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RESUMO

O presente relatério de estagio aqui desenvolvido foi realizado no ambito da
unidade curricular Estagio do Mestrado Integrado em Medicina Veterinaria do Instituto de
Ciéncias Biomédicas Abel Salazar, da Universidade do Porto. A escolha destes casos teve
por base o acompanhamento e discussdo dos mesmos, juntamente com o seu interesse

clinico.

O estagio curricular foi realizado durante 16 semanas no hospital veterinario da
Universidade de Sao Paulo, nomeadamente nos servicos de clinica médica e servigo de
urgéncia. Durante esse periodo tive a oportunidade de realizar anamnese e exames fisicos
de forma auténoma e, juntamente com o médico veterinario responsavel, definir
diagnésticos diferenciais, dirigir exames complementares e prescrever tratamentos. Para
além disso também me foi possivel realizar variados procedimentos como colocagao de
cateteres, recolha de sangue, entubagdo, abdominocenteses, toracocenteses,
eletrocardiografias, transfusdes de hemocomponentes, limpeza de feridas e suturas,
algaliagdes, citologias, analises laboratoriais, contengbes, administragcdo de

medicamentos, e colaborei na realizagéo de ecografias, radiografias e ecocardiografias.

As areas em que participei mais ativamente foram a dermatologia, endocrinologia,
gastroenterologia, oncologia, pneumologia, nefrologia, neurologia e cardiologia. Tive ainda
oportunidade de contactar e discutir casos de oftalmologia, nutricdo, odontologia, cirurgia

de tecidos moles e ortopédicas e anestesiologia.

Participei nas reunides clinicas semanais juntamente com médicos veterinarios,
residentes e estagiarios dos varios servigos, onde era fomentada a discussao e cooperagao

clinica.

Ao longo deste periodo desenvolvi bastante o meu raciocinio clinico e competéncias
praticas, e tive contacto e comunicacdo direta com os tutores e equipa veterinaria, pelo que

diria que cumpri os objetivos e excedi as expectativas que tinha para o mesmo.
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ABREVIATURAS

°C Graus Celcius

3-D 3 dimensdes

AB Antibiotico

ACTH Hormona adrenocorticotropica
AE Atrio esquerdo

Ao Aorta

ALP Fosfatase alcalina

ALT Alanina aminotransferase
AST Aspartato aminotransferase
BID Duas vezes ao dia

bpm Batimentos por minuto
CAP Canal arterial persistente
CC Condigao corporal

CHCM Concentragao de hemoglobina

corpuscular média
cm Centimetros
c¢GMP Guanosina monofosfato ciclica

CRH Hormona libertadora de

corticotrofina

dL Decilitro

Dsc Desmocolina
Dsg Desmogleina

DOCP Pivolato de desoxicorticosterona

ELISA Enzyme linked immuno sorbent

assay

ESVE European Society of veterinary

Endocrinology

FH Funcéao hepatica

fL fentolitro

FR Funcgéo renal

g Gramas

Gl Gastrointestinal

h Hora

HCM Hemoglobina corpuscular média
H+ Hidrogénio

ICC Insuficiéncia cardiaca congestiva

ICCD Insuficiéncia cardiaca congestiva

direita

ICCE Insuficiéncia cardiaca congestiva

esquerda

HCO3- Bicarbonato

IHA Insuficiéncia hepatica aguda
IFI Imunofluorescéncia indireta
IM Intramuscular

IV Intravenoso

IVSTdI Espessura do septo

interventricular na diastole indexado

K+ potassio



Kg Quilogramas

L Litro

LCR Liquido cefalorraquidiano
LHA Lesao hepatica aguda
LR Lactato de Ringer

LVID Diadmetro interno do ventriculo

esquerdo

LVIDn Didmetro interno do ventriculo

esquerdo normalizado

LVPWdI Espessamento da parede do

ventriculo esquerdo na diastole indexado
mEq miliequivalente

mg Miligrama

min Minuto

ml Mililitro

mmHg Milimetro de mercurio
mmol Milimol

mOsm milosmol

MTD Membro toracico direito
Na+ Sddio

NAC N-acetilcisteina

NaCl Cloreto de sodio

NC Nervos cranianos

Osm Osmolaridade

PAS Presséao arterial sistélica

pCO2 Presséo de didxido de carbono

PCR Polymerase chain reaction
PD Polidipsia

PF Polifagia

pg picograma

PIC Presséo intracraniana

PMI Ponto de maxima intensidade
PT Tempo de protrombina

PO Vira oral

PO2 Pressao de Oxigénio

PU Poliuria

q72h A cada 72 horas

q96h A cada 96 horas

QID Quatro vezes por dia

RM Ressonéancia magnética
rpm Respiragdes por minuto
ROS Espécies reativas de oxigénio
Rx Raio-x

s Segundos

SAMe S-adenosilmetionina

SC Subcutanea

SID Uma vez ao dia

SNC Sistema nervoso central
SRD Sem raga definida

TID Trés vezes ao dia

TGI Trato gastrointestinal



TRC Tempo de replecéo capilar

TTPA Tempo de tromboplastina parcial

ativada
Ul Unidades internacionais

uL microlitro

USP Universidade de S&o Paulo
UV Ultra-violeta

VCM Volume celular médio

VD Ventriculo direito

VE Ventriculo esquerdo



Caso Clinico n°1: Gastroenterologia — Insuficiéncia Hepatica
Aguda

Identificagao do paciente: Aylla, canideo, fémea n&o castrada, raca Pinscher, 2 anos e
2,0kg de peso.

Motivo de consulta: Anorexia e vomitos ha 3 dias. Relata que no dia do inicio dos
sintomas, durante passeio, tentou comer parte de um pedagco de frango de aspeto
bolorento.

Anamnese: A Allya tinha sido adquirida com menos de 2 meses, tinha vacinagao
atualizada, mas n&o realizava controle parasitario interno ou de ectoparasitas apesar de
histérico de puliciose e ixodidiose. Tinha viajado apenas uma vez, dentro do estado de Sao
Paulo e era alimentada com ragao comercial seca. Apresentava anorexia e varios episodios
eméticos com inicio ha 3 dias, coincidente com ingestdo de frango bolorento durante o
passeio. Nao apresentava diarreia ou hematémese. Tutor negava tosse, espirros, secregao
ocular ou nasal, mas refere que ficou ofegante na noite anterior a consulta e que
apresentou engasgos. Nao castrada, com ultimo cio ha 3 meses, apresentava PD
(polidipsia), mas sem alteragcdes nas caracteristicas da urina. Nunca apresentou head tilt,
head pressing, convulsdes ou ataxia, mas apresentava prostracao. Sem altera¢cdes nos
sistemas osteoarticular, locomotor e oto-tegumentar. Unico tratamento instituido pelos
proprietarios teria sido Dramin® (Dimenidrinato).

Historia clinica pregressa: sem antecedentes morbidos relatados.

Exame fisico geral: Estado mental normal (alerta e responsiva a estimulos externos);
atitude normal; temperamento linfatico; CC:4/9; movimentos respiratérios ofegantes,
padrdo costoabdominal, 44rpm; pulso regular, ritmico, bilateral e simétrico, 124bpm;
mucosas rosadas, levemente ictéricas e secas; TRC: 3 segundos; temperatura: 37,4°C;
desidratagao:7%; auscultacdo cardiaca e pulmonar sem alteragdes; linfonodos sem
alteracdes a palpacéo; palpagao abdominal: abdémen tenso a palpacédo com sensibilidade
dolorosa moderada; palpacdo de membros e coluna, avaliagdo do sistema nervoso e pele
sem alteragdes; PAS 140mmHg;

Lista de problemas: Anorexia, vomitos, prostracdo, desidratacdo, taquipneia, dor
abdominal, mucosas secas, ictericia, tempo de replecao capilar aumentado.
Diagnésticos diferenciais: hepatopatia aguda, hepatopatia cronica, hepatopatia imuno-
mediada, pancreatite, colangite, doenca renal, gastroenterite, anemia hemolitica.

Diagnéstico definitivo: Insuficiéncia hepatica aguda com causa desconhecida.



Exames complementares: Hemograma: leucocitose/linfocitose (Anexo A, tabela 1); FH e
FR: ALT 11.648,0 UI/L, Bilirrubina Total de 2.29, bilirrubina direta de 2,28 e bilirrubina

indireta de 0,01, Ureia 195,2mg/dL (Anexo A, tabela 2); coagulograma e plaguetas: tempos

de coagulacdo aumentados (Anexo A; tabela 3) gasometria venosa e eletrdlitos:

hiponatremia, hipocloremia, e hipocalcemia (Anexo A, tabela 4); glicemia:<20g/dL;

ecografia__abdominal: figado com dimensdes aumentadas, contornos regulares,

ecogenecidade diminuida e ecotextura homogénea. (Anexo A, figura 1);

Terapéutica e acompanhamento: A Aylla foi internada e colocada em fluidoterapia IV (LR
suplementado com glucose a 2%) a taxa de 4ml/h e foi efetuado um bolus de glucose
(0,5ml/kg) por niveis de glucose estarem baixos. Passadas 2 horas a solugao foi substituida
(para solugao NaCl 0,9% suplementado com glicose a 1%) na mesma taxa, uma vez que
os niveis de glucose subiram para 132g/dL. Foi administrado Ondansteron (1mg/kg V),
Maropitant (0,1ml /kg SC), vitamina k (5mg/kg SC), dipirona (25mg/kg SC), tramadol
(83mg/kg SC), acetilcisteina (1 ciclo de 140mg/kg IV em 4 horas seguido de 3 clicos de
70mg/kg IV em 4h) e ampicilina (20mg/kg 1V). Apresentou sangramento no acesso venoso
do MTD, o que levou a medigao dos tempos de coagulagédo (aumentados), e transfuséo de
crioprecipitado. Uma vez que comecava a ficar menos alerta e responsiva, foi dado 1mL
de lactulose PO, pela possibilidade de encefalopatia hepatica. Durante a noite a paciente
apresentou novo sangramento no MTD, permaneceu prostrada, pouco responsiva a
manipulacdo e com reducdo do nivel de consciéncia. Apresentou algia abdominal intensa
pelo que foram realizados resgates com metadona (0,2mg/ kg SC). Apés provas de carga
(10ml/kg em 15min), a PAS oscilava entre 90 a 160mmHg. Foi ainda adicionado acido
tranexamico (20mg/kg), dexametasona (0,2mg/kg) e omeprazol (1mg/kg) ao protocolo
terapéutico. Mesmo apdés administracdo do antifibrionolitico paciente continuou a
apresentar o sangramento descrito anteriormente, e foi decidido nao realizar aplicagbes
subcuténeas. Nao foi possivel oferecer agua nem alimento uma vez que a paciente
apresentava nivel de consciéncia reduzido. Pelo mesmo motivo também n&o foi realizada
a administracdo de lactulose. Na manha seguinte a paciente apresentou-se comatosa e
com PAS 50mmHg, pelo que foi iniciada infusao de noradrenalina (0,05mg/kg/min). Apés
15 minutos, a PAS estabilizou em 80mmHg. Apresentou novo sangramento no acesso
venoso em MTD, mesmo com compressas de gelo. A meio da manha conversou-se com a
tutora sobre o agravamento do quadro (encefalopatia hepatica e sangramento) e
consequente prognostico muito reservado, pelo que a tutora optou pela eutanasia, e o
corpo foi encaminhado para necropsia (Anexo A, figura 2). Este ultimo exame permitiu

visualizar o figado de dimensbes moderadamente aumentadas, bordos afilados e padréo



lobular evidente. A coloragao variava de avermelhada a castanho-claro e a consisténcia
era macia. Ao corte, fluia grande quantidade de sangue. Microscopicamente, foi detetada

necrose pan-zonal aguda, difusa e severa.

Discussao: Enquanto lesdo hepatica aguda (LHA) implica dano hepatocelular
agudo e necrose, com consequente alteracdo na funcéo hepdtica, a insuficiéncia hepatica
aguda (IHA) pressupde que tenha havido um dano tdo extenso que compromete as funcdes
sintéticas, excretdrias e regulatérias do mesmo. Nao foi ainda estabelecida uma definicdo
sobre a IHA quer na literatura veterinaria como na humana, mas nesta Ultima foram
propostos 0s seguintes critérios: auséncia de doenca hepética prévia; presenca de
encefalopatia hepéatica até 8 semanas apds hiperbilirubinemia e presenca de
coagulopatias! as quais estiveram presentes no quadro da Aylla. Esta condicdo é rara em
animais de companhia, e prevalece mais em cdes do que em gatos, provavelmente pela
maior probabilidade de ingestdo de toxinas?. Algumas das causas conhecidas estdo
presentes na tabela em anexo (Anexo A, tabela 5)%. Os sinais clinicos de hepatopatia
aguda, independentemente da causa, vao estar relacionados com perda de funcao
hepatica, juntamente com os efeitos de necrose celular e libertagdo de citoquinas
inflamatérias e fatores teciduais®. Apesar das consequéncias drasticas da IHA, os seus
sinais clinicos sdo pouco especificos, e incluem vémito, diarreia, anorexia, letargia e dor
abdominal 1. Sinais mais especificos como ictericia, ascite, coagulopatias, hipoglicemia,
sepsis, encefalopatia hepatica, edema cerebral e hipertenséo intracraniana apenas se
apresentam quando grande parte do parénquima hepatico se encontra afetado e ja sem
capacidade regenerativa.’®* No caso da Aylla, a existéncia de alguns desses sinais
sugeriam a gravidade da patologia. Relativamente a bioquimica, observa-se um aumento
inicial das enzimas ALT e AST, seguido do aumento das concentracdes sericas de ALP,
bilirrubina e acidos biliares. O aumento das enzimas hepaticas diz-se ligeiro se menor que
5x o limite de referéncia superior, moderado até 10x o limite superior, ou elevado se mais
de 10x o limite superior 3 (caso da Aylla). A hipoglicemia é frequente e a hipocalemia
comum (devido a diminuicéo da ingestéo e perdas por vomito e diarreia), causando polidria
priméaria com polidipsia secundaria, devido a diminuida capacidade de concentrar urina. As
coagulopatias e trombocitopenia sdo comuns, tal como o aumento da amdnia sanguinea.
12 Todos estes sinais estavam presentes na Aylla. Nalguns casos é ainda possivel observar

alteracdes dos niveis séricos de fosfato?, que ndo foram mensurados neste caso.

