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RESUMO: A insuficiéncia pancreatica
exdcrina € uma patologia que resulta da
diminuicdo do tecido acinar pancreatico,
que tem como consequéncia a diminuigcao
de enzimas pancreaticas, levando a sinais
de ma digestao e absorg¢édo. O diagndéstico
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da IPE foi confirmado com o teste de imunorreatividade, semelhante a tripsina sérica (TLI). O
tratamento € realizado através de reposicao enzimatica por toda a vida do animal, que pode
ser feita através de extratos pancreaticos ou de pancreas in natura bovino ou suino. O objetivo
do presente trabalho foi relatar um caso de insuficiéncia pancreatica exocrina em uma cadela
de 6 meses de idade, tratada inicialmente com extrato pancreéatico e posteriormente com
pancreas in natura. O animal possuia histérico de emagrecimento, polifagia, apatia, diarreia
volumosa de coloragdo amarelada e com presenca de alimentos ndo digeridos. Foram
solicitados exames complementares, confirmando-se o quadro de IPE. Para o tratamento,
foi realizada a suplementacdo com enzimas pancreaticas (Creon 10.000®), ranitidina,
metronidazol, probiotico e (Ragdo Royal Canin Gastro Intestinal Canine ®) apo6s 60 dias,
0 animal obteve ganho de 2,7 kg e redugao dos sinais clinicos, porém, devido ao elevado
custo da suplementacéo, foi dado continuidade ao tratamento do animal com pancreas in
natura bovino, obtido a partir de um abatedouro devidamente inspecionado. Observou-se
resposta favoravel a nova modalidade terapéutica, com ganho de peso de 4,7 kg em 60 dias
de tratamento, demonstrando que a suplementagdo com pancreas in natura pode ser uma
alternativa econémica e eficaz.

PALAVRAS-CHAVE: Cao; enzimas pancreaticas; pancreas.

EXOCRINE PANCREATIC INSUFFICIENCY IN A PEDIATRIC DOG INITIALLY
TREATED WITH PANCREATIN AND POSTERIORLY WITH IN NATURA BOVINE
PANCREAS: CASE REPORT

ABSTRACT: Exotic pancreatic insufficiency is a disease that results in decreased acinar
pancreatic tissue, resulting in decline of pancreatic enzymes and leading to sings of poor
digestion and malabsortion. Diagnosis of EPI is confirmed with trypsin-like immunoreactivity
(TLI) test. Treatment is based on enzymatic reposition throughout the animal life, which can be
made through commercial pancreatic extracts or with bovine or swine raw pancreas (in natura).
The objective of this study was to report a case of exotic pancreatic insufficiency in a 6-months-
old dog, initially treated with pancreatic extracts and afterward with raw pancreas. The animal
had a history of bodyweight reduction, polyphagy, apathy, voluminous and yellowish colored
diarrhea with non-digested food presence. Complementary tests were solicited, confirming
the EPI case. Treatment involved supplementation with pancreatic enzymes (Creon 10.000®),
ranitidin, metronidazole, probiotics and specific commercial dog food (Royal Canin Gastro
intestinal Canine ®). After 60 days, the patient had gained 2,7kg and reduction of clinical signs
was observed; however, due to the high cost of the enzymatic supplementation, treatment
was sustained with bovine raw pancreas, obtained in a properly inspected slaughterhouse. A
favorable response to the new therapeutic modality was observed, with a weight gain of 4.7
kg in 60 days of treatment, demonstrating that supplementation with fresh pancreas can be
an economical and effective alternative.

KEYWORDS: Dog; pancreatic enzymes; pancreas.

