100

O HoAc é uma doenca enddécrina incomum, com uma prevaléncia aproximada de 0,06%
a 0,28% nos caes?! e nos gatos é muito mais raro pouco mais de 40 casos® relatados.99.101.102
Ocorre devido a um défice de glucocorticoides (cortisol) ou mineralocorticoides (aldosterona) ou
ambos.99101 Etiologicamente é classificado em primario e secundario: o0 HoAc primario tem a sua
patogénese na glandula adrenal propriamente dita enquanto que o secundario ocorre por
disfuncdo do hipotalamo-hipofise. O HoAc primario pode ainda subdividir-se em: tipico onde ha
défice de glucocorticoides e de mineralocorticoides, representando este a grande maioria dos
casos (aproximadamente 95%)% e que pode apresentar um potencial risco a vida do animal
quando se apresenta sob a forma de crise adrenal; ou em atipico onde ha défice apenas de
glucocorticoides. Similarmente no HoAc secundario existe apenas défice de
glucocorticoides.99103-105 Apesar de ocorrer raramente, existe ainda uma outra forma incomum
de HoAc: o hipoaldosteronismo isolado.99:104

Esta doenca carateriza-se por sinais clinicos vagos e ndo especificos que facilmente sdo

confundidos com outras enfermidades, dai ser apelidada de “O Grande Imitador”.101.106

2. Eixo Hipotalamo-Hipéfise
2.1. Hipotalamo
O hipotdlamo € uma é&rea do sistema nervoso central (SNC), mais propriamente do
diencéfalo, que forma o chao do terceiro ventriculo. O quiasma 6tico, o tuber cinereum, os corpos
mamilares e a eminéncia mediana também fazem parte do hipotalamo (Figura 8). O infundibulo

e a neurohipéfise podem ser classificados como parte do hipotalamo, apesar de na realidade
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representarem apenas uma extensdo deste na hipéfise.107.108 O hipotalamo recebe informacao
de vérias regifes do sistema nervoso e usa essa informagdo de modo a regular o sistema
nervoso autonomo (SNA), a secrecdo hormonal pela hipofise e varios aspetos fisiologicos e
comportamentais da homeostase (ex.: manutengdo da temperatura corporal, pressao sanguinea
e apetite).107.108 Existem varios nucleos, ou seja, grupos de neurénios com a mesma funcao, que
produzem compostos neuroenddcrinos que influenciam a libertacdo das hormonas hipofisarias;
0s principais sdo os nucleos: paraventricular, pré-6tico, arqueado e periventricular.1%8 Estes
compostos produzidos pelo hipotalamo representam péptidos e aminas, como por exemplo a
hormona libertadora de corticotrofina (CRH) aqui produzida e que tem como local de acdo a

hipofise. E no hipotalamo que o sistema nervoso encontra o sistema enddcrino. 07

Hormona Libertadora de Corticotrofina (CRH)

A CRH é um polipéptido com 41 aminoécidos e com um tempo de meia-vida no plasma
de aproximadamente uma hora.®®1%” A CRH é originaria do nucleo paraventricular hipotalamico.
Os neurénios hipotalamicos que secretam a CRH tém axdénios que terminam na eminéncia
mediana, sendo este o local onde é libertada; posteriormente esta hormona chega a hipéfise
anterior, através de um sistema venoso portal, e vai estimular os corticotropos (células
corticotropicas) a libertar os componentes da familia da pré-opiomelanocortina (POMC), como
por exemplo a hormona adrenocorticotrépica ou corticotrofina (ACTH).99.197 Esta hormona, sendo
hidrofilica, é transportada no plasma sanguineo de forma dissolvida.1%” Os fatores que estimulam

a sua libertacao incluem o stress, hipoglicemia e exercicio fisico.%

2.2. Hipofise
A hipofise, ou glandula pituitaria, esta localizada ventralmente ao hipotdlamo numa
depressdo do osso esfenoide, a sela turca. E constituida essencialmente por duas zonas: a
adenohipofise e a neurohipdfise. Estas duas zonas, ilustradas na Figura 8, tém origens e fungfes
muito distintas apesar de se assemelharem a uma unidade sé. Contém ainda um espaco
vestigial, a fenda hipofisaria, denominada como a pars intermedia (lobo intermédio).1%® A hipé&fise
produz hormonas que influenciam diretamente a atividade de outras glandulas enddcrinas e

também funciona como um elo de ligagédo entre mecanismos nervosos e hormonais.108

44



Eminéncia
mediana

Hipotalamo

Nervo ético

{ J
3 \ Quiasma otico
/3 {4 ? i

Corpo mamilar
- Infundibulo

! tuberalis

in6fi Pars r: in6fi
Adenohipoéfise distalis ] Neurohipofise

. Pars—
intermedia Bolsa de Rathke
Figura 8: Imagem ilustrativa representando a Hipofise e a sua associa¢édo ao Hipotalamo (fonte: Shields
et al., 2015).1°

2.2.1. Adenohipdéfise

A adenohipdfise, ou hipoéfise anterior, € formada a partir de uma area do teto da bolsa de
Rathke (ectoderme oral embrionaria). Pode ser ainda subdividida em pars distalis (lobo anterior),
pars tuberalis e pars intermedia, representadas na Figura 8.197 A adenohipéfise é irrigada
indiretamente por artérias hipofisarias rostrais provenientes da carétida interna que se expandem
no chédo do hipotdlamo e o sangue € ai conduzido por um sistema venoso portal. Esta rede capilar
€ posteriormente drenada para o seio cavernoso.'%® As principais hormonas produzidas e
secretadas pela pars distalis sdo a hormona do crescimento ou somatotrofina (GH), a prolactina
(PRL), a hormona estimulante da tiroide (TSH), a hormona foliculo estimulante (FSH), a hormona
luteinizante (LH) e a ACTH. A pars intermedia também pode secretar ACTH, mas essencialmente
produz B-endorfinas e a hormona estimulante de melanécitos (MSH), a hormona predominante

deste lobo. A hipdfise anterior ndo secreta hormonas de modo constante.%9.107.108

Hormona Adrenocorticotrépica (ACTH)

A ACTH é uma hormona peptidica composta por 39 aminoacidos, pertencente a familia
da pré-opiomelanocortina (POMC), e produzida pelos corticotropos principalmente da pars
distalis com um tempo de meia-vida no sangue de aproximadamente dez minutos.®?1°7 Sendo
uma hormona hidrofilica é transportada no plasma sanguineo de forma dissolvida e os seus
recetores localizam-se nas membranas plasmaticas das suas células alvo. Ndo sendo capaz de
penetrar a membrana celular utiliza um intermediario, a adenosina monofosfato ciclica (AMPc),
formado na interacdo hormona-recetor, que atua dentro da célula e induz a secregdo de
esteroides.1%7 Fatores, além da CRH, que podem estimular a libertagdo da ACTH incluem a
hormona antidiurética (ADH) ou vasopressina, a angiotensina Il (AT Il), a colecistocinina, o fator

natriurético atrial (ANP) e péptidos vasoativos.%°

2.2.2. Neurohipofise

A neurohipofise, ou pars nervosa (lobo posterior), € composta por axénios com origem no

nucleo supradtico e paraventricular do hipotadlamo, ou seja, os corpos celulares estao localizados
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no hipotalamo e as termina¢des nervosas na neurohipéfise (Figura 9A). Em ambos os ndcleos
sdo produzidas as suas duas hormonas principais, a oxitocina e ADH, que sdo posteriormente
armazenadas e libertadas na circulacéo sanguinea pela neurohipdfise.197.198 Esta é irrigada por

pequenos ramos da artéria carétida interna e pelo circulo arterial do cérebro.108

2.3. Sistema Venoso Portal Hipotalamico-Hipofisario
Um sistema venoso portal € um sistema de veias no qual sao diretamente transportados
produtos metabdlicos de uma primeira rede de capilares para uma segunda rede.1° Um sistema
venoso portal conecta o hipotdlamo a adenohipéfise; a primeira rede de capilares existe na
porcao ventral do hipotalamo e a segunda rede existe na adenohipéfise.107.108
A artéria hipofisaria dorsal termina na eminéncia mediana como um plexo capilar (Figura
9A). Como ilustrado na Figura 9, o sangue neste plexo é drenado para duas veias que, por sua
vez, levam o sangue aos capilares sinusoidais da pars distalis — uma dessas veias leva 0 sangue
a zona ventral e central e a outra as zonas periféricas e dorsais.1%7
A

Hipotalamo Hipotalamo

minénci
ediana

Neurénio
neurosecretor

Neurohipéfise

Adenohipéfise~ : : Adenohipéfise—
Vi

eia
Figura 9: Diagrama da conexdo vascular hipotalamica-adenohipofisaria e da conexao neuronal
hipotalamica-neurohipofisaria (A); Neurénios secretores hipotalamicos (B). Fonte: Petroff, 2020.107

Neurohipéfise

O hipotalamo produz hormonas hipofisiotrépicas que sao transportadas e libertadas na
eminéncia mediana (Figura 9B). Essas hormonas vao ser transportadas pelo sistema venoso
portal para a adenohipéfise, onde posteriormente ocorre a sua estimulagcao com a libertagédo das

hormonas adenohipofisarias na circulagdo sanguinea.9”

3. Glandulas Adrenais

As glandulas adrenais sé@o dois 6rgdos enddcrinos bilaterais situados cranialmente aos
rins.1%” Sdo estruturas brancas e amareladas alongadas, achatadas dorsoventralmente,
frequentemente assimétricas e bastante irregulares uma vez que se moldam aos vasos vizinhos.
Nos gatos sdo semelhantes a discos ovais mais curtos e sdo mais simétricas. Localizam-se no
espaco retroperitoneal, proximo da juncao toracolombar, craniomedialmente ao rim ipsilateral.
Através da Figura 10 observa-se que ficam numa posicdo cranial aos vasos renais; a adrenal
esquerda fica dorsolateral & artéria aorta e a adrenal direita & veia cava caudal e, tal como os

rins, a adrenal direita adquire uma posicdo mais cranial.108.111
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Figura 10: Topografia das glandulas adrenais de uma cadela (1-adrenal direita, 1’-adrenal esquerda, 2-
rim esquerdo, 3-artéria aorta, 4-veia cava caudal, 5-vasos frenicoabdominais, 6- vasos renais, 7- veia
ovarica, 8-ureter, 9-bexiga). Fonte: Singh, 2018.1%

Cada glandula é dividida em duas entidades diferentes: a medula adrenal (interior) e o
cortex adrenal (exterior), com diferentes origens embriolégicas e produzem diferentes tipos de
hormonas importantes na adaptacéo a situacdes adversas. O cortex, coberto por uma capsula
fibrosa, € amarelado e radialmente estriado. A medula, muito mais escura, tem uma aparéncia
uniforme.197.198 S3o vascularizadas por pequenos ramos da artéria aorta e das artérias renais,
lombares, frenicoabdominais e mesentéricas craniais. O seu aporte sanguineo é drenado pela

veia renal esquerda (adrenal esquerda) e pela veia cava caudal (adrenal direita).1%8

3.1. Medula Adrenal

A medula ocupa a porgéo central da glandula adrenal, tem origem ectodérmica e produz
aminas. Geralmente tem uma saida constante de catecolaminas, tornando-se acentuada se
houver necessidade, o que auxilia nas hipéteses para a sua importancia: a teoria de “luta ou
fuga” onde a medula é ativada em situaces de combate e stress ou a teoria do “téonus” onde a
medula estd sempre num estado ativo a espera do estimulo. As células da medula séo
classificadas como células cromafins e equivalem a células pds-ganglionares do sistema nervoso
simpético (SNS). Nestas células sdo produzidas as catecolaminas epinefrina e a norepinefrina a
partir dos aminoacidos fenilalanina ou tirosina, sendo a Ultima a principal, e sdo libertadas para
a corrente sanguinea quando as fibras nervosas simpaticas pré-ganglionares secretam
acetilcolina nos recetores nicotinicos das células simpéticas pos-ganglionares da medula
estimulando-as. O stress e a hipoglicemia sé@o os principais fatores estimulantes da sua secrec¢éo.
O metabolismo destas catecolaminas é rapido (dois minutos ou menos) e € realizado
essencialmente pelo figado e pelos rins.197.108 As acdes destas catecolaminas envolvem a
regulacdo do metabolismo intermediario e respostas de ajuste a stress agudo mediadas por

recetores adrenérgicos localizados nos tecidos alvo.197
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3.2. Cortex Adrenal

O cortex adrenal desenvolve-se embriologicamente a partir do epitélio celomico
mesodérmico e representa cerca de trés quartos do tecido adrenal.1% E composto por trés zonas
funcionais: a zona glomerulosa (ZG), a zona fasciculata (ZF) e a zona reticular (ZR).197108 Como
se averigua na Figura 11 a zona mais externa que é revestida pela capsula é a ZG, sendo esta
estreita e com as suas células organizadas num arranjo tipo espiral. Esta é a Unica zona com
capacidade de sintetizar mineralocorticoides por conter a enzima aldosterona sintase; como nédo
contém a enzima 17a-hidroxilase é incapaz de sintetizar glucocorticoides.%9:197 A zona intermédia,
a ZF, é mais ampla e as suas células estao organizadas em colunas (Figura 11). A ZR é a zona
mais interior, que tem um tamanho intermédio e as suas células estdo dispostas de modo
aleatério (Figura 11). Em ambas estas zonas sao sintetizados glucocorticoides e esteroides
sexuais, mas a ZF secreta principalmente glucocorticoides e a ZR esteroides sexuais.%?:107

L g Ry :Cépsula

}Zona glomerulosa

Cortex

Zona reticular

b2 Lc‘-‘: . .‘:.'9;
Figura 11: Diagrama representativo da glandula adrenal. E possivel ver o contraste na aparéncia do
cortex e da medula e as diferentes zonas que constituem o cértex com os respetivos tipos celulares

(fonte: Klein, 2020 e Niemeyer et al., 2021).107112

O cértex produz essencialmente dois tipos de hormonas esteroides: mineralocorticoides e

glucocorticoides; todas as células corticais tém recursos intracelulares caracteristicos para a sua

sintese: goticulas de lipidos em abundancia que contém esteres de colesterol, mitocdndrias e

reticulo endoplasmatico liso. Sdo ainda produzidos, mas em baixas quantidades, esteroides

sexuais tais como androgénios e estrogénios.%”
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4. Corticosteroides

Os corticosteroides, ou hormonas esteroides, sdo uma classe de hormonas lipofilicas que
geralmente pertencem a duas categorias: hormonas adrenocorticais (glucocorticoides e
mineralocorticoides) ou hormonas sexuais (estrogénio, progesterona e androgénios) (Figura
12).197 As principais hormonas que constituem estas categorias sdo o cortisol, a aldosterona e

os androgénios, respetivamente (Figura 12).%°
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Figura 12: Vias envolvidas na produgdo das principais hormonas esteroides (fonte: Petroff, 2020).1%7

4.1. Biossintese e Transporte

Apesar das hormonas esteroides poderem ser sintetizados a partir do acetato, a grande
maioria é formada a partir do colesterol sintetizado pelo figado. Este colesterol deriva da
lipoproteina de baixa densidade (LDL) circulante que interage com o recetor na membrana das
células produtoras de esteroides e entra nestas células. A lipoproteina de baixa densidade é
catabolizada pela atividade enzimatica lisossomal e o colesterol é libertado. Este colesterol pode
ser logo utilizado na sintese de esteroides ou armazenado nas goticulas lipidicas em forma de
ester, fazendo com que esteja sempre disponivel.197 Um dos passos iniciais na sintese das
hormonas esteroides é a hidrélise do ester. Outra etapa inicial envolve a enzima que procede a
clivagem da cadeia lateral de carbono do colesterol na mitocéndria formando um esteroide com
21 carbonos (C), a pregnenolona — precursor de todas as hormonas esteroides (Figura 12). Ainda
na mitocdndria a molécula esteroide pode sofrer subsequentes modificacdes ou esta pode ser
movimentada para outros compartimentos da célula.’®” O tipo de hormona esteroide que é
sintetizada depende da existéncia de enzimas especificas nas células daquela zona do cortex
(hidroxilases) capazes de promover reagdes particulares de hidroxilagdo em diferentes locais das
moléculas de carbono da pregnenolona. A diferenca entre estes € o grupo hidroxilo no carbono
17 (C-17) existente na molécula dos glucocorticoides.'%” Apesar de existirem varias hormonas
esteroides apenas o cortisol, a corticosterona e a aldosterona sdo produzidas em quantidades
significativas. Os gatos tém tendéncia a secretar mais cortisol que corticosterona e os cées

secretam quantidades iguais de cada.%?:116.117
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Os corticosteroides ndo sdo armazenados nas células, sendo secretados apés a sua
formacé&o por difusdo simples para o fluido extracelular através da membrana celular devido a
sua estrutura lipofilica. Assim a sintese e secregdo destas hormonas esta sempre relacionada,
uma vez que séo sintetizadas e secretadas a medida que sdo necessdrias — a taxa de secrecao
€ controlada pela taxa de sintese. A Unica forma de armazenamento que existe na biossintese
dos esteroides é a do colesterol como um ester.10” Estas hormonas adrenocorticais podem ser
classificadas como glucocorticoides ou mineralocorticoides, apesar de existir uma sobreposicéo
na sua atividade, como demonstrado na Tabela 30.107:113

Tabela 30: Poténcia relativa glucocorticoide e mineralocorticoide de varios esteroides naturais e sintéticos
(fonte: Petroff, 2020 e Aharon et al., 2017).107:113
Poténcia
Esteroide Glucocorticoide
(relativa ao cortisol)

Poténcia
Mineralocorticoide

Natural
Cortisol 1 1
Cortisona 0,8 0,8
Corticosterona 0,2 2
Desoxicorticosterona <0,1 20
Aldosterona 0,1 400
Sintético
Dexametasona 30 2
Fludrocortisona 10 400
Metilprednisona 5 0
Triancinolona 5 <0,1
Prednisona 4 0,7
Prednisolona 4 1
Hidrocortisona 1 0,8

Apés a sua sintese estas hormonas sao transportadas na corrente sanguinea até as suas
células alvo. O transporte das hormonas depende da sua solubilidade e, sendo os esteroides
lipofilicos, tém solubilidade limitada em solugbes aquosas, onde se inclui 0 sangue. Estas
hormonas séo transportadas associadas a varios tipos de proteinas que se ligam aos esteroides
com maior ou menor afinidade dependendo da molécula. As proteinas transportadoras com
maior afinidade tém baixa capacidade porque se encontram em menores concentracfes no
plasma sanguineo. As proteinas que transportam os esteroides sédo a globulina de ligacdo a
corticosteroides (CBG), ou transcortina, e a albumina, ambas sintetizadas no figado.0”

Nem todas as hormonas se encontram ligadas a proteinas durante o transporte na corrente
sanguinea. Existem por¢cdes das hormonas que se encontram na forma livre ou ndo ligada,
condicao necesséria para a difusao na célula alvo, existindo um equilibrio entre a forma ligada e
ndo ligada no plasma. Na generalidade, a forma livre representa apenas cerca de um a dez por
cento da quantidade total das hormonas no plasma e, apés ser utilizada pelas células alvo, é

rapidamente reabastecida pela dissociacdo da forma ligada na corrente sanguinea.%’
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4.2. Interacdo Hormona-Célula Alvo e Metabolismo

As células dos tecidos alvo dos esteroides tém recetores intracelulares especificos para
cada tipo de hormona. Como estas sao sollveis em lipidos e conseguem entrar nas células alvo
0s seus recetores localizam-se no citoplasma ou no nucleo destas células. Estes recetores tém
alta afinidade e especificidade para este tipo de hormonas, carateristica que permite aos
esteroides mesmo em baixas concentragfes sanguineas serem eficazes.1%” A interacdo dos
esteroides com os recetores promove uma mudanca na conformacdo e ativa o complexo
hormona-recetor que por translocacédo entra no nucleo (Figura 13) e vai interagir com locais
especificos da cromatina onde ocorre a transcricdo e é produzido o &acido ribonucleico
mensageiro (RNAm). Este RNAm sai do nucleo para o citoplasma e é traduzido direcionando a
sintese de proteinas que vao desencadear respostas bhiolégicas (Figura 13). No caso dos

esteroides sexuais, 0s seus recetores localizam-se dentro do nucleo das suas células alvo.107
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Figura 13: Imagem ilustrativa da interagdo de uma hormona esteroide com a sua célula alvo desde a sua

entrada até a producéo da resposta bioldgica (E-Esteroide, R-Recetor, RNAM-RNA mensageiro). Fonte:
Petroff, 2020.1%7

Cromatina

Transcrigdo

A atividade das hormonas é limitada pelo seu metabolismo. O metabolismo dos esteroides
envolve a reducédo e configuragcéo das ligagBes duplas e cetdnicas que diminuem a sua atividade
biolégica. De seguida sdo modificados e conjugados com sulfatos e glucoronidos no figado que,
para além de reduzir a sua poténcia biolégica, torna-os mais sollveis em agua para serem

excretados maioritariamente na urina.107.114

4.3. Glucocorticoides
Os glucocorticoides sédo importantes na regulacdo do metabolismo, diretamente ou por
interacdo com outras hormonas, tendo como exemplos principais o0 metabolismo da glucose e a
resposta ao stress.%9:104.107 E de realgar que o stress que leva a libertacéo de qualquer hormona
adrenal pode resultar de estimulos fisicos ou psicolégicos/emocionais prejudiciais (ex.: trauma,
dor, inflamacao, hipoxia, hipoglicemia, hipotermia, infeces, fome ou sobrelotacéo).%9:106.107 O

glucocorticoide principal € o cortisol (Figura 12).1%7

4.3.1. Eixo Hipotalamico-Hipofisario-Adrenal

z

A sintese e secrecdo dos glucocorticoides € regulada através do eixo hipotalamico-

hipofisario-adrenal (HHA). O eixo HHA (Figura 14) envolve um sistema de estimula¢do e um de
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feedback negativo (inibitério) na hormona hipofisaria por interagdo da hormona adrenal com o
hipotalamo ou mesmo com a prépria hipofise — feedback de loop longo — ou de feedback negativo
da hormona hipofisaria no hipotalamo — feedback de loop curto.?9:107

A secrecao de glucocorticoides pela ZF e ZR é controlada pela ACTH. Existe um sistema
de feedback negativo no qual os glucocorticoides, quando se encontram em grandes
concentracdes na circulacao, vao inibir a libertacdo da CRH pelo hipotalamo que por sua vez
inibe a secrecdo da ACTH pela hipofise (Figura 14). O glucocorticoide pode ainda ter acdo
inibitéria diretamente na ACTH. Também niveis elevados de ACTH inibem a libertacdo de CRH.
A poténcia da inibicdo causada por um glucocorticoide € diretamente proporcional a sua propria
poténcia. O glucocorticoide produzido pelo cértex adrenal deve-se a estimulacdo deste pela
ACTH que, por sua vez, foi libertada pela hipéfise por estimulacdo da CRH hipotalamica.®107 A

ACTH demora entre um a dois minutos a estimular a secrecao de cortisol em caes.11®

Ritmo
circadiano~y

Hipotalamo

Stress

Hipéf_ise@ A
anterior Adrenal

Figura 14: Representacdo do Eixo Hipotalamico-Hipofisario-Adrenal (HHA). Fonte: Petroff, 2020.1%7

Existem fatores que tém impacto na regulacdo da secre¢éo dos glucocorticoides pelo que
ndo existe uma concentracdo hormonal sanguinea uniforme ao longo do dia. Os animais podem
exibir algum nivel de um ritmo circadiano (Figura 14), com secrecao episédica e pulsatil, onde a
concentracdo de cortisol e de ACTH por norma é ligeiramente mais baixa ao fim do dia e nas
primeiras horas de sono e € mais alta nas primeiras horas do dia, exceto em animais notivagos
onde as concentra¢des sdo maiores ao anoitecer. Um fator que também influencia na regulagéo
da secre¢do hormonal € o stress que, assim como o ritmo circadiano, sdo mediados pelo SNC.
A resposta dos glucocorticoides ao stress, como se pode ver na Figura 14, é imediata,

aumentando os niveis de cortisol de modo proporcional a gravidade do stress.99:107.116

4.3.2. Biossintese e Transporte: especificidades

A maioria da producao dos glucocorticoides é feita pela ZF, mas também sao produzidos
pela ZR, pois estas duas zonas sdo as que contém a enzima responsavel pela hidroxilagdo do
C-17 do seu precursor para a sua producédo, a 17a-hidroxilase. A ZG como ndo contém esta
enzima ndo é capaz de produzir glucocorticoides.’%” No caso de perda de ACTH, por
hipofisectomia por exemplo, a ZF e a ZR vao atrofiar. J& no caso em que haja stress cronico
pode levar a hipertrofia essencialmente da ZF.%9:197

Os glucocorticoides sao transportados no sangue associados a proteinas. A sua principal

proteina de transporte € uma a-globulina, a transcortina ou CBG, que tem uma alta afinidade

52



para o cortisol. Também a albumina é uma importante proteina de transporte, mas esta ja tem
uma baixa afinidade para glucocorticoides que compensa, de certo modo, com a sua
concentracdo elevada no sangue. No caso do cortisol na forma ligada, cerca de 75% circula
ligado & transcortina e apenas 15% a albumina.l%” O cortisol plasmético encontra-se cerca de
dez por cento na sua forma livre. O sistema usa esta forma livre e posteriormente é reabastecido
pela dissociacdo da hormona ligada a proteina de transporte que serve de reservatério. O tempo

de meia-vida do cortisol varia de 60 a 90 minutos.107.113

4.3.3. Interagcdo Hormona-Célula Alvo e Metabolismo: especificidades

Os glucocorticoides entram nas células alvo por difusdo e ligam-se aos seus recetores
proteicos especificos localizados no citoplasma de modo a desencadearem respostas biologicas
gue irdo ser descritas no proximo topico.1%” Geralmente estas hormonas sao catabolizadas no
figado em metabolitos inativos e mais soliveis que sdo eliminados maioritariamente na urina;
uma porcdo é convertida no figado a metabolitos onde sdo conjugados com sulfatos e
glucoronidos e excretados principalmente na urina.%” Do cortisol secretado menos de um por
cento aparece inalterado na urina e muito é reabsorvido.® O cortisol na forma livre pode ser

ainda excretado por outras vias; pode surgir, por exemplo, na saliva ou nas fezes.119.120

4.3.4. Efeitos dos Glucocorticoides

Os efeitos das hormonas sdo proporcionais a sua concentracdo no sangue.%” Os
glucocorticoides exibem varios efeitos que ajudam a manter a normal homeostase, tornando-os
essenciais.®® Um dos seus principais objetivos é disponibilizar a energia necessaria em periodos
de stress.1?!

