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Resumo

O presente relatério de estagio, uma das componentes de avaliagéo final do Mestrado
Integrado em Medicina Veterinaria, teve como objetivo principal a apresentacéo e discussao de
cinco casos clinicos, selecionados durante o periodo de estagio realizado no Hospital Veterina-
rio do Porto, no Porto, e John & Ann Tickle Small Animal Hospital da Universidade do Tennes-
see, no Tennessee.

O meu percurso teve inicio no Hospital Veterinario do Porto, onde realizei 4 semanas de
estagio extracurricular e 14 semanas de estagio curricular. Durante este periodo, tive oportuni-
dade de auxiliar e discutir os diferentes casos abordados nos servigcos de internamento, consul-
tas, anestesia, cirurgia e urgéncias, o que contribuiu ndo sé para a consolidagéo e enriqueci-
mento tedrico, mas também para o desenvolvimento da minha capacidade critica e pratica na
abordagem de diferentes situagbes médico-cirurgicas.

No John & Ann Tickle Small Animal Hospital da Universidade do Tennessee, hospital
onde permaneci durante 11 semanas, 9 semanas de estagio extracurricular e 2 de estagio cur-
ricular, pude participar em diferentes servigos de especialidade num sistema rotativo que inclu-
ia Cardiologia, Dermatologia, Oncologia e Medicina Interna. Em cada rotagdo pude seguir o
desenvolvimento de cada caso clinico, desde a realizagdo de consultas até ao acompanha-
mento e execugao de exames complementares e altas clinicas. Ao longo deste periodo, de um
ponto de vista profissional, pude ndo sé contactar com uma metodologia de trabalho diferente,
mas também aprofundar os meus conhecimentos tedricos e praticos, desenvolver a minha au-
tonomia e capacidade de raciocinio clinico e ter uma pequena nog¢ao da responsabilidade que
esta profissdo acarreta. Para além disto, foi uma experiéncia que me permitiu contactar com
uma nova cultura e conhecer pessoas que vao para sempre ser recordadas.

Este ultimo ano de faculdade permitiu que colocasse em pratica todo o conhecimento
que adquiri ao longo dos ultimos seis anos, contribuindo constantemente quer para a minha
evolugao pessoal como profissional. Adicionalmente, concedeu-me a oportunidade de conhe-
cer pessoas incriveis que me demonstraram que grande parte do sucesso da nossa profissao
passa pela existéncia de um 6timo trabalho de equipa e entreajuda. Por fim, esta experiéncia
revigorou o entusiamo pelas minhas principais areas de interesse e materializou um sonho

desde sempre desejado!
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Abreviaturas, siglas e simbolos

> — Maior;

< — Menor,

% — Percentagem;

°C — Graus Celsius;

” — Polegadas;

~ — Aproximadamente;

ug — Micrograma;

pL — Microlitro;

®— Produto registado;

@ — Diametro;

2D — Duas dimensdes;

3D — Trés dimensbes;

5-HT3— Recetor de serotonina;
ACDO — Amplatz® canine duct occluder,
ADN — Acido desoxirribonucleico;
AEs — Atrio Esquerdo em sistole;
AG - Alopécia generalizada;
ALB — Albumina;

ALP — Alanina fosfatase;

ALT — Alanina aminotransferase;

BID — Duas vezes ao dia;

BIL — Bilirrubina;
bpm — Batimentos por minuto;
BUN — Ureia;

CAAF - Citologia aspirativa por agulha fina;
CEM - Células estaminais mesenquimato-
sas;

cm — Centimetros;

CAP — Canal arterial persistente;

DBIF — Doenga brénquica inflamatéria feli-
na;

DDM - Doenga degenerativa da valvula
mitral;

dL — Decilitros;

DM — Diabetes mellitus;

DMC - Diametro minimo do canal;
ECG - Eletrocardiograma;

ECO - Ecografia abdominal,

e.g. — Por exempilo;

Esq—Drt — Esquerda—Direita;

ETT — Ecocardiografia transtoracica;
ETE - Ecografia transeofagica;

FIV — Feline imunodeficiency virus;
FE — Frac&o de encurtamento;
FelLV — Feline leukemia virus;

FM — Fezes moles;

FN — Febre com neutrofilia;

fPL — Lipase pancreatica felina;

Fr — French;

g — Gramas;

GGT — Gama glutamil transpeptidase;
Gl — Gastrointestinal;

GL — Ganglios linfaticos;

GLOB - Globulinas;

h — Horas;

HR — Hospedeiro reservatério;

HVP — Hospital Veterinario do Porto;
IFA — Imunofluorescéncia;

IM — Intramuscular;

IRA — Insuficiéncia renal aguda;
IRAI — Insuficiéncia renal aguda intrinseca;
IRIS — International Renal Interest Society;
IRC — Insuficiéncia renal cronica;

IV — Endovenosa,;

Kg — Quilogramas;

L — Litro;

LA — Letargia e anorexia;

LBA — Lavagem bronco-alveolar;

LL — Latero-lateral;



LM — Linfoma multicéntrico;

LP — Linfoadenomegalia periférica;
LR — Lactato de Ringer®;

MAT — Microagglutination test;

mg — Miligramas;

min — Minutos;

mL — Mililitros;

mm — Milimetros;

MO — Medula Ossea;

MPA — Multipurpose;

MDR1 — Multidrug Resistance Gene;
mRNA — Acido ribonucleioco mensageiro;
N° — Numero;

NK — Receptor neurocinina 1;

OMS - Organizagéo Mundial de Saude;
PA — Pancreatite aguda;

PAS - Presséo arterial sistdlica;
PARR — PCR for Antigen Receptor Rear-
rangements;

PC — Pancreatite cronica;

PCR - Polimerase Chain Reaction;
Pd — Polidipsia;

PE — Pancreas exdcrino;

PO — “Per 0s” (via oral);

Pu — Poliuria;

p.p.m — Pulso por minuto;

P/Creat — Proteina/Creatinina;

QOD - A cada 48 horas;

RC — Remissdo completa;

ref. — Intervalo de Referéncia;

RP — Remisséo parcial,

rpm — Respiragdes por minuto;

RXa — Radiografia abdominal,

RXt — Radiografia toracica;

SC — Subcuténea;

SDMA - Dimetilarginina simétrica;

SID — Uma vez por dia;

Vi

SL — Sublingual;

Spec fPL — Lipase pancreatica especifica
felina;

sp. — Espécie;

spp. — Espécies;

SRHL — Sindrome respiratéria hemorragica
por leptospirose;

TC — Tomografia computorizada;

TEP — Tomografia por emissao de posi-
trées;

TID — Trés vezes ao dia;

TM — Taxa de manutencao;

TP — Proteinas totais;

TRC - Tempo de replecgao capilar;

UTCVM - University of Tennessee College
of Veterinary Medicine;

VD - Ventro-dorsal;

VES — Ventriculo esquerdo em sistole;
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Caso Clinico n2 1: Oncologia — Linfoma multicéntrico de células B

Identificagdao do animal e motivo da consulta: A Mischief era uma cadela castrada
cruzada de West Highland White Terrier, com 8 anos de idade e pesava 14,300 Kg. Foi trazida
a consulta por linfadenomegalia generalizada.

Anamnese e histoéria clinica: Estava corretamente vacinada e desparasitada, interna e
externamente. Habitava numa moradia com acesso a exterior privado e, por vezes, contactava
com outros caes. Era alimentada com racido seca para cido adulto. Nao apresentava passados
médico e cirurgico relevantes e, ha trés meses, tinha sido sujeita a exame fisico, no contexto
da sua vacinacdo anual, que estava normal. Ha duas semanas comecou a perder apetite, ra-
zao pela qual foi reavaliada, detetando-se linfadenomegalia periférica, sem alteragdes significa-
tivas no hemograma e bioquimica sérica. Nessa altura, foi-lhe prescrito mirtazapina e maropi-
tant para maneio da perda de apetite, sendo o caso referido para o hospital de referéncia. Nes-
te, durante a consulta, a tutora referiu que o apetite tinha normalizado poucos dias ap6s o inicio
tratamento instituido ha duas semanas e que a Mischief, naguele momento, ndo tomava qual-
quer medicagao.

Exame fisico geral: A Mischief apresentava uma condigédo corporal 6/9 e linfadenome-
galia periférica (LP): aumento dos génglios mandibulares (direito bilobado), pré-escapular direi-
to e popliteos. Durante a auscultacdo detetou-se a presenca de um sopro sistolico apical es-
querdo (grau IllI/V1). Restantes parametros do exame fisico normais.

Lista de problemas: LP e sopro sistélico apical de grau IlI/VI.

Diagnésticos diferenciais: LP: Neoplasia hematopoiética primaria (linfoma, leucemia,
mieloma multiplo), neoplasia metastatica (mastocitoma, sarcoma, melanoma, carcinoma), linfa-
denite por bactérias, fungos (e.g. Blastomyces sp.), virus (e.g. hepatite infeciosa canina), para-
sitas (e.g. Toxoplasma sp., Leishmania sp.) ou Ricketsia sp., hiperplasia reativa (idiopatica,
imuno-mediada — pénfigos e lupus sistémico eritematoso); Sopro cardiaco: doenga degenerati-
va ou endocardite da valvula mitral e cardiomiopatia dilatada.

Exames complementares: Hemograma: leucocitose ligeira (15,4x10%uL; ref. 5,1-14

x10%/uL) e neutrofilia (11,36x10%/uL; ref. 2,65-9,8 x10%uL); Bioquimica sérica: hiperproteinémia

ligeira (6,9 g/dL; ref. 5,4-6,8 g/dL), com hiperglobulinemia (3,7 g/dL; ref. 1,9-3,1 g/dL); Citologia

aspirativa por agulha fina (CAAF) dos ganglios linfaticos (GL) aumentados: populagao linfocita-

ria de tamanho médio a elevado, compativel com linfoma de elevado grau; Citometria de fluxo

da amostra do ganglio mandibular direito: linfoma de células B. Radiografia toracica: padrao

pulmonar intersticial nas projegdes LL e VD e opacidade de tecidos moles a entrada do torax

na projecéo VD (possivel remanescente timico) (Anexo |, Figura 1); Analise de urina: normal;

Ecocardiografia: regurgitagéo ligeira da valvula mitral e cardiomegalia esquerda ligeira — altera-

¢cOes compativeis com estadio B1 de doenga degenerativa da valvula mitral (DDM).



Diagnéstico final: Linfoma multicéntrico (LM) de células B de elevado grau, pelo me-
nos estadio lll, subestadio a e doenga degenerativa da valvula mitral, subestadio B1.

Tratamento e acompanhamento: Apds o diagndstico definitivo e apresentagao a tutora
das diferentes opgbes terapéuticas, iniciou-se o protocolo quimioterapico CHOP (Anexo |, Ta-
belas 1 e 2), com a duragéo de 25 semanas, que combina o uso de quatro agentes: ciclofosfa-
mida, doxorrubicina, vincristina e prednisona. Cada sessao terapéutica era precedida pela ava-
liagdo do hemograma para verificar se a Mischief se encontrava apta para continuar o protocolo
— o adiamento do tratamento ou reducdo da dose seriam implementados caso se verificasse
valores de neutrofilos inferiores a 2000/uL e de plaquetas inferiores a 150000, o que nao foi
observado durante as 25 semanas. Para além do protocolo estipulado foram prescritos adicio-
nalmente metronidazol (10 mg/Kg, PO, BID) e maropitant (2 mg/Kg, PO, SID), durante todo o
protocolo, com a condicdo de serem administrados sempre que necessario. A resposta ao pro-
tocolo implementado foi bastante satisfatéria, sem qualquer adiamento ou reducao de dose,
verificando-se remissao parcial e total as 32 e 6% semanas, respetivamente. O linfoma perma-
neceu em remissao total até a ultima sessao de quimioterapia. Os efeitos adversos verificados
durante a implementagao do protocolo foram a alopécia generalizada, um episédio de letargia e
anorexia, um de diarreia simultdneo a realizagdo de uma viagem de carro (com aproximada-
mente 12h de duragéo) e, por fim, um de pirexia com ligeira neutropenia. De acordo com os
resultados ecocardiograficos, nao foi instituida qualquer terapéutica, aconselhando-se controlo
em seis meses, a ndo ser que se desenvolvessem sinais precoces compativeis com progres-
sao de doenca cardiaca.

Discussado: O linfoma é considerado como umas das neoplasias malignas mais fre-
quentemente diagnosticadas em cédes, sendo o mais prevalente dentro do grupo das neoplasi-
as hematopoiéticas’2. Apesar da grande diversidade de linfomas existentes, estes apresentam
como fator comum a origem a partir de células do sistema linforreticular em tecidos linféides.
Embora os GL, bacgo, figado e medula 6ssea (MO) sejam considerados como os locais de ori-
gem mais comuns, qualquer local do organismo pode estar na sua génese®. Quanto a sua etio-
logia, tudo indica que seja multifatorial’®; os progressos realizados no campo da genética mo-
lecular conduziram a descoberta da possivel associagao entre fatores genéticos e o desenvol-
vimento desta neoplasia. Assim, a predisposi¢&o racial, o ganho dos cromossomas 13 e 31 e
perda do cromossoma 14, a ocorréncia de mutagdes genéticas nas linhas germinativas e so-
maticas e as alteracdes na expressédo de oncogenes e genes supressores tumorais, nas vias
de transducdo de sinal e mecanismos de morte celular programada s&o alguns dos processos
envolvidos. Para além destes, o habitar em locais com elevados indices de polui¢céo, a presen-
¢a de um sistema imunitario deficitario e a ocorréncia de processos infeciosos, foram alguns
dos fatores de risco também associados ao seu desenvolvimento?3. Embora qualquer c&o pos-

sa ser afetado, observa-se uma maior prevaléncia em animais de idade média a avangada, de
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médio a grande porte, pertencentes a uma das seguintes ragas: Basset Hound, Cao de Berna,
Boxer, Bulldog, Cocker Spaniel, Golden Retriever e Rotweiller. A predisposi¢do sexual ndo pa-
rece existir, apesar do menor risco verificado em fémeas intactas?. O linfoma canino é classifi-
cado de acordo com a localizagdo anatdmica, critérios citolégicos e histolégicos, carateristicas
imunofenotipicas e, eventualmente, analise do genoma®*. A classificagdo morfoldgica do linfo-
ma (citologia ou histopatologia) é complexa e sdo varios os sistemas que podem ser utilizados,
apesar da Organizagao Mundial de Saude (OMS) e o Updated Kiel serem os mais apropria-
dos*. Neste caso, apenas se procedeu a classificagdo anatémica, citoldgica e imunofenotipica.

