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APRESENTACAO

Existem diversos fatores que podem influenciar no bem-estar dos
animais, sendo que muitos deles favorecem agravos intensivos na saulde
fisica do organismo do animal como um todo. Estudos relacionados a Medicina
Veterinéria surgem a cada momento, e estes sé&o de grande importancia para que
tenhamos conhecimento sobre as principais praticas e cuidados que devemos
adotar com os animais. Nesse sentido, compreender de forma eficiente as novas
tendéncias relacionadas a essa area e assim propor melhores formas para
encarar os desafios que ela enfrenta é essencial para o desenvolvimento do
cuidado veterinario, de modo geral.

Diante disso, este e-book tem a finalidade de agrupar estudos cientificos
de extrema qualidade, que tratam de temas diversificados, e que irdo contribuir
com informagdes preciosas para a formacao académica e profissional de cada
leitor(a). Em fungcdo das importantes tematicas abrangidas nesse e-book, o
mesmo se torna um guia de atualizacdo para estudantes e profissionais da
area da ciéncia animal pois, os capitulos aqui presentes foram idealizados com
extrema qualidade por pesquisadores aptos, e trazem consigo conhecimentos
valiosos a respeito da Medicina Veterinaria.

Esperamos que cada leitor(a) desfrute da melhor forma possivel, cada
estudo aqui incluido e que estes contribuam para a construgcdo do conhecimento
a respeito das areas da medicina veterinaria. Boa leitura!

Alécio Matos Pereira
Gustavo Matheus de Lima Silva

Kayron Batista Araujo
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RESUMO: Com o avanco da ciéncia
e do bem-estar animal permitindo o

Data de aceite: 02/12/2024

desenvolvimento de técnicas modernas
para  procedimentos  anestésicos e
cirirgicos na medicina de pequenos
animais, 0s bloqueios locorregionais tém
sido amplamente utilizados hoje em dia para
obtencdo de uma anestesia multimodal,
devido a sua maior seguranga mesmo para
pacientes com comorbidades e capacidade
de reduzir consideravelmente o uso de
anestésicos gerais e outras medicacdes
sistémicas durante o0s procedimentos
cirargicos. O bloqueio do plexo braquial
possibilita realizar diversos procedimentos
cirargicos distais a articulagdo escapulo-
umeral. O presente relato teve por objetivo
descrever a técnica de bloqueio do plexo
braquial com bupivacaina 0,5% guiado por
dispositivo de neuroestimulacdo (ENP),
para cirurgia de osteossintese de radio e
ulna em paciente canino, macho, sem raca
definida de 7 anos, 15,6 kg, ndo castrado,
com histérico de atropelamento recente.
PALAVRAS-CHAVE: Anestesia; membro
toracico; analgesia.
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BRACHIAL PLEXUS BLOCK FOR RADIUS AND ULNA OSTEOSYNTHESIS IN
DOGS: CASE REPORT

ABSTRACT: With advances in science and animal welfare allowing the development
of modern techniques for anesthetic and surgical procedures in small animal medicine,
locoregional blocks have been widely used today to obtain multimodal anesthesia, due to
their greater safety. even for patients with comorbidities and the ability to considerably reduce
the use of general anesthetics and other systemic medications during surgical procedures.
Brachial plexus block makes it possible to perform several surgical procedures distal to the
scapulohumeral joint. The present report aimed to describe the brachial plexus block technique
with 0.5% bupivacaine guided by a neurostimulation device (ENP), for osteosynthesis surgery
of the radius and ulna in a 7-year-old male mixed breed canine patient, 15.6 kg, not castrated,
with a recent history of being run over.

KEYWORDS: Anesthesia; analgesia; thoracic limb.

INTRODUCAO

A nocicepcgao € o processo fisiologico de processamento dos estimulos nocivos que
antecede a percepg¢éo consciente da dor, isto €, ndo requer consciéncia. Ja a dor, é a experiéncia
sensorial e emocional, associada a um dano tecidual (TRANQUILLI e GRIMM, 2017).

A dor pode ser fisiolégica ou patolégica, sendo a fisiologica aquela que gera
respostas transitorias protetoras com o intuito de interromper o estimulo e a patolégica que
esta associada a sensibilidade causada por inflamagdes ou injdrias nervosas (KLAUMANN,
WOUK e SILLAS, 2008). A dor também pode ser classificada em somatica que é superficial
em pele, mulsculos, articulagbes e 0ssos, ou visceral, em 6rgaos cavitarios (YAZBEK e
MARTINS, 2011).

O controle da dor tem sido amplamente discutido nas ultimas décadas e & de
extrema importancia para evitar alteracoes fisiolégicas que podem ocorrer em decorréncia
dela. Nesse sentido, a dor aguda pos-operatéria ndo tratada ou tratada de maneira ineficaz
pode prejudicar a recuperag¢do anestésica e cirargica (ANIL e DEEN, 2002; HOELZLER
et al., 2005; BUFALARI et al.,, 2007). Uma terapia analgésica adequada diminui os
efeitos metabdlicos, imunoldgicos e endocrinos causados pela dor, contribuindo com boa
recuperacédo pos-operatéria (BEILIN et al., 2003; XU e BRENNAN, 2011).

A utilizagéo de técnicas de anestesia locorregional como parte de um protocolo
anestésico multimodal reduz as doses dos anestésicos gerais e inalatorios que estédo
frequentemente associados a depressdo cardiorrespiratéria. Além disso, estudos
demonstraram que a analgesia preemptiva dos bloqueios locorregionais diminuem o
consumo de analgésicos opioides no trans e no pds-operatério, influenciando diretamente
na recuperacéo do paciente (KLAUMANN e OTERO, 2013; LUNA, 2016;).

Os anestésicos locais bloqueiam reversivelmente canais de sodio, impedindo o

influxo ibnico responsavel por despolarizar a membrada axonal, deflagrar o potencial de
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acao e conduzir do estimulo nervoso (CARVALHO, 1994; BECKER e REED, 2012). A
administracéo pode ser via topica, infiltrativa, perineural, intravenosa e espinhal, sendo que
sua efetividade depende diretamente da técnica realizada e da preciséo no local de pungéao
e deposicdo do anestésico (CARVALHO, 1994; MAHLER e ADOGWA, 2008). Dentre os
mais utilizados, destacam-se a lidocaina e a bupivacaina (KO e INOUE, 2013).

Abupivacaina é um anestésico local do tipo amino-amida, comercializada sob forma
de cloridrato, apresenta alta lipossolubilidade e poténcia de trés a quatro vezes maior que
a lidocaina (BRUNTON et al., 2012). E utilizada para promover melhor analgesia no pos-
operatorio, ja que seu bloqueio motor pode durar cerca de seis horas e o sensorial até
10 horas (CARVALHO, 1994). Porém, seu inicio de agdo é mais lento em comparagéo a
lidocaina e néo pode ser usado por via intravenosa devido a sua cardiotoxicidade (OTERO
e PORTELA, 2018).

Uma das técnicas que pode ser empregada para a realizagéo de bloqueio em nervos
periféricos é a neuroestimulacao elétrica. O dispositivo quando posicionado corretamente
despolariza os nervos periféricos, provocando contracées musculares que consistem em
um meio de confirmagéo do posicionamento correto da agulha (RAW et al., 2013; TAYARI
et al., 2017). A neurolocalizagéo tem sido bastante utilizada pois confirma a proximidade
neural e facilita o acesso a nervos mais profundos (OTERO e PORTELA, 2017).

O efeito do bloqueio pode ser avaliado em cées no trans-operatério através da
monitoracdo dos pardmetros como frequéncia cardiaca, frequéncia respiratoria e pressao
arterial, que quando apresentam aumento de mais de 20%, podem indicar a necessidade
de maior analgesia. E em cées conscientes através da fungdo motora do membro e a
funcéo sensitiva através do reflexo de sensibilidade interdigital (WENGER et al., 2005).

O plexo braquial, nos mamiferos domésticos, € formado pelos nervos peitorais
craniais e caudais, toracico lateral, toracico longo e toracodorsal, constituindo os nervos
mais importantes o supraescapular, o subescapular, o axilar, 0 musculocutaneo, o radial, o
mediano e o ulnar, se localiza cranialmente a primeira costela, atingindo a axila ao passar
entre partes do musculo escaleno. As raizes nervosas que constituem o plexo braquial
emergem dos espacos intervertebrais C5-C6, C6-C7, C7-T1 e T1-T2 (GETTY et al., 1986;
CAMPOQY et al., 2017; OTERO e PORTELA, 2018).

O bloqueio do plexo braquial produz dessensibilizacdo e relaxamento do membro
toracico na regiao distal a articulagdo escapulo-umeral possibilitando a realizagédo de
diversos procedimentos no membro (CABALA, 2016; OTERO e PORTELA, 2018).
Existem diversas técnicas descritas para o bloqueio do plexo braquial, sendo uma delas
a neuroestimulagcdo de nervos periféricos (ENP), por ser mais precisa e bem-sucedida
quando comparada a realizagéo as cegas, pois permite identificar a proximidade ao nervo
que esta sendo estimulado (GAYNOR e MUIR, 2009).

Algumas desvantagens do bloqueio do plexo braquial sdo o bloqueio parcial das
terminagbes nervosas, dificuldade de acesso em animais com sobrepeso, complicagbes
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em decorréncia da administragcéo intravascular do anestésico local, hematomas, arritmias,
lesdo nervosa, pneumotdrax e intoxicacdes por sobredose. Por isso deve-se ter certeza do
posicionamento da agulha antes de fazer a administragéo do farmaco (CARDOSO, 2012;
KLAUMANN et al., 2013).

Diante da importancia da dor nos animais domésticos, o objetivo do relato é
apresentar a eficacia do controle nociceptivo por meio do bloqueio de plexo braquial guiado
por dispositivo de neuroestimulagéo, para cirurgia de osteossintese de radio e ulna em céo.

Relato de caso

Um céo, macho, sem racga definida, 7 anos de idade, 15,6 kg, castrado, foi atendido
na Clinica Veterinaria da Universidade de Franca (UNIFRAN, SP), com queixa de
atropelamento recente.

Ao exame fisico, 0 animal apresentava-se taquipneico, em estado de consciéncia
alerta, deambulando e sem sinais de trauma cranioencefalico, com frequéncia cardiaca
(FC) de 184 bpm, frequéncia respiratoria (FR) de 64 mpm, pressao arterial sistélica (PAS)
de 164 mmHg, tempo de preenchimento capilar (TPC) de 2 segundos, temperatura retal de
38,5°C, glicemia: 78mg/dL e auscultagcéo cardiaca e pulmonar sem alteragcdes. As mucosas
estavam levemente hipocoradas, linfonodos néo reativos e ndo apresentava abdominalgia.

Ap6s a realizacdo de exame radiografico do membro tordcico esquerdo foi

diagnosticada a fratura em radio e ulna (Figura 1).

NP B

Figura1- Exame radiogréafico na projecao cranio-caudal do membro toracico esquerdo, evidenciando
fratura em radio e ulna.

Foi realizada a imobilizagdo do membro por meio de tala Robert Jones com

componente rigido apdés a administracdo de medicacdo analgésica nas seguintes doses
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0,3 mg/kg de Metadona e 25mg/kg de Dipirona. O animal retornou para a realizacéo da
cirurgia decorridos dois dias da consulta.

Anteriormente ao procedimento foi realizada a anamnese pré-anestésica com o
tutor para conhecimento do historico do animal, exame fisico e resultados de hemograma
perfil bioquimico (Tabela 1) e entéo foi estabelecido o protocolo anestésico.

Hemograma e Perfil bioquimico

Valores Unidade
Hematocrito 55,4 %
Hemoglobina 18,9 g/dL
Plagquetas 252.100 i/
Leucécitos 5.600 /I
Albumina 3,3 g/dL
PT 6,2 g/dL
ALT 37,1 UL
Creatinina 0,9 mg/dL
Ureia 6,2 mg/dL

Tabela 1- Resultados dos exames pré-anestésicos de céo com fratura em radio e ulna esquerda.

A medicacao pré-anestésica (MPA) foi realizada com 2 ug/kg de dexmedetomina e
0,3 mg/kg de metadona por via intramuscular. Apés 15 minutos da administragcdo da MPA,
a inducéo anestésica foi realizada por via intravenosa apds a cateterizagcéo da veia cefalica
no membro toracico direito com 2,5 ug/kg de fentanil, 0,5 mg/kg de cetamina e 2 mg/kg de
propofol, até a perda dos reflexos que permitiram a intubagédo com sonda orotraqueal n°
7. A manutengé@o anestésica foi feita somente com anestésico inalatorio, isoflurano a 1%
diluido em oxigénio a 100%.

Ao atingir o plano anestésico adequado para procedimentos invasivos (estagio
IIl plano Il) e com a monitoracao adequada por meio de oximetria de pulso, tragcado
eletrocardiogréafico, capnometria e pressao arterial ndo invasiva, o animal foi posicionado
em decubito lateral direito para a realizagdo do bloqueio guiado por neurolocalizador.

Primeiramente foi realizada a tricotomia e antissepsia do membro esquerdo com
solugdes a base de clorexidina. O eletrodo positivo foi posicionado sobre a pele a altura
do cotovelo do membro toracico esquerdo, e a agulha foi inserida paralela ao eixo cervical
entre a escapula e a parede do térax, em sentido craniocaudal utilizando acrémio da
escapula como referéncia (Figura 2) acoplada ao estimulador de nervos periféricos (ENP)
DL250, ajustado para 1,5 mA inicialmente. Apds procurar pela estimulagdo esperada ao
se aproximar do nervo radial, com extensdo da articulagdo do cotovelo e contragdes dos
musculos extensores do carpo e dedos, a frequéncia foi reduzida até 0,5mA, devendo o
estimulo permanecer e entdo novamente reduzida até 0,2 mA onde o estimulo deve cessar
para confirmar que a agulha nado esté intraneural. Apés essa confirmacéo foi injetada a
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bupivacaina 0,5% e o volume seguindo a recomendagdes da literatura de 0,2 mL/kg.

Figura 2- Local de puncédo da agulha acoplada ao dispositivo de neuroestimulacéo para realizagéo do
bloqueio do plexo braquial.

O paciente foi monitorado durante todo o transoperatério que durou cerca de 2 horas
e 20 minutos, com registro dos parametros a cada 10 minutos (Tabela 2).

Horario 09:30h 40 50 10:00h 10 20 30 40 50 11:00h 10 20 30 40 50 Unidade
PA média 65 70 70 75 78 80 80 80 80 80 80 75 75 80 80 mmHg
PA 95 100 100 100 100 110 110 100 100 100 10 100 100 100 mmHg
sistélica

Saturagao 100 100 100 98 99 100 100 96 100 100 100 100 100 100 %
Oxigénio

FC 65 70 70 78 80 76 78 78 80 8 8 8 72 Bpm
FR 22 20 20 16 20 16 16 18 20 20 22 18 20 16  Mmpm
ETCO2 42 44 432 443 386 382 421 40 381 41 441 423 42 42  mmHg

Pressao arterial (PA); Frequéncia cardiaca (FC); Frequéncia respiratoria (FR).

Tabela 2- Parametros aferidos durante o procedimento cirtrgico de osteossintese de radio e ulna
esquerdo.

Apbs o término do procedimento foi interrompido o fornecimento do anestésico
inalatério e o animal foi assistido durante toda a recuperacdo anestésica. A recuperacao
ocorreu de forma tranquila, com extubag&o apos oito minutos, sem sinais de dor. O animal
se alimentou ap6s 30 minutos da recuperacgéo. Foi realizado novamente exame radiografico

Bem-estar animal: préaticas veterinarias, abordagens e cuidados 4 Capitulo 1



no pos-operatorio evidenciando a corregéo da fratura por placa (Figura 3) e entéo recebeu
alta ao final do dia, com recomendacbes de repouso e analgesia adequada nos préximos

dias.

Figura 3- Exame radiogréafico na projecdo médio-lateral do membro toracico esquerdo no pés-
operatoério imediato.

DISCUSSAO

Fraturas em membro toracico decorrentes de trauma sdo comuns em caes,
principalmente em radio e ulna, devido a baixa cobertura muscular no local e ao tecido
0sseo que é mais esponjoso nessa area (LIBARDONI, 2015), coincidindo com o diagnéstico
do paciente relatado.

Sabe-se que o controle da dor € de extrema importancia para evitar alteragdes
fisiolbgicas que ela pode desencadear. A dor aguda pds-operatoria ndo tratada ou tratada
de maneira ineficaz pode prejudicar a recuperacéo anestésica e cirurgica (ANIL e DEEN,
2002; HOELZLER et al., 2005; BUFALARI et al., 2007). A terapia analgésica adequada
diminui os efeitos metabdlicos, imunoldgicos e endocrinos causados pela dor, contribuindo
com boa recuperacéao pos-operatéria (BEILIN et al., 2003; XU e BRENNAN, 2011). Nesse
sentido, no paciente descrito, 0 emprego do bloqueio do plexo braquial foi realizado para
garantir o conforto no transoperatorio e principalmente no pds-operatorio imediato.

A associacgéo de diferentes farmacos na anestesia multimodal proporciona reducéo
nas doses desses, tornando a anestesia mais segura e eficiente, diminuindo efeitos
adversos de altas doses (LUNA, 2016). Assim, a escolha do protocolo para o procedimento
descrito foi baseada no tipo de procedimento cirurgico, estado geral do paciente e, também
pensando em boa recuperagédo anestésica. Associou-se a anestesia geral com o bloqueio
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de nervo periférico, para produzir uma anestesia balanceada e o animal se manteve
em plano anestésico estavel sem alteracbes que indicassem dor e acordou tranquilo da
anestesia.

A bupivacaina possui propriedades que permitem efeito mais prolongado além
da capacidade de manter somente o bloqueio sensorial em concentragdes inferiores a
0,5% (OTERO e PORTELA, 2018), seu bloqueio motor pode durar cerca de seis horas e
o sensorial até 10 horas (CARVALHO, 1994). Porém, seu inicio de agdo é mais lento em
comparacao a lidocaina e ndo pode ser usado por via intravenosa devido a cardiotoxicidade
(OTERO e PORTELA, 2018). Em decorréncia disso, a bupivacaina foi o farmaco de
escolha para a realizagdo do procedimento descrito, por se tratar de uma cirurgia néo
demorada, o efeito prolongado iria atuar também na analgesia p6s-operatoria. Segundo
(CAMPQY e READ, 2013), o volume utilizado para o bloqueio deve ser de 0,2 a 0,3 mL/kg
de ropivacaina e bupivacaina. No animal em questéao foi utilizado 0,2 mL/kg de Bupivacaina
0,5%, totalizando um volume de 3,12 mL, seguindo o recomendado.

E comum a associacdo de infuses analgésicas no transoperatério para reduzir o
requerimento do anestésico geral de maneira significativa (BEDNANRSKI, 2017). No caso
relatado, ndo foram realizadas infusdes analgésicas no transoperatério devido a realizacao
do bloqueio locorregional, que por si s6 permitiu consideravel reducao no requerimento do
anestésico.

Para a realizacdo do bloqueio foi utilizado 1,5 mA, 02 Hz e 0,1 ms de durag@o no
inicio da neurolocalizagdo, seguindo recomendacdes da literatura cientifica. O estimulo foi
entdo reduzido gradativamente para confirmacao a posi¢édo extraneural da agulha (OTERO
e PORTELA, 2018). Ap6s a confirmacao do correto posicionamento da agulha extravascular
e extraneural, foi administrado o anestésico local.

O efeito do bloqueio pode ser avaliado em cées no trans-operatério através da
monitoracdo dos pardmetros como frequéncia cardiaca, frequéncia respiratoria e pressao
arterial, que quando apresentam aumento de mais de 20%, podem indicar a necessidade
de maior analgesia. Ademais, em cées conscientes, através da funcdo motora do membro
e a funcéo sensitiva através do reflexo de sensibilidade interdigital (WENGER et al., 2005).
No paciente em questéo, a confirmacao do bloqueio foi realizada durante o procedimento e
no pés-operatério imediato, sendo que o animal ndo apresentou alteragcdées nos parametros
indicativos de estimulo nociceptivo (Tabela 2). e ndo houve reacédo a palpacao da ferida

cirurgica.

CONCLUSAO

Diante do caso relatado, é possivel inferir que as técnicas de blogueio locorregionais
através do dispositivo de neurolocalizagéo permite melhorias na qualidade anestésica e
analgésica durante procedimentos cirurgicos de complexidades variadas quando ndo se
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tem acesso a técnicas mais avancadas como bloqueios guiados por ultrassonografia,
reduzindo os potenciais riscos de se utilizar elevadas doses de anestésicos gerais,
garantindo também o conforto do paciente no poés-operatério imediato e recuperagéo
tranquila.
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RESUMO: As doencas  cardiacas
congénitas sdo de importante diagnéstico
na clinica de pequenos animais, sendo a
persisténcia do ducto arterioso (PDA) a
mais comum, representando de 25 a 30%
dos casos e tendo a maior prevaléncia entre
as fémeas de racga pura. O ducto arterioso
€ uma estrutura vascular com origem no
sexto arco aodrtico esquerdo, interliga a
artéria pulmonar a artéria aorta na fase fetal
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e, apos o0 nascimento, ocorre a sua oclusdo natural. O nao fechamento define a cardiopatia
congénita chamada de persisténcia do ducto arterioso (PDA). O PDA apresenta duas formas
de hemodinamicas, o classico caraterizado por um Shunt com fluxo sanguineo da esquerda
para direita e o PDA reverso com caracteristicas de fluxo da direita para a esquerda. O
diagnostico definitivo desta patologia se da através de exames de imagem, sendo a
ecodopplercardiografia o mais indicado. O tratamento apropriado nos casos de PDA classico
€ o cirurgico, sendo realizada a ocluséo do ducto, e com isso impossibilitando a passagem
de fluxo sanguineo. O progndstico em animais tratados cirurgicamente é satisfatério em
longo prazo. Nos casos de PDA reverso somente o tratamento paliativo deve ser realizado.
Obijetivou-se neste trabalho fazer um relato sobre um caso clinico de persisténcia de ducto
arterioso.

PALAVRAS-CHAVE: cardiopatia congénita, caes, alteragao vascular.

PERSISTENCE OF THE DUCT ARTERIOSUS IN DOG

ABSTRACT: Congenital heart diseases are an important diagnosis in the small animal clinic,
with patent ductus arteriosus (PDA) being the most common, representing 25 to 30% of
cases and having the highest prevalence among purebred females. The ductus arteriosus
is a vascular structure originating from the sixth left aortic arch, connecting the pulmonary
artery to the aorta in the fetal phase and, after birth, its natural occlusion occurs. Failure to
close defines the congenital heart disease called persistent ductus arteriosus (PDA). The PDA
presents two forms of hemodynamics, the classic one characterized by a Shunt with blood flow
from left to right and the reverse PDA with flow characteristics from right to left. The definitive
diagnosis of this pathology is made through imaging tests, and echodopplercardiography
is the most indicated. The appropriate treatment in cases of classic PDA is surgical, being
performed the occlusion of the duct, thus preventing the passage of blood flow. The prognosis
in surgically treated animals is satisfactory in the long term. In cases of reverse PDA, only
palliative treatment should be performed. The aim of this work was to report a clinical case of
persistent ductus arteriosus.

KEYWORDS: congenital heart disease, dogs, vascular alteration.

INTRODUCAO

As alteragcbes cardiacas congénitas representam uma pequena parcela, porém de
grande importancia dentro da clinica de pequenos animais. Essas malformacdes estédo
relacionadas com diversos fatores, principalmente genéticos, ligados ao desenvolvimento
embrionario (SISSON; THOMAS; BONAGURA, 2004). A idade, ragca e o sexo devem ser
levados em consideracdo na avaliagdo clinica dos animais, pois essas caracteristicas
podem auxiliar no diagnéstico e defeitos cardiacos congénitos podem apresentar diferentes
prevaléncias (BUCHANAN, 2001).

O ducto arterioso € um vaso fetal que conecta a artéria pulmonar a aorta, durante o
desenvolvimento embrionario e, normalmente, ap6s 0 nascimento ocorre a oclusdo natural
do ducto. O néo fechamento caracteriza a persisténcia do ducto arterioso (PDA), doenca
cardiaca congénita mais comum em céaes (FOSSUM, 2007; WARE, 2015).
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A PDA apresenta duas formas distintas de acordo com as caracteristicas
hemodinamicas, a mais frequente é a forma classica, onde o fluxo sanguineo é da esquerda
para a direita, e a forma reversa onde o fluxo sanguineo se da direita para esquerda
(STOPIGLIA et al., 2004).

Animais com PDA classico apresentam um sopro caracteristico, o “sopro de
maquinaria”, que pode ser observado com seis semanas de vida ou mais, e 0s sinais clinicos
variam de acordo com o tamanho de fluxo do ducto. Alguns animais podem néo apresentar
sinais clinicos até a vida adulta (SISSON; THOMAS; BONAGURA, 2004; WARE, 2015). O
diagnostico definitivo pode ser obtido através do ecodopplercardiografia e o tratamento de
eleicdo é a ocluséo do ducto cirurgicamente. Apds os animais apresentam, na maioria das
vezes, uma vida normal (BELERENIAN, 2001; SISSON; THOMAS; BONAGURA, 2004).

O PDA reverso é considerado mais grave, pois causa alteragdes hemodinamicas
importantes, podendo ou ndo estar relacionado com uma evolugdo do PDA classico
(FOSSUM, 2007). O diagnoéstico se da através de exames de imagem e o tratamento é
paliativo, ndo sendo recomendada oclusao cirtrgica (SISSON; THOMAS; BONAGURA,
2004; WARE, 2015).

O presente trabalho tem como objetivo apresentar a descricdo de um caso clinico
de PDA classico.

CASO CLINICO

Foi atendido no Hospital de Clinicas Veterinarias da Universidade Federal do Rio
Grande do Sul (HCV- UFRGS), um canino macho, sem raga definida, com aproximadamente
trés anos de idade, sem histérico prévio. O animal foi encontrado em situacao de rua e
levado ao HCV para consulta na disciplina de medicina de caes e gatos.

Na anamnese a responsavel relatou a presenca de algumas feridas localizadas na
regido cervical. Como ja relatado, o animal foi encontrado em situagéo de abandono, sem
acesso ao histérico, mostrava ser bem agitado, temperamental e podendo ser agressivo em
algumas situacdes. No exame fisico foram encontradas alteragbes cuténeas compativeis
com picadas de pulga, peso abaixo do ideal, as mucosas normocoradas, normohidratado e
linfonodos também sem alteragbes. Na ausculta toracica foi observada a presenga de um sopro
cardiaco continuo na base do corag¢éo. O animal foi entdo encaminhado para a realiza¢édo de
exames complementares como sanguineos, radiografico e ecodopplercardiografico.

