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RESUMO

CLiNICA MEDICA E CIRURGICA DE ANIMAIS DE COMPANHIA
DIABETES MELLITUS E CETOACIDOSE DIABETICA EM CANIDEOS

Este estagio curricular foi realizado no Hospital Veterinario Central, situado na Charneca
da Caparica, distrito de Setubal, de Outubro 2010 a Margco 2011. As actividades
desempenhadas na area de clinica e cirurgia de animais de companhia foram exercidas sob a
orientacdo do Dr. Nuno Paixdo. Na primeira parte descreve-se a casuistica assistida e, na
segunda, desenvolve-se a monografia sobre o pancreas endocrino, com enfdse para a
producdo, regulacdo e acc¢do da insulina, enquadrando a diabetes mellitus em cées, sua
etiologia, fisiopatologia, sinais clinicos e diagndstico, complicagbdes croénicas, tratamento e
prognostico. Mais em pormenor descreve-se a cetoacidose diabética, uma das complicacdes
da diabetes mellitus, com enfase na fisiopatologia, diagnodstico e afecgées concomitantes, que
mais frequentemente concorrem para esta afecgao, tratamento, complicagbes e prognéstico.
Faz-se também a descrigédo e discussdo de um caso clinico acompanhado no Hospital, de uma

cadela com 12 anos de idade, com cetoacidose diabética e piometra concomitante.

Palavras-chave: pancreas, insulina, diabetes mellitus, cetoacidose diabética, piémetra.

ABSTRACT

SMALL ANIMAL INTERNAL MEDICINE AND SURGERY

Di1ABETES MELLITUS AND DIABETIC KETOACIDOSIS IN DOGS
This traineeship was conducted at the Central Veterinary Hospital, located in Charneca da
Caparica, Setubal, Portugal, from October 2010 to March 2011. The activities performed in the
clinic and surgery of companion animals were carried out under the guidance of Dr. Nuno
Paixdo. The first part of this report is on the casuistry and the second one is a monography
about the endocrine pancreas, with emphasis on the production, regulation and action of insulin,
framing diabetes mellitus in dogs, its etiology, pathophysiology, clinical signs and diagnosis,
chronic complications, treatment and prognosis. Diabetic ketoacidosis, a complication of
diabetes mellitus, is further detailed with emphasis on pathophysiology, diagnosis and
concomitant disorders, which frequently contribute to this condition, treatment, complications
and prognosis. A clinical case of a 12-year-old female dog with diabetic ketoacidosis and

concomitant pyometra, followed at the Hospital, is also described and subjected to discussion.

Key words: pancreas, insulin, diabetes mellitus, diabetic ketoacidosis, pyometra.

-- Pedro Filipe da Silva Diniz --



RELATORIO DE ESTAGIO CLINICA MEDICA E CIRURGICA
DE ANIMAIS DE COMPANHIA
INTRODUGAO

| - INTRODUGAO

O presente relatério reporta-se as actividades desenvolvidas durante o estagio curricular
de dominio fundamental, para a conclusdo do Mestrado Integrado em Medicina Veterinaria pela
Universidade de Evora.

O estagio curricular de dominio fundamental teve a duragéo de 6 meses — de 1 de Outubro
de 2010 a 31 de Margo de 2011 — e foi realizado no Hospital Veterinario Central (HVC),
localizado na Charneca da Caparica, concelho de Almada, distrito de Setubal, sob a orientagéo
do Dr. Nuno Paix&o.

O HVC tem servigco permanente durante 24 horas, com servigo de urgéncia, internamento,
consultas e cirurgia, contando com uma equipa de cerca de 40 pessoas, entre profissionais
médico veterinarios, recepcionistas, auxiliares de internamento, auxiliares de cirurgia, auxiliares
de limpeza e administrativos. O periodo de estagio incluiu 6 turnos diferentes e rotativos: i)
internamento das 9h as 17h, ii) internamento das 14h as 22h, iii) cirurgia das 10h as 18h, iv)
anestesia das 9h as 17h, v) consultas das 14h as 22h, e vi) noites das 22h as 10h. Os turnos
diurnos eram realizados em periodos semanais, compreendendo um fim-de-semana
quinzenalmente, seguido de um dia de folga, enquanto os turnos nocturnos eram realizados em
séries de 3 dias, folgando depois 1 ou 2 dias.

Este trabalho esta dividido em duas partes:

e A primeira consiste no relatdrio do estagio, em que se da uma ideia do que foi visto
e realizado durante o tempo de estagio, e se comenta alguns temas mais
relevantes.

e A segunda é constituida por uma monografia sobre o tema “Diabetes mellitus e
cetoacidose diabética em canideos”, com a apresentacdo de um caso clinico de

cetoacidose diabética com pidmetra concomitante, acompanhado no HVC.
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Il - CASUISTICA

Para a descrigdo e andlise das diversas actividades desenvolvidas no periodo de estagio
no HVC, procedi a divisao dos dados em quatro areas de actuagdo Médico-Veterinaria:
Medicina Preventiva, Patologia Médica, Patologia Cirdrgica e Meios Complementares de
Diagnostico.

Para cada uma areas € apresentado o numero de casos assistidos — Frequéncia Absoluta
(fi) e/ou a sua Frequéncia Relativa (fr), sendo n o nimero total de ocorréncias observadas. E
de realcar que os dados apresentados nao representam a real casuistica do hospital onde foi
realizado o estagio, mas apenas os casos em que, de alguma forma, participei.

De referir também que na grande maioria do tempo de estagio estive no sector de
internamento em detrimento das consultas de rotina, devendo-se assim ter em conta que a
maioria dos casos observados de alguma forma passou pelos internamentos, onde tinha a
oportunidade de discutir em termos de anamnese, diagnostico diferencial, possiveis exames

complementares e procedimentos a realizar, diagndésticos definitivos, terapia e prognostico.

1. AREA CLINICA E ESPECIE ANIMAL

Como se pode observar pela tabela | e grafico 1, os canideos continuam a prevalecer
sobre os felideos em todas as areas clinicas da Medicina Veterinaria.

Analisando a tabela |, a patologia médica foi a area com maior nimero de casos assistidos
(480 casos) no periodo de estagio. Por seu turno, a area da medicina preventiva foi a que
apresentou menor representatividade (4,1%). Estes dados podem ser explicados pelo maior

tempo dispendido no internamento e em cirurgia.

Tabela I. Frequéncia absoluta dos casos assistidos por area de Medicina Veterinaria e

respectiva fr; n = 662.

Area da Medicina Veterinaria Canideos Felideos fi fr (%)
Medicina preventiva 23 4 27 41
Patologia médica 317 163 480 72,5
Patologia cirargica 92 63 155 23,4
Total 432 230 662 100
@Canideo
mFelideo

Grafico 1. Frequéncia relativa de canideos e felideos no total de ocorréncias observadas; n= 662.
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2. MEDICINA PREVENTIVA

Apesar de o hospital ter uma elevada afluéncia de consultas de medicina preventiva, optei
por abdicar um pouco destas consultas e dedicar-me aos casos de abordagem mais elaborada,
€ a aplicacao pratica de procedimentos e conhecimentos nos internamentos.

O acto com maior representagéo nesta area foi a vacinagéo, seguida da desparasitacao e,
com muito menor representatividade, a identificagao electronica (com aplicagéo de “microchip”).
A espécie canina foi a que apresentou maior nimero de ocorréncias (23) em todas estas areas
(tabela ).

Area de Medicina Preventiva Canideos Felideos fi fr (%)
Desparasitacao 6 1 7 25,9
Identificagao electrénica 2 0 2 7.4
Vacinagao 15 3 18 66,7
Total 23 4 27 100

A identificagdo electrénica consiste na aplicagcdo subcutanea - na face lateral esquerda do
pescogo - de uma capsula (o microchip) contendo um cédigo, que € Unico para cada animal.
Em caso de abandono ou fuga do animal, qualquer pessoa que o encontre podera leva-lo a
uma clinica veterinaria ou canil municipal onde o médico veterinario, através de um leitor de
microchip, visualizard o codigo da capsula e obtera, através da base de dados nacional, a
identificacdo do responsavel pelo animal em causa.

Esta identificagcao electrénica é obrigatoria para todos os animais nascidos apés 1 de Julho
de 2008, e para todos os cées de cacga, caes perigosos ou potencialmente perigosos, e caes de
exposicao M,

Segundo o Decreto-Lei n.° 312/2003, de 17 de Dezembro, sdo cdes perigosos ou
potencialmente perigosos:

e Cao de fila brasileiro;

e Dogue argentino;

e Pit bull terrier;

e Rottweiller;

o Staffordshire terrier americano;
o Staffordshire bull terrier;

e Tosainu.
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Em Portugal, segundo o Decreto-Lei n.° 314/2003 de 17 de Dezembro, apenas a
vacinagdo anti-rabica de todos os cées presentes em territério nacional é obrigatéria. Este
decreto aprova o Programa Nacional de Luta e Vigilancia Epidemiolégica da Raiva Animal e
Outras Zoonoses. Define o conjunto de acgbes de profilaxia médica e sanitaria, destinadas a
manter o estatuto de indemnidade do Pais relativamente a raiva e promove o desenvolvimento
de acgbes de vigilancia sanitaria, com vista ao estudo epidemioldgico e combate as outras
zoonoses. Estabelece ainda as regras relativas a posse e detengédo, comércio, exposicoes e

entrada de animais susceptiveis a raiva, em territério nacional @

3. PATOLOGIA MEDICA

Os dados relativos a patologia médica estdo divididos pelas seguintes subareas clinicas:
cardiovascular, dermatologia, doencgas infecto-contagiosas e parasitarias, endocrinologia,
gastroenterologia e glandulas anexas, neurologia, odontoestomatologia, oftalmologia,
oncologia, ortopedia e traumatologia, otorrinolaringologia, pneumologia, teriogenologia,
toxicologia, e uronefrologia. Os valores apresentados referem-se a casos diagnosticados na
respectiva area, ndo estando contabilizadas as varias consultas de seguimento efectuadas.

As areas clinicas com maior representatividade, conforme pode ser observado na tabela I
e grafico 2, foram a gastroenterologia e glandulas anexas, dermatologia, uronefrologia,

oncologia e doengas infecto-contagiosas e parasitarias, com 60, 49, 48, 45 e 43 casos,

respectivamente.

Area de Patologia Médica Canideos Felideos fi

Cardiovascular 21 4 25
Dermatologia 35 14 49
Doencas Infecto-contagiosas e Parasitarias 18 25 43
Endocrinologia 6 1 7

Gastroenterologia e Glandulas anexas 38 22 60
Neurologia 33 3 36
Odontoestomatologia 19 17 36
Oftalmologia 16 3 19
Oncologia 29 16 45
Ortopedia e Traumatologia 25 6 31

Otorrinolaringologia 7 2 9

Pneumologia 17 11 28
Teriogenologia 26 3 29
Toxicologia 9 6 15
Uronefrologia 18 30 48
Total 317 163 480
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Grafico 2. Frequéncia relativa dos casos nas diversas areas da Patologia Médica observadas; n = 480.

3.1. CARDIOVASCULAR

O correcto diagndstico das afecgbes cardiovasculares requer, ndo s6 o conhecimento da
historia clinica do paciente e seu exame clinico rigoroso, mas, sobretudo, a realizacdo de
exames complementares de diagndstico como a determinagéo da pressao arterial (figura 1), a
ecocardiografia (figura 2), a electrocardiografia e a radiografia. Este procedimento no HVC é
realizado por oscilometria, método nao invasivo (PANI — Pressdo Arterial Ndo Invasiva), sendo
realizado de forma rotineira em todos os pacientes internados, e naqueles que, mesmo estando

em consulta externa, o médico veterinario decidir ser importante no diagndstico ou terapia.

Figura 1. Monitorizagéo da PANI num paciente hipotenso.
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Na tabela IV e grafico 3 estdo apresentadas as doengas observadas e sua frequéncia

relativa, respectivamente.

Tabela IV. Frequéncia absoluta dos casos assistidos referentes ao sistema

Cardiovascular; n = 25
Entidade clinica Canideos Felideos

=

o

Cardiomiopatia dilatada 4

Cardiomiopatia hipertréfica

Choque cardiogénico

Efuséo pericardica

Insuficiéncia cardiaca congestiva

Insuficiéncia valvular mitral

Insuficiéncia valvular trictspide

(=R RN NN NN R N )
W oo =~ N

Tromboembolismo arterial
Total
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N
—
N
[¢)]

24 00/ 24 00/
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25,0%

20,0%
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0,0%

Grafico 3. Frequéncia relativa das entidades clinicas em Medicina Cardiovascular; n = 25.

As entidades clinicas mais frequentemente observadas foram a insuficiéncia cardiaca

congestiva e a insuficiéncia valvular mitral, ambas com 6 casos.

Figura 2. Realizagao de ecocardiografia em Boxer, por
suspeita de cardiomiopatia.
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3.2. DERMATOLOGIA

A dermatologia foi uma das areas com maior representatividade durante o tempo de
estagio (10,2%). Conforme se pode observar na tabela V, as laceragbes foram a alteragao

dermatologica mais frequente (18,4%), sendo as principais causas os atropelamentos e as

mordeduras.
Entidade clinica Canideos | Felideos fi fr (%)
Abcesso subcuténeo 2 4 6 12,2
Alergia alimentar 1 0 1 2,0
Angioedema 4 2 6 12,2
Atopia 2 0 2 41
Dermatite acral por lambedura 2 0 2 4.1
Dermatite aguda humida 3 0 3 6,1
Dermatite alérgica a picada da pulga 1 0 1 2,0
Dermatite — Intertrigo 2 0 2 41
Dermatofitose 3 0 3 6,1
Enfisema subcutaneo 4 2 6 12,2
Fistula peri-ocular 1 0 1 2,0
Fistula das glandulas perianais 2 0 2 4.1
Impactagao dos sacos anais 1 0 1 2,0
Laceracao 3 6 9 18,4
Sarna demodécica 1 0 1 2,0
Sarna sarcéptica 3 0 3 6,1
Total 35 14 49 100

3.3. DOENGAS INFECTO-CONTAGIOSAS E PARASITARIAS

As doengas infecto-contagiosas podem ser transmitidas directamente ou indirectamente de
animal para animal, ou mesmo entre 0s animais e as pessoas (zoonoses). A existéncia de
planos profilaticos cada vez mais eficazes tem vindo a diminuir a incidéncia deste tipo de
patologias.

No grafico 4 esta representada a casuistica das diferentes entidades clinicas na area das
doengas infecto-contagiosas e parasitarias. Nesta area os felideos foram a espécie mais
acometida, e a Panleucopénia felina a entidade clinica mais representativa (16,3%), seguida
pela infeccdo por Mycoplasma haemofelis (14,0%), anteriormente conhecido por

Hemobartonella felis.
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Grafico 4. Frequéncia relativa das entidades clinicas em canideos e felideos com
Doenca Infecto-contagiosa ou Parasitaria; n = 25.

A panleucopénia felina € uma afecgao viral que pode afectar qualquer felideo. O virus da
panleucopénia felina (VPF) pode sobreviver no ambiente durante varios meses e é altamente
resistente aos desinfectantes. A transmissao ocorre por via fecal-oral e o contacto indirecto € a
via mais comum de infecgao. Visto que o VPF pode ser transportado por fomites, os gatos que
se encontram indoor também estdo em risco. Pode ocorrer transmisséo intrauterina do virus, tal
como infecgdo dos neonatos. Como tratamento deve-se realizar terapia de suporte, e em caso
de enterite, administrar antibiético de largo espectro, IV. Os desinfectantes que contenham
hipoclorito de sédio, formaldeido ou hidréxido de sédio séo efectivos na eliminagéo deste virus.
A vacinacdo é altamente recomendada a todos os gatos, mesmo os de vida indoor. Duas
administra¢des, a primeira as 8-9 semanas de vida, e a segunda 3-4 semanas apds a primeira,
s&o recomendadas, bem como uma terceira vacinagdo as 16-20 semanas de idade em gatos
de ambientes de elevado risco de infecgao, como o caso dos abrigos para gatos. Um reforgo
anual é igualmente recomendado ©.

Um estudo realizado por Kruse et al. (2010) “) envolvendo 244 gatos com o diagndstico de
Panleucopénia felina, concluiu que apenas 51,1% dos gatos sobreviviam. Nao foi encontrada
nenhuma correlagdo entre a sobrevivéncia e as condi¢des em que viviam, a idade, o estado
vacinal ou a severidade dos sinais clinicos. No entanto, dos gatos vacinados, nenhum tinha

recebido qualquer vacina apds as 12 semanas de idade. Os que ndo sobreviveram, na altura
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do diagndstico tinham uma contagem de leucécitos e trombdécitos significativamente inferior,
comparando com os sobreviventes. O risco relativo de morte, para pacientes com nimero de
leucocitos inferior a 1000/uL foi 1,77 vezes mais elevado que em pacientes com contagens de
1000-2500/uL, e 1,85 vezes mais elevado em pacientes com valores superiores a 2500/uL. A
probabilidade de um desfecho fatal também se verificou ser superior quando a concentragéo de

albumina era inferior a 30 g/L, ou a concentragao sérica de potassio inferior a 4 mmoL/L.

3.4. ENDOCRINOLOGIA

As endocrinopatias podem provocar alteragdes profundas a nivel do metabolismo, sendo
geralmente crénicas e de evolugdo progressiva. A sintomatologia € polissistémica e
frequentemente inespecifica, o que pode ser a razdo do seu subdiagnéstico.

Este dominio constituiu 1,5% da Patologia Médica observada, sendo que as entidades
clinicas mais frequentes foram diabetes mellitus (43%), seguida de hiperadrenocorticismo ou
sindrome de Cushing (21%) (gréafico 5). A excepgao de um caso de hipertiroidismo felino, todas

as endocrinopatias foram observadas em canideos.

14%

H Diabetes mellitus
M Hiperadrenocroticismo
Hiperestrogenismo

M Hipertiroidismo

29%

Grafico 5. Frequéncia relativa das endocrinopatias observadas em canideos e felideos, sendon=7.

Os caes expostos cronicamente a um excesso de cortisol desenvolvem uma combinagao
classica de sinais clinicos, alguns dos quais podem ser dramaticos. Estes sinais incluem
polidipsia, politria, polifagia, distensao abdominal, alopécia, pioderma, fraqueza muscular, pele
fina, e letargia. A maioria dos cades exibe alguns destes sinais clinicos, mas n&o todos.
Tipicamente a doenga ¢€ insidiosa, progredindo de forma lenta, sendo muitas vezes associada
ao processo natural de envelhecimento. Normalmente, os proprietarios procuram o médico
veterinario referindo inicio dos sinais clinicos num periodo de 6 meses a 6 anos. As razdes
mais frequentemente dadas pelos proprietarios que procuram cuidados Médico Veterinarios
sdo polidipsia/poliuria, polifagia, letargia e alteragbes do pélo. No hiperadrenocorticismo nao
estdo presentes vomitos, diarreia, anorexia, perda de peso ou outros sinais que iriam colocar

os proprietarios em sério alerta, levando-os a rapidamente procurar o Médico Veterinario ®)
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A figura 3 representa um canideo com hiperestrogenismo. A causa neoplasica mais

comum para este tipo de afecgédo enddcrina € neoplasia das células de Sertoli, geralmente em

102)

animais criptorquidios (92) " como este caso.

Figura 3. Canideo com hiperestrogenismo.

3.5. GASTROENTEROLOGIA E GLANDULAS ANEXAS

A ingestao de corpos estranhos (16,7%), as gastroenterites agudas inespecificas (11,7%)
e por indiscri¢cdo alimentar (11,7%) foram as patologias digestivas mais frequentes (tabela VI).

Nesta area, depreende-se que o elevado niumero de casos se prende com o facto de os
proprietarios facilmente detectarem alteragdes nos habitos rotineiros dos seus animais, como,

por exemplo, no respeitante a ingestdo de alimento, defecagéo ou ocorréncia de vomito.

Entidade clinica Canideos | Felideos fi fr (%)
Colangiohepatite 0 3 3 5,0
Dilatagao/tor¢ao gastrica 4 0 4 6,7
Enterocolite aguda 1 0 1 1,7
Enterocolite crénica 0 1 1 1,7
Obstrucéo intestinal por fecalomas 3 2 5 8,3
Gastrite 1 0 1 1,7
Gastroenterite aguda inespecifica 5 2 7 11,7
Gastroenterite cronica inespecifica 3 1 4 6,7
Gastroenterite parasitaria 2 0 2 3,3
Gastroenterite por indiscricdo alimentar 5 2 7 11,7
Ingestéo de corpo estranho 7 3 10 16,7
Insuficiéncia pancreatica exocrina 1 0 1 1,7
Intussuscepcéo intestinal 1 1 2 3,3
Lipidose hepatica 0 3 3 5,0
Pancreatite 2 3 5 8,3
Peritonite 2 1 3 5,0
Prolapso rectal 1 0 1 1,7
Total 38 22 60 100
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3.6. NEUROLOGIA

A esmagadora maioria dos casos de neurologia observados ocorreu em canideos: 33
casos contra apenas 3 em felideos. As entidades clinicas mais observadas foram a sindrome
vestibular central, 19,4%, e a hérnia discal toracolombar, 13,9% (tabela VII e grafico 6).

Em todos os pacientes em que ha suspeita de uma lesdo neuroldgica, é realizado um
exame neuroldgico minucioso, sendo depois proposto aos proprietarios a realizagdo de meios

de diagndstico complementares, essenciais na diferenciagao das diferentes afecgdes.

Tabela VII. Frequéncia absoluta dos casos assistidos na area de Neurologia e

respectiva fr; n = 36.

Entidade clinica Canideos | Felideos fi fr (%)
Crises convulsivas 4 1 5 13,9
Encefalopatia hepatica 0 1 1 2,8
Hérnia discal lombar 2 0 2 5,6
Hérnia discal toracolombar 5 0 5 13,9
Hidrocefalia 4 0 4 11,1
Meningite infecciosa 3 1 4 11,1
Meningite responsiva a corticoesterdides 2 0 2 5,6
Paralisia do ramo motor do trigémio 1 0 1 2,8
Sindrome vestibular central 7 0 7 19,4
Sindrome vestibular periférico 3 0 3 8,3
Status epilepticus 2 0 2 5,6
Total 33 3 36 100
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Grafico 6. Numero de casos assistidos na area de Neurologia, divididos por entidade clinica; n=36.
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O sinal clinico mais consistente de disfungao vestibular unilateral é o head tilt. No caso de
ser bilateral, também pode estar presente head tilt se for assimétrica, mas geralmente ndo se
observa. Infelizmente, o head tilt ndo é especifico de lesdo no tronco cerebral, nem de
sindrome vestibular periférico, e ndo nos indica a etiologia. Geralmente a sindrome vestibular
central (SVC) esta associado a diferentes etiologias e tem pior prognéstico que a sindrome
vestibular periférica (SVP). Assim, é essencial diferenciar estes dois tipos de sindromes
vestibulares. Em ambos 0s casos podemos observar head tilt, circling, ou rolling para o lado da
lesdo. O nistagmus, se presente, no caso da SVP é horizontal ou rotatério, e na SVC além
destes também pode estar presente nistagmus vertical. Na SVP podemos ter paralisia do nervo
facial e sindrome de Horner (com ptose, miose, e enoftalmia), enquanto na SVC também pode
estar presente paralisia do nervo facial, mas a sindrome de Horner é muito rara. Na SVC,
geralmente tém-se défices proprioceptivos, hemiparesia ou hemiplegia e os pacientes podem

estar deprimidos ou em estupor ©

3.7. ODONTOESTOMATOLOGIA

Esta area engloba as diversas afec¢des da cavidade oral, que em determinados casos
podem ser secundarias a outros processos patoldgicos.

A entidade mais prevalente foi a doenga periodontal (12 casos), seguida pela gengivo-
estomatite cronica felina (8 casos) (tabela VIII).

Todos os casos de necrose parcial da lingua foram devidos a contacto com Thaumetopoea

pytiocampa, mais conhecida como larva do pinheiro ou processionaria.

Entidade clinica Canideos | Felideos fi fr (%)
Abcesso dentério 1 2 3 8,3
Doenca periodontal 9 3 12 33,3
Epulide 2 0 2 5,6
Gengivoestomatite cronica felina 0 8 8 22,2
Necrose parcial da lingua 4 2 6 16,7
Persisténcia da denticao decidua 2 0 2 5,6
Ulceras urémicas 1 2 3 8,3
Total 19 17 36 100
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3.8. OFTALMOLOGIA

A oftalmologia foi uma area em que nao observei muitos casos, pois a grande maioria era
observada em consulta externa de especialidade.
A entidade clinica mais frequente foi a conjuntivite, representando 21,1% de todos os

casos de oftalmologia que observei (tabela IX).

Entidade clinica Canideos | Felideos fi fr (%)
Catarata 1 0 1 53
Conjuntivite 3 1 4 21,1
Edema da cérnea 1 0 1 53
Entrépio 1 0 1 5,3
Glaucoma 2 0 2 10,5
Hifema 0 1 1 5,3
Obstrugdo do ducto naso-lacrimal 1 0 1 53
Prolapso da glandula de Harder 1 0 1 5,3
Queratoconjuntivite seca 2 1 3 15,8
Ulcera da cornea 3 0 3 15,8
Uveite 1 0 1 53
Total 16 3 19 100

A esséncia da oftalmologia, tal como em todos os ramos da Medicina Veterinaria, é o
diagnostico, o que depende de uma boa observagao clinica e interpretagdo. Sem um
diagnostico preciso, o tratamento raramente € bem sucedido, tal como o uso de “polifarmacia”,
e ambos vao atrasar o inicio de uma terapia especifica, bem dirigida.

Nos olhos, mais do que em qualquer outro orgao, um diagnostico pode ser feito na altura
em que o paciente & observado. Exames complementares de laboratério ou radiograficos,
muitas vezes nao sao necessarios ou pertinentes, e ndo irdo resolver um exame clinico
inadequado.

Particularmente importante no exame ocular € a capacidade de reconhecer o que é
normal. Isto s6 pode ser obtido pela experiéncia pessoal, ganha através da realizagdo de um
elevado numero de exames oftalmoldgicos, incluindo de situagdes fisiologicas. Outro ponto
importante é que o sinal clinico mais 6ébvio pode nio ser primario, mas sim secundario. O
objectivo devera ser, sempre que possivel, fazer um diagnéstico primario. Nao devemos ter
expectativas do diagnostico ser imediato, mas devera proceder-se a um exame meticuloso, e
depois “perder” algum tempo a recolher e avaliar toda a informagao, antes de chegar a uma

conclusao .
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3.9. ONcCoOLOGIA

Esta é, actualmente, uma area em grande emergéncia, apresentando um desenvolvimento
acentuado. Tal, tem-se verificado sobretudo pelo aumento na esperangca média de vida dos
pacientes, pela modificagdo dos habitos, e pela cada vez maior selectividade de algumas
ragas. O desenvolvimento de novas terapias existentes nesta area, conjugado com a crescente
disponibilidade dos proprietarios, tem permitido uma melhoria gradual dos processos de
diagnéstico e desenvolvimento de terapias.

Na tabela X esta representada a casuistica das diferentes entidades clinicas na area de

oncologia.
Entidade clinica Canideos | Felideos fi fr (%)
Carcinoma das células escamosas 0 1 1 2,2
Hemangiossarcoma 3 1 4 8,9
Leucemia linfocitica 2 0 2 4.4
Linfoma cutaneo 1 0 1 2,2
Linfoma gastrointestinal 2 6 8 17,8
Linfoma multicéntrico 2 1 3 6,7
Lipoma 2 0 2 4,4
Mastocitoma 2 1 3 6,7
Metastases pulmonares 4 1 5 11,1
Neoplasia glandulas mamarias 8 5 13 28,9
Osteossarcoma 2 0 2 4.4
Sertolinoma 1 0 1 2,2
Total 29 16 45 100

As neoplasias das glandulas mamarias séo os processos neoplasicos mais frequentes em
cadelas e representam um problema de largo impacto em medicina veterinaria. Apresentam
semelhangas epidemiolégicas, clinicas, biolégicas e genéticas com as neoplasias mamarias
das mulheres.

O diagnéstico inicial é feito com base na idade, histéria reprodutiva e sinais clinicos, como
a presenca de massas mamarias e aumento dos linfonodos regionais. O exame histopatoldgico
dessas massas € o método mais seguro de diagndstico.