Um dos seus efeitos mais importantes € a estimulagdo da gluconeogénese hepatica que
envolve a conversdo de aminoacidos — principal substrato derivado do masculo — em hidratos de
carbono com o objetivo de aumentar o glicogénio hepatico e os niveis de glucose sanguinea. Os
glucocorticoides s@o necessarios para 0 metabolismo dos carboidratos, nomeadamente nas
acbes gluconeogénicas e glicogenoliticas levadas a cabo pelo glucagon e pela epinefrina,
respetivamente. Estas hormonas tém efeitos semelhantes & insulina no metabolismo do
glicogénio hepatico, mas efeitos antagénicos no uso da glucose. Os glucocorticoides inibem a
absorgdo e metabolizacdo da glucose pelos tecidos periféricos e diminuem a sua sensibilidade
a insulina, principalmente nas células musculares e nos adipécitos, denominado efeito anti-
insulina. Assim a glucose é poupada para ser utilizada, principalmente, pelo SNC.101.107,121,122

Afetam também o metabolismo da gordura aumentando a taxa da lipélise e redistribuindo-
a. Em relacéo as proteinas estas hormonas inibem a sua sintese e aumentam o seu catabolismo
libertando aminoacidos que apoiam a gluconeogénese hepatica. O coracdo e o cérebro sédo
poupados destas acdes.101.107

Tém também efeitos na eliminagdo de agua pela diurese aumentando a taxa de filtragcao

glomerular (TFG) e inibindo a atividade da ADH nos tlbulos renais distais, podendo causar
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PU/PD, e efeito calcilrico.9%101.107 Também exibem alguma atividade mineralocorticoide, com
poténcia variavel como apresentado na Tabela 30, conseguindo interagir com recetores de
mineralocorticoides e exibir alguns dos seus efeitos, se necessario, mas em muito baixo grau
(referidos em tdpico posterior).®® Em conjunto com a aldosterona também contribuem para a
homeostase do sédio (Nat).%9.17

No trato gastrointestinal contribuem para a funcdo normal da mucosa. No estébmago
podem estimular a secrecdo de acido gastrico que eventualmente pode levar a formacédo de
Ulceras.?9101.107 |nfluenciam a absorcédo intestinal de nutrientes podendo reduzir a absorcdo do
célcio (Ca?*), por exemplo. Tém também impacto no microbioma intestinal.99.101

Os eritrocitos circulantes também sao influenciados: estas hormonas tém efeitos que
estimulam a sua produc¢do e diminuem a sua destrui¢do. Estimulam a libertagdo de plaquetas e
neutrofilos pela medula 6ssea e reduzem a sua remocao da circulagcado. Suprimem a proliferagédo
dos linfécitos e reduzem o seu ndmero, assim como dos eosindfilos e baséfilos, através de
redistribuicdo periférica. Auxiliam na manuten¢do normal da pressdo e volume sanguineos:
ajudam no desempenho do miocéardio e aumentam o débito cardiaco, diminuem a producéo de
prostaglandinas vasodilatadoras, permitem uma resposta adequada das arteriolas as acdes
constritivas das catecolaminas e da AT Il e ajudam a manter o ténus, permeabilidade e
integridade vascular endotelial. Os glucocorticoides sdo também capazes de induzir
broncodilatacéo nas vias aéreas.?9.101.113.123

Também exercem efeitos noutros sistemas enddcrinos, por exemplo: suprimem a TSH e,
consequentemente, a tiroxina (T4).194107 Os glucocorticoides também tém efeitos clinicos
valiosos. Um destes efeitos é a inibicdo da resposta inflamatéria por inibicdo da formacao das
substancias que a promovem: os mediadores da inflamacgéo (prostaglandinas, tromboxanos e
leucotrienos). Pela inibicdo da libertacdo de certas aminas biogénicas, principalmente a
histamina pelos granulos dos mastdcitos, inibem as reacdes alérgicas. Em concentracdes mais
altas conseguem ser imunossupressores.104.107.113

Estes sdo apenas alguns dos muitos efeitos que os glucocorticoides podem ter no

organismo.99.101.107

4.4. Mineralocorticoides
Os mineralocorticoides, produzidos pela ZG, ajudam a regular o equilibro eletrolitico,
acido-base e hidrico e a pressao sanguinea.'?1.107 O principal mineralocorticoide é a aldosterona
(Figura 12).107

4.4.1. Regulacédo da Secrecéo
Ao contrario dos glucocorticoides, os mineralocorticoides ndo sdo praticamente
controlados pelas hormonas trépicas hipofisarias, sendo os seus principais fatores de controlo
produzidos pelo seu 6rgéo alvo: o rim.197 A sintese e secrecdo destas hormonas séo reguladas

por um fator principal denominado sistema renina-angiotensina.®® As células do aparelho
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justaglomerular renal produzem uma enzima, a renina, em resposta a diminuicdes na presséo
sanguinea ou no volume do fluido extracelular que leva a diminuigdo da perfuséo renal. A renina
vai atuar no angiotensinogénio — uma az-globulina presente no sangue que é produzida no figado
— produzindo angiotensina | (AT I). A AT | vai ser hidrolisada pela enzima conversa da
angiotensina (ECA) a AT Il, principalmente a nivel do endotélio vascular pulmonar. E a AT Il que
vai, através da circulacdo sanguinea, atuar na ZG estimulando-a a produzir aldosterona.99:104.107

Também a concentracdo de potassio (K*) no sangue funciona como fator essencial
regulador na secrecdo da aldosterona: um aumento na concentracao do K* estimula diretamente
a ZG a produzir mineralocorticoides. A estimulacdo pelo K* é independente do sistema renina-
angiotensina.1%4197 A concentracdo de Na* sanguineo também pode regular a secrecdo de
aldosterona, embora seja em bastante menor grau.®® O aminoacido ANP (fator natriurético atrial),
produzido nas células atriais cardiacas quando ha um aumento na pressao ou volume sanguineo,
inibe a producéo da aldosterona e da renina.0”

A auséncia total de ACTH, como acontece em hipofisectomias, diminui a secre¢do de
aldosterona embora seja ligeiramente: a ACTH tem um efeito minimo na estimula¢éo da ZG e,
consequentemente, um papel muito pequeno na secregdo de mineralocorticoides.1%4197 Neste
caso a ZG permanece praticamente inalterada devido aos fatores reguladores da secrecdo de

aldosterona néo hipofisarios (AT Il e K+).99.107

4.4.2. Biossintese e Transporte: especificidades

Na presenca de AT Il e/ou K* aumentado a ZG é estimulada e as suas enzimas da via
mineralocorticoide sdo expressas, particularmente a aldosterona sintase. Um composto
intermédio na sintese da aldosterona é a 11-desoxicorticosterona (Figura 12), que tem atividade
mineralocorticoide  significante apesar de secretada em pequena quantidade.99107
Posteriormente, como ilustrado na Figura 12, a corticosterona é convertida em aldosterona.®®
Esta hormona também tem uma ligeira atividade glucocorticoide, como demonstra a Tabela 30,
mas os recetores de glucocorticoides ndo sdo ativados por estas moléculas.107.116

A aldosterona tem um tempo de meia-vida de aproximadamente 20 a 25 minutos.%” O
transporte deste mineralocorticoide é feito sobretudo associado a proteina de transporte
albumina (50%) e muito pouco associado a transcortina (10%).197 Desta forma, cerca de 40% da

aldosterona esta na sua forma livre na circulagdo sanguinea.0”

4.4.3. Interagdo Hormona-Célula Alvo e Metabolismo: especificidades
Os recetores proteicos especificos para mineralocorticoides também estéo localizados no
citoplasma das células alvo. Tanto o cortisol como a aldosterona tém praticamente igual afinidade
para os recetores mineralocorticoides renais; no entanto o cortisol normalmente nao vai ativar
esses recetores, pois os rins vao expressar atividade enzimatica da enzima 113-hidroxiesteroide
desidrogenase-2 que vai converter este cortisol em cortisona. A cortisona € uma forma inativa

para estes recetores, deixando-os livres para a aldosterona.197.116.124
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Os processos de metabolizacdo da aldosterona sdo os ja referidos para as hormonas

pertencentes a este grupo.1%’

4.4.4. Efeitos dos Mineralocorticoides

Os seus principais efeitos fisioldgicos sdo a homeostase do equilibrio eletrolitico, hidrico e
acido-base e da pressdo sanguinea executadas principalmente ao nivel dos tubulos distais
renais.1%7 A aldosterona promove a retencdo de Na* e a excrecdo de K* e de hidrogénio (H*).107
Estas hormonas estimulam a reabsorcdo renal de Nat* nos tdbulos renais distais.101.107.125 A
aldosterona vai promover a sintese, na célula alvo, de proteinas que aumentam a permeabilidade
da superficie das células luminais ao Na* do filtrado renal para que haja reabsorcéo ativa deste
ido e aumentam a atividade da bomba sddio-potassio, a Na*, K* — ATPase, na superficie celular
contraluminal o que permite o movimento do Na* da célula para o tecido intersticial.0”

Tanto o cloro (CI) como a agua seguem o Na* passivamente; o Cl- segue o Na* de modo
a manter a eletroneutralidade.%107.126 A excre¢do renal de K* mediada pela aldosterona é um
processo passivo. O K* é retido no filtrado renal com a finalidade de manter a osmolaridade
urinaria.’%” Ha4 medida que a eletronegatividade aumenta ha a excregao renal de H*.101107 Com
aldosterona em excesso ha um aumento no volume do fluido extracelular e hipertensdo. Pode
também levar a alcalose metabdlica pela perda de H*.197

Os mineralocorticoides exercem 0s seus efeitos ndo apenas no rim: promovem ainda as
mesmas respostas, apesar de em menor grau, nas glandulas sudoriparas, glandulas salivares e

células do epitélio intestinal.®®

5. Hipoadrenocorticismo: Definicdo, Etiopatogenia e Prevaléncia
5.1. Hipoadrenocorticismo Primério (hiponatrémico/hipercaliémico)

O HoAc primario, ilustrado na Figura 15B, verifica-se na grande maioria dos casos
(aproximadamente em 95%)°° devido a destruicdo bilateral dos cértices das glandulas adrenais,
sendo muito mais comum em cdes que em gatos.®%103.107.127 § HoAc clinico, ou seja, quando se
manifestam os sinais clinicos, surge apés a perda de mais de 90% da fungdo adrenocortical.®®
Neste caso tanto a secrecdo de glucocorticoides (cortisol) como de mineralocorticoides
(aldosterona) estdo prejudicadas resultando, fundamentalmente, em hipocortisolemia e
anomalias eletroliticas. Como o défice em mineralocorticoides é bastante caracteristico do HoAc
primario tipico ou espontaneo, as consequentes concentragfes anormais de eletrolitos sao

sugestivas de insuficiéncia adrenal primaria.®®
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Figura 15: Representagdo do eixo HHA em: animais saudaveis (A); com HoAc primario (B); com HoAc
secundario espontaneo (C) e com HoAc secundario iatrogénico (D). [A - glandula adrenal, P - hipdfise].
Fonte: Behrend et al., 2015.%°

A destruicdo bilateral adrenocortical tem, na maioria, etiologia imunomediada com
alteracdes tipicas de: inflamacdo, geralmente linfoplasmocitaria, atrofia adrenocortical e
fibrose.99103128 Estudos recentes demonstram que esta inflamacgéo linfoplasmocitaria tem
predominantemente infiltrados de linfécitos T (encontrados em cées e gatos) CD4* (encontrados
em cées); estes indicios sdo concordantes com uma etiologia imunomediada.'?%-131 Também
neoplasias (linfoma e neoplasia anaplasica bilateral), metdstases, doencas granulomatosas
(blastomicose, histoplasmose, criptococose, tuberculose), doencas infeciosas, doencas
inflamatérias, amiloidose, enfarte hemorragico, trombose, trauma, necrose, coagulopatias,
adrenalite com formacéo de abcessos ou farmacos (iatrogénico) — particularmente o mitotano e
o trilostano — podem causar a sua destruigdo, apesar de ser mais raro,9%-101.103

Os coértices adrenais sdo geralmente danificados gradualmente até a completa perda da
funcdo adrenocortical — altura em que normalmente o HoAc é diagnosticado. Devido ao seu
carater progressivo inicialmente pode existir um défice apenas parcial nas reservas
adrenocorticais que se tornam inadequadas e se manifestam, particularmente, em alturas de
stress. No entanto, @ medida que a destruicdo dos cértices progride, a secrecao de hormonas
diminui de tal forma que uma crise metabdlica pode ocorrer mesmo sem nenhum evento que a
despolete — crise adrenal.99:132

Por ja terem sido detetados Ac’s antiadrenais em caes com HoAc primario tipico acredita-
se que a adrenalite imunomediada é a etiologia mais provavel na maioria dos casos. Contudo,

como muitas vezes a etiologia ndo é comprovada, acaba por ser classificado como idiopatico.®

HoAc Primario Espontaneo (Imunomediado)

A destruicdo adrenocortical imunomediada tem uma associagdo genética forte em
determinadas racas de cdes.1°! E hereditaria num locus autossémico recessivo nas racgas
Caniche, Cao de Agua Portugués e Duck Tolling Retriever da Nova Escdcia; ja nos Bearded
Collies sabe-se que é hereditaria mas o0 modo como € herdada ainda ndo € claro. Também nos
Wheaten Terriers de Pelo Macio se suspeita de uma forte componente hereditaria. Dois loci
foram associados ao HoAc nos cromossomas CFA 12 e 37 no Cdo de Agua Portugués e,
recentemente, foram associados trés possiveis loci no cromossoma CFA 18 de Bearded Collies.
Haplotipos no antigénio leucocitario canino (DLA) estdo associados ao HoAc noutras ragas de

cdes.99101.133 Estas evidéncias genéticas suportam uma etiopatogenia autoimune associadas a
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genes da resposta imunitaria: complexo principal de histocompatibilidade de classe Il (MHC-II),
proteina 4 associada aos linfocitos T citotoxicos (CTLA4) e proteina tirosina fosfatase néo-recetor
22 (PTPN22).133.134 Tem sido ainda descrito em vérias familias da raga Leonberger e Lulu da
Pomeréania, apesar da prevaléncia parecer maior em determinadas linhagens.'%! Verifica-se
assim que o HoAc representa uma doencga poligénica de natureza complexa, contudo ainda é
necessaria mais investigacao sobre a base genética da doenca.133.135

Apesar do HoAc ser mais comum nas racas puras pode ocorrer em qualquer raga, pura
ou cruzada. Varias outras racas parecem ter um risco mais elevado para o desenvolvimento de
HoAc, nomeadamente: Rottweiler, Dogue Alemao, West Highland White Terrier, Cdo de
Montanha dos Pirinéus, Séo Bernardo, Basset Hound, Labrador Retriever, Springer e Cocker
Spaniel Inglés; ou mais diminuido, tais como: Golden Retriever, Yorkshire Terrier, Lhasa Apso,
entre outras.99:101.103,107,133,136 Nos gatos ndo parece existir predisposigdo racial.100.111.127

A presenca de auto-Ac’s circulantes indica tratar-se de uma doencga autoimune.34 Ja foram
identificados auto-Ac’s contra a enzima 21-hidroxilase, em menor nimero, e do citocromo P450,
sensivelmente em 24%?34 dos cées afetados da UGltima mencionada.134135

Na medicina veterinaria tém sido ainda descritas sindromes autoimunes poliglandulares
ou poliendécrinas na raga canina, apesar de raras, associadas a varias doencas imunitarias
concomitantes. Esta sindrome assemelha-se a doenca poliglandular autoimune tipo Il (sindrome
de Schmidt) da medicina humana, que envolve: insuficiéncia adrenal, tiroidite e/ou DM
insulinodependente (tipo 1); nos cdes as doengas mais comuns e concomitantemente
diagnosticadas tém sido o HoAc e o hipotiroidismo.?%101187 Um diagnéstico de HoAc e
hipotiroidismo concomitante deve ser ponderado, pois deve-se ter em consideracdo o efeito
inibitério que o cortisol, em condigées normais, exerce na TSH.1%4 Nos cées, na presenga de uma
doenca autoimune, o animal deve ser considerado em risco de desenvolver outras doencas
igualmente autoimunes; a titulo de exemplo, ja foi relatado um caso de uma cadela hipoadrenal
gue desenvolveu vitiligo generalizado trés meses apds o diagnéstico de HoAc.138

Na raga canina as fémeas aparentam ter predisposicdo para a insuficiéncia adrenal
priméria (aproximadamente 70% dos casos)!%, uma vez que estas tém probabilidades de 1,85
a 2,6 vezes maiores de desenvolver HoAc; todavia existem alguns estudos onde isto ndo se
verifica.101.105136,139.140 No entanto nas racas Caniche, Cdo de Agua Portugués, Duck Tolling
Retriever da Nova Escécia e Bearded Collies esta predisposi¢do de género ndo ¢é identificada, o
gue pode refletir fatores de risco genéticos diferentes.1%* Segundo um estudo de Sundburg et al.
(2016)14t cdes sujeitos a ovariohisterectomia ou a orquiectomia tém um risco acrescido de
desenvolver HoAc; inclusive num estudo de Schofield et al. (2020)!% foi identificada uma
probabilidade 2,5 vezes superior'3® para estes animais.1%6141 Nos gatos ndo existe aparente
predisposicdo de género.1%

Apesar de o HoAc poder manifestar-se em animais de qualquer idade, e tendo sido ja
diagnosticado em caes entre os dois meses e os 14 anos, tipicamente é diagnosticada em cées

jovem-adultos entre os trés e os quatro anos de idade.%101.123 Na raca canina Duck Tolling
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Retriever da Nova Escécia parece manifestar-se numa idade ligeiramente inferior, por volta dos
trés anos de idade.”® Na espécie felina também tende a ser diagnosticada em gatos
jovens/adultos com idade média dos quatro aos oito anos de idade, mas tem sido relatado em

felinos desde o ano e meio aos 14 anos de idade.99:100,107,142

HoAc Primario latrogénico

O HoAc primario iatrogénico esta associado ao uso de farmacos, nomeadamente o
mitotano e o trilostano utilizados no tratamento do hiperadrenocorticismo.®® O mitotano tem
efeitos citotéxicos e causa necrose na glandula adrenal.®%19 Frequentemente a introducdo deste
farmaco leva a necrose apenas da ZF e da ZR poupando a ZG, com consequente défice apenas
em glucocorticoides, e é geralmente transitério apos a sua descontinuacdo, mas até cinco a dez
por cento dos cdes!® desenvolvem HoOAc permanente com défice concomitante em
mineralocorticoides pela continuacdo da destruicdo das trés camadas adrenocorticais.%9:104.123.143

O trilostano é um inibidor enzimético que diminui as concentragdes do cortisol e, em menor
grau, da aldosterona.l05143 Geralmente a supressdo adrenal induzida por este farmaco é
reversivel, mas HOAc primario permanente pode ocorrer pela necrose e hemorragia
adrenocortical associadas.%%:104

Crise Adrenal

Aproximadamente 30% dos cdes?® com HoAc primario apresentam-se numa crise aguda:
a crise adrenal.l?144 Esta crise envolve um défice em glucocorticoides e em
mineralocorticoides.197132 Em casos graves, pela prejudicada manutencao do ténus vascular e
continua perda de fluidos extracelulares, o volume intravascular pode sofrer uma grave deple¢éo
levando a diminuicéo do débito cardiaco, ao choque hipovolémico e a hipoperfusdo.101.125182,145
Também podem apresentar fraqueza grave generalizada e/ou colapso.1%6107 As alteracdes
eletroliticas carateristicas do défice essencialmente em aldosterona (hipercaliémia e
hiponatremia), a azotemia pré-renal e as arritmias cardiacas também sao fatores que contribuem
para esta crise.99:104106.107.123 A crise adrenal representa uma emergéncia médica em cées e
gatos e pode mesmo levar a morte do doente se nado for tratada.1?3.125136,146 Pgde ocorrer em
apresentacéo superaguda num animal aparentemente saudavel até & manifestacéo da crise ou

num doente ja diagnosticado e em tratamento para o HoAc.108.105.106,140

5.1.1. Hipoadrenocorticismo Atipico (eunatrémico/eucaliémico)

O hipoadrenocorticismo atipico consiste na presenca de défice em glucocorticoides sem
as alteracdes eletroliticas carateristicas expectaveis no HoAc primdrio, ocorrendo mais
raramente tanto na espécie canina como felina; no caso dos caes representam cerca de 30%°%°
dos cas0s.99:100.104.147 Fletrglitos com valores dentro dos intervalos de referéncia podem surgir
com aldosterona suficiente, insuficiente (reduzida mas ndo ausente) ou totalmente em défice.104

O HoAc atipico pode ocorrer numa fase inicial de HoAc primario tipico com destruicao

parcial imunomediada da ZF e ZR, na qual a ZG é poupada.l* Eventualmente, com a progressao
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da doenca, a ZG pode ser destruida e desenvolver-se défice em mineralocorticoides semanas a
meses depois (usualmente no primeiro ano pos-diagndstico) — no caso dos caes progride apenas
em, aproximadamente, dez por cento'#® dos cas0s.99:101.105.148 Em alguns animais ndo progride,
apesar do mecanismo pelo qual isto acontece ndo estar elucidado. Nao é possivel prever quando
nem que animais irdo progredir de HoAc atipico para HoAc tipico.104105.149 Também pode ocorrer
na fase inicial do HoAc primario iatrogénico. Raramente s&o identificadas ou conhecidas outras
etiologias de HoAc atipico mas podem ocorrer; por exemplo: ja foi descrito num cdo com linfoma
adrenal bilateral que poupava a ZG.104

Geralmente é diagnosticado em animais com sinais clinicos gastrointestinais crénicos e
vagos e andlises sanguineas e uriandlise sem alteracdes, apesar de poderem estar presentes
alteracGes associadas ao défice em glucocorticoides.??101.104149 Mesmo com défice total de
aldosterona existem animais que permanecem com eletrélitos nos valores de referéncia, ou seja
eletrélitos normais ndo séo necessariamente indicativos de uma ZG funcional, o que pressupde
a existéncia de mecanismos compensatérios como indicado por Baumstark et al. (2014).150 Estes
mecanismos ainda ndo estdo totalmente esclarecidos, mas pensa-se que possa ser por:
aumento da taxa do fluxo tubular renal, aumento do niimero de recetores para a aldosterona ou
ambos; também uma dieta com niveis mais elevados de sédio pode ser suficiente para
compensar a natriurese e manter os niveis de potassio, devido a conservacdo do volume do
fluido extracelular, em alguns casos.%%:104.150

Se for diagnosticado HoAc primario atipico devem ser realizados testes adicionais com o
objetivo de avaliar a capacidade secretora da aldosterona de modo a orientar da melhor maneira
possivel o tratamento, monitorizacdo e progndstico, que séo particularmente importantes na
averiguacdo da progressao de HoAc primario tipico ou de animais com producéo de aldosterona
suficiente ou insuficiente que possam progredir para total défice.101.104

No HoAc primério atipico, ao contrario do que acontece no tipico, ndo € identificada
nenhuma predisposi¢do de género; no entanto alguns autores referem que no HoAc atipico os
machos sdo mais afetados que no tipico e que as fémeas sdo afetadas em 55%105,104,105
Geralmente estes doentes sdo diagnosticados em idade mais avancada que no HoAc tipico.101.104
Nos cédes a idade média é dos seis aos oito anos, no entanto pode afetar cdes com idades
inferiores a um ano até aos 14 anos.'%

5.2. Hipoadrenocorticismo Secundério
O HoAc secundario é bastante menos comum, representando cerca de quatro por cento
dos casos tanto na espécie canina como felina.145 Carateriza-se pelo défice em glucocorticoides
com preservacdo da secrecdo de mineralocorticoides.®® O défice em glucocorticoides aqui
presente resulta da disfuncdo da hipéfise (défice em ACTH) e/ou do hipotalamo (défice em
CRH).%2103 Segundo Ramos et al. (2022), é possivel fazer a distingdo consoante a sua origem,
referindo-se a disfuncéo hipofisaria como HoAc secundario e a disfungdo hipotalamica como

HoAc terciario (mais raro); apesar desta distingdo, como geralmente é dificil distingui-las, é
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utilizado apenas o termo HoAc central.’01 Porém, Murtagh et al. (2014) refere que tal é possivel
através de uma andlise apropriada: um teste de estimulagdo com CRH.15!

O HoAc secundario pode resultar de varios processos vasculares, inflamatérios,
infeciosos, traumaticos, neoplasicos ou de anomalias congénitas da hipofise, do hipotalamo ou
ambos.99.101.152-154 E jnevitavel apds hipofisectomia. Também a administracéo a longo prazo de
glucocorticoides exdgenos e de progestagénios (ex. megestrol) podem estar na sua etiologia —
iatrogénico; nestes casos geralmente o HoOAc é temporario e € mais comum que as outras
etiologias descritas.99-101,108,105,143

Por apresentar-se com défice isolado em glucocorticoides é por vezes, embora
erradamente, englobado no HoAc primario atipico.1%4 Neste caso a secrecao de aldosterona €
preservada pela pequena influéncia que a ACTH exerce na sua secre¢do, ndo sendo expectaveis
anomalias eletroliticas que ndo sejam associadas ao défice em glucocorticoides (hiponatremia).
O défice em ACTH acaba por levar a atrofia dos cértices adrenais, poupando a ZG.%°

Animais com défice isolado em glucocorticoides tendem a ser diagnosticados em idades
mais avancadas, semelhante ao que se verifica no HoAc primario atipico; também depende da
sua etiologia, que pode ser independente da raca, idade ou género.101:1%4 Tal como no HoAc
primario atipico, o0 HoAc secundario é usualmente diagnosticado em doentes com sinais clinicos

gastrointestinais cronicos e analises normais.101.123

HoAc Secundério Espontaneo

As etiologias mais comuns descritas no HoAc secundario espontaneo (Figura 15C)
incluem: trauma, neoplasias, hipofisite e hipofisectomia.1% Por exemplo: ja foi relatado um caso
de HoAc secundario num gato devido a panhipofisite linfocitica e ja foi descrito um caso num céo
com pan-hipopituitarismo por hipofisite linfocitica e inflamagdo do hipotalamo.154155 A
consequente reducdo ou total défice na secre¢cdo de ACTH, quer seja pela hipdfise ou pela
reducao/défice na secrecao de CRH hipotalamica, vai resultar na atrofia das glandulas adrenais
com diminuicdo da sintese e secrecdo das hormonas adrenocorticais, principalmente de
glucocorticoides.®® Se o HoAc secundario espontaneo for diagnosticado é recomendada a

realizacdo de imagiologia ao cérebro.104.151,154

HoAc Secundério latrogénico

O HoAc secundério iatrogénico € mais comum apds a abrupta cessacéo da administracao
terapéutica cronica de corticosteroides exogenos (Figura 15D), o que raramente resulta em sinais
clinicos, e menos frequentemente pela administracdo de progestagénios. A administragdo
cronica de corticosteroides leva a supressdo do eixo HHA, com possivel atrofia adrenal
secundéria da ZF e da ZR, passivel de ocorrer dentro de poucos dias apds a sua administracao.
Contudo a supressao deste eixo € marcadamente variavel entre individuos. 99101105143

Tanto glucocorticoides injetaveis, orais, inalatérios e topicos (dermatoldgicos, oftalmicos
ou 6ticos) podem causar a supressao do eixo HHA.99104 Apés a interrupcdo da administracédo

dos corticosteroides geralmente a fungao adrenal é recuperada gradualmente, demorando mais
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ou menos tempo dependendo fundamentalmente se o corticosteroide utilizado era de curta ou
longa acao. Corticosteroides injetaveis de longa agao (ex. betametasona) podem suprimir o eixo
HHA até cinco semanas®®. Doses relativamente baixas de corticosteroides sintéticos, mesmo que
de curta acéo, podem ser suficientes para produzir atrofia adrenal. E importante permitir que haja
tempo para a sua recuperacdo e ter presente que esta depende da poténcia do corticoide
utilizado, da dose e da duracdo da administracdo, uma vez que todos os corticosteroides tém

capacidade de suprimir o eixo HHA.®®

5.3. Hipoaldosteronismo Isolado (hiponatrémico/hipercaliémico)

O hipoaldosteronismo isolado espontaneo pode ser considerado como uma forma
incomum de HoAc e é extremamente raro, com poucos casos relatados até a data.%9:104.156
Consiste no défice em mineralocorticoides sem défice em glucocorticoides.?%101.156 QO
hipoaldosteronismo isolado pode dever-se a disfuncdo renal ou adrenal: se a etiologia for por
disfuncdo renal ocorre por inadequada secrecdo de renina (hipoaldosteronismo
hiporreninémico), enquanto que na disfuncdo adrenal deve-se a mutagbes na cascata de
biossintese da aldosterona e as concentracbes de renina vado permanecer altas
(hipoaldosteronismo hiperreninémico); sendo assim, a sua etiologia é distinguida através da
medicdo das concentragdes de renina sanguineas.9:157.158

Inesperadamente ja foi relatado um caso de um céo diagnhosticado primeiramente com
défice isolado em mineralocorticoides e apenas posteriormente, passadas seis semanas,
desenvolveu défice concomitante em glucocorticoides; este caso demonstra a importancia da
frequente monitorizagdo destes animais.1%8

Apesar de bastante raro, o hipoaldosteronismo isolado deve ser considerado como
diagnéstico diferencial em casos de hipercaliémia e/ou hiponatremia — alteracdes eletroliticas
carateristicas do défice em mineralocorticoides — pois falha apenas de uma zona do coértex

adrenal pode ocorrer,104150.156

6. Défice em Glucocorticoides

O cortisol tem um papel fundamental em varios processos homeostaticos, como referido
anteriormente.®® O défice em glucocorticoides tipicamente vai resultar em sinais clinicos
gastrointestinais (anorexia, vomitos, diarreia e perda de peso), cuja etiologia € multifatorial, e em
alteragfes no estado mental (letargia). Um sinal bastante carateristico do hipocortisolismo é a
suscetibilidade aumentada ao stress e a incapacidade de resposta ao mesmo pela diminuigédo
da sensibilidade vascular as catecolaminas.®9101,103

Fatores consequentes ao hipocortisolismo que podem contribuir para os sinais clinicos
gastrointestinais sdo: diminuicdo da motilidade gastrointestinal (ileus), permeabilidade vascular
aumentada, fraca perfuséo tecidular, hipovolemia, estase vascular e auséncia dos efeitos anti-
inflamatdrios; estes fatores podem levar a hemorragias, Ulceras, atrofia e inflamag&o da mucosa

gastrica.®®10315 Também hipotenséo, hipoglicemia e fraqueza muscular estdo associadas. A
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hipoglicemia deve-se a diminuicdo da gluconeogénese hepatica e sensibilidade periférica
aumentada a insulina.®®101 A diminuicdo ou auséncia do cortisol faz com que diminua a
supresséao sobre os linfécitos e a migracao dos eosindfilos para os tecidos e aumenta a sua taxa
de producgédo na medula éssea.%!

