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RESUMO

A doenca renal cronica (DRC) é definida quando ocorre dano renal funcional e irreversivel ha
pelo menos trés meses, cuja causa primaria dificilmente é conhecida, sendo uma enfermidade
comum na espécie felina, acometendo, principalmente, os idosos. A DRC recebe um
estadiamento de acordo com alguns aspectos clinicos, laboratoriais, de imagem e de pressao
arterial, a fim de padronizar o diagndstico, tratamento e prognostico e permitir um melhor
acompanhamento da progressao da doencga. Sendo assim, objetivou-se relatar um caso de uma
gata, Siamesa, com 19 anos, castrada, atendida na Clinica de Assisténcia Veterinaria 24 horas
(Recife-PE), com o diagndstico de DRC ha mais de dois anos, e que se apresentava com
apatia, hiporexia, poliuria, polidipsia, disquezia, constipacdo, emese episodica e cegueira
progressiva. No exame fisico, determinou-se desidratacdo (7%), mucosas palidas, escore
corporal 3/9 e doenga periodontal. Os exames complementares revelaram azotemia,
hipocalemia, hiponatremia, hipoproteinemia, hipoglobulinemia, isostendria, proteindria,
leucocitdria, hemataria, bacteritria, células transicionais, hipertensdo arterial sistémica e
uveite bilateral. A ultrassonografia revelou nefropatia crénica, policistose, pielectasia bilateral
e hepatomegalia com ndédulo no parénquima. Com base nestas alteracfes, a DRC foi
caracterizada como estagio 2. A terapéutica incluiu fluidoterapia, suplementacdo de potassio,
metoclopramida, mirtazapina, anlodipino, antibioticos, anti-inflamatérios, laxantes,
nutracéuticos (0mega 3, cetoanalogos) e dieta para nefropata. Entretanto, a despeito do
tratamento, ap6s periodos de melhora e piora, a paciente acabou evoluindo para obito.
Portanto, concluiu-se que o diagndstico precoce da DRC é muito importante para que o
tratamento seja realizado o mais rapidamente possivel, retardando a progressdo da doenca,
minimizando suas complicacdese melhorando a qualidade de vida do paciente. Da mesma
forma, a colaboracdo do tutor e o empenho do Médico Veterinario sdo fundamentais para o

sucesso da terapia.

Palavras-chave: nefropatia, insuficiéncia renal, hipertensdo arterial sistémica, gato.
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CAPITULO I - DESCRIGCAO DO LOCAL DO ESTAGIO SUPERVISIONADO
OBRIGATORIO E ATIVIDADES REALIZADAS

1 CARACTERISTICAS DO LOCAL DO ESTAGIO

O Estagio Supervisionado Obrigatério (ESO) foi realizado no periodo de 18 de abril a
02 de julho de 2018, com carga horaria de 408 horas na Clinica de Assisténcia Veterinaria 24
horas, sob a supervisdo do Médico Veterindrio Igor Luiz Pereira de Santana Barboza e
orientacdo na Unidade Académica de Garanhuns (UAG/UFRPE) da Prof® Dr?. Rute Chamié
Alves de Souza.

A Clinica de Assisténcia Veterinaria 24 horas (Fig.1), fica situada na cidade do
Recife-PE, no bairro da Madalena, possui atendimento 24 horas por dia, todos os dias da
semana, possuindo uma equipe de Médicos Veterinarios que realizam consulta clinica médica
geral, e outras areas como: Dermatologia, Oftalmologia, Clinica médica de felinos, Clinica de
animais silvestres e Diagnostico por imagem. Sua estrutura fisica é composta por duas
recepcOes, dois consultérios, sala de diagnostico por imagem, laboratério, dois internamentos,
petshop, hotel, banho e tosa, quarto de repouso para os médicos, sala do setor financeiro e

copa.

Figura 1:Vista Frontal da Clinica de Assisténcia Veterinaria 24 horas.
Estacionamento e entrada de acesso ao publico (Recife — PE). Fonte: arquivo
pessoal (2018).
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2 ATIVIDADES DESENVOLVIDAS

Durante o periodo de ESO, as atividades eram desenvolvidas de segunda a sexta das
8:00 as 12:00h e das 14:00 as 18:00h, e a estagiaria realizava o acompanhamento e ajuda nas
consultas dos Médicos Veterinarios, ajuda no preparo de medicamentos e sua respectiva
administragdo nos pacientes internos, coleta e encaminhamento de material para o laboratorio,
assim como, auxilio na contencdo dos animais e acompanhamento da evolucgédo clinica dos
animais internos.

A figura 2 demonstra a proporcdo de cdes e gatos atendidos, onde o predominio de
atendimentos foi o da espécie canina (n=56) do que a felina (n=28). A figura 3 demonstra a
casuistica em relacdo ao sexo de cada espécie, sendo que 0 nimero de machos teve uma

prevaléncia maior em ambas as espécies.

® Canina

m Felina

Figura 2:Casuistica de animais acompanhados na Clinica de Assisténcia
Veterinaria 24 horas (Recife-PE), durante o periodo de estagio de acordo com a
espécie, no periodo de 18 de abril a 02 de julho de 2018.

Espécie felina Espécie canina

‘ m Macho
m Fémea

Figura 3: Casuistica de animais acompanhados na Clinica de Assisténcia
Veterinaria 24 horas (Recife-PE), durante o estadgio em relacdo ao sexo na espécie
canina e felina.

m Macho

mFémea

Na figura 4, estdo representadas as afeccBes especificas de acordo com os sistemas
envolvidos, e as aplicacdes de vacinas tiveram o maior predominio, seguido do topico
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“outros” (Tab.3) que representa as afeccdes como envenenamento, avaliacdo para castragao,
vomito inespecifico, cesariana, tratamento de ferida, tumor de mama, secrecdo ocular,
inapeténcia, diarreia com melena, DRC e calculo urinario. O sistema pele e anexos (Tab.1), e

as doencas infecciosas e parasitarias (Tab.2) apresentaram a mesma porcentagem na

casuistica.
m Pele e anexos m Sistema urinario
m Doencas infecciosas e parasitarias Intoxicagoes
Sistema cardiorresporatorio Sistema digestorio
Neoplasias = Outros
® Vacinacgéo

Figura 4: Casuistica de casos acompanhados durante o estagio realizado na Clinica de
Assisténcia Veterinaria 24 horas (Recife-PE), dividido de acordo com os sistemas
organicos ou afecgdes acometidas ou procedimentos realizados.

Foram realizados diagnosticos de outras enfermidadescomo edema pulmonar agudo
cardiogénico (n=1), intoxicacdo por ingestdo de grama mofada (n=1), secrecdo ocular e Ulcera
de coérnea (n=1), canino apresentando dor em membros pélvicos com claudicacdo (n=1),
atendimento p6s operatério (n=1), edema escrotal (n=1), picada de inseto (n=1), abscesso em

regido de ferida cirurgica (n=1) e secrecdo ocular (n=1).
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Tabela 1: Casuistica de afeccdes relacionadas a pele e anexos, por espécie acometida,
acompanhadas na Clinica de Assisténcia Veterinaria 24 horas (Recife-PE), durante o periodo do
estagio.

AFECCOES CUTANEAS CANINA FELINA TOTAL
n % n % n
Processos alérgicos 2 28,60 1 33,33 3
Granuloma ulcerado 1 14,28 - - 1
Sarna sarcoptica 1 14,28 - - 1
Otite externa 1 14,28 - - 1
Alergia a produtos de limpeza 1 14,28 - - 1
Miiase 1 14,28 - - 1
Esporotricose - - 2 66,67 2
Total 7 100 3 100 10

Tabela 2:Casuistica de doencas infecciosas e parasitarias, por espécie acometida, acompanhados
na Clinica de Assisténcia Veterinaria 24 horas (Recife-PE), durante o periodo do estagio.

DOENCAS INFECCIOSAS E CANINA FELINA TOTAL
PARASITARIAS n % n % N
Hemoparasitose 4 57,16 - - 4
Cinomose 1 14,28 - - 1
Rinotraqueite Infecciosa Felina - - 1 33,33 1
Parvovirose e Giardiase 1 14,28 - - 1
Herpesvirose - - 1 33,33 1
Bronquite 1 14,28 - - 1
Calicivirose - - 1 33,33 1

Total 7 100 3 100 10
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Tabela 3: Casuistica de outras afec¢des e procedimentos, por espécie acometida, acompanhados
na Clinica de Assisténcia Veterinaria 24 horas (Recife-PE), durante o periodo do estagio.

OUTRAS AFECCOES CANINA FELINA TOTAL
E PROCEDIMENTOS n % n % N
Envenenamento 3 15 2 40 5
Avaliacdo para castracéo 4 20 - - 4
Vomito inespecifico 2 10 - - 2
Cesariana 1 5 - - 1
Tratamento de feridas 3 15 - - 3
Tumor de mama 2 10 - - 2
Diarreia com melena 2 10 - - 2
Inapeténcia 1 5 1 20 2
DRC 1 5 1 20 2
Urolitiase 1 5 1 20 2
Total 20 100 5 100 25

DRC: doenca renal cronica
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CAPITULO Il - DOENCA RENAL CRONICA EM FELINO: RELATO DE CASO
1 INTRODUCAO

A doenca renal cronica (DRC) é definida quando ocorre dano renal funcional e
irreversivel h4 pelo menos trés meses, com reducdo de 50% da taxa de filtracdo glomerular
(TFG). Esse critério é utilizado para confirmar se ocorre a hipertrofia compensatdria renal
com melhora da funcéo renal apos a perda consideravel de néfrons (Polzin, 2008).

A DRC é comum na espécie felina e pode acometer todas as idades, principalmente
animais idosos onde a taxa de mortalidade é maior, com prevaléncia de 28% em animais
acima de 12 anos e 31% em animais acima de 15 anose tem como complicagéo principal a
insuficiéncia renal crénica (IRC) (Lawson et al., 2015).

A IRC ocorre quando mais de 75% dos néfrons estdo comprometidos e é definida
comoa incapacidade que os rins tém de realizar as fun¢es hemodindmicas como filtragdo e
excrecdo (Meuten, 2015).Tem como principais consequéncias 0 acumulo de toxinas urémicas
e o desbalango do equilibrio hidrico, eletrolitico e acidobasico. Clinicamente, podem ocorrer
azotemia e reducdo na capacidade de filtracdo da urina (Polzin et al., 2008; Brown, 2011,
Kogika et al., 2015).

As partes dos rins atingidas pela DRC sdo os glomérulos, os tabulos, o tecido
intersticial e/ou os vasos sanguineos. A causa ¢ multifatorial, sendo de dificil diagnostico,
porém acredita-se que ela possa ter origem familial, congénita, adquirida, infecciosa, toxica e
imunomediada (Waki et al., 2010).

Os principais sinais clinicos observados sdo polidria, polidipsia, Ulceras orais, hélito
urémico, Ulceras gastrintestinais devido ao aumento da producdo de secrecdo gastrica,
hiporexia, anorexia, perda de massa magra, desidratacdo, letargia, fraqueza, pelagem opaca e
sinais neuroldgicos devido a encefalopatia urémica (Polzin et al., 2008; Chew et al., 2011,
Kogika et al., 2015).

O diagndstico pode ser realizado através da mensuragdo da ureia e creatinina séricas,
relacdo da proteina e creatinina urinarias (UP/C), dimetilarginina simétrica (SDMA), biopsia
renal e exame de imagem, como ultrassonografia (Waki et al., 2010; IRIS, 2016).

O tratamento da DRC tem como principal objetivo reduzir os sinais clinicos, como 0s
gastrintestinais, acidose metabdlica, hiperfosfatemia, proteinaria, hipertensdo arterial
sisttmica, hipocalemia, anemia, bem como a progressdo da doenca. Dessa forma, cada
tratamento deve ser adaptado e monitorado para o paciente de forma individual (Brown, 2011;
IRIS, 2016; Mazzotti, 2016a).
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Devido a importéncia, a alta prevaléncia e complexidade dessa doenga em gatos, este
trabalho teve por objetivo relatar um caso de um felino com DRC atendido na Clinica de

Assisténcia Veterinaria 24 horas durante a realizacdo do ESO.

2 REVISAO DE LITERATURA

A doenca renal cronica (DRC) era chamada de insuficiéncia renal cronica (IRC),
porém esse termo encontra-se em desuso pelo fato da IRC abranger apenas animais
azotémicos com mais de 75% de néfrons afuncionais (Polzin et al., 2008; Queiroz, 2015).

Entretanto, o termo DRC alberga animais com doenga renal em estagios iniciais em
que a lesdo renal persiste por um periodo minimo de trés meses, sendo assim ocorre a perda
funcional e/ou estrutural de forma definitiva em um ou ambos os rins. Nesse estagio, a taxa de
filtracdo glomerular (TFG) pode reduzir em até 50% em relacdo ao normal, podendo ser
acompanhada por mecanismos compensatorios para preservar a funcdo renal (Polzin et al.,
2008; Waki et al., 2010; Kogika et al., 2015; Queiroz, 2015).

A DRC pode ter inicio lento com a funcéo renal reduzida de forma gradativa, podendo
levar meses a anos. As alteragdes estruturais podem levar a alteragdes funcionais, mas nao
necessariamente na mesma proporgéo (Queiroz, 2015).

As funcgBes renais que podem estar alteradas sdo: (1) excretora, em que ocorre a
retencdo de solutos que sdo controlados pela TFG, como ureia e creatinina; (2) funcao
regulatoria,onde os solutos que sdo controlados pela TFG ficam desarranjados, resultando em
anormalidades no balanco de &gua, eletrélitos e acido-base e,nesse caso, pode ocorrer perda
ou retencdo de solutos; (3) funcdo catabdlica, que é responsavel pela depuragdo de peptideos
pequenos como a gastrina que ¢é filtrada pelo glomérulo e reabsorvida nos tabulos proximais,
cuja perda dessa funcdo acarreta em disturbios metabolicos, pois muitos desses peptideos sdo
hormdnios e (4) funcdo enddcrina onde a producgdo de calcitriol e eritropoetina podem estar
diminuidas além de alteragdes na regulacdo de horménios como renina, PTH, ADH,
angiotensina Il e prostaglandinas (Chew et al., 2011; Kogika et al., 2015).

2.1 Etiologia

A etiologia da DRC é multifatorial e pode ser desencadeada por varias causas com
origens distintas (Quadro 1), podendo ser familial, congénita ou adquirida, e na maioria das
vezes ndo é possivel saber o que iniciou a doenca e acarretou em sua progressao. Uma das

maiores consequéncias é a perda gradativa e irreversivel dos néfrons, que interfere nas
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funcdes metabdlica, enddcrina e excretora (Kogika et al., 2015;Little, 2015; Nelson e Couto,

2015).

Quadrol: Principais causas da doenca renal cronica em gatos.