INTRODUCAO

A insuficiéncia pancreatica exécrina é resultado de uma grave reducdo da massa
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pancreatica exocrina, onde ha perda significativa de sua capacidade secretora enzimatica,
levando a sinais de ma digestao e absor¢do (WESTERMARCK; WIBERG, 2012). A principal
patologia associada ao desenvolvimento da IPE em cées é a atrofia acinar pancreética,
que refere ao estagio terminal de uma pancreatite linfocitica, patologia na qual ocorre
a destruicdo imunomediada do pancreas exécrino (SILVA, 2016). Menos comumente,
a pancreatite cronica e as neoplasias pancreaticas podem resultar em sinais de IPE
(WESTERMARCK; WIBERG, 2012).

Os sinais clinicos mais comuns em caes com IPE séo diarreia, com fezes pastosas,
volumosas e amareladas, aumento da frequéncia de defecacgédo, esteatorreia, e presenca
de alimentos néo digeridos nas fezes. Também pode-se observar polifagia, perda de
peso, borborigmos intestinais, flatuléncia e problemas dermatol6gicos, como a seborreia
(WESTERMARCK; WIBERG, 2012; SILVA, 2015). A manifestacdo desses sinais ocorre
quando mais de 90% dos acinos pancreaticos estdo destruidos (BRENNER et al., 2009),
e cées jovens adultos, entre 2 e 5 anos de idade séo os mais afetados (SILVA, 2015). As
fémeas tém sido apontadas como mais predispostas a IPE (BATCHELOR et al., 2007a).

Cées da raga Pastor Alem&o sdo os mais acometidos pela IPE (BRENNER et al.,
2009). Outras racas como o Collie de pelo longo, Chow-Chow, Cavalier King Charles
Spaniel, e West Highland White terrier também s&o consideradas predispostas a esta
enfermidade (BATCHELOR et al., 2007a; SILVA et al., 2015). A forma juvenil da doenca,
que acomete animais com menos de 13 meses de idade, é bem reconhecida em cées das
racas Pastor Aleméo e Collie de pelo longo, sendo uma condigdo hereditaria e de carater
autoimune (BRENNER et al., 2009).

O diagnostico da IPE é feito através do histérico e sinais clinicos, e confirmado
com o emprego dos testes de funcdo pancreatica e exclusdo de patologias que afetem o
intestino delgado (CONCEICAOQ, 2013). O teste de imunorreatividade semelhante a tripsina
sérica (TLI) &€ o mais indicado, pois o tripsinogénio é uma enzima pancreéatica marcador da
funcao pancreatica exocrina (WESTERMARCK, 2012).

O tratamento é realizado através de reposi¢do enzimatica por toda a vida do animal,
que pode ser feita através de extratos pancreaticos ressecados por meio de capsulas,
sendo administrados junto com o alimento duas vezes ao dia. Todavia, Silveira et al. (2006)
afirmam que os extratos pancreaticos desidratados sdo caros, e que a substituicdo de
pancreas bovino ou suino, obtidos de animais certificadamente sadios apés inspecéo post-
mortem apropriada, constituem alternativa mais econémica.

O objetivo do presente trabalho foi relatar os achados clinicos, laboratoriais e
terapéuticos de um caso de insuficiéncia pancreatica exdcrina em uma cadela de 6 meses
de idade tratado inicialmente com extrato pancreatico e posteriormente com pancreas in

natura.
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RELATO DE CASO

Um canino, fémea, de 6 meses de idade, ndo castrado, sem raca definida (SRD), foi
atendido no Hospital Veterinario da Universidade Federal Rural do Semi-Arido (UFERSA,
Mossord, Rio Grande do Norte, Brasil). O animal possuia histérico de emagrecimento,
polifagia, apatia, diarreia volumosa e fezes amarelada com presenca de alimentos néao
digeridos (Figura 1), apresentando evolucdo de 3 meses. Ja havia sido instituida terapia
anterior para endoparasitas e hemoparasitose, no entanto, ndo houve melhora do quadro
clinico.

Figura 1: Aspecto das fezes de cadela, SRD, 6 meses de idade, com diagnostico de insuficiéncia
pancreatica exdcrina. Nota-se consisténcia pastosa tendendo ao liquido, com coloragédo amarelada, e
presenca de alimentos néo digeridos.