Os exames de sangue mostraram que o animal apresentava hematGcrito levemente
abaixo da normalidade, indicando anemia normocitica e normocrémica e uma eosinofilia
importante, provavelmente decorrente as parasitoses, juntamente com processo inflamatoério
devido a presenca de lesbes por picadas de pulgas.

O exame radiografico (Figura 1) foi realizado cerca de sete dias apds a primeira

consulta, onde foram encontradas algumas alteracoes.
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Seta Azul: Opacificagdo dos campos pulmonares, sugestivos de congestao.
Seta Branca: Aumento de silhueta cardiaca.
Seta vermelha: Deslocamento dorsal da traqueia.
Figura 1- Imagem radiografica do térax do canino, em decubitolateral direito.

Fonte: Setor de Imagem HCV-UFRGS.

O exame ecodopplercardiografico foi realizado nove dias apés a primeira consulta,
sendo observada a presenca do ducto arterioso persistente (Figura 2), hipertrofia excéntrica
do ventriculo esquerdo e insuficiéncia discreta das valvas mitral e tricispide. Foi classificado
com um PDA classico devido ao fluxo de sangue ser da esquerda para a direita, ou seja, da
aorta para a artéria pulmonar.

ApOs a realizagé@o dos exames, foram prescritas as seguintes medicagbes: Fortekor
Duo® (0,3mg/kg, BID, VO), Furosemida (2,7mg/kg, SID, VO), Espironolactona (1,7mg/kg,
SID, VO) e vermifugo.

=Artéria

Palmonar

Circulo Verde: Fluxo turbulento direcional da aorta para a artéria pulmonar.
Figura 2- Imagem do exame ecodopplercardiogréafico do canino.
Fonte: Setor de Imagem HCV-UFRGS.
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Por se tratar de um PDA classico optou-se pelo procedimento cirtrgico. A cirurgia foi
marcada, trés meses apds a primeira consulta, assim o animal pode se recuperar da anemia,
da verminose e estar hemodinamicamente estavel. Dois dias antes do procedimento foi
realizada uma nova consulta, onde foi constatado ganho de peso e demais pardmetros
dentro da normalidade. Foram realizados exames pré-operatérios, sendo observada
melhora da anemia e eosinofilia. Recomendou-se jejum so6lido de 12hs e hidrico de 6hs.

Na avaliacdo pré-operatéria o animal encontrava-se normocorado, hidratado,
TPC<2’, temperatura 38,9°C, presséo sistélica 150 mmHg, frequéncia cardiaca em 110
bpm, frequéncia respiratoria 32 mpm, considerado como ASA Il na classificacao anestésica
por apresentar alteracbes cardiacas.

Foi realizada a medicacdo pré-anestésica (Acepran® 0,02mg/Kg, IM e Morfina
0,4mg/Kg, IM), o acesso venoso e o animal foi colocado no suporte de oxigénio a 100%.
Para indugéo anestésica utilizou-se Propofol ao efeito (7,7mg/kg, IV) e para manutencao
anestésica Isoflurano. O animal permaneceu em fluidoterapia de suporte durante todo o
procedimento. O paciente entdo foi posicionado em decubito lateral direito, realizando-
se a tricotomia e assepsia da regido toracica. Em seguida foi feito o bloqueio local da
musculatura intercostal com lidocaina (6mg/kg). Realizou-se a toracotomia na altura do
4° espaco intercostal esquerdo, sendo feita uma incisdo dorsoventral, de mais ou menos
12 cm, da pele, divulsdo da camada subcutanea e incisdo dos musculos intercostais e
adjacentes. Acessada a cavidade toracica colocou-se um afastador de Finochetto, o
pulméao esquerdo foi afastado ventralmente com o auxilio de uma gaze estéril umedecida.
Em seguida localizou-se a aorta e a artéria pulmonar, dorsalmente, através da dissecg¢ao
da pleura mediastinica. Isolou-se o nervo vago esquerdo com a utilizagdo de uma fita
cardiaca, sendo deslocado ventralmente. ApOs sua localizagéo e visualizagéo, realizou-se
a dissecgdo, com uma ping¢a hemostatica curva (Halsted) do ducto arterioso entre a aorta e
a artéria pulmonar (Figura3), estando cranialmente a auricula esquerda.

Pulmonar

Pulmio esquerdo

Figura 3- Imagem do acesso cirargico toracico esquerdo do canino, mostrando o ducto arterioso
persistente dissecado e isolado (seta azul).

Fonte: Marcelo Meller Alievi.
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Em seguida passou-se medialmente ao ducto arterioso um duplo fio de seda 1-0
para a realizagdo de duas ligaduras no local (Figura 4), sendo realizada primeiramente a

ligadura proxima a aorta e apds proximo a artéria pulmonar.

Figura 4 — Imagem do acesso cirurgico toracico esquerdo do canino, mostrando a passagem dos fios
para a obliteragdo do ducto arterioso persistente.

Fonte: Marcelo Meller Alievi.

Em seguida procedeu-se a toracorrafia da musculatura intercostal em padrdo
isolado simples e da musculatura adjacente ao térax em padrédo continuo simples e ambas
com fio de nylon 2-0. Foi reestabelecida a pressao negativa do térax e foi colocado um
dreno toracico, que permaneceu por 24h apés o procedimento. Tecido subcutaneo também
aproximado em padrao continuo simples, com fio poliglactina 910 2-0 e a pele suturada em
padréo isolado simples com nylon 3-0.

No pés-cirirgico imediato foi utilizado meloxicam (0,2mg/kg, SID, V), dipirona
(25mg/kg. TID, IV) e morfina (0,4mg/kg, TID, IV). O paciente apresentou-se normocorado,
temperatura 39,5°C, frequéncias cardiacas e respiratérias dentro normalidade. O mesmo
permaneceu internado onde continuou recebendo as medicagdes ja mencionadas. Também
foi indicada a drenagem do térax a cada 2 horas nas primeiras 4 horas e apdés aumentar
o intervalo para a cada 4 horas. Foi realizado quatro aplicacdes de 6mL de Bupivacaina +
3mL solugéo salina estéril no dreno toréacico, nas primeiras 24 horas para analgesia local.
A ausculta cardiopulmonar e a presséo sistélica se mantiveram sem alterages. O dreno
foi retirado e o animal teve alta 24 horas apés a oclusao do ducto arterioso patente e foi
recomendado seguir com a terapia medicamentosa cardiaca iniciada pés-diagnéstico.

Apos dez dias o animal retornou para retirada dos pontos, apresentava-se em bom
estado geral e quando foi realizada a auscultagdo néo foi constatada a presenca do “sopro
de maquinaria”. Foi realizado um novo exame ecodooplercardiografico onde néo foi mais
observado a presenca de fluxo sanguineo turbulento entre a aorta e a artéria pulmonar,
que indicou que a oclusao do ducto arterioso persistente. Devido a isso foram suspensos

todos os medicamentos prescritos. Ap6s um ano e nove meses o animal retornou para
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a realizagdo de uma nova ecodopplercardiografia (Figura 5), no qual foi evidenciada a
presenca de escape pulmonar e fluxo residual minimo na regido de oclusdo do ducto,
também apresentou fluxo turbulento nos atrios compativel insuficiéncia discreta de valva
mitral, insuficiéncia discreta de valva tricispide e com hipertrofia excéntrica com diminui¢ao

da contratilidade do ventriculo esquerdo.

4
=

-

AD %

Arténia
. Pulmonar
- £

Circulo Verde: Fluxo sanguineo residual, compativel com recanalizagao parcial.
Figura 5- Imagem do exame ecodopplercardiogréafico do canino ap6s a oclusdo do PDA.

Fonte: Elisa Barp Neuwald.

DISCUSSAO

Entre as cardiopatias congénitas a persisténcia do ducto arterioso é relatada como
sendo a mais comum em céaes, tendo uma maior prevaléncia em animais jovens, fémeas
e em ragas puras, como de Maltés, Chihuahua, Poodle, Yorkshire Terrier, Pastor Aleméo e
Labrador (BUCHANAN, 2001; FOSSUM, 2007). No caso relatado nesse trabalho o animal
ndo se encaixava nos padrdes de prevaléncia descritos na literatura, por se tratar de um
cdo macho, adulto e sem racga definida.

Segundo lIsraél et al, 2003, o diagnéstico normalmente é realizado nos primeiros
meses de vida, porém existem relatos de animais que se mantiveram assintomaticos até a
fase adulta, quando os primeiros sinais apareceram. Os sinais clinicos descritos em animais
com persisténcia do ducto arterioso classico sdo o sopro caracteristico de maquinaria,
tosse, intolerancia ao exercicio, dispneia e retardo no desenvolvimento (BONAGURA,
1989). Conforme o relato, o animal ndo tinha histérico prévio por se tratar de um animal de
rua, o diagnostico foi realizado na fase adulta e o Unico sinal clinico presente era o “ sopro
de maquinaria”.

Em relacdo aos exames complementares para o fechamento do diagndstico,
segundo Sisson; Thomas; Bonagura, 2004, ao exame radiografico, podera ser observado
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sobrecarga pulmonar, aumento da silhueta cardiaca e deslocamento dorsal da traqueia,
sendo o mesmo encontrado no animal do relato. Conforme Stopiglia et al., 2004, o diagnostico
definitivo do PDA se da através de ecodopplercardiografia, exame que proporciona a
visualizagdo das camaras cardiacas e pode ser classificado o tipo de PDA. Ja para Fossum
(2007), durante o exame pode ser observada a presenca de dilatagédo da artéria pulmonar,
dilatacé@o do ventriculo esquerdo, fluxo turbulento na artéria pulmonar e fluxos aumentados
nas valvas mitral e tricispide. O diagnostico do caso clinico descrito foi realizado através do
ecodopplercardiogréfia, onde foi observado fluxo turbulento na artéria pulmonar, hipertrofia
excéntrica do ventriculo esquerdo, insuficiéncia discreta das valvas mitral e tricispide o que
corrobora com a literatura de persisténcia do ducto arterioso classico.

O tratamento de escolha para a corre¢gdo o PDA com shunt esquerda para a direita
é a oclusao cirtrgica do ducto (GOODWIN, 2002; WARE, 2015). De acordo com Fossum
(2007), para a oclusao do ducto persistente o animal deve ser colocado em decubito lateral
direito, deve ser realizada toracotomia no quarto espaco intercostal esquerdo para acessar
a cavidade toracica, rebater os lobos pulmonares, fazer a identificacdo e isolamento do
nervo vago e realizar a dissec¢éo para isolamento do ducto arterioso. Em seguida, ainda
para a mesma autora, devera ser feita uma ligadura dupla com fio de seda, comegando
do lado aortico. Descreve ainda o fechamento da cavidade toracica, com a colocagéao
de um dreno, que devera ser retirado em até 24 horas ap6s o procedimento cirargico.
O procedimento do caso clinico relatado no presente trabalho seguiu a técnica padréo
descrita na literatura, por ser a técnica mais utilizada e com resultados muito satisfatorios e
nao fora observadas intercorréncias.

A perspectiva de vida de animais com PDA classico sem correcdo cirirgica &
pequena, normalmente morrem de insuficiéncia cardiaca antes do primeiro ano de idade
(BELERENIAN, 2001). O caso descrito ndo se encaixa nessa estatistica, pois o céo foi
diagnosticado apds o seu terceiro ano de idade. Segundo Ware, 2015 e Sisson; Thomas;
Bonagura, 2004, ap06s a oclusdo do ducto, os animais tém uma vida normal, exceto os que
ja apresentavam sinais de insuficiéncia cardiaca. No caso descrito 0 animal apresentou
remodelamento cardiaco e insuficiéncia das valvas mitral e tricispide reforcando a
literatura, mas sem repercussdées hemodinamicas consideraveis, o que ndo o impede de
ter uma vida normal.

Segundo Green; Bonagura, 2008, mesmo que com rara ocorréncia pode haver a
recanalizagdo do ducto arterioso persistente, por isso & importante o acompanhamento
clinico do paciente, no caso relatado apés um ano da oclusao do ducto o animal apresentou
um fluxo residual minimo, sendo compativel com recanalizacéo.
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CONCLUSAO

A persisténcia do ducto arterioso € um defeito cardiaco congénito comum entre os
cées, sendo seu conhecimento de fundamental importancia para a clinica, pois tem uma
taxa de mortalidade préxima aos 70% em animais néo tratados. Sua origem, diagnéstico
e tratamentos s@o bem elucidados na literatura, sendo possivel uma resolucéo segura e
eficaz.

O diagnéstico € feito através de exames de imagem, principalmente o exame de
ecodopplercardiogréfia, onde podem ser observadas caracteristicas importantes das
estruturas cardiacas, vasos e do fluxo sanguineo, sendo informagbes importantes para a
realizacdo do tratamento e também para o controle de possiveis consequéncias deixadas
pelo PDA.

O tratamento recomendado para casos de PDA classico € bem elucidado na
literatura, sendo a técnica mais confiavel e eficaz a oclusdo do ducto através da técnica
padrdo, como a do caso relatado no presente trabalho. Ja nos caos de PDA reverso néao é
indicado a oclusdo apenas o tratamento paliativo.

Podemos concluir que é muito importante uma avaliagdo clinica minuciosa nas
primeiras consultas e que apesar do diagnostico definitivo do caso relatado néo ter sido
realizado de maneira precoce ndo impediu a realizagao do procedimento cirurgico.
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11 INTRODUGAO

A hipotensdo em caes e gatos geralmente estd relacionada a uma condicédo
subjacente grave e requer avaliagdo e tratamento imediatos. Quando o animal comeca
a apresentar pressdo arterial sistélica (PAS) menor que 90 mmHg os mecanismos
intrinsecos e extrinsecos de controle da presséo arterial se esgotaram e por esse motivo
ndo conseguem realizar uma compensacao de forma efetiva (Landry; Oliver, 2001; Murphy
et al.,2022; Shoemaker et al., 1995).
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Aabordageminicial do paciente hipotenso deve-se basear na estabilizagcdo do mesmo,
para tanto, é necessario aumentar a oferta de oxigénio caso haja hipoxemia, aquecimento
do paciente se estiver hipotérmico, reanimacao volémica (Silverstein et al., 2012) caso
esteja hipovolémico e até mesmo transfusédo sanguinea, em casos de hemorragias graves
(Murphy et al.,2022). Apo6s iniciar a estabilizagdo do paciente € necessario realizar uma
avaliagdo completa para determinar a causa subjacente, pois s6 assim sera possivel
determinar qual a medida terapéutica adequada a ser instituida. Isso pode incluir exame
fisico, analises laboratoriais (hemograma completo, bioquimica sérica, eletrolitos), FAST
(Focused Assessment with Sonography for Trauma), radiografias, ecocardiografia, e outros
exames conforme necessario. A causa da hipotensao pode variar amplamente, incluindo
condigbes como choque séptico, insuficiéncia cardiaca, desidratagéo grave, hemorragia e
anafilaxia (Landry; Oliver, 2001).

De acordo com a causa base da hipotensdo, podem ser necessarios farmacos que
auxiliam na normalizag¢do da pressao arterial (PA), visando restabelecer a perfusao tecidual.
Isso pode incluir agentes vasoconstritores, inotropicos positivos, e reposicao volémica.
Dentre os farmacos mais utilizados estdo a noradrenalina, adrenalina, vasopressina e
dobutamina (Russell, 2019).

E importante ressaltar que o uso desses farmacos vasoativos deve ser realizado com
cautela e somente se houver indicagao, pois eles podem ter efeitos colaterais significativos
e sua administracdo requer monitoramento rigoroso dos sinais vitais do paciente,
incluindo pressao arterial, frequéncia cardiaca, frequéncia respiratoria, temperatura
corporal e indicadores de perfusdo tecidual (Shoemaker et al., 1995). O tratamento deve
ser individualizado para cada animal, levando em consideragdo a causa subjacente da
hipotenséo, a resposta ao tratamento e quaisquer condicbes médicas pré-existentes.

O manejo da hipotensdo em cées e gatos pode ser desafiador e requer uma
abordagem multidisciplinar. O tratamento deve ser adaptado as necessidades individuais
de cada paciente e a causa subjacente da hipotensédo. Portanto, descrever um POP
detalhando a sequéncia l6gica de abordagem e manejo do paciente hipotenso é de grande
valia, visto que otimiza a tomada de decisdes assertivas em cada caso.

21 METODOLOGIA

Os POPs sao documentos que buscam padronizar determinado procedimento, de
forma que haja otimizagéo e eficacia do mesmo, visto que diante de um ambiente hospitalar
no qual hd uma equipe com grande numero de integrantes € necessario alinhar as condutas
terapéuticas, principalmente em casos emergenciais, como a abordagem e manejo do
paciente hipotenso, o qual corre risco iminente de 6bito caso ndo seja feita a estabilizacdo

da maneira correta.
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Diante do exposto, os POPs devem obedecer a critérios técnicos e observar normas
e legislacbes das éareas pertinentes, servindo de veiculo para que informacdes sobre
diversos processos cheguem com seguranga ao executor.

O POP deve conter uma parte com informagbes gerais relacionadas a tarefa a
ser padronizada, a fim de esclarecer duvidas a respeito do processo, para sua melhor
compreensado. Essas informagbes podem ser trechos de leis, normas, abordagem
situacional, descricdes de situacdes criticas, dentre outros materiais teéricos. E importante
ressaltar que o POP deve responder as seguintes perguntas: a) quem faz? b) o que faz? c)
quando faz? d) como faz? e) onde faz?.

Portanto, & fundamental que na rotina onde ha necessidade de um POP todos os
profissionais em atividade conhecam o contetdo do documento e que este fique em local
de facil acesso. Além disso, é necessario que periodicamente sejam realizadas revisées
e atualizagbes nos POPs, para evitar praticas ultrapassadas e garantir sempre a melhor
qualidade do servigo prestado.

Tendo esses dados em vista, este projeto visa elaborar um POP sobre a abordagem
e manejo do paciente hipotenso.

Considerando-se os aspectos abordados acima, € possivel perceber a relevancia
da elaboragédo de um POP para identificar o problema rapidamente quando o paciente &
admitido no atendimento emergencial, bem como para estabelecer a conduta terapéutica a
ser executada, minimizando o tempo gasto na tomada de decisdes e 0s erros na sequéncia
de atividades. Assim, o POP garantira maior seguranca ao paciente e aos profissionais
responsaveis pelo servico de UTI.

A proposta do POP ¢ fazer uma revisao de literatura sobre o tema escolhido e por
fim criar um fluxograma que aborde o0 passo a passo desde a identificacdo do paciente
hipotenso até a estabilizagdo do quadro, sendo necessario informar a sequéncia de
condutas terapéuticas a serem instituidas, considerando o sucesso e o fracasso de cada
uma delas e o que deve ser feito a seguir em cada situacao.

Vale destacar que essa proposta deve contemplar o aspecto visual do ambiente
de emergéncia, bem como a individualidade de cada paciente, criando uma sequéncia
que seja facil de entender e executar, evitando elementos que causem duvida e atrasos
na tomada de decisdo. Além de deixar claro a fungéo do profissional em atividade e todo
material necessario, de modo que todos eles estejam disponiveis no local em que o POP
deve ser executado.

31 REVISAO DE LITERATURA

A hipotensédo é uma condicdo clinica caracterizada por uma pressao arterial
insuficiente para garantir a perfusdo adequada dos érgaos vitais, ou seja, a entrega de
oxigénio se torna prejudicada. Em caes e gatos, considera- se que uma pressao arterial
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sistolica (PAS) inferior a 90 mmHg ou uma presséo arterial média (PAM) inferior a 65 mmHg
indica hipotenséo significativa, com risco para faléncia orgéanica (Landry; Oliver, 2001;
Murphy et al.,2022; Shoemaker et al., 1995). O tratamento precoce e eficaz € crucial para
evitar complicagdes como choque, insuficiéncia renal aguda, disfuncéo cerebral e 6bito.

O estado de choque pode ser definido com condicdo na qual ha diminuicdo na
producao celular de adenina trifosfato (ATP), o que resulta em disfungéo e morte celular.
O estabelecimento do choque ocorre quando ha um desequilibrio entre o fornecimento de
oxigénio (DO2) e o consumo de oxigénio pelos tecidos (VO2), pois em um animal saudavel
e que se encontra em repouso, 0 VO2 se mantém em torno de 25% do DO2, parametro
que é conhecido como taxa de extragdo de oxigénio (TO2). Quando a homeostase da
oxigenacao dos tecidos é quebrada por algum insulto patolégico, o DO2 se mantém normal
as custas de uma elevagao na TO2, contudo, esse mecanismo compensatério se esgota e
o ponto critico de DO2 é alcancado, no qual VO2 se torna extremamente dependente de
DO2 e os tecidos passam a utilizar o metabolismo anaerébico (Ettinger et al., 2024).

A hipotenséo é resultado de um desequilibrio nos mecanismos que controlam a
presséo arterial, envolvendo interacdes complexas entre o sistema cardiovascular, renal
e nervoso. A presséao arterial é determinada pelo débito cardiaco (DC) e pela resisténcia
vascular periférica (RVP), ou seja, condicbes como insuficiéncias cardiaca, arritmias e
perda de volume circulante afetam diretamente o DC, assim como a vasoplegia causada
pelo choque séptico ou anafildtico diminuem a RVP, ambos pode agir como causas
determinadoras de hipotenséao.

As causas de hipotensdo vao depender do mecanismo fisiopatolégico envolvido,
e podem ser agrupadas em alteragGes hipovolémicas, obstrutivas, cardiogénicas, e
distributivas. Dentre elas, o choque vasoplégico é um subtipo critico e muito comum, que
geralmente esta associado a processos sépticos, reagbes anafilaticas, ou uso excessivo
de vasodilatadores, que levam a producao de mediadores inflamatérios e a disfuncéo do
endotélio vascular, resultando em um aumento da permeabilidade capilar e na vasodilatagéo
difusa. Isso leva a uma queda acentuada na RVP e na pressao arterial, com redugéo na
perfuséo dos 6rgaos vitais (Landry & Oliver, 2001, Russel 2019).

O choque hipovolémico é causado por perda do volume circulante, de forma grave,
impedindo o organismo de realizar a entrega adequada de oxigénio pois ndo ha volume
suficiente para manutencéo do DC. Pode ocorrer em funcéo de hemorragias, desidratagéo,
queimaduras extensas e perda de liquido corporal por sintomas como émese e diarreia.
O choque cardiogénico é resultante da falha do coragdo em bombear o sangue, mais
comumente causado por doencas de valvulas que culminam em insuficiéncia cardiaca
congestiva esquerda e/ou direita, arritmias com alto grau de malignidade e menos
comumente, por infarto no miocardio, anomalias congénitas (Shoemaker et al., 1995).

O choque obstrutivo ocorre por bloqueio do fluxo sanguineo de forma mecanica,
como nos casos de tamponamento cardiaco, tromboembolismo pulmonar e tor¢do voélvulo
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gastrica. Por fim, o choque distributivo abrange o choque séptico, anafilatico e neurogénico,
pois nos trés casos o mecanismo envolvido é caracterizado por vasodilatacao generalizada
em diversos graus, o que causa reducdo na RVP e consequentemente na PA, pois ha
hipovolemia relativa devido a vasoplegia do sistema vascular (Landry & Oliver, 2001).

O estado de choque também pode ser classificado de acordo com a fase em que se
encontra, visto que na instauragéo choque os mecanismos compensatorios estdo ativados
e sdo capazes de manter a perfuséo tecidual de forma adequada, esse estagio pode ser
denominado como choque compensado ou oculto. Dentre os mecanismos compensatérios
podemos incluir a ativacdo do sistema nervoso simpatico, sistema renina-angiotensina-
aldosterona e a liberacdo de horménio antidiurético, que juntos sustentam o volume
sanguineo e a RVP, evitando reducdes acentuadas no DC. Se a causa base do choque
nao for tratada, tais mecanismos se tornam insuficientes para manter o DC, resultando
no choque descompensado ou central, que é caracterizado por depressdo miocardica em
fungé@o a diminui¢do da perfusd@o coronariana, permeabilidade capilar alterada, liberagdo de
toxinas por tecidos isquémicos, disfungdo mitocondrial e celular, acidose metabdlica, entre
outras alteragdes que podem culminar no ébito do paciente (Ettinger et al., 2024).

Acausadochoque deve ser investigada simultaneamente a estabilizagdo do paciente,
visto que é necessario interromper o mecanismo subjacente para que o estado de choque
possa ser revertido. Para tanto, € importante que seja realizada uma anamnese detalhada
a respeito do quadro do paciente, bem como sua curva de progressao e tratamentos ja
realizados. De acordo com as suspeitas, exames como hemograma completo, bioquimica
sérica de funcao renal e hepética, coagulograma, ultrassonografia abdominal, radiografia
toracica, ecocardiograma, eletrocardiograma, sorologias e PCRs para doencas infecciosas,
além de culturas microbioldgicas provenientes de amostras de secrecdes, urina e até
mesmo do sangue do paciente vao ajudar a guiar o diagnoéstico e consequentemente a
terapéutica mais adequada.

O monitoramento hemodinadmico é essencial para o diagnostico e tratamento da
hipotenséo, pois através de pardmetros avaliados, que podem ser classificados do basico
ao avangado € possivel direcionar o as medidas terapéuticas a serem instituidas, bem como
o progndstico daquele animal, que ir4 variar de acordo com a gravidade do quadro, causa
subjacente e resposta ao tratamento utilizado. O monitoramento inclui parametros que estao
relacionados com a macrocirculagéo, isto é, refletem diretamente o estado cardiopulmonar,
como por exemplo presséo arterial (PA), frequéncia cardiaca (FC), pressdo venosa central
(PVC) e débito urinario (DU). Os parametros microvasculares estédo ligados a entrega de
oxigénio tecidual, o que engloba os niveis séricos de lactato, saturagdo venosa central
(SvCO2) e excesso de base (BE) na gasometria (Butler, 2011). A monitorizagédo cardiolégica
por meio de eletrocardiograma também é essencial para arritmias, alteracées que podem
sugerir anormalidades eletroliticas ou mudangas abruptas na frequéncia cardiaca, o que

pode preceder parada cardiorrespiratéria, por exemplo (Ettinger et al., 2024).
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Agasometria arterial pode ser utilizada para descartar hipoxemias, além de identificar
distdrbios hidroeletroliticos e acidobasicos que podem necessitar de correcdo ou mesmo
reposicdes. Os niveis séricos de lactato também podem ser mensurados pela gasometria,
seja ela arterial ou venosa, e quando ha hiperlactatemia podemos estar diante de uma
diminuicdo de DO2, levando a hipoxia, além de estar sendo usado como fator prognostico,
visto que esta associado a gravidade da doenca e mortalidade (Ettinger et al., 2024).