Agentes Nefrotdxicos

Obtrucéo do fluxo urinério

Antibioticos
Aminoglicosideos, tetraciclina, polimixina,
sulfonamidas, cefalosporinas
Antiflngicos
Anfotericina B
Anti-helminticos
Tiacetarsamida
Analgésicos
Piroxicam, naproxeno, acetaminoprofeno,
aspirina, fenilbutazona, ibuprofeno
Metais pesados
Chumbo, mercurio, cadmio, cromo, arsénico, talio
Compostos organicos
Etilenoglicol, tetracloreto de carbono, cloroférmio,
pesticidas, herbicidas, solventes
Pigmentos
Hemoglobina, mioglobina
Agentes intravenosos
Contrastes radiograficos
Quimioterapicos
Cisplatina, metotrexato, doxorrubicina, azatioprina
Anestésicos
Metoxiflurano
Quelantes
Penicilamina
Outras causas
Hipercalemia, veneno de serpente, veneno de
abelha

Hidronefrose secundaria a ureteronefrélitos

Causas inflamatorias e infecciosas

Nefrite tubulointersticial cronica de etiologia
desconhecida

Pielonefrite cronica

Poliarterite nodosa

Peritonite infecciosa felina seca: nefrite
intersticial piogranulomatosa

Doenga periodontal, calicivirose,
imunodeficiéncia felina, panleucopenia,
leishmaniose e piometra

Doencas imunoldgicas

Glomerulonefrite crénica

Doencas congénitas e hereditarias

Nefropatia familiar em gatos (Absinios)

Hipoplasia ou displasia renal

Doenca renal policistica (hereditaria em
Persas)

Amiloidose (hereditaria em Abissinios e
incomum em gatos sem racas definidas)

Isquemia renal

Neoplasia

Linfoma

Desidratacdo, hemorragia,
hipovolemia,anestesia profunda,
hipotenséo, sepse

AINE, hipertermia, hipotermia

Queimaduras, traumatismo, trombose
vascular renal, microtrombos, reacdes
transfusionais

Fonte: Bellodi (2008); Giuffrida e Andrade (2008a); Kogika et al. (2015); Little (2015); Nelson e Couto (2015)

2.2 Epidemiologia

A frequéncia do diagnostico de DRC em gatos é de 7% com uma prevaléncia de 20%,

sendo considerada uma das doengas mais comuns na espécie felina com o avancar da idade,

principalmente quando se trata de animais idosos, pois cerca de 30% dos gatos com mais de
15 anos de idade apresentam a DRC (Boyd et al., 2008; Polzin et al., 2008; Waki et al., 2010;

Brown, 2011; Bartges, 2012; Mazzotti, 2016a).
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2.3 Patogenia

Os componentes anatémicos dos rins funcionam de forma independente, de maneira
que danos em uma por¢do do néfron (glomérulos, tabulos, capilares peritubulares e tecido
intersticial) acarretard, invariavelmente, em danos progressivos as outras estruturas
adjacentes. Otecido renal possui capacidade limitada de resposta alesfes e doengas, ou seja,
apos a maturacdo, novos néfrons ndo podem ser formados para substituir outros destruidos
irreversivelmente, portanto a doenca renal aparece com caracteristicas iguais, independente da
causa provocadora, principalmente quando a mesma ja se encontra avancada ou generalizada
(Barber, 2006; Polzin et al., 2008; Nelson e Couto, 2015).

As lesbes progressivas limitadas aos glomérulos causam a diminuicdo da perfusédo
capilar peritubular, culminando em atrofia celular tubular, degradacdo e necrose. Quando a
lesdo € progressiva com a destruicdo do néfron, pode acarretar ematrofia, inflamacéo,
mineralizacdo, com posterior estimulo de reparacdo tecidual por meio de fibrose. Portanto,
guando a lesdo compromete a maioria dos néfrons, resulta em diminuicdo do tamanho dos
rins, aderéncias capsulares e depressfes generalizadas da superficie capsular do cértex renal
(Polzin et al., 2008; Lawsonet al., 2014; Nelson e Couto, 2015).

2.4 Sinais Clinicos

Diante do fato dos gatos ainda possuirem instintos selvagens, eles tendem a esconder
0s sinais clinicos uma vez que, na natureza, se eles demonstrarem sinais de debilidade podem
se tornar presas faceis. Todavia, pela DRC ser de carater cronico, os animais acabam por
adaptarem-se as limitacdes decorrentes da doenca (Mazzoti, 2016a).

Apesar dos primeiros sinais clinicos serem polilria e polidipsia, os tutores costumam
associar o aumento do consumo de agua e a coloracdo da urina mais clara com o sistema
urinério sadio, mas o que ocorre na verdade, é a polidipsia secundaria a poliuria e baixa taxa
de filtracdo glomerular (Barber, 2006; Mazzoti, 2016a). Entretanto, Little (2015) reporta que
por terem origem no deserto, 0s gatos tendem a sofrer desidratacdo e constipagdo antes
mesmo de comecarem a apresentar polidipsia. Geralmente, os tutores procuram 0 Servigo
veterinario quando percebem que o animal esta urinando fora da caixa de areia, e assim
associam o comportamento a uma incontinéncia urinaria, interpretando de forma errada
apolidria e a polaciuria, sendo essa a queixa principal no momento da consulta (Chew et al.,
2011).
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A polilria e a polidipsia sdo pouco observadas nos felinos e sé podem ser percebidas
pelo tutor quando o gato vive em ambiente fechado e utiliza a caixa de areia com material que
forma grumos e, além disso,como os gatos naturalmente bebem pouca agua, podem sofrer
desidratacdo e constipacdo antes mesmo de aumentar a ingestdo de agua, fazendo com que
seja dificil o tutor notar a polidipsia. Entretanto, sinais gastrintestinais podem ser evidentes,
como Uulceras orais, halito urémico, ulceras gastrintestinais devido a hipersecrecdo gastrica e,
de forma menos comum, o vomito. Também pode ocorrer perda de peso com perda de massa
magra, desidratacdo, pelagem opaca, letargia, fraqueza e sinais neuroldgicos devido a
encefalopatia urémica (Polzin et al., 2008; Chew et al., 2011; Bartges, 2012; Little, 2015).

2.5 Consequéncias da DRC

2.5.1 Sindrome urémica

Quando varias funcdes renais estdo comprometidas e as manifestagbes clinicas
tornam-se mais evidentes, o conjunto desses sinais é designado de sindrome urémica, que
consiste em uma sindrome polissistémica e toxica que causa altera¢fes no trato gastrintestinal,
sistemas enddcrino, cardiorrespiratorio esistemas nervoso central e periférico. Ocorrem
alteracdes nos equilibrios acidobasico e eletrolitico (sédio e potassio), no metabolismo do
calcio e fésforo, no sistema hematologico, além de desequilibrio nutricional (Polzin et al.,
2008; Elliott, 2011; Kogika et al., 2015).

Na mucosa oral e lingua, bactérias urease positivas degradam a ureia excretada na
saliva em amonia, resultando em estomatite urémica caracterizada por ulceracdes bucais,
observadas mais comumente nos cédes do que nos gatos com DRC (Polzin et al., 2008; Chew
et al., 2011; Nelson e Couto, 2015).

As alteracOes gastrintestinais decorrem da uremia devido a um aumento da circulagédo
de gastrina, visto que 0s rins sdo responsaveis por metabolizar a gastrina em 40%. A
gastropatia urémica ocorre com alteracfes microscopicas como edema de ldmina propria,
infiltracdo de mastdcitos, atrofia glandular e arterite submucosa. Essas concentracdes elevadas
estimulam a secrecdo de HCI e a liberacdo de histamina, que promove a formacéo de Ulceras
na mucosa do trato gastrintestinal e, consequentemente, posterior necrose isquémica (Polzin et
al., 2008; Chew et al., 2011; Kogika et al., 2015; Nelson e Couto, 2015).

Outros fatores podem originar a gastropatia urémica como:o estresse associado a

doenca, lesdes vasculares isquémicas e refluxo biliardevido a incapacidade do piloro em
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fechar por causa da acdo da gastrina (Polzin et al., 2008; Chew et al., 2011; Kogika et al.,
2015).

O sinal de diarreia € menos observado em gatos, sendo a constipacdo intestinal mais
comum, ja que esses pacientesquando ndo recebem tratamento, apresentam desidratacdo em
decorréncia da poliuria que pode ser observada nos estagios mais avangados da doenga
quando ja se pode observar uma perda de 75% dos néfrons (Bellodi, 2008; Kogika et al.,
2015). Assim, a 4gua é mais absorvida a nivel de colon, fazendo com que as fezes se tornem
mais ressecadas. Além disso, a constipacdotambém pode acontecer em pacientes que fazem
uso oral de quelantes de fosforo (Kogika et al., 2015).

Animais com DRC desenvolvem quadro de emagrecimento progressivo que €
provocado pela ingestdo insuficiente de calorias, como também esta associado a processos
catabdlicos, mesmo quando a ingestdo caldrica é suficiente (Elliott, 2011). Além disso, 0
excesso de glucagon pode contribuir para que ocorra o balan¢o negativo de nitrogénio com o
aumento do catabolismo tecidual, assim como a acidose metabdlica contribui para a ativacdo

das vias de catabolismo proteico pelos musculos (Bellodi, 2008; Chew et al., 2011).

2.5.2 Acidose metabdlica

A acidose metabdlica é uma complicacdo frequente na DRC, pois resulta da excrecdo
inadequada de ions hidrogénio ou quando a reabsor¢do de bicarbonato pelas células tubulares
renais estd comprometida (Bellodi, 2008; Langston, 2008; Queiroz, 2015). Quando a doenca
progride, os néfrons remanescentes intensificam a excrecdo de H* devido a amoniogénese
pelas células tubulares renais que, consequentemente, causa a exaustdo dessas células e a
perda de néfrons. Ademais, existe a acidose hiperclorémica causada pela perda de bicarbonato
e retencdo de cloretos (Chew et al., 2011; Kogika et al., 2015).

Em cées, ocorre um mecanismo de defesa para retardar a acidose que consiste em uma
maior capacidade de reabsorcdo de bicarbonatos pelas células tubulares dos rins em
comparagdo com os felinos. Sendo assim, a acidose metabdlica em cdes costuma ocorrer nos
estagios 3 e 4 da DRC, enquanto que nos felinos, pode ser observada ja nos estagios iniciais,

como no estagio 2 (Kogika et al., 2015).

2.5.3 Hiperparatireoidismo secundario renal e hiperfosfatemia

A hiperfosfatemia ocorre como uma consequéncia da progressiva diminuigdo da TFG

e retencdo de fésforo na circulacdo e também, pode resultar em mineralizacdo dos tecidos
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moles, com a precipitacdo de cristais de fosfato de célcio (Chakrabarti et al., 2012). A
evolucdo da reducdo da TFG acontece com a progressao da perda dos néfrons. Sendo assim, o
aumento de fosforo atua inibindo a ativacdo da enzima 1-alfa-hidroxilase renal que é
responsavel pela ativacdo da vitamina D (calcitriol) e, em consequéncia disso, ocorre a
reducdo do calcio i6nico e um desbalanco na relacao célcio e fosforo (Bellodi, 2008; Polzin et
al., 2008; Elliott, 2011; Nelson e Couto, 2015; Kogika et al., 2015).

O hiperparatireoidismo secundario renal acontece devido ao aumento da sintese de
paratormdnio (PTH) pelas glandulas paratireoides, em consequéncia do aumento sérico do
fésforo, que causa um desequilibrio na relagdo calcio e fosforo. O PTH liberado ird estimulara
reabsorcdo de céalcio dos o0ssos, liberando-0 na corrente sanguineapara promover o
balanceamento da relacdo calcio e fésforo, bem como atuara no intestino, aumentando a
sintese de calcitriol (Sampaio et al., 2008; Chew et al., 2011;Kogika et al., 2015). Portanto,
para restabelecer as concentracfes normais de célcio, o PTH utiliza trés mecanismos: maior
reabsorcdo Ossea de calcio; sintese da vitamina D ativa 1,25-di-hidroxicolecalciferol
(calcitriol) a partir do 25-hidroxicolecalciferol nos rins; e maior absorcéo de calcio pelas alcas
de Henle no tdbulo distal e tubulo coletor (Sampaio et al., 2008; Nelson e Couto, 2015;
Kogika et al., 2015).

Apesar do PTH ser extremamente importante para o metabolismo do calcio e fésforo,
ele é considerado uma toxina urémica por promover a elevacdo do célcio intracelular, e
amedida que esse processo se torna continuo, causa a inibicdo da oxidacdo mitocondrial e da
producdo de ATP,ocasionando alteragdo na funcdo e morte celular. Outra consequéncia do
aumento do PTH é o desenvolvimento de calcificagdo metastatica que culmina em maior
morbidade e mortalidade do paciente com DRC, dessa forma, o controle do
hiperparatireoidismo secundario renal favorece uma menor velocidade de progressdo da
doenca (Polzin et al., 2008; Kogika et al., 2015).

Na DRC, com a perda de massa tubular renal, ocorre a diminuigdo da produgdo do
calcitriol pelas células tubulares renais, e o hiperparatireoidismo secundario renal pode ser
justificado também pela hip6tese de mecanismo compensatorio do calcitriol, ou seja, quando
o calcitriol esta circulante, ele atua inibindo a transcricdo do gene dos nucleos das células da
glandula paratireoide, causando efeito gendmico de inibig&o da sintese de PTH. Assim, como
pouco calcitriol chega aos receptores das paratireoides, ndo ocorre feedback negativo para
inibir a producdo de PTH, situacdo agravada ainda mais pela redu¢do no numero desses

receptores induzida pela uremia (Chew et al., 2011).
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2.5.4 Hipertensdo Arterial Sistémica

A Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS) ocorre de forma secundaria na DRC de cées e
gatos. Nesses animais, o rim é responsavel pelo controle da pressdo a longo prazo, através da
regulacdo da excrecdo de sodio e agua,da acdo do sistema renina-angiotensina-aldosterona
(SRAA), de modo que, quando existe uma alteracdo no sistema de regulacdo da presséo, o
animal pode manifestar HAS (Polzin et al., 2008; Carvalho, 2009; Kogika et al., 2015).

As principais alteracdes sistémicas que a HAS pode causar sdo: hipertrofia do
ventriculo esquerdo, isquemia do miocardio, hemorragia e deslocamento de retina, hifema,
deméncia, encefalopatia hipertensiva, hemorragia cerebrovascular, além de lesdo nos
glomérulos e tlbulos (Barber, 2006; Polzin et al., 2008; Carvalho, 2009; Syme, 2011; Nelson
e Couto, 2015).

A cronicidade da HAS esté envolvida no desenvolvimento da glomeruloesclerose, que
provoca atrofia glomerular com degeneragéo tubular e fibrose intersticial, com consequente
diminuicdo no numero de néfrons funcionais e hiperfiltracdo dos néfrons remanescentes,
culminando em lesdes glomerulares e tubulares adicionais, bem como no aumento da
velocidade de progresséo da DRC (Lawson et al., 2014; Kogika et al., 2015).

O SRAA como mecanismo de aumento da pressao arterial sistolica (PAS) em gatos foi
questionado por alguns autores, pois tanto observaram valores elevados, quanto normais e
baixos de renina plasmatica em pacientes com HAS. Entretanto, a aldosterona sempre se
apresentou elevada, demonstrando que apenas esta tem relagdo com a hipertensdo nesses
animais. Assim, nem sempre HAS em gatos esta associada com mecanismos dependentes de
renina, 0 que explica muitas vezes o insucesso da terapia com medicamentos inibidores de
enzima conversora de angiotensina (IECA) para o controle da hipertensdo (Carvalho, 2009).