Ao exame fisico, observou-se que o animal estava magro, apatico e levemente
desidratado. As mucosas estavam hipocoradas e os pelos quebradi¢cos. Nao se observou
alteragbes a palpacdo abdominal, mas a ausculta notou-se borborigmos. Como exames
complementares foram solicitados hemograma, bioquimicas séricas (ALT, AST, creatinina,
ureia, glicose, colesterol, triglicerideos, colesterol e proteinas totais), dosagem sérica de
cobalamina, dosagem da imunorreatividade sérica da tripsina e do tripsinogénio (TLI),
exame parasitologico de fezes e ultrassonografia abdominal.

No hemograma foi observado anemia normocitica normocromica, linfopenia e
trombocitopenia com presenca de Anaplasma platys (hemécias 4,83 milhdes/mm?® (6-7
milhdes/mm3); hemoglobina 10,5 g/dl (14-17 g/dl); hematocrito 35% (40-47%); linfécitos
965 mil/mm?3 (1800-6000 mil/mm?®); plaquetas 180 mil/mm?3 (180-500 mil/ mm?). Quanto aos
parametros bioquimicos avaliados, foram encontrados hipoproteinemia (4 g/dl; valor de
referéncia: 5,8 — 7,9 g/dl) e hipocolesterolemia (90mg/dl; valor de referéncia: 125 - 300 mg/
dl), estando os demais sem alterag¢des. Foi observada hipocobalaminemia (164 pg/ml; valor
de referéncia: 252-908 pg/ml), e o TLI foi menor que 1 ng/ml (Valor de referéncia: 5,2-35
ng/ml).

O resultado do exame parasitologico de fezes foi negativo. Na ultrassonografia
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abdominal ndo foram vistas alteragdes significativas, apenas a presenca de conteudo
gasoso preenchendo as algas intestinais.

Diante desses resultados, chegou-se ao diagnéstico de insuficiéncia pancreatica
exdcrina (IPE) associada a anaplasmose. Prescreveu-se o tratamento para hemoparasitose
com doxiciclina (10 mg/kg, a cada 12 horas, durante 28 dias). Para a IPE foi instituida a
suplementagdo com enzimas pancreaticas (Creon 10.000®) e ranitidina (1mg/kg), ambos
duas vezes ao dia, previamente as refeicoes. Além disso, foi prescrito metronidazol (15mg/
kg, a cada 12 horas, durante 7 dias) e probiético (2g, uma vez ao dia, durante 7 dias) para
evitar supercrescimento bacteriano e recompor a flora. Quanto a dieta, foi prescrita uma
racdo comercial (Ragdo Royal Canin Gastro Intestinal Canine — Royal Canin®) com baixa
quantidade de gordura e proteinas hidrolisadas

Apoés trinta dias do inicio do tratamento o paciente apresentou melhora clinica com
ganho de peso, passando para 9,2kg, redugéo da polifagia e da diarreia, além da melhora
da consisténcia das fezes e reducdo da presencga de alimentos nao digeridos.

Uma nova avaliagéo foi realizada apés 60 dias de tratamento, onde observou-se
aumento do peso para 10,9kg, remissdo da polifagia e normalizacdo das fezes (Figura
2). Solicitou-se um novo hemograma e bioquimicas séricas (AST, ALT, creatinina, ureia,
glicose, triglicerideos, colesterol e proteinas totais), sendo que a Unica alteracéo observada
foi anemia normocitica normocrémica.

Figura 2. Condicé&o corpérea de cadela, SRD, diagnosticada com insuficiéncia pancreética exdcrina ao

longo do tratamento. A. Animal antes do inicio do tratamento, aos 6 meses de idade, pesando 8,2 Kg,

com evidente emagrecimento. B. Animal apés 60 dias de suplementagdo com enzimas pancreaticas,

pensando 10,6Kg e com 8 meses de idade. Nota-se melhora do escore corporal, no entanto, 0 mesmo
ainda permanece com evidente subpeso.