O diagnéstico deve ser feito com base numa boa anamnese (de forma a tentar
descobrir a causa) e presenca de sinais clinicos sugestivos, corroborados por dados

analiticos, imagiolégicos e andlise de tecidos (citologia e histopatologia). Se houver
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suspeita de Leptospirose, deve ser feita pesquisa do agente por andlise PCR.?
Relativamente a urianalise, além da diminuicdo da densidade urinéria é possivel observar
bilirrubindria ou cristaldria.® A ecografia € um exame imagiolégico Gtil porque sendo pouco
invasiva, permite observar o parénquima hepatico, sistema biliar e estruturas vasculares
em detalhe. Os seus achados podem ser inespecificos como aumento do tamanho, bordos
arredondados ou alteracdes da ecogenecidade (pode estar aumentada ou diminuida, mas
normalmente verifica-se hipoecogenicidade difusa) 12 Neste caso as dimensdes hepéticas
estavam mantidas, mas a ecogenecidade estava diminuida, o que € mais compativel com
processo agudo do que cronico. A ecografia permite ainda a realizacdo de citologias
ecoguiadas e arecolha de liquido. No entanto, a eficiéncia diagnostica deste exame € baixa
(inferior a 40%) em cédes. A radiologia pode igualmente dar informac¢fes quanto ao tamanho
do figado (hepatomegalia), e o uso da tomografia computadorizada e da ressonancia
magnética, apesar de usadas em humanos, ndo fazem parte da realidade veterinaria
nestas situacdes.! Relativamente a andlise de tecidos, e comparativamente a biépsia, a
citologia hepética € um exame menos invasivo, com menos riscos, resultados mais rapidos
e mais econémicos, mas com resultados limitados devido & baixa celularidade, artefactos
e auséncia de arquitetura dos tecidos®. Cohen et al. (2003) reportaram que a citologia
hepatica, quando comparado com citologia de outros 6rgdos, tem menos poder
diagnostico®. Esta também relatado que aspirados de agulha fina ndo sdo uteis na
presenca de doencas inflamatdrias difusas? e permitem diagnosticar lesdo inflamatéria em
apenas 25% dos casos em cées.® Pelo contrario, a biopsia com histopatologia é o exame
de eleicdo uma vez que permite avaliar o parénquima, as estruturas vasculares, a
distribuicdo e a cronicidade do processo. Pode ser realizada por via percutanea,
laparoscépica ou cirtrgica. No caso de haver coagulopatias, a bidpsia laparoscoépica é
favorecida em relacdo a percutanea pois permite visualizagéo direta e melhor controlo da
hemorragia. ! De salientar que pode nédo ser possivel em caso de animais instaveis, com
coagulopatias graves e que ndo possam ser sujeitos a anestesia.?. Neste caso o exame foi
feito post-mortem, e revelou figado aumentado, de bordos afilados e padrédo lobular
evidenciado. A cor variava de avermelhado a castanho-claro e a consisténcia era macia.
(Anexo A, Figura 2). Microscopicamente foi observada necrose pan-zonal, aguda, difusa e
severa, compativel com necrose hepatica fulminante, possivelmente decorrente de dano
toxico.

A terapia deve ser iniciada de maneira agressiva e 0 mais rapidamente possivel. Se
for possivel a identificacdo de etiologia toxica, esta deve ser removida e se possivel
administrado antidoto. Infelizmente, a causa € muitas vezes desconhecida e, portanto, o

tratamento consiste, grande parte das vezes, em terapia de suporte.! Neste caso, pela



anamnese, estabeleceu-se a possibilidade do frango ingerido estar contaminado com
aflatoxinas, mas de acordo com a avaliacdo do departamento de nutricdo, a quantidade
ingerida indicada pela tutora seria insuficiente para causar um quadro tdo extenso. Neste
caso, faria sentido detetar um consumo crénico pela analise da racdo habitualmente
fornecida, o que nao foi possivel por perda de contacto com a tutora apés a eutanasia. O
objetivo do tratamento é permitir auxiliar o animal a sobreviver durante a fase aguda da
doenca, permitindo que posteriormente o figado consiga regenerar °. Inclui fluidoterapia IV
com cristaloides (de preferéncia evitar LR uma vez que o lactato é metabolizado no figado),
ou coloide (para manter pressdo oncoética em caso de hipoalbuminemia)®. Deve ser feita a
medicdo e correcdo regular dos niveis de potassio, fésforo e glicose ,tratar Ulceras
gastrointestinais se presentes (omeprazol e antieméticos), ascite (espironolactona e
furosemida se necessario), e ainda suporte antibiético.®> A amoxicilina potenciada e as
cefalosporinas de 32 geracao constituem boas opc¢des, ja que tem amplo espectro de acgéo,
ndo sdo metabolizadas pelo figado, e ndo sdo hepatotdxicas.>® Se a suspeita for de
leptospirose, a terapéutica deve ser dirigida a este agente (doxiciclina), logo que a fungéo
hepatica melhore.® Quanto ao suporte nutricional é desencorajada a alimentacdo forcada
pelo risco de aversao alimentar, lesdo ou pneumonia por aspiracdo. Idealmente deve ser
colocado um tubo de alimentacéo pois permite alimentar, hidratar e medicar, mas se isso
ndo for possivel pode-se recorrer a estimulantes de apetites.? A dieta a oferecer deve
conter proteina (15-30% em cées) de grande qualidade e digestibilidade, de modo a evitar
um estado de catabolizacdo muscular com consequente producdo de mais aménia. Se
houver encefalopatia hepatica devem ser priorizadas fontes proteicas ndo animais, como
a soja, por produzirem menor quantidade de amonia. Idealmente deve-se oferecer a dieta
em vérias refeicdes para promover a euglicemia constante!l. A suplementacdo com
hepatoprotetores, apesar de predominantemente baseados em resultados empiricos, é
uma das estratégias de acdo mais direta no figado.®> Quando ha leséo, o poder antioxidante
dos hepatdcitos saudaveis € cessado, havendo formacdo de ROS. Alguns dos
suplementos que protegem dos efeitos oxidativos sdo: SAMe (S-adenosilmetionina), NAC
(N-Acetilcisteina), Silimarina, e vitamina C. De ressaltar que o uso de glicocorticoides é
contraindicado na terapia de doenca hepatica aguda?, instituida no caso da Aylla por
suspeita de hepatopatia imuno-mediada. A terapia direcionada a coagulopatia visa reverter
as hemorragias e ndo os tempos de coagulacdo aumentados (que podem estar presentes
de forma assintomatica) ’. Assim, na auséncia de hemorragias, a transferéncia de plasma
ou de sangue inteiro ndo é indicada uma vez que nao traz beneficio e introduz risco de
excesso de volume, reacao de rejeicdo ou sepsis por contaminacdo.[1] Por outro lado, na

presenca de hemorragias, a terapia de eleicdo consiste na transfusdo de plasma congelado



fresco, fornecendo assim todos os fatores de coagulacdo.[1] A dose inicial € 10mL/kg,
devendo ser administrada até as hemorragias cessarem®. Neste caso foi feita transfuséo
de crioprecipitado, um componente feito a partir de plasma congelado fresco, que néo foi
a escolha mais acertada, uma vez que apenas contém glicoproteinas de alto peso
molecular como o Fator VIII, Fator von Willebrand, fibrinogénio, Fator Xl e
fibronectina. Alguns estudos recomendam o uso de vitamina k1 em todos os pacientes?,
tal como também foi feito na Aylla. No caso de haver edema cerebral com aumento da
pressdo intracraniana, deve ser administrado manitol ou solu¢des hipertnicas, que
promovam a osmolaridade do plasma. Manter a cabeca num plano mais elevado, sedacao
ou analgesia também podem ser outras estratégias.! No caso da encefalopatia hepatica o
uso de antibidticos pode ser benéfico, reduzindo o microbioma gastrointestinal, e a
producdo de amoénia. O uso de lactulose também é uma estratégia possivel, uma vez que
reduz a absorgéo da amonia por alteracdo do pH do TGI. 2 Pode-se especular que no futuro
haja outras estratégias como transplante hepético, hipotermia controlada, e dispositivos de
assisténcia hepética que sao praticados na medicina humana, mas ndo ainda em medicina

veterinaria.

O prognéstico varia consoante a etiologia, grau de dano, capacidade regenerativa
do figado e sequelas ja presentes quando o tratamento € iniciado, bem como da resposta
ao proprio tratamento. Acidose persistente, PT aumentado, hiperbilirrubinemia, reducéo do
racio fator V/ fator VI, hipofosfatemia e hiperlactatemia sao fatores de mau prognéstico,

mas normalmente é sempre reservado, especialmente quando ndo se sabe a causa. !
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Caso Clinico n°2: Dermatologia — Pénfigo Foliaceo

Identificacdo do paciente: Capivara, canideo, macho nao castrado, SRD, 2 anos, 19,1kg.

Motivo de consulta: Lesdes cutéanes e prurido acentuado, de inicio coincidente com

medicagdo em veterinario externo. Suspeita de pénfigo folidceo por colega veterinério.

Anamnese: O Capivara nasceu na casa do tutor, de uma cadela que ele j& cuidava. Tinha
a vacinacdo atualizada, e aplicava desparasitante externo (sarolaner) mensalmente.
Apresentava normorexia, hormoquesia, normodipsia, e urina em quantidade, aspeto e
frequéncia normais. Nao apresentava tosse e espirros, head tilt, head pressing, ou
incoordenagdo. Nega quedas e fraturas. Alimentado com ragéo comercial seca juntamente
com fruta e legumes. Negava contacto com pulgas, carrapatos ou roedores. Realiza
banhos mensais com champ6 neutro. Mora em area rural e dorme em casa de madeira.
Tem dois coabitantes, aparentemente higidos. Nega viagens. Relata que com 1 ano e 2
meses apreendeu um porco-espinho com a boca, e a medicacao prescrita pelo veterinario
coincidiu com o aparecimento dos problemas dermatologicos. Refere que apresenta
prurido em varios momentos do dia e que acorda para se cogar, mas gque ainda néo se
coga enquanto come, brinca, passeia ou esté distraido com outras atividades. Relata ainda

lesbes cuténeas na face com progressao caudal para pescogo e membros toracicos.

Histéria clinica pregressa: Ja tinha sido diagnosticado com PF e estava a ser tratado com
azatioprina (inicialmente 1,3mg /kg SID por 2 meses e a partir dai a cada 48h durante 6
meses) e prednisona (0,5mg/kg a cada 48h ha 1 més). Uso de sarolaner mensalmente. O
tutor relatou que ha 2 semanas tinha tido otite e aplicado produto otolégico a base de

tiabendazol, acetonida de triancinolona e sulfato de neomicina por iniciativa propria.

Exame fisico geral: Estado mental alerta e responsivo a estimulos externos; atitude
normal; temperamento equilibrado; CC:5/9; movimentos respiratérios com padrdo
costoabdominal e 24rpm; pulso forte e com 120bpm; mucosas rosadas, humidas e
brilhantes; TRC:1segundo; temperatura: 38°C; desidratacao: <5%; auscultacdo cardiaca e
pulmonar sem alteracbes; linfonodos submandibulares aumentados; e palpacao

abdominal, de membros e coluna sem algia.

Exame dermatoldgico: Regido cervical ventral e pavilhdes auriculares externos com
areas de alopecia, lesbes erosivas, e crostas hematicas. Membros toracicos com lesbes
papulo-eritematosas e crostas hematicas. Plano nasal dorsal com grandes quantidades de

crostas, perda de arquitetura tipica do rinario, e Ulceras peri nasais. Citologia de pele (com



fita) da regido cervical ventral: cocos a preencher quase todo o campo de grande
ampliacdo, e grande quantidade de fibras nucleares e neutréfilos degenerados. Citologia
de pele (swab) de lesdo de plano nasal apés remocao das crostas: Cocos em 75% do
campo de grande ampliacdo e grande quantidade de fibras nucleares e neutrdéfilos

degenerados.

Lista de problemas: Prurido, lesdes peri-nasais, auriculares, cervicais ventrais e em

membros toracicos, linfadenomegalia submandibular bilateral.

Diagnosticos diferenciais: Pénfigo folidceo, pénfigo farmacodindmico, pénfigo
eritematoso, leishmaniose, lUpus eritematoso discoide, pioderma superficial, dermatofitose
pustular, dermatite de contacto.