Outro fator relacionado ao aumento da PAS devidoa DRC pode estar associado a
vasoconstriccdo sistémica, relacionada como aumento da concentragdo ou sensibilidade a
norepinefrina circulante, a acdo da endotelina (que consiste em um potente vasoconstrictor
encontrado em células endoteliais vasculares e no musculo liso vascular), como também a
uma vasodilatagdo insuficiente por producdo inadequada de vasodilatadores como

prostaglandinas ou componentes do sistema calicreina-cinina (Carvalho, 2009).
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2.5.5 Anemia

Os mecanismos que causam anemia em gatos com DRC sdo sequestro de ferro
(anemia crénica) por perda de sangue em caso de sangramento gastrintestinal, desnutri¢do
proteica devido & inapeténcia, alimentagdo que ndo atende as necessidades nutricionais, e
ainda a deficiéncia na producdo de eritropoetina pelos rins (Chakrabarti et al., 2012;
Little,2015).

2.5.6 Sindrome nefrotica

A sindrome nefrética € caracterizada pela presenca de forma simultdnea de
hipoalbuminemia,  hiperlipidemia,  proteinuria,  hipercolesterolemia,  hipertensédo,
hipercoagulabilidade, edema e ascite (Galvdo et al.,, 2010; Queiroz, 2015). A
glomeruloesclerose segmentar focal é considerada uma das principais causas da sindrome
nefrotica e da progressao da DRC (Kogika et al., 2015).Todavia, Barber (2006) reporta que
para que a sindrome nefrética possa ocorrer, é necessario que haja uma intensa proteindria,
que s6 ocorre em casos de amiloidose renal e glomerulonefrite.

A proteindria decorrente da DRC acontece devido a transudagdo de proteinas através
dos capilares peritubulares, e quando é pronunciada e o aporte nutricional ndo é suficiente
para suprir as necessidades do organismo, pode ocorrer a hipoproteinemia associada a
hipoalbuminemia, perda da pressdo oncdtica plasmatica e desenvolvimento subsequente de
edema (Barber, 2006; Polzin et al., 2008).

A fisiopatologia da hiperlipidemia e hipercolesterolemia ndo sdo totalmente
compreendidas (Barber, 2006; Meuten, 2015; Silva, 2015). Entretanto, existem hipdteses
sobre 0 mecanismo para ocorréncia da hipercolesterolemia, a qual afirma estar
relacionadacom o aumento da producdo hepéatica de lipoproteinas associado a defeitos
relacionados com a lipdlise das lipoproteinas e a diminui¢do da conversdo do colesterol em
acidos biliares (Meuten, 2015).

A hipercoagulabilidade acontece de forma secundaria a vérias anormalidades do
sistema de coagulacdo. Em associagdo ahipoalbuminemia, acontece a trombocitose e
hipersensibilidade plaquetéria, resultando no aumento da agregacdo plaquetaria. O &cido
araquidénico plasmatico normalmente estd ligado as proteinas e, quando estdo reduzidas, o
acido araquidonico fica livre para se ligar as plaquetas. Dessa forma, também aumenta a
producdo de tromboxano plaquetario, o que leva a hiperagregabilidade plaquetaria. Além
disso, a hipercolesterolemia tambem pode contribuir para a hiperagregabilidade plaquetaria,



31

pois altera a composicdo da membrana da célula e afeta a resposta da ciclase adenilato

plaquetaria as prostaglandinas (Nelson e Couto, 2015).

2.6 Diagnostico

O diagndstico da DRC, primeiramente, deve ser baseado na anamnese cuidadosa,
buscando informacfes cruciais que possam levar a um direcionamento mais preciso e
independente da causa que levou a doenca (Queiroz, 2015; Waki et al., 2010). No exame
fisico, 0 gato pode apresentar coloracdes das mucosas palidas e, eventualmente, Glceras orais,
perda da elasticidade cutdnea devido a desidratacdo, pélo sem brilho, letargia, depressao,
inapeténcia, perda de peso, definhamento muscular, nauseas e vomitos. Na palpacdo renal, o
tamanho do rim pode ser variado, pois alguns animais podem manter o tamanho dos rins, ou
podem estar aumentados ou diminuidos, bem como a gordura perirrenal pode confundir o real
tamanho no momento da palpacéo (Little, 2015).

Os achados laboratoriais, exames de imagem, biopsia renal, marcadores sanguineos e
urinarios também determinam o diagndstico preciso da doenca renal, nos quais pode-se
avaliar o grau de evolucao da doenca (Waki et al., 2010).

Os biomarcadores sanguineos sdo compostos por substancias especificas que podem
indicar a ocorréncia de um processo biolégico que pode ser normal ou patolégico em um
determinado 6rgao ou tecido que produzem e liberam essas substancias de forma proporcional
a lesdo ou doenca. S&o classificados de acordo com o local em que tém sua expressao, como
por exemplo, podem caracterizar uma disfuncdo glomerular e tubular como marcadores de
DRC (Nascimento et al., 2017).

Os biomarcadores mais utilizadosaté hoje para o diagnoéstico da DRC sdo a ureia e a
creatinina, entretanto quando estes estdo aumentados, revelam que a TFG ja pode ter reduzido
em 75%, dessa maneira, outros biomarcadores de lesdo mais precoces tém sido estudados para
se ter um diagnodstico mais prematuro da doenca renal (Meuten, 2015; Nascimento et al.,
2017).

A Gama glutamiltransferase (GGT) urindria € uma enzima que tem sua maior
concentracdo na borda em escova dos tubulos proximais ja proximos da alca de Henle. E
muito grande para ser filtrada pelos glomérulos, sendo assim, quando presente na urina de
duas a trés vezes acima do valor basal, indica injuria associada a leséo epitelial tubular ou
necrose, por isso é considerado um marcador precoce de dano tubular renal (Freitas et al.,
2014; Meuten, 2015; Nascimento et al., 2017).
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Por sua vez, a N-acetil-p-d-glucosaminidase (NAG) é encontrada nos tubulos renais e
ndo possui a capacidade de ser filtrada em detrimento do seu alto peso molecular, de modo
que seu aumento indica lesdo de células tubulares, bem como um aumento da atividade de
lisossomos, principalmente nos tubulos proximais onde a a¢do da glicosidase acontece de
forma mais abundante (Nascimento et al., 2017). Esta enzima é considerada um indicador de
lesdo tubular no estagio inicial em gatos, pois quando apresentam DRC, essa enzima pode
aumentar antes mesmo da elevacéo de ureia e creatinina séricas (Freitas et al., 2014).

Outro parametro de precocidade de leséo renal, é a taxa de filtracdo glomerular (TFG),
pois permite a identificacdo da disfuncdo renal em pacientes que apresentam isostenuria sem a
ocorréncia de azotemia (Chakrabarti et al., 2012). Esse parametro é avaliado realizando a
depuracdo plasmatica de uma substancia de ocorréncia natural como a creatinina, ou pode ser
administrada no organismo (agentes contrastantes ou radioisétopos, inulina), pois estes tém a
caracteristica de ndo apresentar metabolismo sistémico, podem ser filtrados livremente pelos
glomérulos e ndo possuem secrecdo ou absorcdo através dos tabulos renais (Freitaset al.,
2014; Meuten, 2015).

A urinalise também pode apresentar alteracdes que indicam lesdes renais agudas e
progressivas. Dessa maneira, a analise do sedimento urindriopode revelar a presenca de
cilindros, e sua composicao indica a gravidade da doenca, apesar de que, na DRC progressiva,
poucos cilindros sdo encontrados (Freitaset al., 2014; Meuten, 2015). Quando se trata de
densidade urinaria, quando o paciente com DRC apresenta hipostendria associada a
desidratacdo concomitante, isso indica um mau prognostico (Freitaset al., 2014; Meuten,
2015).

Para a investigacdo da funcdo dos tdbulos renais, pode-se mensurar a fracdo de
excrecdo de eletrolitos, visto que os tubulos estdo envolvidos na reabsorcdo e secrecdo de
muitos componentes hidrossollveis, principalmente os eletrélitos, devendo ser relacionada
com os valores séricos dos eletrolitos para avaliar o funcionamento tubular (Freitaset al.,
2014).

As dosagens séricas de calcio, fésforo, potassio, ureia e creatinina podem sofrer
alteracdes em pacientes com DRC,de maneira que estes apresentam de forma comum, a
hiperfosfatemia, que em casos mais avangados pode estar associado a uma hipercalcemia em
decorréncia do hiperparatireoidismo secundario renal. Apesar disso, a hipocalcemia é mais
observada,assim como a hipocalemia, podendo haver hipercalemia em casos de desidratagdo
ou obstrucdo das vias urinarias. A ureia e creatinina podem estar aumentadas, porém néo é

necessario que haja valores elevados para que se possa chegar ao diagnostico da doencga, de
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maneira que fica indicada a realizacdo de testes de avaliacdo renal mais precoces, como
descrito anteriormente (Polzin et al., 2008; Chew et al., 2011; Little, 2015; Meuten, 2015).

Os exames de imagem como radiografia e ultrassonografia podem mostrar alteracao
na forma renal, pois em caso de progressdo da DRC, os rins podem sofrer alteracfes em seu
tamanho, principalmente quando j& esta instalado um quadro de fibrose renal, causando uma
diminuicdo do tamanho renal que pode ser visibilizado em ambos exames, assim como a
presenca de mineralizacdo. A perda de definicdo corticomedular é passivel de visibilizacdona
ultrassonografia, assim como a presenca de cistos e hidronefrose (Chew et al., 2011; Saraiva,
2010; Lawson et al., 2014; Kogika et al., 2015; Queiroz, 2015).

Devido a complexidade das doencas renais em cédes e gatos, em 1998, foi criada a
Sociedade Internacional de Interesse Renal (IRIS) — um grupo de Médicos Veterinarios
nefrologistas de varios paises — com o objetivo de estabelecer um sistema de estadiamento da
doenca renal, a fim de definir e aperfeicoar o diagndstico, 0 acompanhamento e o tratamento
dessa enfermidade, padronizando o entendimento e a abordagem clinica da DRC, de acordo
com a sua gravidade (Chew et al., 2011; Kogika et al., 2015; Queiroz, 2015; Mazzotti,
2016a).

2.6.1 Estadiamento da DRC em gatos

O sistema de estadiamento da doenca é baseado nas concentracBes sericas de
creatinina com o paciente estavel (Tab. 4), com no minimo duas avaliacdes, e
secundariamente, é avaliada a presenca ou nao de proteinuria (Tab. 5) como um subestagio, e
finalmente, a presenca ou ndo de hipertensao arterial sistémica (Tab. 6) com a determinagéo
de sua amplitude (Chew et al., 2011; Kogika et al., 2015; Queiroz, 2015).

E importante que a mensuracdo da creatinina seja realizada pelo mesmo laboratdrio
para evitar as possiveis variacdes quando € realizada em locais diferentes. Além disso, a IRIS
recomenda o método de determinacdo pela reacdo colorimétrica de Jaffe, ndo propondo o
método enzimatico para o diagnostico (Chew et al., 2011).

Grande parte dos estudos realizados para o tratamento da DRC foram feitos com
animais azotémicos e sinais clinicos evidentes (estagios 3 e 4). Entretanto, geralmente 0s
gatos encontram-se nos estagios 1 e 2 da DRC, enquanto que os cées, na maioria das vezes,

ndo chegam ao estagio 3 e 4 (Chew et al., 2011).
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Tabela 4: Concentracdo de creatinina sérica e de dimetilarginina simétrica de acordo com o
estagio da DRC em gatos.

- - DMA -
Estagio Creatinina(mg/dL) S Comentarios

(ng/dL)

Histdrico sugestivo de maior risco de desenvolver DRC no
<1,6 - futuro (exposicdo a drogas nefrotoxicas, raga, alta
prevaléncia de doencas infecciosas na area ou velhice)

Em
risco

N&o azotémico. Alguma outra anormalidade renal presente
(urina inadequada, pouca capacidade de concentracdo da
urina sem identificar causa renal, palpa¢do ou imagem
renal anormal, proteindria de origem renal, disfuncéo renal
em resultados de biopsia, aumento da concentracdo de
creatinina no sangue em amostras coletadas em série).

1 <16 >14

Azotemia renal leve, sinais clinicos geralmente leves ou
ausentes.

2 1,6-2,8 >14 Se o escore corporal estiver baixo, e o valor de
SDMA>25ng/dL, deve-se considerar o tratamento para o
estagio 3.

Azotemia renal moderada. Muitos sinais clinicos
extrarrenais podem estar presentes.

3 2,9-5,0 >25 Se o escore corporal estiver baixo, e o valor de
SDMA>45ug/dL, deve-se considerar o tratamento para o
estagio 4.

Risco crescente de sinais clinicos sistémicos e crises

4 >5,0 >45 .
urémicas.

SDMA: dimetilarginina simétrica. Fonte: IRIS (2016)

Como parte do diagnéstico da DRC, durante a anamnese e exame fisico do paciente, é
importante que as causas pré-renais e pos-renais sejam descartadas baseadas nos resultados
dos exames de imagem do trato urinario e urinalise (Chew et al., 2011). Deve-se considerar a
condicdo corpdrea do paciente, principalmente a composi¢do da massa muscular para que a
classificacdo ndo ocorra de forma erronea, juntamente com o restabelecimento da hidratacao,

antes de estimar os valores de creatinina sérica (Waki et al., 2010; Little, 2015).

2.6.2 Dimetilarginina simétrica (SDMA)

Apesar de existirem varias espécies de arginina metilada produzida como subproduto
da metilacdo de proteina intracelular e seguido pela degradagédo de proteina, as variantes de
interesse clinico utilizadas pela IRIS, sdo as derivadas de arginina dimetilada, a
dimetilarginina simétrica (SDMA). A mensuragdo em cdes e gatos é realizada no soro através

da cromatografia liquida acoplada a espectrometria de massa (Nascimento et al., 2017).
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A SDMA é um potencial marcador enddgeno de TFG, pois é eliminada principalmente
por excrecdo renal. Em felinos domesticos com DRC, pode ser observado seu aumento com
uma média de 15 meses de precocidade antes do aumento da creatinina sérica e da diminuicéo
da TFG, sendo assim, sua dosagem tém sido muito utilizada na rotina clinica de pequenos
animais como biomarcador precoce da lesdo renal, como também é utilizado para o
monitoramento da progressdo da DRC, mesmo quando a creatinina sérica estd dentro do
intervalo para a espécie (Nascimento et al., 2017).

Atualmente, o estadiamento da DRC estabelecido pela IRIS é baseado nas
concentragOes séricas de creatinina em jejum, entretanto a SDMA no plasma sanguineo ou
soro tem sido indicada como biomarcador sensivel da funcao renal. Segundo a IRIS (2016),
guando esses valores sdo conhecidos, algumas modificacdes nas diretrizes podem ser
consideradas, a fim de se obter um diagndstico mais precoce da doenca renal:

e A persisténcia do aumento do SDMA acima de 14ug/dL pode sugerir uma reducgéo da
fungdo renal, por isso pode-se considerar um cdo ou gato com valores de
creatinina<l,4 ou <1,6mg/dL, respectivamente, classificados no estagio 1 da DRC.

e Nos pacientes classificados no estagio 2, com escore corporal baixo e valor de
SDMA>25ug/dL, pode-se sugerir que o grau de disfuncdo renal pode ter sido
subestimado, sendo assim, pode-se considerar o tratamento baseado nas
recomendacdes da IRIS para o estagio 3 da DRC.

e Nos pacientes no estagio 3, com escore corporal baixo e valor de SDMA >45ug/dL,
também pode-se sugerir que o grau de disfuncdo renal foi subestimado, portanto o
tratamento para esse paciente deve ser considerado seguindo as recomendacdes da
IRIS para o estagio 4.