O prognéstico esta directamente relacionado com factores como o tamanho da massa,
envolvimento dos linfonodos, presenga de metastases noutros 6rgaos, nivel de diferenciagédo
nuclear, grau de invasdo, crescimento intravascular e presenca de receptores de estrogénio.
Tumores superiores a 3 cm e com metastases nos linfonodos regionais indicam um prognéstico
mais reservado. Quanto ao tratamento, a cirurgia continua a ser o tratamento de primeira

escolha, excepto naqueles que tenham carcinomas inflamatérios ou metastases. O tipo de
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cirurgia depende da extensao e localizagédo da leséo, e da drenagem linfatica. Lesdes inferiores
a 2 cm de didmetro podem ser tratadas com noduloectomia. Caso contrario é realizada a
mastectomia, regional ou radical (de toda a cadeia mamaria), dependendo da drenagem
linfatica das glandulas mamarias afectadas. Os linfonodos com dimensbes ou consisténcia
alterada devem ser removidos e submetidos a analise histopatolégica para pesquisa de
metastases. A quimioterapia ndo € usada comumente. Varios protocolos propostos pela
literatura consistem no uso da doxorubicina em combinagdo com a ciclofosfamida, ou de
cisplastina ou carboplatina, em monoquimioterapia ®

Nas figuras 4 e 5 estéo ilustrados dois tipos diferentes de neoplasias observadas no HVC.

Figura 4. Carcinoma das células escamosas.

P

Figura 5. Neoplasia pediculada da glandula

mamaria.

3.10. ORTOPEDIA

Doentes com problemas ortopédicos representam uma percentagem significativa de toda a
populacédo que procura cuidados médicos. A sintomatologia mais comum associa-se a doenga
articular, notando-se frequentemente traumatismo.

A maioria dos casos ortopédicos envolvem dor e claudicacdo, mas a identificacdo da
causa da claudicagédo pode ser dificil. Para tal tornam-se essenciais a anamnese, o exame
fisico, o exame ortopédico e meios imagiologicos de diagnodstico, sendo que a radiografia

(figura 6) assume grande importancia neste campo.

Figura 6. Fractura do fémur em canideo. Imagem gentiimente cedida
pelo HVC.
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A ruptura do ligamento cruzado anterior foi a entidade clinica mais representativa, com 5
casos, tendo sido apenas observada em céaes (grafico 7).

M Canideos M Felideos

Grafico 7. Frequéncia absoluta dos casos ortopédicos assistidos, divididos por diagnéstico; n = 31.

3.11. OTORRINOLARINGOLOGIA

Nesta area encontram-se as alteragbes que acometem nariz, laringe, faringe e ouvidos. Foi
a segunda area da patologia médica onde menos casos se observaram, representando apenas
1,9% do total de casos.

Na tabela Xl esta representada a casuistica das diferentes entidades clinicas na area de
otorrinolaringologia. A figura 7 ilustra um procedimento de incis&o circular com recurso a punch

de biopsia para resolugao de otohematoma.

Tabela XI. Frequéncia absoluta dos casos assistidos na area de

Otorrinolaringologia e respectiva fr; n = 9.

Entidade clinica Canideos | Felideos fi fr (%)
Otite externa bacteriana 1 0 1 1.1
Otite externa por Malassezia spp. 2 0 2 22,2
Otite de etiologia mista 1 0 1 1.1
Otite de localizagdo média 0 1 1 11,1
Otohematoma 3 1 4 44 .4
Total 7 2 9 100
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)

Figura 7. Resolugéo de um otohematoma em canideo com punch de 3mm.

3.12. PNEUMOLOGIA

O diagnéstico e acompanhamento de afec¢des respiratorias pode apresentar-se como um
desafio sério. Uma disfungéo respiratoria pode resultar em compromisso fisiolégico severo e
morte iminente, se ndo for abordada da melhor forma. E rara a obtengdo de um diagnéstico
definitivo com base apenas na anamnese, sinais clinicos, exame fisico e resposta a terapia. Os
exames complementares de diagndstico sdo quase sempre necessarios @),

Entre as entidades clinicas mais frequentes, observadas no HVC, destaca-se o edema

pulmonar — 26,7% dos casos (tabela XII e grafico 8).

Entidade clinica Canideos | Felideos fi
Asma felina 0 4 4
Broncopneumonia 2 1 3
Colapso da traqueia 2 0 2
Contusao pulmonar 2 2 4
Edema pulmonar 6 2 8
Efuséao pleural 3 1 4
Granuloma fuangico 0 2 2
Piotorax 2 0 2
Pneumonia por aspiragéo 1 0 1
Traqueobronquite 0 1 1
Total 18 12 30
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20,0%

m Canideos

M Felideos

Grafico 8. Frequéncia relativa dos casos na area de Pneumologia observados em canideos e felideos; n = 30.

3.13. TERIOGENOLOGIA

Na area da Andrologia, a hiperplasia prostatica benigna foi a alteragdo mais
frequentemente observada do aparelho reprodutivo masculino (4 casos).
Quanto a Ginecologia e Obstetricia, a piometra foi a afecgdo com maior nimero de casos

assistidos (12 casos), conforme podemos observar na tabela XIII.

Tabela XIll. Frequéncia absoluta dos casos assistidos nas areas de Andrologia e

Ginecologia e Obstetricia; n = 29.

Area | Entidade clinica Canideos Felideos fi
© Criptorquidismo 2 0 2
8‘: Hermafroditismo 1 0 1
° Hiperplasia prostatica benigna 4 0 4
2 | Prostatite 2 0 2
< Quisto prostatico 2 0 2

© © Diagndstico de gestagao 2 0 2

g’ ‘2 | Distocia 2 0 2

§ § H.|p'>erpla3|a da glandula mamaria 0 1 0

€ O | Piémetra 10 2 12

O o Vaginite 1 0 1

Total 26 3 29
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Os canideos foram a espécie mais acometida, com um total de 89,6 % de ocorréncias
observadas. O género feminino foi o que mais frequentemente apresentou doengas

teriogenoldgicas, representando 62,1% dos casos (grafico 9).

Canideos
Felideos

Canideos + Felideos

® Machos ™ Fémeas

Grafico 9. Frequéncia relativa dos casos observados em machos e fémeas na area de Teriogenologia; n = 29.

3.14. TOXICOLOGIA

A inclusdo na area de Toxicologia das afecg¢des induzidas pelo contacto com a
Thaumetopoea pytiocampa justifica-se pela acgéo toxica da taumatopoina, uma holoproteina

(10

retida nos filamentos pilosos desta lagarta ) Esta intoxicagao foi a mais observada, seguida

pela intoxicagéo por rodenticidas (tabela XIV).

Tabela XIV. Frequéncia absoluta dos casos assistidos na area de Toxicologia e

respectiva fr; n = 15.

Entidade clinica Canideos | Felideos fi fr (%)
Contacto com T. pytiocampa 4 2 6 40,0
Intoxicagao por acetoaminofeno 0 1 1 6,7
Intoxicagdo por haxixe 2 0 2 13,3
Intoxicagao por diazindo (pecusanol) 1 1 2 13,3
Intoxicacdo por rodenticidas 1 2 3 20,0
Intoxicagdo por agente nao identificado 1 0 1 6,7
Total 9 6 15 100

De uma forma resumida e para melhor enquadrar esta afecgao, a T. pityocampa pode ser
encontrada na peninsula ibérica, Norte de Africa e Turquia, sendo a praga mais destrutiva dos
pinheiros, logo atras dos incéndios florestais. O seu ciclo de vida compreende duas fases: a

aérea (na copa do pinheiro) e a subterrénea. Entre Setembro e Outubro da-se a postura nas

20
-- Pedro Filipe da Silva Diniz --



RELATORIO DE ESTAGIO CLINICA MEDICA E CIRURGICA
DE ANIMAIS DE COMPANHIA
CASUISTICA

arvores, onde as lagartas vao sofrer cinco mudas. A partir do terceiro estadio, as lagartas
tecem ninhos onde se agrupam um grande numero de individuos provenientes de varias
posturas. O aparelho defensivo das lagartas estd completamente formado e é composto por
oito receptaculos localizados entre o primeiro e o oitavo segmentos abdominais, cada um dos
quais com aproximadamente 120.000 pélos urticantes. Quando a lagarta se move os
receptaculos abrem-se, libertando milhares de pélos que se dispersam no ambiente. Os pélos
retém no seu interior uma holoproteina (taumatopoina) capaz de desencadear a libertagao na
pele e mucosas, de histamina, acetilcolina ou proteinas. A passagem da fase aérea a fase
subterranea da-se entre Fevereiro e Maio, altura em que as larvas comecam a descer o
pinheiro, em “procisséo”, para se enterrarem no solo a alguns centimetros de profundidade. E &
neste espaco de tempo que € mais frequente ocorrerem intoxicacdes por contacto com esta
espécie. Os pélos das processionarias funcionam como finas agulhas, através das quais a
taumatopoina é injectada na pele ou mucosas. Nao sendo por isso essencial o contacto directo
do animal com a lagarta, mas sim com os pélos que por vezes se dispersam pelo ambiente, por
manuseamento do ninho ou por acgao do vento.

As alteragdes associadas a esta afecgdo incluem: glossite e estomatite, que desencadeiam
um quadro clinico de disfagia com ptialismo; sinais oculares, como conjuntivite e queratite
ulcerativa; sinais cutaneos como o edema facial, a urticaria e o prurido facial intenso; tosse,
dificuldades respiratérias e asfixia por edema. Os sinais clinicos sistémicos sdo mais raros,
existindo relatos de choques anafilaticos, tremores musculares, coma e mesmo morte do
animal "%,

Recomenda-se o tratamento sintomatico. A primeira medida terapéutica consiste na
lavagem cutanea abundante da zona afectada com soro fisioldgico, com o objectivo de eliminar
os pélos da processionaria que se apresentem aderentes a pele e/ou mucosas. A regido
afectada ndo deve ser friccionada, para evitar a ruptura dos pélos e a libertagdo de
taumatopoina. No combate a hipersensibilidade aguda deve aplicar-se de imediato, com
caractér urgente, um tratamento a base de corticosterdides, por via endovenosa. Podera
administrar-se prometazina, SC, como anti-histaminico. No caso de sintomatologia gastro-
intestinal (que ndo se observou nos casos ocorridos) pode-se equacionar a utilizagdo de
metoclopramida. E também aconselhado por Oliveira et al. (2003) (10 5 utilizagédo de aprotinina,
um inibidor das proteases com accdo anti-fibrinolitica, e que actua sobre os mediadores
plasmaticos da inflamagao plasmina e calicreina. A administragao intralingual de heparina para
controlar a evolugdo da glossite necrética da ponta da lingua, desencadeada pelos
microenfartes também pode ter resultados satisfatorios (10

Na figura 8 pode-se observar o aspecto da cavidade oral e lingua de um Rottweiler que

teve contacto com estas larvas.

21
-- Pedro Filipe da Silva Diniz --



RELATORIO DE ESTAGIO CLINICA MEDICA E CIRURGICA
DE ANIMAIS DE COMPANHIA

CASUISTICA

f-—.‘
-
-
‘.
s
B

——

Figura 8. Canideo que contactou com Thaumetopoea pityocampa. Observa-se edema sub-lingual,

glossite e zona de necrose superficial.

3.15. URONEFROLOGIA

Nesta area, a insuficiéncia renal cronica foi a afecgdo mais frequente (13 casos),
sobretudo em felideos (8 casos). Nos canideos a insuficiéncia renal aguda foi mais frequente
que nos felideos, 5 e 3 casos respectivamente. Nos felideos a Sindrome Urolégica Felina /

Doencga do Trato Urinario Inferior Felino (FUS/FLUTD - Feline Urologic Sindrome/Feline Lower
Urinary Tract Disease) foi também bastante representativa (grafico 10 e 11).

Urolitiase

Rim poliquistico

Insuficiéncia renal crénica

Insuficiéncia renal aguda

Infecgéo do tracto urinario

FLUTD

Cristaldria

Cistite 3

0 5

10 15

W Canideos + Felideos MW Felideos ™ Canideos

Grafico 10. Numero de casos na area de Uronefrologia observados em canideos e felideos, n = 48
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Grafico 11. Frequéncia relativa das entidades clinicas na area de Uronefrologia; n = 48.

A insuficiéncia renal cronica (IRC) é frequentemente observada em gatos de idade mais
avangada, superior a 7 anos, tendo-se estimado uma prevaléncia de 1 a 3 % nos gatos

geriatricos ),

4. PATOLOGIA CIRURGICA

A clinica cirirgica assume uma forte presenga na pratica clinica, sendo uma area que
requer uma grande experiéncia e destreza por parte do cirurgido, material especifico para a
cirurgia, anestesia e monitorizacdo do doente, e uma boa coordenacdo de toda a equipa
cirargica.

No HVC os procedimentos cirirgicos podem ser agendados por todos os médicos
veterinarios. Cada responsavel recebe uma estimativa de custos do tratamento proposto e,
mediante concordancia dos proprietarios, o procedimento é agendado. Nesta area tive a
oportunidade de acompanhar 248 cirurgias, procedendo principalmente como auxiliar geral,
mas também como circulante ou anestesista. Foi-me, ainda, possivel realizar alguns
procedimentos cirurgicos mais simples como suturas, colocagao de drenos, colocagao de tubos
de esofagostomia.

Os dados relativos a Patologia Cirurgica encontram-se divididos, tendo por base o tipo de
intervencgbes efectuadas, em: cirurgia de tecidos moles, odontoldgica, oftalmica, ortopédica e

neurocirurgia, e pequena cirurgia e outros procedimentos.

23
-- Pedro Filipe da Silva Diniz --



RELATORIO DE ESTAGIO CLINICA MEDICA E CIRURGICA
DE ANIMAIS DE COMPANHIA
CASUISTICA

A cirurgia de tecidos moles foi o grupo com maior representatividade (55,6%),
contrapondo-se a neurocirurgia, o grupo com menor expressao (0,4%). No que as espécies
intervencionadas diz respeito, foram os canideos que apresentaram maior frequéncia relativa
(61,3%) (tabela XV).

Mais uma vez, é importante referir que apenas foram contabilizadas as cirurgias em que

participei de forma activa.

Tabela XV. Frequéncia absoluta dos casos assistidos nas diferentes areas de Patologia

Cirurgica e respectiva fr; n = 248.

Grupos de intervengdes cirurgicas Canideos | Felideos fi fr (%)
Cirurgia de tecidos moles 82 56 138 55,6
Cirurgia odontologica 9 2 11 4.4
Cirurgia oftalmica 2 0 2 0,8
Cirurgia ortopédica 16 10 26 10,5
Neurocirurgia 1 0 1 0,4
Pequena cirurgia e outros procedimentos 42 28 70 28,2
Total 152 96 248 100

0,4% 55,6%

10,5%
0,8%
4,4%
m Cirurgia de tecidos moles m Cirurgia odontoldgica
m Cirurgia oftalmica m Cirurgia ortopédica
H Neurocirurgia m Pequena cirurgia e outros procedimentos

Grafico 12. Distribuigdo dos diferentes grupos de intervengao cirlrgica; n = 248.
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4.1. CIRURGIA DE TECIDOS MOLES

Na area da Patologia cirirgica, esta foi a area com maior representatividade (55,6%),
sendo que as cirurgias do sistema reprodutor foram as mais assistidas.
Os canideos foram a espécie com maior prevaléncia (61,9%) nesta area da Patologia

cirdrgica (tabela XVI).

Tabela XVI. Frequéncia absoluta de procedimentos cirdrgicos em tecidos moles

realizados e respectiva fr; n = 126.

Procedimento cirtirgico Canideos | Felideos fi fr (%)
Ablagao total do conduto auditivo 1 0 1 0,8
Lobectomia hepatica 1 1 2 1,6
Lobectomia pulmonar 1 0 1 0,8
Cistotomia 3 1 4 3,2
Colonopexia 1 0 1 0,8
Enterectomia 2 1 3 24
Enterotomia 3 1 4 3,2
Esplenectomia 4 0 4 3,2
Gastropexia 3 0 3 2,4
Gastrotomia 1 0 1 0,8
Herniorrafia 6 0 6 4,8
Laparotomia exploratoria 6 3 9 71
Mastectomia 9 7 16 12,7
Noduloectomia 4 2 6 4,8
Orquiectomia 5 13 18 14,3
Ovariohisterectomia 16 14 30 23,8
Sutura de laceragdes 10 14 1.1
Toracotomia exploratdria 2 2 1,6
Uretrostomia 0 1 0,8
Total 78 48 126 100
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4.2. CIRURGIA ODONTOLOGICA

A cirurgia odontolégica é muitas vezes a Unica terapia disponivel para o tratamento de
determinadas afecgdes dentarias.

A cirurgia odontologica compreendeu essencialmente a destartarizagdo (figura 9) e a
exodontia, tendo também assistido a um caso de exérese de epulide num boxer.

Na tabela XVII esta representada a casuistica das diferentes cirurgias odontolégicas, em

que tive oportunidade de participar.

Procedimento cirargico Canideos | Felideos fi fr (%)
Destartarizacao 5 2 7 63,6
Exérese de epulide 1 0 1 9,1
Exodontia 3 0 3 27,3
Total 9 2 11 100

Figura 9. Destartarizagdo em canideo.

4.3. CIRURGIA OFTALMICA E NEUROCIRURGIA

Estas duas areas foram as que tiveram a representatividade mais baixa (0,8 e 0,4%,
respectivamente, do total de cirurgias em que participei), tendo assistido no total das duas

areas apenas a 3 procedimentos cirirgicos e apenas em canideos (tabela XVIII).

Procedimento cirurgico Canideos | Felideos fi fr (%)
Enucleacgao do globo ocular 2 0 2 66,6
Hemilaminectomia 1 0 1 33,4
Total 3 0 3 100
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A figura 10 apresenta duas fotografias de enucleagdo do globo ocular num canideo, apés

trauma destrutivo, por mordedura.

Figura 10. Enucleagéo do globo ocular em canideo.

4.4. CIRURGIA ORTOPEDICA

As cirurgias ortopédicas mais frequentes foram referentes a osteossinteses e amputagoes.
Como se pode ver pela tabela XIX, os canideos foram a espécie mais intervencionada (16

casos).

Tabela XIX. Frequéncia absoluta dos procedimentos assistidos na area de cirurgia

ortopédica e respectiva fr; n = 26

Procedimento cirurgico Canideos | Felideos fi fr (%)
Amputagao de cauda 0 2 2 7,7
Amputacdo de membro 3 2 5 19,2
Osteossintese 5 6 11 423
Recessao de cabeca do fémur 3 0 3 11,5
Estabilizagé}o articular extracapsula_r na 5 0 5 192
ruptura do ligamento cruzado anterior '
Total 16 10 26 100

Na figura 11 mostra-se a resolugdo de uma fractura do fémur em canideo, através da
colocagao de cavilhas, sendo depois utilizado o polimetilmetacrilato como método de fixagao

externa.
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Figura 11. Resolugédo de fractura do fémur.

4.5. PEQUENA CIRURGIA E OUTROS PROCEDIMENTOS

Sao aqui apresentados os procedimentos cirdrgicos de menor complexidade, os quais
foram habitualmente realizados sob anestesia geral ou apenas sedacdo e anestesia local.
Alguns procedimentos, como por exemplo, a colocagdo de tubo de gastrostomia, foram
realizados para promover o bem-estar do paciente, e aumentar a probabilidade de
sobrevivéncia nas cirurgias mais complicadas.

A colocagao de tubo de esofagostomia (figura 13), por ser um procedimento muito simples,
rapido e eficaz, foi o procedimento mais frequente (tabela XX).

Na maioria dos casos a colheita de LCR é realizada através de pungéo da cisterna magna
(figura 12).

A colocagdo de tubo de gastrostomia (figura 14), foi apenas realizada
intraoperatoriamente, nas situagées em que se previa uma recuperagcdo mais complicada, com

muito provavel necessidade de alimentagao assistida.
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Tabela XX. Frequéncia absoluta de procedimentos em pequena cirurgia e outros

procedimentos assistidos e respectiva fr; n = 73.

Procedimento Canideos | Felideos fi fr (%)
Colheita de LCR 3 0 3 4,1
Pungéo de medula 6ssea (Umero) 4 0 4 55
Colocacgéao de cateter venoso central 3 0 3 41
Colocagao de dreno abdominal 5 2 7 9,6
Colocacgao de dreno subcutaneo 7 7 14 19,2
Colocacgao de dreno toracico 1 0 1 1,4
Colocacgao de tubo de esofagostomia 9 14 23 31,5
Colocacgao de tubo de gastrostomia 8 14 19,2
Colocagéao de tubo de toracostomia 2 2 2,7
Traqueostomia 2 2,7
Total 44 29 73 100

Figura 13. Colocagéo de tubo de esofagostomia. Figura 14. Colocagéo de tubo de gastrostomia.
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5. PROCEDIMENTOS DIVERSOS

Aqui, sdo descriminados alguns procedimentos médicos que, por serem comuns e

fundamentais na pratica clinica, sdo merecedores de referéncia (tabela XXI).

Procedimento Canideos | Felideos fi fr (%)
Abdominocentese 4 1 5 3,1
Algaliacdo 11 16 27 16,7
Cistocentese 12 15 27 16,7
Colocacgao de sonda de oxigenoterapia 1 0 1 0,6
Colocacgao de sonda nasogastrica 6 0 6 3,7
Drenagem de abcesso subcutaneo 7 13 20 12,3
Mini-cutdown* 5 4 5,6
Pericardiocentese 2 0 1,2
Pungéo aspirativa por agulha fina 7 3 10 6,2
Quimioterapia 6 0 6 3,7
Ressuscitacao cardiopulmonar 16 10 26 16,0
Toracocentese 4 1 5 3,1
Transfusdo de sangue total 13 5 18 11,1
Total 94 68 162 100

* Consiste na incisdo asséptica da pele sobre a veia que se pretende cateterizar, para mais facil cateterizagéo.

Na figura 15, pode-se observar a realizagdo de toracocentese e drenagem do liquido
pleural, num canideo com efuséo pleural que se apresentava com dispneia severa. Na figura
16, observa-se um canideo ap6s resolugao cirurgica de fractura da mandibula, com dois tubos

nasogastricos colocados para alimentac&o durante a recuperacao.

S \/

Figura 15. Toracocentese em canideo com efusdo

pleural.
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Figura 16. Tubos nasogastricos em cado com

fractura da mandibula.

6. EXAMES COMPLEMENTARES DE DIAGNOSTICO

Dentro dos exames complementares de diagndstico apenas se incluiram as analises
clinicas, os exames imagiologicos, € a electrocardiografia, cuja interpretagdo constituiu
apreciavel mais-valia para a formagdo do estagiario. No caso da analitica sanguinea, o
procedimento padrdo era composto pela colheita de uma amostra de sangue do paciente, o
qual era enviado, acompanhado da respectiva requisicdo, para o laboratério do HVC - que se
localiza no edificio adjacente ao corpo principal do hospital. No préprio dia o laboratério
encaminhava para o sector clinico do HVC os resultados, para interpretagdo. No caso dos
exames imagiologicos, estes eram realizados no edificio principal do HVC e interpretados de
imediato, ficando disponiveis para posterior investigagao.

A analitica sanguinea e os exames imagiologicos sdo, por larga margem, 0s meios

complementares de diagndstico mais utilizados (tabela XXII).

Exame Canideos | Felideos fi fr (%)
Analitica sanguinea 1422 656 2078 60,9
Ecocardiografia 7 4 11 0,3
Ecografia abdominal 65 36 101 3,0
Electrocardiografia 18 5 23 0,7
Endoscopia 3 0 3 0,1
Mielografia 3 0 3 0,1
RX simples 767 383 1149 33,7
RX gastrointestinal baritado 32 13 45 1,3
Total 2317 1096 3413 100
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A figura 17 representa a pungdo da cisterna magna para administragdo do liquido de
contraste, com vista a mielografia. Este procedimento é realizado com o paciente anestesiado
e em constantemente monitorizagdo. A figura 18 mostra um RX gastrointestinal com contraste

baritado, em que o bério esta todo acumulado no antro pilérico.

Figura 17. Realizagdo de mielografia.

Figura 18. RX gastrointestinal baritado.

32
-- Pedro Filipe da Silva Diniz --



lll - MONOGRAFIA

DIABETES MELLITUS E CETOACIDOSE DIABETICA EM CANIDEOS



RELATORIO DE ESTAGIO CLINICA MEDICA E CIRURGICA
DE ANIMAIS DE COMPANHIA
MONOGRAFIA

1. INTRODUGAO — O PANCREAS ENDOCRINO

O pancreas € um o6rgao responsavel tanto pela digestdo como pela homeostasia da
glicose. Tanto em cédes como em gatos, o pancreas € um 6rgdo em forma de “V”, estando o
seu apex localizado caudo-medial ao piloro (figura 19). Nos caes o pancreas tem dois ductos
excretores, ao contrario dos gatos, em que apenas um dos ductos persiste. Had uma grande
variabilidade no sistema de ductos, entre espécies e dentro de cada espécie. O suprimento
sanguineo é realizado por ramificagdes das artérias celiaca e mesentérica cranial, enquanto a
drenagem venosa é realizada por vasos sanguineos que terminam na veia porta.

A fungdo enddécrina do pancreas € assegurada por numerosos grupos de células,
agrupados irregularmente por todo o orgdo, denominados ilhéus de Langerhans. Em animais
jovens, aqueles correspondem a 5 % do volume do pancreas, enquanto em adultos constituem

apenas 1-2% do seu volume 2.

Piloro |

Estébmago

Duodeno
Figura 19. Esquema de localizag&o do pancreas — adaptado de Reusch et al. (2010)"2.

Cada ilhéu de Langerhans é constituido por um grupo de varios tipos de células, altamente
vascularizado. Ha quatro tipos de células principais nos ilhéus: células B ou B (as mais
abundantes), que produzem insulina e amilina; células A ou a, que produzem glucagon; células
D ou & — que produzem somatostatina, e células F ou PP, produtoras de polipéptido

3 Muitos compéndios referem que os ilhéus apresentam um padrdo de

pancreatico (
organizagéo consistente, com um nucleo central de células B rodeado por células D, A ou PP,
formando uma capa descontinua com uma a trés células de espessura. No entanto, diversos
estudos mostraram que a distribuicdo celular difere entre espécies. Em cées e gatos,

inclusivamente, as células B estdo frequentemente localizadas na periferia dos ilhéus (4,
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Também foi evidenciado, através de técnicas de imunocitoquimica, a presenga de diferentes
péptidos e hormonas nos ilhéus, tais como gastrina, colecistoquinina (CCK), pancreastatina,
hormona adrenocorticotréfica (ACTH) e hormona estimulante da tirdide (TRH). Apesar de
alguns destes participarem na regulagcdo da fungdo dos ilhéus, a sua relevancia ainda é
bastante desconhecida .

Os ilhéus sdo altamente vascularizados e os seus capilares fenestrados, aumentando
assim a sua permeabilidade. Um sistema portal ilhéu-acinar faz a comunicagéo entre o tecido
pancreatico exdcrino e enddcrino. E assumido que o sangue proveniente dos ilhéus chega até
aos capilares acinares, antes de deixar o pancreas, € as hormonas dos ilhéus tém um papel
valorizavel na regulacdo do péancreas exocrino (% Os ilhéus sdo enervados por fibras do
sistema nervoso simpatico e parassimpatico, influenciando a libertagdo de hormonas
pancreaticas.

Em situacdes de stress e em jejum as catecolaminas do sistema nervoso simpatico
induzem uma mobilizacdo das reservas do organismo, através da inibicdo da libertagdo de
insulina pelas células B e da estimulagdo da secregao de glucagon pelas células A. Quando ha
aumento da concentracdo de nutrientes na circulagéo periférica, como ocorre no periodo pés-
prandial, predomina a libertacdo de acetilcolina pelo sistema nervoso parassimpatico, que vai
estimular as células A e B a produzirem as respectivas hormonas, com o objectivo de manter a
concentragao dos metabolitos (especialmente a glicose) dentro dos limites fisiolégicos (16)
Como tal, o pancreas endocrino desempenha um papel fundamental na recepgao e integragéo
de diversos estimulos organicos e na obtengcdo de uma resposta eficaz aos requerimentos
energéticos do organismo. As hormonas por ele produzidas actuam por mecanismos de
retroalimentacdo na regulacdo de numerosos processos metabdlicos no organismo, entre os
quais o mais relevante € a manutengdo da glicose sanguinea (GS) dentro dos limites

fisiolégicos.