Exames complementares: Hemograma: leucocitose, linfopenia e eosinofilia (Anexo B,
tabela 1); FR, FH, triglicerideos, colesterol e glicemia normais; exame histopatolégico

realizado previamente a consulta: dermatite subcorneal pustular com acantélise (Anexo B,

figura 1); Detecdo de Leishmania sp por ELISA e IFI (anterior & consulta): negativos (Anexo

B, figuras 2 e 3)

Terapéutica e acompanhamento: No dia da primeira consulta o paciente foi medicado
com azatioprina (1,3 mg/kg q72h), prednisolona (0,6mg/kg q72h) e amoxicilina com acido
clavulanico (19,6mg/kg BID por 21 dias). Regressou passados 20 dias sem melhora no
guadro clinico, tendo interrompido o tratamento AB ao 8° dia alegando reacéo alérgica. O
estado geral era semelhante, mas apresentava ainda lesdes alopécicas e crostas nos
membros posteriores. Foi feito um exame parasitolégico por suspeita de sarna
demodécica, e exame coproldgico seriado devido a eosinofilia apresentada (ambos
negativos). A medicacgéao foi ajustada para prednisolona 2mg/kg SID 14 dias e azatioprina
1,3mg/kg g72h num total de 5 doses). Ao retornar & consulta, relatava melhoria de 95%
relativamente ao quadro inicial, auséncia de prurido e resolugdo quase total das lesdes,
mas referia PF, PU e PD. Continuava a apresentar lesées nos mesmos locais, mas com
aspeto mais cicatrizado, pelo que foi ajustada a dose de azatioprina (1,2mg/kg q96h),
manteve prednisolona (1,9mg/kg SID) e iniciou pentoxifilina 19,6 mg/kg BID. Na consulta
seguinte relatou melhoria de 99% em relacdo ao prurido e aspeto lesional (apenas
continuava a apresentar crostas e eritema auricular e nasal). Como continuava polifagico
foi iniciada a reducédo de prednisolona (para 1,5mg/kg, 1,2mg/kg e 1mg/kg em semanas
consecutivas) mantendo a pentoxifilina e a azatioprina. Posteriormente, como nas 3

consultas seguintes (a cada 2 semanas) permanecia com 0 mesmo quadro lesional (e



agora com auséncia de efeitos secundarios), foi reduzida a prednisolona para a cada 48,
72, e 96 horas sucessivamente, mantendo-se o restante protocolo. Na consulta em que foi
reduzida para 96 horas também se suspendeu a azatioprina pelo risco de desencadear
pancreatite. O Tutor relatou agravamento do prurido logo apés a mudanca de medicacéo,
mas que quadro estabilizou sem surgimento de novas lesGes. O tratamento foi entéo
ajustado para prednisolona 0,67mg/kg gq96h, manteve-se a pentoxifilina, e adicionou-se
tratamento tépico com pomada de tacrolimus a 0,03% BID durante 30 dias. A partir desse
momento o tratamento foi mantido, mas a dose de corticoide foi reduzida mensalmente
(0,625mg/kg, 0,5mg/kg, 0,35mg/kg). Este desmame revelou-se eficaz uma vez que nao
houve agravamento do quadro dermatoldgico, tendo sido programado o desmame
completo (0,33mg/kg por 5 dias, 0,23mg/kg 15 dias, e posterior retirada). A pentoxifilina
18mg/kg foi mantida e reforcada a necessidade de aplicar o Tacrolimus 0,03% pomada
BID nas orelhas e focinho (Unicas areas ainda com lesées).

Discusséo: O pénfigo foliaceo é a apresentagdo mais comum do complexo pénfigo, um
conjunto de patologias cutédneas imuno-mediadas.'™ Algumas caracteristicas que
permitem suspeitar que estamos perante uma patologia autoimune incluem: distribuicédo
simétrica, falha na resposta antibiética e a presenca de erosdes e Ulceras.? A epiderme,
camada superficial da pele, é constituida por multiplas camadas de queratinécitos. Estes
estao ligados por desmossomas, que sdo adesdes celulares constituidas por diferentes
proteinas como a desmocolina (Dsc) e a desmogleina (Dsg). Estas estruturas séo
particularmente importantes em tecidos sujeitos a forte stress mecanico, como é o caso da
epiderme.® No entanto, podem ser alvo de autoanticorpos, e a sua destruicdo leva a
acantdlise®’ : dissociacdo de células epidérmicas por acdo de anticorpos reativos a
antigenos desmossomais.’®> Como consequéncia, forma-se um quadro lesional
vesiculobolhoso e pustular.t2% As diferentes formas de pénfigo possuem diferentes auto-
antigenos, localizados em diferentes camadas da pele, e causam sinais com localizag6es
e gravidade distintas.>®> No caso do pénfigo folidceo, apesar de ainda ndo ser totalmente
compreendido o mecanismo, reconhece-se o papel da IgG4 na agédo anti Dsg e Dsc
(componentes de desmossomas superficiais), e também o papel das IgG1.? A patogenia
€ multifacetada, e para além da disfuncéo imune tem também uma predisposicdo genética
e um "gatilho” ambiental.l® Recentemente é posto em causa o papel da picada de
artropodes em animais geneticamente predispostos. Pensa-se que possa haver introducéo
de antigenos que fomentem a formacao de anticorpos que reagem de forma cruzada com
a Dsg e Dsc.! Para além disso, sabe-se que a exposicdo a radiagdo UV é um fator

agravante, e que ha um agravamento clinico nas estagGes de maior exposicdo solar.!?



Outro fator externo importante € o uso de farmacos (sistémicos ou topicos) com poder
desencadeador da doenca. 1*° Neste caso, o Capivara estava a fazer uso correto de
sarolaner (acaricida e inseticida) mas os primeiros sinais coincidiram com o uso de outro
farmaco (desconhecido). O paciente penfigoide geralmente apresenta-se como animal
adulto jovem (como era o Capivara), mas normalmente com raca definida (especialmente
Cocker, Akita, Poodle e Pinscher) e com “lesdes liquidas”, nomeadamente as pustulas.t25¢
Essa lesdo ao romper, espontaneamente ou por auto-traumatismo, forma colaretes
epidérmicos °.Também podem ser observadas papulas, hiperqueratose, hiper ou
hipopigmentagéo, descamacéo, crostas e sinal de Nikolsky positivo. A tabela anexada
(Anexo B, tabela 2) relata a incidéncia de algumas das lesdes no contexto hospitalar da
USP.1° As lesdes tém maior prevaléncia na regido cefalica e nas almofadas plantares, mas
podem também evoluir de forma simétrica e caudal, tal como sucedido no Capivara.*?® E
ainda possivel observar sinais sistémicos como anorexia, perda de peso, depressao,
pirexia e linfadenopatial®®. Regides mucocutaneas nédo sdo afetadas (a Dsc-1 nédo esta
presente)?® , o prurido é encontrado em 17 a 36% dos casos ° (incluindo este) e ndo esta
descrita predisposicéo sexual °.

O diagnéstico deve aliar uma boa anamnese (raga, faixa etaria, quadros similares
em antecessores, alergopatias de longo curso, administracdo de farmacos, pulicose,
ixodidiose,) e sinais clinicos (topografia, tipo e evolucdo das lesdes).! Consideram-se
desnecessarios 0s exames bioquimicos, hemograma ou urianalise, uma vez que nenhuma
desta informac&o nos conduz ao diagndstico.® A citologia é uma ferramenta pratica e de
baixo custo e deve ser realizada a partir de material liquido coletado das vesiculas intactas,
corado com corantes tipo Romanovsky (“Diff Quick”). Em pacientes com pénfigo foliaceo,
vai ser possivel observar queratindcitos acantoliticos (aspeto redondo), com neutréfilos e
eosindfilos ocasionais!*°®. As lesdes geralmente sdo assépticas ! mas em caso de infecdo
bacteriana secundaria podem detetar-se bactérias (como evidenciado neste caso)®. As
desvantagens desta técnica sdo a dificuldade na colheita de material sem rutura da
vesicula, e a existéncia de falsos positivos. Esta ultima explica-se pelo facto de qualquer
condicdo supurativa poder evidenciar células acantoliticas em campo de grande
ampliagdo.! No entanto, a PF apresenta cerca de 180 vezes mais queratindcitos
acantoliticos comparativamente a foliculite bacteriana (um dos principais DD).!
Independentemente dos varios sinais e exames sugestivos de pénfigos, o diagnostico de
eleicdo é histopatolégico. A biépsia deve ser realizada a partir de uma lesao primaria
preservada e localizada numa éarea de alopécial?. A amostra deve ser recolhida com

bisturi, em fragmento eliptico ou em fuso, com boa margem de seguranca, e no centro deve
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estar a colecéo liquida. Caes com pioderma secundaria devem ser tratados com antibiotico
por 2 a 4 semanas antes de biopsiar®, e é fundamental que o paciente ndo esteja com
nenhum tratamento imunossupressor no momento da bidpsia.! Para além disso, sdo
recomendadas bidpsias multiplas e cortes em sériel2. Os achados tipicos sdo "pustulas
subcorneais com neutréfilos ndo degenerados a rodear queratindcitos acantoliticos” 2°©
mas também podem ser observados eosinéfilost. Para excluir dermatofitose, devem ser
aplicadas coloracGes especiais para a detecdo de fungos, que devem ser negativas.? Esta
descri¢éo foi coincidente com o resultado histopatolégico do Capivara (Anexo B, figura 1)

e por isso permitiu confirmar o diagndstico.

Relativamente ao tratamento, uma vez que se trata de uma doenca imunomediada,
a terapia passa pela imunossupresséao. Os titulos séricos de anticorpos estédo diretamente
correlacionados com a gravidade do quadro clinico e, portanto, ao diminuir 0s seus niveis,
também melhoramos o quadro.® Varios artigos sugerem o uso de antibioterapia
concomitante logo desde inicio 2° mas a sua eficacia ndo foi comprovada.>®. O protocolo
terapéutico inicial deve ser constituido por corticoterapia em doses imunossupressoras,
com nova re-avaliagcdo aos 14 dias, sendo o objetivo a reducdo da dose até ao minimo
possivel eficaz.1*° O uso desta terapia deve ser cuidadoso e devem ser comunicados aos
tutores os possiveis efeitos secundarios para que seja feita uma pronta identificagdo dos
mesmos (PD, PF, PU, polipneia, ganho de peso, amiotrofia, pelo baco, infecbes
secundarias, atrofia tegumentar, calcinose cuténea, comeddes, cistos queratinécitos e
alteracdes metabdlicas)>>®. O paciente deve ser acompanhado com exames de rotina, e
tratamento de possiveis infegcbes secundarias, nomeadamente na pele, urina e trato
respiratério®. Nestes casos deve ser feita uma cultura bacteriana prévia, ja que o paciente
se encontra imunocomprometido por longos periodos®. O tratamento é prolongado, mesmo
que em doses baixas,® e a extensdo das lesdes ndo interfere com a probabilidade de
remissao total®. Quanto aos farmacos utilizados, os corticosteroides disponiveis variam na
poténcia, duracao e efeito mineralocorticoide. A mais usada é a prednisolona em doses de
indugéo 2.2 a 4.4 mg/kg oral SID?°, embora doses mais baixas tenham sido provadas
eficazes* . Estas doses, apés melhoria clinica, devem ser reduzidas progressivamente,
sendo possivel suspender o tratamento na auséncia de lesGes por 6 a 8 semanas.? A
utilizacao de corticoterapia topica pode ser combinada com a sistémica, apesar de poder
igualmente apresentar efeitos secundario (atrofia, alopecia e pioderma localizada).® Para
além destas modalidades, € possivel aplicar outros protocolos terapéuticos,
nomeadamente a pulsoterapia ou dosagem de shock.! Em casos refratarios (monoterapia

s6 é eficaz em menos de 40% dos casos de pénfigo foliaceo canino) ou em que os efeitos
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secundarios impossibilitem continuidade terapéutica, é recomendada a terapia
multimodal*2°. A azatioprina é a primeira escolha como adjuvante e tem sido relatada uma
taxa de sucesso de 55%. O seu efeito inibitério na sintese de purinas afeta principalmente
as células de rapido crescimento como os linfécitos B e T, o que explica a sua eficacia.>®
Demora 1 a 2 meses a apresentar resultados, e os efeitos secundarios mais comuns
(mielossupresséo, vémito e diarreia) sdo reversiveis.»>° A ciclosporina liga-se a recetores
intracelulares e inibe as vias dependentes de calcio. Estudos relatam bons resultados com
doses de 25mg/kg/dia, no entanto ndo parece ser eficaz como monoterapia?. O Tacrolimus,
farmaco usado neste caso, tem 0 mesmo mecanismo de acdo da ciclosporina, é mais
potente, mas tem mais efeitos secundarios quando administrado oralmente. Por essa
razao, foi privilegiado o uso tdpico, que ndo tem efeitos secundéarios e se tem demonstrado
igualmente eficaz?®. Para além destes produtos, podem ainda ser utilizados outros
farmacos imunossupressores como o clorambucil, micofenolato, ciclofosfamida, dapsona
e sulfasalazina®.

Quanto ao prognostico, os estudos mais recentes relatam 52% de remisséo total,
35% com remissédo parcial e apenas 13% de eutandsias (por falha no tratamento, efeitos
secundarios ou ma qualidade de vida).® A sobrevivéncia por mais de 10 meses desde o
diagndstico esta associada a um bom prognéstico a longo prazo.>® Esta também estudado
gue animais com pénfigo foliAceo associado a doencgas vasculares demoram mais a atingir
a remisséo, e apresentam mais efeitos secundarios®.Assim, a identificacdo histolégica
destas lesdes pode ser Util como indicador de progndstico e permite gerir as expectativas
dos tutores®. Este estudo sugere ainda que a associacdo da pentoxifilina (Util para
tratamento de vasculites) ao protocolo terapéutico podera apresentar beneficios no caso
de situacdes refratarias.* Neste caso, apesar de ndo terem sido relatadas lesGes
vasculares, a pentoxifilina foi adicionada pelo seu efeito imunossupressor, que juntamente
com o tacrolimus permitiram que o tratamento corticoide fosse totalmente suspenso.
Larsson CE, Lucas R. (2016) Tratado de Medicina Externa: Dermatologia Veterindria. Interbook.; cap. 55.

Jackson HA, Marsella Rosanna (2012) , British Small Animal Veterinary Association. BSAVA Manual of Canine and Feline
Dermatology. British Small Animal Veterinary Association; 3a ed; Cap. 26.

Kirby A, Rey M Del. Pemphigus Treatment and History; Animal Dermatology Clinic.