Estudos com o SDMA ainda precisam ser mais aprofundados em pacientes
veterinarios, a medida que os profissionais adquiram mais experiéncia com 0 Seu UsO
associado aos valores de creatinina (IRIS, 2016). Apesar do SDMA ser realizado por varios
laborat6rios no mundo todo, as metodologias utilizadas ainda ndo foram padronizadas, sendo
assim, as recomendac0es da IRIS sdo baseadas nos resultados obtidos pela IdexxLaboratories

(IRIS, 2016), que utiliza como metodologia a cromatografia liquida®.

! Comunicagao pessoal (2017)
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2.6.3 Relacgdo proteina-creatinina urinaria (UP/C)

A proteinuria de origem renal acontece quando ha alteracdes de permeabilidade do
capilar glomerular, esta presente em caso de hipertensdo glomerular e nas glomerulonefrites.
Pode ainda ser causada por redugdo na reabsorcdo das proteinas plasmaticas filtradas por
haver alteracBGes tubulointersticiais, que por sua vez, pode ser acompanhada de glicosUria
normoglicémica e aumento na excrecdo de eletrélitos, entretanto, a proteiniria mais severa
ocorre em casos de lesdes glomerulares, do que quando sdo tabulointersticiais. A proteinuria
também pode ser causada por algumas desordens de origem inflamatoria ou infiltrativas dos
rins, como na pielonefrite, leptospirose e neoplasias (Chew et al., 2011; Freitas et al., 2014;
Meuten, 2015).

Sendo assim, a proteinuria renal além de ser um marcador da gravidade da doenca
renal, também pode ser monitorada em relacdo a progressdao da DRC e assim,fornece um
prognodstico (Tab. 5), pois por si s6 podeestar associada ao aumento do risco de
desenvolvimento de estdgios mais avancados da DRC e um tempo de sobrevida menor

guando a UP/C se encontra maior que 0,4(Brown, 2011; Chew et al., 2011).

Tabela 5: Subestadiamento da DRC em relacéo a proteindria em cées e gatos

Relagéo proteina-creatinina urinéria Classificagdo
<0,2 N&o proteindrico
0,2-0,4 Proteindria limitrofe
>0,4 Proteindrico

Fonte: IRIS (2016)

A relacdo proteina-creatinina urinaria deve ser mensurada desde que ndo haja indicios
de hemorragia e inflamacéo do trato urinario e nem haja hipoproteinemia. O ideal é que o
estadiamento seja feito baseado em pelo menos duas amostras de urina coletadas em intervalo
de duas semanas (Brown, 2011; Chew et al., 2011; Freitaset al., 2014; Meuten, 2015; IRIS
2016). Pacientes em que a proteindria persistente encontra-se no limite minimo devem ser
reavaliados a cada dois meses e reclassificados pela IRIS, se necessario. E comum que a
proteinuria diminua a medida que a disfuncéo renal se intensifica, por isso pode ocorrer em
pacientes classificados nos estagios 3 e 4 (IRIS, 2016).

Além disso, a resposta aos tratamentos que visam diminuir a hipertensdo glomerular, a
pressao de filtracdo e a proteinuria devem ser monitoradas em intervalos com o uso da UP/C
(IRIS, 2016).
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2.6.4 Pressaoarterial sistémica

Os gatos com DRC frequentemente apresentam elevacdo da pressao arterial sanguinea,
podendo ocorrer em 61% (Barber, 2006; Polzin et al., 2008; Brown, 2011) a 75% dos animais
doentes (Mazzotti, 2016).

A HAS tem efeito nas pequenas artérias e arteriolas, pois sofrem hipertrofia e
hiperplasia da tanica média, com perda da lamina e elasticidade, podendo levar a
arterioesclerose, e consequentemente, a isquemia, infartos e hemorragias (Barber, 2006).
Assim, os 6rgdos alvos afetados sdoestruturas dos sistema nervoso central (epilepsia e
depressédo), olhos (hifema, hemorragia e edema sub e intrarretiniano, descolamento de retina,
mudancas na vasculatura retiniana e coroidal, glaucoma) (Flores, 2013), rins (progressao da
DRC, proteindria) e coracdo (insuficiéncia cardiaca congestiva, ruptura dos vasos) (Gelatt,
2003; Barber, 2006; Polzin et al., 2008; Carvalho, 2009; Brown, 2011; Chew et al., 2011,
Little, 2015).

Dessa maneira, o controle da HAS é realizado por meio de medicamentos, entretanto
0s pacientesdevem passar por um periodo de adaptacdo até que as doses sejam ajustadas com
afericbes periddicas da pressao, durante as repetidas visitas ao consultérioem dias diferentes.
O estadiamento da pressao arterial ocorre de acordo com o grau de risco de dano ao 6rgéo

alvo, e se ja existe lesdo ao 6rgdo alvo ou complicagdes (Tab.6) (IRIS, 2016).

Tabela 6: Subestadiamento da DRC em cées e gatos conforme a pressao arterial sistélica e
diastdlica.

PA Sistolica PA Diastolica ) Nivel de
Subestagio _
(mmHg) (mmHg) risco
<150 <95 Normotensao Minimo
150-159 95-99 Hipertensao limitrofe Baixo
160-179 100-119 Hipertensao Moderado
>180 >120 Hipertensdo severa Alto

Fonte: Chew et al. (2011); IRIS (2016)

2.7 Tratamento da DRCem gatos

O tratamento da DRC tem por objetivo reduzir os sinais clinicos da doenca atraves do
tratamento de suporte,por meio da corre¢do do equilibrio hidrico, eletrolitico e nutricional, e

com isso minimizar as consequéncias clinicas e fisiopatoldgicas a respeito da reducdo da
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funcéo renal (Melchert, 2008; Polzin et al., 2008; Brown, 2011; Mazzotti, 2016a). Pois,
segundo a IRIS (2015), o tratamento para a DRC deve ser adaptado para cada paciente de
forma individual, visto que as recomendacgdes sdo pontos de partida Uteis para o tratamento
dos animais em cada fase. Entretanto, o monitoramento de forma seriada é o ideal e o
tratamento deve ser adaptado de acordo com a resposta do paciente.

As dosagens dos farmacos indicados para o tratamento da DRC estdo listadas no

apéndice 1.

2.7.1 Tratamento no estagio 1

Deve-se descontinuar todas as drogas potencialmente nefrotoxicas, se possivel,
identificar e tratar quaisquer anormalidades pré-renais ou pdés-renais; excluir qualquer
condicdo tratdvel como pielonefrite e urolitiase renal por meio de radiografias e/ou
ultrassonografia; mensurar a presséo arterial e a UPC (Chew et al., 2011; IRIS, 2016).

e Correcdo dos disturbios hidrico e acidobasico

Uma consequéncia da DRC é a desidratacdo advinda da politria excessiva e da
incapacidade do rim em concentrar urina, aliada a uma polidipsia incapaz de restabelecer a
hidratacdo (Queiroz, 2015).

A restauracdo da hidratacdo pode ser realizada por via oral (VO) com a
disponibilizagdo de agua em abundéncia ou fluidoterapia VO, caso o paciente ndo apresente
emese ou por via subcutanea (SC) para que os tutores realizem em casa, ou em ambiente
hospitalar, por via intravenosa (IV), conforme a necessidade de reposicdo, desidratacdo e
perdas adicionais (Queiroz, 2015). Em caso de hipovolemia, pode-se usar os fluidos
isotdnicos e polidnicos, como solugdo de Ringer com lactato, IV ou SC, conforme a
necessidade (IRI1S, 2015).

Em caso de acidose metabolica (bicarbonato sanguineo ou CO; total <16mmol/L) em
um paciente que ja se encontra adaptado a dieta de escolha, deve ser corrigida com
bicarbonato de sodio VO (ou citrato de potéssio, se hipocalémico), com a finalidade de
manter o bicarbonato sanguineo e o CO; total na faixa de 16 a 24mmol/L. Em pacientes
classificados a partir do estagio 2 que forem hipocalémicos, deve-se usar o gluconato de
potassio ou o citrato de potassio (1 a 2mmol/kg/dia)(IRIS, 2015).

e Terapia antiproteinurica e anti-hipertensiva em gatos
Gatos no estagio 1 que apresentam UP/C>0,4 precisam ser investigados para possiveis

doencgas que possam levar a proteindria e tratados com medidas antiproteinuricas. Porém, os
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gue apresentam proteindria limitrofe (UP/C=0,2 a 0,4) demandam um monitoramento mais
proximo (IRIS, 2015).

As doencas concomitantes associadas passiveis de tratamento devem ser investigadas
e tratadas, e a biopsia renal pode ser um meio de diagndstico. A terapia antiproteinurica
normalmente precisara ser mantida por toda a vida, a menos que a doenca subjacente tenha
sido resolvida. As doses das medicacdes podem ser reduzidas em caso de reducdo nos valores
da UP/C (IRIS, 2015).

Gatos que apresentam proteinQruia e hipoalbuminemia, provavelmente tém doenca
tromboembdlica, entretanto, a aspirina é dificil de ser usada em gatos como um antiagregante
plaquetario, nesse caso pode ser utilizada quando aalbumina plasmatica for inferior a 2g/dL
(IRIS, 2015).

O IECA benazepril pode ser utilizado como terapia antiproteindrica, pois tem a
capacidade de reduzir a hipertensdo glomerular, assim como os &cidos graxos poliinsaturados
como o 6mega-3, que aléem de tratar a proteindria, pode reduzir a hipercolesterolemia,
suprimir a inflamacao e melhorar a hemodinadmica renal. Ambos estdo relacionados também a
melhora na sobrevida de gatos, porém mais estudos precisam ser realizados para confirmar
esse argumento (Melchert, 2008; Brown, 2011; Bartges, 2012).

Também pode ser usado um bloqueador de canais de célcio como o anlodipino, que
age nos musculos lisos das artérias causando uma vasodilatacdo e decréscimo da pressao
(Brown, 2011). Em caso de ndo haver resposta satisfatoria com a dose estabelecida
inicialmente, ela pode ser duplicada. Nesse caso, também pode ser feita a associacdo de um
IECA (benazepril) ou um bloqueador do receptor de angiotensina (telmisartana) com o
anlodipino (IRIS, 2015).

Em pacientes clinicamente desidratados ou hipovolémicos, a utilizacdo do IECA e do
anlodipino é contraindicada, pois a taxa de filtracdo glomerular pode cair abruptamente,
portanto, os pacientes precisam ser reidratados antes de fazerem uso desses medicamentos
(IRIS, 2015).

Embora a reducdo de sodio na dieta antes da intervencdo farmacoldgica seja
recomendada com o objetivo de reduzir a pressdo (Barber, 2006), ndo foi comprovado que
essa restricdo tenha algum beneficio no tratamento da hipertensdo em gatos (Syme,2011,;
IRIS, 2015; Mazzotti, 2016a)

Os gatos hipertensos normalmente demandam uma terapia por toda vida, dessa forma
devem ser monitorados a cada trés meses e realizados o ajuste nas doses das medicacfes. A
presenca de pressao arterial sistolica<120mmHg, e sinais clinicos de fraqueza e taquicardia

pode ser indicativo de hipotensdo, no entanto 0 aumento acentuado da creatinina sérica em
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pacientes tratados com farmacos hipotensores, pode indicar efeito adverso dos medicamentos,
visto que é comum que a creatinina aumente de forma progressiva na DRC e ndo repentina

logo apds o uso desses farmacos (IRIS, 2015).

2.7.2 Tratamento no estagio 2

e Todos os itens listados no estagio 1
e Terapia nutricional

Pacientes com DRC com concentracdo sérica de creatinina superior a 2mg/dL, nos
estagios 2 a 4, devem iniciar uma terapia dietética renal, a fim de prevenir ou reduzir os sinais
de uremia (Polzin, 2008; IRIS, 2015).E de suma importancia que os pacientes doentes renais
crénicos tenham uma nutricdo apropriada, pois em muitos casos, a morte ou a eutanasia de
cdes e gatos resulta de forma direta ou indireta dos efeitos da fome. Isso acontece porque a
hiporexia e anorexia e seus efeitos adversos associados, promovem uma progressédo da
diminuicdo da qualidade de vida do paciente. O ideal é que a anorexia e a hiporexia sejam
identificadas de forma precoce na DRC, para que possam ser corrigidas e 0 paciente ndo
venha a sofrer seus efeitos (Polzin, 2008; Elliott, 2011).

Embora a dieta de prescricdo renal seja capaz de reduzir as crises urémicas e aumentar
a sobrevida do gato, é importante que ela ndo seja introduzida quando o paciente esteja
clinicamente mal, pois ele pode rejeita-la. Portanto, deve-se oferecer alimentos palataveis e
hipercaldricos, e a racdo de prescricdo deve ser introduzida de forma gradual em até um més
para que 0 gato aceite, assim como a racdo seca pode ser substituida pela Umida se o gato
preferir (Mazzotti, 2016a).

Quando o paciente por algum motivo ndo consegue se alimentar de forma espontanea,
é importante utilizarsonda nasogastrica, tubos de gastrostomia ou esofagostomia, para que
seja promovida uma alimentacdo que atenda as necessidades energéticas diarias, facilitando
ainda a administracao de drogas (Polzin, 2008; Mazzotti, 2016a).

Os gatos precisam de uma quantidade de proteina maior em comparagdo com 0s caes
gue sdo onivoros, pois 0s gatos utilizam a proteina como fonte de energia, assim como
necessitam de uma quantidade maior de aminoacidos para sintetizar componentes estruturais
essenciais do organismo, de modo que a reducéo proteica para gatos deve ser monitorada para
evitar a perda de peso, hipoalbuminemia e perda de massa muscular (Chew et al., 2011,
Elliott, 2011; Jesus et al., 2017). A proteina utilizada na dieta de pacientes com DRC deve ser

de alto valor bioldgico, e a dieta deve conter antioxidantes, potassio, vitamina B, 6mega-3, pré
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e probidticos, fibras e ser restrita em fosforo, entretanto, ndo ha evidéncias que a restri¢cdo de
sodio seja benéfica para gatos (Elliott, 2011; Mazzotti, 2016a).

Existem inimeras empresas que fabricam racGes especificas para pacientes com DRC,
entretanto, algumas formulas caseiras ja foram desenvolvidas e podem ser recomendadas por
nutrélogos veterinarios, pois 0s ingredientes precisam ser minuciosamente calculados e as
quantidades fornecidas diarias devem atender as necessidades energéticas do paciente de
acordo com a espécie (Chew, 2011; Jesus et al., 2017).

Estudos demonstraram que dietas com restri¢do de fésforo foram capazes de diminuir
ou reverter o hiperparatireoidismo secundario renal, pois as lesdes renais se tornaram menos
graves, a TFG foi mantida, e o tempo de sobrevida do paciente foi maior (Polzin et al., 2008).
Assim como foi comprovado em um estudo relatado por Langston (2011), em que 22 gatos
com DRC alimentados com dieta de prescricdo renal em um periodo de dois anos, nenhum
deles morreu ou desenvolveu crise urémica, em contrapartida aos outros 23 animais que
receberam dieta de manutencdo para adultos,desenvolveram crises urémicas, com cinco
animais indo a obito.