O défice em cortisol também pode levar a hiponatremia, apesar desta usualmente ser
atribuida ao défice em mineralocorticoides. A hiponatremia deve-se a estimulacéo secundaria da
secrecdo de ADH, que sucede pela hipovolemia e pela auséncia da inibicdo do cortisol no nucleo
paraventricular; a ADH aumenta a reabsorcédo de agua pelos rins o que também contribui para
diluir a concentracdo de s6dio no plasma.%104107 A hiponatremia, conjuntamente com a perda

do gradiente de concentracdo medular renal, pode levar a PU.%°

7. Défice em Mineralocorticoides

Os mineralocorticoides controlam a homeostase dos eletrolitos, acido-base, hidrica e da
pressdo e volume sanguineos.1® O seu local de agdo principal é o tlbulo renal, apesar de
também exercerem efeitos na regulagéo do trato gastrointestinal. 99:101.103.107

O hipoaldosteronismo vai prejudicar, a nivel renal, a conservagao do sédio e do cloro e a
excrecdo do potassio; consequentemente pode levar a hiponatremia, hipocloremia e
hipercaliémia. Em associacdo a estes fatores, a concomitante perda de agua pela urina leva a
reducdo do volume extracelular, resultando no desenvolvimento progressivo de: hipovolemia,
hipotensao, diminuigdo do débito cardiaco, efeitos deletérios cardiacos, diminuicdo da TFG renal
com consequente azotemia pré-renal, diminuicdo da perfusdo tecidular e hipoxemia.®®
Contribuindo ainda mais para estes efeitos, também se torna prejudicada a absorgdo
gastrointestinal do sédio, do cloro e da Agua — agravando a diarreia.125132 Ainda a nivel renal,
igualmente a reabsor¢éo de bicarbonato e a excregdo dos residuos metabdlicos e do hidrogénio
prejudicadas podem levar a acidose metabélica. Devido a todas as repercussoes referidas, PU

com PD compensatéria pode desenvolver-se.%

8. Diagndéstico e Exames Complementares de Diagnéstico
8.1. Histdria e Sinais Clinicos

Os sinais clinicos do HoAc séo frequentemente vagos e facilmente atribuidos a outras
doengas mais comuns, ndo existindo sinais clinicos especificos atribuidos a esta doenca
apelidada de “O Grande Imitador”. A sintomatologia e histéria clinica apresentada por cada
doente vai depender, embora ndo exclusivamente, da presenca isolada de défice em
glucocorticoides ou da existéncia concomitante de défice em mineralocorticoides, o que
influencia na gravidade e cronicidade dos sinais clinicos.99:101.105.106 A duracdo da doenca descrita
pelos detentores €, geralmente, mais longa (em média quatro meses) em doentes com défice sé
em glucocorticoides do que em doentes com défice em glucocorticoides e mineralocorticoides
(em média um més). No défice s6 em glucocorticoides os sinais clinicos tendem a ser mais

ligeiros, sendo mais graves quando existe défice em glucocorticoides e
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mineralocorticoides.:105.149 E importante averiguar e recolher uma historia clinica detalhada do
doente, principalmente de terapéuticas ja realizadas ou feitas a altura da apresentacao,
nomeadamente: glucocorticoides, progestagénios, mitotano ou trilostano.1%4

A histéria e os sinais clinicos manifestados podem ter origem aguda (crise adrenal) ou
cronica, e os detentores frequentemente descrevem uma doenga de curso episddico que vai
piorando e melhorando ao longo do tempo e que por vezes manifesta-se ou piora apés eventos
de stress.99:101.105 Se animais com sintomatologia crénica ndo forem diagnosticados e tratados
atempadamente podem apresentar-se em crise adrenal.101125132145 Myitas vezes 0s animais
afetados tém uma histéria clinica de doenca ou problemas gastrointestinais recorrentes e
intermitentes (em aproximadamente 50% dos casos em cées)!% ou progressivos; posto isto, por
vezes 0s detentores ndo conseguem estabelecer uma relagdo da duragcdo ou gravidade da
sintomatologia/doenca relatando apenas que notam uma melhoria no estado geral do animal
apos receberem tratamento de suporte, apesar da recorréncia dias ou semanas
depois.99:101,105,123,145,153,160 De seguida, apresenta-se uma tabela com os sinais clinicos mais

comuns resumidos (Tabela 31).

Tabela 31: Alterag6es mais comuns em doentes caninos e felinos com HoAc (fonte: Boysen et al.,

2019).161
Historia e Sinais Clinicos Exame Fisico Andlises Clinicas Laboratoriais
Cao Gato Cao Gato Cao Gato
Letargla!~ 95% 100% | Depressdo 95% . Auséncia de leucograma 92%
Depressao de stress
Inapeténcia 90% Desidratacéo 45% 86% Neutrofilia 32%
Anorexia/ o o . . o o . . o o
Hiporexia 80% 95% Hipotermia 35% 68% Hemograma Anemia néo regenerativa 26% 27%
Colapso/
Fraqueza 75% 73% Inabilidade em 35% 23% Eosinofilia 20% 9%
se levantar
Vémitos 75% | 55% | [RC 30% | 41% Linfocitose 13% | 27%
aumentado
Diarreia 40% Pulso fraco 20% 45% Réacio Na+: K+ <27 95% 102]0
Perda de 50% | 77% | Bradicardia 23% | 18% Hipercaliémia 85a | g9
peso 95%
Curso. 40% = 3206 | Abdomen 8% | 4% Azotemia 852 1 g9
intermitente doloroso 88%
Resposta 8la
anterior 35% 27% Hiponatremia 82% 95%
a terapia
. . 40 a
Tremores 25% Hipocloremia 68% 73%
—— Bioquimicas, 0
Polidria/ o o i i Y 9
Polidinsia 25% 27% Hiperfosfatemia 68% 68%
p lonograma e
Melena 20% o Acidose 4003 26%
Equilibrio . - 57%
Acido-Base Enzimas hepéticas 30a 250
aumentadas 50%
Hipercalcemia 18 a 23%
P 40% 0
. . . 6a
Hipoalbuminemia 39%
A 10a 0
Hipoglicemia 30% 7%
Hipocolesterolemia 15%
Lactato elevado 14%
Densidade _; 35 60% | 74%

Urinéria
Legenda: --- ndo relatado ou sem informacé&o disponivel; TRC — tempo de reple¢édo capilar.
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A sintomatologia mais comum € atribuida ao trato gastrointestinal, manifestando-se por:
vomitos (menos comum em gatos), perda de peso, anorexia/hiporexia e diarreia (ainda nao
relatada em gatos); casos mais graves podem apresentar hemorragia do trato gastrointestinal,
evidente em aproximadamente 15%°% dos casos em cées, superior e/ou inferior (hematemese,
melena, hematoquezia). Também é comum alteragfes no estado mental, manifestadas por
letargia ou depresséo, e muitos detentores referem tremores, ataxia, intolerancia ao exercicio e
fraqueza generalizada ou nos membros posteriores, que pode ser tdo grave ao ponto do animal
demonstrar incapacidade em se levantar,©9-102,104,105,107,145

No caso de doenca mais grave ou em crise adrenal 0os animais podem apresentar-se com:
desidratacdo, choque hipovolémico, colapso e, numa fase inicial, oligdria.®®105

A PD, compensatéria a PU, € comum na fase inicial da doenca mas a medida que esta vai
progredindo acaba por interferir na ingestdo de agua contribuindo para a desidratagdo e
hipovolemia.l%? ConvulsGes devido a hipoglicemia podem suceder, embora seja raro.101.104.105
Regurgitacdo, pela presenca de megaesofago, também é raro. Ocasionalmente pode haver
perda de pelo.101.103-105146 Ng presenca de HoAc secundario os doentes podem manifestar

sintomatologia neurol6gica consoante a etiologia.1%4

8.2. Exame Fisico

Tal como na sintomatologia também as alteracdes ao exame fisico sdo vagas, ndo
especificas e dependem da gravidade e duragdo da doenca.®®10! Os indicios mais comuns sao:
baixa condicao corporal, desidratacao, letargia, depresséo e fraqueza (Tabela 31). Também dor
abdominal pode estar presente, apesar de ser menos comum,99.101

Nos casos em que o0 animal se apresenta gravemente doente e/ou em choque
hipovolémico (crise adrenal) ao exame fisico pode verificar-se: frequéncia cardiaca (FC) normal
ou bradicardia, pulso femoral fraco, hipotenséo, tempo de replecéo capilar (TRC) aumentado e
hipotermia.®®101 Em doentes que apresentam choque hipovolémico com FC normal ou
bradicardia deve suspeitar-se da existéncia de hipercaliémia e de HoAc.%9:104.106,107 A pradicardia
relativa ou auséncia de taquicardia compensatéria também contribui para a hipotensdo, em
combinac&@o com a hipovolemia e o fraco ténus vascular.1°* Nos gatos a bradicardia e o colapso
S&0 Menos comuns gue nos caes.%9:162

A bradicardia ndo é exclusiva da crise adrenal, tendo ja sido relatada na deficiéncia isolada
em glucocorticoides, apesar de rara, em consequéncia a hipoglicemia ou ténus vagal
aumentado.1%* Semelhantemente também o colapso e a hipotensdo ndo sdo exclusivos: o
colapso pode suceder pela hipoglicemia, sépsis e hemorragia gastrointestinal presente, ja tendo
sido descrito igualmente no HoAc atipico; a presséao arterial sistélica (PAS) em cdes com HoAc,
segundo um estudo de Seth et al. (2011)163, varia entre valores de normotensao e hipotensao
com valores médios de 90 mmHg a apresentacgéo inicial neste estudo.9?:105.163

Ao exame fisico, se houver hemorragia gastrointestinal, podem-se verificar mucosas

palidas num grau mais grave.®®10! Apesar das alteracdes descritas 0 exame fisico de alguns
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doentes pode estar normal sem qualquer tipo de alterac@es, principalmente nos casos de défice

isolado em glucocorticoides.%

8.3. Andlises Clinicas Laboratoriais

O HoAc apresenta algumas anomalias mais carateristicas nas andlises clinicas
laboratoriais como demonstra a Tabela 31, tais como: hiponatremia, hipercaliémia, anemia nao
regenerativa, linfocitose e azotemia; contudo podem néo estar presentes em todos os doentes
com HoAc. Por este motivo ndo podem ser utilizados como diagnéstico, mas sim como suspeita
para a existéncia da doenca e realizacdo de testes enddcrinos especificos para o diagnéstico
definitivo de insuficiéncia adrenal, uma vez que varias outras doencas também podem apresentar
as mesmas alteragbes analiticas.9101 E pertinente fazer uma avaliagdo completa do estado geral

do doente, incluindo hemograma, bioquimicas, ionograma, equilibrio acido-base e urianalise.1%

8.3.1. Hemograma

Alteracdes no hemograma mais frequentemente vistas incluem anemia nédo regenerativa
normocitica normocrémica, eosinofilia, neutrofilia e linfocitose; no entanto, somente dez a 30%%°
dos doentes as apresentam.?%191 As alteracdes hematolégicas sdo consequéncia do défice em
cortisol, exceto a eritrocitose relativa que € mais comum com défice em aldosterona.%4

No leucograma uma carateristica tipica e muito comum do HoAc é a auséncia do
leucograma de stress, alteragBes estas que seriam expectaveis num animal com doenca
sistémica.?*101 Tipicamente animais com HoAc apresentam o denominado 'leucograma de stress
reverso’ com eosinofilia (perto de 20% dos casos)!?, linfocitose (perto de dez a 20%)°! ou
linfécitos normais e neutrofilia ou neutréfilos normais; no entanto este s6 esta presente em cerca
de dez por cento® dos casos.?9101 Neutropenia raramente esta presente.l% Apesar de as
alterag6es no leucograma néo serem diagnosticas para o HoAc tem sido descrito que a contagem
de linfocitos é o pardmetro mais fiavel no hemograma, inclusive num estudo realizado por Seth
et al. (2011)63 a presenca de linfopenia excluiu o diagnostico de HoAc, principalmente quando
combinada com o racio sddio:potassio; adicionalmente também tém sido descritos métodos com
a mesma finalidade utilizando o racio linfécitos:neutrofilos. 9101163

Frequentemente também ¢é identificada eritrocitose relativa e/ou anemia nas diferentes
apresentacdes do HoAc. A anemia é relatada em sensivelmente 30%1°! dos casos: na maioria
tem carater ndo regenerativo pela auséncia da estimulacao da eritropoiese devido ao défice em
cortisol; no entanto, se houver anemia grave devido a hemorragia gastrointestinal (sensivelmente
em cinco por cento dos casos)%, alguma resposta regenerativa pode estar presente. Todavia a
presenca de anemia € mais comum em animais com défice isolado em glucocorticoides
(sensivelmente em 60%)1°1 pelo carater mais crénico e desidratacdo menos grave nesta
apresentacao de insuficiéncia adrenal — ‘anemia de doenga crénica’ — apesar da sua possivel
presenca em qualquer forma de HoAc. Em animais desidratados é comum haver

hemoconcentracdo que disfarca a anemia tornando-se evidente somente apos reidratacao e
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restabelecimento do volume circulante. A eritrocitose relativa encontra-se em torno de 17%7101
dos casos de HoAc primario, o que reflete a deplegdo mais grave no volume sanguineo nesta

forma de insuficiéncia adrenocortical.99.101.105

8.3.2. Biogquimicas

Nas andlises bioquimicas as irregularidades mais frequentemente encontradas incluem:
azotemia, hipoalbuminemia, hipocolesterolemia, hipoglicemia e enzimas hepaticas aumentadas.
Normalmente apés o tratamento do HoAc estas alteracdes resolvem-se por completo.®®

A azotemia é uma alteracédo frequente, tanto em caes como em gatos, e € maioritariamente
de origem pré-renal.?®101 Advém secundariamente da redugdo da perfuséo renal e associada
diminuicdo na TFG, decorrentes em consequéncia da hipovolemia e hipotensdo.%9:101.103 A
creatinina esta elevada em torno de 66% dos casos e a ureia em 82%.191 O aumento da ureia
pode ser ainda mais significativo que o da creatinina na presenca de hemorragia gastrointestinal
— fornece substrato para a producdo de amédnia que é absorvida e transformada em ureia no
figado.99101 Habitualmente no HoAc atipico e no secundario a azotemia é menos grave.1%

A hipoglicemia pode ser encontrada até um terco dos casos devido a diminui¢cdo da
gluconeogénese hepatica e sensibilidade periférica aumentada a insulina sentida pela
hipocortisolemia.l®? Usualmente € subclinica, apesar de poder ser tdo grave que cause
convulsdes (rar0).%®1% Em conjunto com o défice em cortisol, a anorexia agrava a
hipoglicemia.100.104

A hipoalbuminemia e hipoproteinemia encontradas sdo mais comuns e marcadas nos
casos de défice isolado em glucocorticoides — no HoAc tipico apenas se encontra em cerca de
159%7105,99.105 A etiologia € multifatorial e inclui: ingestdo insuficiente de nutrientes, sintese
prejudicada (dano hepatico), absorcdo insuficiente de nutrientes e hemorragia ou perdas
gastrointestinais (enteropatia com perda de proteina).%9:101.103 A hipocolesterolemia é igualmente
mais comum nos casos de défices isolados em glucocorticoides (cerca de 75% versus 15 a
20%)101,99.101  Syspeita-se que esta relacionada a deficientes absor¢cGes da gordura
gastrointestinal, que se prolonga em animais com sinais gastrointestinais mais crénicos.10!

A respeito das enzimas hepéticas, em cerca de 30% dos animais tém ligeiros aumentos
na ALT, ALP e AST.19t A hipoperfusédo e hipoxia hepéatica, hipotensédo, colestase e possivel

hepatite imunomediada concomitante sdo fatores que predispdem ao seu aumento.99:101,103,105

8.3.3. lonograma e Equilibrio Acido-Base
O HoAc apresenta alterag6es eletroliticas carateristicas, principalmente na presenca de
défice em mineralocorticoides, apesar de existir variabilidade ou de estes poderem estar normais
e serem encontradas nas varias formas de HoAc. Tipicamente sdo encontradas hipercaliémia,
hiponatremia e hipocloremia em mais de 80%°! dos casos.101103.105107 Qutras alteracdes que
também sdo comuns envolvem hipercalcemia e hiperfosfatemia. Na maior parte dos casos o

tratamento do HoAc resulta na completa resolucao destas alteragfes.®®
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A hiponatremia resulta dos efeitos do hipoaldosteronismo que prejudicam a conservagao
do Na* renal, acabando por ser excretado na urina (natriurese). O hipocortisolismo também
participa na hiponatremia: aumenta a secrecéo da ADH, que aumenta a reabsorcéo de agua nos
rins diluindo a concentracéo de Na* no plasma, e devido as altera¢des gastrointestinais ha perdas
entéricas de Na*.99.104.107.164 A hipocloremia verifica-se porque o CI- tende a seguir o Na*; o CI-
também sofre diminuicdo na sua reabsorcédo tubular renal e perdas a nivel gastrointestinal.103

A hipercaliémia deve-se essencialmente a excrecao tubular renal danificada onde o K* é
reabsorvido, aumentando a sua concentracdo no sangue. O K* tem particular importancia na
funcdo celular e na transmissdo neuromuscular, pelo que os efeitos da hipercaliémia podem
apresentar um risco a vida do doente, principalmente pelos distirbios na conducdo cardiaca
causados que levam a bradicardia, fibrilhacdo ventricular e paragem ventricular ou cardiaca. O
aumento do K* nos gatos normalmente ndo é tdo grave como a observada nos cées.%

Quando sdo conhecidas as concentragBes de Na* e K* séricos é possivel aferir o racio
sédio:potassio (Na*:K*), que pode ser utilizado na diferenciacdo do HoAc com outras doencas
gue causem alteracgdes eletroliticas semelhantes e como guia no planeamento do diagnéstico e
no tratamento de emergéncia, enquanto se procede com a investigacao enddcrina para um
diagndstico definitivo. O valor normal para este racio é de 27:1 a 40:1. Devido aos valores
diminuidos de Na* e aumentados de K* o racio muitas vezes esté diminuido, e quanto menor o
racio maior € a especificidade para um possivel diagnéstico de HoAc.??101 Um récio <27 é
considerado bastante sensivel e especifico para HoAc e deve levantar suspeitas e ser
investigado a partir deste valor; contudo, num estudo realizado por Adler et al. (2007)26 um racio
<24 teve 100% de especificidade e 79% de sensibilidade, enquanto que num estudo feito por
Boretti et al. (2015)1%° a sensibilidade foi apenas de 56%; um racio <20 é bastante
sugestivo.99:103.126.163.165 Quando se avalia este racio é importante ter em consideracao que varias
outras afecdes podem apresentar alteragdes no racio Na*:K*, pelo que um racio com valores
inferiores nao fornece um diagnostico definitivo e valores superiores ndo excluem o HoAc.99.100.105

Aproximadamente 30%7°! dos cédes tém hipercalcemia e é menos frequente no HoAc
atipico.101.104 Nos gatos € menos comum.®® Apesar do motivo pelo qual acontece este aumento
no célcio néo ser totalmente conhecido acredita-se que se deve a diminui¢do da excrecao renal
(calciurese pela auséncia do efeito calcidrico do cortisol) por diminuida TFG e aumento da
absorcdo a nivel intestinal. Frequentemente esta hipercalcemia € ligeira mas pode ser
grave.101104 O aumento do fésforo — hiperfosfatemia — sucede pela diminuicao da TFG e excrecao
renal, consequentemente a desidratacdo e hipovolemia que levam a diminuicdo na perfuséo
renal. A hiperfosfatemia é vista frequentemente em doentes azotémicos.101.103.105

Acidose metabdlica esta presente em cerca de dois tercos'®? dos doentes; é menos
comum nos felinos mas pode ser grave.l01132144 Tipicamente é atribuida ao facto de o
hipoaldosteronismo prejudicar a excrecéo tubular renal de H*, aumentando a sua concentracéo
no sangue, e promover a hipotensao e diminuida perfusao tecidular pela hipovolemia que resulta

em acidose latica.??101.132 Contudo, num estudo recente de Osborne et al. (2020) foi identificado
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que a acidose metabdlica deve-se sobretudo a perda de agua livre secundariamente a
hiponatremia e ndo a acidose latica, exercendo esta pouca influéncia.13? Qutros fatores que
podem acentuar a acidose metabdlica sdo a existéncia concomitante de hipercaliémia, que
prejudica a sintese e excrecdo da amobnia, e a hiperfosfatemia que tem um efeito

acidificante.t01.132 Tipicamente a acidose € ligeira.%9101

8.3.4. Urianalise: Densidade Urinaria

Ao contrario do que seria esperado na presenca de azotemia pré-renal, animais com HoAc
tém frequentemente densidade urinaria (DU) diminuida (<1,030), encontrada em cerca de 60%%
dos cades e 74%?*%1 dos gatos, ou no intervalo isostendrico (1,008 a 1,012).99.105.106,123.161 Com
défice isolado em glucocorticoides é mais provavel os valores estarem normais.14 A habilidade
prejudicada em concentrar a urina pode dever-se a perda cronica de Na* pela urina com deplecao
do Na* medular, perda do gradiente de concentragdo normal medular e afetada reabsorgdo de
agua tubular renal.®®

Uma vez que doentes com HoAc tém DU consistente com o esperado em casos de falha
renal primaria é necessaria uma interpretacdo cuidadosa para diferenciar azotemia pré-renal de
renal, uma vez que doentes com insuficiéncia adrenal podem ter uma lavagem medular
secundaria a hiponatremia e DU diminuida indevida. Por este motivo pode ser dificil distinguir

entre HoAc e doenca renal na auséncia de analises endocrinas. 9107

8.4. Exames Imagiolégicos
8.4.1. Radiologia
Radiograficamente é possivel aferir sinais n&o especificos associados a hipovolemia, onde
a possibilidade de estarem presentes € maior com défice em mineralocorticoides. Estes sinais
podem ser manifestados em raio-x toracicos, exemplificados na Figura 16A, ou abdominais por
microcardia, didmetro reduzido da veia cava caudal e dos vasos pulmonares e

microhepatia.?9:101.105
"

"

Figura 16: Alterag6es radiograficas observadas em céés 'com HoAc: A - microcardia e diametro reduzido
da vasculatura; B - megaesoéfago/dilatacédo esofagica difusa (setas brancas). Fonte: Behrend et al., 2015 e
Kelly, 2020.99.166

A nivel toracico pode ser encontrado megaesoéfago ou dilatagdo esofagica, normalmente

reversivel, na raca canina (Figura 16B). A etiopatogenia exata ndo é conhecida, mas € sugerido
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que seja devido aos desequilibrios no Na* e no K+ que afetam o potencial de membrana e a
funcdo neuromuscular; no entanto, também ja foi relatado em cdes com défice isolado em
glucocorticoides, suportando a hipotese que o défice em cortisol e a fraqueza muscular associada
também podem contribuir para a sua etiologia.101,105.166

As alteracdes mencionadas geralmente revertem apos o tratamento do HoAc.99.105.166

8.4.2. Ecografia

A avaliacdo ecografica das glandulas adrenais ndo é necessaria para o diagnoéstico de
HoAc, mas pode providenciar informacdes sugestivas da doenca, uma vez que grande parte dos
doentes tem uma reducdo mensuravel no seu tamanho apresentando adrenais pequenas,
achatadas, isoecoicas e dificeis de localizar.101.105.128,160

Ecograficamente, em caes saudaveis, a adrenal esquerda no plano longitudinal tem uma
aparéncia tipica bilobada (forma de amendoim — Figura 17B) principalmente em animais de
menor tamanho, pois em cdes com maior tamanho torna-se mais alongada e linear; a adrenal
direita tem uma forma mais variavel em cunha ou seta. Pelo contrario, nos felinos ambas as
adrenais tém aparéncia idéntica oblonga bilobada (forma de feijdo — mais comum), oval ou
fusiforme. Na imagem ecogréfica sdo uniformemente hipoecoicas em relagdo a gordura
circundante e rodeadas por um halo fino hiperecoico (gordura retroperitoneal mascarando a fina
cépsula); por vezes, uma regido exterior hipoecoica e interior hiperecoica podem ser

identificadas, embora mais raramente na espécie felina: a distingdo cortico-medular,9.111.127.167

Figura 17: Imagens ecograficas de: A — glandula adrenal esquerda [setas amarelas] com largura
diminuida (2,5 mm) num cdo com HoAc; B — glandula adrenal esquerda com aparéncia tipica bilobada
[setas brancas] num cdo saudavel. Fonte: Spence et al., 2018 e Agthe, 2012.106.167

Num estudo realizado por Wenger et al. (2010)!28 foi identificado que uma largura da
adrenal esquerda nos cédes <3,2 mm é altamente sugestivo de HoAc, como exemplificado na
Figura 17A, contudo valores <2,8 mm apresentaram uma maior sensibilidade e especificidade, e
regularmente a adrenal direita ndo é identificada o que também pode ser justificado pela sua
localizacéo de mais dificil acesso — resultados concordantes foram encontrados num estudo mais
recente realizado por Loretti et al. (2016)160,128.160 Nos gatos tém sido relatados valores <3 mm
ou <2,8 mm.*?” A avaliagdo do tamanho destas glandulas deve ser feita cautelosamente, pois é
necessario ter em consideracdo que o peso corporal pode afetar a largura das adrenais,

particularmente na raga canina onde existem ragcas com tamanhos muito variaveis. Por este
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motivo, um valor exato com objetivo diagnéstico ndo pode ser aplicado mas a identificacédo de
glandulas adrenais pequenas e a presenca de sinais clinicos e andlises sugestivas devem
levantar suspeitas para o HoAc e posterior investigacao endocrina.?9101,105.111,127,128,160
Glandulas adrenais que apresentem tamanho normal ou superior ndo excluem o
diagnéstico de HoAc: no caso de doenca infiltrativa (linfoma ou neoplasia metastatica), fase inicial
da inflamacao, destruicdo granulomatosa, necrose, amiloidose ou hemorragia pode acontecer.
Um exame ecografico pode também ser realizado em doentes com HoAc ja diagnosticados com

fraca ou auséncia de resposta ao tratamento.%9:105.126-128,168

8.5. Eletrocardiografia

Uma das sequelas mais graves que se pode encontrar no HoAc é a conducdo cardiaca
anormal causada pela hipercaliémia, que resulta na diminuicdo da velocidade de propagacéo
dos impulsos o que leva as células do miocardio a serem muito mais lentas a atingir o potencial
de acdo com alteracdes carateristicas no eletrocardiograma (ECG). Estas altera¢cdes podem
manifestar-se por bradicardia, diminuicdo do débito cardiaco, paragem atrial e, em casos mais
graves, fibrilhagdo ou paragem ventricular, paragem cardiaca e morte,99:105123143.169-171 Ng
espécie felina estas anomalias cardiacas, além da bradicardia e da paragem atrial, ainda néo
foram relatadas.%9:100.171.172

A hipercaliémia vai resultar numa diminuicdo do potencial de repouso da membrana,
sendo que deveria resultar num aumento da excitabilidade da membrana. Esta contradicio
verifica-se pela persistente da despolarizacdo que inativa os canais de Na* na membrana celular
consequentemente diminuindo a excitabilidade e manifestando-se clinicamente por fraqueza
muscular e condugéo cardiaca anormal.10t

Normalmente a hipercaliémia pode resultar numa sequéncia carateristica de alteragées no
ECG que refletem os efeitos do aumento do K* na despolarizacéo atrial e ventricular (onda P e
complexo QRS) e na repolarizagdo (onda T — repolarizacdo ventricular). As altera¢@es iniciais
observadas, ilustradas na Figura 18, sdo: o aumento na amplitude da onda T, que se torna mais
estreita e pontiaguda, e intervalo QT mais curto; segue-se a diminuicdo na amplitude da onda P,
intervalo PR prolongado (bloqueio atrioventricular de 1° grau), diminuicdo da amplitude e
aumento do intervalo do complexo QRS, aumento do intervalo QT e eventual auséncia da onda
P (paragem atrial); por fim, sucedem-se complexos QRS cada vez mais alongados e um padréo
de uma onda sinusoidal pela fusdo do agravamento no aumento do intervalo do complexo QRS

com a onda T seguido de flutter, fibrilhacéo e assistolia ventricular.99106.123,153,169
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25 mm/sec; 2cm=1mV

Figura 18: ECG de um cdo com HoAc e hipercaliémia (9,2 mEg/L) onde é possivel averiguar: auséncia
intermitente da onda P, amplitude diminuida do complexo QRS e onda T estreita e pontiaguda (fonte: Paik
et al., 2016).173

A hiponatremia, a acidose metabdlica e alteracdes rapidas na concentracédo de K* podem
realcar os efeitos da hipercaliémia; pelo contrario, a hipercalcemia reduz os efeitos cardiacos da
hipercaliémia aumentando a estabilidade da membrana. Um ECG normal n&o exclui
hipercaliémia e existe variabilidade entre doentes nos efeitos cardiacos e a concentragédo de K*.
Posto isto, as alteragdes no ECG ndo podem ser utilizadas para estimar a gravidade da
hipercaliémia e podem nem estar presentes mesmo com hipercaliémia grave.%9:101.170.171 Todavia,
hipercaliémia grave é uma emergéncia médica. Complementarmente, o ECG deve ser utilizado

durante o tratamento e monitorizagdo do HoAc em que se verificam alteragdes cardiacas.®