Zhou Z, Corner S, Petersen A, Rosser E, Noland EL. (2021) Clinical Presentation, Treatment and Outcome in Dogs with
Pemphigus Foliaceus with and without Vasculopathic Lesions: An Evaluation of 41 Cases. Vol 32. John Wiley and Sons
Inc; doi:10.1111/vde.12996

Petermann M. (2014) Pemphigus Foliaceus in Dogs: The Immune Pathogenesis and Therapies.
Goodale E. (2019) Pemphigus foliaceous; The Canadian Veterinary Journal. PMID: 30872856

Bizikova P, Olivry T, Linder K, Rybnicek J. (2023) Spontaneous Autoimmune Subepidermal Blistering Diseases in Animals:
A Comprehensive Review. Vol 19. BioMed Central Ltd. doi:10.1186/s12917-023-03597-1
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Caso Clinico n°3: Neurologia — Sindrome Vestibular Central

Identificagdo do Paciente: Tom, canideo, macho castrado, bulldog francés, 6 anos, 15kg.
Motivo de consulta: anorexia, ataxia, head tilt e circling ha 8 dias. Convulséo ha 1 dia.

Anamnese: O Tom tinha sido adotado com 3 meses de idade, tinha vacinacéo
desatualizada e negava desparasitacdo. Apresentava anorexia e oligodipsia ha 8 dias,
normoquesia e urina sem alteracbes na coloragdo, odor, volume e frequéncia. Negava
tosse, espirro, secre¢cdes nasal ou ocular. Relata aparente convulsdo no dia anterior a
consulta, mas descreve head tilt e circling para o lado esquerdo ha 8 dias. Nega alteracbes
no sistema osteoarticular, locomotor e oto-tegumentar. Tinha acesso diario a rua, mas sem
contacto com plantas ou toxicos, era alimentado com racdo comercial, negava viagens

recentes, e ndo tinha coabitantes.

Historia clinica pregressa: Tratado com gabapentina 10mg/kg BID por dor na coluna, ha

tempo indeterminado.

Exame fisico geral: Estado mental normal; temperamento equilibrado; atitude anormal
(head tilt), desidratagdo<5%, mucosas rosadas, humidas e brilhantes, ritmo cardiaco
regular, auscultagdo pulmonar e cardiaca sem alteragfes; respiracdo costoabdominal,
20rpm; pulso forte 84bpm; linfonodos sem alteragBes, auséncia de dor a palpagéo
abdominal; T: 37,3°C; TRC>2s;

Exame dirigido neuroldgico: Estado mental normal; comportamento agitado; postura:
Head tilt esquerdo; marcha: circling, ataxia; reacdes posturais: resposta diminuida no teste
de posicionamento propriocetivo nos membros toracico e pélvico esquerdo. reflexos
espinhais: normorreflexia patelar, flexor toracico, perineal e cutédneo do tronco; ténus
muscular normal; sensibilidade superficial presente; nervos cranianos: resposta de
ameaca e reflexo pupilar diminuidos; presenca de nistagmo patologico e estrabismo
posicional; exame da regido da cabeca normal; palpacdo epaxial com dor cervico-toracica.

Localizacdo anatémica presumida do problema neuroldgico: Tronco cerebral / SNC

Lista de problemas: Head tilt, circling, ataxia vestibular, teste de propriocep¢ao consciente
diminuida em membros toracico e pélvico esquerdos, resposta de ameaga e reflexo pupilar

diminuidos bilateralmente, convuls@es, anorexia e oligodipsia.
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Diagndsticos diferenciais: Sindrome vestibular central (neoplasia, hemorragia, infeciosa,
meningoencefalite, enfarte vascular), sindrome vestibular periférica, epilepsia, insulinoma

€ esgana.

Exames complementares: Hemograma: linfopenia (994/uL< [1.500-5000]); triglicerideos:

abaixo do valor de referéncia (15,9mg/dL [40-169]), ER, FH, colesterol e coagulograma:

normais, glicemia: 58g/dL, PCR esgana virus: negativo; RM cerebral (Anexo C, Figura 1, 2

3 e 4); e necrépsia (Anexo C, Figura 5 e 6).

Terapéutica e acompanhamento: No primeiro dia o Tom foi internado e medicado com
maropitant  (1mg/kg,SID,IV), cloridrato de tramadol (4mg/kg,BID,IV), dipirona
monohidratada (25mg/kg,BID,IV) e fluidoterapia IV (5mL/kg/h) com LR. Apdés medicdo da
glicose (58g/dL) foi ainda feito um bolus de glicose (0,5ml/kg). Durante a noite foi
adicionada dexametasona (0,2 mg/kg,lV,SID) e gabapentina (10mg/kg/PO/TID) e
interrompeu-se o cloridrato de tramadol. Apresentou estado mental deprimido, pouco
responsivo a manipulacéo, e com sinais de desconforto, mas manteve parametros estaveis
e dentro de valores de referéncia. Aceitou alimento inicialmente, mas n&o foi oferecido o
resto da noite pelo nivel de consciéncia reduzido. No dia seguinte mantinha postura e
locomocao alteradas, e perdera também propriocepc¢éo do lado direito. Foi pedido exame
(PCR) para pesquisa do virus da esgana, e foi para casa medicado com fenobarbital
(2,5mg/kg/PO/BID) se necesséario. No dia seguinte, mantinha postura e locomogéo
alteradas, permanecia com anorexia, mas negava convulsdo e emese, pelo que foi
receitada prednisolona (0,5mg/kg PO/BID) e gabapentina (10mg/kg PO/BID). Passado 5
dias regressou com normorexia € normodipsia. Ao exame neurolégico apresentava-se
confuso, com deambulacdo circular esquerda, a postura mantinha-se, mas apresentava
propriocepcdo em todos o0s membros. O reflexo pupilar mantinha-se reduzido
bilateralmente e o olho esquerdo midriatico. Neste dia apresentou resultado PCR negativo
para esgana e realizou a RM. Dois dias depois foi internado noutro hospital devido a 6
episddios convulsivos ao longo de 2 dias, que coincidiram com a suspensao do tratamento
corticoide. Mediante resultado da RM (Anexo C, figura 1) e estado clinico do animal, tutores

optaram por eutanasia e o corpo foi enviado para necropsia (Anexo C, figura 5 e 6)

Discusséo: O sistema vestibular € um componente do sistema nervoso responsavel pela
manutencdo da postura e equilibrio, e pode ser dividido anatémica e funcionalmente em
periférico e central.! O periférico inclui os recetores do sistema vestibular do labirinto
membranoso (localizados no ouvido interno) e o nervo vestibulococlear, enquanto que o

central inclui estruturas no cértex e cerebelo.? O labirinto membranoso é composto pelo
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ducto coclear (que contém os recetores auditivos) e pelos ductos semicirculares, o utriculo
e 0 saculo (que contem os recetores sensoriais para o equilibrio).® A endolinfa, liquido que
preenche os labirintos membranosos, vai provocar movimento nos recetores, que 0
traduzam para sinais neurologicos.®* Estes sinais vdo ser transmitidos por axoénios
vestibulares até ao tronco cerebral e a partir dai dispersam. Os que fazem sinapse com a
medula facilitam a extensdo muscular ipsilateral e inibem a flexao ipsilaterais e extensao
contralateral.>®* Quando saudavel, os estimulos estédo equilibrados, mas quando lesionado,
h& uma diminuigdo unilateral desse estimulo, a extenséo no lado lesionado vai ser menor,
e consequentemente o corpo vai se inclinar para o lado da les&o. Isto leva a head tilt,
circling, inclinagdo, queda e rolling para o lado da lesé@o.! Por outro lado, os axénios que
comunicam com o NC llI, IV e VI influenciam a posi¢cdo dos olhos. Quando a cabeca roda,
0 cérebro tenta alinhar o campo visual com a retina. Para isso, os musculos extraoculares
puxam os olhos para o lado contrario ao movimento. Quando os musculos chegam ao seu
limite de contracdo, o olho volta rapidamente a posicdo tendencial.! Este processo é
chamado de reflexo oculo-cefalico e representa o nistagmo fisiolégico. Quando o sistema
vestibular esta lesionado, o desequilibrio de forcas é interpretado no cértex como rotacao
ou movimento do corpo e, por isso, vai ser gerado nistagmos mesmo com a cabeca do
animal em posicdo normal.! Pode ser espontaneo (presente com o animal numa posicdo
postural normal), ou posicional (quando é colocado numa posicdo anormal). S&o
classificados como horizontal, vertical, ou rotacional, e podem ainda ser conjugados ou
desconjugados (quando ha concordancia nos dois globos oculares ou n&o).* O estrabismo
(posicao anormal do olho) também pode ser vista em doencas vestibulares e classifica-se
como posicional (quando se roda a cabeca para cima) ou espontaneo (sempre presente).
Por fim, a parte final da por¢céo vestibular do NC VIII vai até ao cortex para que tenhamos
consciéncia da posi¢cdo da nossa cabega no espaco, e comunica com o centro de vomito

localizado na formacéo reticular da medula.t

Ao ter uma lesdo num dos componentes deste sistema, vamos ter entdo uma
sindrome vestibular, manifestada pelos sinais anteriormente descritos.* Bulldogs franceses
(araca do Tom) sao apontados como a raca predisposta, a idade média é de 7 anos, e nao
ha nenhum sexo mais predisposto.* O primeiro passo na abordagem ao doente vestibular
é diferenciar se a leséo é central ou periférica.! Apesar da auséncia de sinais centrais néo
confirmar localizacéo periférica,?® o diagnéstico de doenca central associa-se a défices
neurolégicos que ndo possam ser atribuidos ao sistema periférico apenas.! A taxa de
sucesso na localizacédo da lesdo através dos sinais clinicos é superior a 90%* e alguns

exemplos sdo: défices nos nervos cranianos para alem do VIl e VIII, nistagmos vertical ou
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posicional, alteracbes de comportamento ou estado mental, convulsdes, paresia, e
presenca de défices propriocetivos (sinal mais significativo e melhor localizador).2® Para
além destes, a hipermetria, e os tremores de intencdo (mais associados ao cerebelo)
também podem ser identificados.* A presenca dos sinais centrais presentes no Tom,
nomeadamente o envolvimento de nervos cranianos, a presenca de nistagmos vertical, a
alteracdo de comportamento, a convulsdo e os défices propriocetivos, permitiram
classificar a sindrome vestibular como central. No entanto, ainda serd importante descartar
a hipétese de doenga vestibular paradoxal.! O cerebelo envia sinais inibitérios para os
nucleos vestibulares ipsilaterais e, se estes estiverem diminuidos, a extensdo nesse lado
vai ser ainda maior. Nesse caso o head tilt € para o lado contrario da leséo, e o que vai
indicar o lado lesionado sdo os défices proprioceptivos.! Neste caso, a lateralizagdo
concordante do head tilt e sinais propriocetivos iniciais, excluiram essa hipotese.

Ha varias causas de doencga vestibular, que devem ser descartadas ou confirmadas
através de exames diagnosticos direcionados.! Certos sinais clinicos correspondem de
forma significativa a certa etiologia, o que permite dirigir esses exames. O head tilt é
significantemente associado a neoplasia, assim como a presenca de défices nos nervos
cranianos (exceto facial e sindrome de Horner). Por outro lado, os nistagmos patolégicos
estdo associados a doencga vestibular idiopatica, e auséncia de estrabismos com enfarte
isquémico.? A idade avancada associa-se a enfarte isquémico e tumor cerebral, enquanto
animais mais jovens tém mais frequentemente doencas congénitas ou inflamatérias.>? Por
fim, sinais agudos indicam etiologia vascular ou traumatica, e apresenta¢gfes crbnicas
processos degenerativos e neoplasicos. Quanto ao Tom, a apresentacdo sub-aguda e os

sintomas existentes, favoreceram a hipétese neoplasica.t

Relativamente a exames diagnésticos, os testes soroldgicos e moleculares sao os
mais indicados para doencas infeciosas, e a analise de LCR é necesséria para diagnosticar
doenga inflamatéria/infeciosal®. Esta deve ser feita apds a RM porque se a PIC estiver
aumentada, a puncao realizada pode levar a herniacdo do tronco.! As radiografias séo uteis
em traumas, mas pouco relevantes em doencas centrais, e a tomografia, apesar de poder
assinalar lesdes, é melhor para tecido 6sseo.! A RM, ferramenta diagnostica de eleigéo
para tecidos moles, permite identificar alteracdes estruturais no cérebro, avalia as
estruturas cerebrais de modo multiplanar, é seguro e ndo invasivo.! Neste caso, as
alteracdes identificadas na ressonancia magnética cerebral, detalhadas no Anexo 3 figura

1, foram compativeis com neoplasia.
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As neoplasias do SNC podem ser primarias ou secundarias. Os tumores primarios
podem ter origem parenquimatosa (neuronios e células da glia), em células de
revestimento (meninges) ou elementos vasculares (plexo coroide).! Podem ocorrer em
qualquer raca e sexo, mas tipicamente afetam animais com mais de 9 anos®. Ndo se
conhece a incidéncia, mas estudos apontam que pode chegar aos 2,8% em caes.
Normalmente aparecem como uma massa Unica e raramente metastizam (exceto tumores
do complexo coroide). Os Golden retriever e os Boxers sdo mais predispostos,® e racas
braquicefalicas (como neste caso) sdo mais propensas a gliomas.! Os tumores afetam a
funcdo do sistema nervoso por compressao, invasao de tecido, edema e interferéncia com
a circulacdo sanguinea ou de LCR.® Os sinais clinicos de neoplasia normalmente
progridem lentamente, podendo existir exacerbacao aguda apés hemorragia, enfarte, ou
obstrugdo do LCR e consequente aumento da PIC2. Harriosn et al. (2021) relata haver
correspondéncia significativa entre tumores cerebrais e idade elevada, presenca de head
tilt, varios nervos cranianos afetados, e localizagdo neuroanatomica central, tal como no
caso do Tom.? A andlise do LCR costuma ser pouco especifica, o que néo justifica o risco
da puncéo, especialmente neste caso (em que estaria contra-indicada).! As radiografias
permitem avaliar a possibilidade de metastases e a tomografia pode ser Util na identificagéo
de massas, mas é a ressonancia magnética que permite visualizar tecido nervoso com
melhor detalhe.! Para além disso, permite levantar hipéteses quanto ao tipo de tumor
presente®. Segundo Bentley (2015), uma imagem hiperintensa em T2 (como a observada
neste caso) sugere neoplasia, e a maioria das neoplasias intra axiais sdo gliomas.® Esta
suspeita € corroborada pelo efeito de massa, distor¢do ventricular e localizagéo fronto-
parietal descritos, que séo tipicos de glioma (especialmente oligodendroglioma).® Dentro
dos gliomas, a hiperintensidade € a melhor maneira de distin¢gdo, uma vez que LGG tem
média a baixa intensidade comparativamente com HGG?®. Para além disso, o envolvimento
de estruturas profundas (tdlamo) é mais comum em HGG.® Estes achados, apesar de nédo
permitirem um diagnéstico definitivo (apenas por biopsia), apontam um glioma de alto grau

como principal diagnostico presuntivo.