Portanto, a restricdo de fosforo é capaz de prevenir a progressdo da doenca renal, o
hiperparatireoidismo secundério renal, a mineralizacdo do intersticio renal, a inflamacéo e a
fibrose renal (Barber, 2006; Melchert, 2008; Polzin et al., 2008;Chew et al., 2011;Langston,
2011; Little, 2015; Mazzotti, 2016a).

e Monitorar a proteinudria

Se a concentracdo de creatinina estiver estavel no sangue e a UP/C estiver diminuindo,
significa que existe uma resposta boa ao tratamento. Entretanto, se a creatinina e/ou a UP/C
estiverem aumentando, significa que a doenca esté progredindo (IRIS, 2015).

e Terapia da hiperfosfatemia

Normalmente, os gatos no estagio 2 da DRC tém concentracGes normais de fosfato
plasmatico e aumento das concentracdes de PTH. A recomendacdo € que a reducdo da
ingestdo de fosforo seja suficiente para manter a concentracdo de fosfato abaixo de
1,5mmol/L (4,6mg/dL). Essa reducdo pode ser feita pela instituicdo de dieta de prescri¢éo
renal, porém se as concentracOes de fosfato permanecerem ainda acima desses valores, deve-
se fornecer quelantes de fosfato entérico (Elliott, 2011) como o hidréxido de aluminio,
carbonato de aluminio, carbonato de célcio, acetato de célcio ou carbonato de lantanio, em
doses divididas junto com cada refeicdo. A dose ird variar de acordo com a quantidade de
fosfato ingerida na dieta e com o estagio da doenca renal, cuja dose maxima fornecida de ser

limitada pelos sinais de toxicidade. O célcio sérico e as concentragfes de fosfato devem ser
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monitorados a cada quatro aseis semanas até serem estabilizadas, e depois, a cada 12 semanas
(IRIS, 2015).
e Terapia da hipocalemia

A hipocalemia ocorre em decorréncia da inapeténcia, definhamento muscular e
polidria. Quando a dieta de gatos com ou sem doenca renal tem acidificacdo, esta contribui
para acidose que movimenta o potassio para fora das células, elevando o potéssio sérico
falsamente. Dessa forma, como a maioria do potéassio corporal é intracelular, quando ocorre
uma pequena alteracdo nas concentracgdes sericas, reflete-se em eventos intracelulares. Assim,
niveis séricos de potassio, até mesmo no limite minimo dos valores de referéncia, podem ser
considerados como abaixo do normal a nivel intracelular (Little, 2015).

A acidose deve ser corrigida com base no acompanhamento dos niveis séricos de
eletrolitos e o tratamento para reposicao de potassio deve ser feito com cloreto de potassio 1V
lento, até que o paciente volte a se alimentar normalmente (Little, 2015), passando-se entéo,
para a administracdo oral com gluconato de potassio ou citrato de potassio (Brown, 2011;
IRIS, 2015; Little, 2015).

Em gatos que apresentam hipocalemia persistente, mesmo ap6s a suplementacdo, a
hipomagnesemia e a hiperaldosteronemia poderdo ser consideradas, dessa forma pode ser
sugerido um disturbio enddcrino ou neopléasico que possam implicar na evolugdo da doenca
renal (Little, 2015).

2.7.3 Tratamento no estagio 3

e Todos os itens listados nos estagios 1 e 2
e Terapia das anormalidades gastrintestinais

Em pacientes com uremia, as concentracfes de gastrina podem estar aumentadas.
Assim, como os antagonistas de receptores de H2 causam o bloqueio do aumento das
secrecOes de &cido gastrico mediado pela gastrina, sdo muito Uteis no tratamento da
gastrinterite hemorragica, podendo-se citar a cimetidina, ranitidina e a famotidina (Andrade e
Camargo, 2008; Chew et al., 2011, Little,2015).

Por outro lado, os inibidores da bomba de prétons como o omeprazol podem ser
utilizados quando os antagonistas de bomba de H2 ndo tém mais os efeitos desejados. Eles
sdo utilizados no controle da producdo de &cido cloridrico em longo prazo (Andrade e
Camargo, 2008; Chew et al., 2011, Little,2015).
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Para reduzir os sinais de nausea e vomito, o antiemético mais utilizado inicialmente é
a metoclopramida, podendo ser associada a um antagonista de receptores H2 quando
necessario (Chew, 2011; Little,2015). Os agentes de acdo central como a clorpromazina e a
promazina tém como efeito adverso a sedagdo e por isso s6 podem ser administrados em
ambiente hospitalar em caso de crise urémica (Chew et al., 2011; Little,2015).

Em caso de vomito agudo e irrefredvel, o butorfanol pode ser administrado em infuséo
continua (Chew et al., 2011; Little,2015), assim como o maropitant é bem tolerado em gatos
com vémito agudo, podendo ser utilizado por no maximo cinco dias. A ondansetrona € um
antagonista da serotonina e é considerado um antiemético muito eficaz no tratamento da DRC
(Chew et al., 2011; Little,2015).

Em pacientes com sangramento gastrintestinal, o sucralfato e a zinco-carnosina podem
ser utilizados como gastroprotetores, pois promovem a producdo de um filme protetor que se
adere a mucosa estomacal (Andrade e Camargo, 2008; Chew et al., 2011).

Os estimulantes do apetite que podem ser utilizados em caso de anorexia séo
diazepam, oxazepam e a ciproeptadina (Melchert, 2008). A mirtazapina é um farmaco de uso
humano com efeitos antidepressivo antiemético e estimulante do apetitee pode ser utilizado
em caso de hiporexia e anorexia em gatos com DRC, porém deve-se ter atencdo quanto aos
seus efeitos colaterais como tremores musculares, hiperatividade e alteracOes
comportamentais (Little,2015;Martins, 2016c).

e Terapia da hiperfosfatemia

Neste estagio, a concentracdo aceitavel de fosfato sérico é diferente dos mencionados
no estagio 1 e 2, portanto, pode-se considerar o fosfato <1,6mmol/L (5,0mg/dL). Dessa
maneira, a dose dos ligantes de fosfato deve ser ajustada e, em alguns casos, pode ser
necessaria a combinacdo de quelantes de fosfato que contenham aluminio com aqueles com
calcio, devendo-se ter cautela para o risco de hipercalcemia (IRIS, 2015). Quando sinais de
intoxicagdo como fraqueza muscular generalizada e microcitose sdo observados, é importante
que o quelante de fésforo com aluminioseja substituido (IRIS, 2015).

Apesar de existirem evidéncias que o uso criterioso do calcitriol prolongue a sobrevida
de cdes classificados nos estagios 3 e 4 da IRIS, seus efeitos benéficos utilizados em doses
muito baixas em gatos ainda ndo foram estabelecidos (IRIS, 2015).

e Terapia da anemia

A anemia deve ser tratada quando o hematocrito estiver abaixo de 20% e o paciente
apresentar sinais clinicos relacionados com a anemia, como perda de apetite, letargia e
fraqueza, devendo-se buscar elevar seus valores para 30 a 40% (Waki et al., 2010, IRIS, 2015;

Mazzotti, 2016a).Para tanto, a eritropoetina recombinante humana (EPOrh) é considerada o
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tratamento mais eficaz, apesar de ndo ser aprovada para uso veterinario e ter o risco de 20 a
50% de producdo de anticorpos anti-EPOrh, que pode causar anemia grave e subsequente
necessidade de transfusdo sanguinea. Os anticorpos podem se formar em 30 a 90 dias apds o
tratamento e perdurar por pelo menos seis meses,cuja deteccdo é feita pelo aumento da
relacdo mieloide-eritroide na medula 6ssea (Chew et al., 2011; Chakrabarti et al., 2012).

A eritropoetina recombinate felina (EPOTrf) ja foi utilizada em gatos para tratar anemia
por aplasia eritrocitaria sozinha e logo apos o tratamento com a EPOrh, porém, nao
apresentou resultados diferentes da EPOrh em relagéo ao desenvolvimento de anemia, ndo se
sabendo o mecanismo pelo qual ocorre (Chew et al., 2011; Chakrabarti et al., 2012).

A darbepoetina também ¢ utilizada para tratar a anemia por deficiéncia de
eritropoetina, mas ainda nédo esta disponivel no Brasil, além da resposta imune humoral desse
farmaco ocorrer de forma menos provavel quando comparado a EPOrh (Kogika et al., 2015;
Nelson e Couto, 2015). Assim como no uso da EPOrh, o hematdcrito deve ser monitorado ea
medida que for aumentando, a frequéncia de administracdo deve ser diminuida até que o
paciente atinja o intervalo de hematdcrito desejado (Chew et al., 2011; IRIS, 2015; Kogika et
al., 2015).

Outro grupo de farmacos, os esteroides anabolizantes, ndo tém seus beneficios
comprovados para o tratamento da anemia em pacientes com DRC e ainda podem ser
prejudiciais (Chew et al., 2011; IRIS,2015).

Outras causas de anemia devem ser investigadas como a ma nutricdo, infeccao
concomitante, hiperparatireoidismo, deficiéncia de ferro, dentre outras. Sendo assim, pode-se
instituir a suplementacdo com ferro na dose estipulada e em caso do uso da EPOrh, a dose do
ferro deve ser maior, uma vez que a EPOrh para efetuar a hemoglobinizacdo demanda de uma
maior mobilizacdo de ferro. Ainda pode ser utilizada a suplementacdo com vitaminas do
complexo B (&cido félico, etc) (Melchert, 2008; Waki et al., 2010; Kogika et al., 2015).

No estagio 3 os medicamentos devem ser utilizados com cautela, pois alguns farmacos
dependem da funcdo renal para a realizacdo do seu metabolismo e excre¢do, dessa maneira,
pode ser necessario o ajuste das doses, dependendo dos seus indices terapéuticos, a fim de

evitar acumulagéo no organismo (IRIS, 2015).
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2.7.4 Tratamento no estagio 4

e Todos os itens listados nos estagios 1,2 e 3

A concentracdo plasmatica de fosforo do estagio 4 deve ser considerada <1,9mmol/L
(6,0mg/dL), dessa maneira 0 uso de quelantes de fésforo devem ser ajustados para manter o
nivel sérico de fdsforo estavel (IRIS, 2015).

A desnutricdo proteico-calérica deve ser intensamente prevenida, por isso a utilizacdo
de intervencdo de alimentacdo por meio de sonda nasogéstrica e tubo de alimentacédo (tubo de
gastrostomia percutanea) devem ser considerados para a administracdo de alimentos e fluidos,
e assim, evitar a desidratacdo. A hemodialise e a dialise peritoneal podem ser uma alternativa

assim como o transplante renal (IRIS, 2015).

2.7.5 Tratamentos emergentes

Foi comprovado em um estudo em gatos com IRC,que a utilizacdo do probidtico
azodil (Vetoquinol®) foi capaz de reduzir as concentragdes séricas de ureia e creatinina apds
um periodo de 30 a 60 dias de tratamento. Esse probiotico atua alterando a microbiota do
célon, promovendo a degradacdo da ureia e da creatinina por bactérias col6nicas (Chew et al.,
2011).

Por sua vez, os nutracéuticos sdo alimentos com propriedades médicas e de salde que
podem ser utilizados como prevencdo ou para o tratamento de doencas, podem ser compostos
por nutrientes isolados como suplementos dietéticos, em forma de capsulas e dietas, como
produtos herbais, dentre outros (Andrade, 2008; Perea e Larsen, 2011). Eles séo classificados
como fibra dietética, acidos graxos poliinsaturados, proteinas, peptideos, aminoacidos,
cetoacidos, minerais, vitaminas antioxidantes e outros antioxidantes como glutationa e selénio
(Andrade, 2008).

Os cetoanalogos sdo a-cetoacidos de aminoacidos com cadeias carbdnicas simples
isentas do grupo amina (Ketosteril®) e possuem a capacidade de captar o nitrogénio da
circulacdo e transforma-los em amino&cidos essenciais, pois servem como complemento
nutricional, fornecem aminoacidos de alto valor biologico, reduzem a ureia sérica e, assim,
permitem que a dieta possa ser restrita em proteinas. Entretanto, para obter o efeito desejado,
€ necessario esperar alguns dias devido a demora de agdo do composto (Bellodi, 2008;
Melchert, 2008).
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Sendo assim, os nutracéuticos podem ser utilizados no tratamento da DRC baseados
no mecanismo de acdo de cada componente da formula de forma individual. Uma das
formulas mais utilizadas € a composta por L-arginina, flavonoides e antioxidantes (como
vitamina C, vitamina E, taurina, luteina, B-caroteno ou licopeno), onde os flavonoides
possuem a capacidade de aumentar a producdo endotelial de éxido nitrico, atuando como
antioxidantes que se ligam aos radicais livres que se formam por distdrbios circulatérios no
interior dos glomérulos, e também com acdo anti-hipertensiva (Elliott, 2011).Uma dessas
formulagBes disponiveis no mercado utilizadas para gatos é o RenAdvancedCats® (FOS,
Lactobacillusacidophilus, Enterococcusfaecium, bioflavonoides, vitamina C, vitamina B12,
acido folico e piridoxina).

O adsorvente seletivo Kremezin® contém granulos que sdo compostos por carbono
que sdo capazes de remover as toxinas urémicas do trato gastrintestinal. Alguns estudos
comprovaram que este farmaco foi capaz de reduzir a velocidade de progressdo da doenca
renal e apresentou beneficios quando associado a um IECA (Chew et al., 2011).

Quando a restricdo alimentar, o uso de quelantes de fosforo e o calcitriol ndo sdo
suficientes para controlar o hiperparatireoidismo secundario renal, o farmaco cinacalcet pode
ser uma alternativa ao tratamento, visto que ele aumenta a sensibilidade dos receptores para o
calcio nas glandulas paratireoides, diminuindo as concentragdes séricas de fosforo devido a
diminuicdo do PTH, porém a dose para animais ainda nao foi estabelecida (Chew et al.,
2011).

2.7.6 Hemodialise, dialise peritoneal e transplante renal

A hemodialise pode ser utilizada em caso de crise urémica em que a ureia sanguinea
venha exceder 90mg/dL e a creatinina sérica 8mg/dL, para que o organismo tenha mais tempo
para a recuperacdo, além de ser utilizadaquando o paciente ndo estd mais respondendo
satisfatoriamente ao tratamento clinico e ha presenca de dano renal grave. Entretanto, é pouco
realizada em pacientes com IRC devido ao alto custo, as complicagfes técnicas e a debilidade
do paciente em decorréncia da DRC a longo prazo (Bellodi, 2008; Polzin et al., 2008; Brown,
2011; Chew et al., 2011).

A dialise peritoneal € uma terapia extracorpdrea assim como a hemodialise, entretanto
utiliza equipamentos e suprimentos mais acessiveis e disponiveis em hospitais veterinarios em
relacdo a hemodidlise que requer o uso de méaquinas mais complexas. As complicacdes
relacionadas a diélise peritoneal sdo edema subcutaneo, peritonite, retencdo de dialisado,

hipoalbuminemia, alteracfes vasculares e respiratorias (Bellodi, 2008; Brown, 2011).
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O transplante renal é considerado uma opgao terapéutica para gatos com IRC, embora
haja o risco de rejeicdo e seja exigido a terapia imunossupressora a longo prazo. As
complicacdes e o custo do transplante renal culminam por limitar sua recomendacdo(Polzin et
al., 2008; Chew et al., 2011).