1.1. INSULINA — ESTRUTURA E SINTESE

A homeostasia da glicose € mantida por um complexo sistema de factores e hormonas
reguladoras e modeladoras, das quais a insulina € o mais importante. A insulina é a unica
hormona que diminui a concentragao de GS.

A sintese de insulina inicia-se no reticulo endoplasmatico rugoso com a formagao da pré-
pro-insulina, que é convertida em pro-insulina, pela remog¢do de um pequeno segmento
peptidico. A pro-insulina é posteriormente processada em insulina, pela remogao de outro
péptido, denominado péptido-C, um péptido de conexéo (figura 20). A insulina e o péptido-C
sdo armazenados nos granulos secretores e libertados em quantidades equimolares pelo
processo de exocitose 12
A pro-insulina é convertida amplamente antes da secregao, portanto, apenas quantidades

muito reduzidas desta aparecem na circulagdo sanguinea.
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Figura 20. Sintese e secregdo de insulina — adaptado de
Péptido-C Reusch et al. (2010)"?.

Insulina

A insulina é uma proteina constituida por 51 aminoacidos em duas cadeias de
polipéptidos: a cadeia A com 21 aminoacidos e a cadeia B com 30, ligadas através de duas
pontes dissulfidicas. Durante o processo de evolucdo das espécies a molécula de insulina tem
sido bastante conservada sendo as diferengas entre espécies, muito ligeiras. Esta conservagao
da estrutura da molécula permite que insulinas heterdlogas possam ser usadas de forma
terapéutica sem serem fortemente imunogénicas. A estrutura da insulina canina e porcina é
idéntica, e apenas difere em um aminoacido da humana. A insulina felina é mais similar a
bovina e difere da insulina canina em trés residuos aminoacidos. Em contraste com a insulina,
0 péptido-C evidencia variagdes consideraveis entre espécies (12),

A insulina encontra-se na circulagdo sanguinea no estado livre e tem um tempo de semi-
vida de 5-8 minutos, sendo metabolizada principalmente no figado € nos rins (12)

Através da circulagédo portal os péptidos alcangam o figado, onde mais de metade da
insulina é retida, enquanto o péptido-C passa totalmente através do figado. Apesar de o
péptido-C nao ter actividade bioldgica conhecida, a medigdo da sua concentragéo plasmatica
pode ser um indicador mais fidedigno da fungéo das células B que a medigdo da concentragao
plasmatica de insulina, embora esta medicdo seja mais usada em medicina humana e em

investigacéo (12),
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1.2. REGULAGAO DA SECREGAO DE INSULINA

A disponibilidade e o ajuste constante da insulina sdo essenciais para o controlo do
metabolismo proteico, lipidico e dos hidratos de carbono. O organismo tem mecanismos
complexos para assegurar niveis basais adequados de insulina entre as refeigées, bem como o
aumento da secrecao de insulina apds as refeigdes.

O regulador mais importante € a concentragdo de glicose sanguinea. Ha uma relagéo de
retroalimentag&o positiva entre a concentragédo de glicose sanguinea e a quantidade de insulina
secretada (figura 21).

A glicose é transportada para o interior das células B pela proteina de transporte da
glicose, GLUT-2, o que permite um equilibrio rapido entre a concentragdo de glicose
extracelular e intracelular. A glicose € metabolizada no interior das células B (fosforilagédo pela
glucoquinase, producgéao de piruvato e entrada no ciclo de Krebs) para produzir ATP, levando ao
aumento do racio ATP/ADP, a que se segue o encerramento dos canais de potassio sensiveis
ao ATP na membrana das células B, evitando assim a libertagado dos ides de potassio. Esta
accado vai provocar a despolarizacdo da membrana e a abertura dos canais de calcio
dependentes da voltagem na membrana. O aumento do calcio citosoélico vai, entdo, activar a
libertaggo de insulina ",

Apo6s a administragdo de um bolus de glicose intravenoso (IV), a secre¢do de insulina é
bifasica (figura 22). A primeira fase inicia-se de imediato e dura cerca de 5-10 minutos,
envolvendo a exocitose da insulina pré-formada, que é prontamente libertada dos granulos de
secrecdo. Esta fase é seguida por uma fase de aumento gradual da libertagédo de insulina, o

que esta directamente relacionado com o nivel de elevagéo da glicose sérica (12),
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Figura 21. Relagéo entre insulina e glicose — Figura 22. Resposta bifasica da insulina apds a
adaptado de Reusch et al. (2010)". administragéo IV de glicose — adaptado de Reusch et al.
(2010)"2.

A glicose administrada per os (PO) despoleta uma secregéo de insulina mais pronunciada
que a glicose administrada V. Este fendmeno deve-se a acgéo das hormonas incretinas, sendo
as mais importantes o péptido semelhante ao glucagon 1 (GLP-1) e o polipéptido inibidor

gastrico (PIG). As incretinas sao secretadas pelas células endécrinas do tracto gastrointestinal
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em resposta a presenca de nutrientes, e sdo depois transportadas pela circulagdo sanguinea
até aos ilhéus pancreaticos, onde vé&o interagir com 0s seus receptores nas células B, para
amplificar a libertagéo de insulina. Em algumas espécies sabe-se que o GLP-1 também diminui
a secregao de glucagon e estimula a diferenciagao e proliferagédo das células B, mas ainda néo
ha evidéncias se tal ocorre em cées e gatos“z).

Além da dlicose, também os aminoacidos e acidos gordos estimulam a secregédo de
insulina, podendo esta estimulagao ser directa ou potenciada pelas incretinas.

O sistema nervoso auténomo tem um efeito modulador na libertagdo de hormonas pelos
ilhéus. Em termos gerais, a secrecdo de insulina € estimulada pelas fibras parassimpaticas e
inibida pelas do sistema nervoso simpatico 12)

As hormonas pancreaticas influenciam a secregéo de insulina, directa ou indirectamente.
A amilina é um péptido de cadeia simples, com 37 aminoacidos, que é secretado juntamente
com a insulina. Tem diversos efeitos que contribuem para a regulagdo do metabolismo dos
nutrientes: inibicdo da ingestdo de alimento, modulacdo da libertacdo de glucagon e
retardamento do esvaziamento gastrico. A amilina e os seus efeitos metabdlicos parecem ter
um papel no desenvolvimento de Diabetes Mellitus (DM) do tipo 2, em humanos e felinos (18),

O glucagon é um péptido de cadeia simples, constituido por 29 aminoacidos. Apesar de
durante muito tempo se ter menosprezado a sua importancia, cada vez mais ha maior
evidéncia que disturbios no funcionamento normal desta hormona tém um papel importante na
DM. E uma hormona catabdlica, com um papel importante na manutencdo de concentracdes
adequadas de glicose na circulagao sanguinea, opondo-se a muitos dos efeitos metabdlicos da
insulina. Apds a ingestado de alimento, a secregcéo de insulina aumenta para conservar energia
e prevenir estados hiperglicémicos. A medida que o intervalo entre ingestées aumenta e a GS
comeca a diminuir, o glucagon é secretado para prevenir a hipoglicémia e mobilizar as reservas
energéticas. Alteragdes no racio insulina/glucagon sdo controladas pela concentragdo de
glicose sanguinea e, em menor extensdo, pela concentracdo de aminoacidos. Enquanto a
insulina inibe a secrecéo de glucagon, o glucagon estimula a secrecéo de insulina.

A somatostatina € um péptido constituido por 14 aminoacidos, identificado em muitos
tecidos. A somatostatina pancreatica tem um efeito inibidor da digestdo, absorgdo, e da
motilidade do tracto gastrointestinal, além de ser um importante inibidor paracrino da secrecéo
de insulina e glucagon 2.

Os factores que influenciam a secrecdo de insulina estao resumidos no quadro 1.

38
-- Pedro Filipe da Silva Diniz --



RELATORIO DE ESTAGIO CLINICA MEDICA E CIRURGICA
DE ANIMAIS DE COMPANHIA

MONOGRAFIA
Estimulantes da secrec¢ao de insulina Inibidores da secrec¢ao de insulina
Glicose Somatostatina
Outros agucares (p.e. sorbitol, xilitol, frutose) Epinefrina, norepinefrina
Aminoacidos

Acidos gordos

Incretinas (p.e., GLP-1, PIG)

Outras hormonas intestinais (gastrina,
colecistoquinina)

Glucagon
Cetoacidos

Acetilcolina

1.3. ACGAO DA INSULINA

A insulina regula numerosos processos metabdlicos através da sua ligagdo a receptores
com alta afinidade na superficie das células. Esses receptores estdo amplamente distribuidos
pelo corpo, e sdo encontrados quer em tecidos e 6rgdos em que a insulina intervém na
absorcédo de glicose, como o tecido muscular e adiposo, quer noutros em que ndo intervém,
como figado, cérebro, rins e eritrocitos. Tal como os receptores para outras hormonas
proteicas, os receptores para a insulina localizam-se na membrana plasmatica. Sdo proteinas
tetraméricas, compostas por duas subunidades a e duas subunidades (3, unidas por duas
ligagbes dissulfidicas. As subunidades a apresentam-se extracelulares e contém os locais de
ligagéo a insulina, enquanto as § atravessam a membrana celular. Os receptores de insulina
pertencem ao grupo de receptores de activacdo tirosina quinase, pois medeiam a sua
actividade através da transferéncia dos grupos fosfato para residuos de tirosina das proteinas
intracelulares alvo.

A ligagéo da insulina a subunidade a fomenta a actividade tirosina quinase da subunidade
B, levando a auto-fosforilagao, que por sua vez vai activar a actividade catalitica do receptor. As
proteinas substrato fosforiladas na sequéncia da ligagdo da insulina sdo denominadas de
moléculas substrato do receptor de insulina (IRS), e sdo mediadores chave na sinalizagdo da
via da insulina, funcionando como proteinas de agregacao entre o receptor de insulina e a
complexa rede molecular intracelular (figura 23). A desregulagdo no interior desta cascata de

sinalizagéo, pode levar a resisténcia a insulina, em que as IRS parecem ter um papel primordial
(12)
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Segundos ap6s a ligagdo da insulina ao receptor, as acgdes de insulina rapidas levam a
assimilagao celular da glicose, aminoacidos, potassio e fosfato. As acgdes intermédias ocorrem
dentro de poucos minutos, afectando principalmente o metabolismo da glicose e proteico, e
apos algumas horas ocorrem as acgdes retardadas, que envolvem o metabolismo lipidico.

A glicose € uma molécula polar e ndo se consegue difundir através da membrana celular,
por um processo passivo. O seu transporte é facilitado em diversos tecidos por uma familia de
proteinas transportadoras de glicose — GLUT — ou por transporte activo com o sodio, no
intestino e rins. Pelo menos 14 diferentes proteinas GLUT foram identificadas em humanos,
nomeadas por ordem de descoberta, GLUT-1 a GLUT-14. Cada uma parece estar envolvida
numa tarefa especifica. A GLUT-4 é a mais importante proteina transportadora, sensivel a
insulina e é encontrada quase exclusivamente no tecido muscular e adiposo. A insulina
estimula o transporte de glicose nestes dois tecidos, através da translocacdo das moléculas de
GLUT-4 do citosol para a membrana celular, onde se fundem e funcionam como poros que
permitem a entrada de glicose (figura 23). Quando a concentracdo de insulina baixa, as
moléculas de GLUT-4 sdo removidas da membrana celular. Noutros tecidos, como o cérebro,
figado, rins e tracto gastrointestinal, a assimilagado e absorcédo de glicose € independente da

insulina e ocorre através de outras proteinas GLUT ('
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©
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Figura 23. Esquema simplificado da acg&o da insulina — adaptado de Reusch et al. (2010)"2.

A insulina é a hormona anabdlica mais importante e previne o catabolismo das reservas de
nutrientes. A sua fungao principal é assegurar o armazenamento da glicose como glicogénio,
dos aminoacidos como proteinas, e dos acidos gordos como gordura. Os principais 6rgéaos e
tecidos-alvo da insulina sao o figado, o musculo e o tecido adiposo. A insulina potencia a
oxidac&o da glicose em piruvato e lactato pela indugdo de enzimas como a glucoquinase, a
fosfofrutoquinase e a piruvato quinase, e promove a sintese de glicogénio no figado e
musculos, pelo aumento da actividade da glicogénio sintetase. A gluconeogénese é diminuida
pela insulina, pois promove a sintese de proteinas nos tecidos periféricos, diminuindo a
disponibilidade de aminoacidos para a gluconeogénese. Adicionalmente, a insulina diminui a

actividade das enzimas hepaticas envolvidas na conversdo dos aminoacidos em glicose.
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No tecido adiposo a insulina promove a sintese de lipidos e inibe a sua degradacdo. Activa
as enzimas piruvato desidrogenase e acetil-CoA carboxilase, promovendo a sintese de acidos
gordos a partir do acetil-CoA. Também aumenta a actividade da lipase lipoproteica (enzima
localizada no endotélio dos capilares dos tecidos extra-hepaticos) que promove a entrada dos
acidos gordos no tecido adiposo. A inibicdo da lipdlise € mediada pela inibicdo da lipase
sensivel a hormonas "?. A insulina promove, ainda, a sintese proteica e inibe a degradacao
proteica, promovendo, portanto, um balango positivo de azoto (19) (figura 24).

Resumindo, o principal efeito da insulina € promover a movimentagdo da glicose para o
interior da célula, baixando assim a concentracdo sanguinea deste composto. A nivel celular,
induz um aumento na permeabilidade da membrana em relacdo a glicose, aminoacidos,
potassio, sédio e magnésio. As acgdes metabdlicas da insulina expressam-se por oxidacéo da
glicose em piruvato e lactato, e por conversdo intracelular de glicose, acidos gordos e
aminoacidos nas suas formas de armazenamento - glicogénio, ftriglicéridos e proteinas,

respectivamente (19)
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Figura 24. Efeitos da insulina no figado, musculo e tecido adiposo — adaptado de Reusch et al. (2010)"2.

O principal antagonista desta hormona é o glucagon, que actua predominantemente no
figado, aumentando a gluconeogénese e a glicogendlise, e diminuindo a sintese de glicogénio.
Também é uma hormona cetogénica, pela sua capacidade de promover a lipdlise.

Tanto a insulina como o glucagon sdo libertados quando aumenta a concentragao
plasmatica de aminoacidos. A insulina provoca a diminuigdo da GS e aminoacidos, enquanto o
glucagon estimula a gluconeogénese hepética, aumentando assim a glicemia. Esta interac¢ao
permite o crescimento e sobrevivéncia com dietas quase exclusivamente compostas por

proteinas e gorduras.
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2. DIABETES MELLITUS

Tradicionalmente, a DM em cées e gatos tem sido categorizada de forma semelhante ao
esquema usado em medicina humana. No entanto, sempre se questionou se esta classificagao
era justificavel, devido a escassez de conhecimento da etiopatogenia da DM nos animais de
companhia. Estudos recentes forneceram evidéncias da similaridade da diabetes mellitus em
humanos, cées e gatos. O “Expert Committee on the Diagnosis and Classification of Diabetes
Mellitus of the American Diabetes Association”, a trabalhar com a World Health Organization
(WHO), define a DM no seu ultimo relatorio, de 2008, como “um grupo de doengas metabdlicas
caracterizado por hiperglicémia, por defeitos na secregéo de insulina, na acgao da insulina, ou
ambos” 9,

O mesmo comité abandonou o uso de termos como DM insulino-dependentes ou nao-
insulino-dependentes, visto que eram baseados no tratamento, em vez da etiologia.
Correntemente assume-se que a DM em céaes é geralmente semelhante ao tipo 1, e a DM em
gatos muito semelhante ao tipo 2 (2)

Para definir o tipo de DM torna-se importante esclarecer dois conceitos: sensibilidade a
insulina e resisténcia a insulina. Define-se como sensibilidade a insulina o decréscimo de
glicose em relagdo a uma determinada quantidade de insulina; enquanto, resisténcia a insulina
refere-se a um decréscimo acentuado na sensibilidade a insulina @

Na diabetes de tipo 1, a etiologia € uma deficiéncia absoluta na secregédo de insulina,
devido a uma destruigdo auto-imune das células B, mediada por linfocitos T. Um marcador da
doenca é a presenca em circulagdo de auto-anticorpos relacionados com os ilhéus, anticorpos
insulinicos, auto-anticorpos da enzima acido glutdmico descarboxilase, anticorpos da tirosina
fosfatase e anticorpos das células do ilhéu. H4 uma contribuicdo genética e o processo auto-
imune é desencadeado por factores ambientais, como p.e. agentes infecciosos (12: 22)

Existe um subgrupo da DM do tipo 1 designado de idiopatico, que é fortemente hereditario,
sem evidéncias de doenga auto-imune.

A DM do tipo 2 é caracterizada por dois defeitos: resisténcia a insulina e disfungao das
células B. Ambos estdo geralmente presentes na altura do diagnéstico, apesar de ser incerto
qual o primario. Neste tipo, a quantidade de insulina sérica podera estar igual, aumentada ou
diminuida sendo que, de qualquer modo, n&o é capaz de vencer a resisténcia a insulina gerada
nos tecidos periféricos. Os locais principais de resisténcia a insulina sao figado, musculo e
tecido adiposo. A resisténcia a insulina tem uma forte componente hereditaria e € promovida
pela obesidade, inactividade fisica, alguns farmacos e elevados niveis de glicose. A obesidade
€ objecto de intensos estudos em medicina humana, em particular desde a descoberta que o
tecido adiposo liberta grandes quantidades de acidos gordos livres (AGL) e varias proteinas,
denominadas adipoquinas. Algumas destas, como a adiponectina e possivelmente a leptina,
podem aumentar a sensibilidade a insulina, mas outras substancias, como os AGL e as
citoquinas proé-inflamatérias — por exemplo a TNF-a, e a IL-6 — podem induzir ou piorar a

resisténcia a insulina "?.
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A DM pode desenvolver-se secundariamente a afecgdes do pancreas exdcrino — como a
pancreatite, ou o carcinoma pancreatico — hipersecrecdo de hormonas contra-reguladoras
(hipersomatotropismo, hiperadrenocorticismo, hipertiroidismo), e administragdo de
glucocorticéides ou progestagéneos. A extensdo da intolerancia a glicose varia bastante e a

terapia com insulina pode ser ou ndo necessaria @3

Cao Gato
Genético Genético (?)
Insulite imuno-mediada Insulite imuno-mediada
Pancreatite Pancreatite
Obesidade Obesidade

Doenga hormonal concomitante
e Hiperadrenocorticismo
e Hipertiroidismo
o Acromegalia

Doenga hormonal concomitante
e Hiperadrenocorticismo
e Hipotiroidismo

Diestro

Farmacos
e  Glucocorticéides
e Progestagéneos
Infeccao

Doencga concomitante
e Insuficiéncia renal
e Patologia cardiaca

Hiperlipidémia

Farmacos
e Acetato de megestrol
e Glucocorticoides
Infeccao

Doenga concomitante
¢ Insuficiéncia renal
e Patologia cardiaca

Amiloidose do pancreas enddcrino

2.1. FISIOPATOLOGIA

A DM é um grupo heterogéneo de alteragbes que resultam numa deficiéncia absoluta ou
relativa em insulina, sendo relativamente frequentemente em caes e gatos. E caracterizada por
hiperglicémia, que resulta de uma deficiente utilizacdo da glicose, e aumento da
gluconeogénese e da glicogendlise hepatica. A diminuigdo da utilizagao periférica da glicose
leva a uma acumulagao de glicose no plasma, e consequente perda através da urina e diurese
osmotica. Esta situagao vai causar os sinais clinicos classicos: Poliuria (PU)/Polidipsia (PD). A
deficiente utilizagdo da glicose no centro da saciedade hipotaldmico, combinada com a perda
de calorias sobre a forma de glicosuria, origina polifagia e perda de peso. A deficiéncia em
insulina leva a um aumento no catabolismo proteico e contribui para a perda de peso e atrofia
muscular. Como consequéncia do catabolismo proteico, aminoacidos, como a alanina, sédo
utilizados pelo figado para promover a gluconeogénese e contribuir para a hiperglicémia (23)

A hiperglicémia desenvolve-se quando a secregdo de insulina estd ausente ou é

inadequada para o grau de resisténcia a insulina. Inicialmente, a resisténcia a insulina pode ser
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compensada com o aumento da secregao de insulina, mas esta situagcédo pode, eventualmente,
deixar de ser eficaz. A caréncia absoluta ou relativa de insulina tem efeitos acentuados no
metabolismo de lipidos, proteinas e hidratos de carbono. A hiperglicémia em parte resulta da
menor entrada de glicose a nivel muscular e do tecido adiposo. A absorcéo intestinal de glicose
ndo é afectada, tal como a entrada de glicose, no cérebro, rins e eritrocitos. A segunda, e
potencialmente, mais importante causa de hiperglicémia é a producéo desmedida de glicose no
figado através da gluconeogénese e glicogendlise.

Os efeitos da hiperglicémia podem ser divididos em trés fases: a fase de dessensibilizagao
dos receptores da glucose, a fase da exaustdo das células B, e a fase da toxicidade da
glucose. Inicialmente, a exposicdo a niveis elevados de glucose conduz a uma
dessensibilizagdo ou a um estado potencialmente reversivel de baixa produgao de insulina. Por
sua vez, uma prolongada exposicdo a niveis elevados de glucose leva a exaustdo das células
B e, consequentemente, a um esgotamento das reservas de insulina. A exaustdo das células B
€ considerada como reversivel porque nao ha defeitos na sintese de insulina. No entanto, a
toxicidade da glucose é um estado irreversivel pois provoca alteracbes como a degeneracéo
vacuolar ou deposi¢cédo de substancia amiléide nas células B. Varios estudos tém demonstrado
que a gravidade da toxicidade da glucose depende do grau de hiperglicémia, e que a secregcao
da insulina pode comecar a ser suprimida apés dois dias de hiperglicémia persistente 3),

O termo “toxicidade da glucose” é usado para descrever a situagdo em que as células B
sdo lesadas por uma elevagéo cronica da concentracdo de glucose no sangue, suprimindo a
secrecao da insulina.

Quando a capacidade renal de reabsorgdo da glicose (180-220 mg/dL em cées) for
excedida a glicose é perdida através da urina. A diurese osmética resultante é entdo
compensada com o aumento do consumo de agua para prevenir a desidratagdo, e a PD pode
tornar-se severa. A perda de energia através da glicosuria e a estimulacdo do apetite pelo

hipotalamo, devido a deficiente utilizagdo de glicose e outros mecanismos, levam a polifagia (12
22)

Os défices intracelulares de glicose e a falta de insulina levam a uma aceleragao do
catabolismo lipidico, enquanto o aumento do glicerol disponivel acelera a gluconeogénese
hepatica. Os elevados niveis de AGL sdo transportados para o figado, onde sofrem uma
oxidagao para acetil-CoA, podendo a sua quantidade exceder a necessidade de produgdo de
ATP, o que vai provocar um desvio no ciclo, no sentido de uma maior producido de corpos
cetonicos, levando a cetoacidose. O aumento na concentragdo hepatica de acidos gordos
também resulta nhum aumento da sintese hepética de triglicéridos e lipoproteinas de muito
baixa densidade (VLDL), cujas consequéncias sao esteatose e hiperlipidémia (figura 25).

As alteragdes no metabolismo dos lipidos sdo tdo proeminentes que a DM tem sido

designada como “mais uma doenga de lipidos do que do metabolismo de hidratos de carbono”
(26)

O metabolismo proteico desloca-se no sentido duma diminuicdo na sintese proteica e um

aumento na protedlise. A maior disponibilidade de aminoacidos vai acelerar a gluconeogénese
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hepatica. As consequéncias sdo um balanco de azoto negativo, perda de massa muscular, e
possivelmente caquexia (figura 25).

Resumindo, os quatro sinais classicos de diabetes sdo: poliuria, polidipsia, polifagia e
perda de peso. Estando a severidade destes sinais relacionada com a severidade da

hiperglicémia %2,

- Hiperglicémia

Assimilacdo de glucose ¥ - Glicostria
, - Perda de electrdlitos devido a
Gluconeogénese 4 didrese osmotica

- Polifagia

HP- H - Excesso de aminodcidos que vdo
DefICIenCIa ser utilizados para a

gluconeogénese

em Catabolismo proteico 4

. . J - Perda de peso, fraqueza
insu Il na - Pobre cicatrizagdo de feridas

- Aumento dos AGL

- Produgdo de corpos cetdnicos
- Lipidose hepatica

- Perda de peso

Figura 25. Efeitos da deficiéncia em insulina — adaptado de Reusch et al. (2010)?.
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3. DIABETES MELLITUS EM CAES

A DM é uma das afecgdes enddcrinas mais comuns em cées, tendo uma prevaléncia de
0,3-0,6% "?. Na grande maioria dos caes a doenca € semelhante a DM do tipo 1 em humanos,
causada por uma destruicdo auto-imune das células B em pacientes geneticamente
predispostos. Foram demonstrados anticorpos anti-células B e contra outros componentes dos
ilhéus em animais onde foi diagnosticada DM, sugerindo que estes antigénios estdo envolvidos
no processo auto-imune. Uma vez que a maioria dos cdes sdo diagnosticados ja nas fases
adulta ou geriatrica, as formas de DM do tipo 1 canina parecem corresponder melhor ao
subgrupo da diabetes do tipo 1 denominada diabetes latente auto-imune em adultos @

A DM do tipo 1 pode ocorrer, ocasionalmente, em caes de idade inferior a 12 meses, nao
tanto devido a destruigdo auto-imune, mas a aplasia ou atrofia das células B. Outras formas de
DM incluem a destruicdo pancreatica devida a pancreatite cronica ou aguda, ou neoplasia
pancreatica, e resisténcia a insulina devida a outros factores. Hume et al. (2006) “® reportaram
evidéncias de pancreatite aguda ou cronica em 41% de cdes com DM, enquanto Causmaecker
et al. (2009) ®, em apenas 26%. No entanto, uma relagdo causa-efeito ainda nao esta clara, e
enquanto a DM é um factor de risco para o desenvolvimento de pancreatite, esta pode,
igualmente provocar destruicdo das células B. Também foi sugerido que os antigénios das
células B, libertados durante um processo inflamatorio, podem estimular uma reacgdo imune
que exacerba a destruigdo. A insuficiéncia pancreatica exdcrina (IPE) também pode ser uma
sequela da pancreatite e é ocasionalmente observada em caes diabéticos 2.

O aumento dos niveis de progesterona em cadelas durante o diestro, resulta num aumento
da concentragao de hormona de crescimento (GH) originaria das glandulas mamarias @) Este
fendmeno é de natureza fisiologica, mas alguns animais desenvolvem DM nesta fase do ciclo
devido aos efeitos diabetogénicos da GH. Alguns sinais de acromegalia, causados pelos
efeitos promotores do crescimento da GH, também podem ser 6bvios. Antes da demonstragéo
de sinais clinicos evidentes de DM, podem haver ligeiros sinais antes do diestro, que s&o
muitas vezes negligenciados. A remissdo da diabetes é possivel nestes casos, se se proceder
a ovariohisterectomia de imediato, e ainda houver suficientes células B funcionais (12)

A intolerédncia a glicose e DM também podem ser induzidas por glucocorticéides. No
entanto, em muitos cdes com hiperadrenocorticismo, a glicemia encontra-se normal ou apenas
ligeiramente aumentada. A administragéo de progestagéneos e glucocorticoides também pode

induzir DM, embora seja mais frequente em gatos que em cges 2.
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3.1. APRESENTAGAO CLINICA

A DM tipicamente ocorre em animais adultos e geriatricos, a maioria com mais de 5 anos,
situando-se o pico de prevaléncia entre os 7 € os 10 anos de idade, ocorrendo raramente em

12; 22

animais com menos de 12 meses de idade ) A proporcdo de fémeas com esta afecgéo tem

vindo a diminuir nos ultimos anos, provavelmente devido a esterilizagcdo precoce ser mais
frequente e a consequente diminuicdo da DM associada ao diestro (12:22)

Estudos genéticos preliminares sugeriram uma componente genética, tanto para a
susceptibilidade, como para a resisténcia a insulina ®", sendo ja reconhecido que algumas

ragas apresentam uma elevada predisposigao para o desenvolvimento de DM (quadro 3).