O tratamento de neoplasias cerebrais pode ser dividido em paliativo ou definitivo. !
O primeiro visa aliviar os efeitos secundarios do tumor e tipicamente consiste em doses
anti-inflamatérias (0,5 mg/kg BID) de prednisolona, que podem ser aumentadas ou
diminuidas de acordo com a resposta.! O seu uso deve diminuir a PIC por diminuir o edema
e a producdo de LCR! O uso de manitol também contribui para a reducdo de edema
vasogénico e, na presenca de aumento da PIC, fluidos hiperténicos IV podem igualmente

ser usados®. No caso do tumor causar convulsdes devem ser prescritos anticonvulsivantes,
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devendo ser privilegiados o levetiracetam, o felbamato e a zonisamida, uma vez que o
fenobarbital pode causar sedacgdo profunda em pacientes com tumores de prosencéfalo.!
Esta modalidade terapéutica confere um tempo médio de vida de 65 dias, e as
complicagées mais comuns sdo a politria, polidipsia, polifagia e sedacéo. ¢ O tratamento
definitivo visa diminuir o tamanho ou eliminar o tumor, e as modalidades mais comuns sao
a cirurgia, a radioterapia e a quimioterapia. A cirurgia permite remover o tumor, diminuir a
pressdo e alcancar um diagnéstico histolégicol. Para ser possivel, o tumor deve ser (inico
e nado invasivo, localizado na superficie dos hemisférios e ter efeitos neuroldgicos
minimos.® Os meningiomas sdo os que mais facilmente cumprem estes critérios, e por isso
a sua cirurgia € mais relatada.® O tempo médio de vida apés cirurgia é de 312 dias, mas
em tumores intra-axiais € apenas 226 dias.® Quanto aos gliomas, a sua remocéo é dificil
uma vez que tendem a infiltrar, e as margens séo mal definidas.! Por esse motivo, e apesar
de ndo serem tdo radiossensiveis como os meningiomas, pode-se recorrer a radioterapia.!
ou radiocirurgia. O tempo de vida dos que sédo tratados s6 com radioterapia é de 5 a 23
meses, dependendo do protocolo, tipo de tumor, tamanho, local, e sinais clinicos.® A
quimioterapia é pouco relatada por dificuldade a atravessar a barreira hemato-encefélica,
mesmo gquando esta se encontrada alterada pela presenca do tumor.! No entanto, esta
relatado o uso de lomustina e carmustina em gliomas caninos uma vez que estes agentes
atravessam a barreira’. Hu et al (2015) evidencia um efeito benéfico da radioterapia e da
cirurgia em relacdo ao tratamento sintomatico, mas parece haver pouca diferenga entre as

duas primeiras.®

O progndstico depende do tipo de tumor e da terapia instituida. Os gliomas estao
associados a progndstico fraco, e poucos sdo submetidos a terapia cirirgica. Neste caso,
apos eutanasia, a necropsia permitiu corroborar o diagnéstico de neoplasia, aguardando-

se 0 exame histopatol6gico para a sua classificagéo.
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Caso Clinico n° 4 — Cardiologia — Canal Arterial Persistente

Identificagao do paciente: Zoe, canidea, fémea ndo castrada, Spitz alema, 2 meses,
0,5kg.

Motivo de consulta: O proprietario tinha adotado a paciente ha uma semana, tendo sido
informado de possivel cardiopatia e episddios de sincope.

Anamnese: O tutor s6 estava com animal ha 1 semana e desconhecia histérico anterior.
Sabia que tinha apresentado 3 episédios de sincope anteriores a sua aquisi¢ao.
Apresentava-se ativa, sem episddios de tosse, cansaco, dispneia, cianose ou convulsoes.
Nunca tinha apresentado ascite ou edema de membros e nado tinha acesso ao exterior.
Apresentava normorexia (ragdo comercial seca), normodipsia € normoquezia. Ainda n&o
tinha sido aplicada nenhuma vacina ou tratamento parasitario.

Histéria clinica pregressa: Desconhecida.

Exame fisico geral: Estado mental alerta e responsiva a estimulos externos; atitude
normal; temperamento equilibrado; CC:5/9; movimentos respiratérios com padrao
costoabdominal, 20rpm; pulso forte, 200 bpm; mucosas rosadas, humidas e brilhantes;
TRC <2s; temperatura: 38°C; desidratacdo<5%; ganglios linfaticos sem alteragdes;
auséncia de dor a palpagao abdominal; auscultagao cardiaca: sopro continuo, grau V/Vl e
PMI na base cardiaca esquerda.

Lista de problemas: sopro cardiaco continuo de intensidade V/VI e localizagdo na base
cardiaca esquerda; sincope.

Diagnésticos diferenciais: Canal arterial persistente, janela aortopulmonar, fistula
arteriovenosa coronaria, rotura do seio valsalva, insuficiéncia e estenose aortica
simultaneas.

Exames complementares: Ecocardiografia transtoracica: AE aumentado (Anexo D, figura

1), VE aumentado (LVIDn = 2,4 [referencia <1,7]), regurgitagcao mitral (Anexo D, figura 2),
fracdo de encurtamento aumentada (55% [referencia:23-47], velocidade do fluxo aértico no
limite superior [2.28 cm/s ref:2.3], hipertrofia ventricular excéntrica (LVIDdI: 2.4 [1,27-1,85]
; LVPWdI: 0,4 [0,29-0,60] e IVSWdI: 0,43 [0,29-0,59]), fluxo turbulento continuo na artéria
pulmonar e CAP com desvio esquerdo-direito e gradiente de pressao de 63mmHG (Anexo
D, Figura 3). Hematécrito de 46%.

Diagnéstico Definitivo: Canal arterial persistente (CAP)

Terapéutica e acompanhamento: No dia da primeira consulta foi explicada ao tutor a
necessidade do tratamento cirdrgico de forma a encerrar a anomalia congénita presente
(CAP). Foi ainda explicada a importancia de o fazer rapidamente e de quais as opgoes e

complicagbes possiveis. No entanto, por o paciente ser demasiado pequeno e nao ser
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possivel ao dono pagar a cirurgia numa clinica privada, foi medicado com pimobendan
(0,25mg/kg BID) com o obijetivo de evitar a progressao para sintomas de ICCE e foram
marcadas consultas para controlo de peso e ajuste de medicagao. Durante esse periodo,
a Zoe apresentou-se sempre com bom estado geral e assintomatica. Passados 2 meses
da consulta inicial o sopro havia desaparecido e a ecocardiografia detetou uma evolucao
para CAP invertido. Na ecocardiografia foi identificado um aumento das dimensdes das
camaras direitas (Anexo D, figura 4), AE aumentado (AE/Ao: 1,64 [<1,6]), insuficiéncia
pulmonar (Anexo D, figura 5), hipertrofia do VD e achatamento do septo ventricular (Anexo
D, figura 6), dilatacdo da artéria pulmonar, e fluxo ductal bidirecional. Foi entdo mantido o
tratamento com pimobendan, mas adicionado sildenafii 3mg/kg TID. Nas consultas
seguintes foram feitas novas ecocardiografias, esperando que o tratamento com sildenafil
pudesse reverter novamente o sentido do fluxo. Em todas as consultas a Zoe apresentou-
se assintomatica, mas o fluxo sanguineo permanecia bidirecional, com dilatagdo da artéria

pulmonar e camaras direitas, pelo que o tratamento foi mantido.

Discussao: As doencgas cardiacas congénitas sdo anomalias presentes ao nascimento,
afetam 1 animal em cada 15 ninhadas e s&o a causa mais comum de doencas cardiacas
em animais jovens."? As mais comuns s&o o canal arterial persistente (a mais comum no
Brasil), estenose pulmonar e estenose sub-aortica.’ Associam-se normalmente a erros
gestacionais ou hereditariedade, mas esta s6 estd comprovada para o CAP em Poodles."
Os defeitos cardiacos congénitos aparecem como anomalia isolada em 88% dos casos, no
entanto o CAP pode associar-se a estenose sub-aortica, e a presenga de uma deve suscitar
a pesquisa da outra.?

Durante a fase gestacional os pulmbes do feto ndo tém qualquer funcdo e
encontram-se colapsados®. O sangue é desviado da circulagdo pulmonar pelo foramen oval
e canal arterial, presentes nos fetos e animais recém-nascidos. 3 Este Ultimo localiza-se
entre a artéria pulmonar e a aorta descendente e permite a comunicagdo destes dois
grandes vasos,® e a pressdo pulmonar elevada desvia o sangue do VD para a aorta
descendente. Apds o nascimento, varios fatores vao contribuir para o encerramento desse
canal.® A expansdo pulmonar provoca uma diminuigdo na pressao pulmonar, que passa a
ser inferior a pressao sistémica, e inverte o sentido do desvio (da aorta para a artéria
pulmonar)?. A circulagdo do sangue desviado vai ativar recetores sensiveis ao oxigénio
presentes no canal, da-se uma diminuigdo nos niveis de prostaglandinas vasodilatadoras
e ha uma consequente vasoconstricdo."* Nesta fase o encerramento do canal é apenas
funcional, sendo seguido pela substituigdo do tecido muscular por tecido fibroso, que
encerra anatomicamente o canal com a presenca do ligamento arterioso'®. Este processo

deve iniciar-se nas primeiras 12 horas de vida e completar-se em 7 dias* e ao n&o ocorrer,
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passa a haver um canal arterial persistente.' Esta condigéo cardiaca afeta mais os animais
de raga definida (Spitz alem&o das mais afetadas) e principalmente as fémeas?, tal como
a Zoe. A persisténcia esta associada a uma elevada quantidade de fibras elasticas
(semelhante as da aorta) em relagéo as fibras musculares,'® e diferentes relagdes entre
estes tipos de fibras causam diferentes graus de persisténcia do canal, que podem ser
classificados fenotipicamente em 4 categorias™>®!: Tipo |) que afunila gradualmente desde
a aorta até a insercao pulmonar; Tipo Il) que afunila abruptamente (>50%) na por¢ao distal
do canal (mais comum)® podendo este classificar-se ainda como como IIA se a parte
proximal tiver didmetro constante, ou IIB se todo o canal tiver formato cénico; e ainda tipo
[1) que parece ser tubular (variagéo de diametro menor que 20%).6 Apesar de globalmente
aceite, esta classificagao parece estar desatualizada por ter sido proposta sem recurso a
exames mais atuais.” De facto, estudos mais recentes, com recurso a ecocardiografia
transesofagica e video em 3-D, relatam a impossibilidade de categorizar todos os animais
nestas 4 categorias.” Os autores propde que se adicione 2 categorias, que incluam
pacientes em que o canal tem mais de um ponto de afunilamento, e aqueles em que a
morfologia ndo se enquadra em nenhum dos outros tipos. ’

As consequéncias hemodinamicas do shunt vao depender do didmetro do canal e
da resisténcia pulmonar.” Inicialmente, o sangue flui da aorta descendente (pressdo
sistémica) para a circulagdo pulmonar (pressdo mais baixa)."® No entanto, quando a
resisténcia pulmonar aumenta e excede a pressao sistémica, o sangue nao oxigenado vai
ser desviado da artéria pulmonar para a aorta (desvio invertido). ' Este fenémeno pode
ocorrer em 1 a 6% dos casos de CAP nos primeiros 6 meses de vida,"*sendo mais comum
em malteses ou quando o tubo é cilindrico.?* Os efeitos a longo prazo do CAP invertido
incluem policitemia (por resposta a hipoxia), e a hiperviscosidade dela resultante é a
principal causa de morte em animais com desvio direito-esquerdo.*8

Os sinais clinicos dependem do grau e sentido do desvio, mas é possivel que o
paciente seja assintomatico, tal como a Zoe se apresentou em todas as consultas.” Nos
desvios esquerda-direita € comum o animal apresentar tosse seca, intolerancia ao
exercicio, sincope (como descrito pelo tutor anterior da Zoe), taquicardia, taquipneia e
dispneia.® Ao exame fisico € detetavel um pulso arterial hipercinético, e frémito precordial
palpavel na base cardiaca esquerda. E caracteristicamente ouvido um sopro continuo com
ruido de maquinaria, mais audivel na base cardiaca esquerda e no fim da sistole, e que
diminui gradualmente durante a diastole."3 Também pode estar presente um sopro sistolico
secundario a regurgitagdo mitral devido a dilatagdo anular do coragéo." O principal efeito
hemodinémico é a sobrecarga de volume no ventriculo esquerdo (devido ao aumento da

pré-carga), que pode vir a causar uma hipertrofia excéntrica compensatoria.® Todos estes
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sinais estavam presentes na Zoe. Os sinais radiograficos variam com o volume de sangue,
idade e descompensagcao cardiaca.' Pode ser observada uma protuberancia aneurismatica
do arco adrtico, aumento do trato de saida pulmonar, aumento do atrio e ventriculo
esquerdos, cardiomegalia severa e edema pulmonar em casos de insuficiéncia cardiaca
congestiva."® Apesar destes achados indicarem a presencga desta anomalia vascular, o
diagndstico definitivo assenta no exame ecocardiografico’. Pode observar-se dilatagdo do
atrio e ventriculo esquerdo e fragdo de encurtamento excessiva'®. Pode também ser
observada a hipertrofia ventricular excéntrica e a pressdo diastdlica no VE aumentada.® O
Doppler colorido permite identificar o ducto, através de um fluxo turbulento continuo no
interior da artéria pulmonar, partindo do canal arterial e o doppler espectral apresenta
ondas positivas em qualquer corte de visualizagdo da artéria pulmonar.’38No caso da Zoe,
a identificacdo deste ducto e a presenca das alteragdes cardiacas mencionadas
anteriormente permitiram diagnosticar o CAP na primeira consulta.