O tratamento da hipotensdo deve se concentrar na otimizagdo da entrega de
oxigénio para os tecidos. Para tanto, como medidas iniciais se torna necessério corrigir
a pré-carga para incrementar o DC e desta forma, obter melhora na PAS. Dentre essas
terapias podemos incluir a reposi¢cdo volémica, que pode ser feita utilizando solugbes
cristaloides, coloides ou em casos de choque hemorragico, sera necessario associar
cristaloides com hemoconcentrados, de acordo com a disponibilidade e necessidade do
paciente. Por exemplo, solugéo salina hipertonica (3,5%, 4 a 6 ml/kg em 10 a 20 minutos)
pode ser considerada nos animais que tem hipovolemia e traumatismo cranio-encefalico,
assim como o plasma pode ser utilizado em casos nos quais ha coagulopatias associadas
a hipovolemia (Ettinger et al., 2024).

A ressuscitagdo volémica com fluido tem se mostrado eficaz no tratamento da
hipotensdo quando h& hipovolemia Silverstein et al. (2012), contudo, o tratamento deve
ser feito com cautela e de forma individualizada em cada paciente, visto que a fluidoterapia
quando realizada de forma inadequada, levando ao quadro de hipervolemia pode induzir
edema pulmonar e piora no estado do paciente (Vanderpump & Smith, 2016). A reposicéo
deve ser feita em bolus e pode chegar até 90 ml/kg em cées e 50 ml/kg em gatos, sendo que
20 a 25% desse volume é realizado em cerca de 10 a 20 minutos, e ap0s essa aplicacéo
a hemodinamica do paciente deve ser reavaliada, o procedimento é repetido até que a PA
seja normalizada ou o animal ndo seja mais responsivo a fluidos (Ettinger et al., 2024).

O mecanismo de Frank-Starling descreve a relagcdo entre a pré-carga, ou seja,
volume que chega ao coragdo e a pOs carga, que é caracterizada pela resisténcia que
0 coracgdo tem que vencer para ejetar sangue para grande circulagdo. De acordo com
esse mecanismo, quanto maior o volume de pré- carga maior sera a distenséo das fibras
musculares do miocéardio, o que gera maior forca de contragcdo e consequentemente ha
incremento no volume sistélico (VS), contudo, € um mecanismo finito que atinge um plato,
ou seja, em certo ponto, mesmo que seja haja aumento na volemia, o VS se mantém e a
partir desse momento, a ressuscitacao volémica pode ser prejudicial, principalmente em
pacientes com doengas cardiovasculares pré existentes (Hoffman & O’Neil, 2014).

O uso de vasopressores e inotropicos positivos (tabela 1) é frequentemente
necessario nos casos de hipotensédo persistente apds correcdo da hipovolemia. Cées e
gatos em choque cardiogénico podem necessitar de suporte inotropico, € nos casos de
choque distributivo pode ser necessario associar a terapia vasopressora com 0s inotropicos.

ApOs inicio da terapia com vasoativos e/ou inotropicos o paciente deve ser reavaliado a
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cada 15 minutos e as dosagens tituladas até que a PA meta seja atingida, para cées e gatos
utilizamos de forma geral PAS 90 mmHg, PAM 65 mmHg e a presséo arterial diastdlica
(PAD) maior que 40 mmHg (Ettinger et al., 2024). O mecanismo dos vasopressores se
concentra em aumentar o ténus arterial e venoso, pois dessa forma o retorno venoso é
maior e consequentemente a PA também.

A vasodilatacdo excessiva € comum em pacientes com SIRS ou sepse, 0 que
ocorre em fungéo de uma resposta vascular inadequada as catecolaminas, diminuicdo dos
estoques de vasopressina ou instauracao de insuficiéncia adrenal relativa (Butler, 2011).
Os vasopressores mais utilizados na rotina incluem norepinefrina, vasopressina, epinefrina
e dopamina, mas ainda ndo h& evidéncias consolidadas entre a superioridade de tais
medicagdes (Shapiro & Loiacono, 2010; Mullner et al., 2004). O farmaco de escolha para
inicio na terapia vasopressora em humanos € a norepinefrina, que atua como agonista
alfa-1. Nos animais ainda faltam evidéncias e estudos que estabelegcam tais diretrizes, de
acordo Murphy, et al 2023 a norepinefrina também é a primeira opg¢ado para terapia com
vasopressores em animais.

A dopamina é a substéncia precursora da norepinefrina e epinefrina, e seus efeitos
s@o dose dependente. Quando utilizado em doses mais baixas (0,5-2,0 mcg/kg/min 1V),
causa vasodilatag@o renal sem aumentar a taxa de filtragdo glomerular, além de inibir o
transporte de sodio nos tubulos renais, levando a natriurese (Schenarts et al., 2006). Em
doses médias (2—10 mcg/kg/min 1V), os efeitos beta1-adrenérgicos se sobressaem, gerando
inotropismo positivo com aumento no débito cardiaco (Long K & Kirby, 2008). Em doses
altas (=10 mcg/kg/ min IV) ha predominéncia de efeitos a- adrenérgicos e b-adrenérgicos
criando um efeito vasopressor (Wohl & Clark, 2000).

A norepinefrina é um farmaco que tem acdo mista nos receptores adrenérgicos,
que atua principalmente no receptor alfal-adrenérgico, com acdo em menor poténcia nos
receptores b1-adrenérgicos (Shapiro & Loiacono, 2010). As doses variam de 0,05 a 2 mcg/
kg/min IV, tituladas de acordo com a resposta do paciente (Jhanji et al., 2009). Avasopressina
€ um horménio liberado pela hipo6fise e atua em varios receptores, incluindo o V1, que pode
ser encontrado no musculo liso vascular e sua estimulacéo gera vasoconstricdo (Scroggin
& Quandtin, 2009). A recomendacéo das doses varia de 0,5 a 2,0 mU/kg/min IV (Silverstein,
2009) e atualmente é considerada a segunda linha para tratamento de choque séptico em
humanos (Ettinger et al., 2024).

A epinefrina € um potente agonista a-adrenérgico e b-adrenérgico, ou seja, além
de causar vasoconstricdo também auxilia no aumento do débito cardiaco (Wohl & Clark,
2000). Como efeito colateral causa aumento na demanda de oxigénio nos tecidos e
vasoconstricdo esplénica grave, o que limita seu uso, sendo recomendada apenas como
agente de segunda ou terceira linha (Shapiro & Loiacono, 2010). As doses variam de 0,02 a
0,2 mg/kg/min IV e infusdes prolongadas estéo associadas a taquifilaxia, isto é, diminuicéo
de seus efeitos terapéuticos (Long K & Kirby, 2008).
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A dobutamina € um farmaco agonista-adrenérgico que atua principalmente em
receptores beta-adrenérgicos mas tem acao discreta nos receptores alfa- adrenérgicos.
Nos receptores betal-adrenérgicos, que estéo localizados no coragéo, a dobutamina induz
inotropismo e cronotropismo positivo, 0 que significa que aumenta a forca de contracdo
e a frequéncia cardiaca para incrementar o DC (Guyton & Hall, 2016). Os receptores
beta2- adrenérgicos esté@o localizados nos vasos sanguineos e sua ativagdo pode gerar
vasodilatagcdo e consequente piora na resisténcia vascular periférica, principalmente nos
casos de choque distributivo. Nos receptores alfal- adrenérgicos a dobutamina induz
leve vasoconstricdo, efeito que geralmente é limitado e ofuscado pela agcdo em beta2-
adrenérgicos. E indicada em casos de choque cardiogénico e miocardite causada por SIRS
e/ou sepse, suas doses variam de 5 a 20 mcg/kg/min, e os efeitos colaterais como arritmias
estdo relacionados as doses mais altas (Ettinger et al., 2024).

Além da dobutamina e dopamina existem outros agentes inotropicos que podem
ser utilizados na medicina veterinaria, dentre eles estdo o pimobendan, levosimendan
e milrinona. O pimobendan aumenta contratilidade cardiaca por meio da sensibilizacéo
da troponina C ao calcio, e também possui um efeito vasodilatador por meio da inibigdo
da fosfodiesterase 11l (PDE l1ll) (Boswood & Rishniw, 2019). O levosimedan age de forma
similar ao pimobendan, acrescido de efeitos cardioprotetores pois previne danos celulares
ao miocardio assim como apoptose (Papp et al., 2012; Mebazaa et al., 2010). Por fim, a
milrinona também bloqueia a PDE lll, resultando em um aumento AMP ciclico (cAMP),
resultando em vasodilatacao e inotropismo positivo (Packer et al., 1991; Elahi et al., 2013).

Em casos de hipotensao causada por choque séptico, ndo responsiva a ressuscita¢ao
volémica associada ao uso de terapia vasopressora e/ou inotropica, pode haver insuficiéncia
adrenal relativa pois o estresse metabdlico gerado pela infec¢édo/inflamacao generalizada
pode incapacitar as glandulas adrenais de produzirem cortisol (Brodbelt, 2008). O cortisol
€ um horménio essencial para regulagcéo da funcéo cardiovascular, incluindo a manutencéao
da presséo arterial, e por esse motivo, os estudos tém mostrado que a suplementagcéo
com hidrocortisona pode auxiliar pacientes sépticos, melhorando a hemodinamica, induz
vasoconstricdo, aumenta a resposta a catecolaminas reduzindo assim a necessidade de
vasopressores e modulando a resposta inflamatéria (Papich, 2016; Lumsden & Schultheiss,
2018). As doses variam de 0,25 a 1 mg/kg a cada 6 horas (QID) ou infusdo continua (0,1 -
0,16 mg/kg/h) (Ettinger et al., 2024).

Dando sequéncia ao paciente hipotenso em funcdo da vasoplegia induzida por
choque séptico, caso o0 mesmo ndo seja responsivo as terapias citadas anteriormente,
incluindo ressuscitacdo volémica, inotrépicos, vasopressores e suplementacdo com
glicocorticorticoides, a literatura aponta a terapia com azul de metileno com uma opg¢éo
para essa refratariedade (Fukumoto et al., 2009, Zhang et al., 2017). O azul de metileno
atua como modulador da via do éxido nitrico (NO), mediador importante no processo de
vasodilatacdo (Chawla et al., 2016).
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O NO é produzido de forma excessiva no choque séptico, o que resulta em
vasoplegia, dessa forma, o azul de metileno inibe a guanilato ciclase soluvel, enzima
ativada pelo NO, reduzindo a produgédo de GMP ciclico, que leva a melhora do ténus
vascular e consequentemente da pressao arterial (Fukumoto et al., 2009; Chawla et al.,
2016). Além disso, o azul de metileno possui efeitos antioxidantes e anti- inflamatorios que
podem auxiliar na modulagcéo da resposta inflamatéria da sepse. A literatura sobre o azul
de metileno em cées com choque séptico ainda é limitada, mas estudos apoiam a evidéncia
de que os animais apresentem melhora na hemodindmica e reducédo na necessidade de
vasopressores apos a infusdo continua intravenosa de azul de metileno (Reimer et al.,
2018, Yager et al., 2012, Miksa et al., 2014), contudo, mais estudos precisam ser realizados.

VASOPRESSOR MECANISMO DE DOSE EFEITO EFEITOS
ACAO DESEJADO COLATERAIS
Norepinefrina Alfai-agonista e 0,05-2 Vasoconstricdo | Arritmias; Isquemia
menor agao em mcg/kg/min Inotropismo + tecidual; LRA.
beta1- agonista Cronotropismo +
Vasopressina Agonista de V1 0,5-5 Vasoconstricao | Arritmias; Isquemia
e menor efeito mU/kg/min tecidual; Retencao
em V2 H20.
Dobutamina Beta1-agonista 5-20 Inotropismo + Hipotensao
com menor mcg/kg/min Cronotropismo paradoxal;
acao em beta2- + Arritmias;
agonista Vasodilatagdo Taquicardia.
Epinefrina Alfa e beta- 0,05-1 Vasoconstricao Vasodilatagao;
agonista mcg/kg/min Inotropismo + Isquemia tecidual,
Cronotropismo Hiperglicemia;
+ Hiperventilacao
Dopamina Doses baixas: 1-3 Aumento do fluxo | Isquemia tecidual;
D1 e D2 mcg/kg/min renal Inotropismo Arritmias;
Doses médias: 3-5 + Cronotropismo | Nauseas; Emese;
beta1-agonista mcg/kg/min + Vasoconstricao Hiperatividade;
Dose altas: >5 Necrose de
alfal-agonista mcg/kg/min extremidades.
Pimobendan Sensibilizagéo 0,25-0,3 Inotropismo + Arritmias;
da troponina C mg/kg VO, Vasodilatagao Taquicardia;
ao célcio e BID ou TID Hipotensao;
inibicdo da Nauseas.
PDE Il
Hidrocortisona Potencializagao 0,25-1 Vasoconstricao Hiperglicemia;
da acéo das mg/kg QID Imunossupresséo;
catecolaminas ou Ulceras gastricas;
0,1-0,16 Emese;
mg/kg/h Retencao H20.
Azul de metileno Modulagéo do Bolus inicial: 1 - 2 Inibicéo da Reacdes alérgicas;
oxido nitrico mg/kg vasodilatagéo Toxicidade;
Tremores;
Inibigéo da Manutencéo: Convulsoes;
enzima guanilato 0,25-0,2 Vasoconstricdo Sindrome
ciclase mg/kg/h serotoninérgica.

Tabela 1. Agentes vasopressores e inotropicos para tratamento de hipotenséo.

Adaptado de Ettinger, Feldman (2024). LRA: Les&o renal aguda; H20: Agua; VO: Via oral; BID: Duas
vezes ao dia; TID: Trés vezes ao dia; PDE llI: Fosfodiesterase Ill; QID: Quatros vezes ao dia.
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41 PROCEDIMENTO OPERACIONAL PADRAO DA ABORDAGEM E MANEJO
DO PACIENTE HIPOTENSO

Na figura 1 é possivel identificar o organograma que busca direcionar o médico
veterinario durante a abordagem e manejo do paciente hipotenso. Este método busca
alcancar a otimizacdo e eficdcia na conduta terapéutica do paciente que apresenta
hipotenséo, visto que & uma situacdo de carater emergencial e 0 mesmo corre risco
iminente de dbito caso nado seja feita a estabilizacdo da maneira correta e agil.

HIPOTENSAO

J 1 .
AVALIAGAO ABC DO TRAUMA INVESTIGAR CAUSA
LABORATORIAL

I :

RESSUSCITAGCAO

VOLEMICA
NAO RESPONSIVO RESPONSIVO
NOREPINEFRINA RESPONSIVO
- AVALIAGAO
NAO RESPONSIVO > CARDIOLOGICA

/\

DISFUNGAO AUSENCIA DE
VENTRICULAR DISFUNGAO

R

DOBUTAMINA —l L2
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RESPONSIVO OU EPINEFRINA
J
NAO T
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sim SIRS OU SEPSE NAO
RESPONSIVO

!

HIDROCORTISONA |—>| RESPONSIVO

l NAO
NAO AZUL DE
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Figura 1. Fluxograma do procedimento operacional padréo para abordagem e manejo do paciente
hipotenso.
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51 CONCLUSAO

A abordagem e o manejo do paciente hipotenso no setor de UTI sdo complexos
e multifatoriais, além de exigir rapidez na decisdo pelas condutas terapéuticas que
serdo definitivas para garantir a estabilizacdo do paciente. Portanto, criar um POP para
estabelecer um fluxograma que direcione o médico veterinario responsavel & de extrema
importancia, visto que dessa forma ha reconhecimento precoce da situagéo, aumento na
otimizacao e eficacia da terapéutica escolhida, além de diminuir a porcentagem de erros
cometidos diante de uma situa¢do de carater emergencial.
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RESUMO: O diagnostico de doencas
neoplasicas vem apresentando frequéncia
cada vez mais elevada, de modo mais
especifico, o tumor mamario sobressai
em relacdo aos demais tipos tumorais,
acrescido de sua importancia médica,
uma vez que, as ocorréncias neste sitio
anatdbmico em sua grande maioria sao de
tipos histolégicos maligno, o que pode
implicar em mortalidade quando né&o
tratados. Estdo disponiveis tratamentos
como cirurgia oncoldgica, quimioterapia,
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radioterapia, eletroporagdo, imunoterapia, terapia celular, dentre outras, podendo ser
empregadas individual ou combinadas, por outro lado, ainda existe o impasse de n&o estarem
disponiveis em determinadas regides do Brasil. No curso deste, a abordagem cirurgica
se torna uma excelente op¢éo de tratamento quando a afecg¢éo é diagnosticada antes da
metastase, para uma parcela dos tipos de neoplasia mamaria em cadela. Com isso, este
trabalho teve como objetivo descrever a conduta do tratamento cirGrgico em um paciente
acometido por neoplasia mamaria na cidade de Manaus, Amazonas. Para tanto, apds triagem
com citopatologico indicando caracteristicas de malignidade, exames complementares
possibilitaram o estadiamento neoplasico. Deste ponto em diante, optou-se pelo tratamento
cirargico, empregando a técnica de exérese regional da glandula mamaria toracica cranial
e caudal, de cadeia unilateral esquerda, respeitando as margens de seguranga, tanto em
perimetro quanto em profundidade. E para reparar a lesdo secundaria a exérese tumoral,
foi utilizado cirurgia reconstrutiva com manobra do retalho de padrédo axial da artéria
toracodorsal. Na sequéncia, ap6s biopsia excisional o histopatologico revelou o diagndstico
definitivo, evidenciando que as alteragbes foram compativeis com adenocarcinoma com
componente misto, com invasdo do linfonodo sentinela. Em consequéncia ao resultado da
histopatologia, o animal passou ao acompanhamento por oncologista. Para este caso, foi de
grande importancia triar, estadiar a neoplasia, planejar a terapéutica, executar as técnicas
cirirgicas e manter os cuidados pos-cirirgicos para se alcangar o sucesso do tratamento.

PALAVRAS-CHAVE: Neoplasia; Cirurgia; Mastectomia; Reconstrucéo; Artéria toracodorsal.

AXIAL THORACODORSAL ARTERY FLAP FOR RECONSTRUCTION OF A
SECONDARY LESION TO SURGICAL BREAST EXCISION IN A FEMALE DOG
AFFECTED BY ADENOCARCINOMA: CASE REPORTED

ABSTRACT: The diagnosis of neoplastic diseases has been presenting an increasing
frequency, to be more specifically, the breast tumor stands out in relation to the others tumors
types, added to medical importance, since the occurrences in this anatomical site are mostly
malignant histological types, which can imply mortality when not treated early during tumor
development cycle. Treatments such as oncological surgery, chemotherapy, radiotherapy,
electroporation, immunotherapy, cell therapy, among others, can be used individually or
combined, on the other hand, there is still the impasse of not being available in certain regions
of Brazil. Based on this subject, the surgical approach becomes an excellent treatment option
when the condition is diagnosed before metastasis, for a portion of the types of mammary
neoplasia in females. The objective of this study was to describe the surgical treatment of a
patient with breast cancer in the city of Manaus, Amazonas, Brazil. Therefore, through screening
with cytopathological and complementary tests could identify the staging of characteristics
and malignancy of the neoplasic tumor. From this point on, surgical treatment was chosen,
using the technique of regional excision of the cranial and caudal thoracic mammary gland,
with a left unilateral chain, respecting the safety margins, both in perimeter and depth. To
repair the secondary lesion to tumor excision, it was made a reconstructive surgery with an
axial flap maneuver of the thoracodorsal artery. Subsequently, after the biopsy excisional, the
histopathological examination revealed the definitive diagnosis, showing that the alterations
were compatible with adenocarcinoma with a mixed component, with invasion of the sentinela
lymph node. In view of the histopathology result, the animal started to be treated by the
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oncologist. In this case, it was of great importance to sort, to stage the neoplasm, to plan the
therapy, perform the surgical techniques and maintain the post-surgical care to achieve the
success of the treatment.

KEYWORDS: Neoplasm; Surgery; Mastectomy; Reconstruction; Thoracodorsal artery.

11 INTRODUGAO

Afecgbes neoplésicas ocorrem com elevada frequéncia em céaes no Brasil, sendo
descrita como a injaria de maior diagnostico com até 11% dos casos, destes, o tumor
mamario se destaca com frequéncia que varia entre 43% e 66% da casuistica (BORGES,
2023; RODRIGUES, 2023), e neste sitio, em sua grande maioria sdo malignas, e estdo em
rota com elevada mortalidade quando nado diagnosticadas e tratadas (SILVA et al. 2023;
PAULO et al. 2023). O crescente aumento de doencgas neoplasicas pode ter relagédo direta
com alguns fatores de risco, como a maior longevidade observada nos animais, estado
nutricional e a utilizagdo de contraceptivos (RIOS et al. 2023; RODRIGUES, 2024).

Sua epidemiologia aponta maior frequéncia em animais de meia idade a idosas,
de racas variadas, de ragcas pequenas e miniaturas, podendo ser sexualmente ativas, ou
castradas tardiamente (BORGES, 2023; FARIA, 2023). Neoplasias mamarias tendem se
caracterizarem por estruturas nodulares palpaveis em uma Unica ou multiplas glandulas
mamarias, de tamanho, consisténcia e mobilidade variaveis (MENDES et al. 2023; SILVA
et al. 2023). Histologicamente a classificagdo se da de acordo com o tipo celular (epitelial,
mioepitelial ou mesenquimal), além dos critérios de malignidade, sendo classificadas em
alteracdes epiteliais ndo neoplasicas, tumores benignos e tumores malignos (SOUSA e
BONORINO, 2023; CASSALI et al. 2020), sendo comum a presenca de diversos nédulos
do mesmo tipo histoldégico e/ou misto, como também o acometimento por tipo neoplasico
diferentes em sitio mamario entre M1 a M5 de forma simultanea (MUNIZ e MARTINS, 2023).

Antes de iniciar o tratamento, ha necessidade em determinar a extensdo do tumor,
estabelecer um prognéstico e planejar o tratamento, para tanto, alguns fatores tém sido
propostos para estadiamento clinico de pacientes acometidos, sendo a contagem mitética,
graduacao histologica e o sistema TNM (tamanho do tumor; comprometimento de linfonodos
e presenca de metastase a distancia) (CASSALI et al. 2017; CASSALI et al. 2020).

A exérese cirdrgica das glandulas mamérias acometidas por neoplasias, € o
tratamento de primeira escolha, com maior probabilidade de cura, desde que o tumor ndo
apresente comportamento invasivo, como o acometimento linfatico, metastases a distancia
ou neoplasias de tipos histologicos agressivos como carcinomas inflamatérios (AHOUAGI,
2023; AMORIM, 2023). Com isso, se torna indispensavel avaliar as margens cirurgicas para
auxiliar na determinacéo da extensdo a exérese, obter informacdes sobre a necessidade
de terapias complementares e elucidacao do prognéstico (MENDES et al. 2023). Diante do

exposto, este trabalho teve como objetivo, descrever a conduta do tratamento cirtrgico em
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um cao acometido por neoplasia mamaria na cidade de Manaus, Amazonas.

21 RELATO DE CASO

Foi atendido em uma clinica veterinaria na cidade de Manaus, Amazonas, um animal
da espécie canina, de raca Poodle, fémea, com dez anos de idade, castrada aos seis anos,
pesando 7,4 kg, sem histérico de prenhes, com vacinagao e controle parasitario atualizado,
alimentada com racéo comercial e comida caseira.

Tutores buscaram atendimento para o animal que apresentava histérico de tumor
mamario com aproximadamente um ano de crescimento, e a trés semanas apresentou
ulceragéao, recebendo tratamento tépico com pomada (a base de permetrina, 6xido de zinco
e butoxido de piperonila), animal sem comorbidade, apresentando histoérico de normorexia,
normoquesia, normodipsia, normuria, normotermia.

Ao exame clinico-fisico do paciente: animal docil, alerta, responsiva, mucosas
normocoradas, linfonodo axilar esquerdo hiperplasico, demais linfonodos regionais
(submandibular, pré-escapular, axilar direito, inguinal e popliteo) normais, ausculta cardiaca e
pulmonar sem altera¢des dignas de nota, pulso forte, tempo de preenchimento capilar normal
(<8 segundos), normotérmica, com escore corporal 4, classificada como acima do peso (escala
1-5), palpagéo, percussao e ausculta abdominal normais e sem alteracdo em deambulagéo.

Alteracdo encontrada em cadeia mamaria, que apresentava nédulo ulcerado em
glandula mamaéria toracica cranial esquerda (M1ie), apresentando nédulo ulcerado com
borda irregular, medindo 6 x 8 x 1,5 cm (comprimento, largura e altura, respectivamente)
de extenséo, drenando secre¢éo serosanguinolenta, n6dulo de aspecto firme e aderido a
musculatura (Figura 1), apresentando ainda eritema em sua periferia, e presenca de um
segundo ndédulo em derme, com didmetro de 1,5 cm, localizado as 13 horas em relacdo ao
primeiro, com 1,0 cm de distancia, situado na altura da area irrigada pela artéria toracica
lateral esquerda. Demais glandulas das cadeias esquerda e direita sem alteracdes.

Figura 1: Aspecto Macroscopico do tumor ulcerado (A); apos tricotomia, melhor evidéncia do segundo
nodulo as 13:00h em relagéo ao primeiro

Bem-estar animal: préaticas veterinarias, abordagens e cuidados 4 Capitulo 4

38



A avaliagéo fisica levou a suspeita de neoplasia mamaria, com isso, foi realizado
exame de citologia aspirativa por agulha fina, que evidenciou agregado celular, elevada
densidade, cromatina grosseira de distribuic&o irregular, vacuolizagdo, com baixo grau de
coesdo, apresentando anisocariose, como também macronucléolos e figuras de mitoses
anormais, sugerindo critério de malignidade.

Concomitantemente, foi realizado antibioticoterapia com cefalexina (30mg/kg/VO/a
cada 12h/7 dias), meloxicam (0,2 mg/1° dia e 0,1mg/kg/VO/a cada 24h/4 dias) e analgesia
com cloridrato de tramadol (2mg/kg/VO/a cada 8 h/5 dias). Foram realizados ainda, exames
complementares para avaliar o quadro geral do animal, bem como, para o estadiamento
neoplasico.

Para tanto, foram realizados hemograma completo, bioquimica sérica, radiografia
torécica, ultrassonografia abdominal total, cultura e antibiograma. Dos quais, hemograma
apresentou resultados com eritrograma e leucograma dentro da normalidade.