Ragas com elevado risco Ragas de baixo risco
Terrier Australiano Pastor Aleméao
Schnauzer Standard Collies
Schnauzer Miniatura Pastor de Shetland
Bichon Frise Golden Retriever
Spitz Cocker Spaniel
Fox Terrier Pastor Australiano
Caniche Anao Labrador Retriever
Samoiedo Dobermann Pinscher
Cairn Terrier Boxer
Keeshood

Os quatro sinais clinicos tipicos de DM sao PU/PD, polifagia e perda de peso. Estes, por
vezes, passam despercebidos até que se desenvolve cegueira devida a cataratas diabéticas.
Cerca de 50% dos caes diabéticos desenvolvem cataratas nos primeiros 6 meses e 80%

32 Outros sinais clinicos dependem da

dentro de 16 meses apds o diagndstico de diabetes
duracao e severidade da DM, e, possivelmente, de doengas concorrentes, como a pancreatite
ou infecgdes. O cao diabético pode ser obeso, caquético ou ter um peso normal. O pélo,
geralmente estd baco, seco e pode apresentar escamas, com hiperqueratose. Também se
pode notar alguma hepatomegalia por lipidose hepética, induzida por DM (22)

Os animais com DM n&o complicada estdo geralmente com uma boa condigéo fisica. Em
contraste, pacientes com diabetes complicada por cetoacidose ou sindrome hiperosmolar séo

geralmente presentes com letargia, anorexia, reducéo da ingestdo de agua e vomitos.
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3.2. DIAGNOSTICO

A DM ¢é diagnosticada com base nos sinais clinicos, hiperglicémia persistente e glicosuria.
Nao ha critérios de diagnostico para a DM em caes como ha em humanos, e fazer o
diagnéstico apenas através dos niveis de glicose no sangue é incorrecto. A maioria dos caes
diabéticos ndo sao levados ao veterinario até a concentracdo de glicose exceder a capacidade
renal para a sua reabsorgéo (180-220 mg/dL) e entdo a PU/PD desenvolve-se. A hiperglicémia
por stress n&o é tao relevante como diagnostico diferencial em cdes como em gatos. Os niveis
sanguineos de glicose podem estar aumentados por ansiedade e por outras afecgdes, mas
esta hiperglicémia é ligeira ou a sua causa é logo aparente, p.e. convulsbes, traumatismo
craniano. Se uma hiperglicémia ligeira (130-180 mg/dL) persiste num animal que n&o esta
ansioso, deve-se pesquisar outras doencas/factores que possam causar resisténcia a insulina,
tais como o hiperadrenocorticismo, diestro, glucorticéides, ou também pode ocorrer em estados
iniciais de DM. A glicosuria, por si s, € insuficiente para diagnosticar DM, visto que também
pode ser devida a alteragbes renais, ou a alguns farmacos B3 A medigao da frutosamina ndo é
necessaria para o diagnéstico de diabetes no cdo, mas é util para um controlo a longo prazo e
uma medicao inicial fornece-nos um ponto de referéncia, sendo, portanto, recomendada ?* 34,

A frutosamina é o produto de uma reacgao irreversivel entre a glicose e os grupos amina
das proteinas plasmaticas e reflecte o valor médio da concentragdo de glicose sanguinea da
primeira e segunda semana antecedentes a medicdo, ndo sendo alterada por variagdes a curto
prazo na concentracdo de glicose. Os intervalos de referéncia variam consoante os
laboratorios, mas, geralmente estdo entre 200-550 pmol/L. E raro um paciente diabético
apresentar um nivel de frutosamina baixo na altura do diagnéstico, mas processos de DM com
cursos inferiores a 5 dias, ou hipoproteinémia, sdo possiveis razdes para estes niveis. Num céo
recém-diagnosticado com DM, a frutosamina apresenta-se, geralmente superior a 400 umol/L e
pode ter valores superiores a 1000 pymol/L. A hemoglobina glicosilada é outro indicador do
controlo metabdlico a longo prazo, mas por razdes técnicas raramente é utilizada em medicina
veterinaria 2.

Pesquisas posteriores devem responder a questdes como: i) Qual a gravidade da doenga?
i) Esta presente cetoacidose? iii) Ha doengas concorrentes, como estomatite/gengivite ou
infecgdo do tracto urinario, que vao afectar o controlo da DM? iv) Ha evidéncias de outras
patologias ou factores concomitantes, que podem ter causado a DM, como pancreatite,
hiperadrenocorticismo, diestro ou farmacos diabetogénicos?

A avaliagdo laboratorial minima de qualquer cdo com DM ndo complicada/nao
cetoacidotica deve incluir hemograma, bioquimica sérica, urianalise e cultura de urina (12 22)
Outros exames complementares de diagndstico que podem estar indicados sdo radiografia,
ecografia abdominal, medi¢do da lipase pancreatica canina imunoreactiva (cPLI) e da tripsina
imunoreactiva (TLI). Os testes para pesquisa de hiperadrenocorticismo devem ser realizados
s6 apds o controlo da DM. A medi¢c&do da concentracdo de insulina em circulagdo néo € util na

maioria dos casos.
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Causas de hiperglicémia em canideos

DM
Stress
Pos-prandial (dietas contendo monossacaridos, dissacaridos e propilenoglicol)
Hiperadrenocorticismo
Diestro
Feocromocitoma
Pancreatite
Neoplasia pancreatica exécrina

Insuficiéncia renal

Farmacos (glucocorticéides, progestagéneos, diuréticos tiazidicos, fluidos contendo
dextrose, solugbes de nutrigdo parenteral)

Traumatismo craniano

3.2.1. Hemograma completo

Geralmente, os resultados estdo normais. Pode ser encontrada um ligeira policitémia, no
caso de estar desidratado, ou leucocitose, no caso de haver infec¢do ou inflamagéo severa,

especialmente se em presenga de uma pancreatite concomitante (12, 22)

3.2.2. Bioquimica sérica

A presenca e severidade das alteracbes identificadas estdo dependentes do tempo que
decorre até ao diagnéstico e da presenga de patologias concomitantes. Muitas vezes as Unicas
alteragbes no painel bioquimico de pacientes com DM n&o complicada e sem doengas
concomitantes sdo a hiperglicémia e a hipercolesterolémia. As alteracbes mais comuns sdo a
elevagéo da alanina aminotransferase (ALT) e da fosfatase alcalina (FA), mas, em geral, esta

) O aumento da actividade destas enzimas,

elevagdo ndo ultrapassa das 500 UI/L ¢
geralmente é ligeiro e é consequéncia da lipidose hepatica. Valores de FA superiores a 500
UI/L devem levantar suspeitas de hiperadrenocorticismo concomitante. Os valores de ureia e
creatinina séricas estdo, normalmente dentro dos limites de referéncia na DM n&o complicada.
Uma elevagao destes parametros pode ser devida a insuficiéncia renal primaria ou a azotémia
pré-renal, secundaria a desidratacdo. A insuficiéncia renal primaria, como resultado da
glomeruloesclerose (esta como consequéncia de hiperglicémia persistente), € uma
complicagdo comum em humanos, mas € rara em céaes diabéticos. A avaliacdo da densidade
urinaria ajuda-nos a diferenciar insuficiéncia renal primaria de azotémia pré-renal. Alteragdes

electroliticas e acido-base nao sdo comuns em pacientes com DM nao complicada 2)
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3.2.3. Hiperlipidémia

A hiperlipidémia é comum em pacientes diabéticos ndo tratados. Os pacientes com DM
tém um aumento na concentragdo sanguinea de triglicéridos, colesterol, varias frac¢des
lipoproteicas, e acidos gordos livres. A hipertrigliceridémia é responsavel pela lipémia
observada na amostra de sangue periférico. A deficiéncia em insulina e a diminuicdo associada
na lipoproteina lipase provoca o aumento da concentragdo de quilomicrons e VLDL,
responsavel pelo aumento da trigliceridémia. O aumento da concentragdo de VLDL também
resulta da sua produgdo hepatica aumentada — induzida pela maior quantidade de AGL em

3% A concentragdo de colesterol

circulacdo — da obesidade, e da alimentacéo hipercaldrica
esta aumentada nos pacientes diabéticos, mas a sua elevagéo n&o é tdo marcada como a dos
triglicéridos. Em humanos, as lipoproteinas de baixa densidade (LDL) estdo aumentadas e as
de elevada densidade (HDL) diminuidas, o que favorece o aparecimento de doenga vascular
ateroesclerética e doenga coronaria, a maior complicagédo, a longo prazo, na nossa espeécie. No
entanto, complicagdes vasculares semelhantes, raramente ocorrem em céaes diabéticos (36),
Felizmente, a maioria das alteragbes no metabolismo lipidico podem ser melhoradas

através do tratamento com insulina e do maneio dietético .

3.2.4. Urianalise

Os achados encontrados na urianalise que sao consistentes com DM sao: glicosuria,
cetonduria, proteinuria e bacteriuria, associada, ou ndo, a piuria ou a hematuria.

Um cdo com DM n&o complicada, geralmente tem glicosuria sem cetonuria, mas também
pode ter tragos de corpos cetonicos na urina. Se uma grande quantidade de corpos ceténicos é
encontrada na urina, principalmente em animais com sinais sistémicos de enfermidade
(letargia, vomitos, diarreia, ou desidratagdo), possivelmente estamos na presenga de
cetoacidose diabética, a qual sera abordada, adiante, com algum detalhe.

Devemos igualmente ter em consideracdo a presenca e severidade da glicosuria, ao
interpretar a densidade urinaria. Apesar da PU/PD, a densidade urinaria encontra-se
tipicamente aumentada (1,025-1,035), em parte devido a presenga de glicose na urina. Como
principio basico, 2% ou 4+ de glicosuria (medida nas tiras comerciais reactivas de urina) ira
aumentar a densidade urinaria entre 0,008 e 0,01, quando medida com o refractémetro clinico.
Assim, a identificacdo de uma densidade urinaria inferior a 1,020, em combinacdo com 2% de
glicosuria sugere-nos uma afecgdo polidrica/polidipsica, mais frequentemente por
hiperadrenocorticismo ou insuficiéncia renal.

A proteindria pode ser resultante de infecgdo do tracto urinario (ITU) ou de lesdes
glomerulares secundarias a ruptura da membrana basal. Devido a elevada incidéncia de
infecgdes, deve ser colhida urina de modo asséptico em todos os pacientes com DM recém-
diagnosticada, sendo esta submetida para cultura de urina e antibiograma, e o sedimento
urinario deve ser cuidadosamente analisado, tendo particular atengéo a alteragbes consistentes

com infecgao, incluindo a presenca de leucécitos, eritrécitos, proteinas e bactérias &7,
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3.2.5. cPLleTLI

Devido a elevada prevaléncia de pancreatite em caes diabéticos, deve-se ter sempre em
consideragdo a realizagdo de analises sanguineas e ecografia abdominal para determinar a
sua presenga ou nao. Em teoria, cdes com pancreatite activa deverao ter um aumento na cPLI
e na TLI. No entanto, nem sempre aquelas determinagdes sao correlacionaveis com a
presenca ou auséncia de pancreatite. As concentragdes de enzimas pancreaticas podem estar
aumentadas em cdes com um pancreas normal (confirmado histologicamente) e, por outro
lado, podem encontrar-se normais em caes com pancreatite, especialmente se o processo
inflamatdrio é ligeiro ou cronico. Por estas razdes a interpretagdo destes resultados deve ser
sempre realizada, tendo em conta a histéria, o exame fisico e os resultados de outros meios
complementares de diagnostico. A medicdo da TLI também pode ser usada para diagnosticar
IPE, uma complicagdo pouco frequente nos pacientes diabéticos, que presumivelmente se

desenvolve por inflamacao pancreatica cronica (38),

3.2.6. Concentragao de insulina

A medicdo da concentragdo de insulina ndo faz parte dos exames de diagnéstico de rotina
num céo recém-diagnosticado com DM, pois a grande maioria destes animais tem DM do tipo 1
e a concentracido de insulina esta tipicamente bastante abaixo dos valores normais, o que,
numa analise custo-beneficio, ndo justifica a sua utilizagdo. As excepg¢des sao os caes
suspeitos de estarem em estados iniciais de DM secundarias, particularmente as fémeas em
diestro. Um valor basal da concentragéo de insulina superior a 125 pmol/L sugere a presenca

de uma populagéao funcional significativa de células B, e portanto DM secundaria @2)

3.3. TRATAMENTO

O objectivo da terapia € eliminar os sinais da DM e prevenir as complicagbes a curto prazo
— hipoglicémia e cetoacidose — permitindo ao animal ter uma boa qualidade de vida. Nao é
necessario manter niveis normais ou quase normais de glicose, como em medicina humana,
pois a maioria dos animais diabéticos parece reagir bem quando os niveis de glicose variam
entre 260 mg/dL antes da administracdo de insulina e 80 mg/dL no nadir (ponto onde a
concentracdo plasmética de glicose é mais baixa)“z).

O tratamento com sucesso tem de envolver, necessariamente, um proprietario bastante
motivado para trabalhar em estreita colaboracdo com o clinico veterinario, seguindo um
protocolo estrito. O tratamento consiste na administragdo de insulina, maneio dietético, redugéo
de peso (no caso de animais acima do peso indicado), exercicio diario, cessagao de farmacos
diabetogénicos e controlo de afec¢des concomitantes.

Fémeas nao esterilizadas, que desenvolveram diabetes durante o diestro, devem ser

esterilizadas o quanto antes, eventualmente apds 1 a 3 dias de estabilizacdo com insulina.
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Muitas mantém-se hiperglicémicas apos a esterilizagdo e requerem tratamento com insulina,
mas a resisténcia a insulina pode ir diminuindo gradualmente durante dias a semanas de
tratamento e a completa remissdo da DM pode ser atingida, requerendo, contudo, uma
monitorizagdo intensiva, com os ajustes apropriados da dose de insulina. No entanto, na
maioria dos casos, esta fase inicial passa despercebida e ocorrem danos permanentes nas

células dos ilhéus ©% 12

) Todas as fémeas nao esterilizadas com DM devem ser esterilizadas,
mesmo que nao haja qualquer relagdo temporal entre o diestro e o inicio da DM. Apesar disso,
a sua remissao geralmente ndo é atingida com a esterilizagdo, mas € necessaria para prevenir
a hipersecregédo de GH pela glandula mamaria, induzida pela progesterona durante a fase de
diestro, com o resultante aumento da resisténcia a insulina e desregulacéo do tratamento (12)

Nos casos em que, por qualquer motivo, a esterilizagcdo ndo é possivel, o uso da
aglepristona (antagonista dos receptores da progesterona) € uma alternativa razoavel. Esta
também pode ser administrada em animais que desenvolvam DM durante tratamento com
progestagéneos.

A presenga de afecgbes concomitantes e a toma de farmacos antagonistas da insulina
podem interferir com a resposta dos tecidos a insulina. Estes factores, tipicamente, causam
resisténcia a insulina por alteracdo do seu metabolismo, através da reducdo da sua
concentracdo ou da afinidade dos receptores insulinicos localizados na membrana celular, ou
pela combinagcdo de ambos. Dependendo da etiologia, a resisténcia a insulina pode ser ligeira
e facilmente ultrapassada pelo aumento da dose de insulina (no caso da obesidade), ou
severa, causando hiperglicémia marcada e constante, independentemente do tipo ou dose de
insulina (no caso de hiperadrenocorticismo), ou, ainda, pode alternar a sua severidade ao longo
do tempo (no caso de pancreatite cronica) 2.

Em linhas gerais, qualquer processo inflamatorio, infeccioso, hormonal, ou neoplasico
pode causar resisténcia a insulina e interferir com a eficacia da insulinoterapia. Visto isto, é facil
compreender que a identificacdo de qualquer afecgdo concomitante se torna essencial em

qualquer paciente diabético (“40)

3.3.1. Insulina

Todos os caes diabéticos devem ser tratados com insulina. As preparag¢des de insulina
estdo agrupadas de acordo com a espécie de origem (suina, bovina e recombinante humana) e
duragdo da sua acgao (figura 26): curta (Regular), intermédia - (NPH, Lente), longa (PZI) ou
ultra-longa (Glargina). A Neutral Protamine Hagedorn (NPH) € uma insulina recombinante
humana, a Lente € uma insulina de origem suina, e a Protamine Zinc Insulin (PZI) é de origem
bovina e porcina, sendo aproximadamente 90% de origem bovina. A insulina Glargina € um
analogo da insulina, de acgao ultra-longa, em que a sequéncia de aminoacidos foi alterada,
tornando-a mais soluvel em meios ligeiramente mais acidos, e menos soluvel num meio com
um pH fisiolégico, comparativamente a insulina humana. A Glargina forma microprecipitados no
local de administracdo, no tecido subcutdneo, donde pequenas quantidades vao sendo

libertadas e absorvidas para a circulagdo. Em humanos a libertagdo lenta e constante da
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Glargina destes microprecipitados origina uma concentragao relativamente constante ao longo
do tempo, durante um periodo de 24 horas, sem nenhum pico pronunciado de insulina.
Actualmente, em pacientes humanos diabéticos, € recomendada a administragdo a noite, SID,
e sua utilizagdo juntamente com outros analogos da insulina, de toma prandial e medicacéo

oral hipoglicemiante “0)

Menos potente Glargina Maior duragao
de efeito
Ultralente A

Protamina zinco

Lente

NPH

70% NPH
30% Regular cristalina

50% NPH
' 50% Regular cristalina
Menor duragao
Mais potente Lispro e Aspart de efeito

Figura 26. Categorizagdo dos tipos de insulinas comerciais por poténcia e duragao do efeito
— adaptado de Nelson (2004)%?.

A insulina Lispro e Aspart é constituida por analogos da insulina de acg¢éo ultra rapida, com
uma absorgdo e acgdo farmacodindmica mais rapida, e uma duragédo de efeito mais curta,
quando comparada com a insulina cristalina regular. Em humanos, estas duas insulinas séo as
insulinas pré-prandiais de eleicdo para controlo da concentracdo de glicose sanguinea pés-
prandial, e, geralmente, sdo administradas 3 vezes por dia (antes das 3 principais refei¢des).
Devido a sua duragdo de efeito extremamente curta, teriam de ser usadas juntamente com
uma insulina de maior duracéo para manter o controlo da glicemia 40 Retirei esta frase por ja

ter sido reportado mas n&o ter acesso ao artigo.

Tabela XXIII. Alguns tipos de insulina utilizados em medicina veterinaria — in Fernandes (2008)“?.

Espécie

Nom i Inicio de || Duracio de accao Pico de accdo
INSULINA Comergial de Adm\gg?s?;céo aggéee - - -
Origem Canideo | Felideo | Canideo | Felideo
& i - Imediato Curta
umulin Regular e
REGULAR || Actrapid® Humana* IV, IM, SC 10—gg]m'n 1.4h (IV) 3?_21”-”\112"‘8%")
Isuhuman Rapid® g 3-8h (IM) (IM. 5C)
(IM, 3C) 4-10h (SC)
Humulin NPH® Intermédia
NPH Insulatard® Humana* 5C 30 min.-2h 2-10h 2-8h
Isuhuman Basal® 6-18h | 4-12h
Intermédia
LENTA Caninsulin® Suina SC 30 min.-2h 2-10h
8-20h | 6-18h
Bovina ) [_cmga
PZI PZI vet® 80% sSC 30 min -4h 4-14h 3-12h
Suina 10% 6-28h | 6-24h
Ultra-prolongada
GLARGINA (| Lantus® Humana* 5C | - =16h
- <24h
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Em cées com DM ndo complicada a escolha inicial devera recair em insulinas do tipo Lente
ou NPH, em detrimento das insulinas PZI e ultra-lentas, por estas ultimas terem um
comportamento mais imprevisivel. A insulina Lente é preferivel a NPH por ter uma duragéo de

22 Deverao, ainda, ser usadas insulinas de origem porcina ou recombinantes

accgao superior
humanas para prevenir a formagdo de anticorpos anti-insulina, que ocorre com alguma
frequéncia quando se utiliza insulinas de origem bovina em caes, podendo criar problemas no
controlo da DM “%. A dose inicial ¢ de 0,25-0,5 U/kg, administrada BID. As administragdes SID
de uma dose mais elevada ndo sdo recomendadas porque aumentam os riscos de
hipoglicémia e do efeito de Somogyi “ %

Alguns autores ja utilizam a Glargina em DM mal controladas, em que a insulina NPH e
Lente ndo séo eficazes, devido a duracdo do efeito da insulina ser insuficiente (“40),

Os cées diabéticos requerem alguns dias para equilibrar as alteragbes nas doses e
preparagdes da insulina @4 Apos o diagnoéstico de DM o paciente deve ficar no hospital por 1
ou 2 dias, para comecar a terapia com insulina e continuar com a avaliagdo dos diferentes
sistemas. Durante este tempo as medi¢cdes da glicemia devem ser realizadas 3 a 4 vezes
durante o dia e a dose de insulina deve ser reduzida se os niveis de glicemia forem inferiores a
80 mg/dL. N&o é necessario aumentar a dose de insulina se a concentragdo sanguinea de
glicose permanecer elevada, pois a acgéo total da insulina s6 se desenvolve apés alguns dias
(2" A dose de insulina ndo &, portanto, ajustada em cdes que permanecem hiperglicémicos
nestes primeiros dias de insulinoterapia. O objectivo, nesta primeira visita, ndo passa, pois, por
estabelecer o controlo glicémico perfeito, mas sim por comecgar a reverter os efeitos
metabdlicos induzidos pela DM e permitir ao animal equilibrar a insulina exégena e as
alteragbes na dieta, bem como por ensinar os proprietarios a efectuar a administracdo de

insulina, e “educa-los” durante alguns dias acerca da rotina de tratamento de um cao diabético
(24)

3.3.2. Maneio dietético

O paciente diabético deve receber refeicdes com uma composicdo e calorias constantes,
orientadas de modo a corrigir ou prevenir a obesidade, e que ajudem a minimizar o aumento
pos-prandial da glicemia. Estes pacientes devem ser alimentados na mesma altura todos os
dias, sempre antes da administragdo da insulina. A correcgdo da obesidade e uma dieta rica
em fibra (>8% de matéria seca em fibra) sdo talvez os passos mais importantes para um
controlo glicémico eficaz ™. Para simplificar o tratamento, os caes s3o alimentados duas vezes
por dia com a mesma quantidade de alimento. Nos animais obesos, as refeicbes devem ser
reduzidas de modo a atingir a perda de 1% de peso vivo (PV) por semana @ A perda de peso
aumenta a toler&ncia a glicose nos animais obesos, presumivelmente pela correc¢cdo da
resisténcia a insulina induzida pela obesidade.

A capacidade da fibra alimentar em formar um gel viscoso vai abrandar a absorg¢do da
glicose a nivel intestinal. As fibras soluveis formam um gel mais viscoso que as fibras

insoluveis, e portanto abrandam de um modo mais acentuado a absorgéo de glicose, o que €
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visto como um grande beneficio no controlo da glicemia. No geral, dietas contendo valores
superiores a 12% de fibras insollveis, ou superiores a 8% de uma mistura de fibras soluveis e
insollveis, sdao tidas como mais efectivas no controlo glicémico de cées diabéticos. Estas
dietas ricas em fibra ndo devem fazer parte do maneio dietético de animais edemaciados ou
magros, até o controlo da glicemia ter sido conseguido e uma condig&o corporal normal obtida
através do uso de dietas hipercaléricas e baixas em fibra (22, 39: 40)

As doengas concomitantes severas como a pancreatite ou a insuficiéncia renal, geralmente
necessitam um regime dietético diferente, e deve ser prioritario em relagdo a abordagem

dietética da DM (12,

3.3.3. Exercicio

O exercicio desempenha um papel fundamental na manutengéo do controlo glicémico no
cao diabético por promover a perda de peso € a eliminacido da resisténcia a insulina induzida
pela obesidade. O exercicio também tem um efeito na redugéo da glicemia através do aumento
da mobilizagdo de insulina desde o seu local de administragdo, presumivelmente como
resultado do aumento do fluxo sanguineo e linfatico, do aumento do fluxo sanguineo para os
musculos, e da estimulacao dos transportadores de glicose nas células musculares. Portanto, a
rotina diaria de um paciente diabético deve incluir exercicio e, preferivelmente, a mesma hora
todos os dias.

O exercicio extenuante ou esporadico deve ser evitado pois pode induzir um estado de
severa hipoglicémia. Se nao for possivel evita-lo, a dose de insulina nestes animais deve ser

reduzida nos dias em que se antecipa que se vai sujeitar o animal a este tipo de exercicio @),

3.3.4. Terapias adjuvantes

Os inibidores da a-glucosidase sao oligossacaridos de origem microbiana que inibem por
competicdo as a-glucosidase na bordadura em escova da mucosa do intestino delgado. A
inibicdo destas enzimas atrasa a digestdo dos hidratos de carbono complexos e dos
dissacaridos em monossacaridos, e retarda a absor¢éo da glicose do tracto gastrointestinal, o
que diminui as concentracdes de glicose pods-prandiais. Estudos demonstraram uma reducéo
na dose diaria de insulina e da GS em cées diabéticos tratados com acarbose “°. Infelizmente,
diarreia e perda de peso foram efeitos adversos como resultado da ma assimilagdo dos
hidratos de carbono, ocorrendo aproximadamente em 35% dos cédes, sobretudo em animais
com doses de acarbose entre os 100-200 mg/paciente, sendo geralmente resolvido, 2 a 3 dias
apos se descontinuar a medicacdo. Devido aos seus custos e a elevada prevaléncia de efeitos
adversos deve-se reservar a utilizagao da acarbose para os caes com DM em que nédo se esta
a conseguir obter um controlo eficaz da glicemia, em que ndo se consegue identificar a causa
exacta e em que a insulinoterapia, por si s6, ndo é suficiente na prevencgao dos sinais clinicos
da DM.

A dose inicial de acarbose é 12,5-25 mg/paciente, a cada refei¢gdo. A acarbose so6 deve ser

dada juntamente com o alimento, uma vez que os seus beneficios estao dependentes da
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interaccdo com a alimentacdo. Se apds 2 semanas usando esta dose ndo se obtiver uma
melhoria no controlo glicémico, pode-se aumentar para 50 mg/cao, e em cdes com peso
superior a 25 kg pode-se atingir as 100 mg/cao %2.

Um elemento que se pode utilizar € o crémio. O seu mecanismo de acgdo exacto ainda
nao € conhecido, mas aumenta a sensibilidade a insulina, presumivelmente através de um
mecanismo de acgdo pos-receptor. Spears € Brown (1998)(46) referiram que a suplementagao
da dieta com picolinato de cromio melhorou os resultados dos testes de toleréncia a glicose em
caes saudaveis, comparando com caes saudaveis que nao foram tratados com cromio. Outros
estudos ndo viriam, contudo, a demonstrar qualquer efeito benéfico na utilizagdo de crémio em
cées obesos, durante o maneio dietético para perda de peso e no controlo da glicemia em cées
a realizarem tratamento com insulina “7).

Apesar de estudos preliminares nao terem identificado um efeito benéfico no controlo da
glicemia, pode-se considerar o tratamento com picolinato de crémio 200-400 mg/cao, BID, PO,
em pacientes com DM mal controlada, e em que n&o se consegue determinar a causa exacta,
e quando o tratamento com insulina é, por si s, insuficiente na prevengao dos sinais clinicos

de diabetes ®.

3.3.5. Acompanhamento

O proprietario deve saber identificar os sinais de hipoglicémia, cetoacidose diabética, PU,
PD e estar ciente que qualquer um deles requere observagéo clinica.