2.8 Prognostico

O Prognostico da DRC em gatos € bastante variado, pois a evolugdo da doenca pode
acontecer em tempos diferentes de acordo com cada paciente. As alteracfes como acidose
metabdlica, hiperfosfatemia, azotemia, hipertensdo e proteinuria, quando identificados e
tratados de forma precoce, podem suspender ou desacelerar a progressdao da doenca
(Little,2015).

O aumento da creatinina sérica esta associado ao tempo de sobrevida menor
(Langston, 2011; Chakrabarti et al., 2012), pois conforme o que foi relatado por Langston
(2011) em um estudo comparando o tempo de sobrevivéncia de gatos com DRC em relacéo a
creatinina sérica, revelou que os gatos que apresentaram a creatinina sérica média elevada
(5,5mg/dL) no momento do diagnostico tiveram a probabilidade maior de morrer no primeiro
més dos que 0s que apresentaram a creatinina sérica menor (2,7mg/dL). Também em outro
estudorevelado pelo mesmo autor,avaliando a classificacdo em estagios da DRC em relagdo as
chances de morrer do paciente, verificou-se que os gatos classificados no estagio Il e que
receberam alta, tiveram 42% de chance de morrer da doenca renal, em comparacdo com 68%
de chance dos gatos do estagio Il e 86% de chance, no estagio IV.

Portanto, os estagios mais avancados de DRC tém maiores riscos de atingir estagios
terminais, culminando em faléncia dos &rgdos, independentemente da causa incitante.
Todavia, a imprevisibilidade com que a progressao da doenca ocorre é um grande desafio do
tratamento da DRC em gatos (Boyd et al., 2008; Brown, 2011; Kogika et al., 2015).

Varios estudos tém demonstrado que a proteindria estd relacionada a progressdo da
DRC e intimamente associada com a expectativa de vida do paciente, pois quanto maior a
UP/C, menor a sobrevida do paciente, de maneira que gatos que apresentam a UP/C acima de
0,4 tém maiores chances de atingir a fase terminal e apresentam uma expectativa de vidaem
média de um ano, quando comparados aos gatos com UP/C abaixo de 0,2, que apresentam
uma expectativa de vida em média de trés anos (Boyd et al., 2008; Brown, 2011; Elliott,
2011;Chakrabarti et al., 2012; IRIS, 2015).

Portanto, segundo Langston (2011), os gatos que sdo diagnosticados com DRC em

média aos 12 anos de idade, o tempo de sobrevida a partir do diagndstico é de dois anos.
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Sendo essa informacdo muito importante para que se possa orientar o tutor quanto ao que se
deve esperar do tratamento, progressdo da doenca e expectativa de vida do paciente,
entretanto Little (2015) relata que o tempo de sobrevida do paciente com DRC é bastante

variado e quando tratado de forma precoce pode prolongar a expectativa de vida.

3 RELATO DE CASO

Foi atendido no dia 02 de maio de 2018 na Clinica de Assisténcia Veterinaria 24 horas
(Recife-PE,) um felino, fémea, da raca Siamés, castrada, 19 anos, pesando 3,2kg e escore
corporal 3/9 (Laflamme, 1997), cuja queixa principal era um quadro de apatia, hiporexia,
polidria, polidipsia e disquezia com constipagdo por mais de trés dias. Por vezes, vomitava
apos as refei¢des, porém suspeitou-se de sobrecarga gastrica devido a alimentacdo forcada por
meio de seringa.

A paciente ja havia recebido o diagnostico de DRC ha mais de dois anos e passava por
acompanhamentos medicos do estadiamento da doenca, apresentando periodos de melhora e
piora com quadros de hiporexia, desidratacdo e constipacdo. Também ja havia sido tratada
com marbofloxacino para cistite bacteriana, citrato de potassio®para corrigir a hipocalemia,
bem como era tratada com medicamentos de uso continuo como nutracéuticos a base de
acidos graxos e vitaminas e minerais® e a base de cetoanalogo®, medicacdo homeopatica para
tratamento de nefropatia®, fluidoterapia subcutanea (SC) domiciliar e ragdo de prescrigdo para
nefropata®”.N4o possuia contactantes, vivia em apartamento, sem acesso a rua, era vacinada,
apresentava teste negativo para FIV e FeLV, porém estava com a desverminacao
desatualizada.

No exame fisico, apresentava desidratacdo estimadade 7%, cavidade oral com perda de
grande quantidade de dentes, doenca periodontal grave nos dentes remanescentes e presenca
de contetdo fecal em algas intestinais e reto.

A paciente foi classificada com doenca renal cronica grau dois com base nos
resultados dos exames anteriores e a piora nos sinais clinicos no momento da consulta de
acordo com a classificagdo da IRIS (2016), entretanto essa classificacdo precisou ser

confirmada com base na realizacdo de novos exames apos o restabelecimento da hidratagéo,

2Litocit, Apsen, S0 Paulo-SP

3Seniox, Avert, Braganca Paulista-SP

“4Ketosteril, FreseniusKabi, Campinas-SP

5 Pr6-rim, Homeo Pet, Campo Grande-MS

bsaché Veterinary Renal Feline, Royal Canin, Descalvado-SP
7Veterinary Renal Feline, Royal Canin, Descalvado-SP
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dessa forma a paciente ficou internada para que fosse também realizado o tratamento para a
constipacéo.

Foi iniciada a fluidoterapia com solugdo de Ringer com lactato® por via intravenosa
(IV) e por via subcutanea(SC), administrada solugdo de cloreto de potassio a 19,1%°
(0,09mEq/kg) diluido em 250mL de NaCl a 0,9%°. Foi realizado também enema com
solucdo aquecida de NaCl a 0,9% (a cada 3 horas) e fornecida dieta tmida® (seis refeicdes ao
dia).

Para o tratamento da hiporexia, administrou-se a ciproeptadina®! (4mg/gato, VO, BID)
e 0 nutracéutico a base de acidos graxos, vitaminas e mineral® (1 comprimido, VO, BID).
Apds 24 horas, a paciente se mostrou responsiva ao tratamento com melhora na hidratacao e
foi liberada para continuar o tratamento domiciliar, ocasido em que foram solicitados exames
complementares para o monitoramento da DRC e foi encaminhada para consulta
oftalmoldgica.

No exame oftdlmico, confirmou-se a cegueira da pacientee, também, se observou a
presenca de celularidade vitrea, leucoma cicatricial puntiforme e vitreite bilateral, sinéquia
posterior no olho direito e pressdes intraoculares del3mmHg (olho esquerdo) e 14mmHg
(olho direito). O oftalmologista solicitou ultrassonografia ocular para uma melhor avaliagdo
das estruturas, e prescreveu tratamento com colirio de acetato de prednisolona 1% (1 gota
em cada olho, TID, por 8 dias; com reducdo para BID, por mais 8 dias) e
prednisolona*®(1,5mg/kg, VO, SID por 5 dias;com reducio para 0,8mg/Kg,SID, por 5 dias e
depois para 0,4mg/kg,SID, por mais 5 dias).

Na tabela 7, estdo representados os resultados dos hemogramas realizados no dia da
consulta e em dois momentos anteriores (60 e 16 dias antes). Pode-se observar nos trés
momentos a presenca de normocitose e normocromia e neutrofilia com desvio a direita e,
apenas no primeiro exame (03/02/18), uma discreta linfopenia.

Os resultados dos bioquimicos (Tab. 8) apresentaram concentracdes séricas de
fosfatase alcalina abaixo dos valores de referéncia 60 dias antes (03/02/18) e discretamente
elevada no dia da consulta (03/05/18), aumento sérico de ureia e creatinina em todos 0s
momentos, e hipocalemia, hiponatremia, hipoproteinemia com hipoglobulinemia no ultimo
dia avaliado (03/05/18).

8 Solugéo Ringer com Lactato,FreseniusKabi, Barueri-SP

9 Cloreto de potassio 19,1%, Farmace, Barbalha-CE

10 splugsio fisioldgica de NaCl 0,9%, Eurofarma, Sio Paulo-SP
11Cobavital, Abbott, Sdo Paulo-SP

predfort, Allergan, Guarulhos-SP

BMeticorten, MSD, Sio Paulo- SP
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As mensuragdes sanguineas de T4 total e glicose apresentaram valores normais,
entretanto, a relacdo proteina-creatina urinaria (UP/C) estava elevada, com valor de 2,74.

Por sua vez, a urina (Tab. 9)apresentava-se no dia da consulta (03/05/18) com aspecto
turvo, coloracdo amarelo palha, odor putrido, isostendria, proteindria, presenca de sangue
oculto por intensa hematdria, leucocitdria e bacteritria. Resultados semelhantes foram obtidos
nas amostras anteriores, exceto pela coloracdo mais intensa (amarelo citrino), hematdria mais
branda e identificacdo da bacteriGria como sendo por bastonetes (06/02/18) e cocos
(17/03/18). Assim, por indicar a presenga de processo infeccioso, solicitou-se a urocultura
com antibiograma para confirmar o diagnostico, porém a mesma néo foi realizada.

Tabela 7: Resultados dos hemogramase proteinas plasmaticas totais realizados em trés
momentos no felino com DRC atendido na Clinica de Assisténcia Veterinaria 24h (Recife-PE).

~ Resultados Valores de

Parametros A
03/02/18 19/03/18 03/05/18 Referéncia*

Hemécias(x10%pL) 5,3 5,0 5,29 5,0a10,0
Hemoglobina (g/dL) 8,0 8,8 8,0 8,0a15.0
Hematdcrito (%) 23 25 24 24,0a45,0
VGM (fL) 43,4 50,0 45,4 39,0a55,0
CHGM (%) 34,8 35,2 33,33 31,0a35,0
Leucacitos (/uL) 16.000 18.800 16.100 5.500 a 19.500
Bastonetes (/uL) 0 188 0 0a 300
Segmentados (/uL) 13.120 14.288 13.846 2.500 a 12.500
Basofilos (/uL) 0 74 0 raros
Eosindfilos (/uL) 960 1128 161 0a1.500
Linfocitos (/uL) 1.440 2.820 1.932 1.500 a 7.000
Mondcitos (/uL) 480 376 161 0a 850
Plaquetas (/uL) 572.400 700.000 510.000 300.00 a 800.00
PPT (g/dL) 8,6 74 7,0 6,1 a8,8**

PPT: proteina plasmatica total. Fonte:*Kaneko et al. (1997); Rizzi et al. (2010).
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Tabela 8: Resultados da bioquimica sérica realizados no felino com DRC atendido na Clinica de
Assisténcia Veterinaria 24h (Recife-PE).

R Resultados —
Parametros Valores de Referéncia
03/02/18 19/03/18 03/05/18
AST (U/L) 65 - 17,0 10a 80
ALT(U/L) 62 - 45,4 10a 80
FA (U/L) 3,2 - 90,7 10a 80
Ureia (mg/dL) 95 142,0 1115 10a30
Creatinina (mg/dL) 3,1 2,55 2,4 0,8al8
Caélcio (mg/dL) - - 10,3 8,0a10,7
Fésforo (mg/dL) - - 4,9 18a6,4
Potassio (mg/dL) - - 3,3 35a5,1
Sédio (mEq/L) - - 147,0 151 a 161
Proteina total (g/dL) - - 5,7 6,1a8,8
Albumina (g/dL) 3.4 - 2,7 2,6a4,3
Globulina (g/dL) - - 3,0 35a45

ALT: alaninaaminotransferase; AST: aspartato aminotransferase; FA: fosfatase alcalina. *Fonte: Kaneko et al. (1997)

Tabela 9: Resultados das urinalises realizadas no felino com DRC atendido na Clinica de
Assisténcia Veterinaria 24h (Recife-PE).

Par Resultados Valores de
arametros 06/02/18 17/03/18 03/05/18 referéncia*

Colheita Cistocentese Cistocentese NI -
Volume 10mL 11 mL 12 mL -
Aspecto Ligeiramente turvo Limpido Turvo Limpidd™
Cor Amarelo citrino Amarelo citrino  Amarelopalha Amarelo
Odor Suis generis Suis generis Putrido Suis generis
Densidade 1,018 1,019 1,014 1,025 a 1,060
pH 6,0 6,0 6,5 55a75
Proteina 30 mg/dL 15 mg/dL 30mg/dL 0 a 30 mg/dL
Glicose Negativo Negativo Negativo Negativo
Corpos Cetbnicos Negativo Negativo Negativo Negativo
Bilirrubina Negativo Negativo Negativo Negativo
Urobilinogénio Negativo Negativo Negativo Negativo
Sangue Oculto Negativo Negativo 300/uL (+++) Negativo
Nitrito Negativo Negativo Negativo Negativo
Sais Biliares Negativo Negativo Negativo Negativo
Sedimentoscopia
Hemécias 0 10/cga Incontaveis <3/cga
Leucdcitos 50/cga >50/cga >50/cga <3/cga
Células descamativas l/cga l/cga Negativo 0 a 5/cga™
Células transicionais Negativo 2/cga (++) <5/cga™
Bactérias bastonetes (+++) COCOS (+++) (+++4) Negativo

cga: campo de grande aumento; cpa: campo de pequeno aumento; NI: ndo informado. Fonte:Thew e DiBartola (1998); *Meuten (2015)



52

Em relagdo & pressdo arterial sistémica(Tab. 10), um dia ap6s a consulta e numa
avaliacdo anterior (07/02/18), observou-se elevacdo nos valores de pressao sistolica, média e
diastdlica. Para corrigir este quadro hipertensivo, foi instituido tratamento com anlodipino, de
modo que no terceiro momento de avaliagéo (16/05/18), percebeu-se uma normalizacdo dos
valores de pressao arterial sistélica, média e diastdlica.

Tabela 10: Resultados da frequéncia cardiaca e da pressao arterial sistémica, obtidas no felino
com DRC atendido na Clinica de Assisténcia Veterinaria 24h (Recife-PE).

R Resultados s
Parametros Valores de referéncia
07/02/18 03/05/18 16/05/18

Temperamento Agitado Calmo Calmo -
Decubito/membro Estagdo/ MTD LD/ MTE LD/ MTE -
Frequéncia Cardiaca (bpm) 195 200 200 120 a 240
PAS (mmHg) 189 181 124 123
PAM (mmHg) 142 143 107 96,8
PAD (mmHg) 118 125 94 81,2

Método: PetMap System; MTD: membro toracico direito; MTE: membro torécico esquerdo; LD: lateral direito, PAS:Pressdo Arterial
Sist6lica; PAM: Pressdo Arterial Média; PAD: Pressio Arterial Diastélica.Fonte: Feitosa (2014)

Para uma melhor avaliacdo do quadro clinico da paciente e investigacdo de
comorbidades, foram realizados ecocardiograma e exames ultrassonograficos abdominais. O
ecocardiograma revelou uma disfuncdo diastolica com padrdo de relaxamento ventricular
anormal. Assim como no exame ultrassonografico da primeira avaliacdo (02/06/18), foi
observada uma lesdo nodular hiperecogénica, medindo 2 x 1,5cm no parénquima hepaético,
sugestivo de neoformacdo; além de rins com arquitetura pouco preservada, sem definicdo
corticomedular e com hiperecogenicidade cortical, compativeis com nefropatia cronica.