8.6. Analises Enddcrinas da Funcéo Adrenocortical

A avaliagdo da funcéo adrenal deve ser feita com base na histéria clinica, sinais clinicos e
andlises laboratoriais e considerada em qualquer animal com sinais gastrointestinais crénicos e
recorrentes antes de se realizarem testes mais invasivos (ex.: endoscopia ou bidpsia), e € através
destas analises que se obtém o diagnoéstico definitivo de HoAc. Antes de se executar qualquer
uma das analises que irdo ser descritas, deve ser analisada a histéria clinica do doente, pois
deve ser excluida a administracéo anterior de corticoterapia e progestagénios que afetam a sua
interpretacdo ao interagir com o cortisol ou ao inibir o eixo HHA.1°1 Como ja referido, o tempo
necessério apds corticoterapia para uma correta interpretacdo dos resultados destes testes pode
variar desde dias (48h) até semanas (cinco a oito) dependendo da duracgdo, poténcia e dose do
farmaco utilizado.®®* Em determinados casos podem ser realizados testes de estimulagdo

sequenciais para avaliar o retorno completo da funcdo adrenal.®®

8.6.1. Concentracéo Basal de Cortisol

A concentragdo basal sérica de cortisol pode ser utilizada como um teste inicial para excluir
0 HoAc, desde que corticoterapia recente ndo tenha sido administrada — corticosteroides podem
ser medidos nesta andlise ou suprimir o cortisol endégeno. Valores de cortisol basal >2 pg/dL
(>55 nmol/L) ndo suportam o diagnostico de HoAc, enquanto que valores <2 pg/dL sé&o
sugestivos, mas ndo sdo adequados para diagnosticar definitivamente e nestes doentes deve
ser realizado um teste de estimulacdo com ACTH para confirmacéo, visto que por vezes animais
com eixo adrenal normal podem ter concentragfes basais de cortisol baixas e uma resposta

normal na administragdo de ACTH.%:101105174 Contribuindo para este facto, estes valores tém
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demonstrado uma sensibilidade de 94 a 100% mas uma especificidade apenas de 20 a 78,2%;
é possivel aumentar a especificidade para 91,5 a 98,2% quando sao utilizados valores <1 pg/dL
(<28 nmol/L), mas a sensibilidade diminui para 85,7 a 100% o que possibilita um maior nimero
de falsos negativos.101,103.175

Ja existem testes rapidos de cortisol basal passiveis de serem realizados no local — como
por exemplo o Teste SNAP® de Cortisol da IDEXX (IDEXX Laboratories Inc., Westbrook, Estados
Unidos da América) — e sao Uteis para uma confirmacdo diagnéstica inicial, mas devem ser
sempre confirmados com resultados do laboratério de referéncia.®® Devido a instabilidade da
ACTH enddgena, a medicdo da concentracdo basal de cortisol € uma analise mais barata e facil

de executar.17s

8.6.2. Teste de Estimulacdo com ACTH

O teste de estimulagdo com ACTH avalia as reservas adrenais analisando a resposta do
cortisol & administracdo de ACTH exdgena (sintética) e € considerado o teste de exceléncia para
o diagndstico e confirmagao do HoAc.99101.104174 Pode ser ainda realizado, como ja referido, em
testes sequenciais durante o desmame gradual da corticoterapia para avaliar o retorno da fungéo
adrenal.’%* Este teste é feito utilizando polipéptidos sintéticos que contém aminoacidos
biologicamente ativos da ACTH em solucao injetavel (medicina veterinaria: tetracosactida —
Cosachten®, Dechra, Northwich, Inglaterra; medicina humana: tetracosactida — Synacthen®,
Alfasigma, Bolonha, ltdlia ou cosintropina — Cortrosyn®, Amphastar, Rancho Cucamonga,
Estados Unidos da América).%%:165176.177 0 ACTH em gel ndo é recomendado devido a resultados
inconsistentes.8 O protocolo para este teste é o seguinte: colher uma primeira amostra de
sangue antes da administracdo da ACTH sintética (pré-ACTH), de seguida administrar a ACTH
sintética, IV ou IM, numa dose de 5 pg/kg (nos felinos utiliza-se a mesma dose ou 125 ug/gato),
e por fim colher a segunda amostra de sangue 60 a 90 minutos apés a administracao (pds-
ACTH). As duas amostras sdo posteriormente analisadas de modo a averiguar a concentracao

de cortisol sérico.?9-101,105,176-178 Dposes de 5 pug/Kg sdo as recomendadas e tipicamente utilizadas,
18

porém doses de 1 pg/Kg ja foram relatadas como
suficientes e adicionalmente reduzem os custos deste teste. N
Em animais gravemente desidratados e/ou hipovolémicos é
recomendada a administragcdo IV; na administracdo IM a
absorcdo pode ficar afetada e ser mais lenta o que pode
afetar a interpretacéo dos resultados.101.103,105.179

Um diagnostico de HoAc é obtido quando héa N /
2]
. i A

evidéncias de diminuicédo das reservas de cortisol adrenal

o . . 3 Pré-ACTH  P6s-ACTH
na auséncia de corticosteroides exdgenos recentemente Figura 19: Resposta e interpretagao
do teste de estimulagdo com ACTH
demonstrando resposta normal
pré e po6s-ACTH forem <2 pg/dL (<55 nmol/L) é (verde e), no limite (amarelo m) e

. . . . hipoadrenal (vermelho A). Fonte:
considerado diagndstico de HoAc; ndo obstante, em Behrend et al., 2015.%°

administrados.191 Se os valores de cortisol nas amostras
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animais com hipoadrenocorticismo sao encontrados frequentemente valores <1 ug/dL (Figura
19).9%101 Valores de cortisol p6s-ACTH entre 2 a 5 pg/dL sdo frequentemente associados a
administrag8o recente de corticosteroides e ndo a HoAc, mas podem ocorrer no HoAc
secundario. No HoAc primario iatrogénico € comum encontrar-se valores de cortisol p6s-ACTH
entre 2 a 7 pg/dL (200 nmol/L).%%1%5 Deve-se ter presente que animais com perda de funcéo
adrenal progressiva podem inicialmente ter valores no limite, diminuindo com a progresséo da
doenca; se houver esta suspeita o teste deve ser repetido entre uma a quatro semanas depois.®®

Similarmente aos outros testes, também no teste de estimulacdo com ACTH o doente nédo
deve estar sob a influéncia de corticosteroides. Porém, se for clinicamente necesséria a
administragdo de corticoterapia antes da realizacdo deste teste deve ser utilizada
dexametasona.®® A dexametasona também interfere na resposta, mas ainda providencia uma
estimulacdo adequada para o diagndstico ou exclusdo de HoAc, sendo improvavel causar
supressdo completa da resposta ao ACTH exdgeno ap6s uma Unica dose.101

Este teste pode ajudar a fazer alguma distin¢géo entre 0 HoAc espontéaneo e iatrogénico,
mas ndo é totalmente preciso. Outra limitacdo deste teste é que, para além de ndo distinguir
entre estas duas formas de HoAc, também néo distingui entre HoAc primario e secundario e,

apesar de extremamente raro, ndo identifica o défice isolado em mineralocorticoides.101.104.105

8.6.3. Concentracdo de ACTH Endbgena

A medicdo da concentracdo de ACTH enddgena (basal) no sangue é particularmente Gtil
em animais com HoAc ja diagnosticado, principalmente em animais hipoadrenais com eletrélitos
nos intervalos de referéncia, uma vez que permite essencialmente a diferenciacdo entre HoAc
primario e secundario. Em animais com HoAc secundario sdo esperadas baixas ou normais
concentracdes de ACTH endbdgena, enquanto valores acima do intervalo de referéncia
confirmam a existéncia de HoAc primario (Figura 15).99101.142 por exemplo: num estudo realizado
por Peterson et al. (1996) cdes com HoAc primario tiveram concentragfes de ACTH enddgena
de 44 a 1254 pmol/L enquanto que cdes com HoAc secundario tiveram valores de 1 a 2 pmol/L,
num intervalo de referéncia de 2,2 a 20 pmol/L.18°

Deve ser consultado o laboratério de referéncia de modo a seguir as corretas instrugdes
para a colheita, manuseamento e transporte da amostra, na medida em que a ACTH endégena
é uma hormona bastante labil. Cuidados a ter incluem: a amostra ndo deve ficar a temperatura
ambiente mesmo por curtos periodos de tempo e o contato com o vidro tem de ser evitado.%9:102

A concentracdo de ACTH enddgena tem sido sugerida para utilizagdo na monitorizacdo
de modo a aferir a suplementacdo de glucocorticoides, mas sdo necessérias investigacdes

adicionais para melhor determinar o seu uso para este fim.18!

8.6.4. Racio Cortisol:ACTH

O récio cortisol:ACTH (CAR) tem-se revelado valioso como alternativa no diagnostico de

HoAc primario com a grande vantagem de ser necessaria apenas uma Unica amostra de sangue,
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além dos menores custos associados. A sua principal limitacdo deve-se aos cuidados a ter com
a amostra pela instabilidade da ACTH, como referido anteriormente,101.105,165,175

No HoAc primario uma diminuicdo neste racio tem sido demonstrado (cortisol em
concentracdes baixas e ACTH em concentragfes altas).104105 A sua utilidade para o diagnéstico
de HoAc secundario ainda requer mais investigacdo, uma vez que este nao é identificado nesta
analise.104165 Num estudo realizado por Boretti et al. (2015) em caes, um racio <0,01 apresentou
uma sensibilidade diagnéstica de 100% e especificidade de 99%.165> Ndo obstante, ainda é

necessaria mais investigacdo antes da sua utilizacao clinica.1%

8.6.5. Concentracdo Basal de Aldosterona

Na grande maioria dos casos o défice em mineralocorticoides é deduzido pelas
concentracdes anormais de eletrélitos, principalmente do sddio, potassio ou ambos. No entanto
sabe-se que animais com défice em mineralocorticoides podem ter eletrélitos normais e tém o
risco de futuramente desenvolverem distlrbios eletroliticos. A capacidade secretora da
aldosterona basal pode ser avaliada pela medi¢édo da sua concentracao plasmatica pré-ACTH e
p6s-ACTH, igualmente ao referido no procedimento do teste de estimulagdo com ACTH.101.150

Teoricamente, a avaliagdo da concentracdo da aldosterona plasmética (PAC) também
pode ajudar na diferenciacdo do HoAc primério e secundério, dependendo da etiologia. S&o
esperados valores pré e p0s-ACTH baixos ou ndo detetdveis no HoAc priméario e no défice
isolado em mineralocorticoides (7 a 105 pg/mL) e dentro do intervalo de referéncia no HoAc
secundario e no défice isolado em glucocorticoides.%?:101.105 Existem ainda autores que referem
gue doentes com eletrolitos normais e aumentos ligeiros na concentragcdo de aldosterona pos-
ACTH podem estar em risco de desenvolver distarbios eletroliticos num futuro préximo, apesar
de ser sempre imprevisivel — casos de aldosterona suficiente ou insuficiente; nestes casos é
sugerida a repeticdo da andlise apés trés meses.10.104 Este teste também pode ser (til em
providenciar informacdes sobre a necessidade da suplementacdo crénica com
mineralocorticoides. Mais estudos sédo necessérios para averiguar valores concretos na medi¢do

da aldosterona.101.104,150

8.6.6. Racio Aldosterona:Renina
A medicdo do racio aldosterona:renina (ARR) tem sido avaliado em cdes com HoAc
primario e défice isolado em mineralocorticoides com objetivo diagnéstico.?101.157 Nestes casos
€ expectavel hipoaldosteronismo e elevacdo da renina plasmatica que se manifesta pela
diminuicao deste racio, demonstrado num estudo efetuado por Javadi et al. (2006) em céaes.1%”
As principais limitacdes desta andlise incluem a medi¢éo da renina que atualmente ndo é
feita por rotina e ndo se encontra facilmente disponivel para a realiza¢do na clinica ou hospital

veterinario.%9:101
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8.6.7. Racio Cortisol:Creatinina Urinario

O récio cortisol:creatinina urinario (RCCU) aparenta ser um teste confiavel, apesar de
ainda ser necessaria mais investigacao para o seu uso. Este racio tem a vantagem de apenas
requerer uma Unica amostra de urina, o que o torna mais econdmico, facil de executar e menos
invasivo para o animal.17®

Num estudo elaborado por Del Baldo et al. (2022) este racio foi significativamente mais
baixo em cdes com HoAc e valores <1,4x10¢ revelaram uma sensibilidade de 100% e
especificidade de 97,3% no diagnéstico, contudo este estudo utilizou uma pequena amostragem
de animais.1”> A maior especificidade deste racio, quando comparado a medicdo do cortisol
enddgeno na detecdo de HoAc, deve-se ao facto do racio contornar o problema da secrecéo
normal episédica do cortisol, pois mede a sua producdo durante um periodo de vérias horas.
Este racio requer mais estudos para averiguar se permite a diferenciacdo entre animais com

HoAc e animais com doengas que “imitam” o HoAc.17®

8.6.8. Concentracdo de Sédio Urinario
A concentracdo de sédio na urina pode ser um teste Util para avaliar a probabilidade de
HoAc em animais hiponatrémicos, uma vez que nestes doentes é de esperar que 0 sodio urinario
se encontre inapropriadamente alto.182
Num estudo realizado por Lennon et al. (2018), valores <30 mmol/L em céaes
hiponatrémicos sugeriram que o HoAc era improvavel e valores >30 mmol/L suportaram a
existéncia de HoAc, contudo a amostragem neste estudo era pequena.l® Mais investigacdo &

necessaria para aferir a utilidade desta medicao na exclusédo do HoAc.1#2

8.7. Software de Diagnéstico: Modelo de Regresséo Logistica e Modelo de

Aprendizagem Automatica

Um modelo de regresséo logistica tem sido avaliado. Este consiste na avaliagdo
combinada de variaveis do hemograma, andlises bioquimicas e ionograma num modelo simples
de regressao logistica, uma vez que as variaveis tém maior valor diagndstico combinadas do que
individualmente.18 Num estudo realizado por Borin-Crivellenti et al. (2017) em cédes foram
utilizadas as variaveis: ALP induzida por corticosteroides, racio Na*:K*, eosindfilos, creatinina
quinase, ureia e albumina.'® Em animais com suspeita de HoAc estas variaveis sdo introduzidas
num programa de software no computador e com base numa equacgdo séo disponibilizados
valores que ditam a probabilidade do diagnostico de HoAc. Este estudo obteve uma sensibilidade
de 98% e especificidade de 100%.183

Mais recentemente foi desenvolvido por Reagan et al. (2019) um modelo de aprendizagem
automatica com objetivo de rastrear e diagnosticar HoAc em cées, independentemente de se
tratar de défice em glucocorticoides e mineralocorticoides ou apenas em glucocorticoides. 3 Este
modelo utiliza e analisa os varios pardmetros do hemograma, analises bioquimicas, ionograma

e equilibrio acido-base por meio de um algoritmo baseado em arvores de deciséo.
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Posteriormente este algoritmo gera a sua previsdo numa interface grafica através de uma
probabilidade percentual em conjunto com um resultado geral positivo ou negativo. Permite ainda
identificar animais em alto risco ou com suspeita de HoAc e nestes casos sugere prosseguir com
a investigacdo e a realizagao de testes confirmatdrios. Neste estudo foi obtida uma sensibilidade
de 96,3% e uma especificidade de 97,2%.13°

No entanto, para ambos os métodos, mais investigacdes sdo necessarias.139.183

9. Tratamento e Monitorizagao

A abordagem terapéutica do HoAc vai depender se o doente se apresenta huma crise
adrenal ou com doenga crénica e da natureza da insuficiéncia (défice em glucocorticoides,
mineralocorticoides ou ambos). Doentes com HoAc primario tipico frequentemente apresentam-
se em crise adrenal aguda que requer terapia imediata e agressiva, enquanto no défice isolado
em glucocorticoides, pelo curso crénico da doenga, representa mais um desafio diagndstico que
terapéutico. E importante a confirmagéo do diagnéstico na apresentacao inicial, visto que apds

iniciada a terapéutica com glucocorticoides é dificil a sua confirmagéo.%9:104.105

9.1. Tratamento Agudo: Crise Adrenal

O tratamento da crise adrenal é direcionado essencialmente para a correcdo da
hipotensao, hipovolemia, desequilibrios eletroliticos, acidose metabdlica, hipoglicemia, anemia,
melhorar a integridade vascular e fornecer uma fonte imediata exdgena de glucocorticoides.
Apesar da importancia de estabelecer um diagnéstico antes de iniciar o tratamento, em animais
gue se apresentem em choque € primordial iniciar a terapéutica e a corre¢do da hipovolemia
deve ser sempre prioritaria, uma vez que a morte resultante de uma crise adrenal é
frequentemente atribuida ao choque e colapso vascular (hipovolemia).99:103.105,159,181

A maioria dos cédes responde rapidamente ao tratamento (dentro de horas) e demonstra
uma melhoria clinica dentro de 24 a 48 horas, mas em doentes gravemente debilitados pode
demorar dois a trés dias. Os felinos tendem a responder mais lentamente e podem demorar trés
a cinco dias a demonstrar melhoras significativas. Apés a crise e choque iniciais e, se for o caso,
cessacdo dos vémitos os animais sédo lentamente introduzidos a 4gua, comida e terapéutica por
via PO em vez de parentérica.?9:100.105147.159 Reqgra geral os cdes tém alta médica ao fim de trés

a cinco dias ap6s a apresentacgao inicial.1%°

9.1.1. Fluidoterapia e Correcao da Hiponatremia
A fluidoterapia deve ser administrada inicialmente em doses de choque (cdo: 60 a 90
mL/kg, gato: 40 a 60 mL/kg) com uma solucdo cristaloide em bdlus (um quarto a um terco da
dose de choque) durante 10 a 20 minutos nas primeiras uma a duas horas até que o doente
esteja hemodinamicamente estavel.99.105.106,125,159,162,169,184 O tipo de fluido utilizado deve ter em
consideragdo a gravidade da hiponatremia, pois um aumento muito rapido na concentragdo de
Na* pode resultar em mielindlise pontina central, apesar de ser raro, principalmente em

hiponatremia grave ou com duracao superior a 24 horas; usualmente € utilizada uma solugdo
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salina 0,9% (NaCl) ou uma solucao de lactato de ringer, sendo que solucdes salinas hipertdnicas
ndo devem ser administradas.®10518 Assim, é aconselhado que a concentragdo de Na* ndo
aumente mais que 10 a 12 mEg/L nas primeiras 24 horas (cerca de 0,5 mEqg/L/h) e ndo mais que
18 mEg/L nas primeiras 48 horas, principalmente em casos de hiponatremia grave (<120
mEq/L).°9:105.106.125 De modo a evitar uma corre¢do demasiado rapida do Na* inicialmente pode
ser preferido o uso do lactato de ringer por conter menos Na* que a solucédo salina 0,9%.%°

Em doentes hipotensos, hipoproteinémicos (proteina total <4,5 g/dL) ou que nao
estabilizem apenas com cristaloides deve considerar-se a administracdo IV de plasma ou
coloides sintéticos, como por exemplo o amido (dose total de choque diaria no cdo: 20 mL/kg e
no gato: 10 mL/kg), em bolus durante dez a 30 minutos (5 a 10 mL/kg no céo e 2,5 a 3 mL/kg no
gato).99.105,162,184

Frequentemente o doente deve ser monitorizado, idealmente de hora a hora, avaliando a
FC e respiratdria (FR), qualidade do pulso, pressdo sanguinea, temperatura, estado mental e
tempo de replecdo capilar (TRC) e os eletrélitos avaliados a cada duas a seis horas.1%5181 Apés
a estabilizacéo do doente, e de modo a garantir que ndo hajam complicagfes, as concentracfes
de eletrolitos devem ser monitorizadas frequentemente a cada seis a 12 horas e a fluidoterapia
deve ser continuada e ajustada consoante os niveis de eletrélitos e os requerimentos de

desidratacdo ou manutencao e perda de fluidos.99.103.105169

9.1.2. Correcgéo da Hipercaliémia

Na maioria dos casos a hipercaliémia é resolvida por diluicdo simples e pela melhoria na
perfusédo renal ap6s iniciada a fluidoterapia, mesmo quando séo utilizados fluidos que contém K*
em baixas concentracbes (lactato de ringer), e raramente € necessdria terapia
adiciona|.99,106,107,159

Se a hipercaliémia for grave (>8 mEg/L) ou persistirem bradiarritmias apds instituida a
fluidoterapia durante 30 a 60 minutos, devem ser considerados tratamentos de
emergéncia.®®10515%% Uma opc¢do a instituir € o gluconato de célcio a 10% (0,5 a 1,5 mL/kg)
administrado por via IV lenta durante dez a 15 minutos; o gluconato de calcio atua como
cardioprotetor, ou seja, apesar de ndo diminuir os niveis de K* vai antagonizar os seus efeitos
cardiotéxicos durante 30 a 60 minutos.103.105,125,159,169.186 A sya grande vantagem € que atua muito
rapidamente (dentro de minutos) na estabilizagdo da funcéo cardiaca e permite que, durante o
seu tempo de acdo, outras terapéuticas instituidas diminuiam efetivamente a concentracao do
K+.105125 Dyrante a sua administracdo o doente deve ser monitorizado com ECG, pois a rapida
administracdo pode causar alteracGes cardiacas como arritmias e bradicardia mais grave.103.105

Com a finalidade de diminuir a concentracdo de K* pode ser administrada insulina (0,2 a
0,5 U/kg) seguida de dextrose (um a dois gramas por unidade de insulina diluida a 25% num
cristaloide isotdnico) IV que atuam conduzindo o K* para o fluido intracelular e o seu efeito dura
geralmente 15 a 30 minutos, podendo ser sentidos até seis horas — podem diminuir o K* em 0,5

a 1 mEg/L no espaco de uma hora. Esta combinacédo é a que provoca uma diminuigcdo mais
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rapida e pronunciada nos niveis de K*99105125159,186 Dyrante as seis horas seguintes a
administragdo, os fluidos devem estar suplementados com dextrose de 1,25% a 2,5%, de modo
a prevenir a hipoglicemia. Mesmo que os efeitos da insulina administrada ja ndo se fagcam sentir,
a dextrose IV vai estimular a libertagdo de insulina enddgena proporcionando a mesma
movimentacao do K*. Adicionalmente, a gluconeogénese prejudicada impede uma compensacao
apropriada da glicemia, pelo que a administracdo de insulina deve ser ponderada. A glucose
deve assim ser monitorizada a cada 30 a 60 minutos durante as seis horas seguintes a sua
administra(;éo.99v1°5'1°7v125v186

O bicarbonato de sédio IV (1 a 2 mEqg/Kg) também pode diminuir o K*. Este faz com que
0 K* entre no espaco intracelular diminuindo a sua concentragdo sanguinea; concomitantemente,
ao auxiliar na correcéo da acidose metabdlica também promove a mesma movimentacdo do K*.
A desvantagem desta terapéutica é que demora mais tempo a atuar (cerca de uma hora), mas
os seus efeitos persistem durante varias horas.99:159.187

Em alternativa podem ser utilizados agonistas Bz-adrenérgicos (ex.: salbutamol — também
denominado de albuterol — ou terbutalina) IV ou inalatérios de modo a diminuir o K*. No entanto,
mais investigacdo € necesséria quanto ao uso destes farmacos na medicina veterinaria em
doentes hipercalémicos.125188

Durante o tratamento da hipercaliémia o doente deve ser monitorizado para avaliar a
resposta a terapéutica recorrendo ao ionograma, ECG e aos parametros referidos na

fluidoterapia de forma idéntica.%9:103.105

9.1.3. Correcao da Acidose Metabdlica

A acidose metabdlica geralmente é ligeira e resolvida com a fluidoterapia apropriada e
correcdo de fatores coadjuvantes, motivo pelo qual o lactato de ringer € preferivel: € mais
alcalinizante que a solugéo salina a 0,9%.°%105 Porém, quando o CO: total é <10 mEg/L, o pH
sanguineo <7,1 ou a concentracdo de bicarbonato <12 mEqg/L é indicado administrar o
bicarbonato de s6dio.9%:159

Os miliequivalentes (mEQ) de bicarbonato de s6dio a administrar podem ser determinados
pela equacéo:

mE
Défice em bicarbonato <Tq> = 0,3 x Peso corporal (kg) x (24 — Bicarbonato do doente)

Um gquarto a metade da dose calculada deve ser administrada |V durante as duas a seis
horas iniciais. O estado acido-base do doente deve ser monitorizado e reavaliado ao fim deste

tempo.99.159

9.1.4. Suplementac&o com Glucocorticoides
Idealmente os glucocorticoides s6 devem ser administrados apds confirmagdo do
diagndstico, a ndo ser que ndo possam ser adiados e nesse caso, como jA mencionado, a
dexametasona é o corticoide de eleicao por ndo interferir com os resultados. A dexametasona

deve ser administrada IV numa dose inicial de 0,1 a 2 mg/kg q24h e posteriormente na dose de
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0,05 a 0,1 mg/kg q12h ou 0,1 a 0,2 mg/kg g24h até que a administracdo PO seja indicada.®9105.106
Se ja tiver sido obtido um diagnéstico, qualquer glucocorticoide de agdo rapida pode ser
administrado, como por exemplo a hidrocortisona (dose inicial de 5 mg/kg g6h IV ou 0,25 a 0,625
mg/kg/h em infusdo continua e posteriormente 1 mg/kg IV q6h).9%.193.146 A hidrocortisona, devido
a atividade mineralocorticoide que apresenta, pode diminuir a quantidade de fluidos requeridos
para a ressuscitacdo de alguns doentes; no entanto deve ser administrada com precaucéo de

modo a evitar uma rapida correcdo da hiponatremia.05.146

9.1.5. Suplementac&o com Mineralocorticoides

Habitualmente a suplementacdo com mineralocorticoides ndo é necessaria para tratar com
sucesso a crise adrenal e pode até ser contraindicada quando administrada precocemente,
principalmente na presenga de hiponatremia grave.106:169.181.186 por outro lado existem autores
que relatam néo existir reacdes adversas apds uma Unica administracdo de mineralocorticoides,
mesmo em animais com fun¢do adrenal normal. No caso de se ponderar a administracdo é
recomendado o pivalato de desoxicorticosterona (DOCP) por ser de administragdo injetavel,
enquanto que a fludrocortisona existe no formato de comprimidos para administracdo PO e a

maioria dos animais ndo estar apta a receber terapéutica por via oral.99.159.169,187

9.1.6. Outras Terapéuticas de Suporte

Se estiver presente hipoglicemia deve administrar-se dextrose 25 ou 50% diluida IV lenta
numa dose de 0,5 a 1 mL/kg e os fluidos de manutencao devem ser suplementados com dextrose
numa solugdo de 1,25 a 5%.193195 Em animais com anemia grave pode haver necessidade de
transfusdo sanguinea com concentrado de eritrécitos ou sangue inteiro e/ou administracdo de
coloides como plasma ou coloides sintéticos.%9:105

Na maioria dos casos sdo indicados antieméticos (metoclopramida, ondansetrom e
maropitant) e gastroprotetores (sucralfato, bloqueadores H2 — ranitidina, famotidina — e inibidores
da bomba de protdes — omeprazol, pantoprazol).?195159 Pela possibilidade de translocacgéo
bacteriana do trato gastrointestinal, e se indicado, devem ser administrados antibiéticos. AINE’s
estdo contraindicados pela necessidade de corticoterapia e possibilidade de efeitos adversos
passiveis de agravar a sintomatologia do animal (ex.: diminuigdo da TFG, les6es e hemorragias
gastrointestinais, etc.). Outras terapéuticas de suporte, como por exemplo analgésicos, devem

ser fornecidas consoante os sinais clinicos e necessidades de cada doente.99.105.152,189

9.2. Tratamento Crénico (Manutencdo) e Monitorizagcao
O tratamento de manutencdo (cronico) do HoAc depende da forma presente. A
suplementacdo apenas com glucocorticoides ou mineralocorticoides é requerida no HoAc com
défice isolado em glucocorticoides ou em mineralocorticoides, respetivamente. No caso do HoAc
primario tipico é necessaria suplementacdo com ambos.9:101.104105 Q tratamento de manutencao
deve ser iniciado apenas apds a confirmacao do diagnostico e, nos casos em gue 0s animais se

apresentem em crise adrenal, apos melhoria clinica, estabilizagdo sistémica e o doente
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apresente bom apetite e auséncia de vémitos.?®* O doente deve ser sempre monitorizado com
exame fisico e analisando os eletrélitos, urianalise, glicemia, ureia, creatinina, triglicéridos e

colesterol em jejum.103

9.2.1. Suplementacdo com Glucocorticoides

A suplementacdo com glucocorticoides pode ser feita com varios exemplares de
corticosteroides. Frequentemente é utilizada a prednisona ou prednisolona na raca canina e a
prednisolona na felina; ambas devem ser iniciadas numa dose de 0,1 a 0,25 mg/kg PO
g24h.99:105181 \V/grios autores aconselham comecar com uma dose mais alta e nas semanas
seguintes ir reduzindo gradualmente até a dose minima eficaz que controle os sinais clinicos.
Como por exemplo, no caso dos cées, particularmente em ragas maiores, doses de 0,05 mg/kg
g24h ou até inferiores costumam ser suficientes.9.104.105.181

Nos felinos a medicacé@o PO, especialmente a longo prazo, pode ser um desafio para os
detentores pelo que a administracdo SC de acetato de metilprednisolona (Depo-Medrol®, Pfizer,
Nova lorque, Estados Unidos da América) na dose de 10 mg/gato g3-4semanas pode ser uma
alternativa.%9.153