Normalmente, leva 2 a 3 meses para ser atingido um controlo razoavel da glicemia e,
geralmente, é necessaria supervisao e ajuste peridédico da terapia, ao longo de toda a vida. O
acompanhamento deve ser realizado as 1, 3, 6-8 e 10-12 semanas apés o diagndstico, e,
depois, aproximadamente a cada 4 meses, e inclui a recolha de informagdo do que o
proprietario tem observado, controlo do PV e medicdo da concentragdo de glicose e
frutosamina sanguineas. A presenga ou auséncia de PU, PD, polifagia, letargia e perda de
peso sao usados para avaliar a qualidade do controlo metabdlico (“8)

A concentragao de frutosamina aumenta quando o controlo glicémico piora, e diminui
quando a glicose € mantida em valores normais. Como, mesmo caes com DM bem controlada,
apresentam hiperglicémias ligeiras a moderadas durante o dia, geralmente a frutosamina
também nao esta completamente normal durante a terapia. Assim, obtermos valores de
concentragao de frutosamina normais (especialmente na metade inferior dos valores de
referéncia) devera provocar-nos alguma preocupacdo acerca da possibilidade de periodos
hipoglicemiantes prolongados por sobredosagem de insulina. Valores de frutosamina de 350-
450 pmol/L indicam um bom controlo metabdlico, niveis de 450-550 pmol/L indicam um
controlo moderado e aqueles acima de 550 pmol/L significam que o nosso controlo ndo esta a
ser efectivo (figura 27). Estes niveis elevados indicam-nos que o controlo ndo esta a ser
eficiente, mas nao nos identificam a causa, e assim todas as possibilidades devem ser tidas em
conta: subdosagem de insulina, curta duragdo do efeito da insulina, outras alteragcdes que

causem resisténcia a insulina e o efeito de Somogyi.
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Figura 27. Concentragdes de frutosamina em caes diabéticos com um bom, moderado,

e mau controlo metabdlico — adaptado de Reusch et al. (2010)"2.

Sao necessarias medigbes de glicose para caracterizar o problema e avaliar a acgdo da
insulina. Apenas uma medicdo é suficiente quando os sintomas da DM foram resolvidos, os
valores de glicose sdo de 180-270 mg/dL, e os niveis de frutosamina encontram-se entre os
350-450 pmol/L. Isto indica-nos um controlo satisfatério e medigdes adicionais sao
desnecessarias. Em contraste, curvas de concentracdo de glicose (CCG), em que a glicose é
medida cada 1-2h, sdo necessarias em animais com PU persistente, PD e perda de peso e os
niveis de frutosamina sao superiores a 550 ymol/L. A insulina e comida sdo dadas em casa, €
a CCG ¢ iniciada tdo cedo quanto possivel. As variaveis mais importantes avaliadas na CCG
sao a eficacia da insulina, o nadir de glicose, e a duragéo do efeito. A eficacia da insulina —
diferenga entre o valor mais baixo e o mais elevado de glicose — € interpretado com base no
valor mais elevado de concentracdo de glicose e a dosagem de insulina. Uma pequena
diferenga (de cerca de 54 mg/dL) é aceitavel quando os niveis mais elevados de glicose sédo
inferiores a 220 mg/dL, mas nao séo aceitaveis quando superiores a 300 mg/dL. Uma diferenca
de 110 mg/dL indica-nos uma eficacia satisfatoria da insulina num animal recebendo uma dose
inferior a 0,5 U/kg, mas resisténcia a insulina se a dose é superior a 1,5 U/kg. Neste ultimo
caso, erros de medicdo e a fase contra-reguladora do efeito de Somogyi devem ser
considerados 2.

De seguida deve-se interpretar o nadir de glicose, que devera estar, idealmente, entre os
90-150 mg/dL. Um nadir mais baixo podera ocorrer quando se administra uma dose de insulina
demasiado elevada, apos exercicio extenuante, falta de ingestao de alimento, ou sobreposigéo
de efeitos da insulina. Um nadir de glicose superior a 160 mg/dL pode ser resultado de uma
dose de insulina demasiado baixa, stress, da fase contra-reguladora do efeito de Somogyi ou
erros de medigao (figura 28). Num animal que ja esta a ser tratado com elevadas doses de
insulina, também se devera considerar resisténcia a insulina, e torna-se indispensavel

identificar a causa, para proceder-se a um tratamento eficaz (12),
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A duracdo do efeito da insulina é definida como o tempo que decorre desde a
administragdo da insulina, passando pelo nadir, até que a concentracdo de glicose retorna a
220-270 mg/dL. Se a duragao ¢ inferior a 8-10h, geralmente temos PU, PD e outros sinais
clinicos de diabetes, e se for superior a 14h ha risco de hipoglicémia ou do efeito de Somogyi.
Pode ser possivel, melhorar a duragdo de acgdo manipulando a dieta, mas, caso contrario,
deve-se alterar para uma insulina com um diferente perfil de acgao (12)

Podem observar-ser diferengas consideraveis na concentragdo de GS de dia para dia,
(49)

devido a diferengas na absorgédo de insulina e diferentes niveis de stress e exercicio
Curvas individuais podem nao reflectir a verdadeira situagéo glicémica, sejam estas medidas

em casa, ou no hospital.

~F=~A ——8 +~=C 20D
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Glucose (mmol/L)

8 10 12 14 16 18 20
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Figura 218. CCG de animais tratados com insulina de ac¢do intermédia BID, as 8:00h e 20:00h. A — curva ideal. B —
Curta duragéo de acgéo da insulina. C — Efeito de Somogyi com a contra-regulagdo ap6s uma rapida descida dos

valores de glicose. D — Resposta muito baixa, devido a erros de medigao, resisténcia a insulina, baixa absorgao de

insulina, ou anticorpos anti-insulina — adaptado de Reusch et al. (2010){"?,

Dependendo dos resultados da CCG, pode ser necessaria uma alteragdo na dose de
insulina ou, mesmo, uma alteracdo da preparacédo de insulina. Um principio basico é que
aumentos na dosagem de insulina devem ser na ordem dos 10-25%, mas apo6s hipoglicémia ou
efeito de Somogyi, as redugdes devem ser, no minimo, na ordem dos 50%. As alteragbes ndo
devem ser feitas mais frequentemente que cada 5-7 dias, excepto se ocorrerem repetidas
hipoglicémias“z).

No quadro 5 estdo resumidos os testes de diagnéstico a considerar para avaliagdo da
resisténcia a insulina em caes diabéticos, que vao tornar complicado o controlo glicémico

através da insulinoterapia, se ndo diagnosticadas e resolvidas.
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Testes de diagndstico para a avaliagao da resisténcia a insulina

Hemograma completo, bioquimica sérica e urianalise
Cultura bacteriana de urina

cPLI = pancreatite

TLI > IPE

Testes de funcdo adrenocortical
o Teste de estimulagdo de ACTH - hiperadrenocorticismo espéntaneo ou iatrogénico
o Teste de supressao com doses baixas de dexametasona = hiperadrenocorticismo
espontaneo

Testes de funcgdo da tirdide
e Concentragao sérica de tiroxina total e livre = hipo ou hipertiroidismo
e TSH endodgena > hipotiroidismo

Concentragao sérica de progesterona - diestro em fémeas inteiras

Concentragéo sérica de insulina 24h apds descontinuagao da insulinoterapia - anticorpos
anti-insulina

Concentragao sérica de triglicéridos em jejum -> hiperlipidémia
Ultrasonografia abdominal > adrenomegalia, massa adrenal, pancreatite, massa pancreatica
Radiografia toracica > cardiomegalia, neoplasia

Tomografia computorizada ou ressonancia magnética - massas pituitarias

Os resultados das CCG sao influenciados pelo stress, falta de exercicio e diferengas na
rotina alimentar. Felizmente, dispbem-se, agora, de métodos que permitem aos proprietarios
realizarem as medi¢des das glicemias em casa, como € o caso do medidor portatil de glicose
sanguinea (PBGM).

Apobs os proprietarios estarem familiarizados com o procedimento, é recomendado que o
proprietario faga a medigdo da GS duas vezes por semana em jejum ao seu animal de

estimacao, e que se faga uma CCG uma vez por més "2,

3.4. COMPLICAGOES CRONICAS

Muitos proprietarios ficam hesitantes em tratar o seu animal de estimagdo devido a
informagdo que possuem sobre a DM, respectivas complicagdes, em humanos, e a
preocupagdo de que o seu animal de estimagao sofra evolugdo semelhante. No entanto, deve-
se esclarecer os proprietarios que os efeitos mais graves da DM humana, isto é, nefropatia,
vasculopatia e doencas das artérias coronarias, necessitam 10 a 20 anos para se
desenvolverem, e, portanto, sdo pouco frequentes em cées diabéticos.

As complicagdes da DM em caes estao resumidas no quadro 6.
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Comuns Incomuns
Hipoglicémia iatrogénica Neuropatia periférica
PU/PD e perda de peso persistente Glomerulonefropatia
Cataratas Retinopatia
Infecgée_s l?a_lcterianas, especialmente do \PE
tracto urinario
Pancreatite Parésia gastrica
Cetoacidose Diarreia diabética

Dermopatia diabética — dermatite
superficial necrolitica

Estudos de nervos periféricos com microscopia electrénica, revelaram que mais de 90% de
cdes e gatos diabéticos tém neuropatias semelhantes as de humanos. No entanto, as
neuropatias sdo raramente reconhecidas clinicamente em caes, embora em gatos sejam mais
frequentes. As razdes para esta diferenca sdo desconhecidas (12),

As cataratas constituem a complicagdo mais frequente em caes diabéticos. Um estudo

193 sobre 132 caes diabéticos concluiu que

retrospectivo, levado a cabo por Beam et al. (1999) (
14% dos cées ja evidenciavam cataratas na altura do diagnostico e o intervalo de tempo para
25%, 50%, 75% e 80% da populacdo em estudo desenvolver cataratas foi de 60, 170, 370 e
470 dias, respectivamente. Estudos recentes referem que a actividade da enzima aldose
reductase se encontra aumentada no cristalino, o que leva a uma acumulagao de sorbitol.
Como o sorbitol é hiperosmaético, vai haver um influxo de agua, edema e ruptura das fibras do
cristalino, e alteragao da permeabilidade membranar. A actividade de aldose reductase é baixa
no cristalino de gatos geriatricos, o que pode em parte explicar porque os gatos sofrem muito
menos desta complicagcéo %0 Também devido ao perigo de uveite facolitica (ou induzida pelo
cristalino), os olhos devem ser monitorizados cuidadosamente nos pacientes diabéticos. O
risco de ruptura da capsula parece ser particularmente elevado em animais que desenvolvem
cataratas com uma evolugcdo bastante rapida. No entanto, o prognéstico apds intervengao

cirdrgica precoce € bom 6N

A hipoglicémia € uma complicagdo comum no decorrer da insulinoterapia. Ocorre,
tipicamente, apds um subito aumento da dose de insulina, numa sobreposicdo excessiva da
accao da insulina em caes a receberem insulina 2 vezes ao dia, apds exercicio extenuante e
apos longos periodos de anorexia. Nestas situagbes podem ocorrer hipoglicémias severas
antes dos mecanismos de contra-regulagdo (secrecdo de glucagon, epinefrina e GH)
conseguirem reverté-la. Os proprietarios devem estar sempre alerta para sinais de hipoglicémia
que incluem: letargia, fraqueza, inclinagéo da cabeca (head tilt), ataxia, mioclonias, convulsbes
e coma. Esta hipoglicémia sintomatica é tratada com glicose, directamente administrada, ou
com alimento, como agua com agucar, gel de dextrose ou dextrose IV. Os proprietarios devem

ser instruidos a cessar a insulinoterapia e levar o animal ao veterinario para observagao, com
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vista a diagnosticar a causa desta hipoglicémia, e, se necessario, re-ajustar a dose/preparagéo
de insulina 2.

A recorréncia ou persisténcia dos sinais clinicos de DM ¢é bastante comum, relacionando-
se, geralmente, com ineficacia da insulinoterapia ou com resisténcia a insulina. As causas de

ineficacia e resisténcia a insulina em caes diabéticos estdo representadas no quadro 7.

Causadas pela insulinoterapia Causadas por doengas concorrentes
Insulina inactivada Farmacos diabetogénicos
Insulina diluida Hiperadrenocorticismo

Infecgéo - especialmente da cavidade
oral e tracto urinario
Inflamagao crénica — especialmente
pancreatite e da cavidade oral

Técnica de administracdo imprépria

Dose inadequada

Frequéncia inadequada de administragao de Obesidade severa

insulina
Alteracdes na absorgéo de insulina Hiperlipidémia
Excesso de anticorpos anti-insulina Hipotiroidismo

Insuficiéncia renal
Insuficiéncia cardiaca
Insuficiéncia hepatica

IPE
Neoplasia
Glucagonoma

Feocromocitoma

A nefropatia € uma complicagdo bastante rara e o seu mecanismo patogénico &
desconhecido, mas é, sem duvida, multifactorial. Pode-se manifestar por proteindria severa,
principalmente albumindria, como resultado de disfungdo glomerular. A taxa de filtragédo
glomerular (TFG) vai tornando-se cada vez menor, resultando em azotémia e eventualmente
urémia. A medida que a fibrose glomerular se desenvolve, os pacientes véo-se tornando
oliguricos, e, na fase final, anuricos 24,

Um estudo realizado por Struble et al. (2008) ®? determinou que a persisténcia de
hipertensdo em 50 cées diabéticos a fazer insulinoterapia era de 46%, sendo a hipertensao
definida como uma pressao sistdlica superior a 160 mmHg, a diastdlica superior a 100 mmHg e

a pressao arterial média superior a 120 mmHg.
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3.5. PROGNOSTICO

O prognéstico para céaes diagnosticados com DM depende, em parte, do envolvimento do
proprietario no tratamento, a facilidade no controlo glicémico, a presenga e reversibilidade de
doencas concomitantes, e a anulagdo das complicagbes cronicas associadas com a DM. O
tempo médio de sobrevivéncia apds o diagndstico é de 2 a 3 anos. No entanto, devem-se
interpretar estes numeros com algum cuidado, pois geralmente os c&es, quando
diagnosticados, tém por volta de 7 anos de idade e existe uma mortalidade relativamente
elevada durante os primeiros 6 meses de terapia, devido a doengas concomitantes severas ou
a processos de dificil controlo, como, no caso de cetoacidose, pancreatite aguda ou
insuficiéncia renal. Os cdes diabéticos que sobrevivem aos primeiros 6 meses podem
facilmente manter uma boa qualidade de vida por mais de 5 anos, com cuidados adequados
por parte dos proprietarios, monitorizacdo adequada por parte do clinico e uma boa

comunicacgao proprietario-veterinario 22)
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4. CETOACIDOSE DIABETICA

A cetoacidose diabética (CAD) e a sindrome hiperosmolar (HHS) sdo duas complicagdes
inter-relacionadas, da DM. A fisiopatologia e tratamento de ambas as sindromes & semelhante,
mas o objectivo desta secgdo é abordar, em detalhe, apenas a CAD. Estas duas condigdes
podem ser consideradas como o culminar de uma DM descompensada 63)

A definicdo de cada entidade varia um pouco consoante as referéncias consultadas, mas a
definicdo basica de CAD inclui o diagnostico de hiperglicémia, glicosuria, cetonémia, ou
cetonuria com acidose metabolica (pH <7,3; bicarbonato <15 mmoL/L). A HHS, por outro lado,
e definida como uma marcada hiperglicémia (>600 mg/dL), hiperosmolaridade (>320
mOsm/kg), pH >7,3, e cetononémia ou cetonudria ndo sinificativa ou ausente (9 Os disturbios
nos fluidos, electrélitos e acido-base sao intrinsecos a estas sindromes. Na maioria dos casos
temos outra doenga coexistente, que pode afectar o prognéstico substancialmente. Um estudo
recente em humanos, realizado por Efstathiou et al. (2002) ®¥, mostrou que os dois factores
mais importantes para prever a mortalidade na CAD sao as doengas severas concomitantes e
o pH plasmatico <7.

A historia da CAD mostra que praticamente todos os animais morriam antes do inicio da
insulinoterapia. Contudo, esse panorama alterou-se e a taxa de mortalidade diminuiu
consideravelmente, para o que muito contribuiu a consciencializagdo de que a CAD é uma

emergéncia veterinaria que necessita de rapido diagndstico e tratamento (%%)

4.1. FISIOPATOLOGIA

As principais alteragdes no metabolismo lipidico presentes na DM s&o a aceleragcédo do
catabolismo lipidico, com o aumento da formagéao de corpos cetdnicos, e diminuigao na sintese
de acidos gordos e triglicéridos 12),

No organismo, os acidos gordos sdo decompostos em acetil-CoA, que vai entrar no ciclo
de Krebs, sendo a mitocéndria o local mais importante em que se da esta decomposigao por -
oxidagdo. Em muitos tecidos, as unidades de acetil-CoA condensam-se para formar
acetoacetil-CoA. O figado, ao contrario de outros tecidos, contém desacilase, formando
acetoacetato livre. Este acido é convertido em -hidroxibutirato e acetona. Por estes compostos
serem dificilmente metabolizados no figado, difundem-se para a circulagdo. O acetoacetato, (3-
hidroxibutirato e acetona séo designados por corpos cetoénicos. Os tecidos, transferem o CoA
do succinil-CoA para o acetoacetato e metabolizam este acetoacetato “activo” a CO, e H,O
através do ciclo de Krebs. A acetona é eliminada através da urina e do ar expirado.

Os corpos cetonicos em circulagdo sdo importantes fontes de energia quando em jejum.
Estima-se que metade do valor do metabolismo de cdes em jejum seja assegurado pelo

metabolismo dos corpos ceténicos (@)
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As células cerebrais ndo necessitam de insulina para assimilarem a glicose, mas, ao
contrario de todos os outros tecidos, ndo conseguem utilizar os acidos gordos como fonte de
energia. Em vez disso, os corpos cetdnicos podem fornecer ao cérebro cerca de dois tergos da
sua necessidade energética em periodos de jejum ou fome ©°.

O que distingue CAD de DM nao complicada é a caréncia relativa de insulina combinada
com o aumento nas hormonas contra-reguladoras (glucagon, cortisol, epinefrina e GH).
Acredita-se que a presenca de uma doenga secundaria ou coexistente vai aumentar as
concentragdes destas hormonas de stress 67,

Realmente, a CAD é caracterizada por um aumento no racio glucagon/insulina ®8 Um
estudo realizado por Durocher et al. (2008) %% em caes, revelou que o racio glucagon/insulina é
mais importante que a concentragdo individual destas hormonas, e que a cetonémia e
cetoacidose podem ser controladas sem necessidade de regular as concentragdes séricas de
glicose. Neste estudo, muitos cdes diabéticos apresentavam concentra¢cdes de insulina
normais, mas continuavam a formar corpos ceténicos. Outro estudo, por Parson et al. (2002)(60)
realizado em caes com CAD, demonstrou que as concentragdes de insulina variavam desde
um pouco menos que as concentragbes observadas em DM n&o complicadas, a valores
normais. Este facto suporta as teorias que muitos dos eventos da CAD séo precipitados por um
periodo de “relativa” resisténcia a insulina, potencialmente ocasionada por um processo
patoldgico secundario.

O glucagon é a principal hormona implicada na patogénese da CAD e HHS. Com a
deficiéncia absoluta ou relativa em insulina, a necessidade celular de glicose estimula a
libertagdo de glucagon. Devido a um sistema de cascata de 2° mensageiro, complexo, um
pequeno aumento na concentracdo de glucagon conduz a producgéo de elevadas quantidades

(58:61) 'O glucagon aumenta a gliconeogénese e promove a glicogendlise, além de

de glicose
activar a lipase das células adiposas, o que vai aumentar a concentragdo de AGL e inibir o
armazenamento de triglicéridos no figado (figura 29). Mesmo quando as reservas hepaticas de
glicogénio estdo esgotadas, o glucagon acelera a gluconeogénese e aumenta a velocidade de
extracgdo de aminoacidos da circulagdo para serem utilizados como substrato neste processo
©1) " Como resultado dos efeitos do glucagon, as concentragdes de glicose aumentam, e, sem
insulina presente, instala-se a hiperglicémia. Cria-se um circulo vicioso e as concentragdes de
glicose continuam a aumentar.

O glucagon também promove a cetogénese, através da sua acgao sobre os hepatocitos,
estimulando a formagdo de AGL, em detrimento da produgéo de triglicéridos. Apds os AGL
entrarem no interior das mitocéndrias, podem entrar no ciclo de Krebs ou ser convertidos em
copos ceténicos. Na CAD, o ciclo de Krebs encontra-se deprimido devido a deficiéncia em
substratos, prevalecendo, entdo, a cetogénese (figura 30). Ao aumentarem as concentragdes
de corpos ceténicos, o organismo torna-se incapaz de as metabolizar eficientemente,
resultando assim em hipercetonémia (56),

Além do glucagon, as outras hormonas contra-reguladoras também contribuem para a

patogénese da CAD. O cortisol aumenta o catabolismo proteico, fornecendo percursores
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©2) Tanto o cortisol, como a epinefrina estimulam a lipase

aminoacidos para a gliconeogénese
hormona-sensivel, que normalmente € inibida pela insulina. Esta hormona medeia a conversédo
de triglicéridos a glicerol e AGL no tecido adiposo. O glicerol € um percursor da gliconeogénese
no figado e rins. Ja os AGL sdo oxidados a corpos cetonicos nas mitocéndrias hepaticas. Na
HHS a cetonémia é minima ou ndo esta presente, provavelmente por haver insulina suficiente
para limitar a lipdlise, mas n&o para evitar a hiperglicémia. Outra hipétese € a auséncia de

corpos cetonicos ser causada por concentragdes mais baixas de AGL 2.

Brixo GLucaGoN/INSULINA ELevapo GLucacon/INSuLINA

HEPATOCITO HEPATOCITO

Z e T Ver figura 30

i

Lipase sensivel a
~ . . hormonas
-~

* Triglicéridos Triglicéridos
ADIPOCITO ADIPOCITO

—p Glucoze
— - AGL 2 compos cetdnicos

Figura 29. O racio de glucagon/insulina vai determinar o uso e armazenamento de glicose
(53)
)

e AGL pelos hepatdcitos e adipdcitos — adaptado de O’Brien (2010

Virtualmente, todos os cées e gatos com CAD tém uma deficiéncia absoluta ou relativa em
insulina. Esta desenvolve-se apesar da administragao diaria de insulina, e mesmo perante
concentragbes aumentadas de insulina em circulagdo. Geralmente, ocorre em caes e gatos
que tém DM subdiagnosticado. A deficiéncia “relativa” em insulina destes animais é devida a
resisténcia a insulina, que, por sua vez, € originada por doengas concomitantes, tais como
pancreatite, infecgdo ou insuficiéncia renal. A deficiéncia em insulina, em associagdo com a
resisténcia a insulina e a concentragdo aumentada de hormonas diabetogénicas em circulagéo,
tém um papel critico no desenvolvimento de cetogénese “?).

Para ocorrer um aumento na sintese de corpos ceténicos tém de existir duas grandes
alteragdes no metabolismo intermediario: i) aumento da mobilizagdo de AGL das reservas de
triglicéridos no tecido adiposo e ii) um desvio no metabolismo hepatico da sintese de gordura,
para a oxidacdo de gordura e cetogénese “?. A insulina é um potente inibidor da lipdlise,
através da inibicdo da lipase hormona-sensivel, enzima responsavel pela hidrolise dos
triglicéridos em acidos gordos. A lipdlise origina e conduz a libertagdo de AGL na circulagéo,
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que vao ser depois convertidos, nos hepatdcitos, em triglicéridos, predominantemente, e, em
menor grau, em corpos cetonicos. Nos pacientes com DM n&o complicada a maioria dos AGL
em excesso sao convertidos em triglicéridos, e a producdo de corpos cetdnicos é
suficientemente baixa para ser controlada pelo organismo “% %%,

Os corpos cetonicos sdo normalmente metabolizados logo apdés a sua formagao. No
entanto, se a entrada de acetil-CoA no ciclo de Krebs esta diminuida devido a uma diminuigao
dos produtos do metabolismo da glicose, ou se esta entrada ndo aumenta quando ha um
aumento de acetil-CoA, o acetil-CoA vai acumular-se, aumentando a sua taxa de condensacéo,
e mais acetoacetato € formado no figado. A capacidade dos tecidos para oxidar os corpos
ceténicos é rapidamente ultrapassada e estes acumulam-se na corrente sanguinea, com
ocorréncia de cetose. O acetoacetato e o B-hidroxibutirato sdo anibes moderadamente fortes,
respectivamente dos acidos acetoacético e B-hidroxibutirico. Ambos se dissociam
completamente em pH fisiolégico, dando origem a hidrogenides e cetoanides. A rapida
acumulacdo de ides de hidrogénio vai levar a uma saturacdo do sistema tampdo do
bicarbonato e desenvolve-se acidose metabdlica, que pode ser severa, ou mesmo fatal (26: 56)
Neste caso, a causa da acidose metabdlica é a acumulagao de cetoanides, aumentado assim o
anion gap ¥

O acetoacetato e o B-hidroxibutirato sdo eliminados através do rim, o que exacerba a
diurese osmoética, desidratacao e perda de electrdlitos (2 A hipovolémia que ocorre devido a
perda de fluidos é muito frequente e vai levar a um aumento da produgdo de acido lactico,
contribuindo assim para a acidose metabdlica.

Com a evolugado da CAD, vao-se acumulando corpos ceténicos e acido lactico no sangue
e perda de electrdlitos e dgua na urina, resultando em desidratacdo grave, hipovolémia,

acidose metabdlica e, eventualmente, choque.

HEPATOCITO

/ | Elucagon | msulin
AGL f
-._____-‘-‘
acil CoA

acetil CoA
carboxilase
manolll CoA @ acetil COA

MITOCONDRIA

shuttle de ‘

SANGUE carnitina %

B-oxidacédo

aciI CoA ===+ acetil CoA

| :
glucagon

I

acetoacetil CoA

B-hidroxibutirato

B-hidroxibutirato I

acetoacetato

acetona

Figura 30. Utilizagao dos AGL nos hepatécitos — adaptado de O’Brien (2010) ¥,
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A cetonuria e a diurese osmotica causada pela glicosuria resultam na perda de sodio e
potassio através da urina, exacerbando a hipovolémia e a desidratacdo. A estimulagdo do
centro do vomito através da cetonémia e hiperglicémia, provoca nauseas, vémitos e anorexia, o
que vai agravar ainda mais a desidratacdo. A desidratacédo vai conduzir, ainda, a uma maior
concentragao de corpos cetonicos e glicose sanguineos. O aumento da glicemia aumenta a
osmolaridade plasmatica, e a diurese osmdtica resultante vai agravar este aumento da
osmolaridade plasmatica, por uma excessiva perda de agua. O aumento da osmolaridade
plasmatica induz o deslocamento da agua no sentido dos fluidos extracelulares (FEC), levando
a desidratagao celular 40 As hormonas de stress tais como o cortisol, e epinefrina contribuem
para a hiperglicémia, formando-se, assim, um “ciclo vicioso”. Eventualmente, a desidratagéo
severa pode levar a hiperviscosidade, tromboembolismo, acidose metabdlica severa,

insuficiéncia renal e, finalmente, a morte @),

| DEFICIENCIA EM INSULINA ]
[

v

Aumento da producéo de [ Aumento da lipdlise }

glicose e diminuicdo da sua [

utilizagéo ¢ ¢
i [ Aumento da cetogénese ] [ Hiperlipidémie_l e lipidose ]
[ Hiperglicémia ] I hepatica

i [ Cetonémia ] Aumento de H*
[ Diurése osmética ] v

i Dor abdominal

[ Perda de agua e electrélitos ] L 4
i [ Acidose metabdlica ]
A
[ Desidratacédo e hipovolémia ] I

Nauseas e Vémitos

——

v v
[ Stress metabdlico ] [ Diminuicéo da TFG ]
i l [ Hiperviscosidade ]47
Resisténcia a insulina, [ IRA ]
cetogénese, lipdlise, aumento

da produgéo de glicose

[ Tromboembolismo ]

Figura 31. Fisiopatologia e alteragdes metabdlicas na CAD — adaptado de Greco (2004)%.