No entanto, devido ao elevado custo da suplementagdo com enzimas pancreaticas,
o tutor solicitou uma op¢c&o menos onerosa para dar continuidade ao tratamento do animal.
Diante disto, optou-se por realizar tal suplementacéo com a utilizacdo de pancreas in natura
bovino, obtido a partir de um abatedouro devidamente inspecionado. Prescreveu-se, entéo,
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pancreas in natura na quantidade de 120 gramas de pancreas para cada 20kg de peso vivo
(WIBERG et al.,1998; WILLIAMS,2008), misturado juntamente a alimentacdo. Receitou-
se vitamina B12 (200 mcg/VO/SID), vitamina E (200UI/VO/BID), dmega 3 (1000mg/SID/),
ambos durante 30 dias, juntamente a probi6tico (4gramas/SID) por 14 dias (PAPICH,2012).
O animal foi reavaliado 30 e 60 dias ap0s, tendo sido observada resposta favoravel a nova
modalidade terapéutica, com ganho de peso consideravel (Figura 3), chegando a 15,6kg
ao final dos 60 dias.

'

Figura 3. Condigao corpérea de cadela, SRD, diagnosticada com insuficiéncia pancreatica exocrina
ao longo do tratamento. A. Animal antes do inicio do tratamento com pancreas bovino in natura, ainda
apresentando emagrecimento, com 8 meses pesando 10,9 Kg. B. Animal ap6s 60 dias de tratamento

com o pancreas bovino in natura, com 10 meses, pesando 15,6 kg.

Constatou-se, entdo, que durante a suplementacdo com a pancreatina em po6
(Creon® 10.000) animal teve um ganho de peso de 2,7 kg, ja com o pancreas in natura
bovino foi de 4,7kg, ambos no decorrer de 60 dias.

DISCUSSAO

O paciente relatado foi uma cadela, sem padréo racial definido, porte médio que
segundo a literatura ndo é predisposto ao desenvolvimento da MMM, pois ndo existem
evidéncias de que haja uma predilecéo racial ou de género. (JERICO;ANDRAE NETO;
KOGIKA, 2015). O paciente relatado tem 4 anos de idade, estando de acordo com a
literatura, que relata que os caes que apresentam MMM sdo animais jovens e de meia
idade (TAYLOR, 2000; MELMED et al, 2004).

No presente trabalho descreveu-se um caso de IPE em uma cadela de 6 meses de
idade e sem raga definida. A idade média relatada na literatura para a manifestagdo dos
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sinais clinicos dessa doenca é entre 2 e 5 anos (SILVA, 2015), estando o animal deste
estudo numa faixa etaria abaixo da descrita na literatura. Com relagdo a predisposicéo
sexual, as fémeas sdo apontadas como as mais acometidas, assim como observado neste
relato (BATCHELOR et al., 2007a).

A etiologia da IPE ainda ndo estda completamente elucidada, pois quase todo
o tecido pancreatico exdcrino esta destruido no momento em que se realiza a analise
histopatolégica (BRENNER et al., 2009). Em cées das ragas Pastor Aleméao e Collie de pelo
curto, que séo sabidamente predispostas a IPE, é descrita uma condicéo hereditaria, com
uma forma de herancga autossémica recessiva, que leva ao desenvolvimento juvenil da IPE
em alguns animais em decorréncia de atrofia acinar pancreatica secundaria a pancreatite
linfocitica (WESTERMARCK et al., 1989; TILLEY; SMITH, 2003; MOELLER et al., 2002).
Em cées de outras racas, a atrofia pancreética acinar também é a principal causa da IPE
(SILVA, 2015). Outras causas de IPE, como doencas imunomediadas, pancreatite crénica
e neoplasias pancreaticas, também sao descritas (BATCHELOR et al., 2007a). No animal
em estudo, néo foi possivel determinar a etiologia da IPE, por néo ter sido realizada a
andlise histopatoldgica pancreética, mas devido ao desenvolvimento precoce da doenca
as principais suspeitas foram de doenca imunomediada resultando em atrofia acinar
pancreatica, ou ainda que a doenca tenha sido congénita.