O resultado da bioquimica sérica revelou valores elevados para fosfatase alcalina
(1038 U.1./L), demais parametros dentro da normalidade. Radiografia toracica nas incidéncias
ventro-dorsal, latero-lateral esquerda e latero-lateral direita, revelaram cavidade toracica
livre de alteragdes tumorais, porém evidenciaram acometimento das camadas musculares
do torax (Figura 2).

ID:59 3-1

Nome ; Mel Poodle ! i Etapa: Thorax LAT
Data de Nascimento :

FISY

N° Ace, :

Figura 2: Imagem radiografica evidenciando aspecto tumoral ulcerado (seta), bem como a delimitagao
macroscoépica das margens periféricas e invaséo de camadas muscular do térax.

Da mesma forma, foram os resultados da ultrassonografia total de abdome, com
resultados sem alteragdes dignas de nota. Antibiograma a partir de sangue total revelou
ndo haver crescimento bacteriano. O ecodopplercardiograma sugeriu degeneracao
valvar mitral, porem com fun¢des normais, demais valvas com aspecto e fungcao normais,
sem repercussdo hemodindmica. Com os resultados dos exames foi possivel sugerir o

estadiamento neoplasico segundo o sistema TNM (T: tamanho do tumor; N: envolvimento
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linfatico; M: metastase distante) em estagio IV: T3(c); N1(b); MO. Onde, T3(c): tamanho
maior que 5 cm (aderido a musculatura); N1(a): linfonodo epsilateral envolvido (n&o
aderido); MO: sem evidéncia de metastase distante. Em planejamento terapéutico se optou
pelo tratamento cirlrgico com exérese de 12 e 22 glandula mamaria de cadeia esquerda,
obedecendo os principios de exérese oncolégica, a fim de respeitar a margem de seguranca,
tanto em perimetro quanto em profundidade, de acordo com Mendes et al. (2023). Se optou
pela técnica de exérese mamaria (mastectomia regional) com o emprego do retalho de
padrao axial (RPA) da artéria toracodorsal para reparo da lesdo secundaria a mastectomia,
€ na sequéncia, avalicdo histopatologica para definir o tipo histolégico neopléasico.

A partir da conscientizacdo, autorizacao prévia dos tutores, e apés ser considerado
apto em avaliagdo de risco cirargico, animal foi encaminhado a cirurgia, seguindo as
orientagbes de jejum alimentar (12 horas para sélidos e 6 horas para liquidos), onde
recebeu antibi6ticoteparia pré-cirurgica a base de amoxicilina tri-hidratada (15 mg/kg/IM),
pré-anestesia (metadona: 0,4 mg/kg/IM; cetamina: 1 mg/kg/IM; dexmedetomidina: 2 ug/
kg/IM), inducgéo (propofol: 5 mg/kg/IV) e manutencgéo anestésica (fentanila: 5 pg/kg/h/IV e
cetamina: 0,6 mg/kg/h/IV), ocorreram sem intercorréncia.

Para o preparo, foi realizado tricotomia ampla no lado esquerdo do paciente, que
compreendeu as regides cervical, membro toracico esquerdo, regido esternal, costado
lateral e regido dorsal do térax. Na sequéncia posicionou-se o paciente em decubito lateral
direito com o membro toracico esquerdo em abducdo com hiperextensdo, se realizou
antissepsia geral e definitiva, primeiramente com solugdo degermante de digluconato de
clorexidina a 2% e com solucéo alcodlica de digluconato de clorexidina a 0,5%, finalizando
com iodo polividona degermante a 10% respectivamente, seguido da colocagdo dos
campos cirdrgicos.

A partir deste ponto, com o animal em plano anestésico, se deu inicio a exérese
neoplasica, com a incisao de pele em formato circular com bisturi eletronico, obedecendo
demarcacéao peritumoral realizada previamente, englobando ambos os nédulos respeitando
a margem de segurancga de 3 cm, seguido de divulsdo dos tecidos adjacentes a neoplasia
(Figura 3), com atencéo as ligaduras de vasos do tumor, em especial as artéria e veia
epigastrica superficial cranial esquerda. Uma vez percebido que o tumor apresentava
aderéncia a fascia do musculo peitoral profundo, foi realizado miotomia parcial deste
musculo em area imediatamente abaixo da demarcacgao prévia, a fim de respeitar a margem
de segurancga em profundidade. Bem como foi realizada a exérese seu respectivo linfonodo
sentinela axilar, que se apresentava hiperplasico, firme e aderido o musculo peitoral profundo
(Figura 3), sendo também removido com margem de seguranca. Amostras representativas

dos nddulos e do ganglio linfatico foram encaminhadas para exame histopatoldgico.

Bem-estar animal: préticas veterinarias, abordagens e cuidados 4 Capitulo 4

40



Figura 3: Inciséo circular com bisturi eletrénico em periferia tumoral (A); exérese de tecidos adjacentes
em periferia e em profundidade no leito cirargico (B e C); exérese de tecido mamario (M1 e M2) e
linfonodo sentinela (D).

Em seguida foi realizado a troca do material cirGrgico empregado nos tempos
cirurgicos de diérese e exérese tumoral, devido a possibilidade de contaminacgéo por células
neoplasicas. Para preparacdo da area doadora, foi incisado as bordas cranial, dorsal e
caudal da éarea irrigada pela artéria toracodorsal, mantendo a largura do retalho em 16 cm
(semelhante ao diametro da area receptora), na sequéncia foi colocado dois reparos com
fio de sutura nos angulos da borda craniodorsal e na borda dorsocaudal, a fim de auxiliar
no manuseio do retalho, minimizando traumas sem o emprego de pincas. A divulsdo do
retalho foi realizada na hipoderme em transicdo com o tecido adiposo, com o intuito de
reduzir danos ao sistema vascular do retalho, e em especial ao angiossoma toracodorsal
localizado na base do retalho.

Com o término da dissecgéo do retalho, se deu inicio a sua translocagéo, alocando-o
sobre a area receptora, sendo o mesmo fixado temporariamente com pingcas Backhaus,
distribuidas de modo que, proporcionassem uma adequada acomodagéo do retalho, para
evitar pontos criticos de elevada tensao. Em seguida, foi instalado o sistema de drenagem
com dreno de Penrose, de modo que sua insercdo se deu externamente a area cirdrgica,
através de uma incis@o na regido dorsal préximo a escapula, passando por entre a area
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receptora e o retalho, finalizando com uma incisé@o de saida na porcéo ventral e externa
a area cirtrgica, a fim de promover a drenagem e evitar colecdes entre o retalho e a area
receptora. Em seguida se procedeu a sintese de todas as bordas com sutura em padrao
simples interrompida, com fio nylon 3-0. N&o foi realizado suturas de ancoragem do retalho
a area receptora, de maneira que nao promovesse estenose de vasos e consequente
isquemia e necrose (Figura 4).

Figura 4: Les&o secundaria a mastectomia com reconstru¢do empregando retalho de padrao axial da
artéria toracodorsal ap6s sua sintese completa (A); sistema de drenagem tipo Penrose evidenciando
sua paténcia.

No entanto, para garantir o contato entre a area receptora e o retalho foi realizado
bandagem compressiva. Para isso, com o térmico da sintese tegumentar, primeiramente
foi realizado limpeza com solugéo fisiolégica 0,9%, seguida de solugédo de clorexidina
1 %, e aplicagdo de pomada antimicrobiana e cicatrizante, em toda regido cirirgica. As
aberturas dorsal e ventral do dreno foram cobertas com absorvente, e todo o restante do
ferimento cirdrgico foi coberto com compressa de gaze, em segundo plano, as regides
cervical, toracica e membros toracicos, foram envolvidos com ataduras, e por fim, camada
de protecéao feita com esparadrapo, sendo esta bandagem trocada para limpeza a cada 24
horas nos trés primeiros dias, seguido de intervalos de 48 horas e 72 horas, com frequéncia
de duas trocas respectivamente (Figura 5).
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Figura 5: Segundo dia mostra alteragbes locais: eritema e edema (A); quinto dia evidencia redugéo do
eritema, edema e sistema de drenagem sem exsudacéo e auséncia de necrose de bordas no retalho
(B); Remocéo de dreno, e bandagem compressiva (C).

O dreno de Penrose propiciou a drenagem de seroma adequadamente, o volume do
exsudato regrediu consideravelmente a cada troca de curativo, sendo o dreno removido no
quinto dia. Como contencao fisica foi utilizado colar elizabetano até a completa cicatrizacéo
e retirada de suturas, que se deu no 15° dia (Figura 6). Como medicag¢des pos-cirurgicas
foi empregado amoxicilina associado com clavulanato de potéassio (12,5 e 25 mg/kg/VO/a
cada 12h/10 dias), meloxicam, dipirona sédica (30mg/kg/IV/a cada 12h/5 dias) e cloridrato
de tramadol.

Figura 6: Cicatrizagdo da abertura dorsal do sistema de drenagem (seta, A e B); Retirada de suturas ao
15° dia (B); Término de cicatrizagéo, pequena area apresentou inflamagéo (cabeca de seta), adiantado
processo de cicatrizagdo da abertura ventral do sistema de drenagem (seta) da mesma forma,
evidencia boa cicatrizagéo e viabilidade do retalho no geral (C).

Em continuidade, o resultado da histopatologia revelou em macroscopia dos
nddulos: consisténcia macia, aspecto compacto, regular e de coloragdo esbranquicada e
amostra do linfonodo apresentou os mesmos aspectos, porém de coloragdo acastanhada
e amarelada. Em microscopia, os nodulos apresentaram tecido neoplasico composto
por células epiteliais cubicas dispostas em tubulos e por células fusiformes, de estroma

Bem-estar animal: préaticas veterinarias, abordagens e cuidados 4 Capitulo 4

43



fibrovascular. As células epiteliais exibiram limites citoplasmaticos indistintos, com
citoplasma discreto e eosinofilico, nicleo ovalado, cromatina finamente pontilhada e um
nucléolo evidente, além de anisocitose e anisocariose moderadas. O indice mitético foi de
duas figuras em 10 campos de grande aumento (400x). As células fusiformes ndo exibiam
atipias, estando disposta sobre uma matriz mixoide. Apresentou ainda necrose moderada
e microinvasdo de células epiteliais neoplasicas no estroma. Margens cirlrgicas laterais
livres de neoplasias, e em analise de diferentes regides da margem profunda exibindo
areas livres de neoplasias e outras com células neoplésicas proximas a margem cirurgica.
Do mesmo modo, o linfonodo apresentou em corte histologico células e estruturas linfoides,
com infiltracdo moderada de células epiteliais atipicas dispostas em tubulos e de células
fusiformes dispostas em feixes sobre uma matriz mixoide. Apresentando como concluséao
para ambas as amostras o acometimento por neoplasia maligna correspondente a
adenocarcinoma com componente misto. Em consequéncia ao resultado da histopatologia,
animal passou ao acompanhamento por oncologista.

31 DISCUSSAO

Considerando se tratar de um paciente com 10 anos de idade, com
ovariosalpingohisterectomia tardia, incorre em alteracdes descritas conforme Faria (2023)
e Crusco (2022), onde, animais néo castrados permanecem expostas aos elevados niveis
de progesterona, prolactina e estrogénio, liberados durante o ciclo estral, implicando
na predisposicdo de neoplasias mamarias, hormdnios capazes de atuar nas células do
epitélio mamario. Os tumores mamarios apresentam multiplos fatores em sua patogénese,
além do fator idade, nutricionais e hormonais sdo descritos ainda a natureza genética e
ambiental (BORGES, 2023; GOTZE, 2023). O surgimento de neoplasias pode ainda
estar correlacionadas a alimentacdo desbalanceada, propiciando ao desenvolvimento
de neoplasias em cadelas (ALVES, 2016; PORSANI et al. 2023), narrativa esta, que vai
de encontro com o histérico deste paciente, que recebia racdo comercial e alimentacéo
caseira.

Em muitos casos de afec¢des neoplasicas, a busca por tratamento se d4 de forma
tardia, sendo a inflamacéao, infeccéo ou ulceracéo do tumor o fator crucial pela busca do
tratamento, que resulta em procurar tratamento ja nos estagios avangados, implicando na
reducdo das chances de tratamento (GOMES et al. 2024), fato este que corrobora com o
quadro do paciente deste caso que apresentava tumor ulcerado.

O estadiamento clinico através do sistema TNM, apresenta como finalidade o
estabelecimento do prognéstico e determina a abordagem terapéutica adequada para
0 paciente com neoplasia mamaria. Com isso, sdo avaliadas caracteristicas como
infiltracao, extensdo e disseminagéo tumoral (CAMARGO, 2021). Para tanto, os exames

complementares foram de grande importancia nesta fase para este paciente, como
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hemograma completo, radiografia toracica em trés incidéncias e ultrassonografia total de
abdome que apresentaram seus resultados dentro dos parametros de normalidade, com
excec¢ao da bioquimica sérica, que apresentou alteragdo em aumento dos niveis de fosfatase
alcalina. Contudo, esta alteragdo ndo é considerada um parametro patognomdnico para
neoplasias mamarias, uma vez que, € descrito em desordens como neoplasias ésseas,
pancreaticas, disturbios enddcrinos e infeccdes hemoparasitarias (FERREIRA B., et al.
2023; CABRAL et al. 2023; QUEVEDO et al. 2023; COSTA e MADUREIRA, 2023). O exame
de citologia apresentou caracteristica de malignidade, sendo um importante fator para
direcionar a escolha do tratamento. Este método auxiliar de diagnéstico apresenta grande
relevancia ndo sé para investigacdo de metastases em linfonodos regionais, mas também,
para excluséo de diagnosticos diferenciais como mastite, lipoma, mastocitoma, neoplasias
cutaneas e hiperplasias benignas (PACHECO e MARQUES, 2023). A partir dos resultados
destes exames, foi possivel sugerir o estadiamento neoplasico segundo o sistema TNM,
em estagio 1V: T3(c); N1(b); MO, que correspondeu a neoplasia de porte grande, aderida
em musculatura, de acometimento local, com envolvimento de linfonodo sentinela e sem
metastase a distancia.

Estes resultados implicaram diretamente na determinagéo terapéutica de exérese
cirargica da 1% e 2% glandula mamaria de cadeia esquerda, sendo este um tratamento
conservador em relagdo a preservagdo da cadeia mamaria, também conhecido por
mastectomia regional, que é caracterizado pela excisdo de mais de uma glandula mamaria.
Muito embora, o termo mastectomia possa abranger outras categorias, a mastectomia
bilateral completa que compreende na excisdo de ambas as cadeias mamarias, mastectomia
unilateral completa onde se remove uma cadeia mamaria inteira, mastectomia simples e
lumpectomia, que correspondem em excisdo completa e parcial de uma glandula mamaria,
respectivamente (FOSSUM, 2014; MIRANDA e DANTAS, 2023).

Com a localizagdo do tumor em M1 esquerda, se empregou a técnica de exérese
parcial de cadeia unilateral, removendo-se M1 e M2, de acordo com Monteiro (2021) e Lima
(2021), a drenagem linfatica das glandulas mamarias M1 e M2 é realizada por meio dos
linfonodos axilares, ja as glandulas M4 e M5 séo drenadas pelo linfonodo inguinal superficial.
Ja a M3, é drenada principalmente pelo linfonodo axilar, com tudo, possui drenagem pelo
linfonodo inguinal superficial. Por outro lado, nas alteracdes neoplasicas podem ocorrer
conexdes anormais das glandulas caudais neoplasicas, além da possibilidade de M1 e
M2 drenarem para o linfonodo esternal, M3 drenar para linfonodo iliaco medial, M4 drenar
para linfonodo axilar e M5 drenar para o linfonodo popliteo e linfaticos mediais da coxa
(GOLDSCHMIDT et al. 2017; FERANTI et al. 2024). Sendo importante a identificacao
destes através de linfografia direta com aplicacéo intradérmica de corante azul patente
para facilitar a identificag@o dos linfocentros (LOPES, 2023).

Por outro lado, a técnica empregada neste caso, ndo seguiu o recomendado por

Cassali et al. (2020) que indicam para paciente em estadiamento grau |, a mastectomia
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regional que pode ser favoravel, grau Il a V a indicagdo é pela mastectomia unilateral
ou bilateral completa. Desta forma a exérese cirurgica pode conferir maior probabilidade
de cura em animais sem envolvimento linfatico, metastases a distancia ou neoplasias de
tipos histolégicos menos agressivos (CASSALI et al. 2020; PALEARI, 2023). Mas ainda,
respeitar a margem de seguranca nao s6 em periferia, mas também profundidade, bem
como a remoc¢ao do linfonodo sentinela neste caso, se torna primordial para minimizar
os riscos de leito contaminado e posterior recidiva neoplasica. Uma vez que, a presenca
de infiltragcdo tumoral nos nodulos linfaticos regionais é considerada um fator prognéstico
importante, implicando em menor taxa de sobrevida dos pacientes (CAMARGO, 2021;
PALEARI, 2023; SILVA et al. 2023; MENDES et al. 2023). Outra maneira de minimizar
riscos de disseminacgéo de células tumorais em trans-cirurgico séo as ligaduras de vasos de
retorno, de maneira que, durante a manipula¢do do nédulo é facilitado a disseminacao por
via hematbgena com o desprendimento e migracéo celular tumoral (MIRANDA e DANTAS,
2023; AMORIM, 2023).

Quanto a técnica de reconstru¢gdo empregada neste caso, foi escolhida segundo a
dimensao da lesdo secundaria a mastectomia regional obedecendo a margem de seguranca,
onde se optou pela técnica de RPA. As técnicas em cirurgia reconstrutiva sdo didaticamente
classificadas em duas modalidades, os enxertos e os retalhos, sendo a Ultima de maior
aplicabilidade, os retalhos cutdneos sé@o subdivididos em padrédo subdérmico e padrédo
axial (LOSINSKI, et al. 2015). Esta Gltima técnica inclui retalhos pediculados, providos de
artéria e veia cutaneas diretas, denominados de angiossoma, os quais determinam a base
do retalho (PRADO e BERTASSOLI, 2023; RODRIGUES et al. 2023). Tal vascularizagéo
presente nos retalhos, resultam em maior eficiéncia em relagéo a perfuséo, permitindo a
confeccédo de retalhos mais extensos e consequentemente redu¢éo do risco de isquemia e
necrose (SOUZA, 2021; FLORIANO, 2023). Outro fator de relevancia para escolha de qual
técnica empregar, € examinar a viabilidade do tecido do leito receptor, o local de origem
da leséo e seu suprimento sanguineo, como também a disponibilidade e tenséo do tecido
adjacente (OLIVEIRA et al. 2021; MENENGUCI et al. 2023).

As linhas de tensdo séo geradas pela forca do tecido fibroso presente na pele,
porém nao é constante, podendo variar de acordo com a regido do corpo, espécie, raca,
idade, conformagéo e até género do animal, além de causar retracdo das bordas de uma
incisdo de maneira centrifuga, dessa forma, feridas que sé@o paralelas as linhas de tensao
possuem melhor cicatrizagdo, quando sua sintese ocorre no mesmo sentido (PAVLETIC,
2010; RIBEIRO et al. 2024). Um agravante que afeta diretamente o sucesso cirurgico € o
local da leséo, pois existem regides no corpo do animal onde a movimentacao e estiramento
intenso do tecido culminam em deiscéncia de suturas por excesso de tracéo (VIEIRA, 2022;
PRADO e BARTASSOLI, 2023). A manobra para reduzir, ou até mesmo evitar tenséo e sua
cascata de alteragbes indesejaveis no pos-cirargico, se da pelo adequado dimensionamento
do leito receptor e do retalho (area doadora), evitar laceragéo do angiossoma, bem como,
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sua torcao (FLORIANO, 2023). Atentar a esses fatores é essencial para evitar deiscéncia
de suturas, necrose, atraso na cicatrizacao e desconforto.

As cirurgias reconstrutivas sdo técnicas de reconstrugéo tecidual, como enxertos,
flaps e retalhos, que visam restaurar a anatomia local que foi destruida (FERREIRA S.,
et al. 2023). Os retalhos de padréo axial proporcionam ao cirurgido a transferéncia de
amplos segmentos cutadneos em um Unico estagio, com tudo, podem apresentar colecdes
de liquidos, porém, como contramedida, utiliza-se sistemas de drenagem (SAMPAIO et
al. 2023). Neste paciente ndo foram empregadas suturas de ancoragens, a fim de evitar
isquemia e necrose do retalho, fator este que abre margem para cole¢des de exsudatos, o
que pode comprometer a cicatriza¢do do retalho ao leito receptor, para tanto, foi empregado
o sistema de drenagem tipo Penrose associado a bandagem compressiva, que influenciou
positivamente no resultado.

As cirurgias reconstrutivas que se valem de retalhos, gozam de um meio eficiente
de transpor pele, porem demandam acuracia na técnica cirurgica e cuidados pré e pos-
operatorios adequados (NEVILL, 2010; HUPPES et al. 2022). Requerem pontos importantes
para sua confeccdo, onde se faz necessario o planejamento prévio, conhecimento
anatémico e técnica cirtrgica propriamente dita, por estarem sujeitas a complicagbes, como
deiscéncia de suturas, edema, necrose de extremidade dos retalhos, isquemia, seroma,
infeccéo, hemorragias e hematomas (SANTOS, 2020; MACIEL et al. 2023). Alguns pontos
considerados como desvantagens na utilizacao de retalhos, sdo descritas por envolverem
a necessidade de extensa disseccao cirtrgica do leito doador, de aparéncia cruenta,
resultando em estética da &rea receptora diferente area circundante, como: dire¢do do
pelo, comprimento, coloragéo, formacdo glandular e quantidade de gordura subcutanea
terdo caracteristicas do local doador (HUPPES et al. 2022; ROSA et al. 2023; ARAUJO et
al. 2023).

O pos-operatorios deve ser meticuloso para se lograr éxito no processo, para este
paciente em questdo, o poés-cirirgico se deu inteiramente em ambiente controlado de
internacdo, mantendo-se em confinamento e utilizando aparatos de contencgéo fisica (colar
Elisabetano). Deve-se incluir analgesia adequada, pois sdo procedimentos extensos e
dolorosos, requer confinamento para limitar o movimento indesejavel e reduzir tensao sobre
os retalhos cutaneos (ESTRADA et al. 2021), o que pode implicar em intercorréncias pds-
cirurgica, sendo 0s mais comuns o edema e colecdo de seroma, deiscéncia de suturas e
necrose de bordas, problemas estes, que séo resultantes da extensa dissec¢éo dos tecidos
nos leitos doadores e receptores (SANTOS, 2020; ROSA et al. 2023). Nao houve necrose
de retalho neste caso, nem complicagdes de area doadora, apresentando somente edema
e hematomas. Porém, necrose do retalho pode ocorrer pela perfusdo vascular insuficiente
por danos ao angiossoma, aplicagdo de técnica grosseira e planejamento deficiente na
confeccdo do retalho (PAZZINI et al. 2015). De acordo com Prado e Bertassoli (2023) os

erros no planejamento pré-cirurgico podem levar a um retalho com margem que ultrapassa
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seu territério vascular, resultando em necrose distal e deiscéncia de suturas.

O diagnéstico definitivo de neoplasia mamaria, se da por meio da histopatologia,
que possibilita a identificagéo do tipo histologico, como também proporciona informacdes a
respeito do grau de malignidade, indice mitético, infiltracao de tecidos e vasos adjacentes,
pleomorfismo nuclear, presenca ou auséncia de necrose, arquitetura tumoral e avaliagdo
das margens (CASSALI et al. 2020; ARAUJO et al. 2023; MENDES et al. 2023; VILELA
et al. 2024). Entretanto, ainda existem entraves devido a dificuldade de padronizacdo dos
meios diagnésticos, visto que ha diversos métodos de classificagdo histopatoldgica para
neoplasias mamarias em cadelas (CASSALI et al. 2020). Também ha desafios em relacao
ao citopatoldgico, principalmente pela heterogeneidade do tecido, presenca de necrose e
inflamagao (BASING e ARAUJO, 2023). Ainda assim, a citopatologia € uma 6tima alternativa
para o diagnéstico de triagem de lesdes e, por vezes, possibilita o diagnéstico definitivo, por
permitir uma rapida tomada de decisao terapéutica, por ser um método de rotina simples
e com melhor custo-beneficio, além de ser menos invasivo em comparagdo com outros
meios diagnosticos (COMIN, 2023).

41 CONSIDERAGOES FINAIS

Na perspectiva da relagéo entre as areas de oncologia e cirurgia, cabe ressaltar
neste caso a importancia ndo somente da triagem pela citologia e demais exames para
o estadiamento clinico, dos quais induziram o tratamento cirargico pela exérese tumoral,
como também, o emprego da técnica cirdrgica reconstrutiva utilizando o retalho de padréao
axial da artéria toracodorsal com resultado satisfatério. Que evidenciou, ndo se tratar de
uma técnica cirlrgica de alta complexidade ou que demande por instrumentos especiais,
contudo, necessita de planejamento e atencéo em pré, trans e pds-cirurgico, que implicam
diretamente no sucesso desta técnica. O exame histopatol6égico cursa como importante
fator para determinar o tipo histolégico e o grau de malignidade, essenciais para determinar
0 prognéstico e plano de agéo para proxima fase do tratamento quando necessario.

REFERENCIAS

AHOUAGI, Grazielly Atalaia. Carcinoma inflamatério mamario em pequenos animais - Revisao
de literatura. 2023. 19 p. Trabalho de Conclusdo de Curso. Monografia, (Bacharelado em Medicina
Veterinaria) - Centro Universitario Presidente Anténio Carlos, Juiz de Fora-MG, 2023.

ALVES, Samilia Matias. Analise dos fatores predisponentes ao surgimento de tumor de mama em
cadelas atendidas no HUV/UEMA. 2016. 33 p. Trabalho de Conclusdo de Curso (Bacharelado em
Medicina Veterinaria) - Universidade Estadual do Maranhao, Sdo Luis-MA, 2016. Disponivel em: https:/
repositorio.uema.br/jspui’/handle/123456789/850. Acesso em: 15 mar. 2024.

Bem-estar animal: préticas veterinarias, abordagens e cuidados 4 Capitulo 4

48



AMORIM, Ester Gongalves. Carcinoma mamario em cadela: Relato de caso. 2023. 26 p. Trabalho
de Conclusdo de Curso (Bacharelado em Medicina Veterinaria) - Universidade Estadual de Goias, Séao
Luis de Montes Belos-GO, 2023. Disponivel em: https://repositorio.ueg.br/jspui/bitstream/riueg/2378/2/
MG %20619%200016-2023.pdf. Acesso em: 19 mar. 2024.