4.2. APRESENTAGAO

Em pacientes humanos os dois factores precipitantes de CAD, mais comuns, sdo doses

62.63) Os pacientes com DM mal controlada apresentam

inadequadas de insulina e infecgées(
um risco acrescido de infecgdo, devido a alteracbes na adesdo neutrofilica, quimiotaxia,
fagocitose e actividade bactericida (69),

A maioria dos cdes com CAD é de meia-idade a geriatricos, sendo a média de idades de 8

66; 67 ) (67)

anos, sem predisposi¢cao sexual ¢ ) Segundo o estudo realizado por Hume et al. (2006

65% dos caes com CAD ainda nado tinham sido diagnosticados com DM, o que vai de encontro
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a medicina humana em que criangas recém diagnosticadas com DM do tipo 1 tém um risco
acrescido de CAD. Por vezes, animais que desenvolvem CAD ja tém histéria prévia de DM nao
complicada. A semelhanca do que acontece em humanos, uma terapia inadequada com
insulina esta associada a um risco aumentado de CAD.

Devido a relagdo muito proxima entre DM e CAD, a identificagdo de CAD é semelhante a
de pacientes com DM n&o complicada @) As constatagdes apds a elaboracéo da histéria e o
exame fisico sédo variaveis, em parte devido a natureza progressiva do disturbio e ao tempo
que decorre entre o estabelecimento de CAD e o reconhecimento do proprietario. Inicialmente,
desenvolve-se PU, PD, polifagia, e perda de peso, que podem passar despercebidos ou nido
Ihes ser dada importancia pelo proprietario. Depois, comecam-se a desenvolver sinais
sistémicos de doenga (como letargia, anorexia, vomitos) e a medida que a cetonémia e acidose
metabdlica se desenvolvem e se v&o agravando, os sinais sistémicos também se agravam. A
severidade destes sinais esta directamente relacionada com a gravidade da acidose
metabdlica e a natureza das afecgbes concomitantes, que estdo frequentemente presentes.
Pacientes com acidose metabdlica severa podem apresentar ciclos respiratorios rapidos e
profundos, descritos por Kussmaul como “fome de ar’, e nomeados por ele como respiragéo de
Kussmaul, ou estarem taquipneicos 26),

O intervalo de tempo entre o comego dos sinais clinicos iniciais de DM e o
desenvolvimento de sinais sistémicos de CAD é imprevisivel e varia desde poucos dias até 6
meses. No entanto, quando a cetoacidose se comega a desenvolver torna-se evidente a

presenca de doenca severa dentro de 7 dias “?.

4.3. SINAIS CLiNICOS

Como ja referido, os achados mais comuns no exame fisico sdo: letargia, depresséo,
desidratacéo, pélo bago e perda muscular. A hepatomegdlia e cataratas sdo comuns em cées
diabéticos. Outros achados incluem taquipneia, fraqueza, voémitos e, ocasionalmente, um forte
odor respiratério a acetona. Pode-se desenvolver ictericia como resultado de complicacbes
como a hemodlise, lipidose hepatica e pancreatite aguda. Pode ocorrer pirexia, devido a
infecgdo (p.e. piometra, prostatite, pneumonia), ou a inflamagéo asséptica (p.e. pancreatite,
neoplasia).

E comum a presenca de dor abdominal como consequéncia da CAD, pancreatite, ou
outras afecgdes indutoras de vomitos, diarreia e aerofagia, ou a infecgdo de um o6rgao

(68)

abdominal Pode, igualmente ocorrer alteracdo do estado de consciéncia devido a

desidratacdo, choque, acidose severa, hiperglicémia/hiperosmolaridade“2’.
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4.4. DIAGNOSTICO

Deve-se realizar a todos os pacientes suspeitos de terem CAD um hemograma completo,
painel bioquimico com electrélitos plasméaticos e gases sanguineos, urianalise, cultura de urina,
ultrasonografia abdominal e RX térax. Muitos dos testes de diagndstico sdo dirigidos a
investigagao de afecgbes concomitantes, que desencadeiam a CAD (53),

A concentragao de glicose encontra-se bastante elevada, podendo variar entre 180 mg/dL
e 900 mg/dL, mas, geralmente valores tdo elevados como 900 mg/dL sdo mais caracteristicos
de coma hiperosmolar ©9) Em geral, a hiperglicémia é superior a 300 mg/dL, e hiperglicémias
superiores a 500 mg/dL sao indicativas de desidratagéo severa e/ou insuficiéncia renal 8),

Apesar dos medidores portateis de glicose serem muito utilizados na monitorizagédo da
glicose em pacientes com CAD, é aconselhada prudéncia ao confiar nestes resultados por eles
obtidos, pois sdo pouco precisos quando em presenga de hiperglicémia severa. Como ja foi
dito, todos os pacientes com CAD tém uma deficiéncia absoluta ou relativa em insulina e
excessiva produgdo hepatica de glicose, e consequente hiperglicémia. Esta hiperglicémia é
agravada pela desidratacdao e correspondente redugdo na TFG, sendo estes factores
determinantes na severidade da afecgdo. Apenas temos valores de concentragdo de glicose
superiores a 450 mg/dL quando a desidratagao é suficientemente severa para reduzir a TFG, e,
portanto, a capacidade do rim em excretar glicose, situagdo em que a administragéo de fluidos,
por si s6, consegue diminuir significativamente estes valores o)

Geralmente, a osmolaridade estd aumentada nos pacientes com CAD devido a
hiperglicémia, mas pode estar mascarada devido a hiponatrémia concorrente @) 0 sodio e, a
um menor nivel, o potassio, a glicose e a ureia sdo determinantes no calculo da osmolaridade.
Os valores de referéncia em caes e gatos sdo 290-310 mmol/L. Habitualmente, a
hiperosmolaridade € ligeira, podendo ser resolvida com fluidoterapia IV e insulinoterapia.

A osmolaridade é medida com um osmometro que usa o ponto de congelacdo de uma
solugdo para estimar a quantidade de particulas osmoticamente activas. A medicdo da
osmolaridade é preferivel ao calculo da osmolaridade, devido a capacidade para medir
substancias volateis em solucéo ™) Infelizmente, pode ndo ser pratico ter um osmometro
sempre disponivel. Assim, tém sido desenvolvidas varias equacbes para calcular a
osmolaridade que melhor se aproxima do valor real. A mais frequentemente utilizada

(Osmolaridade total calculada — Osmy) é:

Osmolaridade do fluido extracelular (mmoL/L) = 2 (Na" + K) (mmoL/L) + Glicose/18 (mg/dL) +
BUN/2,8 (mg/dL)
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4.4.1. Concentracao de electrolitos

Na CAD ha graves disturbios hidroelectroliticos. A diurese osmética secundaria a glicosuria
e cetonuria leva a perda de fluidos, e a existéncia de afecgdes concomitantes, a diminuigdo da
ingestdo de agua, e perdas de fluidos por vomitos e diarreias, também vao contribuir.

A urina torna-se acida, no entanto, quando a capacidade do rim para repor os catides
plasmaticos associando os anides organicos com os ides de hidrogénio e amdnia é excedida, o
sédio e potassio sdo perdidos na urina. Na acidose severa, o sédio total estd marcadamente
diminuido, mas quando a perda de sédio excede a perda de agua, o soédio plasmatico também
pode estar diminuido. O potassio total também esta diminuido, apesar do potassio plasmatico
geralmente estar normal, de uma certa forma, devido a diminui¢gdo do volume do FEC e devido
ao movimento do potassio das células para o FEC, quando a concentragdo de hidrogenides
esta elevada.

A deficiéncia em insulina também vai contribuir para a perda de solutos, pois a insulina
estimula a reabsorgao tubular renal, proximal e distal, de agua e sais, e de fosforo dos tubulos

distais .

Potassio

E comum pacientes com CAD apresentarem concentragdes séricas de potassio normais
ou ligeiramente elevadas, mas a grande maioria dos animais com CAD tem um défice no
potassio total ©3 A acidose leva a deslocamento do potassio intracelular para o espacgo
extracelular por troca com hidrogenides, mas a concentragdo de potassio & afectada por
multiplos factores. A deplegéo do volume, devido a anorexia, combinada com vémitos, diarreias
e diurese osmatica, causa hiperaldosteronismo, que vai promover a excreg¢do urinaria de
potassio (72) A diurese osmotica causada pela glicosuria e cetonuria leva ao deslocamento dos
fluidos do espaco intracelular para o extracelular, o que vai perturbar o equilibrio entre o
potassio intra e extracelular, e leva a movimentagao do potassio para o espaco extracelular. A
acidose metabdlica, e a hiperosmolaridade plasmatica, provocam a deslocacdo do potassio do
interior das células para o espago extracelular. Outro factor que tende a manter o potassio
plasmatico € a auséncia da entrada de potassio para o interior das células, induzida pela
insulina %,

Estes fendmenos podem mascarar a severidade da hipocalémia total, pois apenas sao
medidas as concentragdes plasmaticas. O facto de estes animais geralmente apresentarem
anorexia e vomitos, vai exacerbar a deplegéo do potassio total 63)

A terapia com insulina, tal como a correcgao dos desiquilibrios acido-base com fluidos e/ou
bicarbonato, levam a uma deslocagdo do potassio extracelular para o espago intracelular,
causando, potencialmente, uma marcada hipocalémia plasmatica (figura 32). Pacientes
poliuricos estdo predispostos a hipocalémia severa, enquanto os anuricos e oliguricos estdo

predispostos a hipercalémia (23)
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Sadio

Geralmente, a CAD provoca défices significativos de sodio total. As perdas excessivas de
sédio na urina sdo consequéncia da diurese osmatica induzida pela elevada concentracéo de
glicose e corpos ceténicos e a falta de insulina, que incita a reabsorgéo de sédio na porgéo
distal do nefronio. A hiperglucagonémia, vémitos e diarreia também contribuem para a
hiponatrémia. A hiperosmolaridade também pode contribuir para a baixa concentragcdo de
sodio, pois quando a osmolaridade aumenta, a agua é deslocada desde o espaco intersticial
para o espago vascular, diluindo assim o sodio e cloro plasmaticos @) Esta diminuicdo de
sodio pode ser calculada através da seguinte regra: por cada aumento de 100 mg/dL de
glicose, ha uma diminuicdo da concentragdo de sodio (por diluicao) de 1,6 mmoL/L ©® A

hiponatrémia também pode ser secundaria a hipertrigliceridémia (pseudohiponatrémia) 73,

Foésforo inorganico

O fésforo é o principal ido intracelular, essencial na produgéo de energia e na manutengao
das membranas celulares. A sua concentragao é regulada pela dieta, eliminagao renal, factores
que promovem a sua deslocacgdo para dentro ou fora das células, vitamina D e interacgbes com
a paratiréide.

Na CAD, a concentragdo plasmatica pode estar dentro dos valores de referéncia ou
aumentada, devido a desidratagéo e/ou doenga renal. O fosforo inorganico também pode estar
baixo devido a perda urinaria, consequéncia da diurese osmaética. Desde que a funcgéo renal
nao esteja comprometida, uma diminuigao significativa no fosforo deve ser antecipada pela
terapia. Apds a administragdo de insulina, o fésforo desloca-se para o interior do
compartimento intracelular juntamente com a glicose, diminuindo assim a sua concentragéo
plasmatica (figura 32). Os sinais clinicos de hipofosfatémia incluem anemia hemoalitica, letargia,

depressao e diarreia e podem desenvolver-se quando a concentragéo atinge os 0,32 mmolL/L
(74)

Magnésio

O magnésio ndo é avaliado rotineiramente, mas a sua concentragdo pode estar alterada
na CAD. Apesar da hipomagnesiémia ndo ser um achado comum, a sua concentragdo deve
ser avaliada sempre que possivel, sobretudo na presenga de arritmias e/ou hipocalémia ou
hipocalcémia refractarias ),

O magnésio é o segundo catido intracelular mais importante e a sua deficiéncia pode ser
causada por défice na dieta, diminuigdo da absorgdo intestinal, aumento das perdas renais, ou
alteragbes na sua distribuicdo. Os sinais clinicos da hipomagnesiémia séo: fraqueza muscular
e arritmias cardiacas, sinais que também podem ser vistos com alteragdes noutros electrolitos.
A hipomagnesiémia também pode provocar diminuicdo noutros electrélitos tal como o potassio

e o calcio.
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Figura 22. Redistribuicao dos ides de hidrogénio, potassio e fosfato do fluido extracelular e intracelular
— adaptado de Nelson (2009) “?.

44.2. ALT,ASTeFA

As enzimas hepaticas ja estdo aumentadas na DM e aumentos posteriores podem-se dar
na CAD. A ALT e a AST sdo as que mais comummente se encontram alteradas, e este
aumento ocorre em fungdo da hipovolémia, do fluxo sanguineo hepatico diminuido e

(25; 58)

consequente lesdo hepatocelular . Aumentos na concentragdo de FA podem ocorrer no

caso de se desenvolver pancreatite e colestase secundaria.

4.4.3. Colesterol e triglicéridos

As concentragbes de colesterol e triglicéridos, provavelmente estdo elevadas por

transtornos no metabolismo lipidico, devido a diminui¢do dos niveis de insulina.

4.4.4. Acidose metabodlica

A acidose metabdlica é uma das caracteristicas mais proeminentes na CAD. A medida que
0s corpos cetdnicos se acumulam na corrente sanguinea e ultrapassam a capacidades de
tamponamento do organismo, vai haver um aumento nos hidrogenidées e uma diminuigdo no
bicarbonato. Conforme a desidratagao se agrava, a circulagdo sanguinea para os tecidos
periféricos diminui, e a consequente acumulacdo de acido lactico vai contribuir para o
desiquilibrio acido-base. A acidose manifesta-se por letargia, vomitos, hiperventilagao,
diminuicao da contractilidade miocardica, vasodilatagc&o periférica, estupor e coma.

A terapia com insulina para descontinuar a cetogénese, e a fluidoterapia para corrigir a
desidratagdo, irdo ajudar a melhorar a acidose metabdlica na maioria dos pacientes. A
suplementagéo com bicarbonato deve-se realizar com extrema precaugao, e geralmente néo é
recomendada, a menos que o pH sanguineo seja inferior a 7,1 ou o bicarbonato sérico inferior
a 12 mmol/L.

O anion gap pode encontrar-se normal ou elevado. Na CAD, os corpos cetdnicos tornam-

se anides ndo mensurados, visto que se dissociam dos cetoacidos. No entanto, no caso de
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uma desidratagao significativa, a acidose lactica secundaria a hipoxia tecidular pode contribuir

para os anides ndo mensurados, aumentado o anion gap.

4.4.5. Lactato

As concentragdes de lactato séricas estdo elevadas em cdes e gatos com CAD. Esta
elevagao pode estar relacionada com a desidratagéo, diminuigao da perfusdo, ou diminuigao no
metabolismo do lactato. O lactato sanguineo pode contribuir para o estado metabdlico geral, no

entanto o lactato sanguineo néo foi relacionado com o pH venoso em diversos estudos ®n,

4.4.6. Urianalise

A urianalise revela, provavelmente, glicosuria, cetonuria, densidade superior a 1,030 e
pidria.

As concentragdes de ureia e creatinina podem estar dentro dos valores de referéncia ou
elevadas. Estes valores estdo elevados na maioria dos pacientes como resultado da
desidratacdo, mas a insuficiéncia renal também é uma possivel causa desta elevacdo. Deve-se
ter em conta a densidade urinaria ao interpretar-se os resultados de ureia e creatinina. Uma
densidade urinaria baixa, nem sempre significa insuficiéncia renal, pois a diurese osmotica e a
hipocalémia crénica, em pacientes diabéticos, podem contribuir para essa diminuigdo. Assim,
apos tratamento da crise cetoacidética, deve-se reavaliar a creatinina, ureia e densidade
urinaria. Se os valores de creatinina e ureia permanecerem elevados apds terapia apropriada,
ha uma forte probabilidade de estarmos na presenca de uma insuficiéncia renal concomitante.

O mais importante da urinanalise € a determinagao de corpos ceténicos e glicose. Um
resultado positivo de glicose podera indicara DM, e um resultado positivo de corpos cetdnicos
indicara CAD . Historicamente, a pesquisa € medigdo de corpos cetdnicos tem sido
efectuada através da reacgdo do nitroprussiato nas tiras reactivas de urina. No entanto, um
resultado negativo para corpos cetonicos, ndo exclui a presenga de CAD, pois o nitroprussiato
usado detecta apenas acetoacetato e acetona, e o B-hidroxibutirato é o corpo cetdénico mais
prevalente na CAD, podendo, portanto, “dar negativo”, mesmo na presencga de cetonuria (@)
Podem-se adicionar algumas gotas de peroxido de hidrogénio, na tentativa de converter o -
hidroxibutirato em acetoacetato, de modo a este ser detectado na tira de urina 70 Em
alternativa, através de analises serolégicas, pode-se testar o soro para a presenga de B-
hidroxibutirato. Outra alternativa mais pratica e comum é utilizar o plasma heparinizado nas
tiras reactivas de urina, para testar a presenca de acido acetoacético, reflectindo com precisado
as concentracbes de acetoacetato e acetona em caes e gatos diabéticos. Em todo o caso, e no
contexto da pesquisa de corpos cetdnicos na urina, refira-se que é extremamente incomum o
desenvolvimento de CAD sem um excesso de acido acetoacético “% 77,

A presenga de piuria e hematuria na urianalise, juntamente com a confirmacao pela analise
do sedimento de urina, apoia a hipétese de presenca de infecgéo do tracto urinario. No entanto,

a cultura de urina e teste de sensibilidade aos antibidticos (TSA) devem ser sempre realizados,
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independentemente do resultado da andlise ao sedimento urinario, pois 20% dos cdes com

CAD tém crescimento positivo em meio de cultura aerdbio, apesar da auséncia de piuria %> "

4.4.7. Hematologia

Geralmente, mostra uma elevagao do hematécrito secundaria a desidratagéao 8 A anemia
também pode estar presente, mas é mais comum em gatos, devido a sua susceptibilidade para
formagéao de corpos de Heinz e desenvolver lesbes por causas oxidativas.

O hemograma pode estar normal na altura da apresentagdo, mas usualmente revela
leucocitose com neutrofilia madura, ou um leucograma de stress. Pode haver um desvio a
esquerda degenerativo ou regenerativo sugestivo de um processo inflamatorio severo e/ou um
processo infeccioso (23)

Em humanos, um estudo realizado em criangas com CAD ndo conseguiu relacionar a
leucocitose com a presenga de infecgdo bacteriana. No entanto, foi demonstrado que a
presenca de leucocitose estava relacionada com o pH sanguineo e a concentracdo de
bicarbonato, levando a conclusdo que mais provavelmente reflecte a gravidade da CAD do que
a presenca de infecgdo bacteriana ©7),

Um estudo com 53 caes realizado por Causmaecker et al. (2009) "®, mostrou que 51% dos
cées apresentavam trombocitose, no entanto, esta foi considerada reactiva, podendo ocorrer
secundariamente a inflamagéo sistémica (especialmente envolvendo os intestinos, rins ou
articulagdes), infecgbes agudas, cirurgia, neoplasia, perdas cronicas de sangue e alteragdes

enddcrinas (especialmente hiperadrenocorticismo).

4.5. PATOLOGIAS CONCORRENTES

Na grande maioria dos casos surge um evento patoldgico concorrente, que precipita a
deslocagédo de DM para uma CAD ou HHS. Um estudo levado a cabo por Hume et al. (2006)
®7) com 127 cdes com CAD revelou que 70% tinham doencas concomitantes, enquanto outro
com 53 caes, realizado por Causmaecker et al. (2009) "®, refere que foram diagnosticadas
doengas concomitantes em 89% dos cdes. Em ambos a mais comum foi a pancreatite, sendo
estes resultados coincidentes com as restantes referéncias consultadas.

Além da pancreatite, as alteragbes mais frequentes que desencadeiam CAD sdo a
pielonefrite, a piébmetra, o hiperadrenocorticismo, e as insuficiéncias renal e cardiaca 79,

Uma diminuigdo da imunidade, secundaria a DM, aumenta o risco de infec¢des, tal como
os elevados niveis de glicose no sangue. Estes pacientes estdo, portanto, predispostos a
infecgbes bacterianas, tais como: piometra, ITU, dermatites, pneumonia, gengivite, abcessos e
esplenite ©7)_ A insuficiéncia renal pode ser um factor predisponente ou uma consequéncia, pois
leva a uma diminui¢do da excrecdo de insulina, diminuicdo da producgéo renal de glicose por

gliconeogénese e diminuicdo da sensibilidade dos tecidos a insulina. Por outro lado, a
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insuficiéncia renal aguda também pode ser uma complicagdo, secundariamente a desidratagéo,

hipotensao, ou a outra doenga concomitante (piometra, pancreatite) (58),

As principais doengas precipitantes da CAD s&o:

ITU;

Pancreatite;

Pielonefrite;

Colangiohepatite;

Complexo granuloma eosinofilico;
Doenga intestinal inflamatéria (IBD);
Prostatite;

Pidmetra;

Infeccdo do tracto respiratério superior;
Pneumonia;

Insuficiéncia renal;

Lipidose hepatica;

Neoplasia;

Insuficiéncia cardiaca congestiva;
latrogénica (glucocorticéides, progestagéneos);

Outras afecgdes enddcrinas concomitantes.

Torna-se portanto essencial a realizagado de exames complementares de diagndstico para

averiguar o que despoletou a crise, nomeadamente ultrassonografia, radiografias toracicas e

abdominais e/ou ecocardiografia. Testes adicionais para descartar outras afec¢des enddcrinas

como o hipotiroidismo ou hiperadrenocorticismo, podem estar indicados mas devem ser

adiados até o paciente estar clinicamente estavel, comecar a alimentar-se, e as alteragoes

electroliticas e metabdlicas estarem controladas, pois podem alterar os resultados dos testes

(78)

4.6.

O tratamento com sucesso da CAD é complexo e envolve

TRATAMENTO

transtornos. Os objectivos do tratamento abrangem:

1.

I A L R

Restaurar o volume intravascular;

Corrigir a desidratagao;

Corrigir os disturbios electroliticos;

Corrigir os desequilibrios acido-base;

Diminuir as concentragdes sanguineas de glicose;
Eliminar os corpos cetonicos;

Tratar qualquer afecgdo concomitante existente.

a correccado de muitos
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Idealmente, todos os pacientes com CAD devem ser hospitalizados num local com
assisténcia 24 horas, e com capacidade para realizar analises bioquimicas e electroliticas
basicas nas proprias instalagdes.

A fluidoterapia IV e a monitorizagao cuidadosa do paciente sdo as componentes da terapia

mais importantes para os pacientes com CAD (80)

4.6.1. Fluidos

O primeiro passo no tratamento de CAD deve ser iniciar uma fluidoterapia adequada. A
reposicao do défice de fluidos e a manutengdo de uma quantidade adequada de fluidos sdo
importantes para assegurar um adequado oufput cardiaco, pressdo sanguinea e perfusdo
sanguinea para todos os tecidos. A melhoria da perfusdo renal é especialmente importante (“0)
A maioria destes pacientes estd hipovolémica e necessita estabilizagdo inicial com bolus de
fluidos IV. Os parametros de perfusdo — frequéncia cardiaca, qualidade do pulso, estado
mental, cor das membranas mucosas, tempo de replecdo capilar e pressdes sanguineas —
devem ditar se os bolus de fluidos IV sdo necessarios, antes de serem instituidas taxas de re-
hidratacdo. Nunca se deve iniciar a administragcdo de insulina em pacientes hipovolémicos, pois
ira provocar deslocagao de fluidos do espago extracelular para o intracelular, agravando ainda
mais a hipovolémia @1

Se o paciente estiver em choque podem ser necessarios fluidos cristaldides a taxas de 50-
90 mL/kg/h. Se o choque n&o for resolvido deve-se considerar um bolus de 2,5 mL/kg de
coldides sintéticos em adigao aos cristaldides, para prevenir a rapida redugcédo na osmolaridade.
A taxa de fluidos deve depois ser reduzida e o paciente ser reavaliado no que diz respeito a
hidratagao e a glicemia, que devera ter diminuido apoés a fluidoterapia inicial (68),

As solugdes de cristaldides disponiveis comercialmente sdo adequadas para ressuscitagao
e re-hidratacdo. Tradicionalmente, a solugéo de eleicdo é a de NaCl a 0,9%, pois a maioria dos

6283 O NaCl a 0,9%, ndo é uma solugdo

pacientes encontram-se hiponatrémicos, a chegada(
tampao e sabe-se que causa uma acidose hiperclorémica temporaria quando administrada por
via IV. Este tipo de acidose resulta de uma perda de bicarbonato e ndo do ganho de acido

63 8) As solugbes cristaldides tampdo (p.e. Lactato de Ringer®, Normosol-R®,

organico
Plasma-Lyte®) tém o beneficio de um contetido adequado de sddio, com a vantagem de
conterem também um tampao (lactato, acetato, gluconato), que ajuda a resolver a acidose
metabdlica ©°.

0] PIasma-Lyte® e o Normosol-R® sao solugdes alcalinizantes que tém um teor mais
elevado em sodio (140 mmoL/L) do que o Lactato de Ringer®. No caso de hiponatrémia <130
mEg/L, é preferivel uma correcgdo mais lenta do sodio do que a que ocorre com a solugéo
NaCl a 0,9%. O Lactato de Ringer® (LR) é também uma solugdo alcalinizante, mas tem uma
menor concentragdo de sédio (130 mmol/L) e pode reduzir a osmolaridade plasmatica mais

rapidamente que o desejado .

Independentemente da escolha do tipo de cristaldide, o
aspecto mais importante do tratamento € uma monitorizagdo apertada da perfuséo, hidratacao,

estado mental e electrolitos. A fluidoterapia, por si s6, contribui significativamente para uma
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diminuigdo inicial da glicose, corpos ceténicos e hormonas contra-reguladoras, pelo aumento
da TFG e excregao urinaria 4 &

A maioria dos pacientes deve ser re-hidratada durante algumas horas antes de se instituir
insulinoterapia. A reposigéo rapida de fluidos raramente esta indicada, excepgao feita a quando
o animal estd em choque. Assim que o paciente sair desta fase critica a taxa de fluidos deve
ser diminuida num esforgo para corrigir os desequilibrios lentamente. Como principio geral, é
instituida uma taxa de fluidos de 1,5 a 2 vezes a taxa de manutencdo, com os posteriores
ajustes com base no estado de hidratagdo, output urinario, severidade da azotémia e
persisténcia de vomitos e diarreia (“40)

Os défices de fluidos sdo calculados através de uma estimativa da desidratacdo: Défice
de fluidos (mL) = % desidratagéo x PV (kg) x 1000 mL. Esta estimativa é subjectiva e deve ser
reavaliada frequentemente nos estados iniciais da terapia. A taxa de manutengédo pode-se
assumir ser entre 55-65 ml/kg/dia, que inclui as perdas insensiveis de 20 mL/kg/dia e as perdas
urinarias de 35-45 mL/kg/dia ®3) As perdas por vomitos e diarreias devem ser estimadas e
adicionadas a taxa de reposicao de fluidos.

Macintire et al. (2006) " defende que se deve repor 80% do défice de fluidos em 10 horas,
mais a taxa de manutengao de 2,2 mL/kg/h, mais as perdas por vomitos e diarreias. Passadas
essas 10 horas deve-se manter o paciente a uma taxa de 4 mL/kg/h.

Geralmente, a re-hidratagéo € realizada durante um periodo relativamente curto de tempo,
6-24 horas. No entanto, esta velocidade de reposicdo deve ser adaptada ao estado
hemodinadmico, cardiovascular, osmatico e neuroldgico do paciente ®3),

Apos reposigado da hidratagédo alguns autores aconselham manter a 1,5-2 vezes a taxa de

manutencao, a que correspondem os 4 mL/kg/h, referidos anteriormente .