Na inversdao do sentido do fluxo, os sinais iniciais mais comuns sdo a
fraquezal/colapso de membros posteriores e a intolerancia ao exercicio.* Outros sinais
como a distensdo abdominal, sincope, taquipneia e tosse também sao relatados, mas
nenhum deles estava presente na Zoe.*No exame fisico, tanto o pulso como o frémito
inicialmente caracteristicos deixam de ser identificaveis, mas pode ser detetada cianose
diferencial.”® A auscultacdo, o sopro vai diminuindo & medida que as pressées pulmonar
e sistémica se igualam, o que explica o desaparecimento do sopro na Zoe.' No que diz
respeito aos exames complementares, a radiografia pode sugerir o VD aumentado, as
artérias pulmonares proeminentes e tortuosas, e € possivel ver a veia hepatica dilatada ou
ascite em casos de ICCD."*8 A par do que acontece no CAP convencional, também ¢ a
ecocardiografia que nos da mais informagdes e nos permite suspeitar da possivel inversao
do shunt.® Quando a pressdo pulmonar aumenta, o gradiente de pressao vai diminuindo.®
Em situagdes normais, o gradiente de pressédo entre a aorta (120mmHg) e a artéria
pulmonar (20mmHg) € de 100mmHg. Caso a pressdo medida nas consultas seguintes se
encontre a diminuir, € previsivel que va ocorrer a inversdao (<50mmHg revela risco
iminente).> O fluxo visualizado no doppler espectral, pode tornar-se bidirecional (com
“flows” sistolicos positivos e “flows” diastdlicos negativos) ou evoluir para negativo.® O uso
do doppler pode ainda revelar regurgitacdo pulmonar e tricuspide consequentes da
hipertenséo pulmonar.* As dimensdes do VE e AE podem diminuir, e pode haver hipertrofia
ventricular direita (com consequente achatamento do septo ventricular) e aumento da
artéria pulmonar e AD"438, A visualizagdo do shunt desde a artéria pulmonar até a aorta é
dificultada pela baixa velocidade de fluxo e dilatagédo da artéria pulmonar.® Por isso, para

confirmar a inversao do shunt, pode ser injetada uma solugéo salina previamente agitada
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numa veia periférica. Se a ecografia forem observadas microbolhas na aorta abdominal e
houver auséncia de desvio intracardiaco, entdo o CAP invertido esta confirmado porque
significa que esse sangue foi desviado dos pulmées.’

O tratamento do CAP com desvio esquerda-direita deve ser o seu encerramento
cirdrgico, e deve ser feito o mais rapidamente possivel pelo elevado risco de ICC, devendo
apenas ser adiada em casos de edema pulmonar para estabilizagdo do paciente.! A
oclusao pode ser realizada através de cirurgia intratoracica ou através de cateterizacao de
coils ou dispositivos de oclusdo, e a taxa de sucesso em pacientes saudaveis é de 95%.'
A toracotomia é privilegiada em canais de grandes dimensdes ou tubulares, ou em caes
em que o tamanho ndo permita a cateterizagdo.! E uma técnica mais barata e facil de
executar, razbes pelas quais era a Unica opgdo no tratamento da Zoe." Como
desvantagens, apontam-se o facto de ser uma cirurgia mais invasiva e necessitar de
hospitalizagdo por 48 a 72h." Neste caso, a cirurgia ndo foi feita logo apds o diagndstico
por preferéncia do cirurgido (cdo demasiado pequeno), o que levou a uma inversao do
sentido do shunt. A outra opcao de tratamento definitivo € a embolizacdo do canal por
cateterizacdo com o uso de dispositivos e técnicas proprias.’ E um procedimento menos
invasivo e com hospitalizagao mais curta, mas ¢é dificil em caes muito pequenos, ineficaz
em ductos tubulares, requer aparelho de fluoroscopia ou ecocardiografia transesoféagica,
para além de poder nido encerrar totalmente o canal." Ambas as opgbes estdo
contraindicadas em pacientes idosos sem remodelamento cardiaco ou em desvios direita-
esquerda.’® Nos pacientes idosos a evolug&o para inversdo ou para ICC é pouco provavel,
e a interrupgdo do shunt invertido agrava o quadro do paciente." Isto acontece porque
quando ha inversao, o canal funciona como alivio de press&o para o ventriculo direito." Ao
interromper esse desvio, a pds-carga do VD vai aumentar ainda mais e causar ICCD com
morte subita ou choque.®® Os raros casos de sucesso relatados em cirurgias apos a
inversdo associam-se a reversibilidade da doenga vascular pulmonar*®, mas a elevada
mortalidade cirdrgica dita que o tratamento médico seja o mais indicado.* Foram feitos
estudos com diversos farmacos, mas o sildenafil foi o Unico a causar aumento significativo
do tempo de sobrevida dos pacientes.® Este farmaco inibe a fosfodiesterase V, levando a
uma diminuicao da degradacao do cGMP (Guanosina monofosfato ciclico), e consequente
vasodilatagado. 8 Tem efeito seletivo na circulagdo vascular pulmonar e diminui a pds-carga
ventricular direita® , mas ndo é capaz de eliminar totalmente a hipertensdo pulmonar ou
reverter novamente o desvio.® Pacientes com hematocrito acima de 65% podem ainda
necessitar de hemodiluigdo.® Nesses casos é retirado 10 a 20mL /kg de sangue e é reposto
o dobro de volume com LR.® Outro tratamento possivel é com hidroxiureia, um

mielossupressor capaz de reduzir a eritrocitose.® Apesar destas opgdes, nenhuma destas
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modalidades se aplicava ao caso da Zoe, uma vez que o hematécrito ainda se encontrava
dentro dos valores de referéncia.

Quanto ao prognéstico, o tempo médio de sobrevida apds o diagnéstico de CAP
invertido € de 626 dias . Caes com ICCD tem pior prognostico, mas o tempo médio de
sobrevida em caes com fluxo direito-esquerda ou bidirecional sem ICCD como a Zoe
podem superar os 5 anos 4. Pacientes tratados com sildenafil tém maior sobrevida, mas
dosagens superiores a 3mg/kg/dia (como prescrito na Zoe) ndo parecem ter beneficio
significativo.* Em contrapartida, se nao for feito nenhum tratamento, 64% morrem no

primeiro ano de vida .
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Caso Clinico n°5: Endocrinologia — Hipoadrenocorticismo

Identificagcdo do paciente: Gaia, canidea, fémea castrada, SRD, 4 anos, 21kgs.
Motivo de consulta: Vomitos e hiporexia ha 1 més, com agravamento ha 3 dias.

Anamnese: O tutor refere vémitos 1 vez por semana e hiporexia ha 1 més. Nos ultimos 3
dias apresentou varios vomitos por dia de cor amarelada, anorexia e oligodipsia. Negava
tosse, espirros, corrimentos nasal ou ocular, sincopes e cianose. Referia urina amarela
clara, sem alteragbes no volume ou frequéncia. Negava convulsdes, head tilt, e head
pressing. Refere fraqueza muscular e prurido corporal generalizados. Era alimentada com
racao seca comercial 2 vezes por dia, reside em casa e tem acesso a rua acompanhada.
Nega viagens recentes, coabitantes, acesso a lixo ou a substancias téxicas. Vacinagao

atualizada, mas nao realiza controlo de parasitas.

Historia clinica pregressa: Castragdo com 1 ano de idade. Relata ter sido diagnosticada
com babesiose e tratada com imizol, maropitant, ondansetron, estimulantes de apetite e

morbofloxacina ha 1 ano.

Exame fisico geral: Estado mental alerta e responsiva a estimulos externos; atitude:
decubito lateral; temperamento linfatico; CC:5/9; movimentos respiratérios com padrao
costoabdominal, 26rpm; pulso fraco, 90bpm; mucosas rosadas, humidas e brilhantes; TRC
<2s; temperatura: 37,1°C; desidratagdo: 6%; ganglios linfaticos sem alteragoes;
auscultagao cardiaca e pulmonar sem alteracdes; palpacdo abdominal ndo dolorosa;

rarefagéo pilosa em regido lombossacra dorsal; PAS: 90mmHg

Lista de problemas: anorexia, desidratacdo, vomitos, oligodipsia, letargia, prurido,

hipotensao, hipotermia, fraqueza generalizada.

Diagnésticos diferenciais: hipoadrenocorticismo, doenga renal crénica, doenga renal
aguda, gastroenterite, neoplasia Gl, parasitose, hipoglicemia, sépsis, cetoacidose diabética

e dermatite alérgica a picada de pulga.

Exames complementares: Glicemia: 32g/dL; hemograma: leucocitose, neutrdfilia,

eosinofilia e monocitose (Anexo E, tabela 1); FH: normal; gasometria venosa: acidose,

baixa osmolaridade, baixo BE, (Anexo D, tabela 2); FR: azotemia (Anexo D, tabela 3)
eletrdlitos: hiponatremia, hipercalemia e hipocloremia (Anexo D, tabela 4); PAS: 90mmHg;

lactato: 2.8mmol/L (ref. [0,3-2,5]); ecografia abdominal: avaliagdo dificultada devido a

acentuada quantidade de gas, paciente agitado, e com reflexos de emese durante o
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exame; densidade urinaria: 1.034; e teste de estimulacdo por ACTH: cortisol basal: 0,09;
cortisol pés ACTH: 0,14 (Anexo D, tabela 5)

Terapéutica e acompanhamento: A Gaia foi internada no hospital para tratamento de

suporte com as seguintes medicagdes: omeprazol (1mg/kg IV BID), ondansetron (1mg/kg
IV TID) e maropitant (1mg/kg IV BID). A fluidoterapia com NaCl 0,9% iniciou-se a uma taxa
de 7ml/kg/h por apresentar hipotensao, o que também levou a realizar 3 provas de carga
(primeiro com 10ml/kg/10min e depois 50ml/kg/10min). Com a estabilizagao da PAS, a taxa
da fluidoterapia foi sendo reduzida até 4ml/kg/h. Uma vez que aos niveis sanguineos de
glicose se encontravam baixos (32 e 43 g/dL) tinha também um outro acesso venoso com
LR glicosada a 2% a uma taxa de 3mL/kg/h, e foram feitos bolus de glicose (0,5ml/kg)
sempre que a glicose era inferior a 60g/dL. Finalmente, como o principal diagnéstico
diferencial era hipoadrenocorticismo, foi adicionada dexametasona (0,3mg/kg/IV/SID).
Apéds estabilizagdo da paciente, foi realizada a ecografia, que revelou grande quantidade
de gases pelo que foi adicionada simeticona (75mg). As adrenais ndo foram caracterizadas
uma vez que a paciente se apresentou desconfortavel e com tentativas de vémito, o que
dificultou o exame. O débito urinario e a glicemia foram monitorizados a cada 3 horas
(débitos entre 3,5 e 6,5 mL/kg/h revelaram PU), a paciente manteve-se com parametros
estaveis (PAS e glicemia), tornou-se mais alerta ao alternar o decubito e aceitou comida,
mas nao agua. Nao vomitou. Este protocolo terapéutico foi mantido durante 36 horas, e a
fluidoterapia foi ajustada para LR a 6ml/kg/h e LR glicosado a 2% para 2ml/kg/h. Foram
repetidos alguns exames complementares, nomeadamente a glicemia (normal), lactato
(3,5 mmol/L), gasometria venosa (osmolaridade baixa, hiponatremia, hipercalemia; (Anexo
D, figura 2)), FR (ureia: 42,3mg/dL mas creatinina normal; Anexo D, tabela 3), e hematécrito
de 34%. Como nao poderia ficar internada no periodo noturno (reservado para os
pacientes mais criticos) foi para casa com prescricao de omeprazol e ondansetron nas
doses referidas, sendo pedido a tutora que realizasse teste de estimulagao com ACTH em
laboratério externo, para depois iniciar fludrocortisona (0,018 mg/kg BID) e prednisolona
(0,2mg/kg SID). A evolugao clinica ao longo dos dias seguintes foi favoravel, e
acompanhada por uma normalizagdo dos resultados nos exames complementares, mas
ao dia 5 de doenca referiu fezes pastosas e vomitos apds ingestao de agua. Foi entdo
realizado um Rx cervical e toracico por suspeita de megaesofago (que ndo revelou
alteragdes), e foi solicitado a tutora exame coproparasitolégico e SNAP Giardia (detegao
de antigénio) que tutora ndo fez. Nesse dia, os niveis de Na+ e K+ encontraram-se pela
primeira vez dentro dos intervalos de referéncia (Anexo D, tabela 4), e passados 3 dias ja
se encontrava clinicamente bem, pelo que foram suspensas as medicacdes antieméticas.