ARAUJO, A. A.; MOURA, G. R.; CASTILHO, L. F. F. Relato de caso: carcinoma cribriforme mamario. Real
Repositorio Institucional Universitario ICESP, v. 2, n. 2, 2023. Disponivel em: http://revistas.icesp.br/
index.php/Real/article/view/4980/2738. Acesso em: 01 mar. 2024.

BASING, G. M. M.; ARAUJO, F. Diagnoéstico citopatolégico e histopatolégico de neoplasias mamarias
em cadelas. Revista de Trabalhos Académicos — Universo Belo Horizonte, v. 1, n. 9, 2023.
Disponivel em: http://revista.universo.edu.br/index.php?journal= 3universobelohorizonte3& page=
article&op=view&path%5B%5D=13405. Acesso em: 01 mar. 2024.

BORGES, Fernanda Vianna. Estudo retrospectivo das neoplasias mais comuns em caes atendidos
no Hospital Veterinario da Universidade Federal de Uberlandia, no periodo de 2012 a 2020. 2023.
57 p. Trabalho de Concluséo de Curso (Bacharelado em Medicina Veterinaria) - Universidade Federal
de Uberlandia, Uberlandia-MG, 2023. Disponivel em: https://repositorio.ufu.br/handle/123456789/39639.
Acesso em: 06 fev. 2024.

CABRAL, G. M. et al. Carcinoma de pancreas exocrino em céo - Relato de caso. Revista Sinapse Multipla,
v. 12, n. 1, p. 32-34, 2023. Disponivel em: https://smtpgw.pucminas.br/index.php/sinapsemultipla/article/
view/30706/21051. Acesso em: 15 mar. 2024.

CAMARGO, Jéssica Francielle. Linfonodo axilar acessério em cadelas, presenca e posicao
anatomica utilizando ultrassom e o azul de metileno. 2021. 30 p. Dissertagéo (Mestrado em Ciéncias
Veterinérias) - Universidade Federal do Rio Grande do Sul, Porto Alegre-RS, 2021. Disponivel em: http://
hdl.handle.net/10183/219691. Acesso em: 12 mar. 2024.

CASSALI, C. D. et al. Consensus Regarding the Diagnosis, Prognosis and Treatment of Canine and
Feline Mammary Tumors-2019. Brazilian Journal of Veterinary Pathology, v. 13, n. 3, p. 555-574,
2020. DOI: 10.24070/bjvp.1983-0246.v13i3p555-574

CASSALI, G. D., FERREIRA, E.; CAMPOS, C. B. Patologia mamaria canina: do diagnéstico ao
tratamento. 1 ed. S0 Paulo: Medvet, 2017. 224 p.

COMIN, Anne de Oliveira. Triagem citopatologica em cées e gatos atendidos em um hospital
veterinario na regiao central do Rio Grande do Sul. 2023. 49 p. Trabalho de Conclusdo de Curso
(Residéncia na Area Profissional da Satde) - Universidade Federal de Santa Maria, Santa Maria-RS.
2023. Disponivel em: https://repositorio.ufsm.br/bitstream/handle/1/28862/TCCE_RAPSMVPC_2023_
COMIN_ANNE.pdf?sequence=1&isAllowed=y. Acesso em: 01 mar. 2024.

COSTA,A.R.; MADUREIRA, E. M. P. Erliquiose canina: estudo epidemiolégico de animaisndo domiciliados
positivos para eliquiose canina atendidos no Hospital Veterinario FAG pelo projeto Samucéao. Arquivos
Brasileiros de Medicina Veterinaria FAG, v. 6, n. 2, 2023. Disponivel em: https://ojsrevistas.fag.edu.br/
index.php/ABMVFAG/article/view/1919. Acesso em: 12 mar. 2024.

CRUSCO, Silvia Edelweiss. Topicos do ciclo estral em cadelas. Revista Brasileira de Reproducao
Animal, v. 46, n. 4, p. 373-376, 2022. DOI: 10.21451/1809-3000.RBRA2022.032.

ESTRADA, C. R. V. et al. Retalho de padrao axial da artéria toracica lateral para reconstrucao de lesao
cutanea em regido de cotovelo de céo: Relato de caso. Revista Brasileira de Ciéncias Veterinaria, v.
28, n. 3, p. 142-145, 2021. DOI:10.4322/rbcv.2021.026.

Bem-estar animal: préticas veterinarias, abordagens e cuidados 4 Capitulo 4

49


http://hdl.handle.net/10183/219691
http://hdl.handle.net/10183/219691

FARIA, Luisa Chaves Almeida. Correlagao entre a castracao e a ocorréncia de tumores em caes
atendidos no HVET-UFU no periodo de janeiro de 2021 a janeiro de 2023. 2023. 47 p. Trabalho
de Concluséo de Curso (Bacharelado em Medicina Veterinaria) - Universidade Federal de Uberlandia.
Uberlandia-MG, 2023. Disponivel em: https://repositorio.ufu.br/handle/123456789/39116. Acesso em: 18
mar. 2024.

FERANTI, J. P. S. et al. Medial iliac lymph node as a target for metastasis in bitches with malignant
mammary neoplasms. Ciéncia Rural, Santa Maria, v. 54, n. 08, e 20220501, 2024. DOI: 10.1590/0103-
8478cr20220501.

FERREIRA, B. C. A. et al. Osteossarcoma apendicular canino: Amputacao e quimioterapia no tratamento
oncologico. Pubvet, v. 17, n. 4, e 1379, p. 1-7, 2023. DOI:10.31533/pubvet.v17n4e1379.

FERREIRA, S. P.; ROSSETTO, V. J. V.; CARVALHO, N. S. Uso de retalho de prega inguinal em exérese
de mastocitoma em preplcio de cdo doméstico — Relato de caso. Revista Sinapse Multipla, v. 12,
n. 1, p. 210-212, 2023. Disponivel em: https://smtpgw.pucminas.br/index.php/sinapsemultipla/article/
view/30628/21109. Aceso em: 16 fev. 2024.

FLORIANO, Paula Beatriz Ribeiro. Utilizacao de retalho de padrao axial da artéria genicular apés
exérese de neoformacao em cao. 2023. 42 p. Trabalho de Conclusdo de Curso (Bacharelado em
Medicina Veterinaria) - Universidade Federal Rural do Semi-Arido, Mossor6-RN, 2023. Disponivel em:
https://repositorio.ufersa.edu.br/server/api/core/bitstreams/b85eb74a-a6e3-4998-9667-50636ed82a71/
content. Acesso em: 10 mar. 2024.

FOSSUM, T. W. Cirurgia de pequenos animais. 4 ed. Guanabara Koogan: Rio de Janeiro, 2014.
800,1640p.

GOLDSCHMIDT, M. H.; PENA, L.; ZAPPULLI, V. Tumors of the mammary gland. /n: Tumors in
domestic animals. MEUTEN, D.J. 5 ed. Raleigh: Wiley Blackwell, 2017. 723-765p.

GOMES, R. O. et al. Estudo retrospectivo de casos de neoplasia mamaria em cadelas atendidas entre
2014 e 2017 no Hospital Veterinario da Uniube. Peer Review, v. 6, n. 7, 2024. DOI: 10.53660/PRW-
2030-3721.

GOTZE, Daniela Markus. Expressdo do gene ESR1 em tumores de mama canino. 2023. 59 p.
Dissertagdo (Mestrado em Biotecnologia) - Universidade do Vale do Taquari, Univates, Lajeado-RS,
2023. Disponivel em: https://www.univates.br/bduserver/api/core/bitstreams/aeecébab-e8b9-4d7f-a233-
cfe8503081ec/contente. Acesso em: 18 fev. 2024.

HUPPES, R. R. et al. Cirurgia reconstrutiva em céaes e gatos. Editora Medvet: Sdo Paulo, 2022, p.
471. Disponivel em: https://sumarios.odontomedi.com.br/AVULSAS_CirurgiaReconstrutiva.pdf. Acesso
em: 04 mar. 2024.

LIMA, Giuliane Hélen. Caracterizagcdao epidemiolégica e clinico-patologica de lesbes mamarias
identificadas em gatas e cadelas da Regiao Norte do Ceara. 2021. 69 p. Dissertagdo (Mestrado em
Ciéncias Veterinarias) - Universidade Estadual do Ceara, Fortaleza-CE, 2021. Disponivel em: file:///C:/
Users/RENAN/Downloads/GiulianeLima_Disserta%C3%A7%C3%A300K.pdf. Acesso em: 20 mar. 2024.

LOPES, Thais Coelho. Linfografia direta com corante azul patente violeta 2,5% para identificacao
cirargica dos linfonodos da cabeca, cervicais e mamarios em gatos: Estudo post mortem. 2023. 67
p. Dissertacao (Mestrado em Ciéncia aAnimal) - Universidade Federal de Minas Gerais, Belo Horizonte,
2023. Disponivel em: https://vet.ufmg.br/wp-content/uploads/2023/06/Thais-Coelho-Lopes.pdf. Acesso
em: 11 mar. 2024.

Bem-estar animal: préticas veterinarias, abordagens e cuidados 4 Capitulo 4

50


https://doi.org/10.1590/0103-8478cr20220501
https://doi.org/10.1590/0103-8478cr20220501

LOSINSKI, S. L. et al. Versatility of the Angularis Oris Axial Pattern Flap for Facial Reconstruction.
Veterinary Surgery, v. 44, n. 8, p. 930-938, 2015. DOI: 10.1111/vsu.12408.

MACIEL, L. S. et al. Enucleacgéo transpalpebral com retalho de rotagdo subdérmico em cédo: Relato
de caso. Research, Society and Development, v. 12, n. 14, e 22121444374, 2023. DOI: https://doi.
org/10.33448/rsd-v12i14.44374.

MENDES, C. B. M. et al. Avaliagdo de margens cirurgicas e prevaléncia de neoplasias mamarias em
cadelas: um estudo retrospectivo. Medicina Veterinaria, Recife, v. 17, n. 4, p. 217-224, 2023. DOI:
10.26605/medvet-v17n4-5714.

MENENGUCI, G. A. et al. Principais retalhos empregados em cirurgias reconstrutivas na medicina
veterinaria. Brazilian Journal of Development, Curitiba, v. 9, n. 8, p. 23980-23997, 2023. DOI:10.34117/
bjdvon8-057.

MIRANDA, S. S.; DANTAS, S. S. Mastectomia em cadela com mastocitoma: Relato de caso. 2023.
48 p. Trabalho de Conclusdo de Curso (Bacharelado em Medicina Veterinaria) - Centro Universitario
Fametro, UNIFAMETRO. Fortaleza, 2023. Disponivel em: http://repositorio.fametro.com.br/jspui/
handle/123456789/1460. Acesso em: 12 mar. 2024.

MONTEIRO, Bruna Fernandes. Neoplasia mamaria canina - Estudo de caso. 2021. 33 p. Trabalho
de Conclusao de Curso (Bacharelado em Medicina Veterinaria) - Centro Universitario do Sul de Minas.
Varginha-MG, 2021. Disponivel em: http://repositorio.unis.edu.br/bitstream/prefix/2395/1/Bruna%20
Fernandes%20vet.pdf. Acesso em: 20 mar. 2024.

MUNIZ, N. S.; MARTINS, D. C. Mdltiplos n6dulos mamarios com diferentes tipos histologicos em cadela:
Relato de caso. Pubvet, v. 17, n. 5, e 1388, p. 1-6, 2023. DOI: 10.31533/pubvet.v17n5e1388.

NEVILL, B. G. Bilateral axillary skin fold flaps used for dorsal thoracic skin wound closure in a dog.
Journal of the South African Veterinary Association, v. 81, n. 1, p. 58-61, 2010. Disponivel em: http:/
www.scielo.org.za/pdf/jsava/v81n1/v81n1all.pdf. Acesso em: 05 mar. 2024.

OLIVEIRA, T. S.; AMANCIO, H. O.; FARIA, P. C. Retalho de padrao axial da artéria angular da boca
para reconstrugéo plastica labial em cdo: Relato de caso. Pubvet, v. 15, n. 12, a 996, p. 1-4, 2021. DOI:
10.31533/pubvet.v15n12a996.1-4.

PACHECO, G. B. M.; MARQUE, M. V. O. Carcinoma tubular mamario grau | em cadela — Relato de
caso. 2023. 27 p. Trabalho de Conclusédo de Curso (Bacharelado em Medicina Veterinaria) - Centro
Universitario Fametro, UNIFAMETRO, Fortaleza-CE, 2023. Disponivel em: hitp://repositorio.fametro.
com.br/jspui’handle/123456789/1346. Acesso em: 18 mar. 2024.

PALEARI, Alessandra Costa Araujo. Avaliacdo da expressao de pancitoqueratina para diagnéstico
de micrometastase em linfonodo sentinela de cadelas com carcinoma mamario. 2023. 26 p.
Dissertagao, (Mestrado em Biotecnologia Animal) - Universidade Estadual Paulista, Botucatu-SP, 2023.
Disponivel em: http://hdl.handle.net/11449/243986. Acesso em: 08 fev. 2024.

PAULO, J. V. G.; PAULOVICH, M. S.; SILVA, D. K. M. Prevaléncia de mamas acometidas em cadelas
mastectomizadas em clinica particular na cidade de Dourados, Mato Grosso. Pubvet, v. 17, n. 5, e 1391,
p. 1-5, 2023. DOI: 10.31533/pubvet.v17n5e1391.

PAVLETIC, M. M. Atlas of Small Animal Wound Management and Reconstructive Surgery. 3 ed.
Lowa: Wiley-Blackwell, 2010. 696p.

Bem-estar animal: préticas veterinarias, abordagens e cuidados 4 Capitulo 4


https://doi.org/10.33448/rsd-v12i14.44374
https://doi.org/10.33448/rsd-v12i14.44374
http://repositorio.fametro.com.br/jspui/handle/123456789/1460
http://repositorio.fametro.com.br/jspui/handle/123456789/1460

PAZZINI, J. M.; NARDI, A. B.; CASTRO, J. L. C.; HUPPES, R. R. Técnicas de fechamento geral e em
padrao de figuras geométricas. /n: HUPPES, R. R.; NARDI, A.B. (Eds.), Principios e técnicas de
cirurgias reconstrutivas da pele de caes e gatos (Atlas colorido). 1 ed. Curitiba: Medvep, 2015. p.
77-88.

PORSANI, M. Y. H.; PALUDETTI, M.; TEIXEIRA, F. A. Conhecimento sobre nutricdo de caes e gatos por
tutores e médicos-veterinarios- estudo preliminar. Enciclopédia Biosfera, Centro Cientifico Conhecer,
Jandaia-GO, v. 20, n. 45, p. 91, 2023. Disponivel em: hitps://www.conhecer.org.br/enciclop/2023C/
conhecimento.pdf. Acesso em: 18 mar. 2024.

PRADO, W. O.; BERTASSOLI, B. M. Uso de retalhos locais em padrdo subdérmico em cédes e gatos.
Pubvet, v. 17, n. 13, e 1504, p. 1-7, 2023. DOI: 10.31533/pubvet.v17n13e1504.

QUEVEDO, N. S. et al. Hipoadrenocorticismo em canina submetida a OSH terapéutica sob PIVA - Relato
de caso. Peer Review, v. 5, n. 18, 2023. DOI: 10.53660/856.prw2307.

RIBEIRO, A. B. et al. Retalho bipediculado no tratamento de leséo cutanea em membro pélvico de cao
— Relato de caso. Revista Foco Curitiba (PR), v. 17, n. 1, e 4188, p. 01-15, 2024. DOI: 10.54751/
revistafoco.v17n1-108.

RIOS, K. Z. D. D.; MARTINS, L. H. R.; DOMICIANO, R. D. P. Métodos contraceptivos e sua relacao
com neoplasias mamarias em cadelas. 2023. 17 p. Trabalho de Conclusdo de Curso (Bacharelado
em Medicina Veterinaria) - Faculdade de Inhumas FacMais, Inhumas-GO, 2023. Disponivel em:
http://65.108.49.104:80/xmlui’/handle/123456789/833. Acesso em: 10 fev, 2024.

RODRIGUES, S. H. O. et al. Lipoma infiltrativo em membro pélvico de um céo submetido a amput acao
e reconstrugdo do coto com retalho de padrdo axial — Relato de caso. Revista Sinapse Multipla, v.
12, n. 1, p. 137-140, 2023. Disponivel em: https://smtpgw.pucminas.br/index.php/sinapsemultipla/article/
view/30651/21254. Acesso em: 11 mar. 2024.

RODRIGUES, Thais. Oncologia Hovet-UFMS: Estudo retrospectivo dos casos atendidos entre
2016 e 2021. 2023. 60 p. Dissertagdo (Mestrado em Ciéncias Veterinarias) - Universidade Federal
de Mato Grosso do Sul, Campo Grande-MS, 2023. Disponivel em: https://repositorio.ufms.br/
handle/123456789/5771. Acesso em: 10 fev. 2024.

RODRIGUES, Yanka dos Santos. Levantamento dos casos de mastocitoma em caes e gatos
atendidos na Universidade Federal Rural da Amazodnia (2021- 2023). 2024. 47 p. Trabalho de
Concluséo de Curso (Bacharelado em Medicina Veterinaria) - Universidade Federal Rural da Amazbnia,
Belém-PA, 2024. Disponivel em: http://bdta.ufra.edu.br/jspui/handle/123456789/3493. Acesso em: 04
abr. 2024.

ROSA, C. C. et al. Flap de rotacdao em padrao axial caudal lateral superficial apés remocao
de adenocarcinoma de glandula perianal em cao. /n: Educacao: As principais abordagens
dessa area. Cap. 127, Seven editora, v. 02. p. 1974-1982, 2023. DOI: hitps://doi.org/10.56238/
sevedi76016v22023-127.

SAMPAIO, K. O. et al. Retalho padrdo axial iliaco circunflexo profundo empregado apoés exérese
de carcinoma em cédo. Medicina Veterinaria, Recife, v. 17, n. 2, p. 103-108, 2023. DOI: https://doi.
org/10.26605/medvet-v17n2-5289.

Bem-estar animal: préticas veterinarias, abordagens e cuidados 4 Capitulo 4 52



SANTOS, Suzane Souza dos. Retalho de padrao axial da artéria epigastrica caudal no tratamento de
defeito cutaneo em um canino devido a dermatite ulcerativa crénica por aplicagdo medicamentosa
— Relato de caso. 2020. 37 p. Trabalho de Concluséo de Curso (Residéncia em Saide Animal e Coletiva)
- Universidade Federal do Rio Grande do Sul, Porto Alegre, 2020. Disponivel em: https://lume.ufrgs.br/
bitstream/handle/10183/212310/001114263.pdf?sequence=1. Acesso em: 02 mar. 2024.

SILVA, A. L. G.; LOPES, G. B. T.; DOMICIANO, R. D. P. Eutanasia em caes: Estudo de caso. 2023. 14
p. Trabalho de Concluséo de Curso (Bacharelado em Medicina Veterinaria) - Faculdade Inhuma Facmais,
Inhumas-GO, 20283. Disponivel em: http://65.108.49.104:80/xmlui’handle/123456789/838. Acesso em:
18 mar. 2024.

SOUSA, A. M.; BONORINO, R. P. Aspectos clinicos-patoloégicos das neoplasias mamarias em cadelas.
Real Repositério Institucional ICESP, v. 2, n. 1, 2023. Disponivel em: http://revistas.icesp.br/index.
php/Real/article/view/4596/2419. Acesso em: 25 fev. 2024.

SOUZA, M. R. Clinica Cirurgica e Cirurgia de Pequenos Animais. 1 ed. Salvador: Editora Sanar, 2021.
464p.

VIEIRA, Giovana Carvalho. Manejo de Feridas Cutaneas em Pequenos Animais — Relato de caso.
2022. 54 p. Trabalho de Conclusdo de Curso (Bacharelado em Medicina Veterinaria) - Faculdade de
Ciéncias Agrérias e Veterinarias da Unesp Jaboticabal, Jaboticabal-SP, 2022. Disponivel em: https://
repositorio.unesp.br/server/api/core/bitstreams/1b91866-fb32-4c91-be05-9ed699add4b0/content.
Acesso em: 06 mar. 2024.

VILELA, B. B. et al. Alteragcdes hematolégicas e hemostaticas em cadelas com neoplasia mamaria: revisao
de literatura. Brazilian Journal of Development, Curitiba, v. 10, n. 2, p. 01-21, 2024. DOI:10.34117/
bjdv10n2-068.

Bem-estar animal: préticas veterinarias, abordagens e cuidados 4 Capitulo 4

53



CAPITULO 5

SINDROME ATOPICA CUTANEA FELINA:
REVISAO DE LITERATURA

Data de submissédo: 31/10/2024

Camila Pontes Landim

Universidade Federal Rural do Semi-Arido

http://lattes.cnpq.br/2940438831305958

Moisés Dantas Tertulino

Universidade Federal Rural do Semi-
Arido, UFERSA, Mossor6, RN, Brasil
http://lattes.cnpq.br/7491986836591875

Ricardo de Freitas Santos Junior
Universidade Federal Rural do Semi-
Arido, UFERSA, Mossor6, RN, Brasil

http://lattes.cnpq.br/8644041201058487

Manuela Costa de Menezes
Universidade Federal Rural do Semi-
Arido, UFERSA, Mossoro, RN, Brasil

http://lattes.cnpq.br/0189886919355709

Beatriz Rodrigues Cruz

Universidade Federal Rural do Semi-
Arido, UFERSA, Mossoro, RN, Brasil
http://lattes.cnpg.br/8110368490565082

Victoria Morais Silva

Universidade Federal Rural do Semi-
Arido, UFERSA, Mossoro, RN, Brasil
http://lattes.cnpq.br/7286312656045661

Yara Stephanne Ramos Ribeiro
Universidade Federal Rural do Semi-
Arido, UFERSA, Mossoro, RN, Brasil

http://lattes.cnpq.br/8683544406858122

Data de aceite: 02/12/2024

Fernando Lucas Costa Silva
Universidade Federal Rural do Semi-
Arido, UFERSA, Mossoro, RN, Brasil

http://lattes.cnpq.br/3300323375548471

Mariana Araujo Rocha

Universidade Federal de Minas Gerais,
UFMG, Belo Horizonte, MG, Brasil
http://lattes.cnpq.br/1986135278669333

Diane Cristina de Araujo Dias
Universidade Federal Rural do Semi-
Arido, UFERSA, Mossor6, RN, Brasil

http://lattes.cnpq.br/5048244246995606

Mirley Barbosa de Souza

Faculdade UNINTA, Fortaleza, CE, Brasil
http://lattes.cnpq.br/4298309013616323

José Artur Brilhante Bezerra
Universidade Federal Rural do Semi-
Arido, UFERSA, Mossoro, RN, Brasil

http://lattes.cnpq.br/2667116442860409

RESUMO: A sindrome atopica cuténea
felina é uma dermatopatia inflamatéria e
pruriginosa, crOnica e recorrente, apenas
controlavel e ndo curavel. O principal
sintoma é o prurido, resultando em lesdes
por autotraumatismo pelo excesso de
lambedura. A apresentacéo clinica &
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diversa, sendo a alopecia autoinduzida, lesdes cervico-faciais, dermatite miliar e lesbes do
complexo granuloma eosinofilico comumente observados. O diagnoéstico é feito com base
no histoérico do animal, sintomas e exclusdo dos diagnoésticos diferenciais. O tratamento visa
controlar o prurido, sendo os glicocorticoides e imunomoduladores os farmacos utilizados.
PALAVRAS-CHAVE: Dermatologia. Prurido. Alopecia.

FELINE ATOPIC SKIN SYNDROME: LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: Feline atopic skin syndrome is an inflammatory and itchy, chronic and recurrent
dermatopathy that is only controllable and not curable. The main symptom is itching, resulting
in self-trauma injuries due to excessive licking. The clinical presentation is diverse, with
self-induced alopecia, cervicofacial lesions, miliary dermatitis and eosinophilic granuloma
complex lesions being the most common. The diagnosis is made based on the animal’s
history, symptoms and exclusion of differential diagnoses. Treatment aims to control itching,
with glucocorticoids and immunomodulators being the most commonly used medications.
KEYWORDS: Dermatology. Pruritus. Alopecia.

INTRODUCAO

Asindrome atépica cutanea felina € uma doenca inflamatdria e pruriginosa decorrente
de uma reacao de hipersensibilidade do tipo | associada a producdo de imunoglobulinas E
(IgE) especificas contra alérgenos ambientais (BAJWA, 2018).

Ha algumas controvérsias sobre a nomenclatura que deveria ser usada. Evita-se
a terminologia “dermatite atopica” na medicina felina, visto que a fisiopatologia da doenca
ndo se assemelha a dermatite atdpica humana e canina (ROBERTS et al., 2016). Devido
a semelhanca nas reagbes cuténeas das doencas alérgicas felinas, por muito tempo,
denominou-se a sindrome atopica cutanea felina como “dermatite alérgica n&o induzida
por pulgas e alimentos” (BAJWA, 2018).

Um compilado de trabalhos de revisdo de literatura realizado por Halliwell e
colaboradores (2021) sobre as doencgas alérgicas felinas demonstram que ha envolvimento
de IgE, tornando apropriada a denominacdo de “atopia” em gatos, e estabeleceram a
nomenclatura “sindrome atdpica cutanea felina” para essas condi¢des alérgicas a alérgenos

ambientais, dado que ainda s&o necessarios mais estudos sobre a doenga.

IMUNOPATOGENIA

A imunopatogenia da sindrome atOpica cutdnea em gatos ainda nao foi
completamente elucidada. E sabido que se trata de uma reacdo de hipersensibilidade
tipo | a antigenos ambientais. Os principais alérgenos ambientais envolvidos na dermatite
atépica incluem pélens, p6é ou poeira doméstica (HNILICA, 2012; SALZO, 2016), sendo os
acaros provenientes de poeira 0s mais alergénicos para gatos atopicos (PROST, 2009).
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Estudos demonstraram que a doencga alérgica cuténea felina é caracterizada
pela infiltracdo de células apresentadoras de antigenos ativadas e linfocitos T, além de
aumento do nimero de mastocitos dérmicos (PROST, 2009). Taglinger, Day e Foster (2007)
demonstraram que o padrdo de inflamacéo dérmica em gatos atdpicos se assemelha ao
que ocorre na fase cronica da doencga atépica canina e humana.