Em alternativa a estes farmacos apresentados pode ser considerado o acetato de
hidrocortisona.1%6.181 |nclusive, médicos veterinarios sugerem que este corticosteroide pode ser
uma alternativa segura a prednisolona, uma vez que este apresenta menos efeitos secundarios
pela sua semelhanca ao cortisol end6geno.140.146

A dose de glucocorticoides deve ser sempre ajustada com base nos sinais clinicos
demonstrados pelo doente. Se houver suplementagdo excessiva € comum 0s animais
apresentarem PU, PD, aumento de peso e atrasos no crescimento do pelo. Pelo contrario, com
suplementacao insuficiente, sinais clinicos gastrointestinais, letargia, inapeténcia e fraqueza
podem estar presentes.?9105106 Nestes casos ajustes tém de ser feitos, mas ndo mais
frequentemente do que duas vezes por més e, se forem necessarios aumentos, devem ser na
ordem dos 25 a 50% da dose anterior.1% Posto isto, recentemente na medicina humana foram
identificados potenciais biomarcadores transcricionais com o objetivo de guiar e personalizar as
doses de glucocorticoides no HoAc autoimune; como candidatos a biomarcadores foram
distinguidos determinados genes, uma vez que os glucocorticoides regulam a expressao de
varios genes envolvidos em diversos processos fisioldgicos vitais, o que podera futuramente ser

adaptado para a medicina veterinaria.1%°

9.2.2. Suplementac¢&o com Mineralocorticoides
A suplementac@o com mineralocorticoides é efetuada com fludrocortisona (oral, de curta
acdo) ou com pivalato de desoxicorticosterona (DOCP — injetavel, de longa a¢édo). O DOCP tem
vindo amplamente a substituir o uso da fludrocortisona.?9:102.105.106,181 Ng HoAc primario em que
0s animais mantém eletrélitos normais a suplementagéo é controversa: alguns endocrinologistas

defendem apenas a suplementagdo com glucocorticoides até que os doentes desenvolvam
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distarbios eletroliticos. No entanto esta decisdo deve ser bem ponderada, pois é sempre
imprevisivel quando os podem desenvolver e apds os desequilibrios eletroliticos se instalarem
0s animais podem descompensar rapidamente. Posto isto, grande parte dos endocrinologistas
recomenda a suplementagdo com mineralocorticoides mesmo em doentes com HoAc primario
com eletrélitos normais.194.150 Pela possibilidade de progressao da doenga, no HoAc atipico os
eletrélitos e aldosterona devem ser monitorizados apés o diagnostico ao més um e trés e
posteriormente a cada seis meses.104.105

A fludrocortisona (comprimidos de 0,1 mg) deve ser administrada PO numa dose nos cées
de 0,01 mg/kg g12h ou 0,02 mg/kg g24h e nos gatos de 0,05 a 0,10 mg/gato q12-24h,99.103105.191
As doses devem ser ajustadas consoante a andlise dos eletrdlitos, que inicialmente devem ser
avaliados semanalmente com o objetivo de encontrar a dose que mantém o Na* e o K* dentro
dos intervalos de referéncia. Tipicamente a dose € aumentada nos primeiros 12 a 24 meses apo6s
o inicio da terapia — a necessidade deste aumento pode refletir a continua e progressiva
destruicdo dos cortices adrenais ou alteracdes no metabolismo/absor¢éo — e geralmente apds
este tempo a dose permanece relativamente estavel. As desvantagens da fludrocortisona
incluem: podem ser requeridas doses altas que controlem os eletrélitos, pela sua atividade
glucocorticoide simultdnea muitos animais desenvolvem PU/PD e em alguns doentes sao
necessérios aumentos continuos da dose por ma resposta ao farmaco. Pela sua atividade
glucocorticoide, quando administrada simultaneamente com glucocorticoides sintéticos, podem
desenvolver-se sinais clinicos de excesso de suplementacdo com corticosteroides que devem
ser controlados; nestes casos a administragdo adicional de corticosteroides pode néo ser
necessaria. A ineficacia da fludrocortisona deve ser suspeitada caso as anomalias eletroliticas e
a azotemia persistirem apesar da administragdo de doses altas deste farmaco. Em alternativa
deve considerar-se alterar a terapia para o0 DOCP,99.105,169,192

O DOCP (Zycortal®, Dechra, Northwich, Inglaterra) é uma suspenséo injetavel de
libertag&o prolongada com atividade mineralocorticoide exclusiva que deve ser administrado SC
numa dose inicial de 2,2 mg/kg gq25dias.%9:105.106,146,193,194

Tabela 32: Doses a administrar de DOCP ao dia 25 consoante o racio Na*:K* ao dia 10 (fonte: Zycortal®,
Dechra, Northwich, Inglaterra [BULA], 2016).1%3

Racio Na*: K* ao dia 10 | Administragcdo de DOCP ao dia 25

234 Reduzir a dose para 2,0 mg/kg
32a<34 Reduzir a dose para 2,1 mg/kg
27 a <32 Manter a dose de 2,2 mg/kg

224 a <27 Aumentar a dose para 2,3 mg/kg
<24 Aumentar a dose para 2,4 mg/kg

Ao dia 10 (+3 dias), altura em que é atingida a concentracdo maxima ou pico da dose, é
feito um controlo intermédio onde sdo avaliados sinais clinicos e os eletrélitos para futura
referéncia. Se o doente apresentar sinais clinicos, ou seja, se ndo se resolveram ou se pioraram,

deve ajustar-se a dose de corticosteroides e/ou procurar outras causas. Ao dia 25 (+3 dias),
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altura em que é avaliada a duracdo da dose, devem ser avaliados novamente os sinais clinicos
e os eletrélitos antes da nova administragcdo. Se ambos estes parametros ndo apresentarem
alteragGes a dose a administrar deve ser ajustada consoante o racio Na*:K* apresentado ao dia

10, como apresentado na Tabela 32. Caso o doente ndo se encontre clinicamente normal:

se os eletrélitos estiverem alterados ajustar a dose consoante os eletrolitos do dia 10
seguindo a Tabela 32 (caso os eletrdlitos ao dia 10 estejam normais utilizar os valores do dia
25);

se hipocaliémia e/ou hipernatremia graves estiverem presentes nao administrar o
DOCP e avaliar os eletrélitos a cada trés a sete dias até se encontrarem no intervalo de
referéncia; quando os eletrélitos estiverem normais administrar o DOCP numa dose
cerca de 10 a 20% mais baixa que a anterior e reavaliar novamente ao dia 10 e 25 p04s-
administracgao;

se houver manifestacdo de PU/PD deve-se reduzir a dose de glucocorticoides; se
persistirem e o racio Na*:K* >32 é necesséria uma reducao na dose do DOCP;

se o0 doente apresentar depressao, letargia, vomitos, diarreia, fraqueza ou debilidade é
necesséario um aumento na dose de glucocorticoides;

se existirem outros sinais clinicos para além dos descritos, ponderar reconsiderar o
diagnéstico ou investigar doencas concomitantes. 99.105.106,181,193,194

Se em consultas posteriores existirem alteragdes clinicas e/ou nos eletrdlitos deve-se

continuar a ajustar a dose consoante a Tabela 32. Quando estes se encontrarem estaveis — apés
avaliacdo normal, com a mesma dose, ao dia 10 e 25 durante pelo menos dois ciclos
consecutivos — a dose de DOCP é mantida. Posteriormente os doentes devem ser avaliados a
cada trés a seis meses. Com o DOCP os ajustes nas doses geralmente sdo no sentido da sua
diminuicao; inclusive existem varios autores que mencionam um apropriado controlo terapéutico
com doses inferiores a 2 mg/kg. No caso de diminui¢do da dose, varios endocrinologistas referem
preferir aumentar o intervalo entre doses em vez de diminuir a dose, mas isto ndo é aconselhado
por acarretar maiores riscos de distlrbios eletroliticos.99:105.106,181,193,194

Em alternativa aos mineralocorticoides referidos pode ser utilizada a hidrocortisona mas,

pelo seu racio de atividade glucocorticoide e mineralocorticoide ser de praticamente 1:1
facilmente se administram doses em excesso de glucocorticoides para as necessidades de
mineralocorticoides, pelo que ndo é recomendada.%:113

De acordo com Baumstark et al. (2014) também a medicao da atividade da renina

plasmatica pode ser uma analise fidedigna para a monitorizacdo do tratamento com

mineralocorticoides.19°

9.2.3. Gestao Durante Eventos de Stress

Quando o animal é sujeito a qualquer tipo de stress (ex.: viagens, hospitalizacdo, doenca
ndo adrenal) os seus requerimentos em glucocorticoides aumentam. Os detentores devem ter

sempre disponiveis corticosteroides para administracdo suplementar nestas alturas.?9.105.107.153
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Um aumento na dose de duas a quatro vezes a dose habitual é necessario, mas geralmente
duplicar é suficiente.1051% E aconselhado iniciar o aumento da dose na manha antes do inicio do
evento stressante, quando este € previsivel, e continuar por um a dois dias seguintes.1%5 Num
animal hipoadrenal submetido a cirurgia € aconselhada a administracdo de corticosteroides
durante o procedimento em infusdo continua ou bdlus de modo a melhorar a estabilizagéo
anestésica e recuperacao poés-cirargica; igualmente, nos dois a cinco dias pos-cirlrgicos a dose

de corticosteroides deve ser aumentada, sem prejuizo para a cicatrizacédo.18!

9.3. Cuidados Terapéuticos no HoAc latrogénico
9.3.1. HoAc Primaério latrogénico
Animais em tratamento médico de hiperadrenocorticismo que desenvolvem HoAc ou que
aparentemente estdo bem controlados e sem sinais clinicos de HoAc, mas apresentaram valores
de cortisol p6s-ACTH <2 pg/dL, sdo aconselhados a reduzir a dose de mitotano ou trilostano e a

reavaliar e suplementar a terapéutica médica.1%°

9.3.2. HoAc Secundario latrogénico

Em animais em que sdo administrados de modo crénico corticosteroides é necessario um
desmame gradual de modo a permitir a recuperacdo do tecido adrenal.1%* Para tal finalidade
segue-se um exemplo de protocolo: corticosteroides de curta acdo (ex.: prednisona) devem ser
iniciados nas doses referidas no tratamento de manutencéo e reduzidas para a dose fisioldgica
(0,25 mg/kg/dia) dentro de uma semana. Se essa dose for tolerada, ou seja, ndo houver
recorréncia nos sinais clinicos durante uma semana € reduzida a frequéncia da administracéo
para dias alternados com a mesma dose. Ap6s duas semanas reduz-se novamente a frequéncia
de administracdo, mantendo a dose, para a cada trés dias. Passadas duas a trés semanas o
corticosteroide pode ser descontinuado. O desmame pode durar cerca de um a dois meses.99:104

Depois de qualquer reducao na dose ou frequéncia de administracdo, sempre que houver

recorréncia dos sinais clinicos deve ser restituida a dose ou frequéncia anterior.%°

10.Complicacbes

Complicag8es associadas ao HoAc séo raras mas podem ocorrer.5°

Como resultado da hipovolemia prolongada e diminuida funcao cardiaca, a hipoperfuséo
leva a isquemia renal que pode causar falha renal aguda secundaria, mas geralmente a funcao
renal é recuperada; falha renal permanente € incomum,99.101,105

Outra potencial complicacdo é a mielindlise pontina central, ou mais corretamente,
mielinélise osmotica ou sindrome da desmielinizagdo osmotica, que advém da desmielinizacdo
secundaria a correcdo demasiado rapida da hiponatremia em regides distintas do SNC.85 Sinais
neurolégicos podem nado ocorrer até varios dias apds a crise adrenal; pode manifestar-se por:
depressao mental, tonturas, tetraparesia ambulatoria, défices propriocetivos nos quatro membros
ou posturais e respostas diminuidas dos nervos cranianos. O diagnéstico pode ser dificil porque

as lesdes podem ndo ser detetaveis na ressonancia magnética (RM) até quatro semanas apoés
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a crise. Apo6s o tratamento do HoAc normalmente existe uma boa evolucdo neurolégica e sem
sequelas; em casos mais graves pode causar danos irreversiveis,106.169.185

Outras complicagBes abrangem: pneumonia por aspiracdo em animais com regurgitacao
devido a megaesoéfago, ulceracdo e hemorragia gastrointestinal grave, CID e sépsis devido a
possivel translocacédo bacteriana do trato gastrointestinal. Sangramento do trato respiratério tem
sido relatado, provavelmente devido a CID.99104146149 No HoAc secundario podem existir
complicagGes associadas a doenca hipotalamica e/ou pituitaria subjacente.104

A suplementacao insuficiente de glucocorticoides ou mineralocorticoides pode causar uma
recidiva da doenca. Similarmente, a prolongacao do intervalo no tratamento com DOCP por parte
dos detentores sem aprovagdo médico-veterindria pode levar a recidivas.'®® Por outro lado o
excesso de suplementacéo, principalmente de glucocorticoides, pode levar a PU/PD, polifagia,
atrofia muscular, atrasos no crescimento do pelo, aumento de peso e consequente hiperlipidemia
e DM_99,103,105,181,193

No caso do HoAc primario imunomediado outras endocrinopatias podem existir
concomitantemente, influenciando a resposta ao tratamento e a recuperacdo. Até cinco por
cento® dos doentes com HoAc na raga canina sdo diagnosticados com hipotiroidismo
concomitante; este é frequentemente uma causa de resposta fraca ao tratamento do HoAc.%®

Todas as complicacbes apresentadas podem interferir na resposta ao tratamento e
prolongar a recuperacéo dos doentes. Doses mais elevadas do que os requerimentos fisiolégicos
geralmente sdo administradas nestas situacdes, o que deve levantar suspeita por parte do

meédico veterinario.99.105

11.Diagndsticos Diferenciais

Pelos sinais clinicos e analises laboratoriais vagas, nao especificas e facilmente atribuidas
a outras doencas o HoAc pode ser facilmente confundido com doencas que envolvem
principalmente os sistemas gastrointestinal, urinario e hepatico.%.:101,105,123

Um dos diagnésticos diferenciais mais desafiantes é a leséo renal aguda, principalmente
nos gatos onde a doenca renal € muito mais comum que o HoAc. Na azotemia pré-renal ha um
aumento na DU que permite a distingdo com a azotemia renal primaria, permitindo diferenciar a
lesdo renal aguda do HoAc; no entanto a diferenciagao torna-se dificil, pois animais com HoAc
tém frequentemente uma habilidade prejudicada em concentrar a urina. 99105106

Sinais clinicos gastrointestinais e hipocolesterolemia podem levar a uma associacao
errada de doenca gastrointestinal primaria.1®* Também as alteraces eletroliticas podem ser
associadas a doenca grave gastrointestinal, incluindo parasitismo intestinal (Trichuris vulpis,
infecdo conhecida como pseudo-Addison).99:101,196

Também a doenca hepatica é facilmente deduzida pela associagéo de hipocolesterolemia,
hipoalbuminemia/hipoproteinemia, hipoglicemia e enzimas hepéticas elevadas.®®1%* Muitas
outras doencas podem ser ainda relacionadas com as alteragdes eletroliticas carateristicas do

HoAc, como por exemplo: derrame pleural, falha cardiaca congestiva, ascite, destruigao tecidular
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difusa, acidose metabdlica ou respiratéria grave, DM e doencas do trato urinario (ex. obstrucéo
uretral),99-101,123,.164.169 Também a contaminacdo da amostra com acido etilenodiamino tetra-
acético (EDTA) pode confundir a interpretacdo dos valores de eletrolitos.%°

Devido a sintomatologia neuromuscular o HoAc pode ainda ser associado a doencas
neurolégicas, como por exemplo a miastenia gravis.123.145

A crise adrenal deve ser diferenciada de outras emergéncias médicas com apresentacéo
semelhante, tais como: diabetes cetoacidética, pancreatite, falha hepatica aguda e peritonite
sética.99~143'197

Nos gatos o linfoma é bastante comum, pelo que deve ser considerado e investigado pela

possibilidade do envolvimento adrenal.®®

12.Prognéstico

Um fator que afeta o prognéstico do HoAc, principalmente em casos mais graves, ou seja,
guando os animais se apresentam em crise adrenal, € um reconhecimento atempado da doenca.
Se for instaurado rapidamente o apropriado tratamento, monitorizacéo e o doente sobreviver a
crise sem complicagdes o prognéstico varia de bom a excelente.?9.101,103,105,143,197 § progndstico
é igualmente excelente no HoAc onde os eletrélitos se encontram no intervalo de referéncia,
inclusive apresentam taxa de mortalidade inicialmente menor e maior sobrevivéncia.l®* Se o
HoAc tiver como etiologia neoplasias ou doencgas granulomatosas o progndéstico € mais
reservado.103

Ainda ndo é possivel prevenir o HoAc primario hereditario, no entanto sabe-se que quanto
maior for a consanguinidade maior o risco de os animais desenvolverem HoAc, pelo que seria
importante a criacdo de testes genéticos de modo a identificar animais em risco de desenvolver
a doenca ou para a detegdo precoce.101:135198.199 A reproducgédo seletiva pode ajudar a diminuir a
incidéncia.198.199

E de realcar que o HoAc requer terapia para toda a vida e animais com HoAc necessitam
de um incremento na terapia glucocorticoide frequentemente em periodos de stress mas 0s

animais tém uma boa e normal qualidade de vida.9?:100.105,106

13.Caso Clinico
13.1. Identificacdo do Doente

Nome: Toby
Espécie: Canina
Raca: Indeterminada
Género: Masculino
Idade: 2,5 anos
Data de nascimento: 26/04/2019

Estado reprodutivo: Orquiectomizado
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13.2. Apresentacao Inicial e Internamento

O Toby deu entrada no CHVG no dia 13 de novembro de 2021, durante a tarde, devido a
vomitos e hiporexia/anorexia. Na anamnese, foi mencionado que o doente sempre foi saudavel
até a data, ndo tem coabitantes e que houve uma mudancga recente de casa para uma moradia
onde o animal tem acesso ao interior e exterior, apesar de ja ser o caso antigamente. O Toby
tem as vacinas e a desparasitacao interna e externa em dia, estando vacinado contra a esgana,
parvovirose, hepatite infeciosa canina, parainfluenza, leptospirose e raiva e desparasitado contra
pulgas, carracas, céstodes e nematodes. A sua alimentacéo consiste essencialmente em racéo
seca de marca branca ad libitum. Quanto ao motivo pelo qual o doente se apresentou a consulta
foi referido que o animal apresentava hiporexia/anorexia com trés dias de duracdo e que dois
dias antes da apresentacao a consulta manifestou dois episédios de vomito biliar (esverdeado);
no dia anterior teve um episédio e no préprio dia ainda ndo tinha tido nenhum episddio; os
detentores referiram que havia a possibilidade do Toby ter ingerido plantas/ervas do parque onde
0 costumam passear diariamente, sendo este um comportamento frequente do doente, e
apresentaram preocupacio quanto a incerteza da aplicaco de herbicidas nas mesmas. A data
da apresentacado a consulta foi ainda referido que o Toby apresentava urina e fezes normais.

Ao exame fisico o doente apresentava-se com um peso de 33,6 kg (condi¢do corporal 4
em 5), prostrado, hidratado (tempo de retracéo da prega cutanea <2 segundos — desidratacéo
<5%), mucosas rosadas, himidas e com TRC <2 segundos, ligeiro desconforto a palpacao
abdominal, auscultagdo pulmonar e cardiaca sem alteracdes (20 cpm e 84 bpm, respetivamente)
e normotérmico (temperatura retal de 38,1°C). Aconselhou-se a realizacdo de exames
complementares, nomeadamente analises bioquimicas, hemograma e ecografia abdominal, mas
devido a alguma contencao econdémica nao foram aceites inicialmente. Apds a avaliagéo inicial,
e segundo a pouca informacéo disponivel, suspeitou-se que a sintomatologia apresentada pelo
Toby pudesse ter origem primaria gastrointestinal, nomeadamente que se tratasse de uma
indiscricdo alimentar.

Nesse mesmo dia o Toby ficou internado para tratamento sintomético e iniciou-se
fluidoterapia IV com solucéo cristaloide isotonica de NaCl 0,9% a uma taxa de 1,5 vezes a taxa
de manutencdo (TM), obtida através da formula [(30xPeso vivo em kg)+70]/24. Foi iniciada
terapéutica médica com o antiemético maropitant na dose de 1 mg/kg IV g24h e com o

gastroprotetor inibidor da bomba de protdes omeprazol na dose de 1 mg/kg 1V g24h.

No dia 14 de novembro o Toby mantinha o quadro clinico de prostracdo, anorexia e
auséncia de vomitos. Novamente aconselhou-se a realizagdo dos mesmos exames
complementares aos detentores dos quais apenas foi aceite a ecografia, tendo sido realizada
nesse mesmo dia. A ecografia abdominal (Figura 20) revelou: imagem compativel com gastrite
moderada a grave, com espessamento da camada muscular e reatividade perigastrica, imagem
compativel com enterite generalizada, com ligeiro pregueamento das ansas intestinais e area

pancreatica justa ao duodeno com reatividade peritoneal adjacente (Figura 20A) sugestiva de
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processo inflamatério ao nivel do pancreas. Apesar de pancreatite e peritonite surgirem como
diagnosticos diferenciais, associando os sinais clinicos, anamnese e indicios ecogréficos, e
devido as limitagGes econdémicas, o que impediu a realizacdo de mais exames complementares
de diagnodstico, o doente foi diagnosticado presuntivamente com indiscricdo

alimentar/gastroenterite aguda.

e
R’Ac?r-1l6€$twrﬂtﬁl

-

Figura 20: Ecografia abdominal realizada no CHVG ao doente Toby no dia 14/11/2021. A - reatividad
peritoneal; B - adrenal esquerda (espessura de 4,6 mm); C - adrenal direita (espessura de 5,6 mm)
[imagem cedida pelo CHVG].

No dia 15 de novembro o doente exibiu melhorias clinicas significativas apresentando-se
mais alerta, com algum apetite e a ingerir agua. Adicionalmente apresentou uma urina normal. A
fluidoterapia foi alterada para a sua TM. Pela auséncia de vomitos a terapéutica com o maropitant

foi descontinuada.

No dia 16 de novembro a melhoria clinica do Toby era ainda mais consideravel, com uma
maior melhoria na sua atitude e apetite. Devido a alguma relutancia econémica ndo foram

realizados mais exames complementares e 0 doente teve alta hospitalar ao fim da tarde.

13.3. Apresentacdo Seguinte e Novo Internamento

Na manha do dia 20 de novembro de 2021 o Toby regressou ao CHVG devido aos
detentores 0 notarem um pouco mais apatico nos ultimos dias. Foi mencionado que o doente
desde o dia seguinte a alta hospitalar apresentou hiporexia e auséncia de defecacao e que desde
o dia anterior apresentou anorexia e dois episédios de vomito biliar (esverdeado). Relativamente
a miccao, os detentores referiram nao ter informacgéo fidedigna sobre a frequéncia, duracao e
aspetos macroscépicos da urina do doente, uma vez que o Toby tinha acesso livre ao exterior.

Ao exame fisico o doente apresentava-se com reducdo de peso (32,7 kg), bastante
prostrado, inapeténcia, desidratacdo de 6-8% (tempo de retracdo da prega cutédnea >2

segundos), sinais de hipotensdo (mucosas rosa-palido com TRC de trés segundos e pulso
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femoral fraco), auscultacao pulmonar normal (20 cpm), auscultacdo cardiaca com bradicardia
(50 bpm) e hipotérmico (temperatura retal de 37,1°C).

O doente foi internado e iniciada de imediato uma abordagem terapéutica de estabilizacdo
com fluidoterapia IV com uma solucéo cristaloide isoténica de NaCl 0,9% na dose de choque de
85 mL/kg administrada em bdlus Unico de 900 mL durante 30 minutos e o doente foi aquecido
através de batijas. Ao fim deste tempo a fluidoterapia foi instituida em 2TM e suplementada com
uma solucédo de vitaminas do complexo B, eletrdlitos, aminoacidos e dextrose (40 mL diluidos
em 1 L de soro). Foi colhida uma amostra de sangue para analises bioquimicas e hemograma.
Novamente instaurou-se terapéutica com o antiemético maropitant na dose de 1 mg/kg IV g24h.

Ao fim de cerca de uma hora realizou-se a monitorizagdo do doente que apresentou uma
evolucdo clinica favoravel apresentando-se com FC de 73 batimentos/min, melhoria na
hipotensdo (mucosas mais rosadas e pulso femoral mais forte) e normotérmico (temperatura retal
de 38,2°C), mas ainda se encontrava prostrado.

Ao inicio da tarde obtiveram-se o0s resultados das analises clinicas laboratoriais,
representados na Tabela 33. As bioquimicas revelaram um aumento na ureia (79,4 mg/dL) e na
creatinina (1,8 mg/dL). O hemograma revelou sinais de hemoconcentracdo, devido a
desidratacdo, representada pelo aumento do hematdcrito (60%), elevagdes nos valores dos
eritrocitos (8,9x10%?/L) — eritrocitose relativa — e da hemoglobina (20,2 g/dL), linfocitose ligeira
(3,7x10%L) e trombocitopenia ligeira (161x10°L) — através de verificagdo por esfregaco
sanguineo foi revelada a existéncia de varios agregados plaquetarios que justificaram a
trombocitopenia relatada. Devido as alteragdes nos pardmetros bioquimicos renais realizou-se
uriandlise tipo | com colheita da urina feita por cistocentese ecoguiada (Tabela 33), que ndo
demonstrou alteragdes significativas, exceto cetondria ligeira (15 mg/dL) e densidade de 1,030.

Através da anamnese e historial clinico, essencialmente devido a possivel ingestdo de
plantas e herbicidas, e interpretacdo dos exames complementares surgiram suspeitas do
possivel desenvolvimento de uma lesé@o renal aguda. Durante o inicio da noite a fluidoterapia foi

alterada para 1,5TM.

Tabela 33: Analises clinicas laboratoriais (bioquimicas, hemograma e urianalise tipo ) realizadas ao
doente Toby no dia 20/11/2021.

Valores de Valores de Urianalise

Bioquimicas Resultado Referéncia Hemograma Resultado Referéncia Tipo | Resultado
Ureia 79,41 15,0-68,5 mg/dL Eritrécitos 897 5,4-8,510%/L = Urobilinogénio negativo
Creatinina 1,871 0,4-1,2 mg/dL Hemoglobina 20,271 12,0-18,0 g/dL Glucose negativo
ALT 70 10-90 UI/L g Hematdcrito 60,0 T 37-55% Bilirrubina negativo

ALP 47 <120 UIIL % V.C.M. 67,5 60,0-77,0 fL Cetonas i}; /(dlf)

Glucose 82,0 54,0-120,0 mg/dL E C.H.C.M. 33,7 31,0-36,0 g/dL Densidade 1,030
PTs 57 5,5-7,5 g/dL R.D.W. 13,9 11,9-145% Sangue negativo

Albumina (A) 3,0 2,7-3,6 g/dL H.D.W. 2,0 1,4-2,1 g/dL pH 6

Globulinas (G) 2,7 2-4 g/dL g Leucdcitos 11,8 5,8-20,3 10°/L Proteinas negativo
Récio A:G 1,1 0,5-1,2 % Neutréfilos (6(?,?%) 3,7-13,3 10%L Nitritos negativo
Amilase 1519 <1650 UI/L § Linfécitos (331’723/0) 1,0-3,6 10%/L Leucdcitos negativo
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Tabela 33: Andlises clinicas laboratoriais (bioquimicas, hemograma e urianalise tipo ) realizadas ao
doente Toby no dia 20/11/2021 [continuag&o].

Valores de

Hemograma Resultado Referancia

Mondcitos 0,5(4,0%)  0,2-0,7 10%L

Eosinéfilos 0,5 (3,9%) 0,1-1,3 10%L

Leucograma

Basdfilos 0,0 (0,2%) <0,2 109/L

173,0-486,5
Plaquetas 161,04 109/
V.P.M. 11,3 8,6-14,4 fL

Legenda: ALT — alanina aminotransferase, ALP — fosfatase alcalina, PTs — proteinas totais, V.C.M.
— volume corpuscular médio, C.H.C.M. — concentracdo da hemoglobina corpuscular média, R.D.W. —
amplitude da distribuigdo dos eritrocitos, H.D.W. — amplitude da variagdo da concentragdo de hemoglobina,

V.P.M. — volume plaquetario médio.

No dia 21 de novembro o doente apresentava-se clinicamente estavel e teve um episédio
de vémito biliar durante a noite. Pela possibilidade de translocagdo bacteriana do trato
gastrointestinal adicionou-se um antibiotico de largo espetro a terapéutica — amoxicilina e acido
clavulanico — na dose de 8,75 mg/kg SC g24h.