Para além disso, a tutora recebeu resultados do teste de estimulagdo com ACTH
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compativeis com hipoadrenocorticismo (Anexo D, tabela 5) e como 2 semanas depois a
tutora relatava 100% de melhoria, foi marcado retorno passado 1 més para reavaliagéo.

Discussao: O hipoadrenocorticismo € uma endocrinopatia rara que afeta a producao
adrenal de glucocorticoides e/ou mineralcorticoides."™ A sua prevaléncia varia entre os
0,06 e 0,28%, mas atinge os 4% quando a populagdo sdo caes com sinais Gl crbnicos,
como neste caso.>’ As ragas Bearded collie e Poodles sdo mais afetadas, e parece incidir
maioritariamente sobre femeas."*7” A idade média do inicio dos sintomas ¢ de 4 anos
(idade da Gaia), mas é relatada desde os 4 meses aos 14 anos."” As adrenais sdo
constituidas por uma medula secretora de catecolaminas e um cortex dividido em 3 zonas
morfologicamente distintas: reticular interna, fasciculada e glomerulosa externa.'?” Estas
camadas, consoante as concentragdes de certas enzimas, produzem diferentes hormonas
a partir do colesterol. Assim, as células das zonas reticular e fasciculada produzem cortisol,
andrégenos e estrogénios, enquanto a zona glomerulosa sintetiza aldosterona.' A secregao
de aldosterona é estimulada pelo sistema renina-angiotensina, pelo aumento plasmatico
de K+, e residualmente pelo Na+ plasmatico e ACTH.">” A sua presenca aumenta a
absorcio de Na+ e secrecao de K+, estimula o uso de K+ pelos tecidos, mantém o volume
intravascular, causa a secrecéo de H+ e aumenta a concentracédo de K+ e diminui a de Na+
no suor e saliva."?*” Por outro lado, a producgéo de glucocorticoides é regulada pelo eixo
hipotalamo-hipdfise-adrenal.” O CRH secretado pelo hipotalamo estimula a secrecédo de
ACTH hipofisario no sangue, que consequentemente estimula a produgao e libertagao de
cortisol. Este mecanismo regula-se negativamente pela concentragdo de cortisol, e é
estimulado em situagbes de stress, hipoglicemia e exercicio fisico.” Estas hormonas
estimulam a gliconeogénese hepatica e a glicogénese, aumentam o catabolismo proteico
e lipidico, suprimem a vasopressina, e reduzem a utilizagdo de glicose nos tecidos
periféricos.?” Sao importantes para manter a resposta vascular a catecolaminas, mantendo
a pressao sanguinea, e para além disso atuam no trato gastrointestinal, ao influenciar a
digestao e absorc¢ao intestinal de nutrientes e ao manter a fungao e integridade da mucosa.
1487Estimulam ainda a libertagdo de eritrocitos e plaquetas, diminuem a produgdo de

linfocitos, e causam redistribuigéo periférica dos eosindfilos, basdfilos e linfécitos.?

O hipoadrenocorticismo pode ser primario ou secundario consoante a causa, e
classifica-se quanto as consequéncias eletroliticas apresentadas.” O tipo primario é o mais
comum® e ocorre quando ha destruigdo bilateral de 90% das adrenais™®’.Acredita-se que
a causa mais comum seja imunomediada,’?® e que possa estar relacionada com a
sindrome poliglandular autoimune.” E geralmente caracterizado por uma deficiéncia de

glicocorticoides e mineralocorticoides, e consequente hiponatremia e hipercalémia.” No
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entanto, em cerca de 30% dos casos, estas alteragbes nio estdo presentes’®’, sendo
classificados pela ESVE como hipoadrenocorticismo primario eunatrémico e eucalémico
(antigamente classificado como hipoadrenocorticismo  primario  atipico)?.. No
hipoadrenocorticismo secundario, as alteracbes dos eletrdlitos também n&o estado
presentes, ja que ha uma diminuigdo da produgado de ACTH, que afeta as zonas produtoras

de glicocorticoides, mas nao de mineralocorticoides. ’

Ao exame fisico, o paciente com hipoadrenocorticismo primario vai apresentar pulso fraco,
desidratacao, hipotensao, fraqueza, condi¢cao corporal baixa, dor abdominal, e bradicardia
ou auséncia da taquicardia esperada?, tal como a Gaia apresentou. Os sinais clinicos
dependem do défice hormonal, e geralmente tem inicio gradual e intermitente.” Costumam
ser vagos e inespecificos, mas podem culminar em colapso agudo por hipoperfusao
generalizada."?4" A auséncia de glicocorticoides provoca anorexia, vomitos, letargia,
perda de peso, diarreia,>®’ (sendo menos comuns as convulsdes por hipoglicemia,
tremores musculares e a hemorragia gastrointestinal)’. Por outro lado, a falta de
aldosterona provoca PU/PD, choque hipovolémico, colapso e desidratagéo.>” Uma vez que
os sinais clinicos nao permitem identificar a doenca, os achados laboratoriais ganham uma
relevancia maior.® A hiponatremia e hipercalemia sao bastante sugestivos, e quanto menor
a relagdo Na:K', maior a suspeita (normal: 27-40)’. Outros achados sdo a hipoclorémia,
acidose metabdlica, hiperfosfatémia, hipoalbuminémia, hipocolesterolémia, hipoglicemia,
hipercalcemia e aumento das enzimas hepaticas. "5’ A azotémia pode estar presente por
hipovolemia, hipotensdo e menor perfusao renal, mas paradoxalmente a capacidade de
concentrar urina pode estar comprometida.’? No hemograma, a anemia n&o regenerativa
€ comum, mas pode estar mascarada pela desidratagao inicial, ou tornar-se regenerativa
e mais severa se houver hemorragia gastrointestinal."2%” A eosinofilia, neutrofilia e
linfocitose s6 estao presentes em cerca de 30% dos animais, mas a auséncia de
leucograma de stress em animais sistemicamente doentes parece ser um bom indicador
da doenca."®” Outros exames que, apesar de ndo serem diagndsticos, aumentam o indice
de suspeita s&o a radiografia, a ecografia e o eletrocardiograma.’” As radiografias podem
refletir a hipovolemia ou possivel megaeséfago, a ecografia pode revelar adrenais
reduzidas (adrenal esquerda < 3.2mm tem sensibilidade de 90% e especificidade de 100%)
ou n3o identificadas, e o eletrocardiograma apresenta alteragdes devido a hipercalemia.®’
Neste caso, a idade e o0 sexo, o conjunto de sinais gastrointestinais inespecificos, a
auséncia de taquicardia em estado hipovolémico e os resultados bioquimicos levantaram
a hipétese diagndstica, que foi confirmada pelo método diagnéstico de eleigao - teste de

estimulagdo por ACTH.# Em animais saudaveis esta hormona estimula a produgéo de
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cortisol pelas adrenais, mas ndo em pacientes com hipoadrenocorticismo primario.”” O
teste consiste na determinagao do cortisol sanguineo pré e 1 hora apds injecao de ACTH
e deve ser realizado antes do inicio do tratamento de manuteng3o."’” No entanto, apesar
da dexametasona diminuir ligeiramente a resposta ao ACTH, nao tem reagao cruzada com
os métodos de medicdo do cortisol, e portanto uma toma nao tem interferéncia
significativa.’” Este teste, no entanto, ndo permite diferenciar o hipoadrenocorticismo
primario do secundario, que podem ser distinguidos pela medigdo sérica de ACTH."3
Quando é primario, o ACTH esta elevado por nado responder ao feedback negativo e, por
outro lado, quando é secundario, o ACTH esta naturalmente reduzido." No presente caso,
as alteragdes eletroliticas demonstraram alteracdo mineralocorticoide, pelo que se
prescindiu deste exame. Para além destes, outros exames hormonais podem ser
efetuados, dependendo dos sinais e/ou suspeitas clinicas. A medicdo do cortisol basal,
apesar de ter uma sensibilidade perto de 100%, tem baixa especificidade. Isto significa que
€ util para excluir o diagndstico de hipoadrenocorticismo em animais com sinais Gl
crénicos, mas que ndo permite confirmar o diagnostico.?” A medigao do cortisol pode ainda
ser relacionado com a de creatina ou com os niveis de ACTH. Finalmente, a medicao da
aldosterona e a relagdo aldosterona/renina, apesar de indicativos, ndo tem grande

especificidade, e a medigcao de renina ndo esta amplamente disponivel nem estudada. 127

Relativamente ao tratamento, a estratégia vai depender do estado do paciente, mas todos
os cées devem ser vistos como pacientes criticos até estabilizar a fungéo adrenocortical.’>’
Casos em que a insuficiéncia hormonal provoque crise adrenal necessitam de tratamento
urgente, uma vez que o choque e a hipercalemia podem ser fatais."*” Os objetivos do
tratamento sdo corrigir a hipotensdo, hipovolemia, desequilibrios eletroliticos, acidose
metabdlica, hipoglicemia, e anemia (se persistir). Para isso, o animal deve iniciar
fluidoterapia IV o mais rapido possivel, sendo o NaCl 0,9% iniciada a uma taxa de 10 a
30ml/kg/h, e reduzida apds 2 a 3 horas, a melhor escolha.’*” O LR, apesar de conter K+,
diminui a sua concentragdo plasmatica por diluicdo e perfusado renal, pelo que também
pode ser utilizado. Se a fluidoterapia nao for suficiente para diminuir a hipercalémia, ou se
o paciente apresentar bradicardia, deve ser implementado tratamento especifico.*” O
gluconato de calcio a 10% (0,5ml/kg) combate alteragbes cardiacas, e o uso de dextrose e
insulina, e a corregao da acidose, promovem a entrada intracelular do catido. Esta corregao
pode ser feita com bicarbonato de sédio, que deve ser administrado (25 a 50% do déficit
calculado) ao longo de 4 a 6 horas.” Para além disso, pode ser dada medicagdo com
atividade glicocorticoide e mineralocorticoide como o succinato sédico de hidrocortisona (4

a 10mg/kg IV QID) ou somente mineralcorticoide como o DOCP."” Em casos de anemia
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grave pode ser necessaria a transfusao sanguinea, e o uso de protetores gastrointestinais,
antieméticos, ou antibidticos, depende do grau dos disturbios gastrointestinais presentes.’
Com este tratamento a maioria dos pacientes melhora em 24 a 48 horas, e o tratamento
de manutencao pode ser iniciado através da suplementacdo mineral e glicocorticoide
crénica em doses fisioldgicas’. A fludrocortisona € um mineralocorticoide semi seletivo, o
que significa que apesar de ser principalmente mineralocorticoide, também tem efeito
glicocorticéide." A sua dose inicial € de 0,02mg/kg/dia, mas a dose de controlo pode variar
entre 0,01 e 0,08mg/kg/dia’. Outra opgao é o uso de mineralcorticoides seletivos como o
DOCP'47, Este farmaco tem longa agéo, pelo que é recomendada a administragdo de
2,2mg/kg IM (ou S.C) a cada 25 dias. "*7Inicialmente, os niveis de Na, K, ureia e creatinina
devem ser monitorizados a cada 2 semanas para acerto de dose e na altura da nova
aplicacdo. ""E de realcar que o seu uso é obrigatoriamente associado a suplementagéo
glicocorticoide.” O acetato de cortisona, apesar de mais barato, tem atividade mineral e
glucocorticoide iguais, pelo que causa muitos efeitos secundarios.”’ Assim, o farmaco de
eleicido € a prednisolona, que se deve iniciar com doses de 0,1 a 0,22 mg/kg/dia e diminuir
até a dose minima eficaz.” Se o paciente estiver medicado com fludrocortisona, 50% dos
caes respondem bem a retirada da prednisolona, mas se estiverem com DOCP nunca se
pode suspender. Em caso de faléncia terapéutica, deve-se suspeitar de dose
mineralocorticoide inadequada (mais comum com a fludrocortisona), diagndstico incorreto,
auséncia de glicocorticoide associado @ DOCP, ou presenca de outra doenga. ’'Os efeitos
secundarios mais comuns sdo PU e PD, e devem ser combatidos com a diminuigdo do
glicocorticoide.*” O hipoadrenocorticismo primario € geralmente facil de tratar e tem
progndstico excelente desde que o tratamento seja convenientemente cumprido.™?” Assim
sendo, € importante alertar os proprietarios da necessidade de continuar o tratamento, e

de duplicar ou triplicar a dose, em caso de doenca n&o adrenal ou evento stressante 47 .
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ANEXO A. Insuficiéncia Hepatica Aguda

Tabela A1. Hemograma realizado na primeira consulta

Resultados Valores de referéncia
Hemacias (x10”6/uL) 8,0 5,0-8
Hemoglobina (g/dL) 18,0 12,0-18,0
Hematocrito (%) 54 37-57
VCM (fL) 67 60-77
HCM (pg) 22 22-27
CHCM (%) 33 31-36
Leucécitos Totais (/uL) 15.5000 6.000-15.000
Neutrofilos totais 8.400 3.000-12.100
Segmentados 8.400 3.000 - 11.800
Linfocitos 6.450 1.500 - 5.000
Monécitos 430 0-800
Eosindfilos 230 0-1.300
Basdfilos 50 0-140

Tabela A2. Resultados da fungéo hepatica e renal na data da primeira consulta.