A principal entrada do alérgico no organismo é por via transcuténea ou por via oral,
sendo essa Ultima menos importante, que € facilitada pelo comprometimento da barreia
cutanea dos pacientes atopicos. No entanto, os mecanismos envolvidos na falha barreira
cutanea nos gatos atépicos ainda nao sao conhecidos (SALZO, 2016). Ao ter contato com
o alérgeno, os linfécitos T helper 2 secretam interleucinas (IL-3, IL-4, IL-,5, IL-6, IL-10, e
IL-13) que ativam os eosindfilos e a producéo de IgE alérgeno-especifica que véao se ligar
aos receptores dos mastoécitos, causando sua degranulacdo e liberacdo de substéncias
inflamatorias (SALZO, 2016).

Atualmente é dificil propor que a dermatite atdpica felina tenha umaimunopatogénese
baseada na producdo de IgE especifica para alérgenos, regulada pelo Th2, dado que
ndo hé expresséo distorcida do gene de citocinas associadas a Th2 como a dermatite
atopica canina (TAGLINGER, DAY; FOSTER, 2007). A atopia felina parece ser causada
por uma resposta exagerada de IgE e imunoglobulina G (IgG) a alérgenos ambientais
(GILBERT; HALLIWELL, 1998), mas a expressao da IgE especifica ainda ndo é possivel
diferenciar entre gatos normais e atépicos (BAJWA, 2018). Mais estudos seréo necessarios
para ampliar essas informacoes e detalhar as células envolvidas na imunopatogénese
(MUELLER et al., 2021).

EPIDEMIOLOGIA

Estima-se que os gatos jovens sejam os mais predispostos a sindrome atopica
cutanea, apresentando sinais clinicos com 3 anos de idade, em média (BAJWA, 2018).
No entanto, a maioria dos estudos fornecem apenas a idade do animal no momento do
atendimento, sendo que alguns gatos foram adotados quando adultos e idades aproximadas
de inicio podem ter sido “calculadas retroativamente” subtraindo-se a duragéo estimada da
doenca da idade atual, tornando a determinagéo da idade média de inicio ainda um desafio
(SANTORO et al., 2021).

Diferentemente do observado em caes atépicos, onde ligacdes genéticas e
predisposicao racial sdo bem estabelecidas, pouco ainda se sabe sobre os gatos.
(SANTORO et al., 2021). Alguns estudos demonstraram as ragas Abissinio, Somadlia,
Ocicat, Siamés, Persa, Maine Coon, Devon Rex e Himalaia como mais predispostas a
sindrome atopica cutanea (BAJWA et al., 2017; SCHLEIFER; WILLEMSE, 2009; FOSTER,
O’DAIR, 1994; O’'DAIR; MARKWELL; MASKELL, 1996), porém a relevancia clinica destes
estudos ainda ndo é possivel determinar devido a pequena parcela de gatos de raga em
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relacdo aos gatos sem racga definida (SANTORO et al., 2021).

Em geral, a sindrome atopica cutédnea parece ser notificada com mais frequéncia em
gatas em comparacao aos gatos machos (SANTORO et al., 2021). Existem dois grandes
estudos que documentaram o sexo nos pacientes diagnosticados com sindrome atopica
cutanea felina e observou-se que 59,7% eram fémeas e 40,3% eram machos (HOLI et al.,
2011; RAVENS; XU; VOGELNEST, 2014).

MANIFESTACOES CLINICAS

O principal sintoma observado é o prurido, manifestado nos felinos através de
autolimpeza excessiva, resultando em autotrauma, escoriagbes e lesbes alopécicas,
podendo ser simétricas (RAVENS; XU; VOGELNEST, 2014; BJWAN, 2018).

A apresentacéao clinica, em geral, € muito diversa nos felinos quando comparado aos
cées e humanos atdpicos. Algumas manifestacdes clinicas sao peculiares nos gatos atépicos,
como alopecia autoinduzida, lesdes cervico-faciais, dermatite miliar e lesdes do complexo
granuloma eosinofilico, e podem apresentar-se isoladamente ou de forma conjunta (PROST,
2009; MARSELLA, 2021), sendo esses dois Ultimos padrbes clinicos muito associados a
atopia felina, pois néo séo relatados em caes e humanos (BAJWA, 2018).

A alopecia autoinduzida é secundaria a lambedura excessiva (SANTORO et al.,
2021). Essa perda de pelos, que pode ser simétrica, € mais comumente observada na
regido de abdémen ventral, mas os membros, flanco e regido lombo-sacra podem estar
envolvidos (PROST, 2009; FAVROT, 2013). Essa condi¢ao resulta na ingestao excessiva
de pelos e formagéao de bolas de pelo que podem causar vomitos nos pacientes (SANTORO
et al., 2021).

As lesbes cervico-faciais sdo secundarias ao prurido intenso na regido de face,
cabeca e pescoco e caracterizam-se por lesdes inflamatoérias graves com erosdes, Ulceras e
crostas (PROST, 2009). Essas lesGes podem estar acompanhadas de blefarite, com ou sem
Ulcera de cornea (SANTORO et al., 2021). A dermatite miliar manifesta-se como pequenas
papulas, medindo entre 1 e 2 milimetros, com crostas ulceradas focais ou generalizadas
secundaria ao prurido, podendo evoluir para formacgéao de placas eosinofilicas (SANTORO
et al., 2021 PROST, 2009).

O complexo granuloma eosinofilico é utilizado para categorizar alguns padrdes de
lesBes cutaneas nos gatos, como Ulcera indolente ou Ulcera labial, granuloma eosinofilico e
placa eosinofilica, causando prurido variavel nos pacientes (BAJWA, 2018; WILDERMUTH,
GRIFFIN, ROSENKRANTZ, 2011; BUCKLEY; NUTTALL, 2012). Essas lesGes tornam a pele
suscetivel a infeccado bacteriana e fungica (WILDERMUTH, GRIFFIN, ROSENKRANTZ,
2011; BUCKLEY; NUTTALL, 2012).

As lesdes do CGE sdo comumente observadas nos felinos atopicos, mas nao

representam um diagnoéstico dermatologico definitivo, pois podem estar presentes em outras
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condicbes alérgicas como a dermatite alérgica a pulgas e hipersensibilidade alimentar
(BUCKLEY; NUTTALL, 2012). A dlcera indolente apresenta contorno bem definido, com
bordos firmes e altos, e geralmente afeta o labio superior, na regido mucocutanea, sendo a
apresentacdo unilateral mais comum. Em casos mais graves, pode causar deformagéo de
toda a porgéo rostral do labio até o plano nasal. Em geral, € uma condi¢do néo pruriginosa
(SANTORO et al., 2021).

O granuloma eosinofilico pode estar presente em qualquer parte do corpo, causando
prurido ou ndo. As lesdes sao bem delimitadas e elevadas, eritematosas, frequentemente
ulceradas e inflamadas (POWER; IHRKE, 1995). O granuloma eosinofilico também pode
se apresentar como lesdes proliferativas na boca, na lingua ou palato duro (SANTORO et
al.,, 2021). Ja a placa eosinofilica é caracterizada por elevacdo da pele, frequentemente
ulcerada, com forma variando de circular, oval ou serpiginosa, associada a prurido intenso
e comumente complicadas por. por infec¢do bacteriana secundaria (SANTORO et al., 2021;
BUCKLEY; NUTTALL, 2012). A placa eosinofilica é mais frequente observada no abdémen
ventral e na regido medial das coxas (SANTORO et al., 2021).

Alguns gatos atdpicos podem apresentar otite externa ceruminosa recorrente, muitas
vezes na auséncia de organismos infecciosos (ou seja, bactérias e leveduras) (DIESEL,
2017; SANTORO et al., 2021), sendo uma manifestacdo menos frequente em relagéo
aos caes com dermatite atopica (DIESEL, 2017). Manifestacbes ndo cutaneas podem
ocorrer simultaneamente, como sinusite, conjuntivite e asma felina (DIESEL, 2017), porém,
segundo Santoro e colaboradores (2021), a verdadeira prevaléncia destas apresentagbes
clinicas nos gatos atépicos € desconhecida, pois os artigos relatam essas comorbidades

presentes na minoria dos pacientes felinos atopicos.

DIAGNOSTICO

A sindrome atdpica cutanea é diagnosticada com base no histérico, sinais clinicos
e exclusao dos diagnosticos diferenciais (BAJWA, 2018). O diagndstico ndao é simples
devido a falta de um quadro de apresentagéo tipica do paciente felino atépico diante da
semelhanca de sintomas com outras dermatoses pruriginosas, como a dermatite alérgica
a picada de pulgas (DAPE) e hipersensibilidade alimentar (HOBI et al., 2011; FAVROT;
ROSTAHER; FISCHER, 2014). O diagnostico da sindrome atopica cutanea em felinos
€ clinico e terapéutico, se baseia na identificacdo dos sinais clinicos compativeis, com
a exclusdo de outras doencas semelhantes e resposta do paciente a terapia adotada
(FAVROT et al., 2012; FAVROT; ROSTAHER; FISCHER, 2014).

Em humanos e cées, a dermatite atopica esta associada a um padrdo especifico
de distribuicdo e manifestagdo das lesdes cutaneas nos pacientes (FAVROT et al., 2012),
0 que néo é observado nos gatos. Um conjunto de critérios para orientar o profissional na
tomada de deciséo clinica no diagnostico da sindrome cuténea topica felina foi proposto por
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pesquisadores, porém, devido a falta de padréo na distribuicdo e manifestagcéo das lesdes
cutdneas em gatos, néo foi possivel estabelecer um conjunto de critérios para definicdo
mais precisa do diagnoéstico (PRELAUD et al., 1998; WILLEMSE, 1986).

Inicialmente, deve-se excluir a possibilidade de dermatite alérgica a picada de
pulgas (DAPE), sendo a Ctenocephalides felis subsp. felis mais comumente envolvida
(RUST; DRYDEN, 1997; GALVEZ et al., 2017), e de outros ectoparasitas que podem causar
prurido, como a pediculose, acaros Demodex gatoi e Demodex cati, Notoedres, Cheyletiella,
Otodectes e Lynxacarus com controle rigoroso de ectoparasitas com medicagéo parasiticida
no paciente, seus contactantes e no ambiente por quatro a seis semanas (FAVROT et al.,
2013).

Na persisténcia dos sintomas clinicos cutaneos durante o controle de ectoparasitas,
deve-se excluir a possibilidade de hipersensibilidade alimentar com a introdugcdo de uma
dieta hipoalergénica com proteina hidrolisada ou com uma nova fonte de proteina e
carboidrato por cinco a dez semanas (VERDELINDEN; HESTA; JANSSENS, 2006).

Deve-se excluir a possibilidade de outras infec¢bes cuténeas a partir da realizacao
de exames citopatologicos e cultura fungica para dermatofitose (BAJWA, 2018). A
realizacdo de bidpsia de pele ndo é Util para o diagnostico de sindrome cutanea atépica
felina, pois os achados néo distinguem as dermatites alérgicas (BAJWA, 2018). No entanto,
a histopatologia auxilia na exclusédo de outros diagnosticos (BAJWA, 2018; HILLS, 2006;
PROST, 2009; FAVROT, 2013).

Os transtornos comportamentais compulsivos devem ser descartados. A
manifestacdo desses transtornos em gatos provoca alopecia autoinduzida decorrente
de estressores ambientais e sociais ou de situagdes que causam conflito, frustragcdo ou
ansiedade (LUESCHER, 2003). Essa condigéo € denominada alopecia psicogénica, e deve
ser realizado o tratamento com um glicocorticoide para diferenciar o prurido do autotrauma
comportamental pois & improvavel a melhora em gatos com transtorno compulsivo
(LUESCHER, 2003; WAISGLASS; LANDSBERG; JULIE, 2006).

Os testes alérgicos ndo sdo um método diagnostico, sédo usados para indicar quais
alérgenos podem estar desencadeando a doenca e s6 devem ser realizados quando
o diagnostico de sindrome cuténea atopica felina for alcangado, ap6s descartar outras
doencas (SANTORO et al., 2021). Os testes alérgicos sédo usados para indicar quais
alérgenos podem estar desencadeando a doenca e deve ser selecionado para imunoterapia
alérgeno especifica (MUELLER, 2019).
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TRATAMENTO

Glicocorticoides

Os glicocorticoides sistémicos sdo rapidos e eficazes na maioria dos gatos com
sindrome atépica cutanea (MUELLER et al., 2021). O tratamento oral com prednisolona em
doses iniciais de 1-2 mg/kg a cada 24 horas ¢é eficaz, embora em alguns casos doses mais
altas possam ser necessarias até 4 mg/kg a cada 24 horas (BUCKLEY; NUTTALL, 2012).

Como os gatos sé@o geralmente mais resistentes aos efeitos adversos da terapia
com glicocorticoides, esta forma de terapia tende a ser usada com mais frequéncia do
que em caes (BAJWA, 2018), no entanto, as doses devem ser reduzidas gradualmente
ou usada terapia em dias alternados sempre que possivel devido os efeitos colaterais,
como hiperadrenocorticismo iatrogénico, diabetes mellitus, ganho de peso, atrofia cutanea
e nefrotoxicidade (BLOOM, 2006; 26, 32).

O tratamento com metilprednisolona e triancinolona mostraram-se muito eficazes
e seguros em gatos (FAVROT, 2013). No entanto, sempre que possivel, deve-se evitar
0 uso de glicocorticoides de depoésito devido a incapacidade de interromper o tratamento
se houver efeitos adversos e incapacidade de aumentar a dose se ndo houver resposta
suficiente (BAJWA, 2018).

Ciclosporina (inibidor de calcineurina)

Aciclosporina € um medicamento imunomodulador comumente utilizado em medicina
veterinaria. E um polipeptidio lipossoltvel derivado do fungo Tolypocladium inflatum gams
(STEFFAN et al., 2004). A ciclosporina liga-se a ciclofilina-1, uma proteina intracelular,
inibindo a calcineurina, responséavel pela ativagdo da interleucina 2. Como resultado, a
ativacéo de diversas interleucinas (IL-2, IL-4), fator de necrose tumoral alfa e interferon
gama (CHEUH, S.C.; KAHAN, B. D, 1998; MUELLER, E. A. et al., 1994).

A ciclosporina é um farmaco aprovado pela Federal Drug Administration (FDA) para
o tratamento de dermatite alérgica em gatos, sendo uma medicacdo bem tolerada pela
espécie, reduzindo efetivamente o prurido (WHITEHOUSE, W.; VIVIANO, K., 2015). Apds
a administracédo oral, a medicagao é rapidamente absorvida, com biodisponibilidade entre
25% e 29%, com uma meia-vida de eliminacdo de aproximadamente 8 horas na dose
de 3 mg/kg, segundo Mehl e colaboradores (2003). A administracdo transdérmica nao &
recomendada por ndo atingir as concentracbes sanguineas terapéuticas na maioria dos
gatos (MILLER et al., 2014).

A dose recomendada da administracéo da ciclosporina para alergia em gatos é entre
5 e 7 mg/kg, por via oral, a cada 24 horas (KING et al., 2012). Apés a administracéo a cada
24 horas por 4 semanas, pode-se tentar a terapia a cada 48 horas e depois, apés mais 4
semanas, 2 vezes por semana (WHITEHOUSE; VIVIANO, 2015). Estudos demonstraram
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uma boa tolerancia e eficacia terapéutica na dose de 7 mg/kg (MUELLER et al., 2021).

Os efeitos colaterais mais comuns em gatos incluem vémito, diarreia, anorexia
e perda de peso. Hiperplasia gengival, infeccbes oportunistas (como a toxoplasmose),
sindrome hemolitico-urémica e possivel desenvolvimento de neoplasia maligna (ou seja,
linfoma) sé@o efeitos colaterais raros (WHITEHOUSE; VIVIANO, 2015). A associacao do
uso da ciclosporina com o desenvolvimento de neoplasia maligna e maior incidéncia de
infeccbes oportunistas ndo foram definitivamente comprovadas (SCHMIEDT et al., 2009;
WHITEHOUSE; VIVIANO, 2015).

Oclacitinib (inibidor de janus quinase)

O oclacitinib € uma medicacdo muito utilizada e promissora no tratamento do
prurido e inflamacgé&o na dermatite atépica de cées. Seu uso é benéfico na terapia adjuvante
com glicocorticoides ou uma alternativa potencial aos glicocorticoides (WHITEHOUSE;
VIVIANO, 2015). O farmaco é um inibidor da enzima janus quinase 1 (JAK 1), responsavel
na sinalizacé@o de citocinas inflamatérias, alérgicas e pruritogénicas, ou seja, atua inibindo
o sinal de transmisséo das interleucinas (IL) -2, IL-4, IL-6, IL-13, IL-31, e inibe o receptor
TRPV1, que é responsavel pela geragédo do sinal de prurido (FERRER et al., 2019).

Um estudo realizado por Ortalda e colaboradores (2015), demonstrou que os gatos
atdpicos apresentaram boa tolerancia ao uso do oclacitinib na dose de 1 mg/kg uma ou
duas vezes ao dia. Os gatos desse estudo demonstraram uma resposta boa a excelente ao
uso da medicacgdo no periodo de um més. Em um relato de caso, com acompanhamento
a longo prazo, o gato alcancou resultados clinicos com remissdo dos sintomas durante a
terapia, sem manifestacéo de efeitos adversos (FERNANDES et al., 2019).

Dessa forma, os gatos que eventualmente facam uso de oclacitinib precisam ser
cuidadosamente acompanhados, devido ao pequeno numero de gatos e a curta duragéo
da maioria dos estudos, bem como a falta de dados de seguranca a longo prazo da
medicacdo (MULLER et al., 2021). Apesar dos estudos demonstrarem uma boa tolerancia
dos gatos ao uso da medicagao, algum dos efeitos colaterais ja apresentados por gatos
foram neutropenia, trombocitopenia, aumento de creatinina e alanino transferase, diarreia
e vomito (NOLI; MATRICOTI; SCHIEVANO, 2019; CARON; CARIOTO, 2003) Os possiveis
efeitos imunossupressores do farmaco em gatos ainda néo séo conhecidos (ORTALDA et
al., 2015).

Anti Histaminico

O uso de anti-histaminicos parece ter melhor eficacia em gatos alérgicos em relacao
aos cdes. Um estudo retrospectivo com gatos atopicos observou uma redugéo ou resolugéo
acentuada das lesdes clinicas por diminuicdo do prurido com o uso de anti- histaminicos

associados a outros medicamentos antipruriginosos sem reposta eficiente (RAVENS; XU;
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VOGELNEST, 2014). No entanto, uma revisao sistematica recente (MUELLER et al., 2021),
concluiu que o tratamento de gatos com sindrome atépica cutdnea com anti-histaminicos
possui eficacia baixa a moderada.

Os anti-histaminicos com uso documentados em gatos sdo Clorfeniramina, Fumarato
de Clemastina, Cloridrato de Ciproheptadina, Cetirizina e Loratadina. Um estudo realizado
por Wisselink e Willemse (2009) avaliou a resposta terapéutica do uso desses farmacos em
gatos alérgicos, onde obteve uma boa resposta em 70% dos pacientes com Clorfeniramina.
A ciproheptadina e a Clemastina tiveram resultados medianos sendo consideradas 45% e
50% satisfatorias, respectivamente. E a Loratadina e Cetirizina foram consideradas com
baixa eficacia, com resposta terapéutica em 4% dos pacientes.

Omega

Omega-3 e 6mega-6 sdo potentes moduladores da sintese de prostaglandinas e
leucotrienos. Quando combinados com anti-histaminicos e glicocorticoides, possuem
a vantagem de reduzir a dosagem desses farmacos a longo prazo (SALZO, 2016). Um
Unico estudo em gatos saudaveis mostrou diminuicdo da reatividade a histamina com
supressao variavel e moderada de células B e T (PARK et al., 2011), no entanto, em gatos
com sindrome atopica cuténea, as evidéncias da eficacia com a suplementagédo desses
compostos ainda sao limitadas (MUELLER et al., 2021).

Imunoterapia

A imunoterapia especifica para alérgenos é um tratamento considerado seguro e
eficaz, as taxas de sucesso variam de 60% a 78% (TRIMMER; GRIFFIN; ROSENKRANTZ,
2006). O objetivo da imunoterapia é reduzir ou eliminar os sinais clinicos com exposicao
repetida a alérgenos causadores. A melhora clinica geralmente é observada dentro de 3 a
8 meses, mas pode levar até 1 ano em alguns gatos (BAJWA, 2018). A principal vantagem
dessa terapia é a auséncia de efeitos colaterais, porém seu custo é relativamente alto
(FAVROT, 2013).

CONSIDERAGCOES FINAIS

Em gatos com queixa clinica de prurido intenso com lesbes de pele por
autotraumatismo, deve-se considerar a possiblidade da sindrome atdpica cuténea felina,
independentemente da distribuicado das lesbes cutaneas. Devido a similaridade dos sintomas
com outras doencas cuténeas, torna-se necessaria a excluséo das outras causas de prurido
para concluséo diagnéstica, como dermatite alérgica a picada de pulgas, infestagcao por
ectoparasitas, hipersensibilidade alimentar, dermatofitose e alopecia psicogénica em gatos
com disturbios comportamentais.

Bem-estar animal: préticas veterinarias, abordagens e cuidados 4 Capitulo 5

62



REFERENCIAS
BAJWA, J. Atopic dermatitis in cats. Veterinary Dermatology, p. 311-313, v. 37, 2018.

BEALE K. Feline demodicosis: a consideration in the itchy or overgrooming cat. Journal of Feline Medicine
Surgery, v. 14, p. 209-213, 2012.

BLOOM PB. Canine and feline eosinophilic skin diseases. Veterinary Clinics of North America: Small
Animal Practice, v. 36, p. 141-160, 2006.

BUCKLEY, L.; NUTTALL, T. Feline eosinophilic granuloma complex(ities): Some clinical clarification.
Journal of Feline Medicine and Surgery, v. 14, p. 471-481, 2012.

CARON I, CARIOTO L. Feline asthma... a disease that cuts your breath. Canadian Veterinary Journal, v.
44, p. 654-656, 2003.

CHAILLEUX N, PARADIS M. Efficacy of selamectin in the treatment of naturally acquired cheyletiellosis
in cats. Canadian Veterinary Journal, v. 43, p. 767-770, 2002.

CHALMERS, S.A.; MEDLEAU, L.; RAKICH, P. Atopic dermatitis in cats: review and case reports. Journal
of Allergy and Clinical Immunology, v. 3, p. 7-11, 1995.

CHEUH, S.C.,KAHAN, B. D. Pretransplant test-dose pharmacokinetic profiles: cyclosporine microemulsion
versus cor oil-based soft gel capsule formulation. Journal of the American Society of Nephrology, v. 9, p.
297-304, 1998.

DEL ROSSO J.; FRIEDLANDER S.F., Corticosteroids: options in the era of steroid- sparing therapy.
Journal of the American Academy of Dermatology, v. 53, p. 50-58, 2005.

DIESEL, A. Cutaneous Hypersensitivity Dermatoses in the Feline Patient: A Review of Allergic Skin
Disease in Cats. Veterinary Sciences, v. 25, p. 1-10, 2017.

DIESEL, A.; DEBOER, D.J. Serum allergen-specific immunoglobulin E in atopic and healthy cats:
comparison of a rapid screening immunoassay and complete-panel analysis. Veterinary Dermatology,
v.22, p. 39-45, 2010.

FAVROT, C. Feline non-flea induced hypersensitivity dermatitis. Clinical features, diagnosis and treatment.
Journal of Feline Medicine and Surgery, v. 15, p. 778-784, 2013.

FAVROT C, ROSTAHER A, FISCHER N. Clinical symptoms, diagnosis and therapy of feline allergic
dermatitis. Schweizer Archiv fur Tierheilkunde, v. 156, p. 327-335, 2014.

FAVROT, C.; STEFFAN, J.; SEEWALD, W.; HOBI, S.; LINEK, M.; MARIGNAC, G.; OLIVRY, T.; BECO,
L.; NETT, C.; FONTAINE, J.; ROOSJE, P; BERGVALL, K.; BELOVA, S.; KOEBRICH, S.; PIN, D.;
KOVALIK, M.; MEURY, S.; WILHELM, S. Establishment of diagnostic criteria for feline nonflea-induced
hypersensitivity dermatitis. Veterinary Dermatology, v. 23, p. 45-50, 2012.

FOLEY, R. H. Parasitic mites of dogs and cats. Comp Cont Ed Pract Vet, v. 13, p. 783- 799, 1991.

FERNANDES, K. S. B. R., FERREIRA, M. B., DA SILVA, A. M., MARQUES, K. C., ROCHA, B. Z. L. L.,
BEZERRA, J. A. B., FILGUEIRA, K. D. Eficacia do oclacitinib no manejo da sindrome da atopia felina.
Acta Scientiae Veterinariae, p. 47, p. 374-379, 2019.

Bem-estar animal: préticas veterinarias, abordagens e cuidados 4 Capitulo 5

63



GALVEZ, R.; MONTOYA, A.; CHECA, R.; MARTIN, O.; MARINO, V.; MIRO, G. Flea species infesting
dogs in Spain: updated spatial and seasonal distribution patterns. Medical and Veterinary Entomology, v.
31, p. 107-113, 2017.

GANZ, E. C.; GRIFFIN, C. E.; KEYS, D. A.; FLATGARD, T. A. Evaluation of methylprednisolone and
triamcinolone for the induction and maintenance treatment of pruritus in allergic cats: a double-blinded,
randomized, prospective study. Veterinary Dermatology, v. 23, p. 387-372, 2013.

GILBERT, S.; HALLIWELL, R. E. Feline immunoglobulin E: Induction of antigen- specific antibody in
normal cats and levels in spontaneously allergic cats. Veterinary Immunology Immunopathology, v. 63,
p. 235-252, 1998.

HALLIWELL, R. E.W. Efficacy of hyposensitization in feline allergic diseases based upon results of in
vitro testing for allergen-speci¢c immunoglobulin E. Journal of the American Animal Hospital Association,
v. 33, 282-288, 1997.

HOBI, S.; LINEK, M.; MARIGNAC, G.; OLIVRY, T.; BECO, L.; NETT, C.; FONTAINE, J.; ROOSJE, P;
BERGVALL, K.; BELOVA, S.; KOEBRICH, S.; PIN, D.; KOVALIK, M.; MEURY, S.; WILHELM, S.; FAVROT,
C. Clinical characteristics and causes of pruritus in cats: a multicentre study on feline hypersensitivity-
associated dermatoses. Veterinary Dermatology, v. 22, p. 406-413, 2011.

KING, S., FAVROT, C., MESSINGER, L., NUTTAL, T., STEFFAN, J., FORSTER, S., SEEWALD, W. A
randomized double-blinded placebo-controlled study to evaluate an effective ciclosporin dose for the
treatment of feline hypersensitivity dermatites. Veterinary Dermatology, v. 23, p. 440-484, 2012.