4.6.2. Electrolitos

Deve-se medir os gases sanguineos e electrdlitos a cada 2h, nas primeiras 6h, e depois a
cada 4 a 6H, enquanto decorrer a suplementagdo de electrolitos. No caso especifico do
magnésio, este pode medir-se a cada 24 horas. A frequente colheita de sangue pode causar
anemia em gatos e cdes pequenos. Assim, deve-se colher o volume minimo de sangue
necessario para as analises (68),

Visto que a maioria das solugdes comercializadas para terapia IV é baseada no sédio, a
maioria das hiponatrémias €& corrigida apenas com terapia IV padrdo. Conforme referido
anteriormente, para determinar se o grau de hiponatrémia é consentidneo com o grau de
hiperglicémia, deve-se ter conhecimento que por cada aumento de 100 mg/dL na glicemia,
havera uma diminuigdo de 1,6 mmoL/dL no sodio. Se este valor de sédio corrigido estiver
dentro dos valores de referéncia, a concentracdo de sédio ira normalizar-se a medida que a
concentragao sanguinea de glicose vai diminuindo. Se o valor de sodio corrigido € inferior aos
valores de referéncia, indica-nos que ocorreram perdas de sddio e pode-se utilizar uma solugao
com concentragdes mais elevadas de sodio, pelo menos inicialmente. Se um valor nao

corrigido de sodio estd normal mesmo na presenga de hiperglicémia, representa uma
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excessiva perda de agua ou hiperosmolaridade, mas esta situagcdo é mais vista em pacientes
com HHS. Neste caso, a fluidoterapia deve ser mais conservadora e deve evitar-se a
administracdo de fluidos hipoténicos, para evitar uma rapida alteragdo na osmolaridade, que
pode levar a edema cerebral (83:68)

A complicacdo mais comum nas primeiras 24 a 36h apds o inicio do tratamento é a
hipocalémia. Apesar da calémia poder estar normal ou aumentada, ha uma diminuigdo do
potassio total, devendo tratar-se imediatamente os desequilibrios em potassio. A hipocalémia
manifesta-se por fraqueza muscular, arritmias cardiacas, ou mesmo faléncia dos musculos
respiratérios em animais severamente afectados ®3),

Varias publicagdes apresentam tabelas para a reposicdo de potassio (tabela XXIV). O
cloreto de potassio é adicionado a solu¢do, consoante a concentragdo sérica de potassio. Na
maioria das fontes, é referido que ndo se deve administrar mais de 0,5 mEq/kg/h, devido ao
risco de arritmias cardiacas ®*. No entanto, quando na presencga de hipocalémia que coloca o
paciente em risco de vida (<2 mEqg/L) deve ser tratada usando uma dose de 0,5-0,9 mEg/kg/h

®) A terapia com insulina deve ser adiada até

na primeira hora, e depois deve ser reavaliada (
as concentragbes de potassio estarem préximas dos valores normais (>3,5 mEq/L), pois a

insulina promove a entrada de potassio nas células.

K" plasmatico KCI a adicionar a 1L de solugao | Taxa maxima de infusao
(mEq/L) (mEq/L) (mL/kg/h)
3,5-5 20 24
3-3,4 30 16
2,5-2,9 40 11
2-2,4 60 8
<2 80 6

Idealmente, a suplementagdo em potassio deve ser feita baseando-se na medigdo da
concentracéo sérica de potassio. No entanto, quando n&o é possivel realizar-se uma medigao
exacta deve-se adicionar 40 mEq de KCI por cada litro de fluidos IV “0)

A excepcao para a administracdo de fluidos suplementados com potassio é perante a
presenca de hipercalémia com oliguria. A suplementagdo em potassio nestes animais deve ser
adiada até que a TFG esteja restaurada, a produgdo de urina aumente e a hipercalémia
comece a ser resolvida “°.

O eletrocardiograma pode ser bastante Util na monitorizagdo dos efeitos cardiacos da
hipercalémia e hipocalémia, particularmente quando elevadas doses de suplementacdo sao
necessarias. A hipocalémia pode causar arritmias ventriculares e supraventriculares,
depressao da amplitude da onda T, prolongamento do intervalo Q-T e depressédo do segmento

S-T. A hipercalémia leva a paragem cardiaca, bradicardia, arritmias ventriculares, ondas P
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planas, prolongamento do intervalo P-R e QRS, e uma diminuigdo da amplitude da onda R (76;
80)

Apds 4 a 8h de fluidoterapia, ou quando o paciente esta mais hidratado, deve-se colocar
um cateter venoso central, para se poder colher amostras de sangue venoso frequentemente,
sem repetidas pungdes venosas.

Além da monitorizagéo intensiva da glicose, sodio, e potassio, as concentragbes de fosforo
também devem ser monitorizadas rigorosamente. Tal como acontece com a hipocalémia,
também a hipofosfatémia pode néo ser aparente até ao inicio da terapia com insulina. Os sinais
clinicos da hipofosfatémia sdo fraqueza muscular, sinais neurolégicos e anemia hemolitica.
Pode-se adicionar fosforo aos fluidos IV na forma de fosfato de potassio (KPO,). Adiciona-se
aos fluidos IV, de modo a fazer 0,03 a 0,12 mmoL/kg/h ®%. Mathews e Abrams-Ogg (2006) ©®
aconselham iniciar-se a suplementagao com 0,01-0,03 mmol/kg/h durante 6h e depois
reavaliar, podendo ir até aos 0,12 mmolL/kg/h. Deve-se ter o cuidado de reduzir a dose de
cloreto de potassio na quantidade de potassio que esta a ser administrada com o fosfato de
potassio. De acordo com o relatado, o fosfato de potassio é incompativel com o Lactato de
Ringer® ®®. A concentragdo sérica de fosfato deve ser medida 4 a 6h apds o inicio da
suplementagéo e ajustada de acordo com os resultados. A hiperfosfatémia iatrogénica pode
levar a hipocalcémia.

A hipomagnesiémia esta-se a tornar uma sindrome mais reconhecida e apreciada em
pacientes criticos e com CAD. Os seus sinais clinicos podem ser inaparentes, €, no entanto,
manifestarem-se através de hipocalémia refractaria. A deplegdo de magnésio promove a perda
de potassio através da urina, e as suas concentragdes nao normalizam sem a reposi¢gao de
magnésio ®3) E aconselhada a reposigcdo de magnésio quando os seus niveis séo inferiores a
0,7 mmoL/L, ou na presenga de hipocalémia que requer uma suplementagéo superior a 0,5
mEq/kg/h de KCI ®®. A sua reposicdo ¢ feita administrando sulfato de magnésio CRI, a uma
taxa de 0,5-1 mEq/kg/24h ®0) " Alternativamente pode-se administrar 30 mg/kg durante 4H, e
repetir no maximo mais duas vezes num periodo de 24h.

Ja foi reportada toxicidade pela administracdo erronea de magnésio num cdo diabético
com insuficiéncia renal. Os sinais de toxicidade nestes animais incluem: vomitos, fraqueza,
perda generalizada do ténus muscular, depressdo mental, bradicardia, depressao respiratéria e

hipotensao &0

4.6.3. Insulina

A insulina é essencial para a resolugdo da cetoacidose. No entanto, a administragao de
doses excessivas de insulina pode levar a hipocalémia, hipofosfatémia e hipoglicémia nas
primeiras 24h apos o inicio do tratamento. Efeitos estes que podem ser minimizados com
fluidoterapia adequada, monitorizagdo frequente da glicemia e electrélitos, e ajustes da
dosificagao realizados com base nestes dados. Esta recomendado adiar a administracdo de

insulina por 1 a 2 horas apés o inicio do tratamento com fluidos, para permitir que os beneficios
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da fluidoterapia sejam percebidos antes que os efeitos da insulina no potassio, glicose e fésforo
comecem “%.

A insulina baixa a concentragdo de corpos ceténicos através de 3 mecanismos: i) inibigdo
da lipdlise, diminuindo assim a disponibilidade de AGL para a cetogénese, ii) retardamento da
produgéo de corpos cetonicos no figado, iii) aumento do metabolismo periférico dos corpos
cetonicos ).

O controlo rapido da glicose ndo é importante, e, sendo a hipoglicémia e o rapido declinio
da osmolaridade potencialmente devastadores, sera melhor errar por defeito nas doses de
insulina ®®. Inicialmente, utiliza-se a insulina regular quando em presenga de CAD. Tem havido
uma evolugdo na medicina veterinaria, no sentido de tratar os pacientes com insulina em
infusdo continua (CRI), em detrimento do método mais tradicional de administragcéo IM. Isto foi
transposto da medicina humana, e uma “dose baixa” de insulina regular & considerado o
tratamento padrdo de CAD ®”). English e Williams (2004) ®® demonstraram uma menor taxa de
mortalidade em pacientes humanos tratados com insulina em CRI. As administragbes IM de
insulina devem ser reservadas apenas para casos nado complicados ou em que restricbes
financeiras limitem o uso de CRIs. Os pacientes criticos apresentam deplegdo de fluidos e
devem ser re-hidratados adequadamente antes da administracdo da insulina, pois este
compromisso circulatorio pode impedir a distribuicdo da insulina pelos tecidos ou distribui-la de
um modo imprevisivel, o que pode levar a hipoglicémia aguda ou a diferengas subitas na
osmolaridade, que podem comprometer o paciente ou complicar a sua recuperagdo. O
objectivo da terapia com insulina & a diminuicdo de, no maximo, 50-75 mg/dL/h na
concentragao de glicose sanguinea. Se a glicose cai abaixo dos 250-300 mg/dL e ainda estéo
presentes corpos cetonicos, deve-se adicionar glicose aos fluidos IV. Para iniciar a terapia com
insulina deve-se administrar um bolus de 0,1 U/kg/h IV, e preparar-se a CRI para se iniciar uma
hora apés este bolus. A insulina deve ser administrada separadamente dos outros fluidos.
Inicia-se a insulina CRI a uma taxa de 0,1 U/kg/h, e mede-se a glicose de hora a hora ©8 A
taxa de administracdo de insulina deve ser aumentada ou diminuida de modo a atingir uma
diminuigdo de GS na ordem dos 50-75 mg/dL/h. Esta taxa também deve ser ajustada de modo
a assegurar que a GS se mantém acima de 250 mg/dL nas primeiras 4 a 6 horas de
tratamento, de forma a evitar o risco de edema cerebral devido a uma rapida queda da
osmolaridade. Quando os niveis de glicose estdo entre 200 e 250 mg/dL deve-se administrar
uma solugao de dextrose a 2,5% ou 5%, juntamente com os fluidos IV, para evitar a
hipoglicémia, enquanto se continua a promover o metabolismo dos corpos ceténicos, através
da administragéo de insulina & 88 (tabela XXV).

Antes de iniciar a terapia com insulina CRI deve-se fazer correr 50 mL de solugdo com
insulina pelo sistema de administragao e descarta-los, pois ligando-se a insulina ao plastico do

tubo de venoclise, promover-se-a, dessa forma a respectiva saturagao 4,
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Glcosesanuines Fluidos %122 UKG 4018008 | 12y g nuss ()
> 250 NaCl a 0,9% 10
200-250 NaCl 0,45% + Dextrose 2,5%
150-200 NaCl 0,45% + Dextrose 2,5% 5
100-150 NaCl 0,45% + Dextrose 5%
<100 NaCl 0,45% + Dextrose 5% Parar a infusdo

Quando a cetogénese € revertida, o anion gap volta ao normal. O acido B-hidroxibutirico é
metabolizado em acido acetoacético antes de ser eliminado através da urina, o que pode levar
a uma elevagdo temporaria dos corpos ceténicos detectados pela tira reactiva de urina,
enquanto houver metabolismo dos corpos ceténicos séricos, pois esta detecta o acido
acetoacético e nao o acido B-hidroxibutirico %8),

Assim que os pacientes estiverem clinicamente estaveis, tiverem a capacidade de se
manterem hidratados sem fluidoterapia, os disturbios electroliticos tiverem sido resolvidos e a
comer (de preferéncia uma dieta pobre em gordura e rica em fibra), pode-se modificar a

%368 A dose inicial

insulina para uma de duracao intermédia como a NPH ou Lente BID, sct
sera semelhante a dose de insulina regular que se estava a administrar mesmo antes de se
trocar para a insulina de acgdo mais prolongada. Os ajustes subsequentes serdo feitos com
base na resposta clinica e nas medigbes das concentragbes de GS @)

A insulina tem outros efeitos além do controlo glicémico, tendo-lhe sido demonstradas
propriedades anti-inflamatérias, tanto em pacientes diabéticos como nao diabéticos com
hiperglicémia. Um estudo realizado por Stentz et al. (2004) ®¥, em pacientes com diferentes
pesos corporais que desenvolveram CAD, demonstrou um aumento de GH, cortisol, citoquinas,
marcadores de risco cardiovascular e stress oxidativo. As concentragdes destas substancias
voltaram ao normal, pouco tempo apds o inicio da terapia com insulina. Hansen et al. (2003) (69)
demonstrou, por sua vez, aumento da concentragcdo de proteina C reactiva em pacientes

criticos com hiperglicémia, e a sua normalizacdo apés insulinoterapia.

4.6.4. Antibioterapia

Sao comuns as infecgdes concomitantes com CAD e, geralmente, o uso de um antibidtico

de largo espectro, parenteralmente, esta indicado.

4.6.5. Bicarbonato?

A acidose metabdlica é resolvida apenas com fluidoterapia e insulina. Tradicionalmente,
era utilizado bicarbonato de sédio para tratar a acidose em CAD, mas esta terapia esta a cair

em desuso. Apesar da American Diabetes Association a colocar na lista de tratamentos para
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pacientes com pH <7 apds 1 hora de fluidoterapia, ndo ha estudos que provem os seus
beneficios ®”. A terapia com bicarbonato de sédio em pacientes com CAD pode ser perigosa
por diversos motivos: o bicarbonato, tal como a insulina, promove a entrada de potassio para o
interior das células, agravando assim a hipocalémia; desloca a curva da oxihemoglobina para a
esquerda, diminuindo assim a libertacdo do oxigénio nos tecidos; e pode levar a acidose
paradoxal do sistema nervoso central, sobrecarga de fluido, acidose lactica, cetose persistente,

e edema cerebral ©% 879

O objectivo do tratamento da CAD ¢ a correcgao dos desequilibrios metabdlicos, para que
0 paciente se torne num diabético estavel ndo complicado. Apds a alta médica, o paciente vai
para casa com uma insulina de duracéo intermédia, e pode regressar ao hospital passado 5a 7
dias para fazer ajustes nas doses de insulina, avaliando a CCG. Se a duragédo e tempo do
“pico” de insulina ja sdo conhecidos ndo se torna necessario fazer outra CCG. Os acertos
podem ser realizados medindo a glicemia no tempo do “pico”, que devera estar no intervalo 80-
200 mg/dL. Os ajustes ndo estdo indicados se os proprietarios ndo referirem a presenca de
PU/PD, polifagia, perda de peso, e/ou cetonuria. Os proprietarios podem ir realizando
controlos, mediante a utilizacdo de tiras reactivas de urina, periodicamente, para se

assegurarem que a DM nao esta a ficar descompensada (74),

4.7. COMPLICAGOES

As complicagbes encontradas no tratamento da CAD (hipoglicémia, sinais neuroldgicos por
edema cerebral, hipocalémia, hipernatrémia, hiperclorémia e anemia hemolitica por
hipofosfatémia) sdo comuns, mas podem ser prevenidas através de uma monitorizagéo zelosa.
Pode desenvolver-se anemia devido a repetidas colheitas de sangue para analises, e, no caso
da concentracdo de fésforo descer rapidamente com a insulinoterapia, concentragdes inferiores
a 1,5 mmolL/dL estdo associadas a risco de hemdlise. Uma administragcdo excessiva de insulina
pode levar a hipoglicémia, apesar de ser facilmente resolvido se descontinuar a insulina CRI.
Se ainda estiverem presentes corpos cetdnicos deve-se restaurar a terapia com insulina para
parar a cetogénese, e pode ser necessaria suplementacao os fluidos IV com dextrose.

O edema cerebral apds o inicio da terapia € uma complicagdo incomum, observada em
criangas com CAD, mas raramente ocorre no ambito veterinario. Os mecanismos
fisiopatologicos para esta complicagéo ainda geram alguma controvérsia apesar de terem sido
implicados alguns factores como: isquémia e lesbes de reperfusdo, desiquilibrio osmatico,
inflamagao, aumento do fluxo sanguineo, criagdo de osmdlitos intracelulares e citotoxinas ®n
Os factores predisponentes propostos incluiam: elevadas concentragdes sanguineas de
glicose, administragédo excessiva de fluidos IV, e hiponatrémia persistente apesar da resolugéo
da hiperglicémia. A hipocapnia, pH baixo, hipercalémia, racio BUN/CREA aumentado € o
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bicarbonato de sddio também foram associados a um risco acrescido ®®. O edema cerebral
nos pacientes com CAD, geralmente é visto dentro de 12 a 24 horas ap6és o inicio da terapia,
apesar de alguns autores terem sugerido que o edema ja pode estar presente antes do inicio
da terapia. Neste momento ha duas escolas de pensamento: uns acreditam na teoria citotoxica,
que defende que os gradientes osmoéticos sdo criados por excessiva administragao de fluidos e
insulina; outros defendem a teoria vasogénica, que afirma que o principal mecanismo por
detras do edema cerebral na CAD é uma ruptura na permeabilidade vascular da barreira
hemato-encefalica 2. Independentemente da teoria, as recomendag¢des mais recentes incluem
um tratamento com fluidos e insulina mais conservador inicialmente, para minimizar quedas

bruscas na osmolaridade efectiva ®?.

4.8. PROGNOSTICO

A CAD é um dos disturbios metabdlicos de terapéutica mais complexa e desafiante em
medicina veterinaria. Apesar de todas as precaucgdes e diligéncia no tratamento, muitas vezes
um desfecho fatal é inevitavel. A morte sobrevém, geralmente, como resultado de
complicagbes devidas a alteragbes concomitantes com severidade (p.e. insuficiéncia renal,
pancreatite necrotizante), acidose metabodlica severa ou complicagbes que se desenvolvem
durante a terapia. No entanto, se for implementada uma terapia adequada e os animais forem
monitorizados intensivamente, um desfecho positivo € atingivel (40)

O prognéstico da CAD esta muito dependente do processo patolégico concorrente.
Estudos retrospectivos veterinarios referem uma mortalidade entre 26-30% para a CAD e 65%
para a HHS. Independentemente da espécie, se ndo houver resolugdo das doencgas
concomitantes, o prognostico piora. Os pacientes com hiperadrenocorticismo tém menor
probabilidade de obterem alta.

A gravidade da acidose foi relacionada com a duragéo da hospitalizagéo e a probabilidade
de sobrevivéncia, pois esta reflecte a severidade dos parametros clinicos vitais, tais como a
hidratacdo e alteragdes electroliticas ©7) Adicionalmente, o défice de bases foi a Unica variavel
que foi significativamente associada ao desfecho: por cada aumento de uma unidade no défice
de bases, havia uma diminuigdo de 9% na probabilidade de ter alta (80; 67),

O tempo médio de hospitalizacdo de cdes com CAD é de 6 dias e pelo menos 7% dos
caes que obtiveram alta apos uma crise de CAD, regressaram ao hospital pelo mesmo motivo
89 Deve-se informar os proprietarios que é mais provavel recidivar nos primeiros 6 meses

apo6s a alta, mas € menos provavel apés este periodo 8,
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5. RELATO DE CASO

Nome: Pipa

Espécie: Canina

Racga: x Border Collie

Sexo: Feminino / Nao ovariohisterectomizada
Idade: 12 anos

Peso: 26,600 kg

DA O
Os dias serdo considerados das 10h da manha de um dia até as 10h da manha do dia

seguinte.

ANAMNESE

A paciente chegou referenciada de outra clinica, as 14h, com o diagnéstico de pidmetra e
CAD, sendo ja diabética ha 18 meses, e a fazer Caninsulin® 0,6 mL, SC, SID. Os proprietarios
referiram também que estava letargica, deprimida, com anorexia ha 2 dias e que tinham

ocorrido 2 vomitos biliosos. Referiram que tinha tido o ultimo estro ha 1-1,5 meses atras.

EXAME Fisico

Os resultados do exame fisico, na altura de entrada no HVC foram: deprimida (D1),
desidratagdo estimada de 7%, frequéncia respiratéria (FR) de 60 respiragdes por minuto
(RPM), auscultagao respiratéria normal, frequéncia cardiaca (FC) de 140 batimentos por minuto
(bpm), auscultagao cardiaca normal, pulso periférico forte e sincrono, mucosas ligeiramente
palidas e tempo de replecdo capilar (TRC) <2 segundos, temperatura (temp.) de 39,0 °C,
pressao arterial sistolica (PAS) de 121 mmHg, presséo arterial diastolica (PAD) de 62 mmHg e
pressao arterial média (PAM) de 82 mmHg. Apresentava distensdo abdominal e algum

desconforto a palpagéo abdominal, sem linfoadenomegalia.

EXAMES COMPLEMENTARES

O valor da GS era de 350 mg/dL. Os valores de glicemia foram sempre medidos com
PBGM. O micro-hematécrito era de 35% e solidos totais de 8,4 g/dL. A avaliagdo dos gases
sanguineos e electrolitos ndo foi realizada porque de momento os reagentes ndo estavam

disponiveis.
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Realizou-se uma tira reactiva de urina, cujos resultados foram:

Tabela XXVI. Resultados de tira reactiva de urina no dia 0.

Parametro Valor Valores de referéncia

Leucdcitos Negativo Negativo
Densidade 1,005 1,015-1,040
pH 5 5-7
Glicose +++ Negativo
Corpos cetonicos A Negativo
Nitrito Negativo Negativo
Proteinas + Negativo
Bilirrubina + Negativo
Urobilinogénio Negativo Negativo
Sangue + Negativo

Foi realizada a colheita de sangue para hemograma completo e bioquimica sérica, cujos

resultados encontram-se nas tabelas XXVII e XXVIII.

Tabela XXVII. Resultados do hemograma completo realizado aquando a entrada do paciente.

Parametro \ Valor \ Valores de referéncia
Eritrocitos 5,76 5,5-8,5 (M/uL)
Hematocrito 37,2 37,0-55,0 (%)
Hemoglobina 12,4 10,0-18,0 (g/dL)
Volume corposcular médio (VCM) 57,9 58,0-73,0 (fL)
Hemoglobina corposcular média (HCM) 19,8 19,5-24,5 (pg)
Concentragéo de hemoglobina corposcular média (CHCM) 34,1 28,0-40,0 (g/dL)
Reticulécitos 20,6 12,0-18,0 (%)
Leucdcitos 49,12 6,0-17,0 (K/uL)
Neutréfilos 36,54 3,0-11,8 (K/uL)
Linfocitos 6,0 1,0-4,8 (K/uL)
Mondcitos 3,42 0,2-2,0 (K/uL)
Eosinofilos 2,61 0,1-1,3 (K/uL)
Basofilos 0,55 0,0-0,5 (K/uL)
Plaguetas 335 120-600 (K/uL)

Tabela XXVIII. Resultados da bioquimica sérica realizada aquando a entrada do paciente.

Parametro Valores de referéncia
Creatinina (CREA) 0,5 0,4-1,2 (mg/dL)
Bilirrubina Total (BilT) 0,5 <0,6 (mg/dL)
ALT 11 13-92 (U/L)
FA 352 0-85 (U/L)
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Foi também realizada ecografia abdominal, para confirmar a presenga de piémetra, de que
se suspeitava, e pesquisar alguma doenga concorrente, nomeadamente a nivel renal e
hepatico. O utero encontrava-se bastante distendido, com um conteudo hipoecogénico e as
paredes uterinas apresentavam uma redugao da espessura. O figado apresentava parénquima
homogéneo e com ligeiro aumento da ecogenicidade, e aumentado de volume. A vesicula biliar

apresentava-se moderadamente distendida, com pouco sedimento e sem aparente obstrucao.

DECISAO

Optou-se por re-hidratar e estabilizar o paciente, e prosseguir para resolugdo cirdrgica da
piometra. Foi colocado imediatamente um cateter periférico de 20 Gauge e colocada a fazer
infusdo continua de Lactato de Ringer® (LR) a uma taxa de 222 mL/h, que corresponde &
reposicao dos 7% de desidratagdo durante 12 horas, mais a taxa de manutencdo de 2,5
mL/kg/h, até a cirurgia onde foi mantida a uma taxa de 10 mL/kg/h. A cirurgia foi realizada as
18h e correu dentro da normalidade, removendo-se os ovarios e o Utero, que se encontrava
bastante distendido e com conteiudo purulento. A GS durante a cirurgia foi aumentando,

chegando a valores de 541 mg/dL.

Apos a cirurgia, procedeu-se ao exame fisico: hidratada, FR = 48 RPM, FC = 120 bpm,
pulso forte e sincrono, temp. = 38,6 °C, mucosas ligeiramente palidas e TRC <2 s, PAS = 146
mmHg, PAD = 75 mmHg e PAM = 112 e sutura com “bom aspecto”. Foi decidido, nesta altura,
administrar insulina regular, em CRI. Foi feita uma dliluigdo de Actrapid® em NaCl a 0,9%, em
que a solugao final tinha a concentragcdo de 1 U/mL, e colocada numa bomba infusora, a uma
taxa de 1 mL/h, correspondendo a 0,03 U/kg/h. A comparagéo das taxas de insulina CRI com
as medigbes de glucose até ao dia em que se cessou a terapia com insulina regular CRI
encontram-se expostas na tabela XXIX. Continuou-se a fazer LR em CRI, a taxa de 5 mL/kg/h.

Foi introduzida amoxicilina + acido clavulanico na medicagéo, na dose de 12,5 mg/kg, SC,

SID, no minimo durante 14 dias.

DiA1

Apresentava algum corrimento vulvar sanguineo-purulento, que se considerou ser apenas
um achado expectavel apds a resolugao cirurgica de piometra. Foram também determinados o
micro-hematdcrito e solidos totais cujos resultados foram 23% e 8,4 g/dL, respectivamente. Os
resultados e evolugédo do micro-hematécrito e sélidos totais, ao longo dos dias em que esteve
internada, sao apresentados na tabela XXXII.

As 17h, como o valor de GS <250 mg/dL trocou-se a solugdo de LR para LR + Dextrose a
2,5%, mas as 24h descontinuou-se, pois os valores de GS voltaram a aumentar
consideravelmente.

Foi colhida urina por cistocentese para realizar nova tira reactiva de urina cujos resultados

estao representados na tabela XXIV.
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DA 2

A medicdo do peso da Pipa indicou-nos ter perdido 1,600 kg em relagdo ao primeiro dia,
tendo agora 25 kg. Associou-se esta perda de peso a remocgao do utero que estava repleto
com bastante conteldo purulento. A taxa de infuséo de LR foi diminuida para 2,5 mL/kg/h.

As 12h iniciou-se a CRI com LR + Dextrose a 2,5%, a taxa de 2,5 mL/kg/h. A Pipa
comecgou a revelar algum interesse pela comida, ja comendo uma pequena quantidade de
comida caseira, trazida pelos donos. Fez-se nova urianalise, observando-se os resultados
(tabela XXIV).

DIA3

A Pipa alimentou-se bem as 10h, estava alerta e ja ndo havia presenca de corpos
ceténicos na urina, portanto descontinuou-se a Actrapid® CRI. Iniciou-se uma insulina de
duracado intermédia, o Caninsulin®, 0,75 mL (1,2 U/kg), SC, SID as 12h. A alimentagado sera
feita duas vezes por dia. Continuou a fazer LR + Dextrose a 2,5%, IV, CRI, a taxa de 2,5
mL/kg/h.

DA 4

Continuou a fazer LR + Dextrose a 2,5%, IV, CRI, a 2,5 mL/kg/h. A sutura encontrava-se
com muito bom aspecto e com evolugéo favoravel.

Apenas nesta altura foi possivel avaliar a concentracdo de electrélitos e pH sanguineo. Os
resultados estao expostos na tabela XXXIIl, juntamente com os resultados dos dias seguintes.

Foi recolhida também urina por cistocentese, para cultura, antibiograma e uriandlise
(tabela XXXV). O resultado da cultura de urina indicou-nos que nao houve crescimento
bacteriano em agar CLED (cistina lactose deficiente em electrélitos) mesmo apés 48h de

incubacgéo, a 37 °C, em atmosfera de aerobiose.

DA S

A Pipa continuava a alimentar-se bem mas aparentava estar mais deprimida. A GS estava
muito insconstante, alternando periodos hiperglicemiantes, com hipoglicemiantes, o que
tornava dificil ajustar a dose de insulina. Optou-se por baixar a dose de Caninsulin® para 0,5
mL (0,8 U/kg), SC, tendo sido apenas administrada as 5h visto que durante o dia os valores de
GS estiveram sempre baixos/normais (tabela XXX).

Fez-se colheita de sangue para hemograma completo (tabela XXXVI) e avaliagdo da

creatinémia, cujo resultado foi 1,8 mg/dL (tabela XXXVII).