Resultados Valores de referéncia

Proteina total (g/dL) 5,45 537-7,6
Albumina (g/dL) 3,38 23-38
ALT: (U/L) 11.648,0 10-88

Fosfatase Alcalina (U/L) 101,1 20 — 150***
Bilirrubina Total (mg/dL) 2,29 0,1-0,6
Bilirrubina Direta (mg/dL) 2,28 0,0-0,3
Bilirrubina Indireta (mg/dL) 0,01 0,1-0,3
Ureia: (mg/dL) 195,2 20 -40
Creatinina: (mg/dL) 0,55 0,7-1,4

Tabela A3. Resultados dos tempos de coagulagéo e plaquetas na primeira consulta

Resultados Valores de referéncia
Plaquetas (103/mm3) 308 200-600
TP (segundos) >120 6,8 -10,2
TTPA (segundos) >240 10,7 -16,4
Fibrinogénio *valor n&o lido pelo equipamento 200 - 400
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Tabela A4. Gasometria e eletrélitos na primeira consulta

Resultados Valores de referéncia
pH 7,355 7,30-7,45
pO2 (mmHg) 34,3 26-65
pCO2 (mmHg) 49,3 29-52
HCO3- (mEq/L) 26,9 18-27
Osm (mOsm/kg) 2742 290-310
Base Excess: 0,6 -3a1
Anion Gap (mmol/L) 16,9 8-21
Sédio (mEq/L) 137,5 143-148
Potassio (mEg/L) 3,40 3,4-5,4
Cloreto (mEq/L) 97,1 107-115
Calcio I6nico (mEq/L) 1,107 1,2-1,5
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Figura A1. Imagem ecografica do figado da

Aylla na primeira consulta. Imagem Figura A2. Fotografia tirada ao figado da
gentilmente cedida pelos departamentos de Aylla durante a realizagdo da necropsia.
cirurgia e clinica médica do HoVet Imagem gentilmente cedidas pelo servigo
(FMVZ/USP). de patologia animal do HoVet
Tabela A5. Possiveis agentes de dano hepatico. (FMVZ/USP).
Agentes ambientais Farmacos Agentes Infeciosos
Cycas revoluta Acetaminofeno Bacterias
Amanita muscaria Amiodarona Leptospirose
Afltaxonias Azatioprina Mycobacterium tuberculosis
Cianobacterias Carprofeno Escherichia coli
Aditivos alimentares Corticosteroides Clostridium perfringens
Xilitol Diazpam (oral, gatos) Virus
Substancias quimicas Dietilcarbamazina Adenovirus canino —1
Metais pesados Doxixcilina Fungos
Arsénio Estanozolol Blastomyces dermatitidis
Fenazopiridina Cryptococcus neoformans
Fenobarbital Histoplasma capsulatum
Griseofulvina (gatos) Coccidioides immitis
Halotano Parasitas
Cetoconazol Platynosomum fastosum
Lomustina Toxoplasma gondii
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ANEXO B. Pénfigo Foliaceo

PAS: negativo para fungos

de eosindfilos, neutdfilos e ratos linfocitos e plasmécitos.

Microscopia: Foram analisados cortes histolégicos de pele representados por epiderme e derme. A
epiderme exibe pustulas subcorneais ricas em neutréfilos e eosindfilos e queratinécitos
acantoliticos, crostas sercelulares ricas em neutrofilos e queratinécitos acontoliticos, acantose

moderada, exocitose de eosindfilos. A derme exibe infiltrado inflamatdrio perivascular a intersticial

Diagnéstico morfolégico: Dermatite subcorneal pustular com acantdlise.

Comentarios: O padréo histopatoldgico € compativel com pénfigo foliaceo.

Figura B1 — Resultado do exame histopatolégico realizado em laboratério externo.

Leishmania sp (Leishmaniose) — IFI
Materail: soro sanguineo

Metodologia: Imunofluorescencia
indireta

Resultado: Ndo reagente

Figura B2. Resultado do teste de pesquisa de
Leishmania sp por imunofluorescéncia indireta

Leishmania sp (Leishmaniose) — ELISA
Materail: soro sanguineo
Metodologia: E.L.I.S.A SNAP

Resultado: Negativo

Figura B3. Resultado do teste de pesquisa de

Leishmania sp por ELISA

Tabela B1. Hemograma realizado no dia da primeira consulta

Hemacias (x1026/uL)
Hemoglobina (g/dL)
Hematocrito (%)
VCM (fL)

HCM (pg)
CHCM (%)
Leucécitos Totais (/uL)
Neutrofilos totais
Segmentados
Linfocitos
Monécitos

Eosindfilos

basdfilos
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Resultados Valores de referéncia

5,6 5,0-8

12,1 12,0-18,0

37 37-57

63 60-77

22 22-27

34 31-36
20.100 6.000-15.000
12.261 3.000-12.100
12.261 3.000 — 11.800

804 1.500 — 5.000

603 0-800
6.432 0-1.300

- 0-140




Tabela B2. Lesdes e respetivas prevaléncias dos animais diagnosticados com pénfigo foliaceos no Hovet-
USP

LesoOes elementares % de animais
Crosta hemomelicérica 92,1
Pustulas 71,6
Eritema 54,9
Papulas 52,9
Escamas 43,1
Colaretes epidermicos 421
Alopecia 39
Hiperqueratose 29
Hiperpigmentagao 21
Hipopigmentacao 5

ANEXO C. Sindrome vestibular central

LAUDO DE RESSONANCIA MAGNETICA

Ressonancia Magnética do neurocranio. Sequéncias transversais ponderadas em T1, T2, Gradiente T2 e FLAIR, sagital e
dorsal ponderadas em T2 foram realizadas previam ente a administracdo de contraste. Apds administracdo de
contraste paramagnético*, sequéncias ponderadas em T1 nos planos transversal, sagital e dorsal foram adquiridas.

® Formacdo amorfa de provavel origem intra-axiall, acentuadamente hiperintensa nas sequéncias ponderadas
em T2, moderadamente hiperintensa em FLAIR, levemente hipointensa em T1, captante de contraste
paramagnético de forma moderada e heterogénea e que causa acentuado efeito de massa local é observada
estendendo-se pela regido fronto-parietal esquerda medindo cerca de 3,4 cm de comprimento x 2,3 cm de
altura x 2 cm de largura, adjacente a placa cribrifrome e lateral esquerda do osso base esfenoide,
comprimindo de forma grave o cértex cerebral fronto-parieto-temporal esquerdo e talamo, esquerdo,
causando grave deslocamento a direta da linha média, bem como, grave deslocamento caudal mesencéfalo
gue ultrapassa o limite do osso tentdrio cerebelo levando a compressao do cerebelo que chega ao limite do
forame magno.

® | eve captacao de contraste é observada centrada nas meninges estendendo-se por todo hemisfério cerebral
bilateral e tronco encefélico.

® Acentuado hipersinal intra-axial amorfo e difuso de limites nao definidos nas sequéncias ponderadas em T2 e
FLAIR, levemente hipoitnenso em T1, ndo captante de contraste paramagnético e que apresenta leve efeito de
massa local, € observado adjacente na regido fronto-parietal esquerda adjacente a formacéo.

® Diminuicdo do hipersinal liquérico dos sulcos cerebrais associado a leve indefinicdo dos limites dos giros
cerebrais.

® Acentuada dilatacdo do ventriculos lateral esquerdo que apresenta leve hipersinal liquérico, associado a leve
captacdo e contraste das células ependimarias dos ventriculos laterais mais proeminente o esquerdo e quarto
ventriculo.

IMPRESSOES DIAGNOSTICAS

1. A formacao de provavel origem intra-axial estendendo-se pela regido fronto-parietal esquerda, causando
acentuado efeito de massa, importante compressao de estruturas encefalicas e herniacao transtentorial, como
acima descrito, tem como principal diagnéstico diferencial um processo neoplasico como glioma de alto grau.
De forma alternativa, processo neopldsico como linfoma, sarcoma histiocitico,ou ainda, adenocarcinoma nasal
invadindo o cértex cerebral ndo devem ser descartados da lista de diferenciais.

2. Meningite e ependimite difusa dispersa por todo o encéfalo.

3. A diminuicdo dos sulcos cerebrais, provavelmente representa o aumento da pressao intracraniana.

4. A acentuada ventriculomegalia lateral esquerda, provavelmente é secundario a obstrucao do escoamento
normal liquido cefalorraguidiano causada pela formacao descrita no item 1.

Figura C1. Relatdrio relativo a RM cerebral, realizada externamente.
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Figura C2. Imagem da RM ponderada em
T1 apds contraste; corte coronal. Padrao
heterogéneo de captagao, sobretudo
periférico, conferindo aspeto necrético

Figura C3. Imagem da RM ponderada em T2; corte
sagital; lesdo intra-axial acentuadamente hiperintensa
em T2 na regido frontal esquerda, com desvio caudal
do mesencéfalo

Figura C4. Imagem da RM ponderada em T2

FLAIR; corte coronal. Acentuado efeito de massa e
grave desvio das estruturas da linha média para a

direita.

¢ N |
Figura C5. Fotografias tiradas ao cérebro
do Tom durante a realizagéo da
necropsia. Imagens gentilmente cedidas
pelo servigo de patologia animal do
HoVet (FMVZ/USP).

Diagndstico morfoldgico macroscépico:

A abertura do cranio, evidencia-se dura-méater
moderadamente espessada. O encéfalo apresenta
vasos sanguineos distendidos e repletos; ao corte,
evidencia-se presenca de nédulo de 1,0x4,0x1,0 cm
em regido medial do assoalho do ventriculo lateral
esquerdo, como coloragdo heterogénea variando
de veremlha, a branco e cinza e consisténcia firme.
Em localizagdo contralateral ao nédulo, ha aparente
compressao das estruturas.

Diagndstico morfoldgico microscépico: Exame

histopatoldgico a ser realizado

Figura C6. Relatdrio elaborado pelo servigo de patologia
relativamente a necropsia do TOM
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ANEXO D. Canal Arterial Persistente

TIBOS  MIO7

43 9\
3 |

Figura D1. Imagem ecococardiografica realizada Figura D2. Imagem ecocardiografica realizada na
na primeira consulta. Janela paraesternal esquerda primeira consulta. Doppler colorido revela insuficiéncia
corte apical 4 cAmaras em modo B.revela aumento  mitral por alargamento anular. Janela paraesternal

subjetivo das cadmaras esquerdas. Imagem esquerda, corte apical 4 camaras. Imagem
gentilmente cedida pelo servigo de cardiologia gentilmente cedida pelo servigo de cardiologia HoVet
0 P FMVZ/USP.
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Figura D3. Imagem ecocardiografica realizada na primeira consulta. Janela paraesternal longitudinal
esquerda; corte da artéria pulmonar otimizado para evidenciar o ducto arterial. Modo Doppler continuo revela
imagem espectral do fluxo sanguineo através do ducto arterioso. O ponto medido na imagem corresponde a
velocidade e gradiente de pressao entre circulagdo sistémica e pulmonar. Imagem gentilmente cedida pelo
servico de cardiologia HoVet FMVZ/USP.
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Figura D4. Imagem ecocardiografica na segunda consulta. Janela paraesternal
esquerda corte apical 4 cAmaras em modo B revela aumento subjetivo das
camaras direitas. Imagem gentilmente cedida pelo servigo de cardiologia HoVet
FMVZ/USP
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Figura D6. Imagem
ecocardiografica relaziada na
segunda consulta. Janela
paraesternal transversal direita,
corte do VE na altura dos musculos
papilares. Modo B revela hipertofia
concéntrica do VD e achatamento
do septo interventricular.

3 HUImm‘s'

Figura D5. Imagem ecocardiografica realizada na segunda consulta.
Janela paraesternal transversal direita, corte da base cardiaca na altura
das artérias pulmonares. Modo Doppler pulsado revela regurgitagéo
pulmonar. Imagem gentilmente cedida pelo servigo de cardiologia HoVet
FMVZ/USP.

ANEXO E. Hipoadrenocorticismo Primario

Tabela E1. Hemograma realizado na primeira consulta.

Resultados Valores de referéncia
Hemacias (x1046/uL) 7,78 6-8
Hemoglobina (g/dL) 17,00 14,0-18,0
Hematacrito (%) 50,10 40-53
VCM (fL) 64,3 65-78
HCM (pg) 21,8 21-26
CHCM (%) 33,9 31-35
Leucécitos Totais (/uL) 19.100 6.000-17.000
Neutrofilos segmentados 12.606 4.640 — 12.480
Eosinéfilos 3.247 80 - 800
Monécitos 1.528 160 —1.280
Linfocitos 1.719 800 —4.160
Basofilos 0 0-80
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Tabela E2. Gasometrias realizadas ao longo do acompanhamento.

Valores de Resultados Resultados

referéncia dia 0 dial
pH 7,30-7,45 7,267 7,317
pO2 (mmHg) 26-65 29,9 39,7
pCO2 (mmHg) 29-52 46,8 36,4
HCO3- (mEg/L) 18-27 20,9 19,5
Osm (mOsm/kg) 290-310 255,3 275,6
Base Excess: +1a-5 -6,1 -5,4
Anion Gap 8-21 13,1 12

(mmol/L)

Tabela E3. Fungao renal da Gaia no dia 1° e 2° dia.

Valores de referéncia Dia 1
Ureia (mg/dL) 20-40 117,2
Creatinina (mg/dL) 0,7-1,4 5,57

Tabela E4. Eletrolitos da Gaia ao longo do tratamento

Valores de Dia 0 Dia 1
referéncia
Sédio (mEq/L) 143-148 127,3 133,2
Potassio 3,4-54 9,93 6,56
(mEq/L)
Cloreto (mEq/L) 107-115 103,2 110,2
Calcio I6nico 1,2-1,5 1,309 1,335
(mEq/L)

Tabela E5. Resultados do teste de estimulagdo com ACTH

Resultados
Cortisol basal (ug/dL) 0,09
Cortisol p6s ACTH (ug/dL) 0,14
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Resultado Resultados

Dia 2 Dia5
7,432 7,450
60,1 60,4
29,9 29,2
19,5 22,6
278,6 282
-3,5 0,7
15,9 13,2

Dia 2

42,3

1,03
Dia 2 Dia 5
139,8 144,7
4,22 4,09
107,7 108,1
1,248 1,225

Valores de referéncia

1,0-4,6
5,0-17