Na segunda e ultima avaliagdo de imagem (27/03/18), observou-se rins com
dimensdes pouco diminuidas, relacdo corticomedular e ecogenicidade da cortical aumentadas,
bilateralmente (Figura 5A), e presenca de diminutos cistos em regido cortical e dilatacdo da
pelve renal bilateral. Havia hepatomegalia, bordas arredondadas, ecotextura heterogénea, com
presenca de nddulo de aspecto misto, predominantemente hipoecoico, com margens
irregulares e bem delimitadas, medindo aproximadamente 2,03cm x 2,68cm, localizada em
lobo hepéatico medial direito, sem sinais de deformacgdo do contorno hepético (Figura 5B).
Assim, o0 exame concluiu que as alteracGes eram sugestivas de nefropatia cronica associada a
policistose e pielectasia bilateral, hepatomegalia difusa, com presenca de lesdo nodular em

parénquima, devendo-se diferenciar de neoplasia, hiperplasia ou nodulo regenerativo.
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Figura 5:1magens ultrassonograficas dos rins e figado da gata com DRC. A) Rim esquerdo e direito
com perda da relagdo corticomedular e dilatacdo de pelve renal (setas). B) Lesdo nodular de aspecto
misto em figado (seta). (Fonte: Focus Centro Veterinario de Imagem, 2018).

Portanto, mediante o quadro clinico apresentado e os resultados dos exames, foi
prescrito o seguinte tratamento: mirtazapina (0,59mg/kg, a cada 48 horas, durante 21 dias),
docusato de sodio e bisacodil 1 (18,75mg/kg e 1,56mg/kg,VO, SID, durante 10 dias),
metoclopramida®® (0,5mg/kg, BID, durante 10 dias), suplemento alimentar para eliminagéo de
bolas de pelos® (1cm, VO, SID, por 14 dias, e depois 1cm, a cada 7 dias por tempo
indeterminado), meloxicam (0,025mg/kg, SID, por 3 dias), amoxicilina com clavulanato®’
(7,81mg/kg, BID, por 6 semanas), citrato de potéassio® (84,37mg/kg, BID, por tempo
inderteminado), nutracéutico a base de minerais e polissacarideos®® (2 medidas dosadoras/dia
misturadas nas refei¢des), anlodipino (2mg/gato, SID, VO).

O Médico Veterinario responsavel pelo caso mantinha contato periédico com a tutora
para ter informacdes a respeito da evolugdo do quadro clinico da paciente, de tal maneira, que
foram realizados ajustes na dose do anlodipino (reducdo para 1mg/gato, VO, SID) com base
nos resultados dos novos exames de pressao arterial realizados nesse interim, antes mesmo do
retorno solicitado aos 30 dias de tratamento.

Porém, ao 20° dia (22/05/18), a paciente retornou para consulta emergencial, devido
um quadro de prostracdo e decubito (lateral), precedidos por apatia na noite anterior. No
exame fisico, foi observado cianose, parada cardiaca e respiracdo agonica e, mesmo apés as

manobras de reanimacao, a paciente foi a obito.

1 Humectol D, Cosmed, Tabodo da Serra-SP
B5Drasil, Mundo Animal, Pindamonhangaba - SP
16Ball free, Agner unido, Embu Guacu-SP

17 agemoxi CL, Agner unido, Embu Guagu-SP
18RenaCat, Bioctal, Valinhos-SP
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Entretanto, apo6s alguns dias do ébito, obteve-se a informacdo de que houve um
engano por parte do Laboratério que realizou a afericdo da pressdo arterial, ao enviar para a
tutora, o resultado antigo da paciente (03/05) ao invés do exame atualizado (16/05), o qual

revelava valores praticamente normais de pressao sistémica.

4 DISCUSSAO

A paciente em questdo apresentava predisposicao para desenvolver DRC por se tratar
de um animal senil, da espécie felina e da raca siamesa, conforme Boyd et al. (2008), Bartges
(2012), Chakrabarti et al. (2012) e Freitas et al. (2014) relataram, onde a incidéncia e a
prevaléncia em gatos com mais de 15 anos foi de 30% e 20%, respectivamente.

Segundo Castro et al. (2009), além da condicdo corporal de gatos idosos estar
relacionada a baixa digestibilidade de nutrientes, a DRC pode provocar inapeténcia
prolongada e, consequentemente, perda de peso, de massa muscular e resposta imunoldgica
baixa, 0 que justifica a piora no quadro clinico da paciente em decorréncia da hiporexia, bem
como a magreza apresentada (escore corporal 3/9).

A hiporexia apresentada também foi agravada pela doenca periodontal que tem forte
relagdo com a idade, visto que animais idosos s&o mais propensos, entretanto, a alimentacéo
Umida e a uremia em decorréncia da DRC também podem ter interferido na progressdo da
doenca periodontal, conforme relatado por Santos et al. (2012).

Ainda em relacdo a fraqueza muscular e a apatia apresentada, também decorreram do
quadro urémico, pois o catabolismo proteico muscular induzido pela desnutricdo e pela
acidose metabdlica, assim como a presenca de hipocalemia, contribuiram para a disfuncéo
neuromuscular, conforme observado por Langston (2008) e Polzin et al. (2008). Embora a
ventroflexdo cervical seja comumente observada em gatos por causa da hipocalemia, o nivel
sérico de potassio da paciente ndo estava suficientemente reduzido a ponto de causar esse tipo
de sinal clinico, visto que sua concentracdo sérica precisaria ser inferior a 2,5 ou 3,0mEqg/L
para que fosse notada (Chew et al., 2011).

Tendo em vista que a paciente ndo estava comendo sozinha, a alimentagdo forcada
através de seringa foi instituida para que os sinais de catabolismo proteico pudessem ser
diminuidos, e assim fosse evitada ou minimizada suas consequéncias, como a fraqueza
muscular, diminui¢do da resposta imunologica e do progndstico geral, corroborando com as
recomendacgdes de Chan (2011) e Mazzotti (2016d). Entretanto, essa forma de fornecer o
alimento causou episodios de vomitos, que podem ter decorrido tanto da sobrecarga gastrica

quanto pelo estresse da manipulacdo, o qual pode também agravar a nausea e causar aversao
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ao alimento, assim como é relatado por Mazzotti (2016d). Assim, a alimentacdo forcada sé
pode ser utilizada por no maximo trés dias, e apos esse periodo, deve-se utilizar sonda de
nutricdo enteral para evitar a aversdao ao alimento (Mazzotti, 2016d), podendo ser tubo
nasoesofagico, de esofagostomia, gastrostomia ou jejunostomia, de acordo com a condi¢do
clinica e a necessidade do paciente (Chan, 2011).

Por sua vez, a poliuria ocorreu devido a reducdo da quantidade de néfrons e da
incapacidade do rim em concentrar a urina e preservar agua, que de forma compensatéria
desenvolveu polidipsia para restabelecer a hidratagéo, corroborando com Chew et al. (2011) e
Kogika et al. (2015), que também relataram que os primeiros sinais clinicos de DRC notados
pelos tutores sdo polidria e polidipsia.

Apesar da polidipsia, a paciente apresentava desidratacdo estimada de 7% e, de acordo
com Cruz (2016), a desidratagdo ocorre devido a incapacidade de concentrar a urina, cuja
perda de agua leva a uma desidratacdo hipertdnica, favorecendo uma hipoperfusdo dos rins,
que prejudica ainda mais a sua funcdo. Desta forma, a constipacdo estava relacionada com a
reabsorcéo de agua no intestino grosso em consequéncia da desidratacdo, que tornou as fezes
endurecidas, concordando com o descrito por Chew et al. (2011) e Kogika et al. (2015).

Quanto as mucosas péalidas apresentada pela paciente, tinham correlagdo com um
provavel quadro anémico, pois como a paciente estava desidratada e os valores eritrocitarios
estavam no limite minimo de referéncia, é possivel que havia uma hemoconcentragéo,
causando uma interpretacdo equivocada da auséncia de anemia, conforme citam Chew et al.
(2011) e Thrall (2015a). Embora a IRIS (2016) considere que a anemia pode ser observada
em paciente com DRC a partir do estagio trés da classificacdo, na paciente em questdo, a
anemia além de ter relacdo com a deficiéncia de eritropoetina, também poderia estar
relacionada com a deficiéncia nutricional, além dos fatores pertinentes a doenca inflamatoria
como a diminuicéo do tempo de vida dos eritrdcitos (Thrall, 2015b).

Por sua vez, a neutrofilia com desvio a direita poderia estar associado com leucograma
de estresse, conforme descrito por Weiser (2015), associado tanto a propria condicdo de
doenca renal quanto ao estresse da manipulacdo e contencdo no momento da coleta, estando
de acordo com Chew et al, (2011) e Weiser (2015).

Em relacdo aos exames bioquimicos de funcdo renal, os valores elevados de ureia e
creatinina revelaram um quadro de azotemia renal, sendo de grau leve ao se considerar 0s
sinais clinicos de uremia, o escore corporal baixo e a graduacdo definida por Meuten (2015) e
IRIS (2016), que descrevem que os valores de creatinina sérica para gatos em caso de uremia
leve estéo entre 1,6 e 3,0mg/dL.
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Os valores séricos normais de fésforo e célcio foi um aspecto positivo em relacdo a
progressdo da DRC, sendo a normofosfatemia observada em muitos gatos no estagio 2,
embora possam estar com aumento do paratorménio (IRIS, 2015). Ja a hiponatremia ocorreu
devido a diminuicdo da ingestdo de sodio causada pela hiporexia, além das perdas urinarias
em detrimento da incapacidade de concentragdo da urina (Bohn, 2015), embora Chew et al.
(2011) citem que a hiponatremia possa ocorrer de forma esporadica em casos de retencdo de
agua pela administracdo de fluido hipotdnico, sem que haja a excrecdo renal de agua
suficiente, e que é comum que o sddio se apresente normal em pacientes com IRC
compensada, assim como a hipernatremia pode ser observada em casos de desidratacao.

Ao se considerar os valores de albumina sérica frente a desidratacéo, € provavel que a
paciente estivesse com hipoalbuminemia, além da hipoglobulinemia ja detectada no exame.
Estes resultados podem estar relacionados com a subnutricdo que causa diminuicdo da
producdo hepatica proteica pela menor disponibilidade de amino&cidos da dieta, além da leséo
glomerular resultante da DRC que provoca proteindria, com a albumina sendo perdida em
maior quantidade devido ao seu menor peso molecular e maior quantidade de carga negativa
em relacdo a globulina, conforme cita Allison (2015a).

Apesar da mensuracdo da glicose ndo ter demonstrado alteracdo no momento do
exame, segundo Chew et al (2011), a hiperglicemia pode ocorrer por estar associada a
resisténcia periférica a insulina na uremia. Além disso, o valor normal de T4 total ndo
descartou uma doenca tireoideana que pudesse estar associada, visto que Chew et al. (2011) e
Little (2015) descrevem que em pacientes com DRC as concentracbes de hormonios
tireoideanos podem estar diminuidos (sindrome eutireoidea), o que poderia causar um
equivoco no diagnostico de hipertireoidismo nesses animais idosos. Por outro lado, a discreta
hiperfosfatasemia alcalina observada no ultimo exame ndo teve significado clinico, pois
segundo Allison (2015b), é preciso que os valores estejam elevados de duas a trés vezes o
limite superior de referéncia para que indique doenca hepatica colestasica em gatos.

Mediante o resultado da urinalise, pode-se observar que a isostenuria indicou que aos
rins estavam perdendo a capacidade de concentrar a urina (Chew et al. 2011; Freitas et al.
2014; Kogika et al., 2015; Meuten, 2015), de modo que a proteindria acabou se tornando mais
significativa. Entretanto, tal proteinaria ndo pareceu ser exclusivamente de origem renal, pois
foram observados hematuria, leucocitlria, bacteritria e quantidade moderada de células
epiteliais transicionais no sedimento, o que sugerem uma ITU (Chew et al. 2011; Meuten,
2015), sendo comum em gatos com DRC, possivelmente, devido a incompeténcia
imunoldgica associada a propria doenca (Chew et al.,, 2011). Além disso, 0s exames

realizados nos momentos anteriores, ja revelavam a possivel presenca de ITU ha pelo menos
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trés meses. Assim, ficou indicada a realizagcdo de urocultura para confirmacdo (Meuten,
2015), visto que ao microscopio, na objetiva de 100x, os movimentos Brownianos de
pequenas particulas causam confusdo em relacao a visibilizacdo de bactérias, bem como cocos
isolados podem ser confundidos com debris (Meuten, 2015).

Da mesma forma, a mensuracao da UP/C nesta paciente ndo pode ser considerada para
avaliar a lesdo renal, tendo em vista a cistite bacteriana presente, pois segundo Chew et al.
(2011), Freitas et al. (2014) e IRIS (2016) a relacdo da proteina e creatinina urinarias s6 deve
ser realizada se o animal ndo apresentar indicios de inflamag&o e hemorragia no trato urinério
posterior, pois podem aumentar os valores de proteina no exame, causando uma interpretacéo
erronea.

Os valores elevados de pressao arterial sistémica (PAS, PAM e PAD) observados nas
duas consultas anteriores revelaram uma hipertenséo severa de acordo com a classificacdo da
IRIS (2016), em que a PAS com valores acima de 180mmHg exibem alto risco de lesédo em
orgdos alvos (sistema nervoso central, retina, rins e coracdo), estando de acordo também com
Little (2015) e Carvalho (2009) que descrevem a hipertensdo ocorrendo de maneira comum
em pacientes com DRC.

Mediante a correlacdo dos sinais clinicos, suspeitou-se que a cegueira desenvolvida
pela gata tivesse decorrido da hipertenséo sistémica, no entanto, as alteragdes observadas no
exame oftalmico e a evolucdo progressiva da perda de visdo, descartaram a hipertensdo como
causa e revelaram tratar-se de uveite bilateral, divergindo do citado por Gelatt (2003), ao
analisar as lesGes oculares decorrentes de hipertensdo sistémica. Neste caso, a uveite poderia
ter sido provocada por causas parasitarias, como o Toxoplasma gondii, flngicas
(Criptococcusneoformans,  Histoplasmacapsulatum, Candidaalbicans), ou neoplasias
(melanoma iridico difuso, sarcomas oculares primarios, adenomas e adenocarcinomas de
corpo ciliar primarios, neoplasias uveais metastaticas, principalmente adenocarcinomas)
(Gelatt, 2003; Klingner, 2012; Paula, 2015), havendo a necessidade de realizacdo de outros
exames para elucidar sua etiologia, como a ultrassonografia ocular solicitada pelo
oftalmologista.

A ultrassonografia abdominal foi realizada com o objetivo de avaliar a arquitetura e
morfologia renal e monitorar a progressdo da DRC, bem como investigar comorbidades, pois
de acordo com Saraiva (2010), Lawson et al. (2014) e Kogika et al. (2015), a progressédo da
DRC culmina em fibrose do parénquima renal, ocorrendo hiperecogenicidade da cortical e
medular e diminuigdo da distingdo corticomedular, conforme observado no animal do relato.

Além disso, a policistose bilateral observada indicou tratar-se de doenca renal policistica
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associada com a DRC (Chew et al., 2011; Little, 2015) e a pielectasia bilateral ocorreu devido
a diurese aumentada causada pela insuficiéncia renal (d’Anjou, 2011; Bragato et al., 2015).

Como a realizagdo de biopsia ndo foi realizada para se diferenciar entre as
possibilidades de neoplasia, hiperplasia ou nodulo regenerativo (Day, 2008), conforme
sugerido no laudo ultrassonografico, ndo foi possivel o estabelecimento do diagndstico da
neoformacéo hepatica.