Os sinais clinicos apresentados variam de acordo com a localizagao do linfoma. O LM é
a forma anatdmica mais comum na populagado canina; afeta GL periféricos, com/sem envolvi-
mento hepatico, esplénico ou da MO, caracterizando-se usualmente pela presenga de sinais
pouco especificos, como LP ndo dolorosa, como a da Mischief'®. Os sinais clinicos sistémicos
incluem: anorexia, perda de peso, vomitos, diarreia, letargia, entre outros®. Assim, a perda de
apetite evidenciada, aliada a LP, sugeriram o linfoma como um dos possiveis diferenciais.

Para a obtengdo de um diagndstico definitivo de linfoma e implementagdo da terapia
adequada devem ser realizadas CAAF e/ou andlise histopatoldgica dos drgédos aumentados’. A
CAAF constitui um método rapido, sensivel, eficaz e minimamente invasivo, existindo diferen-
tes opinides no que diz respeito a sua eficacia no diagndstico de linfoma canino®®. A CAAF,
embora possa ser insuficiente no diagndéstico de linfomas de baixo grau, € considerada o méto-
do de elei¢do no diagndstico de linfoma de elevado grau®®. Por outro lado, alguns autores su-
gerem que a avaliagao citoldgica obtida por CAAF constitui um método de diagndstico suficien-
te para linfoma canino, especialmente se apoiada por resultados de citometria de fluxo ou imu-
nocito/imunohistoquimica’. A remogéo do GL aumentado para avaliagéo histopatolégica num
animal previamente diagnosticado com LM por CAAF parece nao estar indicada (apesar da
falta de consenso), ja que se trata de um método mais invasivo e porque nao existem evidén-
cias concretas que demonstrem o seu impacto prognodstico. Assim, recomenda-se apenas
quando a avaliag&o citoldgica fornece resultados inconclusivos'®. Por isso, neste caso optou-se
pela realizagdo de CAAF, sem realizagdo posterior de biopsia e analise histopatoldgica. O ele-
vado numero de formas mitéticas e a presengca de uma populagdo de linfécitos de tamanho
médio a grande na citologia de GL da Mischief permitiu classificar como um linfoma de elevado
grau 3. A imunofenotipagem permite determinar qual a populagéo celular predominante e in-
fluencia quer o protocolo terapéutico, quer o progndstico, sendo recomendada, portanto, como
um dos testes a realizar na caracterizacdo de um linfoma®. Esta pode ser realizada através de
imunocito/imunohistoquimica, PARR e citometria de fluxo'3®. Neste caso, as amostras obtidas
por CAAF foram submetidas a citometria de fluxo, permitindo classificar como um tumor de
células B (predominancia da expressdo do marcador CD21 e auséncia dos marcadores CD4,

CD5 e CD8), sendo o tipo de linfoma mais comum; foram também detetados os marcadores
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CD45 e MHC classe 11>35. Durante o processo de diagndstico, caso os tutores pretendam pros-
seguir com o tratamento, devem ainda ser realizados, hemograma, bioquimica sérica e analise
de urina, exames que foram realizados & Mischief no dia da consulta’?®. O hemograma revelou
leucocitose por neutrofilia, representativa da resposta inflamatéria desencadeada pela neo-
plasia. Para além destas alteragbes, também a presenga de anemia néo regenerativa, trombo-
citopenia, leucopenia e monocitose constituem achados frequentes'>. No perfil bioquimico veri-
ficou-se uma hiperproteinemia com hiperglobulinemia que podem ser explicadas pela produgao
aumentada de proteinas monoclonais ou policlonais pela neoplasia’. A hipercalcémia, o au-
mento dos niveis de ureia e creatinina, das enzimas hepaticas e de bilirrubina constituem alte-
racdes adicionais passiveis de ser observadas. Relativamente a analise de urina pode-se dete-
tar a presenga de isostenuria, proteindria, usualmente moderada, e hematuria®>.

O estadio e subestadio da doenga devem ser determinados apds estabelecido o diag-
nostico. O sistema da OMS conjuga a informacgéao clinica e clinico-patolégica por forma a esta-
belecer uma relagéo entre a extenso da doenca e o seu progndstico (Anexo |, Tabela 3)'. Pa-
ra alguns autores, um estadiamento completo envolve a recolha de uma histéria e exame clini-
cos completos, avaliagdo do sangue periférico, realizagdo de radiografias (abdominais, toraci-
cas), ecografia abdominal, com CAAF esplénica e hepatica, e pungao de MO. A realizagéao de
exames imagioldgicos pode evidenciar o envolvimento interno da doenga, permitindo obter um
estadiamento correto, apesar dos seus resultados apenas afetarem o prognéstico aquando a
presenca de uma massa mediastinica cranial®3. No entanto, a realizagdo de ecografia e CAAF
detém certas limitagbes: (a) as alteragdes ecograficas presentes sdo comuns a outras doengas,
sendo, por vezes, erroneamente atribuidas ao linfoma; (b) a auséncia de alteragdes néo exclui
a doenga; (c) por vezes torna-se dificil diferenciar citologicamente uma hiperplasia reativa de
um linfoma ou obter uma amostra representativa da lesao e (d) implicam custos adicionais.
Adicionalmente, a inclusao de CAAF e ecografia ao protocolo imagiolégico convencional nao
demonstrou qualquer impacto na duracédo do periodo de remissdo completa ou da taxa de so-
brevivéncia’. Embora o envolvimento da MO possa oferecer informagao prognéstica, a sua
puncdo ndo é necessaria se o tutor estiver disposto a tratar o animal independentemente do
estadio, ja que parece ndo exercer grande influéncia na resposta terapéutica®*’. Todos estes
fatores, aliados a irrelevancia na distingao entre os estadios Ill e IV no que concerne ao prog-
nostico, fizeram com que, no caso da Mischief, apenas se realizasse radiografia toracica como
prova imagiolédgica: os achados radiograficos mais frequentes séo a linfadenomegalia, os infil-
trados pulmonares e a presenca de massa mediastinica®?. Os padrdes pulmonares mais co-
muns sao o alveolar e/ou intersticial (Anexo I, Figura 1), embora também possam ser observa-
dos padrdes nodulares ou brénquicos'3. A opacidade verificada a entrada do térax era compa-
tivel com envolvimento timico, no entanto, para confirmagéo, dever-se-ia ter realizado citologia

ou biépsia, o que ndo sucedeu?®. Assim, a auséncia de sintomatologia sistémica no momento da
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consulta e de achados que comprovassem o envolvimento hepatico, esplénico, medular ou
extranodal, classificaram o LM da Mischief como pelo menos estadio lll, subestadio a. O uso de
técnicas de imagem avangadas como a tomografia computorizada (TC), a ressonancia magné-
tica e a tomografia por emisséo de positrdes (TEP), tem-se tornado cada vez mais comuns®. A
TC, por exemplo, é ideal para a avaliacdo da extensao do tumor, porém nao permite obter um
diagnéstico definitivo. Apesar do uso limitado na veterinaria, a combinacdo TC-TEP é o método
de elei¢do no estadiamento de varios tumores em humanos?.

Nesse mesmo dia procedeu-se ao inicio do protocolo quimioterapico CHOP. A aborda-
gem terapéutica da doenca € determinada pelo estadio e subestadio, auséncia de sindromes
paraneoplasicos, estado fisioldgico geral, capacidades econémicas e adeséo a terapéutica pe-
los tutores®. Caso néo se realize nenhum tratamento, a maior parte dos cées acabara por mor-
rer 4-6 semanas apos o diagnostico*®. Dada a natureza sistémica desta doenca, a quimiotera-
pia é considerada o tratamento de eleicdo, apesar de opg¢des como a cirurgia e a radioterapia
constituirem alternativas viaveis em casos de linfomas localizados'. Segundo a literatura, a
classificagdo imunofenotipica e histopatoldgica ndo tem grande influéncia na escolha do proto-
colo de tratamento inicial. Considerando as diferentes abordagens terapéuticas disponiveis, os
protocolos com combinacao de diferentes quimioterapicos constituem a terapia de escolha para
o LM, dada a maior eficacia quando comparada a de agentes Unicos®. Os protocolos CHOP
resultam na maior taxa e duracédo de resposta, induzindo taxas de remissdo em aproximada-
mente 80-95% dos casos, com um tempo médio de sobrevida que ronda os 10-12 meses apos
0 inicio do tratamento®®. Embora alguns dos protocolos CHOP incluam L-asparaginase, estu-
dos sugerem que a sua adigao nao acarreta grandes beneficios. A maior parte dos caes tolera
a quimioterapia bastante bem e, mesmo sendo comum a ocorréncia de pausas ou adiamento
do tratamento pela ocorréncia de efeitos adversos, sdo pouco frequentes os casos que reque-
rem hospitalizagdo. No LC, os principais objetivos da quimioterapia passam por induzir a pri-
meira remisséo (indugéo), reinduzir uma nova remisséo quando o tumor relapsa (reindugéo) e
induzir remiss&o quando o tumor se torna resistente ao protocolo usado inicialmente®. O recur-
so a protocolos de manutengao, implementados apés o término da fase de indugdo, nao de-
monstra qualquer beneficio?3. Os protocolos de resgate podem incluir o uso de diferentes far-
macos (quando ocorre uma recaida antes de terminar o primeiro protocolo implementado) ou
0s mesmos incluidos no primeiro protocolo apds o seu término?. O perfil de toxicidade para
agentes anticancerigenos pode ser categorizado em evidéncias imediatas de toxicidade (24-
48h apos tratamento), efeitos agudos retardados (2 a 4 dias) ou efeitos cumulativos/crénicos
(semanas, meses ou anos), tendo os dois Gltimos sido observados no caso da Mischief>. Em
humanos, a abordagem terapéutica inicial ao linfoma de células B Non-Hodgkin (forma mais
comum), consiste na combinagéo de protocolos CHOP com o anticorpo rituximab, que se liga

ao dominio CD20, expresso em linfécitos B de humanos — o facto de ndo ser expresso em
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plasmacitos permite que a resposta por anticorpos a agentes infeciosos néo fica comprometida.

No entanto, o uso do rituximab provou ndo ser viavel em caes. Um estudo reportou a descober-

ta de um anticorpo, 1E4-clgGB, que mostrou aplicagbes semelhantes em caes ao rituximab em

humanos, tendo sido selecionado para a realizagédo de ensaios adicionais, por forma a poder
ser utilizado no futuro como terapia adjuvante em LC®.
A resposta ao tratamento vai depender da presenga/auséncia de fatores de progndstico.

O subestadio e o imunofendtipo sdo os dois fatores de prognéstico mais relevantes®. Os linfo-

mas de células T, especialmente no LM, e de subestadio b estdo associados a taxas de remis-

sdo e sobrevida inferiores, quando comparados com os de células B e os de subestadio a, res-
petivamente®*. Algumas evidéncias sugerem que os diferentes morfotipos podem estar associ-

ados a diferentes prognoésticos. No entanto, a falta de consenso na classificagdo morfologica e

o facto do prognéstico no mesmo morfotipo depender de outos fatores pode dificultar a compa-

racao entre estudos e o0 alcance de um consenso, razdo pela qual a sua caracterizacdo nao foi

realizada®. Neste caso, o prognéstico da Mischief foi baseado no tempo de sobrevida e respos-

ta ao tratamento esperados, sendo classificado como favoravel (Anexo I, Tabela 4).
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Caso Clinico n2 2: Gastroenterologia — Triadite

Identificagao do animal e motivo da consulta: O Smook era um gato Persa castrado,
com 3 anos de idade e que pesava 3,800 Kg. Foi trazido a consulta por prostragcéo, perda de
apetite e vomitos ha dois dias.

Anamnese e histoéria clinica: Estava corretamente vacinado e desparasitado, interna e
externamente. Habitava num apartamento sem acesso ao exterior, ndo apresentando coabitan-
tes. Era alimentado com ragdo seca de gama comercial média para gato adulto e ndo apresen-
tava passados médico nem cirurgico relevantes. O tutor relatou que o Smook se apresentava,
desde ha dois dias, mais prostrado, tinha perdido o apetite e comegou a apresentar episédios
de vomitos esbranqui¢ados varias vezes ao dia; as fezes tinham aspeto e frequéncia normais.

Exame fisico geral e dirigido ao aparelho digestivo: O Smook estava prostrado, com
uma desidratagéo de 5-8%, mucosas congestivas, taquicardia (220 bpm), taquipneia (56 rpm) e
desconforto abdominal. Restantes parametros do exame fisico dentro da normalidade.

Lista de problemas: Anorexia, vomitos, prostracdo, desidratacdo, mucosas congesti-
vas, taquicardia, taquipneia e desconforto abdominal.

Diagnésticos diferenciais: Pancreatite e/ou outra inflamagéao/infegao do trato gastroin-
testinal (Gl) (e.g. gastroenterite), doenga hepatobiliar (e.g. colecistite, hepatite), indiscrigéo ali-
mentar, obstru¢do Gl por corpo estranho, neoplasia Gl (e.g. linfoma alimentar), volvo intestinal,
intussuscepgao intestinal, parasitismo, intoxicagéo por farmacos ou toxinas.

Exames complementares: Hemograma: leucopenia (4,67x10%uL; ref. 5,5-19,5
x10%/uL), linfopenia moderada (0,42x10%/puL; ref.1,5-7 x10%uL) e aumento ligeiro do hematécrito

(48%); Bioquimica sérica: aumento ligeiro da GGT e severo da GPT/ALT, ligeira albuminemia e

bilirrubinemia (Anexo Il, Tabela1); Radiografia abdominal (RXa): aumento da radiopacidade de

tecidos moles no abdémen cranial (Anexo Il, Figura 1); Ecografia abdominal (ECO): espessa-

mento da mucosa gastrica e intestinal, espessamento e dilatagdo das vias biliares com hipoe-
cogenicidade hepatica, aumento do tamanho e hipoecogenicidade pancreatica e hiperecogeni-
cidade da gordura mesentérica peripancreatica (Anexo Il, Figura 2); Teste SNAP fPL: negativo;
Teste Spec fPL: aumentada (23,7 pg/L; ref. 0,1-3,5 ug/L).

Diagnéstico final — Triadite.