LUESCHER, U. A. Diagnosis and management of compulsive disorders in dogs and cats. Veterinary
Clinics of North America: Small Animal Practice, v. 33, p. 253-267, 2003.

MARSELLA, R.; BENEDETTO, A. Atopic Dermatitis in Animals and People: An Update and Comparative
Review. Veterinary Sciences, p. 6-19, v. 37, 2017.

MARSELLA, R. Atopic Dermatitis in Domestic Animals: What Our Current Understanding Is and How This
Applies to Clinical Practice. Veterinary Sciences, v. 8, p. 1-18, 2021.

MEHL, M. L., KYLES,A. E.,CRAIGMILL,A.L.,SEPSTEIN, S., GREGORY, C. R. Disposition of cyclosporine
after intravenous and multi-dose oral administration in cats. Journal of Veterinary Pharmacology and
Therapeutics, v. 26, p. 349-354, 2003.

MILLER, R., SCHICK, A.E., BOOTHE, D. M., LEWIS, T. P. Absorption of transdermal and oral cyclosporine
in six healthy cats. Journal of the American Animal Hospital Association, v.50, p. 36-41, 2014.

MORIELLO, K. A. Feline atopy in three littermates. Veterinary Dermatology, v. 12, p. 177-181, 2001.

MUELLER, E.A., KOVARIK, J.M., VAN BREE, J. B., TETZLOFF, W., GREVEL, J., KUTZ, K. Improved
dose linearity of cyclosporine pharmacokinetics from a microemulsion formulation. Pharmaceutical
Research, v. 11, p. 301-304, 1994.

MUELLER, R. S. Update on allergen immunotherapy. Veterinary Clinics of North America: Small Animal
Practice, v. 49, p. 1-7, 2019.

MUELLER, R. S., NUTTALL, T., PROST, C., SCHULZ, B., BIZIKOVA, P. Treatment of the feline atopic
syndrome — a systematic review, Veterinary Dermatology, v. 32, p. 43-48, 2021.

Bem-estar animal: préticas veterinarias, abordagens e cuidados 4 Capitulo 5

64



NOLI C, MATRICOTI I, SCHIEVANO  C. A double-blinded randomized, methylprednisolone-controlled
study on the efficacy of oclacitinib in the management of pruritus in cats with nonflea nonfood-induced
hypersensitivity dermatitis. Veterinary Dermatology, v. 30, p. 110-130, 2019.

O’DAIR, H.; MARKWELL, P.J.; MASKELL, I. E. An open investigation into the etiology in a group of cats
with suspected allergic skin disease. Veterinary Dermatology, p. 193-202, v. 7, 1996.

ORTALDA C, NOLI C, COLOMBO, S., BORIO, S. Oclacitinib in feline nonflea-, nonfood-induced
hypersensitivity dermatitis: results of a small prospective pilot study of client-owned cats. Veterinary
Dermatology, v. 26, p. 235-252, 2015.

PRELAUD, P.; GUAGUERE, E.;ALHAIDARI, Z.; FAIVRE, N.; D. HERIPRET, D.;GAYERIE, A. Reevaluation
of diagnostic criteria of canine atopic dermatitis. Revista de Medicina Veterinaria, v. 149, p. 1057-1064,
1998.

PROST, C. Feline atopic dermatitis: Clinical signs and diagnosis. European Journal of Companion Animal
Practice, v. 19, p. 223-229, 2009.

POWER, H. T.; IHRKE, P. J. Selected feline eosinophilic skin diseases. Veterinary Clinics of North
America: Small Animal Practice, v. 25, p. 833—-850, 1995.

RAVENS, P.A.; XU, B. J.; VOGELNEST, L.J. Feline atopic dermatitis: a retrospective study of 45 cases
(2001-2012). Veterinary Dermatology, v. 25, p. 95-102, 2014.

ROBERTS E. S.; SPERANZA, C.; FRIBERG, C.; GRIFFIN, C.; STEFFAN, J.; ROYCROFT, L.; KING, S.
Confirmatory field study for the evaluation of ciclosporin at a target dose of 7.0 mg/kg (3.2 mg/Ib) in the
control of feline hypersensitivity dermatitides. Journal of Feline Medicine and Surgery, p. 1-9, 2016.

REEDY, L. M. Results of allergy testing and hyposensitization in selected feline skin diseases [cats].
Journal of the American Animal Hospital Association, v. p. 618-623, 1982.

RUST, M. K., DRYDEN, M. W. The biology, ecology and management of the cat flea. Annual Review of
Entomology, v. 42, p. 451-473, 1997.

SANTORO, D.; PUCHEU-HASTON, C. M.; PROST, C.; MUELLER, S. R.; JACKSON, H. Clinical signs and
diagnosis of feline atopic syndrome: detailed guidelines for a correct diagnosis. Veterinary Dermatology,
v. 32, p. 26-41, 2021.

TAGLINGER; DAY; FOSTER. Characterization of Inflammatory Cell Infiltration in Feline Allergic Skin
Disease 2007. Journal of Comparative Pathology, v. 137, p. 211- 223, 2007.

SCHMIEDT, C. W., GRIMES, J. A., G HOLZMAN, G., MCANULTY, J. F. Incidence and risk factors
for development of malignant neoplasia after feline renal transplantation and cyclosporine-based
immunosuppression. Veterinary and Comparative Oncology, v. 7, p. 45-53, 2009.

SCHLEIFER, S. G.; WILLEMSE, T. Evaluation of skin test reactivity to environmental allergens in healthy
cats and cats with atopic dermatitis. American Journal of Veterinary Research, v. 64, p. 773-778, 2003.

STEFFAN J., STREHLAU G., MAURER M., ROHLFS A. Cyclosporin A pharmacokinetics and efficacy in
the treatment of atopic dermatitis in dogs. Journal of Veterinary Pharmacology and Therapeutics, v. 27,
n. p. 231-238, 2004.

Bem-estar animal: préticas veterinarias, abordagens e cuidados 4 Capitulo 5

65



VERLINDEN, A.; HESTA, M.; JANSSENS, S. M. G. P. J. Food Allergy in Dogs and Cats: A Review. Critical
Reviews in Food Science and Nutrition, v. 46, p. 259-273, 2006.

WAISGLASS, S. E.; LANDSBERG, G. M.; JULIE, A. Underlying medical conditions in cats with
presumptive psychogenic alopecia. Journal of the American Veterinary Medical Association, v. 228, p.
1705-1708, 2006.

WILDERMUTH, B. E.; GRIFFIN, C. E.; ROSENKRANTZ, W. S. Response of feline eosinophilic plaques
and lip ulcers to amoxicillin trihydrate—clavulanate potassium therapy: a randomized, double-blind
placebo-controlled prospective study. Veterinary Dermatology, v. 23, p. 110-125, 2011.

WHITEHOUSE, W.; VIVIANO, K. Update In Feline Therapeutics: Clinical Use Of 10 Emerging Therapies.
Journal of Feline Medicine and Surgery, v. 17, p. 220-234, 2015.

WILLEMSE T. Atopic skin disease: a review and a reconsideration of diagnostic criteria. Journal of Small
Animal Practice, v. 27, p. 771-778, 1986.

Bem-estar animal: préticas veterinarias, abordagens e cuidados 4 Capitulo 5

66



CAPITULO 6

SINDROME CARDIORRENAL EM CAES E
GATOS: CLASSIFICACAO, DIAGNOSTICOE
TRATAMENTO

Data de submissdo: 08/11/2024

Marian Acacia Fornazier Magalhaes
Médica Veterinaria pela Universidade
Julio de Mesquita Filho (UNESP-campus
Aracatuba)

Residente em Clinica Médica de Pequenos
Animais no Hospital Veterinario da
Universidade Federal de Uberlandia (UFU)

Thais Aguiar Emidio

Médica Veterinaria pela Universidade
Santo Amaro (UNISA)

Residente em Clinica Médica de Pequenos
Animais no Hospital Veterinario da
Universidade Federal de Uberlandia (UFU)

Simone Regina Argenton-Perrella
Médica Veterinaria Autbnoma
Especializada em Nefrologia e Urologia
Veterinaria (Anclivepa-SP)

Fellipe Souza Pereira

Médico Veterinario pela Universidade
Federal de Uberlandia (UFU)

Pés Graduando em Nefrologia Veterinaria
(UFAPE-Intercursos)

Data de aceite: 02/12/2024

Lara Vilela Soares

Médica Veterinaria graduada pela
Universidade Federal de Lavras ( UFLA)
Mestranda pelo Programa de Pés
Graduacéao em Ciéncias Veterinarias

da Universidade Federal de Uberlandia
(PPGCVET UFU) com énfase em
Nefrologia e Urologia Veterinarias
Membro associado ao Colégio Brasileiro
de Nefrologia e Urologia Veterinarias
(CBNUV)

Atendimento clinico especializado

em Nefrologia e Urologia do Hospital
Veterinario coordenado pelo Prof. Dr.
Leandro Z. Crivellenti

Maria Eduarda Raffaini de Oliveira
Cunha

Médica Veterinaria formada pela
Universidade de Franca (UNIFRAN)
Residéncia em Clinica Médica de Animais
de Companhia na Universidade Federal
de Uberlandia (UFU)

Mestranda em Ciéncias Veterinarias com
énfase em Nefrologia Veterinaria (PPGCV-
UFU)

Membro s6cio do Colégio Brasileiro

de Nefrologia e Urologia Veterinarias
(CBNUV)

Atua no atendimento do servigo de
Nefrologia do Hospital Veterinario da UFU

Bem-estar animal: préticas veterinarias, abordagens e cuidados 4

Capitulo 6

67



Anne Karoline Mendes Silva

Médica Veterinaria graduada pelo Instituto Federal do Norte de Minas Gerais (IFNMG)
Mestranda na Universidade Federal de Uberlandia (UFU)

Atua no atendimento especializado em endocrinologia no hospital veterinario da UFU

Laura Caroline Andrade Pereira

Médica Veterinaria pela Universidade Federal de Uberlandia (UFU)

Residente em Clinica Médica de Pequenos Animais no Hospital Veterinario da
Universidade Federal de Uberlandia (UFU)

Carlos Henrique Pires Alves de Souza

Médico Veterinario pela Universidade Federal de Uberlandia (UFU)

Residente em Clinica Médica de Pequenos Animais no Hospital Veterinario da
Universidade Federal de Uberlandia (UFU)

Nathan Jettar Ciomei

Médico Veterinério pela Universidade de Zootecnia e Engenharia de Alimentos (FZEA-USP)
Residente em Clinica Médica de Pequenos Animais no Hospital Veterinario da
Universidade Federal de Uberlandia (UFU)

Fernando Henrique Rosa dos Santos

Médico Veterinario pela Universidade Presidente Anténio Carlos (UNIPAC)
Pés-Graduacao em Medicina Intensiva (Anclivepa-SP)

Membro Sé6cio da Academia Brasileira de Medicina Vetrinaria Intensiva (BVECCS)

Yury Carantino Costa Andrade

Médico Veterinario formado pela Universidade Federal de Campina Grande (UFCG/PatosPB)
Pés Graduado em Clinica Médica e Cirargica (Equalis)

Aperfeicoamento no Programa de Aprimoramento em Nefrologia de Pequenos Animais
(PANPA-CBNUV)

Pés Graduado em Nefrologia Veterinaria (UFAPE-Intercursos)

Mestrando em Ciéncias Veterinario com énfase em Nefrologia Veterinaria (PPGCV-UFU)
Membro Sécio do Colégio Brasileiro de Nefrologia e Urologia Veterinarias (CBNUV)

Atua no servigco de Nefrologia e Urologia do Hospital Veterinario da UFU.

RESUMO: O presente estudo teve como objetivo reunir informagdes a respeito dos disturbios
cardiovasculares-renais presentes em cées e gatos, abordando desde a classificagcao dessas
alteracdes, os principais biomarcadores de lesé@o cardiorrenal, manejo terapéutico, até as
comorbidades que podem ser variaveis preditivas de prognéstico desfavoravel. Para tanto,
foi realizada uma reviséo de literatura e os resultados apontaram um painel de biomarcadores
de lesdo renal utilizados em pacientes com disfuncdo cardiovascular, que demonstraram
potencial para diagnosticar tal alteracdo de forma precoce, possibilitando manejo adequado
para sindrome cardiorrenal em caes e gatos. O tratamento da insuficiéncia cardiaca
congestiva com diuréticos pode atuar como fator contribuinte para lesdo renal. A anemia
pode estar relacionada a pior prognéstico da sindrome cardiorrenal.

PALAVRAS-CHAVE: Sindrome, cardiorrenal, ces, gatos e biomarcadores.
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ABSTRACT: The present study aimed to gather information about cardiovascular- renal
disorders present in dogs and cats, addressing from the classification of these alterations,
the main biomarkers of cardiorenal injury, therapeutic management, to the comorbidities
that may be predictive variables of unfavorable prognosis. Therefore, a literature review was
carried out and the results pointed to a panel of kidney injury biomarkers used in patients
with cardiovascular dysfunction, which demonstrated the potential to diagnose such alteration
early, allowing adequate management for cardiorenal syndrome in dogs and cats. Treatment
of congestive heart failure with diuretics may act as a contributing factor to kidney damage.
Anemia may be related to a worse prognosis for cardiorenal syndrome.

KEYWORDS: Syndrome, cardiorenal, dogs, cats and biomarkers.

INTRODUCAO

A sindrome cardiorrenal (SCR) é definida como um conjunto de alteragbes agudas
ou cronicas que afetam primariamente o cora¢do, o rim ou ambos - no caso de uma
condicéo sistémica independente ¢, Devido a complexidade de interagéo entre o sistema
cardiovascular e renal é necessario compreender a fisiopatologia da interagdo desses
sistemas, visto que quando ha um disturbio primario cardiaco geralmente ocorre disfuncéo
secundaria nos rins, e 0 oposto também é verdadeiro .

Os disturbios do eixo cardiovascular-renal podem ser classificados em cinco subtipos
de acordo com sua etiopatogenia. O tratamento de doencas cardiacas envolve farmacos
que sao potencialmente prejudiciais aos rins, dessa forma € desafiador estabilizar o quadro
cardiaco sem induzir lesdo renal. Caso ocorra leséo, o diagnéstico precoce é complexo,
pois ndo ha consolidacdo de métodos capazes de predizer e diagnosticar as injurias
secundarias de forma eficaz. Contudo, ha estudos que buscam comprovar a eficiéncia
de biomarcadores de leséo cardiaca e renal, que vao além dos métodos convencionais ja
estabelecidos® 171819,

Nos humanos, a presenca de anemia associada a sindrome cardiorrenal esta
relacionada com prognosticos desfavoraveis da insuficiéncia cardiaca, e atua como
marcador de insuficiéncia renal subclinica®. Em céaes, tal comorbidade parece ter efeito
similar820,

DESENVOLVIMENTO

A sindrome cardiorrenal (SCR) é composta por uma gama de alteracdes que
apresentam curso agudo ou crénico, causando disfungdo primaria no coragéo, no rim ou
em ambos''®, Dessa forma, pode ser classificada em cinco subtipos de acordo com a
etiopatogenia envolvida no caso. O tipo 1 de SCR é caracterizado por leséo cardiaca aguda
que induz lesédo renal aguda (LRA), com envolvimento de mecanismos como a diminuicéo
da perfusé@o renal, ativagdo dos sistemas neuroendocrino (sistema renina angiotensina
aldosterona — SRAA) e simpético, e congestao passiva do rim'.
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O tipo 2 de SCR se caracteriza por insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC) crénica
causando doenca renal cronica (DRC), sendo que os mecanismos do tipo 1 se mantém,
e se somam aos efeitos colaterais do tratamento da ICC11. O tipo 3 é definido por LRA
que induz alteragbes cardiacas agudas, em funcdo da sobrecarga volémica, distarbios
hidroeletroliticos, ativacédo neuroendécrina e fatores depressores do miocardio'. O tipo
4 consiste em DRC primaria que contribui para ICC crénica. Por fim, o tipo 5 caracteriza-
se por condi¢cbes sistémicas independentes causando disfungédo cardiorrenal, como por
exemplo no caso de sepse, pancreatite e hiperadrenocorticismo?'.

Para diagnosticar um paciente com SCR de forma precoce sao necessarios
biomarcadores de lesédo cardiaca e renal, que vao além dos exames utilizados rotineiramente
(creatinina, ureia, estimativas de taxa da filtragdo glomerular e ecocardiograma), pois esses
indices s6 apresentam alteracdes quando os quadros de disfuncao j4 progrediram. Nao ha
um Unico biomarcador capaz de inferir dados sobre as fases de leséo renal, mas existem
alguns resultados promissores utilizando nitrogénio ureico, cistatina B e dimetilarginina
simétrica (SDMA), lipocaina associada a gelatinase de neutréfilos (NGAL), indice de
resisténcia renal (IRR) e relacado podocina/creatina urinaria. Para lesdo cardiaca, existem
marcadores de leséo ja consolidados, como o N- terminal peptideo natriurético tipo B (NT-
proBNP) e troponina cardiaca | (CTnl).

O indice deresisténciarenal (IRR) mensura aresisténcia arterial nos vasos periféricos
através da utilizacdo do método doppler na ultrassonografia. Em 2021 Szczepankiewicz
et al., avaliou se o IRR atua como biomarcador de lesdo renal subclinica em caes com
ICC, pois estudos anteriores relacionavam o aumento do IRR com leséo renal (Galesic,
Pouchelon). De acordo com Szczepankiewicz et al., o IRR pode ser utilizado como
biomarcador pois o valor encontrado em cdes com ICC apresentou diferenca estatistica
significante quando comparado ao grupo controle. Contudo, é necessario que haja mais
estudos visando esclarecer o efeito de multiplas variadveis que podem interferir no IRR.

Alipocaina associada a gelatinase de neutrofilos séricos (NGAL) é uma glicoproteina
que esta presente em diversos tecidos, incluindo as células epiteliais dos tubulos renais?°°.
E liberada em caso de injaria renal e estudos sugerem que pode ser utilizado como
biomarcador de forma mais precoce que a creatinina'2. Jung et al. demonstraram em seu
estudo que as concentragdes séricas de NGAL em animais com ICC precederam o aumento
da creatinina, pois a elevagcdo de NGAL esta relacionada a lesédo tubular, que antecede
disfungéo renal. Também encontrou relagéo entre o aumento de NGAL e o estagio da ICC.
Troia et al. descreveram elevagdo nas concentragcdes de NGAL urinaria em cées com ICC
em estagios iniciais, corroborando com a hipétese que este é um potencial biomarcador de
leséo renal, ainda que subclinica.

Os podocitos sa@o células epiteliais glomerulares encontradas na urina em caso
de lesdo renal, portanto, estudos correlacionam sua excrecao elevada ao diagnéstico de
disfungéo renal'. Contudo, é necessario avaliar os seus niveis em relagdo a concentracéo
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de creatinina urinaria, pois a quantidade de podécitos é dependente da concentracéo
urinaria’. Em 2019 Szczepankiewicz et al. concluiu que a relagdo podocina:creatinina
urinaria pode ser indicativa de lesdo glomerular e inicio de SCR. Mais estudos s&o
necessarios para avaliar fatores que interferem na excre¢éo dos poddcitos.

A classificagéo de insuficiéncia renal utiliza o SDMA como marcador, contudo Lorin e
Choi descreveram que ndo ha aumento de SDMA em cdes com ICC em estégios iniciais. O
nitrogénio ureico do sangue (BUN) pode ser utilizado como biomarcador de injuria renal, mas
geralmente s6 esta elevado em casos de LRA ja estabelecida'. Por fim, a cistatina B urinaria
€ promissora pois sua origem € exclusivamente do epitélio tubular renal'’, mas necessita de
mais estudos para determinar a sua fungdo como biomarcador de LRA na SCR.

Com relagéo ao tratamento de ICC, diuréticos como a furosemida séo amplamente
utilizados, e seus efeitos adversos estéo relacionados LRA por diminui¢@o da perfuséo renal.
Em 2022, os resultados de Giorgi et al. apontaram que 48% dos animais apresentaram
leséo renal em algum momento da terapia de ICC com furosemida. Foi encontrada uma
relacédo entre LRA e uso de furosemida via oral, principalmente dependente da dosagem
utilizada, o que pode ser explicado pela curta acdo da furosemida administrada por via
parenteral®. Os resultados demonstraram baixo risco de LRA associado a espironolactona
e aos inibidores da enzima conversora de angiotensina (iECAs)°®.

A terapéutica de ICC utilizando sacubitril/valsartan, um bloqueador de angiotensina
Il combinado com inibidor de neprilisina, mostrou-se eficiente na melhora da funcéo sistélica
do ventriculo esquerdo e diminuiu os biomarcadores de lesao renal, o que sugere um efeito
renoprotetor's. Contudo, mais estudos sdo necessarios para esclarecer os beneficios do
uso de sacubitril/valsartan na SCR.

Nos humanos, a presenca de anemia associada a sindrome cardiorrenal é
denominada de sindrome de anemia cardiorrenal, e esta relacionada com progndsticos
mais desfavoraveis da ICC, e atua como marcador de insuficiéncia renal subclinica3. Em
2016 Martinelli ndo encontrou relacdo entre anemia e piora na fungéo cardiaca, enquanto
os resultados de Yu apontaram a anemia como agravante da SCR e fator prognostico para
mortalidade. Em fungéo das contradicbes encontradas na literatura atual, sdo necessarios
mais estudos para esclarecer o papel da anemia como comorbidade na SCR.

CONCLUSAO

A sindrome cardiorrenal em cédes e gatos ocorre de forma similar aos humanos, e por
se tratar de uma condicéo grave € necessario realizar o diagnostico precoce. Para tanto,
é fundamental que os biomarcadores de funcédo renal e cardiaca sejam consolidados pela
literatura visando ampliar seu uso. O tratamento de ICC deve ser cauteloso e monitorado,
com intuito de minimizar a indu¢éo de SCR. O papel da anemia como comorbidade na SCR
ainda nao foi esclarecido.
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RESUMO: O sistema renina-angiotensina,
conhecido por regular a presséo arterial
e a homeostase cardiovascular, tem
uma importancia significativa. Além de
seus efeitos no sistema circulatorio, foi
descoberto que ele também tem influéncia
em outros processos no corpo, chamado
de atuacdo local. Estudos confirmaram
que esse sistema desempenha um papel
na reproducado feminina, e quando falamos
sobre sua influéncia nesse contexto,
o principal peptideo em destaque é a
Angiotensina-(1-7). O objetivo principal
do presente trabalho foi estudar o SRA
que atua na reproducdo das fémeas com
enfoque no peptideo Angiotensina-(1-7)
0 qual possui acao participativa na
endocrinologia ovariana, por meio de uma
revisao bibliografica. AAngiotensina-(1-7) foi
identificada no ovario, formada por uma via
que nado depende da ECA. O conhecimento
do sistema renina-angiotensina (SRA)
no Utero, especialmente no endométrio,
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€ inicial e fragmentado. A primeira mencao na literatura foi o relato de renina no Utero de
coelha. A Angiotensina-(1-7) pode funcionar como um controlador do fluxo sanguineo para
os orgaos reprodutores em animais prenhes, ja que foi observado o aumento da expressao
da enzima conversora de angiotensina 2 e dos niveis plasmaticos e urinarios de Ang-(1-7).
Esses achados sugerem uma interacéo entre Ang-(1-7) e ECA2 na placenta, indicando um
possivel papel significativo na regulacao fisiologica durante a gravidez. Portanto, a reviséo
sobre a angiotensina-(1-7) sobre a reproducé@o das fémeas sublinha a complexidade e a
multifuncionalidade do SRA.

PALAVRAS-CHAVE: Angiotensina-(1-7), Renina-angiotensina, Peptideo.

ANGIOTENSIN-(1-7) IN FEMALE REPRODUCTION: A BIBLIOGRAPHICAL
REVIEW

ABSTRACT: The renin-angiotensin system, known for regulating blood pressure and
cardiovascular homeostasis, is of significant importance. In addition to its effects on the
circulatory system, it was discovered that it also has an influence on other processes
in the body, called local action. Studies have confirmed that this system plays a role in
female reproduction, and when we talk about its influence in this context, the main peptide
highlighted is Angiotensin-(1-7). The main objective of the present work was to study the
RAS that acts on the reproduction of females with a focus on the peptide Angiotensin-(1-7)
which has a participatory action in ovarian endocrinology, through a bibliographical review.
Angiotensin-(1-7) was identified in the ovary, formed by a pathway that does not depend
on ACE. Knowledge of the renin-angiotensin system (RAS) in the uterus, especially in the
endometrium, is initial and fragmented. The first mention in the literature was the report of
renin in the rabbit uterus. Angiotensin-(1-7) may function as a controller of blood flow to
the reproductive organs in pregnant animals, as increased expression of the angiotensin I
converting enzyme and plasma and urinary levels of Ang-(1- 7). These findings suggest an
interaction between Ang-(1-7) and ACEZ2 in the placenta, indicating a possible significant role
in physiological regulation during pregnancy. Therefore, the review on angiotensin-(1-7) in
the review on female reproduction highlights the complexity and multifunctionality of the RAS.
KEYWORDS: Angiotensin-(1-7), Renin-angiotensin, Peptide.

11 REFERENCIAL TEORICO

1.1 Introducao ao Sistema Renina-Angiotensina (SRA)

O Sistema renina-angiotensina (SRA) foi identificado no inicio do século XX, com
pesquisas inovadoras realizadas por Tigerstedt e Bergman em 1898. Eles descobriram
que a administragdo de extrato renal em coelhos aumentava a pressao arterial, resultando
na descoberta da renina. Mais tarde, em 1939, Goldblatt et al. corroboraram a relevancia
da renina na regulagé@o da pressao arterial. Em 1956, Skeggs e colaboradores isolaram a
angiotensina, identificando duas formas biologicamente ativas: angiotensina | e angiotensina
I, 0 que representou um avanco significativo no entendimento do SRA (Tigerstedt; Bergman,
1898; Goldblatt et al., 1939; Skeggs et al., 1956).
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O SRA é um sistema intrincado que engloba diversas moléculas e enzimas.
Os principais componentes do SRA incluem a renina, angiotensina |, angiotensina II,
angiotensina-(1-7) e seus respectivos receptores. A renina é uma enzima proteolitica
secretada pelos rins em resposta a queda da pressdo arterial, volume sanguineo ou
concentragdo de sodio. Essa enzima cliva o angiotensinogénio, que é produzido pelo figado,
para formar angiotensina | (Campbell, 2014). A angiotensina | (Ang I) € um decapeptideo
inativo que € transformado em angiotensina Il pela enzima conversora de angiotensina
(ECA) (Paul et al., 2006).