Assim, ao se considerar os valores séricos de creatinina (azotemia branda), os sinais
clinicos discretos e a presenca de hipertensdo arterial sistémica, pode-se classificar a DRC
nesta paciente no estagio 2, conforme estabelecido nas diretrizes da IRIS (2016). Diante do
estadiamento da DRC e do quadro clinico apresentado, o tratamento foi instituido com o
objetivo de reduzir os sinais clinicos, realizando-se a terapia de suporte para corrigir o
desequilibrio hidrico, eletrolitico e nutricional e minimizar as consequéncias clinicas e
fisiopatoldgicas a respeito da redugdo da funcdo renal, conforme citam Melchert (2008),
Polzin et al. (2008), Brown (2011) e Mazzotti (2016a).

Como o animal apresentava-se desidratado e a polidipsia ndo estava sendo suficiente
para restabelecer a hidratacdo em detrimento da poliuria, foi prescrita a fluidoterapia com
solugdes de Ringer com lactato (IV) e de KCI (SC) durante o internamento, conforme
recomendam Langston (2008) e IRIS (2015) sobre a hospitalizagdo de pacientes com DRC
descompensados, além do tratamento domiciliar com Ringer com lactato (SC), corroborando
com Polzin et al. (2008). A escolha do tipo de fluido também foi adequada, pois 0 Ringer com
lactato se trata de um isotonico polidnico que contém potassio (Langston, 2008; IRIS, 2015),
0 que ajudou a realizar a corre¢do da hipocalemia da paciente, bem como foi adequada a
suplemantacéo oral com o citrato de potassio (Chew et al., 2011; IRIS, 2015).

Como forma de prevenir a hiperfosfatemia, a adicdo de quelantes de fosforo a base de
carbonato de calcio juntamente com a dieta terapéutica, foi instituida a fim de evitar a
progressdo da DRC, bem como evitar o hipeparatireoidismo secundério renal e a calcificacdo
de tecidos moles (Polzin et al., 2008; Chew et al., 2011; IRIS, 2015; Kogika et al., 2015;
Little, 2015; Mazzotti, 2016; Duhart, 2017), buscando manter os niveis de fosforo abaixo de
4,6mg/dL, conforme recomendado pela IRIS (2015).

Por outro lado, a utilizagdo da associacdo de docusato de sodio e bisacodil como
laxante teve por objetivo promover o amolecimento das fezes e facilitar o transito intestinal
(Andrade e Camargo, 2008), visto que a desidratacdo da paciente a estava impedindo de
eliminar as fezes de maneira natural. Alem disso, foi adicionado ao tratamento um suplemento
alimentar (Ball Free) para ajudar na eliminacdo de possiveis tricobezoares, por ter na sua

composic¢do substancias lubrificantes (6leo de peixe) e umectantes (extrato de malte), além da
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lecitina de soja que é capaz de aumentar a digestibilidade da gordura ou de &cidos graxos
especificos, beneficiando o felino idoso, uma vez que tanto podem ter a digestdo destes
nutrientes diminuida quanto podem apresentar deficiéncia de &cidos graxos essenciais,
conforme cita Pontieri (2008).

Para o tratamento da nausea, foi utilizada a metoclopramida como primeira escolha,
embora a paciente ndo apresentasse emese, por ser um farmaco bastante utilizado para esse
fim conforme descrito por Melchert (2008), Chew et al. (2011), Little (2015) e Mazzotti
(2016).

A paciente j& havia feito uso da ciproeptadina para o tratamento da hiporexia e ainda
apresentava inapeténcia, por isso foi instituida a terapia com mirtazapina, conforme
recomendado por Little (2015) e Mazzotti (2016), pois se trata de um medicamento com
efeitos antidepressivos, estimulante do apetite e antiemético (Martins, 2016c¢).

Devido o diagnostico de hipertensdo sistémica, foi instituida a monoterapia com o
bloqueador de canais de calcio anlodipino, corroborando com Melchert (2008), Langston
(2011), Chew et al. (2013), IRIS (2015), Little (2015) e Mazzotti (2016a), pois segundo
Polzin et al. (2008), existem estudos que indicam que este farmaco € um potente anti-
hipertensivo com propriedades diuréticas e natriuréticas, com capacidade de reduzir a pressao
sanguinea, sendo o farmaco de escolha para tratamento de gatos hipertensos.

O que se pode verificar foi que o anlodipino mostrou-se eficaz na regularizacdo da
PAS e na reducdo das PAM e PAD, observadas no dia da ultima consulta. Entretanto, foi
utilizada uma dose inicial alta (2mg/gato) comparativamente as doses recomendadas de 0,625
a 1,25mg/gato (Mazzotti e Roza, 2016) e 0,125 a 0,25mg/kg (IRIS, 2015), o que poderia levar
a uma crise hipotensiva. A dose foi reduzida em um segundo momento para 1mg/gato,
estando de acordo com as recomendac6es da IRIS (2015) e de Mazzotti e Roza (2016). Aliado
a isso, devido ao resultado equivocado fornecido pelo laboratério que realizou a afericdo da
pressdo arterial, seis dias antes do atendimento emergencial, o esquema terapéutico do
anlodipino ndo foi modificado, pois acreditava-se que a paciente ainda estivesse hipertensa,
guando na verdade estava possivelmente com hipotensdo, haja visto os sinais clinicos
apresentados. Assim, o clinico ndo teve tempo habil para realizar qualquer ajuste, pois a
notificacdo do engano sO ocorreu apos o Obito da paciente. Apesar disso, segundo a IRIS
(2015), quando existem sinais clinicos como fragqueza ou taquicardia que possam ser
indicativos de hipotensdo e/ou quando a PAS fica abaixo de 120mmHg, a dose da medicagédo
deve ser ajustada, a fim de estabilizar o paciente.

No que diz respeito a cistite bacteriana, a DRC como fator de risco foi levada em

consideracdopara a instituicdo da antibioticoterapia, pois causa uma diminui¢do nas
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imunidades celular e humoral (Chew et al., 2011; Mazzotti, 2016b). Dessa maneira, a escolha
inicial pela marbofloxacina baseou-se no seu amplo espectro de acdo e indicacdo de utilizacdo
em ITU, pois possui excrecdo renal e atinge alta concentragdo urinaria (Andrade e Giuffrida,
2008),cuja utilizacdo por 21 dias concorda com a recomendacdo de Ling (2008). Como néo
houve melhora do quadro e ndo foi realizada a urocultura, realizou-se a substituicdo por
amoxicilina com clavulanato, tanto por ser também indicada para cistite bacteriana quanto
pela suspeita de resisténcia a marbofloxacina, conforme Mazzotti (2016b) recomenda.
Entretanto, ndo se pode ter certeza da sua eficicia terapéutica, visto que a paciente ainda
estava sendo tratada quando foi a 6bito.

Tambeém foi estabelecido o tratamento com o meloxicam (0,025mg/kg, SID por 3 dias)
para reduzir a inflamacéo das vias urinarias, embora se trate de um AINE ndo recomendado
para pacientes nefropatas (Jerico, 2008; Little, 2015; Kahvegian e Gomes, 2015), entretanto,
tendo em vista a necessidade de se tratar a inflamacéo e a dor induzidas pela cistite (Belone,
2008; Little, 2015; Nelson e Couto, 2015), a dose foi ajustada conforme o calculo
recomendado por Trepanier (2010), além do mais, Gowan et al. (2012) relatou que ndo foram
observadas complicacdes com uso prolongado de meloxicam em gatos com estadiamento 2 ou
3 da DRC, quando utilizando-se doses 40% menores das recomendadas pelo fabricante (0,01
a 0,05mg/kg), podendo ser considerado como parte do regime terapéutico.

Para o tratamento da uveite, foram utilizados anti-inflamatorios esteroidais topico e
sistémico por serem os farmacos apropriados para esta condicdo, corroborando com Gelatt
(2003), Pontes et al. (2006), Waters e Barnett (2006) Klingner (2012) e Paula (2015), embora
a dose prescrita tenha sido considerada alta, levando-se em consideragdo a condicdo de
nefropatia (Trepanier, 2010). Além disso, sdo contraindicados para pacientes com DRC
(Jericd e Marco, 2006; Jerico, 2008; MacDonald, 2008) por poderem agravar ainda mais a
doenca e o quadro clinico, pois causam o aumento da TFG através da inibicdo do horménio
antidiurético nos tubulos renais, causando retencdo de sédio e aumento da diurese, com
consequente polidria e polidipsia compensatoriae promovem efeitos catabdlicos no
organismo, o0 que pode ter agravado ainda mais a desidratacdo, a fraqueza, a azotemia e a
hipertensdo, pela agéo das catecolaminas sobre o volume plasmatico conforme Jericé e Marco
(2006), Jericd (2008) e MacDonald (2008).

Ainda, devido sua agdo imunossupressora, podem ter causado uma predisposi¢cdo
ainda maior as infeccBes, uma vez que a gata j& possuia imunidade baixa devido aos fatores
relacionados a DRC e apresentava cistite. Além disso, os corticoides podem elevar 0s niveis
de PTH, gerando desbalanco de calcio e fésforo e risco maior para calcificacdo de tecidos

moles, principalmente os rins, conforme citam JericO e Marco (2006), Jerico (2008) e
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MacDonald (2008). Portanto, o uso desses farmacos poderia ter sido evitado nesta
paciente,visto que ja apresentava cegueira induzida pela uveite e, mesmo com o tratamento, a
probabilidade de recuperacdo da visdo era minima,pois segundo Gelatt (2003), a resposta
terapéutica nesses casos ocorre em menos de 33% dos pacientes.

Por sua vez, a prescrigdo do nutracéutico Seniox composto por 6mega-3 e selénio, de
forma continua, teve por objetivo reduzir a hipertensdo glomerular, suprimir a inflamacéo,
melhorar a hemodinamica renal e retardar a progressdo da DRC, conforme citam Melchert
(2008) e Bartges (2012). A dieta terapéutica renal com reducdo de proteina, fésforo, sodio e
aumento da densidade cal6rica foi importante para ajudar no aumento da sobrevida da
paciente e para reduzir as crises urémicas (Barber, 2006; Melchert, 2008; Polzin et al., 2008;
Langston, 2011; Little, 2015; Mazzotti, 2016a).

Por outro lado, o fornecimento de cetoandlogo também pode ter contribuido para a
reducdo da uremia e da progressio da DRC, por captar o nitrogénio da circulagdo e
transforma-lo em aminodacidos essenciais, atuando como complemento nutricional (Melchert,
2008).

Como terapia adjuvante, o medicamento homeopético (Cantharis, Terebinthinum,
Berberisvulgaris, Serum d’anguille, Solidagovirgaurea) foi utilizado por ser indicado para
tratar nefrites e nefroses e por ser capaz de estimular o sistema imunoldgico do paciente, a fim
de causar a reparacao das lesdes (Pereira, 2012), havendo, entretanto, a necessidade de mais

estudos para que se demonstre cientificamente sua eficacia terapéutica.

5 CONCLUSAO

A DRC € uma doenca que demanda grande cuidado e dedicacdo tanto da parte do
Médico Veterinario quanto do tutor, pois requer um acompanhamento periddico em longo
prazo, além de ser dispendioso em relacdo a necessidade de realizacdo de exames regulares e
adequacdes na terapéutica, a fim de fornecer uma melhor qualidade de vida ao animal. Apds a
confirmacdo do diagnostico, o tutor deve ser esclarecido em relacdo a progressdo e ao
prognostico da doenca e sobre os tratamentos que poderdo ser necessarios, principalmente
referente a dieta de prescrigéo, visto que a mudanca alimentar em gatos néo € facil. Embora os
animais doentes renais crénicos possam apresentar outras enfermidades concomitantes, como
a uveite e a doenca periodontal neste caso relatado, o foco principal da terapéutica precisa
estar voltado para a preservagdo da funcdo renal e a diminuigdo das suas complicagdes, pois
alguns dos farmacos utilizados para o tratamento dessas comorbidades podem acabar

agravando as lesdes renais e piorando sua funcao, de modo que as suas utilizagcbes devem ser
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bem ponderadas, de acordo com cada caso. Assim, é de suma importancia que haja uma boa
comunicacdo entre os profissionais de cada especialidade, para que busquem um consenso
sobre a melhor terapia, priorizando o tratamento do sistema de maior importancia no

momento.
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Quadro 2-Principais farmacos e suas vias de administracao para o tratamento da DRC em gatos

Terapia Classe Farmacos Posologia
Bicarbonato de sodio 40-80mg/kg, IV, lento (acidose)
Eletrolitico e Cloreto de potassio 50-100mg/kg, BID, VO ou

Hidrico e acidobasico

nutracéutico

35mg/kg/h, 1V lento

Gluconato de potassio

120mg/kg, SID, VO

Citrato de potassio

75mg/kg, VO, BID

IECA

Benazepril

0,5-mg/kg, SID-BID, VO

Bloqueador do
receptor de
Angiotensina Il

Telmisartana

3mg/kg, SID

Antiproteindrica Inibidor de
agregacéo Aspirina 1mg/kg, a cada 72 horas
plaquetéria
P 2 1g/250kcal de energia
Acido graxo Omega-3 metabolizavel da dieta
(0,125-0,25mg / kg, SID),caso
Hipertensao Bloqueador de Anlodipino seja necessario a dose pode ser

canais de calcio

duplicada (0,25-0,5mg / kg SID),
VO

Hiperfosfatemia

Quelantes de fésforo

Hidroxido de aluminio,
carbonato de aluminio,
carbonato de calcio, acetato
de célcio e carbonato de
lantanio

30-60mg/kg/dia, VO, dividido
entre as refeicGes

Anormalidades
gastrintestinais

Antagonista d Cimetidina 2,5-5mg/kg, BID, IV, IM, VO
resgotofgz ¢ [Ranitidina 1-2mglkg, BID, IV, SC, VO
P Famotidina 0,5mg/kg, SID-BID, IM, SC, VO
Inibidor de bomba | ool 0,7-1,5mg/kg, BID, IV, VO

de prétons

Metoclopramida

0,2-0,5mg/kg, TID, IV, SC, IM,
VO

Clorpromazina

1mg/kg, TID, via retal

s Burtofanol 0,4mg/kg IM
Antieméticos
0,1-0,22mg/kg, BID- TID, 1V,
Ondansetrona
VO
. 1mg/ kg, SC ou 2mg/kg VO,
Maropitant SID, por no maximo 5 dias
Gastroprotetor Sucralfato 25-50mg/kg, BID-QID, VO
. . . i Mirtazapina 3,75mg/gato, a cada 72 horas
Hiporexia e Anorexia Orexigeno

Ciproeptadina

0,5mg/kg, SID-BID

Darbepoetina

100Ul/kg, SC, 3x por semana

Anemia Estimulante da EPOrh 100UlI/kg, SC, 3x por semana
eritropoese Ferro 100mg, SID
Vitamina do compl. B 5-10mg/dia, VO
Uremia Adsorvente Kremesin® 400-800mg/animal, SID, VO
Cetoanalogo Ketosteril® 1 comp./5kg, BID

IECA: inibidor da enzima conversora de angiotensina; VO: via oral; SC: subcutaneo; IV: intravenoso; SID: uma vez ao dia; BID: duas vezes
ao dia; TID: trés vezes ao dia; QUID: quatro vezes ao dia
Fonte: Modificado de Viana (2003); Andrade (2008); Chew et al. (2011);Jenkins et al. (2015); Little (2015)