Tratamento e acompanhamento —. A abordagem inicial consistiu na estabilizacdo do
Smook, fornecendo O: e fluidoterapia — Lactato de Ringer (LR) a 2 taxas de manutencao (TM)
durante as primeiras 8 horas (18 mL/h), alterando posteriormente para 1 TM. Devido a prostra-
¢ao e histéria de anorexia, o Smook ficou internado, iniciando-se o protocolo terapéutico — citra-
to de maropitant (1 mg/Kg, SID, IV), cefazolina (22 mg/Kg, TID, IV), buprenorfina (0,02 mg/Kg,
TID, IV), esomeprazol (1 mg/Kg, SID, V) e metronidazol (10 mg/Kg, TID, 1V) — verificando-se

uma diminui¢cdo imediata da frequéncia dos vomitos. Durante o 2° dia, os vomitos cessaram e
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foi adicionada a mirtazapina (1,25 mg/Kg, QOD, PO). No entanto, desenvolveu febre (40,3°C),
adicionando-se dipirona (10 mg/Kg, SID, IV lento) ao protocolo. Devido a anorexia apresenta-
da, a alimentagao era forgada a partir de uma seringa (dieta humida Royal Canin®, Gastrointes-
tinal Moderate Calorie). A febre e a anorexia mantiveram-se durante a manha do 3° dia. Repeti-
ram-se alguns parédmetros das analises bioquimicas e o hemograma, verificando-se uma me-
Ihoria significativa (Anexo Il, Tabela 1). Durante este dia, o Smook iniciou a alimentacdo volun-
taria, retirando-se a mirtazapina. Foi observada uma melhoria progressiva do estado geral,
sendo que, ao fim do dia, ja se apresentava alerta e sem desconforto abdominal. Durante o 4°
dia, a temperatura corporal normalizou, retirando-se a dipirona. O Smook manteve-se conforta-
vel durante todo o dia, razdo pela qual lhe foi concedida a alta, com famotidina (1 mg/Kg, PO,
SID, 6 dias), maropitant (2 mg/Kg, PO, SID, 4 dias), metronidazol (15 mg/Kg, PO, 7 dias), bu-
prenorfina (0,02 mg/Kg, SL, TID, 3 dias), recomendando-se adicionalmente a continuacdo da
dieta Gl e monitorizagdo da sintomatologia. Uma semana mais tarde foi realizado controlo tele-
fénico no qual o tutor relatou que o Smook tinha retornado a atividade normal.

Discussao — A pancreatite, ou inflamacao do pancreas, é considerada a doenga mais
comum do pancreas exacrino (PE)"™3. O pancreas situa-se no abdémen cranial, sendo compos-
to por dois lobos, um esquerdo (entre a curvatura maior do estdmago e o célon transverso) e
um direito (medialmente ao duodeno proximal), unidos pelo corpo®*. A relagdo anatémica pro-
xima de todas estas estruturas faz com que, numa pancreatite, estas possam ser simultanea-
mente afetadas’. Os &cinos pancreéticos (98% parénquima pancreatico) constituem a porgao
exoécrina e tem como principais fungdes a produgao de: (a) de enzimas digestivas — inativadas
(zimogénios) ou ativadas (a-amilase, lipase e tripsina), (b) bicarbonato, (c) proteinas anti-
bacterianas e (d) fator intrinseco. O restante 6rgédo é representado pelas ilhotas de Lan-
gerhans, porgéo enddcrina, responsaveis pela produgdo de insulina e glucagon'?*. Nos gatos,
0s acinos estdo conectados através de pequenos ductos ao ducto pancreatico dorsal, que se
insere no ducto biliar comum, mesmo antes de se abrir no duodeno'*. Apesar da inexisténcia
de um consenso, a pancreatite pode ser histologicamente classificada como aguda (PA) ou
crénica (PC)"*®. Em 2007 foi desenvolvido um sistema de classificagdo da doenga de acordo
com a gravidade. Apesar de ser importante para o prognoéstico, este sistema nao foi aplicado
no caso do Smook, fundamentalmente pela falta de relevancia na distingdo de uma PA e um
episddio agudo de PC na abordagem terapéutica inicial*. Assim, a PA caracteriza-se pela pre-
senga de um infiltrado inflamatdério neutrofilico, edema e necrose das células acinares e da
gordura peri-pancreatica, enquanto que a PC, a forma mais comum, por um infiltrado linfocitico,
fibrose e atrofia dos acinos'™. Apesar da maior taxa de mortalidade associada, as alteracées
da PA podem ser reversiveis, enquanto que as da PC nao. Outro fator importante a ponderar é
a relagao entre PA e PC, ja que ndo se sabe quantos episddios de PC comegam originalmente

como PC, ou derivam a partir de PA recorrentes*®. A pancreatite afeta predominantemente
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animais com idade superior a 5 anos®. No que diz respeito a sua etiologia, &, geralmente, clas-
sificada como idiopatica, apesar de existirem diversos estimulos que parecem contribuir para o
seu desenvolvimento e/ou agravamento, tais como a obstrugdo do ducto pancreatico/biliar,
episodios de isquémia pancredtica e inflamacgao do trato GI'#®. A ativacdo prematura e inapro-
priada do tripsinogénio em tripsina nas células acinares constitui 0 mecanismo comum e final
no seu desenrolar®. Este incita a ativagcdo de outros zimogénios, culminando em processos de
auto-digestao e inflamagao do pancreas e em necrose da gordura peri-pancreatica, conduzin-

do, por vezes, ao aparecimento de peritonite estéril>*

. A proximidade com a parede intestinal
pode levar & sua afecdo, resultando em translocagdo bacteriana a partir do I[imen intestinal®.
Os casos graves podem evoluir para choque cardiovascular, coagulagao intravascular dissemi-
nada, falha multiorganica e resposta inflamatoria sistémica’=.

Muitos animais com pancreatite, especialmente PC, apresentam doenga subclinica
(apenas com evidéncias histopatoldgicas)**®. A PC, quando manifestada clinicamente, é ca-
racterizada pela ocorréncia intermitente de sinais clinicos, geralmente moderados, enquanto a
PA varia muito consoante a gravidade da doenga®®. Os gatos com pancreatite raramente apre-
sentam sinais especificos ou que indiquem a presenca de doencga Gl, sendo as queixas mais
comuns a anorexia e a letargia, apesar de também se relatar a ocorréncia vomitos, diarreia e
perda de peso. Durante o exame clinico podem-se observar mucosas palidas ou ictérias, desi-
dratagéo, dispneia, taquicardia, hipotermia ou febre, dor abdominal e/ou palpacdo de alguma
massa abdominal’*®. Constatou-se a existéncia de uma associacao forte entre a ocorréncia de
pancreatite, IBD e colangite (inflamagao simultédnea do pancreas, duodeno e vias hepatobilia-
res, respetivamente), recebendo a designacéo de triadite">5. Esta pode advir de processos
patoldgicos distintos em cada um dos 6rgéos, ou refletir um estimulo comum®. A patogenia sub-
jacente ndo esta clara, mas pensa-se que possa ser parcialmente explicada pela insercéo co-
mum do ducto biliar e do pancreatico na papila duodenal, favorecendo o refluxo de contetdo
intestinal ou de bilis (incluindo bactérias) para o ducto pancreatico®. Os mecanismos imuno-
mediados ou idiopaticos e infegbes bacterianas sao considerados como potenciais causas de
inflamag&o nos diferentes 6rgdos. O diagndstico definitivo de triadite é obtido por bidpsia®.

A inespecificidade dos sinais clinicos e das alteragdes potencialmente observadas nos
exames complementares, tornam o diagndstico de pancreatite complexo. Contudo, o hemo-
grama, a bioquimica sérica e a analise de urina devem ser sempre realizados pois fornecem
informagdes basicas sobre o estado geral do doente e permitirem excluir outras doengas'>®.
Nas analises sanguineas pode observar-se anemia ou hemoconcentragéo, leucocitose ou leu-
copenia, trombocitopenia, aumento de enzimas hepaticas (ALP e ALT) e da bilirrubina (embora
as duas ultimas também possam estar associadas a presenca de doenga hepatica/biliar con-
comitante), azotemia (por vomito, diarreia e/ou diminuigdo da ingestdo de agua), hipoalbumi-

nemia, hipertrigliceridemia, hipercolesterolemia e hiper- ou hipoglicemia’*®. As alteragdes ele-
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troliticas mais comuns sdo a hipoclorémia, -natrémia e -calémia e, por vezes, -calcemia’?*. Os
tempos de coagulagdo podem estar alterados, dependendo da existéncia de doenca subjacen-
te®. No Smook apenas se realizaram hemograma e bioquimica sérica (Anexo I, Tabela 1).

A realizagdo de RXa constitui uma abordagem inicial l6gica ao problema, possibilitando
a excluséo de outras doengas, apesar de nao possibilitar o diagnéstico definitivo de pancreati-
te. As alteragbes que podem ser observadas incluem: (a) aumento da opacidade dos tecidos
moles e perda de definigéo visceral na porgédo cranial do abdémen direito, (b) alteragéo posici-
onal do estdbmago e duodeno, (c) dilatagédo das ansas intestinais adjacentes ao pancreas, (d)
sinais de derrame abdominal e, ocasionalmente, (e) uma massa presente na regiao pancreati-
ca'3. A ECO é considerada o exame imagioldgico de eleicdo no diagndstico de pancreatite'?.
Os animais com pancreatite poderdao apresentar areas pancreaticas hipoecoicas (por necrose
ou inflamagéo), mesentério hiperecoico (por necrose da gordura peripancreatica), aumen-
to/irregularidade pancreatica, dilatagdo do ducto biliar/pancreatico e derrame abdominal’2®.
Ainda, a ocorréncia de focos hiperecogénicos no parénquima pancreatico (fibrose), a presenga
de zonas cavitarias, espessamento das paredes intestinais, obstrucéo biliar e de lesées com
efeito de massa podem também estar presentes®. Apesar de permitir a excluséo de algumas
doencgas Gl, a distingao ecografica entre PA e PC ¢é dificil pela sobreposigao de caracteristi-
cas®. A sensibilidade reportada da ECO em gatos com pancreatite é variavel (11-67%), sendo
explicada pela dependéncia dos resultados no operador e equipamento, manifestacdo de alte-
ragdes ecograficas consoante a gravidade, semelhanga de alteragbes evidenciadas por outras
doengas, falta de consenso nos critérios de diagndstico utilizados e pelo facto dos resultados
serem interpretados & luz de um gold standard “imperfeito”, a biopsia’?®. Esta apresenta diver-
sas limitagbes baseadas na: (a) distribuicdo multifocal das lesdes, (b) auséncia de alteragdes
em gatos com pancreatite, (c) procedimento caro, invasivo e, por vezes, prejudicial em doentes
instaveis e (d) falta da padronizagdo de critérios para avaliagao histopatologica das lesoes.
Assim, a sua realizagado é aconselhada quando existe necessidade de realizar uma laparotomia
exploratdria’®. A realizacdo de CAAF, ecoguiada ou por laparotomia, também esta descrita
em alguns casos, no entanto, tal como a biépsia, resultados negativos ndo excluem a presenga
de pancreatite’. Assim, no caso do Smook, optou-se por ndo se realizar bidépsia ou CAAF.

Os testes imunolégicos mais especificos para o pancreas podem ser divididos em duas
categorias: (a) os cataliticos — ndo espécie-especificos, para a amilase e lipase, sem qualquer
valor diagnostico em gatos com pancreatite e (b) os imunoensaios — espécie-especificos, para
a tripsina (pouco sensivel e especifica em gatos com pancreatite) e para a lipase pancreatica®.
Os testes utilizados para a detecdo da lipase pancreatica detém uma maior sensibilidade e
especificidade no diagndstico de pancreatite, ja que permitem a detegao da lipase de origem
pancredtica, tento em consideragéo a sua estrutura terciaria®’. Existem duas formas comerciais

para a sua detecao: teste para Spec fPL (teste quantitativo) e o teste SNAP fPL (teste semi-
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quantitativo), cuja interpretagéo esta representada na tabela 2 do Anexo Il. O SNAP fPL foi
desenvolvido a partir do Spec fPL, apresentando elevado nivel de concordancia com o primei-
ro, tendo como principal objetivo a exclusdo da doenga, pelo que o diagndstico de pancreatite
nao deve ser baseado unicamente neste teste. Devido a grande suspeita clinica e imagiolégica
de pancreatite, no presente caso foi realizado o Spec fPL, apesar do resultado negativo obtido
no SNAP fPL. O resultado do Spec fPL foi compativel com pancreatite, confirmando a suspeita
inicial. O resultado negativo do SNAP fPL podera ter ocorrido por ma performance analitica ou
por extravasamento de pequenas quantidades de enzimas pancreaticas (associado a casos de
PC)’. Apesar de n3o ter sido confirmado pela biépsia, foi considerado um diagndstico presunti-
vo de triadite, iniciando-se o tratamento para pancreatite, com uma abordagem terapéutica pre-
ventiva dos outros érgaos afetados®.

O tratamento de pancreatite € maioritariamente sintomatico e de suporte, baseando-se
em quatro pontos principais: fluidoterapia, analgesia e maneio anti-emético e nutricional®®. A
fluidoterapia € essencial na reversdo da desidratacdo, corregcao dos desequilibrios eletroliticos
e oncdticos e manutengdo de uma perfuséo sistémica e pancreatica adequada®®. Normalmente
séo utilizados fluidos de substituicao (NaCl 0,9% ou LR), cujo volume e taxa implementados
variam — em casos ligeiros a moderados o recurso a duas taxas de manutengao (100-120
mL/Kg/dia) parece ser suficiente, enquanto que em casos mais graves poderao ser necessarias
inicialmente taxas de choque (90 mL/Kg/dia, durante 30-60 min), seguidas da utilizagéo de co-
I6ides. Apesar de nado se ter realizado ionograma ao Smook, os niveis séricos de eletrélitos
devem ser monitorizados para corre¢ao de possiveis hipocalemia e hipocalcemia, ja que a sua
ocorréncia esta associada a um pior prognéstico'2. Tratando-se de uma condigéo extremamen-
te dolorosa, todos os gatos com pancreatite deveriam receber analgesia. Os opidides séo con-
siderados farmacos de primeira linha, destacando-se a buprenorfina e o butorfanol (agonistas
parciais) em casos de dor ligeira a moderada, e a metadona (agonista total) em casos de dor
intensa; o uso de infusdes IV continuas de quetamina e lidocaina, em baixas doses, constitui
uma alternativa em casos de dor intensa. Apesar do adicional efeito anti-emético do butorfanol,
vantajoso neste caso, o baixo poder analgésico e a possibilidade de desenvolver bradicardia
levaram a que, neste caso, se optasse pelo uso da buprenorfina®. A utilizacdo de anti-
inflamatorios ndo esteroides esta contraindicada devido ao elevado risco desenvolvimento de
ulceragdo Gl em doentes com pancreatite e com doencga renal crénica em situacdes de hi-
poperfusdo/choque?®. Estes gatos encontram-se frequentemente nauseados, o que contribui
para a diminui¢do da ingestdo de alimento®. O maneio nutricional precoce representa um pon-
to-chave no tratamento de pancreatite — quanto mais grave for a doenga, mais cedo devera ser

instituido o suporte nutricional®®

. Alias, esta contraindicado n&o alimentar um gato com PA pelo
elevado risco de desenvolver lipidose hepatica®. Assim, a alimentagdo deve ser implementada

de forma gradual, com uma dieta com baixo teor em hidratos de carbono, alto teor proteico e
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teor lipidico moderado, de modo a prevenir situagbes de malnutricdo?®. O tratamento anti-
emético deve ser iniciado independentemente da presencga de vomitos — os farmacos mais uti-
lizados s&do o maropitant (antagonista dos recetores NK-1) e o ondansetron (antagonista dos
recetores 5-HT3). No caso do Smook optou-se pelo primeiro pelo efeito adicional de analgesia
visceral. Se a alimentacgao voluntaria nao for alcangada pode ser necessario a colocagao de um
tubo de alimentagéo, naso-esofagico, esofagico ou gastrico, recorrendo-se a utilizagéo de die-
tas liquidas para o primeiro, reservando-se dietas semi-solidas para os restantes®. Em estadios
iniciais da doenga os animais podem estar demasiado instaveis para serem sujeitos a um pro-
cesso de anestesia geral, optando-se pela colocagdo de uma sonda naso-esofagica, que pode-
ria ter sido ponderado neste caso®®. Em casos graves de malnutrigdo dever-se-a considerar a
alimentacéo parenteral®. Ndo existe evidéncia de que o uso de antibiéticos melhore ou piore o
quadro de um animal com pancreatite, no entanto a sua propensao em sofrer colonizagio bac-
teriana pancreatica a partir de bactérias colénicas faz com que alguns clinicos recorram ao seu
uso profilatico®®. A utilizagdo de metronidazol justificou-se pelo seu efeito benéfico aquando a
existéncia de afegdo intestinal e hepatica concomitante®. O uso de sucralfato e de protetores
gastricos, como a famotidina (privilegiada, menor probabilidade de desencadear vémitos) pode
ser necessario, devido a propensao para ulceracéo GI°.