De acordo com Paul et al. (2006), a angiotensina Il (Ang 1) & o principal peptideo
efetor do SRA, agindo em diversos receptores, principalmente AT1 e AT2. A Ang Il é um
potente vasoconstritor que também promove a liberagdo de aldosterona. Por outro lado,
a Angiotensina -(1-7) Ang-(1-7) é um heptapeptideo que contrabalanga muitas das agbes
da Ang I, promovendo vasodilatagéo e efeitos antiproliferativos por meio do receptor Mas
(Santos et al., 2018). Os receptores de angiotensina desempenham um papel crucial no
funcionamento do SRA. Os principais receptores sao AT1, AT2 e Mas. O receptor AT1 medeia
a maioria dos efeitos classicos da Ang Il, incluindo vasoconstricdo e retencéo de sédio e
o receptor AT2 esta envolvido na diferenciagéo celular e no desenvolvimento, enquanto o

receptor Mas esta associado aos efeitos benéficos da Ang-(1-7) (Karnik et al., 2015).

1.2 Angiotensina 1-7: Estrutura e Funcao

A Angiotensina-(1-7) é um heptapeptideo (Asp—Arg—Val-Tyr—lle-His—Pro) formado
a partir de Ang | ou Ang Il. A distincdo mais significativa entre Ang Il e Ang-(1-7) é um
aminoacido fenilalanina na extremidade N da primeira molécula (Santos et al.,, 1988). A
angiotensina (1-7) Ang-(1-7) € um heptapeptideo gerado por vias independentes da ECA,
cujos efeitos podem ser diferentes, semelhantes ou contrarios aos da Ang Il (Santos;
Santos; Andrade, 2000). De acordo com Donoghue et al. (2000), o conhecimento da enzima
semelhante a ECA, denominada ECA2, foi identificada como uma carboxiaminopeptidase
resistente a acdo do captopril. A enzima conversora de angiotensina 2 é capaz de gerar
angiotensina-(1-7) diretamente da angiotensina Il ou indiretamente da angiotensina I.

A Ang-(1-7) é originada a partir da Ang | ou Ang-(1-9) por vérias etapas proteoliticas
catalisadas pela enzima conversora de angiotensina (ECA) e outras peptidases, ou pela
simples retirada do residuo de fenilalanina carboxi-terminal de Ang Il na presenca de prolil
carboxipeptidase (PCP) ou enzima conversora de angiotensina 2 (ECA2) (Reis; Reis,
2020). Ang Il é o principal substrato para ECA2; logo, o principal produto da atividade da
ECA2 no SRA é a Ang-(1-7). A ECA degrada Ang-(1-7) em Ang-(1-5) e, assim, os inibidores
da ECA elevam os niveis plasméticos de Ang-(1-7) (Chappell et al., 1998).

Os efeitos da Ang-(1-7) s&o principalmente mediados pelo receptor Mas, um receptor
acoplado a proteina G. O receptor Mas esta amplamente distribuido em diversos tecidos
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e 6rgados, como o coragdo, vasos sanguineos, rins e cérebro. A ativagdo do receptor Mas
inicia uma cascata de eventos intracelulares que conduzem a vasodilatagéo, reducéo da
inflamacéo e protecéo cardiovascular (Santos et al., 2018; Souza et al., 2019).

Alguns estudos j& demonstraram que a Ang-(1-7) exerce efeitos inibitoérios na
inflamacé@o e nos mecanismos de crescimento vascular e celular via ativagao do receptor
Mas. O provavel papel antitumoral da Ang-(bbb1-7) deve-se a sua capacidade de inibir o
crescimento de varias linhagens celulares (Gallagher et al., 2014).

Em estudos relacionados a ovérios de ratas, foi comprovado que a Ang-(1-7)
estimula a esteroidogénese (Costa et al., 2003). Segundo Pereira et al. (2021), em ovarios
de ratas com sindrome do ovario policistico (SOP), foram identificados niveis diminuidos
de Ang-(1-7) e do receptor Mas, além de uma expresséo reduzida de acido ribonucleico
mensageiro (RNAm) de ECA2 em comparag¢do com ovarios de ratas normais, sugerindo
uma inibicao do eixo ECA2/Ang-(1-7)/Mas em ovarios na SOP.

1.3 Sistema Renina-Angiotensina e Reproducao

O Sistema renina-angiotensina (SRA) desempenha um papel crucial na regulacdo
de diversos aspectos da reproducdo animal, envolvendo desde a regulacdo hormonal
até o desenvolvimento reprodutivo. Estudos tém indicado que o SRA esta envolvido na
modulagdo dos hormoénios reprodutivos, como gonadotrofinas e esteroides sexuais,
influenciando diretamente a fertilidade e o comportamento sexual dos animais (Bader et
al., 2018).

Segundo Kaplan (2017), a fungcdo do SRA na reproducgéo varia consideravelmente
entre as espécies animais. Por exemplo, em mamiferos como roedores, o SRA esta
intimamente ligado ao controle da presséo arterial durante a gravidez e a regulacdo do
fluxo sanguineo uteroplacentario, crucial para o desenvolvimento fetal adequado. Em aves,
o0 SRA pode desempenhar fungdes especificas na regulacdo da funcdo renal e no equilibrio
eletrolitico, afetando indiretamente a reproducdo por meio da homeostase metabdlica
(Yokota et al., 2015).

Para Santos et al. (2020), no Utero, Ang-(1-7) regula o ambiente uterino durante o
ciclo estral e desempenha um papel critico na implantacdo embrionaria. A presenca de
receptores Mas nos tecidos uterinos sugere que Ang-(1-7) modula a resposta inflamatoria
local e influencia a receptividade uterina para a implantacdo do embrido, ou seja, no
contexto uterino, a Ang-(1- 7) desempenha um papel importante durante o ciclo estral,
exercendo regulacdo sobre o ambiente uterino e assumindo uma funcéo crucial na fase de

implantacéo embrionéaria.
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2| DISCUSSAO TEORICA

2.1 Introducao a Angiotensina-(1-7) e seu papel fisiolégico

Segundo Simdes e Teixeira (2016), o sistema renina-angiotensina-aldosterona
(SRAA) foi inicialmente concebido como um eixo hormonal de brago Unico centrado nas
funcdes bioldgicas da Angiotensina Il (Ang Il). O SRAA tem posteriormente ampliado em
relevancia cientifica devido a sua multiplicidade de interagdes fisioloégicas. Atualmente,
o0 SRAA é considerado um sistema contra regulatorio de dois bragos, com os peptideos
mais significativos sendo Ang Il e angiotensina-(1-7). A Figura 1 apresenta a cascata SRAA
(Silva et al., 2020). O entendimento atual sobre o SRAA, no entanto, desenvolveu-se
gradualmente ao longo dos anos.

O sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) € um componente crucial no
controle da homeostase hidroeletrolitica e da pressao arterial no organismo humano.
Inicialmente concebido como um eixo hormonal de braco Unico centrado nas funcbes
biologicas da Angiotensina Il (Ang Il), sua compreenséao evoluiu significativamente ao longo
do tempo (Simdes; Teixeira, 2016).

Essa pesquisa de Simdes e Teixeira (2016) destaca a trajetoria do entendimento
do SRAA, desde sua concepgéo inicial até sua complexidade atual. O reconhecimento
da Ang Il como o principal mediador das funcdes biolégicas do SRAA marcou um marco
importante na histéria da fisiologia cardiovascular. No entanto, ao longo dos anos, estudos
subsequentes dos mesmos autores, revelaram a multiplicidade de interagdes fisiologicas
dentro do sistema, levando a ampliagdo da sua relevancia cientifica. Atualmente,
compreendemos o0 SRAA como um sistema contra regulatério de dois bragos, onde além
da Ang I, peptideos como angiotensina-(1-7) desempenham papéis significativos.

A angiotensina-(1-7) é reconhecida como um componente importante do
sistemarenina-angiotensina (SRA), agindo de maneira contra regulatéria em relagdo aos
efeitos vasoconstritores da angiotensinall. Enquanto a Ang Il exerce efeitos vasoconstritores,
contribuindo para o aumento da presséao arterial, a Ang-(1-7) tem efeitos vasodilatadores,
promovendo a redugéo da resisténcia vascular e, consequentemente, a queda da presséo
arterial. No contexto da manutencdo da pressao arterial, a Ang-(1-7) desempenha um
papel crucial ao contrabalancar os efeitos vasoconstritores da Ang Il, ajudando a manter a
homeostase vascular (Santos; Moura; Silva, 2000).

A angiotensina-(1-7) emerge como um componente essencial no contexto do
sistemarenina-angiotensina (SRA), adicionando uma nova camada de complexidade ao
entendimento tradicional desse sistema hormonal. Enquanto o papel da angiotensina Il (Ang
II) tem sido amplamente reconhecido como o principal mediador dos efeitos fisiolégicos do
SRA, a Ang- (1-7) agora atrai crescente atencao devido aos seus proprios efeitos biologicos
(Santos; Moura; Silva, 2000).

Bem-estar animal: préticas veterinarias, abordagens e cuidados 4 Capitulo 7

78



2.2 Expressao e distribuicdo dos receptores de angiotensina-(1-7)

Segundo Young et al., (1986) os autores analisaram a expressédo de uma proteina
em diversos tecidos de rato, observando uma maior transcricdo do &cido ribonucleico
(RNA) em areas do sistema nervoso central (SNC), especialmente no hipocampo e no
cortex cerebral. Eles também sugeriram que, devido a similaridade da sequéncia dessa
proteina, ela se assemelhava a familia de receptores de certos horménios.

Young et al. (1986), encontraram uma maior atividade de transcricdo do RNA em
areas especificas do sistema nervoso central, como o hipocampo e o cortex cerebral. Além
disso, sugeriram que essa proteina possui semelhancas com a familia de receptores de
horménios, o que pode indicar seu papel em processos neurobiol6gicos e endécrinos.

Em 1986, foram delineados a clonagem e o sequenciamento de um proto-oncogene
denominado Mas. Este proto-oncogene codifica uma proteina hidrofébica que apresenta
sete passagens transmembrénicas. A proteina codificada por Mas foi comparada com o
receptor de acetilcolina e com o receptor da rodopsina visual. Quando estimulada, a mesma
ativa uma proteina intracelular ligada ao nucleotideo guanina. Foi sugerido que a proteina
Mas possivelmente funciona como um receptor que, ao ser ativado, desencadeia uma via
metabdlica associada a regulacao do crescimento celular (Young et al., 1988).

Os autores acima descrevem a descoberta e caracterizagéo do proto-oncogene Mas
em 1986, revelando que codifica uma proteina transmembranica que possui semelhancas
com outros receptores celulares. A ativacdo deste receptor parece desencadear uma via
metabdlica que influencia a regulagéo do crescimento celular, sugerindo seu papel potencial
em processos relacionados ao desenvolvimento e cancer (Young et al., 1988).

Estudos em células transfectadas com o proto-oncogene Mas revelaram que ele
codifica um receptor para um peptideo neural, sugerindo a possibilidade de sua participacéo
em processos de diferenciacdo e multiplicacao celular (Hanley et al., 1990). A analise do
receptor Mas, comparativamente a outros receptores, sugeriu que essa proteina poderia
funcionar como um receptor de angiotensina (Jackson et al, 1988), embora estudos
subsequentes tenham encontrado evidéncias inconsistentes para essa hipotese (Ambroz;
Clark; Catt, 1991).

A pesquisa citada acima de Hanley et al. (1990) em células transfectadas com o
protooncogene Mas sugeriu que ele pode codificar um receptor para um peptideo neural,
0 que implica seu possivel envolvimento em processos celulares como diferenciacéo e
multiplicacdo. Embora inicialmente tenha sido sugerido que Mas poderia ser um receptor
de angiotensina, estudos posteriores ndo conseguiram confirmar essa associacao. Isso
ressalta a complexidade do papel do receptor Mas e a necessidade de mais investigacdes
para compreender suas fun¢des especificas.

Estudos recentes tém investigado a expressdo do receptor Mas em tecidos
relacionados a reproducao feminina. Segundo Santos et al. (2015), o receptor Mas esta
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presente de forma significativa no Utero e nos ovarios, sugerindo um possivel papel
regulatério da Angiotensina- (1-7) nesses 6rgaos durante o ciclo reprodutivo. A presenca
deste receptor em tecidos ovarianos pode indicar uma influéncia direta da Angiotensina-(1-7)

na foliculogénese e na fun¢éo ovulatéria.

2.3 Angiotensina-(1-7) e ovulacao

Em 2003, foi demonstrada a presenga de Angiotensina-(1-7) Ang-(1-7) no ovario,
que pode ser formada por uma via independente da enzima conversora de angiotensina
(ECA) (Costa et al., 2003). Como os niveis ovarianos de Ang-(1-7) atingiram o maximo nas
fases do ciclo estral proximas a ovulagé@o e seus niveis aumentaram com a estimulagéo do
horménio luteinizante (LH), a possibilidade de que Ang-(1-7) seria o peptideo do Sistema-
reninaangiotensina (SRA) envolvido no processo ovulatério foi sugerida. De acordo com os
estudos de Viana et al. (2011) o efeito da Ang-(1-7) na ovulacao foi finalmente demonstrado
em ovarios isolados de coelhos perfundidos in vitro.

A ovulacao foi induzida por Ang-(1-7) na auséncia de gonadotrofina e o efeito foi
bloqueado por um antagonista especifico de Ang-(1-7), A-779. Ainda mais importante, o
A779 também reduziu a ovulag¢éo induzida pelo horménio gonadotrofina coriénica (hCG),
um potente agonista do receptor de LH, indicando que a Ang-(1-7) endbgena poderia
desempenhar um papel relevante no processo ovulatério (Honorato et al., 2012; Viana et
al., 2011).

Para Costa et al. (2003), a Angiotensina-(1-7) foi identificada no ovario, formada por
uma via que nao depende da ECA. Seus niveis maximos ocorreram proximos a ovulagao
e aumentaram com a estimulagdo de LH, sugerindo seu envolvimento no processo
ovulatorio. Estudos posteriores mostraram que Ang-(1-7) pode induzir a ovulagdo em
ovarios de coelhos perfundidos in vitro, e este efeito foi bloqueado pelo antagonista A-779,
que também reduziu a ovulagdo induzida por hCG. Isso indica que Ang-(1-7) endogena
pode ter um papel significativo na ovulagao.

Uma parte crucial do processo ovulatério € a maturacao do o6cito. Nos ovarios de
mamiferos, os o6citos entram na meiose durante a embriogénese, mas séo interrompidos
no estagio dipléteno da préfase | e permanecem dormentes até o estagio pré-ovulatério,
quando a retomada da meiose é desencadeada pelo LH. A retomada da meiose é
caracterizada pela ruptura da vesicula germinativa (VG), representada pela dissolugédo
do envelope nuclear, desaparecimento do nucléolo e alinhamento dos cromossomos
(Honorato et al., 2012).

Para Honorato et al. (2012), a maturacdo do o6cito é uma etapa essencial na
ovulagao. Nos mamiferos, os o6citos iniciam a meiose durante a embriogénese, mas param
no estagio dipléteno da préfase |, permanecendo inativos até o estagio pré-ovulatorio.
A retomada da meiose, desencadeada pelo LH, € marcada pela ruptura da vesicula
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germinativa, dissolugdo do envelope nuclear, desaparecimento do nucléolo e alinhamento
dos cromossomos, preparando o odécito para a ovulagéo.

Segundo Honorato et al. (2012), em odcitos inclusos em foliculos pré-ovulatorios
de ratos incubados in vitro, Ang-(1-7) promoveu a retomada meibtica na auséncia de LH.
O antagonista de Ang-(1-7), A-779, reduziu a porcentagem de ruptura da VG em odcitos
estimulados por LH, sugerindo que a Ang-(1-7) enddgena esté envolvida na matura¢ao do
o6cito como um intermediario de gonadotrofina.

2.4 Angiotensina-(1-7) na funcao uterina

Segundo Ferris, Gorden e Mulrow (1967), o conhecimento do sistema-
reninaangiotensina (SRA) no Gtero, especialmente no endométrio, é inicial e fragmentado. A
primeira mencao na literatura foi o relato de renina no Gtero de coelha. Em estudo posterior,
esses pesquisadores identificaram renina no endométrio de camundongo fémea. Por meio
de imunohistoquimica, relataram a presenga da enzima nas células glandulares, sendo que
a marcagao era mais intensa durante o estro e menos intensa no diestro (Hackenthal et al.,
1980). Durante a gestacao de coelha, a forma ativa da renina uterina aumenta 40 vezes e
esse aumento parece ser independente da renina renal (Dzau et al., 1987b).

O conhecimento sobre o Sistema renina-angiotensina (SRA) no utero, especialmente
no endométrio, € ainda limitado e fragmentado. A primeira descoberta foi a presenca de
renina no Utero de coelha. Estudos posteriores identificaram renina no endométrio de
camundongos fémeas, com uma marcagao mais intensa durante o estro do que no diestro
(Ferris; Gorden; Mulrow, 1967). Além disso, durante a gestacéo de coelha, a quantidade de
renina ativa no Gtero aumenta significativamente, de forma independente da renina renal.

Para Hsueh (1988), na espécie humana, a maior fonte de renina no Utero é o
endométrio. A renina é expressa no endométrio em maior quantidade na sua forma inativa,
ocorrendo em quantidade menor na forma ativa (Shah et al., 1991). A renina foi identificada
primeiramente nas células estromais, tendo sido demonstrado que a progesterona, em
cultura celular, induz um aumento na expressao e que a decidua produz maior quantidade
de renina do que as células do estroma (Shaw et al., 1989; Shah et al., 1991).

Em humanos, o endométrio € a principal fonte de renina no utero. A renina é
principalmente encontrada em sua forma inativa e, em menor quantidade, na forma ativa.
Ela foi primeiramente identificada nas células estromais e estudos mostraram que a
progesterona aumenta sua expressdo em cultura celular, além disso, a decidua produz
mais renina do que as células do estroma (Hsueh, 1988).

A enzima conversora de angiotensina (ECA) é expressa no endométrio pelas células
do epitélio glandular e pelas células do endotélio vascular. No estroma, a marcagéao por
imunohistoquimica foi fraca a moderada na fase proliferativa e na fase secretora a marcagao
foi insignificante. Shah et al. (1991), demonstraram por técnica de western blot, que a ECA
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aparece em maior quantidade no endométrio menstrual e no endométrio secretor tardio.
A menor quantidade foi encontrada no endométrio proliferativo tardio e no endométrio
secretor inicial (Li; Ahmed, 1997).

Segundo Ahmed (1997), a ECA é expressa no endométrio por células do epitélio
glandular e do endotélio vascular. No estroma, a expresséo é fraca a moderada na fase
proliferativa e insignificante na fase secretora. Usando a técnica de western blot, foi
mostrado que a ECA é mais abundante no endométrio menstrual e no endométrio secretor
tardio, e menos abundante no endométrio proliferativo tardio e no endométrio secretor

inicial.

2.5 Regulacao do fluxo sanguineo uterino

O Sistema-renina-angiotensina (SRA) vem progredindo dessa forma,
progressivamente, por mais de um século. Com a incorporacdo de novas descobertas,
suas fungdes foram expandidas, tornando-se entdo um sistema mais intrincado, ocorrendo,
inclusive, alteragdes conceituais. Esse sistema foi descrito anteriormente como substéancias
situadas nos rins, que atuariam na pressao sanguinea (Gasparo et al., 2000).

O autor Gasparo et al. (2000), destaca que existe uma evolugdo do sistema
reninaangiotensina ao longo do tempo. Ele destaca que esse processo tem sido gradual,
estendendose por mais de um século. A integragdo de novas descobertas ao sistema
resultou em uma expanséao de suas fungdes, o0 que o tornou mais complexo. Anteriormente,
o sistema era definido como substancias localizadas nos rins, que supostamente
influenciavam a pressdo sanguinea. No entanto, a luz das descobertas recentes, essa
caracterizacédo inicial foi superada, evidenciando a dindmica continua de descoberta e
redefinicdo na &rea da fisiologia.

Posteriormente, o SRA, passou a ser entendido como um conjunto de elementos
presentes na circulagéo, algumas das quais agiriam em locais distantes do local onde foram
produzidas, nesse sentido, entende-se que o sistema era concebido como um conjunto de
substancias localizadas em um lugar especifico. No entanto, com o tempo, essa viséo
evoluiu. Agora, entende-se que o sistema € na verdade composto por substancias presentes
na circulagéo sanguinea. Além disso, algumas dessas substéancias tém a capacidade de
agir em locais distantes de onde foram originadas (Campbell, 1987).

O revestimento interno do Gtero é a camada endometrial e € um tecido sensivel
a horménios esteroides e a fatores autodcrinos e paracrinos e passa por alteracoes
morfoldgicas e funcionais em um periodo de tempo relativamente breve, que engloba o
ciclo menstrual. As mudangas morfolégicas ocorrem em sincronia com o ciclo menstrual,
0 que permite uma compreensao parcial da fisiologia, através da avaliagcdo especifica
dos componentes vasculares, glandulares e estromais deste tecido (Glasser et al., 2000;
Noyes; Hertig; Rock, 1950).
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Neste sentido, o endométrio, que é a camada interna do Utero, € um tecido que
responde a hormdnios esteroides, bem como a sinais autécrinos e paracrinos. Durante o
ciclo menstrual, esse tecido passa por mudancgas tanto em sua estrutura quanto em sua
fungé@o. Essas mudangas ocorrem em um periodo de tempo relativamente curto e estdo em
sincronia com as fases do ciclo menstrual. A anélise especifica dos elementos vasculares,
glandulares e estromais do endométrio durante esse periodo ajuda a compreender
parcialmente sua fisiologia (Glasser et al., 2000; Noyes; Hertig; Rock, 1950).

2.6 Angiotensina-(1-7) e funcao placentaria

A placenta & uma fonte abundante de peptideos e proteinas idénticos ou similares a
maioria dos horménios reconhecidos, incluindo elementos do Sistema renina-angiotensina
(SRA) (Marques etal.,2011;Armisted etal.,2020; Lowry e Woods, 2018). O angiotensinogénio
€ processado por enzimas placentarias humanas e produz vérios peptideos do SRA, com
uma notavel predominancia de Angiotensina-(1-7) entre os produtos finais (Stettner et al.,
2013).

A abundéancia de Ang-(1-7) de origem placentéria provavelmente reflete a intensa
atividade da enzima conversora de angiotensina 2 (ECA2) na placenta (Levy et al., 2008).
A ECA2 ¢ expressa no sinciciotrofoblasto e no estroma viloso (Pringle et al., 2011). No leito
placentario uterino, Ang-(1-7) e ECA2 estéo localizados nos trofoblastos invasores e nas
células trofoblasticas que revestem as artérias espirais uterinas (Anton et al., 2009).

Esses achados sugerem uma interacdo entre Ang-(1-7) e ECA2 na placenta,
indicando um possivel papel significativo na regulagéo fisiolégica durante a gravidez.
A localizagéo especifica dessas substancias em diferentes células placentarias pode
influenciar diretamente processos como a invasdo trofoblastica, fundamentais para o
desenvolvimento adequado da placenta e do feto. Explorar mais a fundo essa interacéo
pode fornecer percepgdes valiosas para a compreensdo dos mecanismos envolvidos na
salde materna e no desenvolvimento fetal (Anton et al., 2009).

Segundo Valdés et al. (2001), os niveis de &acido ribonucleico (RNA) da ECA2
na placenta sdo mais baixos a termo em comparagcdo com o primeiro trimestre, mas a
eliminagéo urinaria de Ang-(1-7) aumenta linearmente desde o inicio da gestacdo normal a
termo, para entdo cair rapidamente ap6s o nascimento. Conforme Joyner et al. (2008), de
forma sistémica, as consideraveis quantidades de Ang-(1-7) produzidas durante a gravidez
podem desempenhar um papel funcional nos mecanismos adaptativos de retencdo de
liquidos e expanséo do volume plasmatico, estimulando a ingestéo de agua.

Para Valdés et al. (2001), essas descobertas indicam uma dindmica complexa entre
a ECA2 e Ang-(1-7) na placenta, sugerindo uma possivel importéncia fisiolégica durante a
gravidez. A variacao dos niveis dessas substancias ao longo do periodo gestacional e pos-
parto pode ter implicagcbes significativas no equilibrio hidrico e na homeostase materna.

Bem-estar animal: préticas veterinarias, abordagens e cuidados 4 Capitulo 7

83



Compreender melhor esses processos podem contribuir para uma abordagem mais eficaz
na saude materna e no bem estar fetal.

31 CONSIDERAGOES FINAIS

Arevisdo sobre o papel da angiotensina-(1-7) na reproducéao das fémeas revela uma
dimensao crucial e anteriormente subestimada do sistema renina-angiotensina (SRA) na
fisiologia reprodutiva. A angiotensina-(1-7), tradicionalmente reconhecida por suas fungbes
no sistema cardiovascular, emergiu como um peptideo com influéncias significativas na
atuacgao reprodutiva, particularmente no processo ovulatério.

Os estudos revisados demonstram que a angiotensina-(1-7) esta presente em niveis
elevados nos ovarios durante fases especificas do ciclo estral, especialmente préximas a
ovulagédo. A capacidade da angiotensina-(1-7) de induzir a ovulagdo independentemente
da gonadotrofina, como evidenciado em experimentos com coelhos perfundidos in vitro,
destaca seu papel potencialmente autbnomo no processo ovulatério.

Esses achados indicam que a angiotensina-(1-7) e seus componentes relacionados,
como o receptor Mas e a enzima conversora de angiotensina 2 (ECA2), desempenham
papéis fundamentais ndo apenas na homeostase cardiovascular, mas também na funcéo
reprodutiva. A interacéo entre Ang-(1-7) e ECA2 na placenta, bem como sua influéncia na
invasdo trofoblastica e na remodelagéo vascular, pode ser crucial para a saude materna e
o desenvolvimento fetal adequado.

Portanto, a revisdo sobre a angiotensina-(1-7) na revisdo sobre a reprodugao
das fémeas sublinha a complexidade e a multifuncionalidade do SRA. A compreenséo
aprofundada das funcdes deste peptideo na reprodugéo feminina abre novas perspectivas
para a pesquisa, oferecendo potencial para o desenvolvimento de novas pesquisas para
descobertas reprodutivas. A continuidade da investigagcdo nesta area é essencial para
desvendar os mecanismos subjacentes e para explorar as aplicagdes terapéuticas que
podem melhorar a saude reprodutiva.
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