DA 6

Mediu-se novamente a CREA (2,3 mg/dL) e BUN (124 mg/dL). Descontinuou-se o LR +
Dextrose a 2,5% e iniciou-se LR a 5 mL/kg/h.

Optou-se também por fazer Caninsulin® 0,55 mL (0,88 U/kg), SC, BID.
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DIA7
Aumentou-se a 22 dose de Caninsulin® para 0,65 mL (1,04 U/kg), SC, BID. O valor de
creatinina baixou para 1,7 mg/dL (tabela XXXVII). Manteve-se a taxa de 5 mL/kg/h de LR.

DIA8

Nesta altura o peso da Pipa ja aumentou para 25,800 kg e continua a alimentar-se muito
bem apesar de alguma dificuldade no controlo da glicemia, da azotémia, e da creatinémia. O
valor de creatinina diminui para 1,6 mg/dL (tabela XXXVII). A taxa de LR manteve-se a 5
mL/kg/h. Fez-se Caninsulin®0,60 mL (0,96 U/kg), SC, BID.

DA 9

O valor de creatinina manteve-se em 1,6 mg/dL. Comegou a observar-se hipertermia, e ao
verificar-se o cateter constatou-se que estava humido e havia sinais de flebite. Removeu-se o
cateter e introduziu-se na folha de procedimentos a desinfecgdo da zona afectada com

clorhexidina QID. As 19h o paciente fez um vémito alimentar.

DIA10

Durante este dia a Pipa fez outro vomito alimentar, introduzindo-se, entdo, Maropitant 1
mg/kg, SC, SID na terapia. O peso aumentou para 26,0 kg. Comecgou a observar-se que a Pipa
estava a ficar deprimida. Reagia bastante bem a visita dos proprietarios, pelo que se admitiu
que a provavel causa seria o extenso tempo de internamento.

A glicemia ndo se manteve dentro dos valores de referéncia provavelmente devido ao
vomito alimentar ter sido logo apos a alimentagdo. Comegou a diminuir-se a quantidade de

fluidos passando agora para a taxa de 2,5 mL/kg/h.

DA 11

Optou-se por dar alta a Pipa com a condigéo de voltar no dia a seguir para ver como tinha
reagido. Apesar de ainda haver alguns desequilibrios hidro-eletroliticos, ndo se observava
polifagia, PU/PD, letargia, perda de peso, acidémia, cetonuria. Estava a alimentar-se bem
sozinha, activa, e mantinha-se estavel. Foi dito aos proprietarios para administrarem
Caninsulin®0,66 ml (1,05 U/kg), SC, SID, as 17H.
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5.1. INTERNAMENTO E EVOLUGAO

Tabela XXIX. Taxa de infusdo de Actrapid® administrado CRI e valores de GS. * - indica o
momento da administragio de Caninsulin®. No dia 3 foi iniciada a terapia com Caninsulin® 0,75

mL (1,2 U/kg), SC, ap6s descontinuar o Actrapid® CRI.

‘ Horas 18h 23h 24h 3h 4h 6h 7h
Taxa de infuséo de Actrapid® (ml/h) 1 1 2,4 24 37 48 48
Dose Actrapid (U/kg/h) 0,03 0,03 0,09 0,09 0,14 0,18 0,18
GS (mg/dL) 541 HI HI 584  HI

Horas 8h 9h 10h 11h 17h 24h 4h
Taxa de infuséo de Actrapid® (ml/h) 7,2 7,2 9 9 9 9 13
Dose Actrapid (U/kg/h) 0,28 0,28 0,35 03 035 035 0,5
GS (mg/dL) 599 586 225 576 576

‘ Horas 9h 12h 16h 22h 1h 5h
Taxa de infuséo de Actrapid® (ml/h) 13 13 13 9 9 6 6
Dose Actrapid (U/kg/h) 0,5 0,5 0,5 0,36 0,36 0,24 0,24
GS (mg/dL) 367 205 165 29 36 23
Horas 8h 12h 15h 20h 1h 6h
Taxa de infusdo de Actrapid® (ml/h) 4 & .

Dose Actrapid (U/kg/h) 0,16
GS (mg/dL) 18 301 133 148 HI 395

As 12h do dia 2 iniciou-se a CRI de LR + Dextrose a 2,5%, a taxa de 2,5 ml/kg/h.

Como os valores de GS subiram bastante a 1h do dia 3 optou-se por administrar uma dose
adicional de Caninsulin®, de 0,37 mL (0,6 U/kg), SC. Sempre que se obtinham valores de GS
<60 mg/dL realizava-se um bolus IV de solugéo de glicose 50% de 0,5 mL/kg.
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Tabela XXX. Valores de GS relacionados com a administragdo de Caninsulin® e a alimentagao.
v' - hora a que foi administrado.

‘ Horas
Caninsulin® 1,15 U/kg SC v
Alimentagdo 4 v
GS (mg/dL) 449 207 18 115

‘ Horas
Caninsulin® 0,77 U/kg SC v
Alimentagio v v
GS (mg/dL) 58 95 117 274 HI HI

‘ Horas
Caninsulin® 0,85 U/kg SC v v
Alimentagao v v
GS (mg/dL) 527 314 442 HI

Caninsulin® 0,85 U/kg-1 U/kg SC v v
Alimentacgao v v
GS (mg/dL) 194 356 516 450 443 21

Caninsulin® 0,9 U/kg SC v v
Alimentagdo v v
GS (mg/dL) 19 98 86 193 585

Caninsulin® 0,9 U/kg SC v

Alimentagio v v

GS (mg/dL) 48 304 453 522 133 73
Horas 10h 18h 20h 22h 3h 7h

Caninsulin®1 U/kg SC v

Alimentagéo v v

GS (mg/dL) 44 480 327 78 50
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Tabela XXXI. Resultados da monitorizagdo ao longo do tempo em que a paciente esteve
internada. Lig. Pal./Hum. — Ligeiramente palidas/humidas. Hd - Hidratada. B — alerta. D —

deprimida. P OK — Pulso forte e sincrono.

19h Hd recuAperar 48 120 | OK| 38,6 | Lig. Pal./Hum. <2s| 146 75 | 112
0 24h Hd D2-D3 40 108 | OK| 38,4 | Lig. Pal./Hum.| <2s| 148 | 69 | 108
3h Hd D2-D3 44 116 | OK | 38,2 | Lig. Pal./Hum. <2s| 137 116 124
6h Hd D2-D3 36 160 | OK| 39,1 | Lig. Pal./Hum.|<2s| 120 | 68 | 81
11h Hd D1-D2 32 130 | OK 38,8 | Lig. Pal./Hum.|<2s 123 | 71 85
1 17h Hd D1 44 124 | OK| 38,6 Lig. Pal./Hum. | <2s
1h Hd D1 48 140 | OK | 38,1 Lig. Pal./Hum. <2s| 131 49 | 131
11h Hd D1 Taqui 120 | OK| 38,3 | Lig. Pal./Hum. | <2s| 125 | 107 | 110
? 1h Hd D1 52 120 | OK| 38,2 | Lig. Pal./Hum. <2s| 160 72 | 140
10h Hd B 28 120 | OK| 37,2 | Lig. Pal./Hum. | <2s| 130 | 96 | 106
3 18h Hd B 32 108 | OK| 38,1 | Lig. Pal./Hum. <2s| 144 96 | 108
2h Hd B Taqui 140 | OK| 38,7 | Lig. Pal./Hum. | <2s| 136 | 108 | 120
10h Hd B 28 120 | OK| 37,8 | Lig. Pal./Hum. <2s| 144 111 | 123
13h Hd B Taqui 120 | OK| 38,4 Lig. Pal./Hum. | <2s
* 18h Hd B 36 120 | OK| 38,1 | Lig. Pal./Hum. <2s| 143 102 113
2h Hd B 36 128 | OK| 38,0 | Lig. Pal./Hum. | <2s| 153 | 114 | 127
11h Hd B — D1 60 140 | OK| 38,5 |Lig. Pal./Hum. <2s| 164 104 @ 120
° 5h Hd B-D1 | Taqui 126 | OK| 38,8 | Lig. Pal./Hum. | <2s
10h Hd B 44 172 | OK | 38,1 | Lig. Pal./Hum.| <2s 146 | 105 | 91
° 1h Hd B 52 140 | OK| 39,1 | Lig. Pal./Hum. | <2s| 113 | 117 | 95
10h Hd B 34 120 | OK| 38,4 | Lig. Pal./Hum. <2s| 162 119 | 137
7 18h Hd B 36 140 | OK| 38,9 | Lig. Pal./Hum. | <2s| 166 111 | 126
24h Hd B 52 120 | OK| 39,0 | Lig. Pal./Hum. <2s| 134 97 | 109
10h Hd B 24 132 | OK| 38,8 | Lig. Pal./Hum. | <2s| 191 | 126 | 141
° 2h Hd B 52 140 | OK| 39,1 | Lig. Pal./Hum. <2s| 187 116 130
14h Hd B Taqui 100 | OK| 39,4 | Lig. Pal./Hum.| <2s| 138 | 89 | 104
9 18h Hd B-D1 Taqui 140 | OK | 39,6 | Lig. Pal./Hum. <2s| 164 126 140
24h Hd B-D1 38 130 | OK| 39,0 | Lig. Pal./Hum. | <2s| 145 | 93 | 117
10h Hd D1 16 100 | OK| 38,4 Lig. Pal./Hum. <2s| 114 92 | 102
10 22h Hd D1 44 108 | OK| 38,5 | Lig. Pal./Hum. | <2s| 117 | 80 | 95
91
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Tabela XXXII. Valores do micro-hematdcrito e solidos totais ao longo dos diferentes dias em
que a paciente esteve internada. * - soro hemolisado.

Dia 0 | Dia 1|Dia 2 Dia3 |Dia4 Dia5 Dia6 Dia7 Dia8 Dia0 | Yaloresde
referéncia

pHet (%) | 35 | 23 | 23*[20% | 20* | 20 | 23 | 22 | 25 07 38-57
ST(gldL) 84 74 | 78 74|72 74 70|72 80 74 5,5-7,5

Tabela XXXIII. Resultados dos gases sanguineos realizados.

Parametro Dia 4 Dia 5 Dia 6 Dia7 | Dia10 Valores de referéncia
Potassio 4,88 4,60 4,74 4,82 5,3 3,8-5,4 (mmolJL)
Cloro 104 113 108 113 105 104-119 (mmoL/L)
Calcio ionizado 1,29 1,29 1,22 1,21 1,07 1,25-1,45 (mmolL/L)
pH 7,22 7,40 7,33 7,36 7,35 7,32-7,38

Bicarbonato 18,0 21,3 18,7 23,2 22,5 18,5-22,7 (mmolL/L)
PvCO, 471 33,2 33,8 36,2 37,7 36-52 (mmHg)
PvO, 29,6 29,6 33,4 33,8 27,3 40-54 (mmHg)

Tabela XXXIV. Resultados das tiras reactivas de urina realizadas durante o internamento da
paciente. * - colhida por cistocentese e foi realizada urianalise tipo Il.

Parametro Dia 0 Dia 1 Dia 2 Dia5* Valores referéncia

Leucocitos Negativo Negativo Negativo | Negativo Negativo

Densidade 1,005 1,020-1,025 1,020 1,020 1,015-1,040

pH 5 5 6-7 6 5-7
Glicose +++ +++ + + Negativo
Corpos cetonicos ++ Negativo/+ Negativo | Negativo Negativo
Nitrito Negativo Negativo Negativo | Negativo Negativo
Proteinas + + Negativo + Negativo
Bilirrubina + Negativo Negativo | Negativo Negativo
Urobilinogénio Negativo Negativo Negativo | Negativo Negativo
Sangue + + + + Negativo
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Tabela XXXV. Hemogramas completos realizados durante o tempo de internamento.

Eritrocitos 5,76 3,59 5,5-8,5 (M/uL)
Hematocrito 37,2 21,5 37,0-55,0 (%)
Hemoglobina 12,4 7.1 10,0-18,0 (g/dL)

VCM 57,9 60,0 58,0-73,0 (fL)
HCM 19,8 19,8 19,5-24,5 (pg)
CHCM 34,1 33,0 28,0-40,0 (g/dL)
RDW 20,6 19,1 12,0-18,0 (%)

Leucdcitos 49,12 68,42 6,0-17,0 (K/uL)

Neutrofilos 36,54 54,44 3,0-11,8 (K/uL)

Linfocitos 6,0 7,44 1,0-4,8 (K/pL)

Mondécitos 3,42 5,24 0,2-2,0 (K/uL)

Eosindfilos 2,61 0,92 0,1-1,3 (K/uL)

Basofilos 0,55 0,38 0,0-0,5 (K/pL)

Plaquetas 335 255 120-600 (K/pL)

Tabela XXXVI. Resultados da bioquimica sérica.

BUN 124 6-24 (mg/dL)
CREA 0,5 1,8 2,3 1,7 | 16 | 16 0,4-1,2 (mg/dL)
BilT 0,5 <0,6 ((mg/dL)
ALT 13-92 (U/L)
FA 352 0-85 (U/L)

5.2. ACOMPANHAMENTO

Foram realizados acompanhamentos nos dias 1 e 5 apds a alta. No dia seguinte os
proprietarios referiram que o animal ndo apresentava qualquer sinal de descompensacao da
DM, ou de hipoglicémia. Manteve-se sempre bem disposta, ndo tinha ocorrido qualquer vémito,
e que havia demonstrado apetite. O valor da creatinina desse dia foi de 2,1 mg/dL, enquanto o
de BUN, de 89 mg/dL. A GS foi 188 mg/dL, pelas 10:30h, o micro-hematécrito 28% e solidos
totais 8,4 g/dL. A temperatura rectal foi de 38,0 °C, a FC de 120 bpm, com 5% desidratagao.
Verificava-se algum desconforto abdominal, mas a sutura apresentava aspecto de recuperagéo
normal. Foi aconselhado aos proprietarios manter a dose de Caninsulin®. Passados 5 dias os
proprietarios nao tinham qualquer alteracdo a indicar, o exame fisico estava normal e o valor da
creatinina tinha diminuido para 1,5 mg/dL, apesar da BUN se ter mantido (91 mg/dL). O micro-

hematocrito era de 25% e solidos totais 7,4 g/dL.
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5.3. DiscussAo

O diagnéstico de CAD e pidmetra foi relativamente simples. A histéria prévia de DM, a
hiperglicémia, glicosuria, cetonuria, acidémia e aciduria confirmaram o diagnéstico de CAD. A
piometra foi confirmada, para além da ecografia, por leucocitose com neutrofilia e monocitose,
com hiperproteinémia e sinais sistémicos, o que nos ajudou a distinguir de hidrémetra/
mucometra. Os sinais clinicos presentes, comuns a DM e pidometra foram: letargia, depressao,
desidratacdo, anorexia, PU/PD e vémitos. Também ¢ bastante comum a ocorréncia, em
pacientes com pidmetra, de anemia ligeira a moderada, normocitica e normocrémica, que
reflecte a cronicidade da doenga, supressao toxica da eritropoiese e perda de eritrocitos para o

%94 No caso da Pipa, no primeiro hemograma completo n3o se observava anemia, mas

utero
a colheita de sangue foi realizada quando a paciente ainda se encontrava desidratada, o que
leva a uma elevagdo do hematdcrito e dos ST, com resultados falsamente normais. No dia
seguinte, quando a paciente ja se encontrava hidratada, verificou-se uma diminuigdo do micro-
hematocrito de 35% para 23% e dos ST de 8,4 g/dL para 7,4 g/dL, confirmado pelo hemograma
completo realizado no dia 5, que confirma a existéncia de anemia. As elevagdes da FA e ALT
podem ser devidas a lipidose hepatica, caracteristica da DM. Podem ainda resultar do citotoxic
necrotizing factor-positive E. Coli, que causa lesdes reversiveis hepatocelulares, ou ainda como
resultado da desidratacdo e anemia que podem levar a hipdxia tecidular ®3) Nos casos de
piometra, cerca de 50 a 75% dos casos apresentam uma elevagdo na FA e ALT © % A
paciente ndo apresentava hipertermia, mas menos de 30% dos pacientes com pidémetra
apresentam esta alteracao (8),

As concentragbes de BUN e CREA geralmente nao estdo aumentadas, mas pode
desenvolver-se azotémia pré-renal como consequéncia da desidratagao, situagaéo prontamente
resolvida apds a fluidoterapia. A TFG esta diminuida em 75% das cadelas com pidmetra,
mesmo que ndo esteja presente azotémia. Independentemente da azotémia, pode estar ou n&o
presente proteinuria. No entanto, a proteinuria pode estar aumentada na avaliagdo com tira
reactiva de urina, se ndo for colhida por cistocentese, por contaminagao com corrimento Utero-
vaginal. A cistocentese ndo € recomendada em pacientes com piémetra, devido ao elevado
risco de perfurar o Utero que se encontra distendido ®4) |dealmente, deveria ter-se recolhido
urina por cistocentese durante a cirurgia e deveria ter-se realizado, também, um esfregaco da
vagina cranial, para cultura bacteriana e TSA (ou alternativamente pode-se utilizar o corrimento
utero-vaginal), de modo a escolher o antibiético mais adequado para as bactérias responsaveis
pela infecgdo. A bactéria mais commumente isolada € a E. Coli. Nao tendo os resultados da
cultura de urina e TSA, deve-se escolher um antibiético eficaz para esta bactéria, sendo a
associacdo amoxicilina/acido clavulanico indicada para este fim. A duragdo minima da
antibioterapia é de 14 dias o4

No dia 0 o valor da densidade urinaria foi de 1,005. Apesar de na CAD a presenca de
glicosuria e cetonuria poder aumentar a densidade urinaria. A diurese osmoética, também
presente, pode levar a valores de densidade urinaria inferiores, tal como a presenca de

piémetra, em que temos uma perda na capacidade de concentragao urinaria, devido a lesao
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nas células dos tubulos renais, alteragcdes na capacidade da ansa de Henle em reabsorver
94; 96

sodio e cloro, e diminuicdo da sensibilidade tubular @ hormona anti-diurética ¢ ). Segundo
Mathews (2006) ®7 um valor baixo de densidade urinaria n3o pode ser interpretado sempre
que estejamos na presenga de DM/CAD ou uma condigédo que iniba a fungdo ou libertagao da
hormona anti-diurética (p.e. E. Coli).

A densidade urinaria foi sempre medida através de tira reactiva de urina, mas estes
resultados séo frequentemente imprecisos. Assim, deve-se fazer a interpretacdo da densidade
urinaria com algumas cautelas. Deveria ter-se optado por utilizar instrumentos que realizem

%) Um urodensimetro teria

uma leitura mais fidedigna, como é o caso do refractometro (
igualmente vantagem, proporcionando resultados muito precisos. Apos o tratamento cirurgico
da pidometra, os valores da densidade urinaria encontravam-se dentro do intervalo de
referéncia.

No dia 5 decidiu reavaliar-se a creatinémia e o valor obtido foi superior aos valores de
referéncia. A maior causa de aumento nas concentragcdes séricas de creatinina é a diminuigao
da TFG. Um aumento na creatinina sérica € uma indicagdo para realizar urianalise e medicao
de BUN . No dia 6 além da creatinina sérica avaliou-se também a BUN sérica, estando
ambos os valores aumentados. A urianalise indicou presenga de eritrocitos (+), proteinuria (+),
glicosuria (+), densidade urinaria normal (1,020), cilindros e cristais ausentes, e cocos em
nuamero reduzido. A causa de BUN e CREA aumentadas é a diminuigao da TFG. Esta pode ser
devida a causas pré-renais (p.e. perfuséo renal inadequada, desidratacdo), lesbes renais, ou
causas pos-renais (que no Nosso caso eram muito pouco provaveis). A azotémia pré-renal
tipicamente esta associada com densidades urinarias superiores a 1,030, e aumento na
osmolaridade urinaria. A proteindria numa urina com qualquer densidade urinaria pode indicar
lesao glomerular. As lesbes glomerulares prejudicam a filtragdo glomerular e causam azotémia,
apesar de uma urina adequadamente concentrada. Esta urina ainda esta concentrada pois as
lesbes glomerulares ainda ndo provocaram lesdes tubulares suficientes, que prejudiquem a
capacidade de concentragio urinaria. A pidmetra, CAD, septicemia por E. Coli, hiponatrémia,
hipocalémia sao afecgbes/condicbes responsaveis por azotémia com densidades urinarias
normais ). Apesar da uriandlise ter-nos indicado que ndo havia presenca de leucdcitos,
pacientes com DM podem n&o ser capazes de assegurar uma resposta imune adequada e
apenas um pequeno numero de leucécitos pode ser observado no sedimento urinario. Em
pacientes com PU/PD, como era o caso da Pipa, pode ndo se observar bactérias devido ao
elevado volume/diluicdo de urina. A leucocitose com neutrofilia identificada no dia 0 e 5, e a
presenga de eritrocitos (+) podem estar associados a inflamagao/infecgdo presentes na
glomerulonefrite 7.

A fluidoterapia vai melhorar a perfuséo renal e promover a diurese, apressar a remogao de
substancias nefrotdxicas e prevenir/desobstruir obstrugdes tubulares por detritos celulares.
Apesar de nao ter sido monitorizada a quantidade de fluidos in e out (apenas se fez uma
apreciagdo grosseira do volume de urina emitido), esta indicado, nestes casos, esta

monitorizagdo, de modo a ajustar a fluidoterapia e prevenir a desidratagao/sobre-hidratagao.
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Deve-se pesar o animal varias vezes ao dia para estimar perdas e ganhos de fluidos. Se,
apesar da fluidoterapia, o paciente perde peso, &€ assumido que as perdas (tais como: elevado
output urinario, vomitos, diarreias, salivagao excessiva ou febre) estdo a ser superiores ao que
estamos a administrar. Deve-se assumir uma perda, que ndo esta associada a perda de
fluidos, de 0,1-0,3 kg/1000kcal energia requerida/dia, num animal anoréxico.

A quantidade de fluidos que necessitamos administrar ao nosso paciente pode ser
calculada da seguinte forma: dividimos os dias em 3 intervalos de 8h, determinamos a
quantidade de urina produzida em cada um destes intervalos e adicionamos as perdas
insensiveis (20 mL/kg/dia + 10% deste valor por cada 1 °C acima dos 38,5 °C) e as perdas
estimadas através de vémitos, diarreias e salivagao. Dividimos esta soma por 3, e o resultado
sera a quantidade de fluidos a administrar no préximo intervalo de tempo. Repetimos este
procedimento TID. Os fluidos devem ser descontinuados quando i) o paciente esta hidratado,
ii) a quantidade fluidos administrados é igual a quantidade de fluidos perdidos, iii) a CREA e
BUN estdo normais ou estaveis e iv) o paciente esta a ingerir alimento e agua. Deve-se reduzir
os fluidos 25-50%/dia dependendo da duragdo da terapia, ou se é necessaria uma redugéo
mais rapida pode-se reduzir 5%/h. Se o paciente se encontra poliurico e ndo consegue manter-
se hidratado pode-se equacionar a colocagdo de um tubo de esofagostomia ou gastrostomia,
de modo a que o proprietario possa administrar fluidos, PO, em casa ©n,

O micro-hematécrito esteve sempre abaixo dos valores de referéncia, a excepgdo do
momento de admissdao no hospital, em que encontrava no limite inferior. A paciente
encontrava-se desidratada, o que aumenta o micro-hematdcrito. Nos dias 2, 3 e 4 o soro
apresentava-se hemolisado, mas a situacao resolveu-se expontanemente, sem que se tenha
instituido qualquer terapia especifica. Sendo a anemia hemolitica uma das consequéncias da
hipofosfatémia, e sabendo que apds a administragao de insulina, o fosforo se desloca para o
interior do compartimento intracelular (juntamente com a glicose), estaria, pois, indicada a
medicdo do fosforo sérico. O tratamento especifico passaria pela administracdo de fosfato de
potassio (KPO,) diluido, de forma a administrar 0,03 a 0,12 mmol/kg/h (80)

Conforme ja foi referido anteriormente, na CAD estd indicada a avaliacdo de gases
sanguineos e electrdlitos. No entanto, na altura em que a paciente entrou estas analises
estavam indisponiveis, tendo-se medido apenas a partir do dia 4. A avaliagdo do equilibrio
acido-base é uma das ferramentas mais valiosas para avaliar i) a severidade de uma doenga
ou leséo, ii) a condigao do paciente pré e pds-operatoério, iii) 0 sucesso da terapia, iv) como
meio de diagnéstico, e v) ajudar a seleccionar a fluidoterapia adequada e a influéncia de outras
terapias, tais como a suplementacgao de electrélitos (%8),

No dia 4, ainda tinhamos alguma acidose metabolica (pH <7,32 e bicarbonato <18,5
mmoL/L). Também obtivemos uma diminuigdo na pressao parcial de oxigénio venoso (P,0O,)
persistente, um achado comum em animais com anemia. Apesar de ndo haver qualquer sinal
clinico, também se constatou hipocalcémia a partir do dia 6. Esta pode estar relacionada com a

patologia renal, mas raramente tem significado clinico ©9),
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Houve alguma dificuldade inicial no controlo da glicemia com a solugéo de Actrapid® tendo-
se chegado a doses de 0,5 U/kg/h. Esta dose foi efectiva na diminuigdo da concentragéo de
GS, no entanto, a GS chegou a valores inferiores ao que desejariamos (250 mg/dL). Baixou-se
a dose para 0,36 U/kg/h e adicionou-se a solugdo de Dextrose a 2,5%, mas ndo se
conseguiram evitar periodos de hipoglicémia. Logo que ocorreu a primeira crise hipoglicémica
deveria ter-se reduzido a dose em um minimo de 50%, ou mesmo descontinuar a CRI, visto
que ja ndo estava presente cetonuria. Ao dia 2 ja demonstrava algum interesse pela comida,
mas ndo se alimentava sozinha. Ao dia 3 descontinuou-se a insulina regular CRI e passou-se
para Caninsulin® de modo a tentar ajustar a dose. Até a altura da alta ndo se conseguiu ter um
controlo excelente da glicemia, mas a Pipa estava a alimentar-se e a ingerir agua, estava
alerta, ndo tinha cetonuria, PU/PD, polifagia ou perda de peso. Em ambos os
acompanhamentos os proprietarios nédo referiram qualquer uma destas alteragbes e néao
detectaram hipoglicémia, quer através do PBGM, quer pelos sinais clinicos. Assim, optou-se
por ndo ajustar a dose, por enquanto, ficando a fazer Caninsulin® na dose de 0,66 mL (1,02
U/kg), SC, SID. Apesar da maioria das referéncias nao recomendar administragdes de insulina
de accéo intermédia SID, cada paciente é, na realidade, um caso Unico. Estando a Pipa antes
da CAD com a DM controlada com Caninsulin® SID (s6 tendo descompensado devido a
presenga concomitante de pidmetra) e apdés a alta ter reagido bem a continuagdo de
Caninsulin® SID, optou-se por manter esta opgao, desde que nao ocorressem sinais de DM,
nem hipoglicémias. Combinou-se com os proprietarios que no caso de qualquer alteragao teria

de se realizar uma CCG, para ajustar a dosagem.
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IV-  CONSIDERAGOES FINAIS

A realizagédo do estagio de dominio fundamental no HVC foi uma experiéncia académica e
pessoal essencial no decorrer da minha formagao enquanto Médico Veterinario.

Permitiu-me contactar, numa perspectiva de grande proximidade, com a pratica corrente
da clinica médica e cirdrgica de animais de companhia, assim como, acompanhar, efectuar e
consolidar os conhecimentos tedéricos e praticos adquiridos durante a formacgédo académica. A
pratica do dia-a-dia veio aumentar a minha auto-confianga, capacidade de trabalho, espirito de
equipa e solidariedade, que a meu ver sdo essenciais no funcionamento de um hospital
veterinario.

O HVC revelou-se uma excelente escolha para a realizagdo deste estagio, pois pude
conviver e aprender com profissionais bastante qualificados e solidarios, e contactar com uma
pratica médico veterinaria de vanguarda, contando para isso com ajuda de bastante
equipamento especializado nas instalagdes.

Durante este ultimo ano, entre estagios, programa de internato e a redacgdo deste
relatério, penso ter desenvolvido bastante as minhas capacidades e conto, no futuro, poder

continuar a evoluir nesta profissao tdo nobre, que agora cumpre 250 anos.
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