Os sinais clinicos apresentados pelo animal eram compativeis com IPE, como
polifagia, borborigmos, emagrecimento progressivo, diarreia volumosa de coloragcédo
amarelada e com presenca de alimentos nao digeridos (WESTERMARCK; WIBERG, 2012).

Com relacéo as alteracdes laboratoriais observadas em céaes com IPE, os resultados
de hemograma e perfil bioquimico sérico geralmente estdo dentro da normalidade,
entretanto, em animais muito caquéticos pode haver algumas alteracdes sutis, como baixas
concentragdes de albumina e globulina, linfopenia, hipocolesterolemia e hipotrigliceridemia
e tais achados foram vistos no animal em questdo (SILVA, 2015; WATSON, 2015).

Como havia um quadro concomitante de hemoparasitose por Anaplasma platys,
isso poderia justificar a presenca de trombocitopenia e de anemia, ja que cdes com IPE nédo
apresentam alteragbes hematologicas importantes.

Para a confirmacgéo da IPE optou-se pela mensuracéo da imunorreatividade sérica
da tripsina e do tripsinogénio —TLI, que foi de < 1,00 ng/ml, onde valores da TLI < 2,5 ng/
ml j& confirmam o diagnéstico. E um teste de alta especificidade e sensibilidade, além de
permitir diferenciar a IPE de doencas do intestino delgado, uma vez que o tripsinogénio
€ sintetizado exclusivamente no pancreas e ndo €& absorvido pelo limen intestinal
(WESTERMACK; WIBERG, 2006; WATSON,2015).

Para o diagnostico de IPE deve-se excluir outras causas de méa absor¢cao como
doenca da mucosa do intestino delgado e linfangiectasia, por meio de biépsia da mucosa
intestinal; parasitismo cronico, pela realizagéo de exames fecais multiplos; e diabete melito,
através, por exemplo, da dosagem sérica de glicose (TILEY; SMITH, 2003). A IPE é um
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diagnostico funcional confirmado com testes de fungdo pancreatica que demonstram a
reducdo da secregéo de enzimas pancreaticas (WESTERMARCK; WIBERG, 2012).

O péancreasexocrino € o principallocal de sintese de fatorintrinseco, que € fundamental
para a absor¢do da cobalamina no ileo. Desta forma, cdes com IPE apresentam alto risco
de deficiéncia de cobalamina, que & agravada ainda mais pela digestdo prejudicada e
pelo supercrescimento bacteriano intestinal que acompanham a doenca (RUAUX, 2013).
A deficiéncia severa de cobalamina (< 100 ng/ml) foi associada a menor sobrevida em
comparacao a caes que tinham uma concentracdo de cobalamina = 100 ng/ml (Batchelor
et al., 2007b). Por essa razéo, a sua mensura¢ao bem como sua suplementagéo nos casos
necessarios, sdo de grande valia no manejo do paciente com suspeita ou diagnostico de IPE.
No presente relato, o animal apresentou uma concentracédo de 164 ng/ml de cobalamina, e
a suplementacgéo de tal vitamina foi realizada. Essa concentra¢do ndo é considerada como
deficiéncia severa e esta associada a um maior tempo de sobrevida.

O tratamento da IPE é baseado na suplementagéo enzimatica que pode ser feito
através de extratos pancreaticos ressecados bovinos ou suinos por meio de comprimidos,
céapsulas, pbs, granulos ou preparacdes com revestimentos intestinais (GERMAN, 2012).
O tratamento inicialmente instituido foi a suplementacao enzimatica em forma de capsula
(Creon 10.000), na dose de 01 capsula/BID, previamente as refeigdes, além de modificagdo
na dieta para (Intestinal — Royal Canin®), pois de acordo com Tams (2005) a dieta deve
ser de alta digestibilidade e com baixo teor de gordura. A ranitidina (1mg/kg/BID) foi
prescrita antes das refeigbes, pois 0 seu uso € benéfico, uma vez que algumas enzimas
administradas oralmente s@o destruidas pelo baixo pH no estdmago, principalmente as
lipases (STEINER, 2010). Todavia, o uso da ranitidina eleva o pH estomacal e diminui a
inativacdo enzimética (GERMAN, 2012).