O prognéstico depende da gravidade da doenga e, consequentemente, das complica-
cdes sistémicas?®. Neste caso, pelo quadro evolutivo e pela resposta favoravel ao tratamento,
o progndstico do Smook foi classificado como favoravel.
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Caso Clinico n2 3: Urologia — Afecdo renal por Leptospirose

Identificagdao do animal e motivo da consulta: O Zeke era um cao castrado cruzado
de Basenji, com 5 anos e que pesava 9 Kg. Foi trazido a consulta por perda de apetite, prostra-
¢ao, vomitos e suspeita de poliuria e polidipsia (Pu/Pd).

Anamnese e historia clinica: Ha dois meses, o Zeke tinha sido entregue a uma asso-
ciagao para adogao; anteriormente, habitava numa regido que tinha sofrido uma cheia. Foi ado-
tado ha um més pelos tutores atuais. Era alimentado com racdo seca de gama média e estava
corretamente desparasitado. Na associacao repetiu o protocolo vacinal anual que nio incluia a
vacinagado contra a leptospirose. Atualmente, habitava numa moradia com outro cdo, com
acesso a exterior privado. No dia anterior a consulta tinha sido avaliado pelo clinico usual por
prostracao, possivel episddio de vomito, perda de apetite e suspeita de Pu/Pd. Os exames rea-
lizados revelaram neutrofilia, hiperglobulinemia, trombocitopenia e aumento da ALP. Foi pres-
tado tratamento de suporte com fluidoterapia e uma toma de maropitant, tendo sido referencia-
do o caso para desenvolvimento diagndstico. No dia seguinte, durante a consulta, o tutor refe-
riu que o Zeke tinha vomitado nessa manha. As restantes queixas mantinham-se.

Exame fisico geral e dirigido ao aparelho urinario: O Zeke estava prostrado, ligeira-
mente desidratado (~ 5%) e apresentava um sopro cardiaco sistélico apical de grau lI-lll/VI. Os
restantes parametros do exame fisico encontravam-se dentro da normalidade.

Lista de problemas: Prostracao, desidratacéo, perda de apetite, vomitos, suspeita de
Pu/Pd e sopro sistolico apical de grau II-I11/VI.

Diagnésticos diferenciais: Suspeita Pu/Pd: Insuficiéncia renal aguda (IRA) ou cronica

(IRC), patologia infeciosa (e.g. leptospirose), diabetes mellitus (DM), hiperadrenocorticismo,
sindrome de Fanconi, glomerulonefrite, neoplasia hipercalcemiante (e.g. linfoma), hepatopatia,
desequilibrios nutricionais, intoxicagao, polidipsia primaria idiopatica, diabetes insipida nefrogé-
nica primaria ou central; Sopro cardiaco: DDM, endocardite da valvula mitral, cardiomiopatia
dilatada.

Exames complementares: Hemograma: leucocitose (20,1x10%/uL; ref. 5,1-14x10%/uL),
neutrofilia (15,6x10%/uL; ref. 2,65-9,8x10%uL) e monocitose (1,35x10%uL; ref. 0,17-0,85

x10%uL); Bioquimica sérica: aumento ligeiro da creatinina, hiperproteinemia, hipoalbuminemia

e hiperglobulinemia (Anexo Ill, Tabela 1); Radiografias toracicas: sem altera¢des; Radiografias
abdominais: aparente renomegalia ligeira e distenséo vesical (Anexo lll, Figura 1); Presséo

arterial sistolica (PAS): 130 mmHg; Ecografia abdominal: aumento da ecogenicidade renal

(Anexo lll, Figura 2); Cortisol basal: normal (3,4 pg/dL); Urocultura: negativa; Painel de doencas

infeciosas: negativo (Anexo lll; Tabela 2); Analise de urina: isostenuria (1,008), hematuria (+2)

e proteinuria (+1); SDMA (dimetilarginina simétrica): aumentado (17 pg/dL; ref. 0-14 pg/dL);

Racio Proteina/Creatinina (P/Crea): aumentado (0,64); PCR leptospirose (sangue): negativo;
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MAT: positivo (Anexo lll, Tabela 3); Ecocardiografia: regurgitagéo ligeira da valvula mitral e

cardiomegalia esquerda ligeira — alteragbes compativeis com subestadio B1 de DDM.

Diagnéstico final: Afegao renal por leptospirose e DDM, subestadio B1.

Tratamento e acompanhamento — Durante a consulta (dia 1) foi prestado tratamento
de suporte com maropitant (1mg/Kg, SC, SID), para controlo dos vomitos, e 180 mL de NaCl
0,9% SC, para maneio da desidratagdo. Os resultados obtidos até ao momento da alta indica-
ram a presencga de afegéo renal, com possivel etiologia infeciosa. Apesar de se ter enfatizado a
importancia do internamento, os tutores recusaram esta opgado por questbes financeiras. Foi
concedida alta com maropitant (2 mg/Kg, PO, SID) e mirtazapina (1,25 mg/Kg, PO, SID), em
caso de necessidade, e doxiciclina (10 mg/Kg, PO, SID), aconselhando-se a disponibilizagao
permanente de agua limpa e fresca, agendando-se controlo ao dia 8. Os resultados do MAT
confirmaram o diagndstico de leptospirose, sendo que, no controlo, foi reavaliado o perfil san-
guineo (hemograma e bioquimica sérica) que demonstrou um agravamento geral dos parame-
tros anteriormente alterados, particularmente da creatinina, apesar da melhoria geral na sinto-
matologia. Por isto, manteve-se a doxiciclina e descontinuou-se o maropitant e a mirtazapina.
Realizaram-se dois controlos adicionais: (a) ao dia 15, com reavaliagdo do perfil sanguineo,
repeticdo do MAT e do racio P/Crea, verificando-se a normalizagdo dos valores do hemograma
e do racio P/Crea, com uma melhoria da bioquimica sérica (Anexo lll, Tabela 1) e sem altera-
¢ao do MAT, prescrevendo-se doxiciclina por mais duas semanas; (b) ao dia 28, reavaliou-se
apenas a bioquimica sérica que demonstrou melhorias significativas (Anexo Ill, Tabela 1).
Quanto a DDM, foi agendado controlo anual, sem recomendagdes terapéuticas imediatas.

Discussao: A leptospirose € uma zoonose mundial, de caracter sazonal (maior incidén-
cia em épocas temperadas ou associada a periodos de precipitacido intensa/cheias como no
caso do Zeke), que pode afetar a maioria das espécies de mamiferos'?. E causada por uma
bactéria gram-negativa, com forma de espiroqueta, pertencente ao género Leptospira. A sua
taxonomia baseia-se numa classificagdo antigénica (serovars) e seroldgica (serogrupos)?. Pode
sobreviver varios meses no ambiente, em aguas e solos humidos, ou ser mantida por hospe-
deiros reservatorios (HR), sendo disseminada através da urina'. Os pequenos roedores s&o
considerados os HR de maior relevancia, mas qualquer espécie de mamiferos pode atuar co-
mo tal. Os HR geralmente ndo apresentam sinais clinicos apés a infegao, enquanto que os
acidentais podem desenvolver doenga aguda, grave e potencialmente letal. A infecao pode
ocorrer por contacto direto com urina infetada, ou indireto, com agua ou solo contaminados,
através de mucosas ou descontinuidades dérmicas. No passado a infegao em cées era maiori-
tariamente associada aos serogrupos canicola e icterohaemorrhagiae, embora atualmente pos-
sam estar envolvidos varios serogrupos’?. A sua patogénese engloba duas fases: (a) leptospi-
rémica — até 7 dias apds a infegéo, durante a qual o organismo se multiplica na corrente san-

guinea, podendo alcangar varios 6rgaos, sendo o figado e os rins os mais afetados — e (b) lep-
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tospiurica — apos a primeira, com colonizacdo renal e disseminagao urinaria da bactéria, sendo
normalmente o periodo durante o qual os animais desenvolvem sintomatologia clinica’. A sin-
tomatologia é pouco especifica e varia consoante a idade e imunidade do animal, érgaos afe-
tados, gravidade das lesdes, serovar infetante e viruléncia'®. A infecdo pode ser subdividida
em quatro sindromes: (a) sobreaguda — forma fulminante da doenga que afeta predominante-
mente cachorros e que causa septicémia e morte; (b) aguda sistémica — com o desenvolvimen-
to de vasculite, miosite, nefrite aguda que resulta em azotemia e IRA oligurica e hepatite; (c)
subaguda — uma forma menos grave da doenga, sendo a falha renal a Unica manifestagao 6b-
via (de dificil distingdo de uma IRC, podendo apresentar exclusivamente Pu/Pd); (d) cronica —
apoés a recuperagao do animal, durante a qual ocorre a disseminacao urinaria da bactéria, ape-
sar da sua contribuigdo para o desenvolvimento de uma IRC ser controverso®. Apesar do apa-
recimento agudo dos sinais clinicos do Zeke, estes ndo eram compativeis com os de uma IRA
oligurica. Porém, a combinacdo de uma urina isostenurica com a desidratacdo do Zeke era
indicativa de falha renal tubulointersticial.

A presenca de Pu/Pd é um sinal frequentemente associado ao envolvimento renal, po-
dendo ou nao ser acompanhada de azotemia. Apesar da maioria dos casos de IRA apresenta-
rem oligo-anuria, um estudo descreveu que o seu desenvolvimento ocorreu apenas em 30% de
caées com leptospirose aguda®?. As designagdes Pu e Pd caracterizam-se por um aumento
diario do débito urinario (50 mL/Kg/dia) e da ingestdo de agua (90-100 mL/Kg/dia, em caes),
respetivamente’?. Apesar de, na maioria dos casos, termos uma Pu primaria com uma Pd
compensatoria, também o contrario pode acontecer. Sao varias as doengas que podem culmi-
nar num quadro de Pu/Pd, sendo a IRC, a DM e o hiperadrenocorticismo as mais frequentes
em cées®. Antes de iniciar a abordagem diagnéstica é necessario confirmar a sindrome Pu/Pd,
devendo-se comegcar pela recolha de uma histéria clinica completa’. No caso do Zeke néo foi
possivel obter uma confirmagéo quantitativa, no entanto, a histéria relatada — aumento do nu-
mero de tagas de agua renovadas e, aparentemente, da quantidade de urina eliminada (ndo
exclusivamente da frequéncia) — apoiava a suspeita de uma Pu primaria acompanhada por um
aumento compensatorio da ingestdo de agua que, de acordo com o estado de hidratagdo do
Zeke, estava a ser insuficiente. A hipétese de ingestdo de toxicos ou farmacos foi classificada
como pouco provavel pelos tutores. Estudos experimentais demonstraram que a presenca da
bactéria esta relacionada com a diminuigdo da expressdo da bomba Na*/H* na membrana api-
cal das células do tubulo proximal, contribuindo para o desenvolvimento de Pu/Pd*. Adicional-
mente, a bactéria promove um aumento da resisténcia a acdo da vasopressina e diminui¢cao da
insergdo de aquaporinas no ducto coletor, exacerbando a diminuigdo da reabsorgéo de agua®*.

Um animal com leptospirose e envolvimento renal pode apresentar leucopenia ou leu-
cocitose neutrofilica imatura, linfopenia, monocitose, trombocitopenia e anemia’?°. Relativa-

mente a bioquimica sérica pode observar-se azotemia, aumento das proteinas totais e diminui-
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¢ao da albumina; o aumento das enzimas hepaticas e bilirrubina pode estar presente quando
ha envolvimento hepético concomitante’?*. Os valores creatinina (como no caso do Zeke) e de
ureia estdo elevados na apresentagdo, ou com o decorrer da doenca. As alteragdes eletroliti-
cas que podem estar presentes sdo, por norma, proporcionais ao grau de afegéo renal/Gl e
incluem hipo/hipercalemia, hiper/hipofosfatemia, hiponatremia, hipocloremia e hipomagnese-
mia"?*°. Os resultados da andlise de urina dependem da extensdo da lesdo renal e podem
incluir iso/hipostenaria, glicosudria, hematuria, pidria e proteinaria®3. A proteindria e hematuria
detetadas podem ser compativeis com disfungéo glomerular e/ou dano tubular'?. A detecéo de
biomarcadores, como o SDMA, tem-se revelado fundamental na detegido precoce de dano re-
nal, ja que, para que ocorra um aumento da creatinina, o rim deve ter perdido cerca de 75% da
sua fungdo. Este é eliminado exclusivamente pelo rim e, contrariamente a creatinina, nao é
influenciado pela massa muscular. Apesar de se ter verificado que o SDMA é capaz de detetar
precocemente dano renal na IRC, o seu uso na IRA ainda esta a ser explorado®. Assim, o re-
sultado obtido no caso do Zeke era compativel com a existéncia de dano renal.