No dia 22 de novembro ndo houve evolugéo clinica e o Toby apresentou novamente um
episédio de vomito biliar durante a noite. O seu exame fisico manteve-se idéntico ao do dia
anterior, a exce¢do de uma ligeira perda de peso (31,2 kg). Logo de manh&, ap6s uma conversa
ponderada com os detentores, foi colhida uma nova amostra de sangue de modo a ser realizado
um ionograma e avaliar a evolugdo dos pardmetros bioquimicos renais. Os resultados,
representados na Tabela 34, foram obtidos nessa manha e demonstraram: o ionograma revelou
hipercaliémia grave (9,0 mEg/L) e baixo racio Na*:K* (15,5); nas bioquimicas houve um
agravamento da azotemia (ureia 132,8 mg/dL, creatinina 2,2 mg/dL). Devido ao agravamento
nos parametros bioquimicos renais foi colhida uma amostra de urina por cistocentese ecoguiada
para avaliacdo do racio proteina:creatinina urinarias (UPC, do inglés urine protein:creatinine
ratio); os resultados da uriandlise (Tabela 34), chegaram ao inicio dessa mesma tarde e esta

demonstrou ndo haver proteintria (UPC=0,1). Entretanto o Toby apresentou urina hormal.

Tabela 34: Andlises clinicas laboratoriais (ionograma, bioquimicas e urianalise) realizadas ao doente
Toby no dia 22/11/2021.

Valores de . P Valores de [T Valores de
lonograma  Resultado Referéncia Bioquimicas Resultado Referéncia Uriandlise  Resultado Referéncia
<0,2 ndo
Racio proteindrico;
- 135,0-151,0 . 15,0-68,5 . 0,2-0,5
Sédio 139,1 mEq/L Ureia 132,817 mofdL Proteina: 0,1 borderline:
Creatinina
>0,5
proteinurico
R 3,5-5,6 . 0,4-1,2
Potéassio 9071 mEqIL Creatinina 2271 ma/dL.
105,0-120,0
Cloro 1129 mEg/L
Ré&cio Na*: K* 15,51 27-40
a7 7,92-12,00
Calcio 10,98 mgydL.
. 2,51-6,79
Fosforo 5,52 mgydL
- 0,68-1,09
Magnésio 1,01 mEq/L
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Apés interpretacdo das andlises clinicas laboratoriais representadas na Tabela 34 e
sintomatologia apresentada pelo doente comecaram a surgir suspeitas de HoAc. Realizou-se um
teste de estimulagdo com ACTH, através da administracé@o de tetracosactida na dose Unica de
250 pg/animal IV, onde se colheu uma amostra de sangue antes da administracao (pré-ACTH)
e outra amostra uma hora apds a administragdo (p6s-ACTH) para medigdo da concentragéo de
cortisol sérico. De modo a gerir a azotemia e a hipercaliémia a fluidoterapia foi aumentada para
2TM e a solucao de vitaminas do complexo B, eletrélitos, aminoacidos e dextrose foi
descontinuada. Ao fim de cerca de duas horas colheu-se outra amostra de sangue para avaliar
a evolucao do ionograma. Os resultados das novas analises clinicas foram obtidos ao fim da
tarde, representados na Tabela 35, e revelaram: no ionograma uma melhoria na hipercaliémia
(6,9 mEqg/L) e um aumento no racio Na*:K* (20,4); o teste de estimulagdo com ACTH demonstrou
valores de cortisol pré e p6s-ACTH <0,2 pg/dL. Foi assim alcancado um diagnéstico definitivo de
HoAc e presumido ser do tipo primario espontaneo pelas altera¢cdes eletroliticas manifestadas, e

instituida terapéutica com dexametasona numa dose de 0,1 mg/kg IV g24h.

Tabela 35: Andlises clinicas laboratoriais (teste de estimulagdo com ACTH e ionograma) realizadas ao
doente Toby no dia 22/11/2021.

Teste de Estimulacéo Valores de Valores de
com ACTH Resultado Referéncia lonograma  Resultado Referéncia
Cortisol (basal) <024 | 1,0-6,0 ug/dL Sédio 1406 ~ 1350-151.0
mEg/L
Cortisol (pés-estimulacao) <024 6,0-17,0 ug/dL Potéassio 6,97 3,5-5,6 mEq/L
105,0-120,0
Cloro 114,0 mEg/L
Réacio Na*: K* 2041 27-40

No dia 23 de novembro o Toby apresentava-se estabilizado, estando menos prostrado e
com exame fisico normal. Devido a auséncia de vémitos a terapéutica com o maropitant foi
descontinuada e a glucocorticoterapia foi alterada para metilprednisolona numa dose de 1 mg/Kg
IV q12h.

No dia 24 de novembro o doente manifestou uma evolucao e melhoria clinica significativa:
apresentava-se mais alerta e demonstrou algum apetite, com interesse na comida e agua
disponiveis. O Toby continuou sem vémitos e apresentou urina normal e fezes moles. A nivel
terapéutico, ao fim do dia, a fluidoterapia foi reduzida para 1,5TM e a metilprednisolona diminuida

para uma dose de 0,8 mg/kg IV g12h.

No dia 25 de novembro o Toby apresentou um exame fisico normal e uma crescente
evolugdo clinica, demonstrando uma atitude alerta e incremento do apetite. A metilprednisolona,

ao fim do dia, foi reduzida para uma dose de 0,6 mg/kg IV q12h.
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No dia 26 de novembro o doente manteve-se clinicamente estavel e com exame fisico sem
alteragGes, exceto pela continua reducéo do seu peso corporal (29,6 kg). Na terapéutica médica
a antibioterapia foi descontinuada e foi administrado DOCP na dose de 2,2 mg/kg SC g25dias.

Ao fim deste dia o Toby teve alta hospitalar com prednisolona na dose de 0,5 mg/kg q24h
PO e foi recomendado em alturas de stress duplicar esta dose. Por motivos econémicos, e como
0 doente se encontrava clinicamente estavel e com boa atitude e apetite, ndo foram realizadas
mais analises clinicas antes da alta. Os detentores foram advertidos de que, aproximadamente,
em dez dias o Toby deveria apresentar-se a uma consulta de acompanhamento de modo a
controlar o peso, repetir o ionograma e 0s parametros bioquimicos renais e ajustar a dose de

prednisolona, se necessario.

13.4. Consultas de Acompanhamento e Reavaliagdes

No dia 10 de dezembro de 2021 o Toby apresentou-se ao CHVG para 0 seu primeiro
acompanhamento. Os detentores relataram que o doente se encontrava clinicamente normal, a
excecdo de apresentar PU/PD. O exame fisico ndo revelou quaisquer alteracdes e o Toby
aumentou de peso para 30,4 kg. Foi colhido sangue para ionograma e avaliar os parametros
bioguimicos renais onde ambos se encontravam normais com valores dentro dos intervalos de
referéncia, como indicado na Tabela 36. Pela manifestacdo de PU/PD a terapéutica com
prednisolona foi reduzida para uma dose de 0,3 mg/kg PO g24h. Foi informado que a préxima

reavaliacdo e consulta de acompanhamento deveria ser, aproximadamente, dentro de 15 dias.

Tabela 36: Andlises clinicas laboratoriais (bioguimicas e ionograma) realizadas ao doente Toby no dia

10/12/2021.
Bioquimicas Resultado Valores de Referéncia | lonograma  Resultado | Valores de Referéncia
Ureia 22,9 15,0-68,5 mg/dL Saédio 148,3 135,0-151,0 mEq/L
Creatinina 1,1 0,4-1,2 mg/dL Potéassio 4,2 3,5-5,6 mEq/L
Cloro 111,3 105,0-120,0 mEq/L
Réacio Na*: K* 35,2 27-40

N

No dia 26 de dezembro o doente apresentou-se novamente a consulta de
acompanhamento. Os detentores nao relataram nada de anormal e referiram que a PU/PD ja
ndo se manifestava. Ao exame fisico ndo existiram alteracdes e o doente aumentou de peso
(31,1 kg). Foi colhido sangue para a realiza¢@o de ionograma, que se revelou normal (Tabela
37). Adicionalmente, tendo em conta os valores normais dos eletrélitos e o valor do racio Na*:K*
ao dia 10, foi administrado o DOCP numa dose inferior de 2 mg/kg SC g25dias. Os detentores

foram instruidos que os proximos acompanhamentos serdo mensais.
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Tabela 37: lonogramas realizados ao doente Toby nos dias 26/12/2021, 23/01/2022, 25/02/2022 e

25/03/2022.
Resultados )
lonograma Valores de Referéncia
26/12/2021 23/01/2022 | 25/02/2022 @ 25/03/2022
Sadio 146,6 146,7 149,6 147,7 135,0-151,0 mEqg/L
Potassio 4.8 4.8 4,3 4,0 3,5-5,6 mEqg/L
Cloro 113,6 110,5 107,6 111,9 105,0-120,0 mEqg/L
Réacio Na*: K* 30,7 30,8 35,0 36,8 27-40

No dia 23 de janeiro de 2022 o Toby apresentou-se no CHVG sem a presenca de sinais
clinicos, relatado pelos detentores. Ao exame fisico apresentava-se normal, exceto 0 aumento
de peso significativo (36,6 kg). Realizou-se a colheita de sangue para ionograma, que nao
apresentava alteracdes (Tabela 37). Dado o valor de 30,8 no racio Na*:K*, o DOCP foi
administrado numa dose superior de 2,2 mg/kg SC g25dias e a prednisolona foi reduzida para a

dose de 0,14 mg/kg PO g24h devido ao subito aumento no peso corporal do doente.

No dia 25 de fevereiro foi realizado um novo acompanhamento. Foi referido que o Toby se
encontrava normal e ao exame fisico ndo existiam altera¢des, inclusive houve uma diminuigdo
no seu peso corporal (35,5 kg). Novamente foi feita uma colheita de sangue para ionograma que
se mantinha sem altera¢gbes, como consta na Tabela 37. Devido ao valor de 35,0 no racio Na*:K*
a dose de DOCP foi reduzida para 2 mg/kg SC g25dias.

No dia 25 de marco realizou-se nova consulta de acompanhamento e reavaliagéo do Toby.
Nao existiam alteracBes relatadas pelos detentores e o exame fisico do doente encontrava-se
normal, exceto um ligeiro aumento de peso (35,9 kg). Fez-se nova colheita de sangue e
ionograma, que permanecia com valores dentro do intervalo de referéncia. O DOCP foi

administrado na mesma dose de 2 mg/kg SC g25dias.

13.5. Discusséo do Caso Clinico

O caso clinico mencionado refere-se a um doente canino de grande porte sem raca
definida e com 2,5 anos de idade, o Toby, que deu entrada no CHVG pela primeira vez no dia
13 de novembro de 2021 e que foi posteriormente diagnosticado com HoAc primario espontaneo.
O Toby foi diagnosticado com 2,5 anos de idade, o que vai de encontro ao descrito na literatura
para diagnéstico de HoAc primario espontaneo em cées (trés aos quatro anos de idade).10t
Apesar de tipicamente existir predisposicéo para o género feminino, nao foi o caso, no entanto
tem sido descrito que no género masculino animais orquiectomizados tém um risco acrescido e
maior probabilidade de desenvolver HoAc — como sucedeu com este doente.'9%141 Apesar de
existirem algumas predisposi¢cdes raciais comprovadas para o HoAc, 0 mesmo pode ocorrer em
qualquer animal, de raca pura ou cruzada, como se verificou no caso do Toby, de raca
indeterminada.0t

Na apresentacao inicial, a anamnese obtida revelou uma informacéo de realce: a recente

mudanca de casa. O HoAc pode manifestar-se apos eventos de stress e esta mudanca de casa
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pode ter representado esse evento para o Toby, levando a que a doencga se manifestasse.?9101
Os sinais clinicos progressivos que o doente apresentou (vomitos e hiporexia/anorexia),
semelhantes tanto na primeira como na segunda apresentacao clinica, sdo atribuidos a comum
e vaga sintomatologia gastrointestinal associada ao HoAc.1%510 O hipocortisolismo, inicialmente,
€ o principal responsavel por esta sintomatologia, pois a normal fungcdo da mucosa
gastrointestinal fica comprometida devido a consequente diminuicdo da motilidade
gastrointestinal, permeabilidade vascular aumentada, fraca perfuséo tecidular e estase vascular;
todos estes fatores contribuem para a sintomatologia gastrointestinal.®®101 Também as
alteracdes pouco especificas do exame fisico do Toby (prostracao, ligeiro desconforto a palpacéo
abdominal, perda de peso) estao frequentemente associadas ao HoAc.%101

No primeiro internamento do Toby, devido essencialmente a provavel ingestdo de
plantas/ervas, anorexia, sinais clinicos gastrointestinais e a contencdo econdémica, que nao
permitiu a realizacdo de mais exames complementares, suspeitou-se de uma afegéo
gastrointestinal primaria, possivelmente uma indiscricdo alimentar. Foi assim instituida a
terapéutica médica de suporte ao doente com fluidoterapia IV e tratamento sintomatico para
controlo do vomito e protecéo gastrica.

No dia 14 de novembro realizou-se uma ecografia abdominal ao doente através da qual
surgiram como diagnésticos diferenciais pancreatite, peritonite e gastroenterite. O Toby foi assim
diagnosticado presuntivamente com gastroenterite aguda por indiscri¢cdo alimentar. O HoAc pode
ser facilmente confundido com outras doencas, principalmente que envolvem o aparelho
gastrointestinal, urindrio e hepatico; ndo obstante, também a pancreatite e a peritonite sdo
diferenciais a considerar.99:143.197 Nesta ecografia foram também avaliadas as glandulas adrenais
gue apresentaram dimensfes normais, contrariamente a reducdo mensuravel na espessura
destas glandulas encontrada em grande parte dos animais com HoAc; no entanto, adrenais com
tamanho normal ndo excluem a presenca de HoAc, como foi o caso0.101.195.128 Ng dia seguinte,
devido a melhoria clinica, a taxa da fluidoterapia IV foi diminuida. No dia 16 de novembro o
doente apresentava-se clinicamente normal e recebeu alta hospitalar. Como ocorreu neste caso,
€ comum que animais com HoAc nao diagnosticados demonstrem um curso intermitente de
problemas gastrointestinais e melhorias no seu estado geral apds receberem apenas tratamento
de suporte, uma vez que este auxilia na reposicdo do volume intravascular, melhorando a
perfusao tecidular, e na correcao de distlrbios eletroliticos.%9:101

Passados quatro dias o Toby voltou a apresentar-se ao CHVG, onde ficou novamente
internado. O doente apresentou-se com a mesma sintomatologia e ao exame fisico foram
observados sinais de hipotensdo e choque hipovolémico (inapeténcia, desidratacdo 6-8%,
mucosas rosa-palido, TRC de trés segundos, pulso femoral fraco, hipotermia), a excecao da
bradicardia (50 batimentos/min), que agora se sabe que faziam parte de uma apresentacao em
crise adrenal. Cerca de 30% dos caes'?®* com HoAc primario tipico apresentam-se numa crise
aguda — crise adrenal — que envolve um défice em glucocorticoides e

mineralocorticoides.107:123.132 A eyolugdo clinica para uma crise adrenal deve-se a prejudicada
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manutencdo do tonus vascular e continua perda de fluidos extracelulares provocadas pelo
hipocortisolismo e hipoaldosteronismo que, consequentemente, levam a uma grave deplecéo do
volume intravascular com diminuicdo do débito cardiaco, choque hipovolémico, hipotensao e
hipoperfus&o.®®101.132 Apgs identificado o choque hipovolémico foi de imediato iniciada a
terapéutica de choque com fluidoterapia IV e procedeu-se ao aquecimento do doente; apés a
correcdo do choque hipovolémico baixou-se a taxa de administracdo de fluidos, de modo a
corrigir a desidratacéo e perdas concomitantes, e a solucéo cristaloide foi suplementada com
uma solucéo de vitaminas do complexo B, eletrdlitos, aminoacidos e dextrose. A hipovolemia e
consequente hipoperfusdo levam a uma entrega inadequada de oxigénio aos tecidos
(hipoxemia), pelo que a rapida reposicao do volume intravascular deve ser uma prioridade.®® Ao
fim de uma hora o doente foi monitorizado e este apresentou uma evolucdo favoravel com um
quadro clinico praticamente normal. Devido a contencdo econdmica dos detentores ndo se
efetuaram outras terapéuticas ou exames complementares de diagndéstico durante a crise
adrenal, a excecao de andlises bioquimicas e hemograma. Uma vez que o Toby se apresentava
em choque hipovolémico e com hipotensdo, as pressfes arteriais deveriam ter sido
monitorizadas até que o doente estivesse hemodinamicamente estavel. Por outro lado, num
animal que se apresente em choque hipovolémico com bradicardia quando é esperada uma
taquicardia compensatéria, como neste caso, deveria ter-se suspeitado da existéncia de
hipercaliémia.?%:106.107 A hipercaliémia causa distlrbios na conducéo cardiaca, pelo que o Toby
deveria ter sido monitorizado frequentemente através de um ECG, ndo sé pela suspeita de
hipercaliémia, mas por se apresentar com bradicardia.®®1%3 Adicionalmente, deveria ter sido feito
um ionograma e, idealmente, gasometria arterial. Neste caso um ionograma seria de extrema
importancia, ndo s6 por ser indicado em situagdes de vomito prolongado, mas também pelos
indicios de uma possivel hipercaliémia poder estar presente e assim avaliar a gravidade desta,
uma vez que mesmo um ECG normal ndo exclui a sua existéncia.l’* Estando presente
hipercaliémia grave (como mais tarde se constatou) poderia ter sido instituida terapéutica de
emergéncia com gluconato de célcio 10% IV como cardioprotetor, se necessario, e com insulina
e dextrose IV, por exemplo, de modo a conduzir o K* para o fluido intracelular e assim diminuir a
sua concentragdo sanguinea.® Além disso, com a realizagdo do ionograma seriam conhecidas
as concentracdes séricas do Na*, permitindo uma decisédo mais ponderada sobre o tipo de fluido
a utilizar consoante a gravidade da hiponatremia, se presente, uma vez que uma rapida correcao
desta pode resultar em mielindlise pontina central.9.105.185

As anélises bioquimicas do Toby revelaram aumentos ligeiros na ureia (79,4 mg/dL) e
creatinina (1,8 mg/dL) séricas, o que demonstra a existéncia de azotemia com origem pré-renal
devido a desidratacdo, hipovolemia e hipotensdo apresentadas. A azotemia é uma alteracéo
comum em cées com HoAc, estando a ureia elevada em, aproximadamente, 82% dos casos e a
creatinina em 66%.%1 A origem desta € maioritariamente pré-renal devido a redugédo da perfusdo
renal e diminuicdo na TFG que ocorrem em consequéncia da hipovolemia e hipotenséo.'% O

hemograma revelou sinais de hemoconcentracdo, devido a desidratacdo, manifestados por
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aumentos ligeiros no hematdcrito (60%), hemoglobina (20,2 g/dL) e eritrécitos (8,9x10%2/L —
eritrocitose relativa); adicionalmente constatou-se uma linfocitose ligeira (3,7x10%L). Uma
carateristica tipica e muito comum do HoAc é a auséncia do leucograma de stress — alteragéo
expectavel em animais com doenca sistémica — como se encontrou neste caso; a auséncia
destas alteracdes deveria ter levantado suspeitas para a existéncia de HoAc.10t A eritrocitose
relativa é relativamente frequente em animais com HoAc primario, encontrando-se em cerca de
17% dos casos!%, devido a diminuicdo do plasma sanguineo causada pelo hipoaldosteronismo,
e nao pelo aumento de eritrocitos em circulacdo.1? Pelo contrario, a linfocitose deve-se ao
hipocortisolismo e consequente auséncia da supressdo da proliferacdo dos linfocitos; esta
alteracdo sucede em cerca de dez a 20% dos casos.0!

Devido as alteracdes bioquimicas renais e a possivel ingestdo de plantas/ervas e
herbicidas com potencial nefrotéxico foi realizada uma uriandlise tipo | por cistocentese
ecoguiada de modo a avaliar a funcéo renal; esta revelou apenas uma ligeira cetondria (15
mg/dL), que foi associada a anorexia apresentada pelo doente — na falta de glicose ha a
metaboliza¢éo da gordura de modo ao corpo obter energia e nesse processo sdo criados corpos
ceténicos. Consoante os dados obtidos na anamnese, de uma possivel ingestao de substancias
nefrotdxicas e auséncia de informacao fidedigna quanto as mic¢des e aspetos macroscépicos
da urina do doente, suspeitou-se do possivel desenvolvimento de uma lesdo renal aguda. De
modo a gerir a azotemia, mas nédo sobrecarregar o0s rins, a taxa da fluidoterapia foi diminuida.
Todavia, se estivéssemos ha presenca de uma leséo renal aguda seria esperada a existéncia de
uma azotemia mais marcada e de origem renal, contrariamente ao aumento ligeiro e de origem
pré-renal encontrado, bem como uma DU possivelmente diminuida (<1,030) ou isosten(rica
(1,008 a 1,012) esperada na presenca de falha renal primaria e neste caso foi encontrada uma
DU normal (1,030) que é o esperado num animal desidratado, com azotemia pré-renal e fungao
renal preservada; além disso, este valor normal de DU foi obtido ap6s o doente estar a receber
fluidoterapia a diversas horas, ou seja, previamente a fluidoterapia seria de esperar um valor de
DU >1,030, o que também contrariaria esta suspeita.123

No dia 22 de novembro foi entdo aceite e realizado um ionograma e anélises bioquimicas
para controlo dos parametros renais. A nivel do ionograma foi revelada uma hipercaliémia grave
(9,0 mEg/L) e um baixo racio Na*:K* (15,5). Uma das alterag8es eletroliticas carateristicas do
HoAc primario tipico, encontrada em mais de 80% dos casos!, é a hipercaliémia que ocorre em
consequéncia do défice em mineralocorticoides; o hipoaldosteronismo prejudica a excrecao
tubular renal de K* fazendo com que este seja reabsorvido.’01103 Como ja referido, a
hipercaliémia pode causar distarbios na conducdo cardiaca e, especialmente se for grave,
representar um risco a vida do doente; estando neste caso na presenca de uma hipercaliémia
grave (>8 mEg/L) o doente deveria ter sido monitorizado através de um ECG e instituida
terapéutica de emergéncia se necessario, tal como anteriormente mencionado.®®103 A
hiponatremia € outra alteracédo bastante carateristica do HoAc primario tipico; no caso do Toby

isso nao se verificou, o que pode ser explicado devido a existirem mecanismos compensatorios,
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dietas com niveis elevados de Na* ou a fluidoterapia suplementada com Na* (NaCl 0,9% e
solucéo de vitaminas do complexo B, eletrdlitos, aminoacidos e dextrose), que neste caso seria
esta Ultima o mais provavel.%193.104 Em doentes com HoAc o racio Na*:K* muitas vezes esta
diminuido; valores deste racio <27 ja devem levantar suspeitas para a existéncia de HoAc e
valores <20 séo bastante sugestivos, como sucedeu com o Toby (15,5).99103.163 Relativamente
as analises bioquimicas renais houve um agravamento da azotemia (ureia 132,8 mg/dL e
creatinina 2,2 mg/dL), que pode ser justificado pelo facto de ainda néo existir totalmente uma
adequada perfusdo renal, com consequente diminuicdo na TFG, devido a persisténcia do
hipoaldosteronismo.1°2 Com o agravamento nos parametros bioquimicas renais, decidiu-se
colher uma amostra de urina por cistocentese ecoguiada e avaliar o racio proteina:creatinina
urinérias de modo a analisar a funcédo ou lesbes/insuficiéncias renais e a sua evoluc¢édo. Contudo,
tendo ja sido realizada uma uriandlise tipo | que n&o revelou proteindria, talvez ndo houvesse
necessidade de efetuar esta analise; mesmo que se presumisse que pudesse haver uma pioria
da suposta leséo renal, seria importante perceber que estavamos na presenc¢a de uma esperada
azotemia pré-renal, ou seja, que o doente teria a fungdo renal preservada, tanto que esta analise
demonstrou que o doente ndo estava proteindrico (0,1). Durante essa tarde o Toby apresentou
uma urina normal. Doentes com lesdo renal aguda encontram-se frequentemente
oligaricos/andricos, apesar destes poderem apresentar alteragdes eletroliticas semelhantes as
encontradas no HoAc.195106 Pgsto isto, e apOs avaliacdo da sintomatologia e novas analises
clinicas laboratoriais, comecaram a surgir suspeitas de HoAc e foi entdo realizado um teste de
estimulacdo com ACTH — considerado o teste de eleigédo para o seu diagnostico.1%* De modo a
gerir a azotemia e a hipercaliémia a taxa da fluidoterapia foi aumentada e a solug¢éo de vitaminas
do complexo B, eletrolitos, aminoacidos e dextrose descontinuada por conter K*; estas alteragfes
podem resolver-se com a melhoria da perfusdo renal proporcionada pela fluidoterapia e,
particularmente no caso do K*, por diluicdo simples.®?197 Inclusive, passadas duas horas foi
realizado um ionograma para monitorizagcao que demonstrou uma melhoria na hipercaliémia (6,9
mEQ/L) e um aumento no racio Na*:K* (20,4), apesar deste ainda permanecer em valores
sugestivos de HoAc.

Nessa mesma tarde foram obtidos os resultados do teste de estimulagdo com ACTH que
revelou valores de cortisol sérico pré e p6s-ACTH <0,2 pg/dL, alcangando-se assim um
diagndstico definitivo de HoAc. Valores de cortisol sérico pré e p6s-ACTH <2 ug/dL séo
considerados diagnéstico de HoAc. Inclusive, em animais com HoAc frequentemente sdo
encontrados valores <1 pg/dL, como no caso do Toby (<0,2 pg/dL).%?191 O HoAc apresentado
por este doente pressupds-se ser do tipo primario espontaneo, visto que € apenas nesta forma
que se encontra hipocortisolemia e concomitantes anomalias eletroliticas e choque hipovolémico
(crise adrenal), devido ao hipoaldosteronismo, e dada a auséncia do uso de qualquer tipo de
farmacos anteriormente as apresentacdes clinicas do Toby.%® Tanto no HoAc primario atipico
como no HoAc secundario ndo sdo expectaveis alteracdes eletroliticas devido a preservacao da

secrecao de mineralocorticoides nestas formas.®?1% No entanto, a melhor forma para diferenciar
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entre HoAc primario e secundario é através de uma analise a concentracdo de ACTH enddgena,
qgue ndo foi realizada neste caso devido as contencdes econdmicas.®®101 Apés obtido o
diagnéstico instituiu-se de imediato a terapéutica apropriada com um glucocorticoide
(dexametasona). Se ja tiver sido obtido um diagnostico qualquer glucocorticoide de agéo rapida
pode ser administrado e a terapéutica com mineralocorticoides ndo € necessaria para tratar com
sucesso a crise adrenal/fase mais aguda do HoAc; no entanto, visto que existiam fortes indicios
de estarmos na presenca de HoAc e ser clinicamente necessario, poderia ter sido instituida a
terapéutica com dexametasona antes da realizacdo do teste de estimulacdo com ACTH, uma
vez que esta pouco interfere na resposta a este teste e permite uma estimulacédo adequada, ou
entdo a terapéutica poderia ter sido instituida com qualquer glucocorticoide imediatamente ap6s
a realizacdo do teste.®?101.106 No dia seguinte, a 23 de novembro, a glucocorticoterapia foi
alterada para metilprednisolona de modo a aferir a reacdo do doente a este glucocorticoide em
ambiente controlado hospitalar, uma vez que a sua poténcia glucocorticoide é mais aproximada
a da prednisolona (Tabela 30) — medicagdo que o doente iria futuramente realizar em casa. Até
ao dia da alta hospitalar do Toby a fluidoterapia foi sendo ajustada consoante os requerimentos
de desidratacdo/manutencao e perdas e as doses de metilprednisolona diminuidas diariamente
de modo a averiguar a dose minima eficaz que controle os sinais clinicos.