Antibiéticos s@o comumente utilizados para combater o supercrescimento
bacteriano, que é uma condigdo secundéria a IPE bastante comum (CARVALHO et al.,
2010). Desta forma, preconiza-se o tratamento do supercrescimento bacteriano em todos
os cédes diagnosticados com IPE (WESTERMARCK; WIBERG, 2012; SILVA, 2015). Por
isso que como terapia antimicrobiana foi empregado o metronidazol (15 mg/kg, VO, BID,
7 dias) além de probidtico com o intuito de auxiliar na regula¢do da microbiota intestinal.

Embora o animal estivesse respondendo ao tratamento o proprietario recorreu a
uma alternativa mais econdmica, esta ndo € uma situacéo incomum frente a essa patologia.
Em um estudo feito por SOETART et al., (2019) dos 119 caes que vieram a 6bito com esta
enfermidade, a eutanasia aconteceu em 79% dos casos (94/119) e 20% destes (19/94)
foi por questbes financeiras por causa dos custos do tratamento. Tendo em vista que a
suplementagé&o com as enzimas pancreaticas tornou-se inviavel para o tutor, optou-se por
sua substituicdo por pancreas in natura bovino disponibilizado por um matadouro certificado.
De acordo com WIBERG et al., (1998) e WILLIAMS, (2008) os extratos pancreaticos

comerciais sdo caros e podem ser trocados pelo pancreas bovino ou suino cru picado,
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obtido de animais considerados saudaveis na inspecéo post mortem apropriada na dose
de (80 a 120 g/20 kg PV).

O ganho de peso foi gradualmente crescente desde o inicio do primeiro tratamento
estabelecido, com a pancreatina em p6 o ganho de peso foi de 2,7kg ja com com o pancreas
in natura bovino houve uma melhor resposta com o ganho de peso de 4,7kg embora o
tratamento com essa modalidade ndo seja mais tao utilizado atualmente, mesmo havendo
6timos resultados.

A suplementagdo com pancreas mostrou ser uma opg¢éo econdmica e efetiva, de
modo que seu uso deve ser considerado, visto que o animal necessitara de suplementacao
pelo resto da vida (WESTERMARCK, 1987; WESTERMARCK; WIBERG, 2012).

Sabe-se que a absorcdo de cobalamina (vitamina B12) é prejudicada devido a
diminuicdo da sintese de fator intrinseco, de modo que animais que tenham IPE podem
ter absorcao de vitaminas prejudicadas (CARVALHO et al., 2010). Por isso foi prescrita
suplementacgéo de vitamina B12 e vitamina E, adicionadas a dieta, além de probibtico, que
também pode ser utilizado como terapia de suporte (WILLARD, 2015). Essa conduta ja
foi adotada por Soetart et al., (2019), por meio de suplementagcéo de cobalamina via oral,
embora alguns autores recomendem a administracdo parenteral (DAVENPORT et al., 2010,
GERMAN, 2012; WESTERMARCK; WIBERG, 2012).

A IPE trata-se de uma patologia incuravel, sendo o prognostico favoravel, desde
que seja realizado sua terapia corretamente. Adicionalmente retornos e acompanhamentos
peridédicos sdo essenciais no éxito do tratamento (NELSON; COUTO, 2015; ALEMAO,
2012).

CONCLUSAO

A insuficiéncia pancreatica exdcrina é uma patologia incuravel e requer tratamento
por toda a vida e a suplementagdo com pancreas in natura mostrou-se ser uma alternativa
viavel e efetiva
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