O sistema respiratério pode também estar envolvido na leptospirose, sendo cada vez
mais diagnosticados animais com sindrome respiratéria hemorragica por leptospirose (SRHL).
Todavia, neste caso, ndo se verificaram sinais radiograficos de doenca respiratéria’. As alte-
ragdes ecograficas que podem estar presentes incluem: aumento do tamanho e ecogenicidade
renal (como no Zeke), pielectasia, acumulagao de fluido peri-renal, ascite, hipoecogenicidade
pancreatica, hepato/esplenomegalia, linfoadenomegalia e aumento da espessura da parede do
trato GI?®. Apesar de s6 ter sido medida a PAS ao dia 1, a sua monitorizago é relevante ja que
situacdes de hiper/hipotensdo podem agravar a doencga®. Assim, os exames e histéria clinica
do Zeke apoiavam um quadro de disfungao renal, sem envolvimento hepatico aparente.

A rapidez com que o diagnodstico de leptospirose € atingido é fulcral, ja que dela depen-
dem o sucesso do tratamento e o potencial zoonético’. A cultura positiva de organismos permi-
te alcangar um diagnostico definitivo, no entanto, € uma técnica dificil e morosa. A microscopia
por campo escuro permite igualmente a identificagdo da bactéria, mas possui fraca especifici-
dade e sensibilidade, necessitando de amostras de urina fresca para a sua realizagao. Assim, a
detecado de anticorpos contra a bactéria através do MAT ou a dete¢ao do seu ADN por PCR,
constituem os métodos mais utilizados na clinica™. O MAT ¢é o teste mais utilizado no diagnés-
tico de leptospirose, apesar das diversas limitagdes relacionadas com a sua especificidade,
sensibilidade e repetibilidade: (a) animais infetados podem apresentar resultados negativos na
fase aguda da doenga, (b) animais vacinados podem apresentar titulos pds-vacinais compati-
veis com infecao, (c) o serogrupo com titulos mais elevados nem sempre corresponde ao infe-
tante e (d) a sua realizagéo é extremamente dependente da qualidade laboratorial. Atualmente,
a melhor forma de confirmar uma infec&o por leptospirose é testando amostras sequencialmen-

te, com uma a duas semanas de intervalo — a quadruplicagao dos titulos de anticorpos entre
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amostras é altamente sugestiva de infecdo. Embora n&o se tenha verificado este aumento no
Zeke, a falta de vacinagéo contra a leptospirose, conjugada com os sinais clinicos e com o re-
sultado do MAT sustentaram o seu diagnostico. O resultado obtido no PCR, neste caso, pode-
ria ser explicado pela auséncia da bactéria no sangue (fase leptospiurica). Este achado apoia a
realizagdo do MAT para confirmagéo dos resultados do PCR?. O PCR também pode ser reali-
zado em urina, sendo relevante sob uma perspetiva de saude publica®. Nos ultimos anos, no-
vos testes tém sido desenvolvidos por forma a diminuir o tempo de espera para a obtencao de
resultados, dos quais sdo exemplo o WITNESS Lepto e o SNAP Lepto — testes comerciais
imunoldgicos, sensiveis e especificos, de rapida e simples execugdo, com uma dependéncia
minima na técnica do operador. Num estudo comparativo entre o MAT e os testes supracita-
dos, o WITNESS Lepto demonstrou uma melhor detegdo da bactéria em estadios iniciais, po-
dendo ser considerado como uma ferramenta adicional na rapida obtengdo de um diagndstico’.

Apesar do quadro clinico e dos resultados obtidos nos meios de diagnédstico orientarem
para uma disfungao renal, ndo foi possivel determinar com exatiddo o quéo afetado se encon-
trava este 6rgdo. A monitorizagao continua do Zeke e/ou a reavaliagao da fungao urinaria du-
rante os controlos (e.g. repeticdo da analise de urina, do SDMA, controlo ecografico) poderiam
ter permitido uma melhor definigéo, avaliagdo da progressao/estadio da doenga renal e do seu
prognostico. Adicionalmente, teria sido vantajoso realizar PCR de urina como abordagem diag-
nostica, monitorizacado da resposta terapéutica e sob o0 ponto de vista de saude publica.

O tratamento de leptospirose consiste na implementacao de antibioterapia apropriada e
no tratamento de suporte consoante os sistemas organicos envolvidos'?. Este deve ser iniciado
em animais com suspeita de leptospirose, mesmo que ainda sem confirmacao, como foi o su-
cedido. Os antibidticos mais utilizados sdo os derivados das penicilinas e a doxiciclina. A esco-
Iha inicial depende da capacidade do doente em suportar a terapia oral, ja que se trata de uma
doenca frequentemente caracterizada pela presenca de sinais Gl concomitantes. Assim, a pri-
meira abordagem terapéutica consiste na administracdo oral de doxiciclina (5 mg/Kg, BID ou 10
mg/Kg, SID) por um periodo de 14 dias, na auséncia de sinais Gl. Quando presentes, 0 uso
inicial de um derivado das penicilinas numa dose 20-30 mg/Kg q6-8h IV constitui uma alternati-
va viavel, sendo que a sua dose deve ser adaptada em animais com disfunc¢do renal. O trata-
mento deve ser corretamente instituido até ao fim para eliminacéo da colonizagdo renal’2. No
caso do Zeke iniciou-se terapia oral pela impossibilidade de internamento.

Quando existe envolvimento renal, o principal objetivo do tratamento passa pela corre-
¢ao dos desequilibrios hidro-eletroliticos e acido-base através de fluidoterapia adequada, em
conjunto com o maneio da dor, dos disturbios Gl, da hipertensao sistémica e suporte nutricional
adequado, de acordo com as anomalias presentes'. No caso do Zeke foi administrada fluido-
terapia SC na primeira consulta, visto que os tutores recusaram o internamento. Apesar da

quantidade de fluidos administrada nao ser suficiente para corrigir o seu grau de desidratagao,
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os tutores optaram por visitar o clinico usual sempre que o Zeke estivesse desidratado. A au-
séncia de desconforto abdominal durante a palpagao fez com que nao fosse instituida terapia
para 0 maneio da dor, porém, em casos mais graves, o uso de opiodes (e.g. buprenorfina, fen-
tanil) estd recomendado. Os quadros mais avangados poderdo necessitar da colocagéo de
tubos de alimentagao ou de alimentagcado parenteral, bem como de terapias renais de substitui-
cdo™3. Sendo a leptospirose uma doenca infeciosa e zoonética, foram ainda comunicadas me-
didas preventivas: (a) cuidados higiénicos redobrados no contacto com o animal e na manipu-

lagéo da urina, (b) evitar que urine em espagos publicos ou partilhados por outros céaes, (c)

inicio da terapia preventiva com doxiciclina (10 mg/Kg, PO, SID, 14 dias) do cado coabitante e

(d) implementacéo de protocolos de vacinagéo contra a leptospirose’™.

O progndstico desta doenga depende de diversos fatores (Anexo lll, Tabela 4). Tendo
em consideragao todo o quadro clinico e evolutivo do Zeke, o progndstico parece ser favoravel
a eliminagdo da infegdo. Porém, caes clinicamente recuperados podem apresentar dano resi-
dual do parénquima renal, pelo que se recomenda a reavaliagcdo das pressodes arteriais, perfil
sanguineo e analise de urina ao primeiro, terceiro e sexto més apds a estabilizagéo clinica’?.
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Caso Clinico n2 4: Cirurgia de tecidos moles — Canal arterial persistente

Identificagdo do animal e motivo da consulta: O Kaiser era um Pastor Alemao intei-
ro, com 5 meses de idade e que pesava 13,900 kg. Foi trazido a consulta para oclusao por in-
tervencionismo de um canal arterial persistente (CAP) previamente diagnosticado.

Anamnese e historia clinica: Encontrava-se corretamente vacinado e desparasitado.
Tinha acesso a exterior privado, ndo convivia com outros animais e era alimentado com ragao
seca. Sem passados médico-cirurgicos relevantes. Aos 2 meses de idade, durante a consulta
da primeira vacina, foi-lhe auscultado um sopro cardiaco. Considerou-se a hipétese de ser um
sopro inocente, com possivel resolugdo até aos 4-5 meses. No entanto, como os tutores iam
viajar nos proximos meses e pretendiam que o Kaiser os acompanhasse, optaram pela realiza-
¢ao de uma ecocardiografia transtoracica (ETT), realizada aos 3 meses, durante a qual se di-
agnosticou o CAP. Apds explicagdo das diferentes alternativas terapéuticas disponiveis, os
tutores elegeram uma abordagem intervencionista tendo o caso sido referido.

Exame fisico geral e dirigido ao aparelho cardiovascular: O Kaiser apresentava-se
alerta, com uma condigado corporal de 5/9, mucosas rosadas, humidas e brilhantes, TRC <2
segundos, desidratacao <5% e temperatura retal de 37,8°C. A respiragéo era costo-abdominal,
ritmica, com uma frequéncia de 36 rpm. A auscultagdo toracica detetou-se a presenca de um
sopro cardiaco continuo, grau V/VI, pico de intensidade na base esquerda do coragao, que
irradiava para a base direita, com frémito palpavel. Sem alteragbes dos restantes parametros
do exame dirigido: sem assimetria ou edemas facial/periféricos, sem ascite, sem pulso jugular
ou reflexo hepatojugular e sem desvio do choque de ponta.

Lista de problemas: Sopro cardiaco continuo, grau V/VI, com maior intensidade na
base esquerda do coragéo e com frémito palpavel.

Diagnésticos diferenciais: CAP, estenose sub-adrtica com insuficiéncia adrtica, janela
aortopulmonar e tetralogia de Fallot.

Exames complementares: Hemograma, bioguimica sérica e provas de coagulacio:

sem alteragdes; ETT: aumento das dimensdes do ventriculo esquerdo em diastole, comunica-
¢do anomala entre as artérias aorta e pulmonar (CAP) com fluxo continuo esquerda-direita
(Esq—Drt), com restante aparelho valvular fino e competente e cinética cardiaca normal.

Diagnéstico final: CAP com fluxo continuo Esq—Drt.

Tratamento: Oclusédo do CAP com Amplatz® Canine Duct Occluder (ACDO).

Procedimentos pré-cirurgicos: O Kaiser foi internado pela manha em jejum de séli-
dos. Apds a ETT iniciou-se fluidoterapia com Lactato de Ringer a uma taxa de manutencéo (2
mL/Kg/h, 1V) e antibioterapia profilatica com cefazolina (22 mg/Kg, 1V). O protocolo anestésico
incluiu o uso de petidina (3,5 mg/kg, IM) e midazolam (0,2 mg/Kg, IM) como pré-medicagéo,

iniciando-se a oxigenoterapia com mascara. Realizou-se indugéo anestésica com propofol (2
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mg/Kg, 1V) e procedeu-se a intubacéo endotraqueal. De seguida, iniciou-se a fase manutencéo
anestésica com sevoflurano (1-2%) e oxigénio 2 L/min, com posterior tricotomia e assepsia da
regidao medial do membro pélvico direito com uma solugdo composta por clorhexidina e alcool.
Por fim, foi colocado um cateter na artéria mediana para medi¢ao invasiva das pressdes. Du-
rante o intervencionismo, a taxa de fluidoterapia foi aumentada para os 5 mL/Kg/h, iniciando-se
infusbGes continuas de fentanil (5 ng/Kg/h) e lidocaina (1,5 mg/Kg/h) - para diminui¢do da con-
centragdo alveolar minima de anestésico volatil e promogdo de uma analgesia multimodal. A
monitorizacdo anestésica durante o intervencionismo consistiu na medicdo das pressdes arte-
riais, invasivas e nao invasivas, eletrocardiograma (ECG), pulsioximetria, temperatura corporal
por sonda esofagica, capnografia, reflexo palpebral e posi¢do do globo ocular.

Técnica cirurgica: Antes de iniciar o procedimento, todos os cateteres e guias foram
submersos em soro heparinizado aquecido para facilitar a sua progressao e prevengao de fe-
nomenos de embolizagdo. O Kaiser foi colocado na mesa de fluoroscopia em decubito lateral
direito sem rotagdo (uma rotagdo exagerada pode impedir uma correta visualizagao do canal),
expondo a face medial do membro pélvico direito’. De seguida foi localizado o ponto de maior
intensidade do pulso da artéria femoral e realizou-se uma incisdo proximal paralela a mesma,
com recurso a uma lamina de bisturi N°23. Iniciou-se a dissecc¢ao cuidada do tecido subcuta-
neo e muscular com uma pinga de dissecgao curva para identificagdo da sequéncia veia, arté-
ria e nervo femorais. Quando a artéria femoral foi devidamente identificada e isolada, foram
colocados dois fios de sutura (seda 2/0 secgao triangular) nos polos proximal e distal da artéria.
Enquanto o ajudante de cirurgido traccionava os fios em sentidos opostos (promovendo a he-
mostase da artéria), o cirurgido, com a lamina do bisturi orientada dorsalmente, realizou o
acesso vascular. Posteriormente, procedeu-se a colocagdo da bainha introdutora, de 7 Fr e 90
cm, com o dilatador. Quando devidamente alocada, foi retirado o dilatador e introduzido um
cateter pigtail marcador para realizagéo da angiografia, de 5 Fr e 100 cm, que avangou até ao
arco aortico. Quando posicionado administrou-se manualmente o contraste (Ultravist 240°)
numa dose inicial de 1 mL/Kg. Apés a sua realizagéo, o angiograma foi revisto para identifica-
¢ao da localizagédo do CAP e confirmagao do valor do diametro minimo do canal (DMC) obtido
durante a ETT. Apds a analise angiografica, o cateter pigtail marcador foi removido, sendo in-
troduzidos sequencialmente um cateter multipurpose (MPA; 5 Fr/100 cm), e uma guia de traba-
Iho hidrofilica (0,035”/180 cm) que progrediram através do CAP até alcangar a artéria pulmo-
nar. Com o auxilio da guia de trabalho e do cateter MPA, a extremidade proximal da bainha
introdutora foi avangada ao longo do CAP. O cateter MPA e a guia de trabalho foram retirados.
Antes da introdugéo do cateter de entrega, o ACDO foi exteriorizado e devidamente inspecio-
nado. O cateter de entrega do ACDO foi entdo introduzido na bainha introdutora avangando
lentamente até a exteriorizacdo do anel distal. Neste momento, a bainha e o cateter de entrega

foram gentilmente tracionados até a fixagdo do anel distal no éstio pulmonar. Apds a sua fixa-
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¢ao, libertou-se o anel proximal, encerrando-se o CAP. O encerramento completo foi confirma-
do pela posterior ejecdo manual de 0,5 mL/kg de contraste, durante a qual ndo se detetou fluxo
residual. Apos a libertagdo do dispositivo, através da rotagdo da extremidade distal do cateter
de entrega no sentido anti-horario, procedeu-se a remocéo cautelosa do cateter e da bainha
introdutora. A artéria femoral foi sacrificada, concluindo-se o procedimento com a aproximacao
do tecido subcutaneo (poligluconato monofilamentar 2/0 secgao redonda) e sutura da pele (se-
da 2/0 secgéo triangular) com pontos simples em cruz. Nao ocorreram complicagées anestési-
cas ou cirurgicas durante o procedimento.