Encontrando-se o Toby estabilizado e com uma melhoria clinica significativa, no dia 26 de
novembro teve alta hospitalar. Foi iniciada a terapéutica crénica (manutencdo) que consistiu na
suplementagdo mineralocorticoide com a administracdo de DOCP e nha suplementagéo
glucocorticoide com prednisolona a ser iniciada em casa. Os detentores foram ainda advertidos
para em alturas de stress duplicar a dose da glucocorticoterapia — 0s requerimentos em
glucocorticoides aumentam quando o animal é sujeito a qualquer tipo de stress.?107 |dealmente
deveriam ter sido realizadas novas analises bioquimicas renais e ionograma de modo a averiguar
se o0s valores alterados retornaram aos intervalos de referéncia, mas devido a contencao
econdmica tal ndo foi possivel. Como esperado no HoAc primério, em ambos os internamentos,
0 Toby apresentou melhorias e evolugdo clinica por volta do terceiro a quarto dia de
hospitalizacdo — a maioria dos cdes demonstra melhorias clinicas dentro de um a trés dias.%9:159

ApOs a administragdo inicial de DOCP € necessario monitorizar os eletrélitos e sinais
clinicos ao dia 10 (x3 dias), altura em que é atingida o pico da dose, e ao dia 25 (£3 dias), altura
em que é avaliada a duracéo da dose, apds a injecéo, pois é através destas avaliagdes que sdo
feitos ajustes na dose de modo a determinar os intervalos entre administracdes e doses mais
adequadas.'®® O Toby regressou ao CHVG por volta do dia 10 (3 dias) p6s-injecdo de DOCP
para o0 seu primeiro acompanhamento e reavaliacdo. Foi realizado um ionograma que apresentou
valores de eletrélitos e racio Na*:K* dentro dos intervalos de referéncia. Adicionalmente foi aceite
a realizacdo de analises bioquimicas renais que também revelaram valores dentro dos intervalos
de referéncia, demonstrando uma funcéo renal preservada. Ao dia 25 (+3 dias) pés-injecédo de
DOCP foi realizado novo ionograma ao Toby que demonstrou valores de eletrolitos e racio Na*:K*

normais. No entanto, devido ao valor do racio Na*:K* ao dia 10 e segundo as indicagdes (Tabela
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32), 0 DOCP foi administrado numa dose inferior. Os préximos acompanhamentos e reavaliacfes
foram definidos como sendo mensais devido a contencéo econdmica dos detentores, advertindo-
os para um controlo rigoroso relativamente aos sinais clinicos, se apresentados pelo doente. Nos
trés acompanhamentos mensais seguintes foram realizados ionogramas que revelaram sempre
valores de eletrolitos e racio Na*:K* dentro dos intervalos de referéncia; a 23 de janeiro, segundo
as indicacGes do DOCP (Tabela 32), a dose deste foi aumentada devido ao valor de 30,8 no
racio Na*:K* e as doses seguintes foram igualmente administradas consoante os valores do racio
Na*:K* e as indicacdes (Tabela 32), chegando a uma dose minima de 2 mg/kg SC 25 dias.
Idealmente a dose de DOCP deveria ser ajustada e mantida apds os eletrélitos e sinais clinicos
se encontrarem estaveis com a mesma dose ao dia dez e dia 25 pds-injecéo durante pelo menos
dois ciclos consecutivos.1?3

Durante as consultas de acompanhamento e reavaliacdo o Toby ndo manifestou sinais
clinicos, a excecdo de PU/PD e aumento de peso — sintomatologia mais frequentemente
encontrada por suplementacdo excessiva com glucocorticoides — pelo que a dose de
prednisolona foi diminuida progressivamente até a dose minima de 0,14 mg/kg q24h PO, o que
resolveu estes sinais. A dose de glucocorticoides deve ser ajustada com base nos sinais clinicos
demonstrados e é aconselhavel comec¢ar com uma dose mais alta e nas semanas seguintes ir
reduzindo gradualmente até a dose minima eficaz que os controle.%9:105

Os animais com HoAc, nomeadamente 0s que se apresentam em crise adrenal, ap6s
instaurado o apropriado tratamento, monitoriza¢éo e o doente sobreviver a crise sem complicacdes
tém um prognostico que varia de bom a excelente.193.195 Devido ao diagnostico precoce de HoAc
e a um tratamento realizado com sucesso é esperado que o Toby tenha uma boa e normal
gualidade de vida, desde que a sua medicacao cronica seja administrada corretamente como

indicado e sejam cumpridos os prazos das consultas de acompanhamento e reavaliagdo.'%®
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Conclusao

O HoAc é uma doenca endécrina incomum, especialmente na espécie felina. Pode ser
classificado como primario ou secundario. O HoAc primario consiste no défice de
glucocorticoides e de mineralocorticoides e pode subdividir-se em espontaneo (imunomediado)
e iatrogénico; em casos graves pode haver uma verdadeira crise metabdlica — crise adrenal. O
HoAc atipico também se apresenta como uma subdivisdo do HoAc primario e consiste num
défice em glucocorticoides, que pode evoluir ou ndo para défice em mineralocorticoides
concomitante. No HoAc secundario apenas existe défice em glucocorticoides e este pode
subdividir-se em espontaneo ou iatrogénico. Existe ainda outra forma de HoAc incomum, apesar
de bastante rara, onde persiste apenas o défice isolado em mineralocorticoides
(hipoaldosteronismo isolado).

O diagnostico é feito com base na historia clinica, sinais clinicos, exame fisico e alteracdes
clinicopatolégicas. O HoAc deve ser considerado como diagnéstico diferencial em animais com
sinais clinicos vagos, nao especificos e intermitentemente cronicos, principalmente
gastrointestinais que melhoraram apos tratamento de suporte, na auséncia de leucograma de
stress na presenc¢a de doencga sistémica e em doentes hiponatrémicos e hipercalémicos com
diminuicdo do racio Na*:K*. O teste de estimulacdo com ACTH providencia um diagnéstico
definitivo para o HoAc e a concentracdo de ACTH enddgena diferencia HoAc primario de
secundario.

O tratamento é efetuado no sentido de corrigir o défice de corticoides presente e é feito
com a suplementacdo de glucocorticoides e/ou mineralocorticoides, com reforco nos
glucocorticoides durantes periodos de stress. Complica¢gfes séo raras, mas podem ocorrer (ex.
falha renal aguda secundaria e mielindlise pontina central). O HoAc é facilimente confundido com
outras doengas, principalmente doencas gastrointestinais, renais e hepéticas. O prognéstico €
geralmente excelente com tratamento e monitorizacdo apropriados e recorrentes, sendo
reservado no caso de neoplasias ou doengas granulomatosas.

A autora optou por este tema para a sua monografia pelo seu gosto pela endocrinologia e
por ser uma doenca menos comum, acreditando que o HoAc é subdiagnosticado, dai a sua baixa
prevaléncia.

O estagio curricular no CHVG permitiu a autora consolidar os conhecimentos tedrico-
praticos adquiridos durante o curso e desenvolver competéncias necessarias para a pratica
clinica nas diversas areas de especializagdo médico-veterinaria e desenvolver capacidades de

comunicacao e contato com os detentores e 0s seus animais.

100



Bibliografia

1. DAY, M. J. et al. - WSAVA Guidelines for the Vaccination of Dogs and Cats. J Small Anim
Pract. ISSN 17485827. 57:1 (2016) E1-E45. doi: 10.1111/jsap.2_12431

2. Diario da Republica, 1.a série - N.o 121 - 27 de junho de 2019, Assembleia da Republica,
Lei n.o 45/2019 3060-3067. Lisboa

3. Diario da Republica, 1.a série - N.o 157 - 16 de agosto de 2013, Ministérios das Financas,
da Administracdo Interna e da Agricultura, do Mar, do Ambiente e do Ordenamento do Territério,
Portaria n.o 264/2013 4888-4893. Lisboa

4. Diario da Republica, 2.a série, Parte C - N.o 19 - 28 de janeiro de 2020, Direcéo-Geral de
Alimentacao e Veterinaria, Despacho n.o 1254/2020 155-157. Lisboa

5. CASTAGNA, P.; ROMITO, G.; TOALDO, M. B. - Cor Triatriatum Sinister in a Dog. Journal of
Veterinary Cardiology. ISSN 18750834. 25 (2019) 25-31. doi: 10.1016/j.jvc.2019.07.003

6. KUMAR, K. S. etal. - A Ten Year Retrospective Study on Cor Triatriatum Sinister Associated
Heart Failure in Dogs. Indian Journal of Animal Research. ISSN 0367-6722. B-4925 (2022) 1-5.
doi: 10.18805/ijar.b-4925

7. HEANEY, A. M.; BULMER, B. J. - Cor Triatriatum Sinister and Persistent Left Cranial Vena
Cava in a Kitten. J Vet Intern Med. 18:6 (2004) 895-898. doi: 10.1892/0891-
6640(2004)18<895:ctsapl>2.0.co;2

8. CHOI, Y. et al. - Treatment of Discoid Lupus Erythematosus in a Dog with Human Intravenous
Immunoglobulin. Acta Sci Vet. ISSN 1679-9216. 49 (2021) 1-6. doi: 10.22456/1679-9216.116757

9. OLIVRY, T.; LINDER, K. E.; BANOVIC, F. - Cutaneous Lupus Erythematosus in Dogs: A
Comprehensive Review. BMC Veterinary Research. ISSN 17466148. 14:132 (2018) 1-18. doi:
10.1186/s12917-018-1446-8

10. ROSSI, M. A. et al. - Generalized Canine Discoid Lupus Erythematosus Responsive to
Tetracycline and Niacinamide Therapy. J Am Anim Hosp Assoc. 51:3 (2015) 171-175. doi:
10.5326/JAAHA-MS-6116

11. OBERKIRCHNER, U.; LINDER, K. E.; OLIVRY, T. - Successful Treatment of a Novel
Generalized Variant of Canine Discoid Lupus Erythematosus with Oral Hydroxychloroquine. Vet
Dermatol. ISSN 09594493. 23:1 (2011) 65-e16. doi: 10.1111/j.1365-3164.2011.00994.x

12. WEBB, C. B. - Hepatic Lipidosis Clinical Review Drawn from Collective Effort. J Feline Med
Surg. ISSN 15322750. 20:3 (2018) 217-227. doi: 10.1177/1098612X18758591

13. HAAKER, M. W. et al. - Identification of Potential Drugs for Treatment of Hepatic Lipidosis
in Cats Using an In Vitro Feline Liver Organoid System. J Vet Intern Med. ISSN 19391676. 34:1
(2019) 132-138. doi: 10.1111/jvim.15670

14. HEO, S. H. et al. - Imaging Diagnosis of Hepatic Lipidosis in a Cat. Korean Journal of
Veterinary Research. ISSN 24661392. 58:2 (2018) 99-101. doi: 10.14405/kjvr.2018.58.2.99

15. BENNETT, S. L. et al. - Gallbladder Mucocoele and Concurrent Hepatic Lipidosis in a Cat.
Australian Veterinary Journal. ISSN 00050423. 85:10 (2007) 397-400. doi: 10.1111/j.1751-
0813.2007.00182.x

16. MAZAKI-TOVI, M. et al. - Alterations in Adipokines in Feline Hepatic Lipidosis. J Vet Intern
Med. ISSN 08916640. 27:2 (2013) 242—-249. doi: 10.1111/jvim.12055

17. BROWN, B. et al. - Metabolic and Hormonal Alterations in Cats with Hepatic Lipidosis. J
Vet Intern Med. ISSN 08916640. 14:1 (2000) 20-26. doi: 10.1111/j.1939-1676.2000.tb01494.x

18. GARDEN, O. A. et al. - ACVIM Consensus Statement on the Diagnosis of Immune-Mediated
Hemolytic Anemia in Dogs and Cats. J Vet Intern Med. ISSN 19391676. 33:2 (2019) 1-22. doi:
10.1111/jvim.15441

19. BESTWICK, J. P. et al. - Splenectomy in the Management of Primary Immune-Mediated
Hemolytic Anemia and Primary Immune-Mediated Thrombocytopenia in Dogs. J Vet Intern Med.
ISSN 19391676. 36:4 (2022) 1267—-1280. doi: 10.1111/jvim.16469

20. MCALEES, T. J. - Immune-Mediated Haemolytic Anaemia in 110 Dogs in Victoria, Australia.
Aust Vet J. ISSN 00050423. 88:1-2 (2010) 25-28. doi: 10.1111/j.1751-0813.2009.00537.x

101



21. REIMER, M. E.; TROY, G. C.; WARNICK, L. D. - Immune-Mediated Hemolytic Anemia: 70
Cases (1988-1996). J Am Anim Hosp Assoc. 35:5 (1999) 384-391. doi: 10.5326/15473317-35-
5-384

22. WOODWARD, G. M.; WHITE, J. D. - The Utility of Screening Diagnostic Tests in Identifying
Associative Immune-Mediated Haemolytic Anaemia in Dogs. Aust Vet J. ISSN 17510813. 98:12
(2020) 586-590. doi: 10.1111/avj.13016

23. WEINGART, C.; THIELEMANN, D.; KOHN, B. - Primary Immune-Mediated Haemolytic
Anaemia: A Retrospective Long-Term Study in 61 Dogs. Aust Vet J. ISSN 17510813. 97:12
(2019) 483-489. doi: 10.1111/avj.12875

24. SWANN, J. W. et al. - Characterisation of the Immunophenotype of Dogs with Primary
Immune-Mediated Haemolytic Anaemia. PLoS ONE. ISSN 19326203. 11:12 (2016) 1-18. doi:
10.1371/journal.pone.0168296

25. RIDYARD, A. E.; SHAW, D. J.; MILNE, E. M. - Evaluation of Platelet Activation in Canine
Immune-Mediated Haemolytic Anaemia. J Small Anim Pract. ISSN 00224510. 51:6 (2010) 296—
304. doi: 10.1111/j.1748-5827.2010.00935.x

26. GOGGS, R. et al. - Serial Assessment of the Coagulation Status of dogs with Immune-
Mediated Haemolytic Anaemia Using Thromboelastography. The Veterinary Journal. ISSN
10900233. 191:3 (2012) 347-353. doi: 10.1016/j.tvjl.2011.03.015

27. AWAD, R. A.; KHALIL, W. K. B.; ATTALLAH, A. G. - Feline Panleukopenia Viral Infection in
Cats: Application of Some Molecular Methods Used for its Diagnosis. J Genet Eng Biotechnol.
ISSN 20905920. 16:2 (2018) 491-497. doi: 10.1016/j.jgeb.2018.08.001

28. REHME, T. et al. - Feline Panleukopenia Outbreaks and Risk Factors in Cats in Animal
Shelters. Viruses. 14:6 (2022) 1-14. doi: 10.3390/v14061248

29. PANDEY, S. - Feline Panleukopenia Infections: Treatment and Control in Nepal. European
Journal of Veterinary Medicine. 2:1 (2022) 10-14. doi: 10.24018/ejvetmed.2022.2.1.19

30. PORPORATO, F. et al. - Survival Estimates and Outcome Predictors for Shelter Cats with
Feline Panleukopenia Virus Infection. J Am Vet Med Assoc. 253:2 (2018) 188-195. doi:
10.2460/javma.253.2.188

31. JACOBSON, L. S. et al. - Diagnostic Testing for Feline Panleukopenia in a Shelter Setting:
A Prospective, Observational Study. J Feline Med Surg. ISSN 15322750. 23:12 (2021) 1192-
1199. doi: 10.1177/1098612X211005301

32. CARRENO, C.; NAVARRO, C.; JARA, M. A. - Design of Primers in the Molecular Detection
of Feline Panleukopenia Virus. World J Biol Pharm Health Sci. 8:3 (2021) 19-29. doi:
10.30574/wjbphs.2021.8.3.0129

33. KRUSE, B. D. et al. - Prognostic Factors in Cats with Feline Panleukopenia. J Vet Intern
Med. ISSN 08916640. 24:6 (2010) 1271-1276. doi: 10.1111/j.1939-1676.2010.0604.x

34. DORSCH, R.; TEICHMANN-KNORRN, S.; LUND, H. S. - Urinary Tract Infection and
Subclinical Bacteriuria in Cats A Clinical Update. J Feline Med Surg. ISSN 15322750. 21:11
(2019) 1023-1038. doi: 10.1177/1098612X19880435

35. HERNANDO, E. et al. - Prevalence and Characterization of Urinary Tract Infection in Owned
Dogs and Cats From Spain. Top Companion Anim Med. ISSN 19389736. 43 (2021) 1-7. doi:
10.1016/j.tcam.2021.100512

36. WONG, C.; EPSTEIN, S. E.; WESTROPP, J. L. - Antimicrobial Susceptibility Patterns in
Urinary Tract Infections in Dogs (2010-2013). J Vet Intern Med. ISSN 19391676. 29:4 (2015)
1045-1052. doi: 10.1111/jvim.13571

37. SMEE, N.; LOYD, K.; GRAUER, G. F. - UTls in Small Animal Patients: Part 2: Diagnosis,
Treatment, and Complications. J Am Anim Hosp Assoc. ISSN 05872871. 49:2 (2013) 83-94. doi:
10.5326/JAAHA-MS-5944

38. CHOU, H. et al. - Effects of Cranberry Extract on Prevention of Urinary Tract Infection in
Dogs and on Adhesion of Escherichia coli to Madin-Darby Canine Kidney Cells. Am J Vet Res.
77:4 (2016) 421-427. doi: 10.2460/ajvr.77.4.421

102



39. MICHAELS, E. K. et al. - Effect of D-Mannose and D-Glucose on Escherichia coli Bacteriuria
in Rats. Urol Res. 11:2 (1983) 97-102. doi: 10.1007/BF00256954

40. LEUIN, A. S.; HARTMANN, F.; VIVIANO, K. - Administration of Nitrofurantoin in Dogs with
Lower Urinary Tract Infections: 14 Cases (2013-2019). J Small Anim Pract. ISSN 17485827. 62:1
(2021) 42-48. doi: 10.1111/jsap.13252

41. GOMES, S. A. et al. - Imaging Features of Discospondylitis in Cats. J Feline Med Surg.
ISSN 15322750. 22:7 (2020) 631-640. doi: 10.1177/1098612X19869705

42. GOMES, S. A.; TARGETT, M.; LOWRIE, M. - Computed Tomography Features of
Discospondylitis in Dogs. J Vet Intern Med. ISSN 19391676. 36:6 (2022) 2123-2131. doi:
10.1111/jvim.16551

43. GOMES, S. A. et al. - Clinical Features, Treatment and Outcome of Discospondylitis in Cats.
J Feline Med Surg. ISSN 15322750. 24:4 (2022) 311-321. doi: 10.1177/1098612X211020159

44. BURKERT, B. et al. - Signalment and Clinical Features of Diskospondylitis in Dogs: 513
Cases (1980-2001). J Am Vet Med Assoc. 227:2 (2005) 268-275. doi:
10.2460/javma.2005.227.268

45. BROCAL, J.; RIO, F. R.; FELIU-PASCUAL, A. L. - Diagnosis and Management of Lumbar
Aspergillus spp. Discospondylitis Using Intraoperative Cytology and External Stabilization in a
Dog with Disseminated Infection. Open Vet J. ISSN 22186050. 9:3 (2019) 185-189. doi:
10.4314/0vj.v9i3.1

46. DEAR, J. D. et al. - Disseminated Rasamsonia argillacea species Complex Infections in 8
Dogs. J Vet Intern Med. ISSN 19391676. 35:5 (2021) 2232-2240. doi: 10.1111/jvim.16244

47. THOMAS, W. B. - Diskospondylitis and Other Vertebral Infections. Vet Clin North Am Small
Anim Pract. ISSN 01955616. 30:1 (2000) 169-182. doi: 10.1016/S0195-5616(00)50008-4

48. WALLIS, C.; HOLCOMBE, L. J. - A Review of the Frequency and Impact of Periodontal
Disease in Dogs. J Small Anim Pract. ISSN 17485827. 61:9 (2020) 529-540. doi:
10.1111/jsap.13218

49. NIEMIEC, B. et al. - World Small Animal Veterinary Association (WSAVA) Global Dental
Guidelines. J Small Anim Pract. 61:7 (2020) E36—-E161. doi: 10.1111/jsap.13132

50. BELLOWS, J. et al. - 2019 AAHA Dental Care Guidelines for Dogs and Cats. J Am Anim
Hosp Assoc. ISSN 15473317. 55:2 (2019) 49-69. doi: 10.5326/JAAHA-MS-6933

51. KORTEGAARD, H. E.; ERIKSEN, T.; BAELUM, V. - Periodontal Disease in Research
Beagle Dogs - An Epidemiological Study. J Small Anim Pract. ISSN 00224510. 49:12 (2008) 610—
616. doi: 10.1111/j.1748-5827.2008.00609.x

52. WALLIS, C. et al. - Quantification of Canine Dental Plaque Using Quantitative Light-Induced
Fluorescence. J Vet Dent. ISSN 24704083. 33:1 (2016) 26—38. doi: 10.1177/0898756416639787

53. MARSHALL-JONES, Z. V. et al. - Assessment of Dental Plaque Coverage by Quantitative
Light-Induced Fluorescence (QLF) in Domestic Short-Haired Cats. Res Vet Sci. ISSN 15322661.
111 (2017) 99-107. doi: 10.1016/j.rvsc.2017.02.005

54. SHOUKRY, M. et al. - Repair of Experimental Plaque-Induced Periodontal Disease in Dogs.
J Vet Dent. 24:3 (2007) 152-165. doi: 10.1177/089875640702400303

55. KUMAR, K. et al. - Clinical Management of Conjunctivitis in Dog: A Case Study. Indian
Journal of Animal Health. 55:2 (2016) 167-168. Disponivel em: <URL
https://www.researchgate.net/ publication/311933179>

56. HARTMANN, A. D. et al. - Detection of Bacterial and Viral Organisms from the Conjunctiva
of Cats with Conjunctivitis and Upper Respiratory Tract Disease. J Feline Med Surg. ISSN
1098612X. 12:10 (2010) 775-782. doi: 10.1016/j.jfms.2010.06.001

57. LEIS, M.; SANDMEYER, L. - Diagnostic Ophthalmology. Can Vet J. 59:11 (2018) 1227-
1228. PMID 30410183. Disponivel em: <URL https://www.ncbi.nlm.nih.gov/
pmc/articles/PMC6190141/>

103



58. GOULD, D. - Feline Herpesvirus-1 Ocular Manifestations, Diagnosis and Treatment
Options. J Feline Med Surg. ISSN 1098612X. 13:5 (2011) 333-346. doi:
10.1016/j.jfms.2011.03.010

59. PENA, M. T.; LEIVA, M. - Canine Conjunctivitis and Blepharitis. Vet Clin North Am Small
Anim Pract. ISSN 01955616. 38:2 (2008) 233-249. doi: 10.1016/j.cvsm.2007.12.001

60. HAGHKHAH, M.; SARCHAHI, A.; MOLAZEM, M. - Conjunctival Flora in Normal Dogs. J Vet
Res. 9:2 (2005) 79-83. Disponivel em: <URL: https://www.researchgate.net/
publication/285743852>

61. GOUTAL, C. M.; BRUGMANN, B. L.; RYAN, K. A. - Insulinoma in Dogs: A Review. J Am
Anim Hosp Assoc. ISSN 05872871. 48:3 (2012) 151-163. doi: 10.5326/JAAHA-MS-5745

62. GREENE, S. N.; BRIGHT, R. M. - Insulinoma in a Cat. J Small Anim Pract. ISSN 00224510.
49:1 (2008) 38—40. doi: 10.1111/j.1748-5827.2007.00404.x

63. RYAN, D. et al. - Clinical Findings, Neurological Manifestations and Survival of Dogs with
Insulinoma: 116 Cases (2009-2020). J Small Anim Pract. ISSN 17485827. 62:7 (2021) 531-539.
doi: 10.1111/jsap.13318

64. REUNANEN, V.; LAITINEN, M. - Contrast-Enhanced Ultrasonographic Detection and Dual-
Phase Computed Tomographic Angiography in a 5-Year-Old Boxer with Pancreatic Insulinoma -
Case Report. Open J Vet Med. 5 (2015) 175-180. doi: 10.4236/0jvm.2015.57024

65. COX, D. - Pancreatic Insulin-Secreting Neoplasm (Insulinoma) in a West Highland White
Terrier. Can Vet J. 40:5 (1999) 343—-345. PMID 10340097. Disponivel em: <URL: https://pubmed.
ncbi.nim.nih.gov/10340097/>

66. KIEVES, N. R. - Juvenile Disease Processes Affecting the Forelimb in Canines. Vet Clin
North - Am Small Anim Pract. ISSN 18781306. 51:2 (2021) 365-382. doi:
10.1016/j.cvsm.2020.12.004

67. BALSA, |.; ROBINSON, D. - Juvenile Orthopedic Disease in Dogs & Cats Part 1:
Musculoskeletal Development & Pediatric Bone Diseases. Today’s Veterinary Practice Journal.
may/june (2016) 38-45. Disponivel em: <URL https://todaysveterinarypractice.com/category/
may-june-2016/>

68. BAIRD, H. et al. - What Is Your Diagnosis? Panosteitis. J Am Vet Med Assoc. 226:6 (2005)
871-872. doi: 10.2460/javma.2005.226.871

69. STEAD, A.; STEAD, M.; GALLOWAY, F. - Panosteitis in Dogs. J Small Anim Pract. 24:10
(1983) 623—-635. doi: 10.1111/j.1748-5827.1983.tb00348.x

70. VEIR, J. K.; LAPPIN, M. R.; DOW, S. W. - Evaluation of a Novel Immunotherapy for
Treatment of Chronic Rhinitis in Cats. J Feline Med Surg. ISSN 1098612X. 8:6 (2006) 400—-411.
doi: 10.1016/}.jfms.2006.03.005

71. REED, N.; GUNN-MOORE, D. - Nasopharyngeal Disease in Cats 2. Specific Conditions
and Their Management. J Feline Med Surg. ISSN 15322750. 14:5 (2012) 317-326. doi:
10.1177/1098612X12444998

72. STURGESS, K. - Chronic Nasal Discharge and Sneezing in Cats. In Practice. 35:2 (2013)
67-74. doi: 10.1136/inp.f633

73. KUEHN, N. F. - Chronic Rhinitis in Cats. Clin Tech Small Anim Pract. ISSN 10962867. 21:2
(2006) 69-75. doi: 10.1053/j.ctsap.2005.12.013

74. MAGGS, D.; CLARKE, H. - Relative Sensitivity of Polymerase Chain Reaction Assays Used
for Detection of Feline Herpesvirus type 1 DNA in Clinical Samples and Commercial Vaccines.
Am J Vet Res. 66:9 (2005) 1550—-1555. doi: 10.2460/ajvr.2005.66.1550

75. OFRI, R. - Cats with Runny Eyes. Treatment of Feline Herpes Virus Infections. Isr J Vet
Med. 70:4 (2015) 11-14. Disponivel em: <URL: https://www.researchgate.net/
publication/288219794>

76. TAPPIN, S. W. - Canine Tracheal Collapse. J Small Anim Pract. ISSN 17485827. 57:1
(2016) 9-17. doi: 10.1111/jsap.12436

104



77. JEUNG, S. Y. et al. - A Retrospective Study of Theophylline-Based Therapy with Tracheal
Collapse in Small-Breed Dogs: 47 Cases (2013-2017). J Vet Sci. ISSN 1976555X. 20:5 (2019)
1-14. doi: 10.4142/jvs.2019.20.e57

78. JOHNSON, L. R.; POLLARD, R. E. - Tracheal Collapse and Bronchomalacia in Dogs: 58
Cases (7/2001-1/2008). J Vet Intern Med. ISSN 08916640. 24:2 (2010) 298-305. doi:
10.1111/j.1939-1676.2009.0451.x

79. MIMS, H. et al. - Primary Tracheal Collapse in a Cat. J Am Anim Hosp Assoc. 44:3 (2008)
149-153. doi: 10.5326/0440149

80. EOM, K. et al. - Ultrasonographic Evaluation of Tracheal Collapse in Dogs. J Vet Sci. 9:4
(2008) 401-405. doi: 10.4142/jvs.2008.9.4.401

81. SARRAFZADEH-REZAEI, F. et al. - First Report of Vaginal Prolapse in a Bitch Treated with
Oestrogen. Anim Reprod Sci. ISSN 03784320. 106:1-2 (2008) 194-199. doi:
10.1016/j.anireprosci.2008.01.009

82. KUMAR, S. et al. - Management of Vaginal Hyperplasia in a Bitch. Haryana Vet. 53:1 (2014)
76-77. Disponivel em: <URL: https://www.researchgate.net/publication/344401474>

83. AJADI, T. A. et al. - Vaginal Wall Hyperplasia with Fold Prolapse in a Eight-Month-Old Cane
Corso Dog. Bulg J Vet Med. ISSN 1311-1477. 19:3 (2016) 252—-258. doi: 10.15547/bjvm.917

84. SONTAS, H.; EKICI, H.; ROMAGNOLI, S. - Canine Vaginal Fold Prolapse: A
Comprehensive Literature Review. The European Journal of Companion Animal Practice. 20:2
(2010) 127-135. Disponivel em: <URL: https://www.cabdirect.org/cabdirect/
abstract/20113211573>

85. RAGNI, R. - What Is Your Diagnosis? Vaginal Prolapse. J Small Anim Pract. 47:10 (2006)
625-627. doi: 10.1111/j.1748-5827.2006.00168.x

86. DECLEMENTI, C.; SOBCZAK, B. R. - Common Rodenticide Toxicoses in Small Animals.
Vet Clin North Am Small Anim Pract. ISSN 18781306. 48:6 (2018) 1027-1038. doi:
10.1016/j.cvsm.2018.06.006

87. MOONEY, E. T. et al. - Intravenous Vitamin K1 Normalises Prothrombin Time in 1 Hour in
Dogs with Anticoagulant Rodenticide Toxicosis. Aust Vet J. ISSN 17510813. 98:6 (2020) 225—-
231. doi: 10.1111/avj.12931

88. VALCHEV, I. et al. - Anticoagulant Rodenticide Intoxication in Animals - A Review. Turkish
J Vet Anim Sci. 32:4 (2008) 237-243. Disponivel em: <URL w.cabdirect.org/cabdirect/
abstract/20113211573>

89. HALDER, M. et al. - Vitamin K: Double Bonds Beyond Coagulation Insights into Differences
Between Vitamin K1 and K2 in Health and Disease. Int J Mol Sci. ISSN 14220067. 20:4 (2019)
1-15. doi: 10.3390/ijms20040896

90. PACHTINGER, G. E.; OTTO, C. M.; SYRING, R. S. - Incidence of Prolonged Prothrombin
Time in Dogs Following Gastrointestinal Decontamination for Acute Anticoagulant Rodenticide
Ingestion. J Vet Emerg Crit Care. ISSN 14793261. 18:3 (2008) 285-291. doi: 10.1111/j.1476-
4431.2008.00313.x