Procedimentos pés-cirurgicos: Apds o intervencionismo foi realizada uma RXt para
confirmagao da permanéncia do dispositivo no devido local (Anexo VI, Figura 1). Iniciou-se a
terapia anti-inflamatéria com robenocoxib (2 mg/Kg, SC, SID), a abordagem analgésica com
tramadol (2 mg/Kg, IV, BID), e sedagao apds extubagdo com acepromazina (0,02 mg/Kg, 1V). O
Kaiser foi colocado na unidade de cuidados intensivos, para monitorizagao e avaliagdo conti-
nua da pressdo arterial, pulso, frequéncia cardiaca, frequéncia respiratéria, mucosas, TRC e
temperatura. Foi disponibilizada agua durante a tarde e oferecido alimento humido ao inicio da
noite. Durante a tarde demonstrou um ligeiro sangramento, mas a hemostase foi rapidamente
alcangada ap6s aplicagéo de presséo e colocagao de gelo no local. Passou a noite confortavel,
sem qualquer anomalia dos parametros monitorizados. Na manhéa seguinte nao foi detetado
fluxo residual durante a reavaliagdo da ETT, nem auscultado sopro cardiaco, sendo concedida
alta com robenocoxib (1 mg/Kg, PO, SID, 5 dias). Foi ainda recomendada a limpeza e desinfe-
¢ao da sutura com solugao de clorhexidina a 2%, BID, e restricdo de exercicio fisico até a con-
sulta de controlo para remog¢ao dos pontos, dentro de 10 dias. Recomendou-se a realizagao de
um controlo por ETT antes da realizagéo da viagem (periodo maximo de 3 meses).

Discussao: A ocorréncia de doengas cardiacas em animais jovens €, usualmente, de
etiologia congénita, sendo o CAP um dos defeitos cardiacos congénitos mais comuns em cées.
O canal arterial exerce a sua principal fungdo durante a gestagéo, permitindo que 70% do san-
gue oxigenado de origem materna flua para a artéria aorta, contornando a circulagéo pulmonar
nao funcional®®. O seu encerramento devera ocorrer imediatamente apds o nascimento, resul-
tante da combinagédo de varios fatores que incluem: (a) a diminuigao da resisténcia vascular
pulmonar, (b) a diminui¢gdo dos niveis circulantes de prostaglandinas e (c) o aumento da tensao
de oxigénio®. A presenca de uma quantidade anormal de fibras musculares lisas em relagéo a
de fibras musculares contracteis contribui para o ndo encerramento do canal, originando o
CAP. Este fendmeno apresenta uma maior incidéncia na espécie canina, particularmente sobre
individuos do género feminino, com predisposigéo racial (Caniche miniatura, Collie, Shetland
Sheepdog, Border Collie, Cocker Spaniel e Pastor Alem&o)?>.

As consequéncias do CAP dependem do seu diametro e da diregéo do fluxo sanguineo

no seu lumen que, por sua vez, &€ determinada pela diferenga entre as resisténcias vascular
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pulmonar e periférica®*. Por norma, durante o ciclo cardiaco verifica-se uma resisténcia vascu-
lar superior na artéria aorta que promove um fluxo sanguineo continuo ao longo do CAP em
diregao a artéria pulmonar — fluxo Esq—Drt. Contudo, quando a resisténcia vascular pulmonar
excede a sistémica o contrario também pode suceder, originando o fluxo direita-esquerda. A
auséncia de alteragdes hemodinamicas verifica-se em canais com diametros reduzidos. Os
sinais clinicos de animais com fluxo Esq—Drt variam desde ausentes, até compativeis com o
desenvolvimento de insuficiéncia cardiaca grave; os animais com fluxo direita-esquerda mani-
festam sintomatologia relacionada com a ocorréncia de hipdxia (cianose diferencial) ou polici-
temia. O Kaiser ndo apresentava historial compativel com doenca cardiaca, tendo sido apenas
considerada aquando da auscultagdo do sopro cardiaco, com palpacao de frémito associado.
Apesar de ausente no Kaiser, a presenga de pulsos hipercinéticos pode também ser detetada.
A auscultagéo de um sopro cardiaco continuo é altamente sugestiva da presenca de CAP; con-
tudo a ecocardiografia € essencial para obter o diagnéstico definitivo e detetar a presencga de
outras doencas cardiacas que possam ocorrer simultaneamente®. A confirmacéo do CAP por
ETT fez com que néo se realizassem RXt ou ECG.

O principal objetivo do tratamento do CAP é o seu encerramento, mediante a realizagéo
de uma ligadura (abordagem cirurgica), ou ocluséo intravascular por cateterizagéo (abordagem
intervencionista), devendo ser realizado o mais rapidamente possivel em animais com sintoma-
tologia. A abordagem cirurgica apresenta uma elevada taxa de sucesso, mas a elevada morbi-
lidade e complicagbes associadas promoveram o desenvolvimento de metodologias inovado-
ras, minimamente invasivas'? (Anexo IV, Tabela 1). No caso do Kaiser, os tutores optaram
pela oclusdo por cateterizagdo com o ACDO™2. A monitorizacdo deste procedimento pode re-
correr ao uso da fluoroscopia, ETT ou ecocardiografia transesofagica (ETE). O ACDO é o unico
dispositivo comercialmente disponivel especificamente desenvolvido para o tratamento do CAP
canino. E constituido por uma rede de nitinol que lhe confere elevada extensibilidade e com-
pressibilidade. E composto por dois discos, um proximal (em forma de cogumelo, que fica alo-
jado na ampola ductal) e outro distal (achatado, ficando alojado na artéria pulmonar), separa-
dos entre si por uma cintura (que fica transversal ao 6stio do CAP)'?.

A analitica sanguinea realizada no dia do intervencionismo ndo apresentou qualquer
alteragdo. A ETT foi realizada para avaliar a fungédo e estrutura cardiacas, morfologia e medi-
¢ao do DMC, para determinar qual o ACDO a utilizar. O fluxo Esq—Drt promove uma sobre-
carga de volume do coragéo esquerdo, que contribui para remodelagdo cardiaca sob a forma
de uma hipertrofia excéntrica, por vezes acompanhada de disfungao sistdlica®>°. Esta sobrecar-
ga de volume é muitas vezes repercutida nas imagens ecocardiograficas pela presenga de dila-
tagao atrial e ventricular esquerdas (observadas no Kaiser, Anexo IV, Tabela 2), com valores
para a fragdo de encurtamento normais ou aumentados?. A ETT também permite a caracteriza-

¢ao do DMC, apesar de alguns autores afirmarem que este valor € sobrestimado, quando com-
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parado com o valor obtido por angiografia'®. Para ficar devidamente alocado, o ACDO selecio-
nado devera ser 1,5-2 vezes maior do que DMC, prevenindo situacdes de embolizagdo do dis-
positivo’. No Kaiser, a morfologia e tamanho do canal foram estimados inicialmente por ETT,
durante a qual foram realizadas algumas medigdes, tendo-se obtido um valor médio de 4,2 mm
para o DMC (Anexo IV, Figura 2), optando-se pelo ACDO N°8. A caracterizagao do canal foi
reavaliada e confirmada durante a angiografia. Apesar da predisposigéo racial para canais do
tipo 111, o do Kaiser foi caracterizado como sendo do tipo 11'2.

A ETE constitui uma alternativa as técnicas anteriormente mencionadas, fornecendo in-
formacgdes exclusivas relativas a caracterizagdo do canal. Num estudo em caes, o uso da ETE-
3D permitiu ndo s6 demonstrar uma grande variabilidade morfolégica do canal, mas também
que a maioria possuia um 6stio pulmonar e ampola ductal ovais, cuja visualizagdo ndo é muitas
vezes possivel utilizando as técnicas supracitadas ou a ETE-2D. A forma nao-circular do 6éstio
pode resultar em diferentes medigcbes do DMC, dependendo da técnica do operador, localiza-
¢ao e angulagao da imagem, repercutindo-se posteriormente na escolha do ACDO e sucesso
do procedimento®®. Os autores propuseram a adi¢do de duas categorias morfoldgicas ao sis-
tema de classificagdo atual (Anexo IV, Tabela 3), utilizado neste caso®. Adicionalmente, a ETE
parece ser uma alternativa viavel para a monitorizagao deste procedimento quando a fluoros-
copia ndo esta disponivel, diminuindo o tempo de exposicéo a radiacdo. Ainda, quando compa-
rada com a ETT, permite contornar o problema da ma qualidade nas imagens obtidas®.

A oclus&o do CAP ¢ considerada curativa®. O fluxo sanguineo ao longo do canal devera
cessar em 4-10 min apds a sua oclusao (apesar de, em alguns casos, a sua oclusao total se
verificar apenas 24h pds-oclusdo), o que vai incitar uma resposta cardiovascular fisioldgica,
que se traduz na diminuicdo da frequéncia cardiaca e aumento das pressdes arteriais média e
diastélica. Este fendmeno é designado por sinal de Branham, ocorrendo poucos minutos apés
a oclusdo do CAP?. Para além disso, verifica-se uma diminuigdo da sobrecarga de volume no
coragdo esquerdo, com reducdo da pré-carga e aumento da pds-carga®*’. Estas variagbes
contribuem para a redugao da fragdo de encurtamento e das dimensdes ventricular (normal-
mente mais em diastole do que em sistole) e atrial esquerdas pds-oclusdo®’. Caso exista dis-
funcao sistdlica prévia a oclusio, esta pode permanecer, mas aparenta ser clinicamente irrele-
vante®>*’. A Tabela 2 do Anexo IV demonstra algumas alteragbes verificadas apds o intervenci-
onismo. Assim, a diminuicdo imediata dos parametros supracitados pode ser atribuida a dimi-
nuicao da sobrecarga de volume, sendo expectavel um retorno ao intervalo de referéncia a
medida que a remodelagao cardiaca reversa ocorre. Contudo, o néo retorno aos valores de
referéncia pode suceder, sendo influenciado pela presenca de diversos fatores durante a apre-
sentacao inicial que incluem idade, disfuncao sistolica esquerda e tamanho do CAP, ou a pre-

senca de fluxo residual pds-ocluséo®’.
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A persisténcia do CAP traduz-se numa elevada taxa de mortalidade, com 64% dos ani-
mais a morrerem antes de atingirem um ano de idade?**’. O progndstico a longo prazo de ani-
mais cujo CAP foi encerrado com sucesso € geralmente bom, especialmente em casos pouco
complicados’. No entanto, a presenca prévia de sintomatologia clinica, de doencga cardiaca
concomitante e de regurgitacdo mitral grave 24h apés a ocluséo do canal foram associadas a
uma redugio da taxa de sobrevida, mesmo quando o canal é encerrado. A permanéncia do
dispositivo no devido local (confirmada pela ETT e RXt), a auséncia de doenga cardiaca con-
comitante, de fluxo residual ou de sintomatologia prévia, sustenta o0 bom progndstico atribuido
ao Kaiser. Durante os primeiros 3 meses o doente ndo devera ser submetido a qualquer cirur-
gia eletiva ou procedimento dentério. E recomendada a realizagéo de uma consulta de controlo
com reavaliagao ecocardiografica aos 3 e 12 meses apds o intervencionismo (esta ultima pode
ser anulada se néo for detetada qualquer anomalia durante a primeira)’.
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Caso Clinico n2 5: Pneumologia — Doenca bronquica inflamatoria felina

Identificagcao do animal e motivo da consulta: O Midnight era um gato castrado, sem
raga definida, com 6 anos e que pesava 6,450 Kg. Foi trazido a consulta por apresentar tosse
cronica.

Anamnese e histéria clinica: Tinha acesso ao exterior e estava corretamente vacina-
do e desparasitado internamente. Tinha sido adotado a partir da rua ha 6 meses. Um més de-
pois comecou a apresentar episédios de tosse e ruidos respiratérios, pelo que foi levado ao
Médico Veterinario que Ihe prescreveu amoxicilina e acido clavulanico (20 mg/Kg, PO, BID, 10
dias). Dois meses depois foi reavaliado devido ao reaparecimento da sintomatologia, tendo-se
realizado: hemograma (sem alteragdes), bioquimica sérica (hiperglobulinemia), radiografia to-
racica (RXt; padrao bronco-intersticial difuso), testes rapidos FIV e FelLV (negativos), testes
imunoldgicos para Histoplasma spp., Dirofilaria spp. € Toxoplasma spp. (negativos) e teste de
flutuagado fecal (Toxocara cati negativo). Foi-lhe concedida alta com prednisolona (1 mg/Kg,
PO, SID). Apés 10 dias, com a melhoria da sintomatologia, a dose foi reduzida para 0,5 mg/Kg
QOD e pouco tempo depois, a tutora decidiu cessar a sua toma. A tosse reapareceu, tornando-
se mais frequente (algumas vezes ao dia), razéo pela qual voltou ao clinico usual, que sugeriu
a realizagdo de uma lavagem bronco-alveolar. A tutora recusou realizar a lavagem bronco-
alveolar, optando por pedir uma segunda opinido.

Exame fisico geral e dirigido ao aparelho respiratério: O Midnight apresentava uma
condicao corporal 7/9 (ideal 5/9). Durante a sua examinagao, foi possivel observar a presenga
de pulgas. Na auscultagédo toracica detetaram-se sibilos expiratérios bilaterais e foi possivel
induzir tosse por estimulagao traqueal. Os restantes parametros do exame fisico estavam nor-
mais: sem corrimento nasal, com respiragdo costo-abdominal, relagdo inspiragdo/expiracao
1:1,3 e sem alteragbes da frequéncia (34 rpm), profundidade e ritmo respiratérios.

Lista de problemas: Tosse cronica, condigdo corporal de 7/9, sibilos expiratérios e
tosse por palpacéao traqueal.

Diagnésticos diferenciais: Doenga brénquica inflamatéria felina (DBIF), infe¢cdo pul-
monar bacteriana ou parasitaria (Aelurostrongylus abstrusus), neoplasia (e.g. linfoma), peritoni-
te infeciosa felina e doenga cardiaca grave (e.g. cardiomiopatia hipertrofica).

Exames complementares: Hemograma: anemia ligeira; Bioquimica sérica: hiperprotei-
nemia ligeira (8,6 g/dL; ref. 6,6-8,4 g/dL), com hiperglobulinemia (5,7 g/dL; ref. 2,6-4,7 g/dL);

RXt: padrao bronco-intersticial difuso nas projegdo LL (Anexo IV, Figura 1); Analise de urina:

normal; Presséo arterial sistélica (PAS): normal; Teste de Baerman: negativo; Citologia da la-

vagem bronco-alveolar: padréo inflamatério misto, composto predominantemente por neutrofi-

los degenerados (> 80%), mas também por eosindfilos e macréfagos; Cultura bacteriana e para

Mycoplasma spp.: Crescimento de 4 colénias de bacilos (semelhantes a Corinebacteri-
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um/Actinomyces spp.) e 2 de cocos (semelhantes a Streptococcus/Enterococcus spp.); negati-
vo para Mycoplasma spp..

Diagnéstico final: DBIF com infe¢do bacteriana secundaria.

Tratamento e acompanhamento: O Midnight foi desparasitado externamente (nitempi-
ram) e ficou internado para realizagédo da LBA. O material obtido foi submetido para cultura
bacteriana e de Mycoplasma spp.. No dia seguinte, com base nos resultados obtidos, foi-lhe
concedida alta com prednisolona (0,5 mg/Kg, PO, BID, durante 7 dias, passando a 0,5 mg/Kg
SID nos 5 dias seguintes), amoxicilina e acido clavulanico (15 mg/Kg, PO, BID, 14 dias) e sal-
butamol (suspensao inalatéria pressurizada, 90 ug/dose, em SOS). Apés uma semana, o tutor
relatou por telefone que o Midnight s6 tinha apresentado um episédio de tosse, apds a toma da
medicacéo liquida, e foi agendado um controlo em 5 dias. Neste dia, o Midnight ja nao apre-
sentava tosse e as RXt demonstraram uma melhoria significativa (Anexo 1, Figura 2). O trata-
mento com prednisolona manteve-se (0,5 mg/Kg, PO, QOD, 5 dias) e foi adicionado propionato
de fluticasona a terapéutica (suspensao inalatéria pressurizada, 220 ug/dose, SID, nos primei-
ros 7 dias, passando a BID indefinidamente). Manteve-se o salbutamol e aconselhou-se a ter-
minar o antibiético. Foi agendado um novo controlo em trés meses.

Discussao: Em gatos, a tosse € um sinal clinico pouco comum e, quando presente, é
indicativa de doenca traqueobrénquica, ja que a tosse de etiologia cardiaca é rara'2. A asma
felina, doencga das vias respiratdrias inferiores, afeta 1-5% da populagéo felina®. Pensa-se que,
ao contrario da bronquite cronica, cujas alteragbes sao permanentes, a asma felina seja medi-
ada por uma resposta alérgica, com alteragdes, por vezes, reversiveis'®. A DBIF, da qual fa-
zem parte as sindromes asma e a bronquite crénica felinas, caracteriza-se por uma inflamacgao
das vias aéreas inferiores, sem causa identificavel, que resulta na excessiva produ¢do de mu-
co, hiperplasia epitelial e contragdo do musculo liso das vias aéreas. Com o tempo, estas alte-
racdes contribuem para a hiperresponsividade e remodelagéo das vias aéreas, com diminuicio
do diametro e comprometimento do fluxo de ar'. Apesar de alguns autores defenderem a sua
individualizacao, a diferenciacido entre estas duas sindromes é ardua, ndo so6 pela inexisténcia
de um teste discriminativo ou de um consenso relativo a definigdo de asma felina, mas também
pela partilha de varias similaridades’®. Assim, a maioria dos estudos falha na sua distingéo,
combinando a informagao relativa as duas doengas no topico DBIF?,

A DBIF afeta maioritariamente gatos entre os 2 e 8 anos de idade. Apesar da inaparente
predisposi¢éo sexual ou racial, ffmeas e gatos siameses apresentam maior incidéncia. Os si-
nais clinicos sdo, por norma, cronicos e progressivos, com durabilidade e gravidade variaveis.
Estes derivam da inflamacéo e alteragcbes brénquicas decorrentes e incluem: tosse, dispneia,
intolerancia ao exercicio e presenca de sons respiratérios anormais'?. Alguns animais podem
apresentar doenga subclinica ou sintomatologia que mimetize o envolvimento de outros siste-

mas organicos, direcionando a abordagem diagndstica e terapéutica noutro sentido'?. Em ca-
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sos ligeiros, a tosse pode ser pouco frequente e intercalada com periodos assintomaticos, en-
quanto que em casos moderados a graves, como o do Midnight, pode surgir varias vezes ao
dia, diminuindo a sua qualidade de vida'?. A exacerbacdo dos sintomas pode advir da exposi-
¢ao a substancias irritantes/alergénicas (e.g. fumo de cigarros, pé ou aerossadis), ou induzida
por exercicio fisico ou stress, contribuindo para o despoletar de uma crise asmatica®. Apesar
desta situagao nunca ter sucedido com o Midnight, a tutora informou que este estava sujeito a
fumo passivo de cigarros, fator que pode ter contribuido para o seu inicio e progressao. Os
achados clinicos obtidos no exame fisico vao depender da fase da doenga: (a) em casos ligei-
ros, variam desde ausentes até a detecido de tosse, taquipneia, dispneia expiratéria e sibilos
expiratorios durante a auscultagao; (b) durante uma crise asmatica podem-se observar dis-
pneia grave com a boca aberta e esforgo abdominal, cianose, diminuigdo da intensidade dos
batimentos cardiacos & auscultagdo e aumento dos sons de ressonancia a percussdo’=. As
alteragdes dos restantes parametros sdo, por norma, inespecificas, sendo relevante a sua
combinag&o com a histdria clinica obtida e resultados dos testes complementares?®.

A abordagem diagndstica engloba a realizagdo de testes sanguineos, RXt, broncosco-
pia, LBA, citologia e cultura do material obtido™. O Midnight j& tinha realizado antes varios tes-
tes, cujos resultados orientaram para a exclusao dos seguintes diferenciais: toxoplasmose,
histoplasmose, dirofilariose e toxocariose. No dia da consulta realizou-se um hemograma e
bioquimica sérica; na DBIF pode existir eosinofilia periférica, leucograma de stress, hiperprotei-
nemia e hiperglobulinemia nao especifica’>. A anemia ligeira do Midnight foi atribuida ao para-
sitismo externo (pulgas).

A RXt foi repetida para reavaliagdo das alteragbes previamente detetadas. Os achados
radiograficos caracteristicos desta doenga incluem alteragdes compativeis com espessamento
das paredes bronquicas ou presenga de um padrao pulmonar broncointersticial, como demons-
trado no caso do Midnight. A evidéncia de atelectasia pulmonar e de aprisionamento do ar po-
de ser igualmente observada, no entanto a auséncia de alteragdes radiograficas ndo exclui a
doencga™. Adicionalmente, a semelhanca de alteracdes evidenciadas por outras doengas incita
a realizagéo de testes diagnosticos adicionais’?. Assim, pela similaridade das alteragbes radio-
graficas com infegdes por Aelurostrongylus abstrusus realizou-se o teste de Baerman, cujo
resultado foi negativo'. A TC toracica constitui uma abordagem diagnostica alternativa pela
capacidade de detetar alteragées compativeis com a remodelacdo das vias aéreas ou de ano-
malias subtis, ndo detetadas na RXt"*°. A TC de alta resolugéo, variante da TC convencional,
tem sido utilizada em humanos asmaticos, e a sua utilidade na quantificacdo do espessamento
da parede brénquica foi recentemente proposta em gatos®.

Em gatos, a broncoscopia é considerada menos segura do que em céaes, ndo so pelo
reduzido tamanho do lumen das vias aéreas, mas também pela sua maior hiperresponsividade,

razdo pela qual ndo foi realizada no Midnight'. Contudo, permite a avaliagido e recolha de
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amostras das vias aéreas. Os gatos com afegéo das vias aéreas inferiores poderao demonstrar
acumulagéo de muco, alteragdes na morfologia e cor da mucosa e estenose ou colapso das
vias aéreas. No entanto, estas alteragcdes ndo sao especificas, impossibilitando a discriminagao
entre asma felina e outros diferenciais’?. A avaliagdo citoldgica da LBA normalmente evidencia
alteragdes compativeis com uma reagao inflamatéria, caracterizada por um aumento do nime-
ro de eosindfilos e/ou neutréfilos’. A asma felina induz uma resposta inflamatéria predominan-
temente eosinofilica (>17% de eosindfilos); por seu lado, a bronquite cronica é caracterizada
por uma infiltracdo neutrofilica (>7%), sendo este um dos critérios utilizados na sua distingéo
empirica’. No presente caso, os resultados obtidos na LBA foram compativeis com uma bron-
quite cronica. No entanto, esta caracterizagdo tem algumas limitagdes: (a) auséncia de um
consenso que defina valores percentuais celulares concretos, (b) possivel desenvolvimento de
uma reacgao inflamatéria neutrofilica em casos de asma crénica, (c) detegdo de eosinofilia em
gatos saudaveis e em infegbes por parasitas pulmonares e (d) influéncia exercida pelos gluco-
corticoides na percentagem de eosinofilos'?.0 resultado da cultura realizada ao material obtido
na LBA revelou a presenca de uma infegao bacteriana, provavelmente secundaria.

Os testes de avaliagao da funcdo pulmonar tém sido utilizados em medicina humana,
no diagnéstico e na avaliagdo da resposta terapéutica em doentes com asma ou bronquite cré-
nica. No caso da espirometria, o seu uso em gatos € inexequivel, pelo que metodologias me-
nos invasivas, como a pletismografia, tém sido desenvolvidas'=. Esta permite discriminar gatos
saudaveis de gatos com doenga das vias aéreas inferiores e, aparentemente, doentes com
asma e bronquite cronica®, o que poderia ter sido vantajoso neste caso. Assim, a excluséo da
maioria dos diferenciais considerados, aliada a incapacidade de diferenciar uma asma de uma
bronquite croénica felina, atribuiram a DBIF como o diagnéstico definitivo do Midnight, associada
a uma infecao bacteriana secundaria.

A abordagem terapéutica inicial depende fundamentalmente do estado em que o animal
se encontra. Em animais com dispneia grave (e.g. crise asmatica), a abordagem inicial visa a
sua estabilizagdo imediata, minimizando situac¢des de stress, fornecendo um ambiente rico em
oxigénio (uso de mascaras faciais ou colocagdo em jaulas de oxigénio) e reduzindo a bronco-
constricdo através do uso de terbutalina (0,01 mg/Kg, SC/IM/IV) e/ou dexametasona (0,5-1
mg/Kg SC/IM/IV)'3®. Os agonistas dos recetores B, de agdo rapida, como a terbutalina (via
parenteral) e o salbutamol (via inalatéria) sdo os farmacos de eleicdo na abordagem de um
gato com crise asmatica®. A terbutalina é utilizada como farmaco de primeira linha quando o
tratamento com salbutamol ndo é viavel, o que sucede em alguns casos de crise asmatica ja
gue nao se consegue assegurar a entrega de uma concentragao efetiva de medicagao nas vias
aéreas’*®. O salbutamol foi prescrito ao Midnight no caso de ocorrer uma crise asmatica *°. As
metixantinas constituem outra classe farmacoldgica que promove a broncodilatagao, apesar de

serem geralmente menos eficazes, razdo pela qual ndo foram utilizadas®. O uso destes bron-
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codilatadores deve ser cautelosamente monitorizado em gatos com doenga cardiaca, hiperti-
roidismo, hipertenséo ou convulsdes, pelo sinergismo exercido sobre o sistema simpatico'®. A
auséncia de uma resposta favoravel a terapia pode indicar a presenga de pneumotérax espon-
taneo, devendo ser ponderada a realizacdo de uma toracocentese para a sua resolucéo’.

O Midnight nunca tinha evidenciado qualquer episddio de stress respiratério agudo, pelo
que a abordagem terapéutica incidiu numa perspetiva cronica da doenga. Esta consiste na ad-
ministrac&o, a longo prazo, de glucocorticoides, com ou sem a associa¢gao de um broncodilata-
dor™3®. Os glucocorticoides podem ser sistémicos (formas orais e injetaveis) ou inalatérios (ae-
rossois). Apesar de serem bem tolerados em gatos, o uso prolongado de glucocorticoides sis-
témicos pode conduzir ao desenvolvimento de sinais adversos compativeis com hiperadre-
nocorticismo iatrogénico. A forma mais utilizada é a prednisolona oral — inicialmente 1-2 mg/Kg
SID ou 0,5-1 mg/kg BID, por 10 a 14 dias, sendo progressivamente reduzida durante 3-4 me-
ses, pretendendo-se atingir uma dose efetiva <0,5 mg/Kg BID. Outras alternativas incluem a
dexametasona e a metilprednisolona®. Os glucocorticoides inalatérios constituem uma alternati-
va eficaz, com um menor impacto negativo sistémico. Estes sdo administrados a partir de um
inalador multi-doses acoplado a um dispositivo constituido por uma mascara facial e uma ca-
mara'®. No entanto, a sua absorcéo pode ndo ser imediata, pelo que a melhoria da sintomato-
logia pode apenas ser observada ao fim de 1-2 semanas. O propionato de fluticasona (suspen-
séo inalatdria pressurizada) € o mais utilizado, possivelmente pelo efeito de supressao reduzi-
do sobre o eixo hipotalamo-pituitaria-adrenal. Apesar de ser comercializado em diferentes do-
ses, foi demonstrada a sua eficacia, independentemente da dose utilizada: 44, 110, 220 ug, a
cada 12'38. A flunisolida, budenosida e o dipriopionado de beclometasona constituem agentes
opcionais. Desta forma, no caso do Midnight, iniciou-se a abordagem terapéutica com predni-
solona PO, na tentativa de resolugao imediata da inflamagéo, seguida de um periodo de transi-
¢ao para o propionato de fluticasona inalatério, estabelecendo-se a dose minima em fungéo da
auséncia de sintomatologia. A prescricdo do salbutamol manteve-se como toma Unica em situ-
acOes de dispneia grave. A utilizagao de imunomoduladores (ciclosporina) constitui uma opgao
viavel em animais com doengas em que a corticoterapia € desaconselhada (e.g. diabetes melli-
tus ou doengas cardiacas graves)®. Para além do maneio farmacoldgico, a reducéo de peso em
gatos com indicios de obesidade ou implementagdo de uma dieta rica em dmega-3 estéo indi-
cadas, o que poderia ter sido vantajoso neste caso'?®.

Nem todos os animais respondem eficazmente ao maneio terapéutico descrito, pelo que
novas abordagens, como a imunoterapia alergénio-especifica e a terapia com células estami-
nais mesenquimatosas (CEM), t&ém sido desenvolvidas'**’. A imunoterapia, a Unica aborda-
gem terapéutica com potencial curativo, visa promover imunotolerdncia aquando da exposi¢cao
aos alergénios que desencadearam a resposta alérgica. A utilizagdo de CEM baseia-se nas

suas caracteristicas imunomoduladoras, na capacidade de alcangar o tecido pulmonar e na
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auséncia de efeitos adversos®’. Em gatos com asma aguda induzida experimentalmente de-
monstrou-se que a administragdo repetida de CEM do tecido adiposo promove a diminuicdo
dos indices de remodelacido das vias aéreas, com possivel reducdo da inflamacao e hiperres-
ponsividade associadas®’. Por outro lado, a sua utilizagdo num modelo de asma crénica felina
fracassou em demonstrar a diminuicdo da eosinofilia e da hiperresponsividade, apesar de se
ter verificado uma atenuacéo inicial das alteragbes compativeis com a remodelacdo aérea’.