91. MURPHY, M. J. - Rodenticides. Vet Clin Small Anim. 32:2 (2002) 469-484. doi:
10.1016/s0195-5616(01)00003-1

92. BURGESS, T.; MEYER, E.; BATALLER, N. - Practitioner Report Involving Intravenous Use
of Vitamin K1 Prompts Label Review and Revision. J Am Vet Med Assoc. 218:11 (2001) 1767—
1770. doi: 10.2460/javma.2001.218.1767

93. HIGGS, V. A. et al. - Autologous Blood Transfusion in Dogs with Thoracic or Abdominal
Hemorrhage: 25 Cases (2007-2012). J Vet Emerg Crit Care. ISSN 14764431. 25:6 (2015) 731—
738. doi: 10.1111/vec.12338

94. O'BYRNE, K. L.; SMALLE, T.; RYAN, S. D. - Repair of a delayed, traumatic dorsal
diaphragmatic hernia using a single paracostal approach in a dog. New Zealand Veterinary
Journal. ISSN 11760710. 70:1 (2022) 55-62. doi: 10.1080/00480169.2021.1963873

105



95. PARRY, A. - Case Report Positive Contrast Peritoneography in the Diagnosis of a
Pleuroperitoneal Diaphragmatic Hernia in a Cat. J Feline Med Surg. ISSN 1098612X. 12:2 (2010)
141-143. doi: 10.1016/j.jfms.2009.06.002

96. MINIHAN, A. C.; BERG, J.; EVANS, K. L. - Chronic Diaphragmatic Hernia in 34 Dogs and
16 Cats. J Am Anim Hosp Assoc. 40:1 (2004) 51-63. doi: 10.5326/0400051

97. PARK, S. H.; LEE, J. M. - Diaphragmatic Hernia in a Two-Month OIld Cat. Journal of
Veterinary Clinics. ISSN 23840749. 35:5 (2018) 237—239. doi: 10.17555/jvc.2018.10.35.5.237

98. HODDINOTT, K. - Traumatic Diaphragmatic Hernia in a 5-Month-Old Boxer Dog. Can Vet
J. 54:5 (2013) 507-509. PMID 24155438. Disponivel em: <URL https://www.ncbi.nim.nih.gov/
pmc/articles/PMC3624926/>

99. BEHREND, E. N.; FELDMAN, E. C.; SCOTT-MONCRIEFF, J. C. - The Adrenal Gland. Em
FELDMAN, E. C. et al. (Eds.) - Canine & Feline Endocrinology. 4th ed. Missouri : Elsevier Inc.,
2015. ISBN 978-1-4557-4456-5. p. 377-520

100. FOWLIE, S. J.; MCKENZIE, J.; RAMSE, I. - Hypoadrenocorticism in an aged cat. Vet Rec
Case Rep. ISSN 20526121. 6:1 (2018) 1-5. doi: 10.1136/vetreccr-2017-000565

101. RAMOS, P. J. G. et al. - Diagnosis of canine spontaneous hypoadrenocorticism. Canine
Medicine and Genetics. ISSN 2662-9380. 9:6 (2022) 1-13. doi: 10.1186/s40575-022-00119-4

102. REIMANN, F. et al. - Hypoadrenocorticism in two cats successfully treated with
desoxycorticosterone pivalate. Vet Rec Case Rep. ISSN 20526121. 6:3 (2018) 1-4. doi:
10.1136/vetreccr-2018-000600

103. CAMILO, C. P. et al. - Canine Hypoadrenocorticism: A Bibliographic Review. Open Journal
of Veterinary Medicine. ISSN 2165-3356. 10:9 (2020) 164—172. doi: 10.4236/0jvm.2020.109014

104. SHIEL, R. E.; MOONEY, C. T. - Redefining the paradigm of atypical hypoadrenocorticism
in dogs. Companion Animal. ISSN 2053-0889. 24:3 (2019) 132-140. doi:
10.12968/c0an.2019.24.3.132

105. LATHAN, P.; THOMPSON, A. L. - Management of hypoadrenocorticism (Addison’s
disease) in dogs. Veterinary Medicine: Research and Reports. 9 (2018) 1-10. doi:
10.2147/vmrr.s125617

106. SPENCE, S.; GUNN, E.; RAMSEY, |. - Diagnosis and treatment of canine
hypoadrenocorticism. In Practice. ISSN 20427689. 40:7 (2018) 281-290. doi: 10.1136/inp.k3311

107. PETROFF, B. K.; GRECO, D. S. - Endocrinology. Em KLEIN, B. G. (Ed.) - Cunningham’s
Textbook of Veterinary Physiology. 6th ed. Missouri : Elsevier, Inc., 2020. ISBN 978-0-323-55227-
1. p. 378-427

108. SINGH, B. - The Endocrine Glands. Em SINGH, B. (Ed.) - Dyce, Sack and Wensing’s
Textbook of Veterinary Anatomy. 5th ed. Missouri : Elsevier Inc., 2018. ISBN 9780323442640. p.
350-362

109. SHIELDS, R. et al. - Magnetic resonance imaging of sellar and juxtasellar abnormalities in
the paediatric population: an imaging review. Insights Imaging. ISSN 18694101. 6:2 (2015) 241-
260. doi: 10.1007/s13244-015-0401-5

110. YAOQ, Y. et al. - The brain clock portal system: SCN-OVLT. bioRxiv - Neuroscience. (2021)
1-23. doi: 10.1101/2021.01.24.427962

111. COMBES, A.; SAUNDERS, J. H. - Ultrasonographic examination of the feline adrenal
glands: A review. Revue Vétérinaire Cliniqgue. ISSN 22145672. 49:1 (2014) 1-12. doi:
10.1016/j.anicom.2013.12.002

112. NIEMEYER, C. S. et al. - Histopathological Analysis of Adrenal Glands after Simian
Varicella Virus Infection. Viruses. ISSN 19994915. 13:7 (2021) 1-10. doi: 10.3390/v13071245

113. AHARON, M. A.; PRITTIE, J. E.; BURIKO, K. - A review of associated controversies
surrounding glucocorticoid use in veterinary emergency and critical care. J Vet Emerg Crit Care.
ISSN 14764431. 27:3 (2017) 267-277. doi: 10.1111/vec.12603

106



114. SCHATZ, S.; PALME, R. - Measurement of Faecal Cortisol Metabolites in Cats and Dogs:
A Non-invasive Method for Evaluating Adrenocortical Function. Vet Res Commun. ISSN
01657380. 25:4 (2001) 271-287. doi: 10.1023/A:1010626608498

115. DEMPSHER, D. P.; GANN, D. S.; PHAIR, R. D. - A mechanistic model of ACTH-stimulated
cortisol secretion. Am J Physiol. 24614 Pt 2 (1984) R587-R596. doi:
10.1152/ajpregu.1984.246.4.R587

116. TIMMERMANS, S.; SOUFFRIAU, J.; LIBERT, C. - A General Introduction to Glucocorticoid
Biology. Front Immunol. ISSN 16643224, 10:1545 (2019) 1-17. doi: 10.3389/fimmu.2019.01545

117. GRAHAM, L. H.; BROWN, J. L. - Cortisol Metabolism in the Domestic Cat and Implications
for Non-Invasive Monitoring of Adrenocortical Function in Endangered Felids. Zoo Biology. ISSN
07333188. 15:1 (1996) 71-82. doi: 10.1002/(sici)1098-2361(1996)15:1<71::aid-z007>3.0.c0;2-9

118. BEISEL, W. R. et al. - Physiology of Urinary Cortisol Excretion. J Clin Endocrinol Metab.
24 (1964) 887-893. doi: 10.1210/jcem-24-9-887

119. BENNETT, A.; HAYSSEN, V. - Measuring cortisol in hair and saliva from dogs: coat color
and pigment differences. Domest Anim Endocrinol. ISSN 07397240. 39:3 (2010) 171-180. doi:
10.1016/j.domaniend.2010.04.003

120. ACCORSI, P. A. et al. - Cortisol determination in hair and faeces from domestic cats and
dogs. Gen Comp Endocrinol. ISSN 10956840. 155:2 (2008) 398-402. doi:
10.1016/j.ygcen.2007.07.002

121. HIPOLIDE, D. C. et al. - Paradoxical Sleep Deprivation and Sleep Recovery: Effects on
the Hypothalamic-Pituitary-Adrenal Axis Activity, Energy Balance and Body Composition of Rats.
J Neuroendocrinol. ISSN 09538194. 18:4 (2006) 231-238. doi: 10.1111/j.1365-
2826.2006.01412.x

122. LOWE, A. D.; CAMPBELL, K. L.; GRAVES, T. - Glucocorticoids in the cat. Vet Dermatol.
ISSN 09594493. 19:6 (2008) 340-347. doi: 10.1111/j.1365-3164.2008.00717.X

123. KLEIN, S. C.; PETERSON, M. E. - Canine hypoadrenocorticism: Part |. Can Vet J. 51:1
(2010) 63-69. PMID 20357943. Disponivel em: <URL: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/
pmc/articles/PMC2797351/>

124. FUNDER, J. W. - Mineralocorticoid Receptors: Distribution and Activation. Heart Fail Rev.
10:1 (2005) 15-22. doi: 10.1007/s10741-005-2344-2

125. BOYSEN, S. R. - Fluid and Electrolyte Therapy in Endocrine Disorders: Diabetes Mellitus
and Hypoadrenocorticism. Vet Clin Small Anim. ISSN 01955616. 38:3 (2008) 699-717. doi:
10.1016/j.cvsm.2008.01.001

126. ADLER, J. A.; DROBATZ, K. J.; HESS, R. S. - Abnormalities of Serum Electrolyte
Concentrations in Dogs with Hypoadrenocorticism. J Vet Intern Med. 21:6 (2007) 1168-1173. doi:
10.1892/06-270.1

127. GRIFFIN, S. - Feline Abdominal Ultrasonography: What's Normal? What's Abnormal? The
adrenal glands. J Feline Med Surg. ISSN 15322750. 23:1 (2021) 33-49. doi:
10.1177/1098612X20979509

128. WENGER, M. et al. - Ultrasonographic evaluation of adrenal glands in dogs with primary
hypoadrenocorticism or mimicking diseases. Veterinary Record. ISSN 00424900. 167:6 (2010)
207-210. doi: 10.1136/vr.c4235

129. ROBERTS, E.; DOBROMYLSKYJ, M. J. - Histopathological evaluation of the adrenal
glands in a cat with primary hypoadrenocorticism and multiple endocrine disease. J. Feline Med.
Surg. Open Rep. ISSN 20551169. 8:2 (2022) 1-5. doi: 10.1177/20551169221125207

130. FRIEDENBERG, S. G. et al. - Lymphocyte Subsets in the Adrenal Glands of Dogs With
Primary Hypoadrenocorticism. Vet Pathol. ISSN 15442217. 55:1 (2018) 177-181. doi:
10.1177/0300985816684914

131. FRANK, C. B. et al. - Correlation of Inflammation with Adrenocortical Atrophy in Canine
Adrenalitis. J Comp Pathol. ISSN 00219975. 149:2-3 (2013) 268-279. doi:
10.1016/j.jcpa.2012.11.242

107



132. OSBORNE, L. G. et al. - Semiquantitative acid—base analysis in dogs with typical
hypoadrenocorticism. J Vet Emerg Crit Care. ISSN 14764431. 31:1 (2020) 99-105. doi:
10.1111/vec.13016

133. GERSHONY, L. C. et al. - Genetic characterization of Addison’s disease in Bearded
Collies. BMC Genomics. ISSN 14712164. 21:1 (2020) 1-13. doi: 10.1186/s12864-020-07243-0

134. BOAG, A. M. et al. - A longitudinal study of autoantibodies against cytochrome P450 side-
chain cleavage enzyme in dogs (Canis lupus familiaris) affected with hypoadrenocorticism
(Addison’s disease). Veterinary Immunology and Immunopathology. ISSN 18732534. 202 (2018)
41-45. doi: 10.1016/j.vetimm.2018.05.013

135. BOAG, A. M.; CATCHPOLE, B. - A Review of the Genetics of Hypoadrenocorticism. Topics
in Compan An Med. ISSN 19389736. 29:4 (2014) 96—101. doi: 10.1053/j.tcam.2015.01.001

136. SCHOFIELD, I. et al. - Hypoadrenocorticism in dogs under UK primary veterinary care:
frequency, clinical approaches and risk factors. Journal of Small Animal Practice. ISSN
17485827. 62:5 (2020) 343-350. doi: 10.1111/jsap.13285

137. HWANG, S. et al. - Autoimmune polyendocrine syndrome with hypoadrenocorticism and
diabetes mellitus in a dog: A rare case. Vet Med Sci. ISSN 20531095. 7:6 (2021) 2120-2123. doi:
10.1002/vms3.625

138. MALERBA, E.; MORINI, M.; FRACASSI, F. - Generalized vitiligo in a dog with primary
hypoadrenocorticism. Vet Dermatol. ISSN 13653164. 26:5 (2015) 376-e86. doi:
10.1111/vde.12228

139. REAGAN, K. L.; REAGAN, B. A,; GILOR, C. - Machine learning algorithm as a diagnostic
tool for hypoadrenocorticism in dogs. Domestic Animal Endocrinology. ISSN 07397240. 72 (2019)
1-9. doi: 10.1016/j.domaniend.2019.106396

140. HUPFELD, J. et al. - Effect of long-term management of hypoadrenocorticism on the
quality of life of affected dogs and their owners. Vet Rec. ISSN 20427670. 191:10 (2022) 1-9.
doi: 10.1002/vetr.1977

141. SUNDBURG, C. R. et al. - Gonadectomy effects on the risk of immune disorders in the
dog: a retrospective study. BMC Vet Res. ISSN 17466148. 12:1 (2016) 1-10. doi:
10.1186/s12917-016-0911-5

142. TARDO, A. M. et al. - Feline plasma adrenocorticotropic hormone: validation of a
chemiluminescent assay and concentrations in cats with hypercortisolism, primary
hypoadrenocorticism and other diseases. Journal of Feline Medicine and Surgery. ISSN
15322750. 23:2 (2021) 67-73. doi: 10.1177/1098612X20925686

143. PARRY, N. M. A. - Diagnosis of hypoadrenocorticism in dogs. Companion Animal. 18:1
(2013) 42-46. doi: 10.1111/j.2044-3862.2012.00224.x

144. SICKEN, J.; NEIGER, R. - Addisonian crisis and severe acidosis in a cat: a case of feline
hypoadrenocorticism. J Feline Med Surg. ISSN 1098612X. 15:10 (2013) 941 -944. doi:
10.1177/1098612X13480983

145. SANTIFORT, K. M.; KOOISTRA, H. S.; MANDIGERS, P. J. - Neurological signs due to
hypoadrenocorticism in two dogs. Vet Rec Case Rep. ISSN 20526121. 6:4 (2018) 1-4. doi:
10.1136/vetreccr-2018-000669

146. MITROPOULOU, A. et al. - Comparison of Hydrocortisone Continuous Rate Infusion and
Prednisolone or Dexamethasone Administration for Treatment of Acute Hypoadrenocortical
(Addisonian) Crisis in Dogs. Front Vet Sci. ISSN 22971769. 8 (2022) 1-10. doi:
10.3389/fvets.2021.818515

147. HOCK, C. E. - Atypical hypoadrenocorticism in a Birman cat. Can Vet J. 52:8 (2011) 893-
896. PMID 22294798. Disponivel em: <URL: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/
articles/PMC3135038/>

148. WAKAYAMA, J. A. et al. - A retrospective study of dogs with atypical hypoadrenocorticism:
a diagnostic cut-off or continuum? J Small Anim Pract. ISSN 17485827. 58:7 (2017) 365-371.
doi: 10.1111/jsap.12649

108



149. THOMPSON, A. L.; SCOTT-MONCRIEFF, J. C.; ANDERSON, J. D. - Comparison of
classic hypoadrenocorticism with glucocorticoid-deficient hypoadrenocorticism in dogs: 46 cases
(1985-2005). J Am Vet Med Assoc. 230:8 (2007) 1190-1194. doi: 10.2460/javma.230.8.1190

150. BAUMSTARK, M. E. et al. - Evaluation of Aldosterone Concentrations in Dogs with
Hypoadrenocorticism. J Vet Intern Med. ISSN 08916640. 28:1 (2014) 154-159. doi:
10.1111/jvim.12243

151. MURTAGH, K. et al. - Hypothalamic-anterior pituitary hormone deficiencies following
traumatic brain injury in dogs. Veterinary Record. ISSN 00424900. 176:1 (2015) 1-6. doi:
10.1136/vr.102626

152. PLATT, S. R. et al. - Secondary Hypoadrenocorticism Associated With Craniocerebral
Trauma in a Dog. J Am Anim Hosp Assoc. 35:2 (1999) 117-122. doi: 10.5326/15473317-35-2-
117

153. GRECO, D. S. - Hypoadrenocorticism in Small Animals. Clin Tech Small Anim Pract. ISSN
10962867. 22:1 (2007) 32—35. doi: 10.1053/j.ctsap.2007.02.005

154. POLLEDO, L. et al. - Hypophysitis, Panhypopituitarism, and Hypothalamitis in a Scottish
Terrier Dog. J Vet Intern Med. ISSN 19391676. 31:5 (2017) 1527-1532. doi: 10.1111/jvim.14790

155. RUDINSKY, A. J. et al. - Adrenal insufficiency secondary to lymphocytic panhypophysitis
in a cat. Aust Vet J. ISSN 17510813. 93:9 (2015) 327-331. doi: 10.1111/avj.12354

156. RAJ, J. et al. - Canine isolated hypoaldosteronism. Vet Rec Case Rep. ISSN 20526121.
9:2 (2021) 1-4. doi: 10.1002/vrc2.29

157. JAVADI, S. et al. - Aldosterone-to-Renin and Cortisol-to-Adrenocorticotropic Hormone
Ratios in Healthy Dogs and Dogs with Primary Hypoadrenocorticism. J Vet Intern Med. ISSN
08916640. 20:3 (2006) 556-561. doi: 10.1111/j.1939-1676.2006.tb02896.x

158. MCGONIGLE, K. M. et al. - Mineralocorticoid Before Glucocorticoid Deficiency in a Dog
with Primary Hypoadrenocorticism and Hypothyroidism. 3 Am Anim Hosp Assoc. ISSN 05872871.
49:1 (2013) 54-57. doi: 10.5326/JAAHA-MS-5820

159. KLEIN, S. C.; PETERSON, M. E. - Canine hypoadrenocorticism: Part Il. Can Vet J. 51:2
(2010) 179-184. PMID 20436864. Disponivel em: <URL: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/
pmc/articles/PMC2808283/>

160. LOBETTI, R. et al. - Retrospective Study of Adrenal Gland Ultrasonography in Dogs with
Normal and Abnormal ACTH Stimulation Test. J Vet Clin Pract Pet Care. 1 (2016) 1-6. doi:
10.17303/jvcpc.2016.101

161. BOYSEN, S. - Hypoadrenocorticism. Em DROBATZ, Kenneth J. et al. (Eds.) - Textbook
of Small Animal Emergency Medicine. 1st ed. Hoboken : John Wiley & Sons, Inc., 2019. ISBN
9781119028994. p. 742-751

162. DAVIS, H. et al. - 2013 AAHA/AAFP Fluid Therapy Guidelines for Dogs and Cats. J Am
Anim Hosp Assoc. ISSN 05872871. 49:3 (2013) 149-159. doi: 10.5326/JAAHA-MS-5868

163. SETH, M. et al. - White Blood Cell Count and the Sodium to Potassium Ratio to Screen
for Hypoadrenocorticism in Dogs. J Vet Intern Med. ISSN 08916640. 25:6 (2011) 1351-1356. doi:
10.1111/j.1939-1676.2011.00830.x

164. BURTON, A. G.; HOPPER, K. - Hyponatremia in dogs and cats. J Vet Emerg Crit Care.
ISSN 14764431. 29:5 (2019) 461-471. doi: 10.1111/vec.12881

165. BORETTI, F. S. et al. - Evaluation of the Cortisol-to-ACTH Ratio in Dogs with
Hypoadrenocorticism, Dogs with Diseases Mimicking Hypoadrenocorticism and in Healthy Dogs.
J Vet Intern Med. ISSN 19391676. 29:5 (2015) 1335-1341. doi: 10.1111/jvim.13593

166. KELLY, D. - Reversible megaoesophagus in a dog with isolated glucocorticoid-deficient
hypoadrenocorticism. Vet Rec Case Rep. ISSN 20526121. 8:1 (2020) 1-4. doi: 10.1136/vetreccr-
2019-001055

167. AGTHE, P. - Ultrasonography of the blood vessels and small organs of the abdomen: Part
1. Companion Animal. 17:5 (2012) 29-34. doi: 10.1111/j.2044-3862.2012.00190.x

109



168. LEE, N.; CHOI, J.; YOON, J. - Presumptive nontraumatic adrenal hemorrhage preceding
hypoadrenocorticism in a dog. J Vet Intern Med. ISSN 19391676. 36:6 (2022) 2160-2164. doi:
10.1111/jvim.16531

169. LANEN, K. V.; SANDE, A. - Canine Hypoadrenocorticism: Pathogenesis, Diagnosis, and
Treatment. Top Companion Anim Med. ISSN 19389736. 29:4 (2014) 88-95. doi:
10.1053/j.tcam.2014.10.001

170. RIESEN, S. C.; LOMBARD, C. W. - ECG of the Month. Atrial fibrillation secondary to
hypoadrenocorticism. J Am Vet Med Assoc. 229:12 (2006) 1890-1892. doi:
10.2460/javma.229.12.1890

171. TAG, T. L.; DAY, T. K. - Electrocardiographic assessment of hyperkalemia in dogs and
cats. J Vet Emerg Crit Care. ISSN 14793261. 18:1 (2008) 61-67. doi: 10.1111/j.1476-
4431.2007.00268.x

172. SPINELLI, D. et al. - ECG of the Month. Hypoadrenocorticism. J Am Vet Med Assoc. 244:1
(2014) 45-47. doi: 10.2460/javma.244.1.45

173. PAIK, J. et al. - Cardiogenic Pulmonary Edema in a Dog Following Initiation of Therapy for
Concurrent Hypoadrenocorticism and Hypothyroidism. J Am Anim Hosp Assoc. ISSN 15473317.
52:6 (2016) 378-384. doi: 10.5326/JAAHA-MS-6225

174. GOLD, A. J.; LANGLOIS, D. K.; REFSAL, K. R. - Evaluation of Basal Serum or Plasma
Cortisol Concentrations for the Diagnosis of Hypoadrenocorticism in Dogs. J Vet Intern Med. ISSN
19391676. 30:6 (2016) 1798-1805. doi: 10.1111/jvim.14589

175. BALDO, F. et al. - Urinary cortisol-creatinine ratio in dogs with hypoadrenocorticism. J Vet
Intern Med. ISSN 19391676. 36:2 (2022) 482—487. doi: 10.1111/jvim.16358

176. EMMERICH, I. U. - New drugs for small animals in 2020. Tierarztliche Praxis Ausgabe K:
Kleintiere - Heimtiere. ISSN 25675842. 49:2 (2021) 129-133. doi: 10.1055/a-1428-7648

177. PRODUCTS, Dechra Veterinary - Cosacthen [BULA]. Dechra Veterinary Products, atual.
2020

178. DECLUE, A. E. et al. - Cortisol and aldosterone response to various doses of cosyntropin
in healthy cats. J Am Vet Med Assoc. 238:2 (2011) 176-182. doi: 10.2460/javma.238.2.176

179. BOTSFORD, A. et al. - Low-dose ACTH stimulation testing in dogs suspected of
hypoadrenocorticism. J Vet Intern Med. ISSN 19391676. 32:6 (2018) 1886-1890. doi:
10.1111/jvim.15256

180. PETERSON, M. E.; KINTZER, P. P.; KASS, P. H. - Pretreatment clinical and laboratory
findings in dogs with hypoadrenocorticism: 225 cases (1979-1993). Journal of the American
Veterinary Medical Association. 208:1 (1996) 85-91

181. RAMSEY, I. et al. - DEC European Zycortal® Symposium. Em WILLIAMS, G. (Ed.) -
Canine Addison’s Disease (2018) 1-41. Disponivel em: <URL: https://www.dechra.pt/Admin/
Public/Download.aspx?file=Files%2FFiles%2FSupportMaterialDownloads%2Fpt%2FDEC-Zycor
tal.pdf>

182. LENNON, E. M.; HUMMEL, J. B.; VADEN, S. L. - Urine sodium concentrations are
predictive of hypoadrenocorticism in hyponatraemic dogs: a retrospective pilot study. J Small
Anim Pract. ISSN 17485827. 59:4 (2017) 228-231. doi: 10.1111/jsap.12792

183. BORIN-CRIVELLENTI, S. et al. - Use of a combination of routine hematologic and
biochemical test results in a logistic regression model as a diagnostic aid for the diagnosis of
hypoadrenocorticism in dogs. Am J Vet Res. 78:10 (2017) 1171-1181. doi: 10.2460/
ajvr.78.10.1171

184. GIUDICE, E. et al. - Limited fluid volume resuscitation (LFVR) in severe shock
unresponsive to initial fluid challenge: a pilot study in ten cats. Vet Anaesth Analg. ISSN
14672995. 45:6 (2018) 782—787. doi: 10.1016/j.vaa.2018.06.010

185. POPPL, A. G. et al. - Osmotic Demyelination Syndrome after Primary
Hypoadrenocorticism Crisis Management. Acta Scientiae Veterinariae. ISSN 16799216. 49:Suppl
1 (2021) 1-9. doi: 10.22456/1679-9216.112935

110



186. MEEKING, S. - Treatment of Acute Adrenal Insufficiency. Clin Tech Small Anim Pract.
ISSN 10962867. 22:1 (2007) 36—39. doi: 10.1053/j.ctsap.2007.02.006

187. SCHAER, M. - The Treatment of Acute Adrenocortical insufficiency in the Dog. J Vet
Emerg Crit Care. ISSN 14764431. 11:1 (2001) 7-14. doi: 10.1111/j.1476-4431.2001.tb00058.x

188. OGRODNY, A. et al. - Effect of inhaled albuterol on whole blood potassium concentrations
in dogs. J Vet Intern Med. ISSN 19391676. 36:6 (2022) 2002—2008. doi: 10.1111/jvim.16552

189. NARITA, T. et al. - The Interaction between Orally Administered Non-Steroidal Anti-
Inflammatory Drugs and Prednisolone in Healthy Dogs. J. Vet. Med. Sci. 69:4 (2007) 353-363.
doi: 10.1292/jvms.69.353

190. SAVIK, A. B. et al. - Potential Transcriptional Biomarkers to Guide Glucocorticoid
Replacement in Autoimmune Addison’s Disease. J Endocr Soc. ISSN 24721972. 5:3 (2021) 1—
10. doi: 10.1210/jendso/bvaa202

191. PETERSON, M. E.; GRECO, D. S.; ORTH, D. N. - Primary Hypoadrenocorticism in Ten
Cats. Journal of Veterinary Internal Medicine. 3:2 (1989) 55-58. doi: 10.1111/j.1939-
1676.1989.tb03080.x

192. COH, Y. et al. - Retrospective Study of Desoxycorticosterone Pivalate (DOCP) in
Hypoadrenocorticism Dog. J Vet Clin. 28:2 (2011) 244—-248. Disponivel em: <URL https://www.
researchgate.net/publication/288390962>

193. PRODUCTS, Dechra Veterinary - Zycortal [BULA]. Dechra Veterinary Products, atual.
2016

194. WHITE, C. N. - Use of desoxycorticosterone pivalate (DOCP) in the treatment of canine
hypoadrenocorticism. Companion Animal. ISSN 2053-0889. 23:2 (2018) 82-88. doi:
10.12968/coan.2018.23.2.82

195. BAUMSTARK, M. E. et al. - Use of Plasma Renin Activity to Monitor Mineralocorticoid
Treatment in Dogs with Primary Hypoadrenocorticism: Desoxycorticosterone Versus
Fludrocortisone. J Vet Intern Med. ISSN 19391676. 285 (2014) 1471-1478. doi:
10.1111/jvim.12426

196. VENCO, L. et al. - A Dog with Pseudo-Addison Disease Associated with Trichuris vulpis
Infection. J Parasitol Res. ISSN 20900023. (2011) 1-3. doi: 10.1155/2011/682039

197. NIELSEN, L. et al. - Low ratios of sodium to potassium in the serum of 238 dogs. Veterinary
Record. 162:14 (2008) 431-435. doi: 10.1136/vr.162.14.431

198. OBERBAUER, A. M. et al. - Genetic evaluation of Addison’s disease in the Portuguese
Water Dog. BMC Vet Res. ISSN 17466148. 2:15 (2006) 1-7. doi: 10.1186/1746-6148-2-15

199. FAMULA, T. R.; BELANGER, J. M.; OBERBAUER, A. M. - Heritability and complex
segregation analysis of hypoadrenocorticism in the standard poodle. J Small Anim Pract. ISSN
00224510. 44:1 (2003) 8-12. doi: 10.1111/j.1748-5827.2003.tb00096.x

111