Apesar dos resultados promissores, mais investigacbes devem ser realizadas antes da sua

aplicagédo em gatos®®”.

A DBIF esta associada a taxas de morbilidade e mortalidade substanciais, especialmen-
te em gatos com episddios de broncoconstricdo grave, que ndo sejam regularmente monitori-
zados ou que apresentem sinais de remodelacgéo das vias aéreas’2. A monitorizagdo da res-
posta terapéutica €, na maior parte dos casos, baseada no controlo da sintomatologia. No en-
tanto, nem sempre a auséncia de sinais clinicos é indicativa de resolucédo da inflamacéo, sali-
entando a necessidade de complementar este processo com a repeticdo da analise citologica
da LBA'®. Tendo em consideracéo o quadro de tosse crénica com auséncia de episodios de
dispneia grave e a resposta favoravel ao tratamento, foi atribuido ao Midnight um bom prognoés-
tico.
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Anexo | — Caso Clinico n? 1: Oncologia — Linfoma Multicéntrico de Linfdcitos B

Figura 1 - Radiografias de térax LL (A) e VD (B) da Mischief. Nas duas imagens pode-se observar a presenga de um
padrdo pulmonar intersticial; na proje¢do VD (B) é possivel visualizar uma opacidade triangular de tecidos moles
(seta azul) a entrada do térax, compativel com remanescente timico (imagens gentilimente cedidas pela UTCVM).

Tabela 1. Tabela esquematica do protocolo “CHOP” implementado a Mischief.

Semana
Tratamento

1 2 3 4 6 7 8 9 M1 13 15 17 19 21 23 25

Vincristina

0,7 mg/m? IV X X X X X X X X
Ciclofosfamida

200-250 mg/m? PO X X X X
Doxorrubicina

30 mg/m? IV X X X X
Prednisona**

30 mg/m? PO Q24H X X X X

Furosemida

2 mg/kg IM ou SC X X X X
Difenidramina

2 mg/kg IM ou SC X X X X

*Semana 5 e 10 destinadas unicamente a realizagdo de hemograma. **Dose de Prenisona durante a 12 semana, com redugédo da
dose nas semanas seguintes (22 semana 20 mg/m?PO SID, 3% semana 10 mg/m? PO SID, 42 semana 10 mg/m? PO QOD).
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Tabela 2. Tabela esquematica dos resultados dos hemogramas realizados antes de cada sesséo, efeitos adversos

observados ao longo do protocolo e resposta ao mesmo.

Semana
1 2 3 4 6 7 8 9 11 13 15 17 19 21 23 25
AG
. LA
Efeitos adversos
FM
FN
Resposta - RP| RP|/ RP RC|RC|RC RC|RC|RC RC|RC|RC|RC|RC]|RC

AG - Alopécia generalizada; FM — Fezes moles; FN — Febre com neutrofilia; LA — Letargia e anorexia; RP — Remiss&o parcial; RC

— Remissdo completa.

Tabela 3. Estadiamento de acordo com a OMS (adaptada de 1).

Caracteristicas Clinicas

| Envolvimento solitario de um ganglio linfatico (GL).

1] Mais do que um GL afetado do mesmo lado do diafragma (cranial ou caudal).

Estadio 11} Envolvimento generalizado dos GL.
\% Achados do estadio 3 com hepato e/ou esplenomegalia.
\% Qualquer um dos anteriores com envolvimento extranodal ou da MO.
- a Assintomatico.
Subestadio : P
b Com sintomatologia clinica.

Tabela 4. Tabela representativa de alguns fatores que pioram o prognéstico do LC multicéntrico (adaptado de 2 e 3).

Fator de prognéstico

Comentarios

Localizagéo anatomica

Linfomas extranodais e leucemia estdo associados a um
pior prognadstico.

Subestéadio clinico (OMS)

Subestadio b associado a menor tempo de sobrevida.

Citologia/Histopatologia

Linfomas de médio a elevado grau* associados a me-
Ihor resposta ao tratamento mas a um menor tempo de
sobrevida.

Imunofendtipo

Linfoma de células T e expresséo baixa de MHC Il em
linfomas de células B associados a um menor tempo de
sobrevida e taxa de remisséo.

Anemia

Associado a mau prognostico.

Tratamento prolongado com corticosteroides

O uso prévio de corticosteroides esta associado a dura-
¢Oes de respostas inferiores.

Linfoadenopatia mediastinica cranial

Associada a uma menor remissdo e tempo de sobrevi-
da.

Hipercalcémia

Associada a presenca de linfomas T e disfungéo renal
- pior prognostico.

Outros fatores associados a mau progndstico

* Fatores presentes no caso da Mischief.

Desenvolvimento de resisténcia aos farmacos utilizados.
Expressdao do gene MDR1, expressdo de p53 e p16
(mRNA), expressao de survivina, aumento da atividade
da timidina cinase.
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Anexo Il — Caso Clinico n? 2: Gastroenterologia — Triadite

Tabela 1. Resultados das analises de bioquimica sérica realizadas no 1° (com respetiva justificagao) e 3° dia de
internamento.?

Bioquimica sérica

Parametros Valores de referéncia 1° dia 3° dia Justificagao 1° dia
GGT (U/L) 1-10 11 <10 Patologia concomi-
GPT/ALT (U/L) 22-84 >1000 204 tante
BIL (mg/dl) 0,1-0,4 1,5 0,7 (colecistite)
TP (g/dl) 5,7-7,8 7,8 - -
ALB (g/dl) 2,3-3,5 3,7 - Desidratacéao
BUN (mg/dI) 17,6-32,8 21,6 - -
CREA (mg/dI) 0,8-1,8 1,4 - -

Figura 2. Radiografia abdominal latero-lateral do Smook no 1° dia de internamento, sendo possivel a visualizagao
de um aumento ligeiro de radiopacidade de tecidos moles na porgéo cranial do abdémen (imagem gentilmente cedi-
da pelo HVP).

33



Figura 3. Ecografia abdominal realizada no 1° dia de internamento (setas vermelhas). (A) - Aumento da espessura
da mucosa gastrica; (B) - Pancreas aumentado de tamanho, com focos hipoecdicos (por inflamagdo ou necrose),
com hiperecogenicidade e heterogenicidade da gordura peripancreatica. (C) - Aumento do limen e espessura dos
ductos biliares. (D) - Aumento da mucosa intestinal (imagens gentilmente cedidas pelo HVP).

Tabela 2. Interpretagéo dos resultados obtidos no Spec fPL e no SNAP fPL (adaptado de 3, 6 e 7).

Teste utilizado Interpretacao Consideragées
>5,3 ug/L
Spec fPL Gray zone 3,5-5,3 ug/L * Sensibilidade de 79%
para casos de PA.
Negativo 0-3,5 ug/L
[ Cat | Unidade e Sensibilidade 80-100%
0 35 53 de medida: para PA grave;
| Reference _~__ Gray | Consistent with . pg/L; e Um resultado + engloba
SNAP fPL (') e A 4'00 Pancreatitis valores da gray zone e
compativeis com pan-
3 \ 2 A creatite > um resultado
- ) positivo incentiva a reali-
zacao da Spec fPL.
Anexo Il — Caso Clinico n? 3: Urologia — Afecado renal por Leptospirose

Tabela 1. Evolugdo dos pardmetros bioquimicos inicialmente alterados do Zeke.

Parametros Valores de  Bioquimica Bioquimica Bioquimica
referéncia Dia 1 Dia 8 Dia 15
PT (g/dL) 5,4-6,8 7,3 9,1 7,4
ALB (g/dL) 3,2-4,3 3,0 2,7 2,4
GLOB (g/dL) 1,9-3,1 4,3 6,4 5,0
CREA (mg/dL) 0,3-1,3 1,4 1,7 1,5

Analises Bioquimicas
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Figura 4. Radiografia abdominal latero-lateral na 12 consulta. Figura 5. Imagem ecogréafica do rim esquerdo que
O circulo laranja delimita alteragées compativeis com reno- apresenta aumento ligeiro da ecogenicidade (imagem
megalia, enquanto que o azul alteragées compativeis com a gentilmente cedida pela UTCVM).

distenséo vesical (imagem gentilmente cedida pela UTCVM).

Tabela 2. Resultado do painel de doengas infeciosas obtido no caso do Zeke.

Teste Patogénio/Patologia Resultado

PCR Ef'7rllch/.? spp., Anaplasma spp., Babeisa spp., Bartonella spp., Mycoplasma spp. e Negativo
Ricketsia spp..

IFA B. canis, B. gibsonii, E. canis, Ricketsia spp., B.vinsonii, B. hensalae e B. koehlerae. Negativo

SNAP Doenga de Lyme, erliquiose, anaplasmose e parasitas cardiacos. Negativo

Tabela 3. Resultados obtidos no MAT, com titulos positivos para L. pomona e L grippotyphosa (valores de referéncia
adaptados de 3).

Agente Titulos Referéncia Interpretagao
L. pomona > 1:6400 <1:800 Positivo
L. canicola <1:100 <1:800 Negativo
L. hardjo < 1:100 <1:800 Negativo
L. icterohaemorrhagiae <1:100 <1:800 Negativo
L. grippotyphosa > 1:6400 <1:800 Positivo

Tabela 4. Alguns dos fatores que podem influenciar o progndstico de animais com leptospirose e envolvimento renal
e que foram tidos em consideragdo no caso do Zeke (adaptado de 1, 2 e 5);

Fator de prognéstico Comentarios
e O desenvolvimento ou persisténcia de oligiria ou anuria esta associado a um

{ Produgéo de urina .
mau prognostico.

o A leptospirose esta associada a um bom progndstico quando instituidas antibio-

Etiologi IRA
iologia da terapia e terapia de suporte adequadas.

e A presenca de azotémia grave esta associada a um pior prognostico;
o Alteracdes eletroliticas, acido-base e hematoldgicas graves sao dificeis de con-
trolar, agravando o prognadstico.

Alteracdes bioquimicas e
hematolégicas

e A presenca de envolvimento do sistema respiratorio (SRHL) ou multiorganico

Envolvimento multiorganico o
agrava o prognéstico.

e A destruicdo da membrana basal e a presencga de necrose tubular estdo associ-

Gravidade dos danos renais .
adas a um mau prognostico.
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Anexo IV — Caso Clinico n2 4: Cirurgia de tecidos moles — Canal arterial persistente

Figura 6. Radiografia de torax na projegdo LL para confirmagéo da localizagao do dispositivo (seta vermelha) apos o
intervencionismo (imagem gentilmente cedida pelo HVP).

Tabela 1. Listagem das vantagens e desvantagens associadas a cada um dos métodos propostos aos tutores do
Kaiser (adaptado de 1,2 e 3).

Vantagens

Desvantagens

X

Intervencionismo

Normalmente curativo;

Taxa de sucesso semelhante a da ligadu-
ra cirdrgica;

Procedimento menos invasivo, com dimi-
nuicdo do tempo de hospitalizacao;
Associado a menores taxas de morbilida-
de e complicages cirurgica.

N&o indicado para animais de pequeno
porte ou em doentes com ductos tubula-
res ou de grandes dimensdes;

Necessita da realizagao adicional de
fluoroscopia ou ETE;

Inclui possiveis complicagées tais como:
embolia do dispositivo e sangramento pe-
la artéria femoral.

36

Ligadura cirurgica
Normalmente curativo;
Taxa de sucesso >95% por cirurgides
experientes;
Melhor abordagem para caes muito pe-
quenos ou com ductos tubulares ou de
grandes dimensodes.

Procedimento muito mais invasivo — ne-
cessita de toracotomia e hospitalizagdo
minima por 48-72h apds cirurgia, com
analgesia;

O sucesso depende da experiéncia do
executor;

Contraindicada em CAP com fluxo direi-
ta-esquerda;

Associado a maiores taxas de morbili-
dade e complicac¢des cirurgica.



Tabela 2. Alguns dos valores obtidos durante as ETT realizadas (pré e pos cirurgicas). Evidéncia do aumento do
tamanho do coragao esquerdo. Diminuigcao dos valores do atrio esquerdo, ventriculo esquerdo em diastole e fragdo
de encurtamento e aumento dos valores do ventriculo esquerdo em sistole, da primeira para a segunda medicdo. @
— Didgmetro; AEs — Atrio esquerdo em sistole; VEs — Ventriculo esquerdo em sistole; FE — Fragao de encurtamento;

Referéncia Pré-intervencionismo  Pds-intervencionismo
o AE (mm) 18,16-19,83 28,2 26,3
o VEs (mm) 18,10-19,60 26,0 28,1
o VEd (mm) 29,71-31,42 43,7 41,0
FE (%) 33-46 40,50

Figura 7. Medigao ecocardiografica do DMC (vista paraesternal direita eixo-curto) (imagem gentilmente cedida pelo
HVP).

Tabela 3. Sistema de classificagdo morfologica do CAP utilizado no caso do Kaiser, com a incluséo de duas novas
tipologias sugeridas recentemente pelo uso de ETE-3D (adaptado de 1 e 6).

Classificacao Descricao Representacao

Tipo | O diametro do canal diminui gradualmente desde a artéria aorta f

< - )
até a artéria pulmonar.

P

IIA — As paredes do canal sao praticamente paralelas, verifican- {/’/ \//” B
do-se uma redugéo abrupta do didmetro do canal no ponto de (J 6’“‘ %

Tipo Il insergcdo com a artéria pulmonar; IIB — Verifica-se uma diminui-

¢do marcada do didmetro do canal, com a por¢ao mais estreita a

inserir-se na artéria pulmonar.

/

Tipo Il O didmetro do canal ndo se altera substancialmente ao longo do

seu comprimento, caracterizando-se por uma aparéncia tubular.
Tipo IV Presenca de mdltiplas zonas de constricao em diferentes locali-

zagbes do canal.
Tipo V

Morfologias inusuais.
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Anexos V — Caso Clinico n2 5: Pneumologia — Doenca Bronquica Inflamatdria Felina

Figura 8. Radiografias toracicas laterolaterais do Midnight. A figura A corresponde a primeira radiografia obtida —
evidencia um padrdo bronco-alveolar difuso marcado. Na figura B, radiografia obtida no controlo, verifica-se uma
diminuigdo do padrao previamente visualizado, suportando uma resposta positiva a terapia implementada (ima-
gens gentilmente cedidas pela UTCVM).
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