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RESUMO

Este relatorio tem como objetivo descrever os hospitais escolhidos e as atividades
desempenhadas pela graduanda para concluir o curso de Medicina Veterinaria na Universidade
Federal de Sergipe (UFS). A discente completou o equivalentes a 608 horas de Estagio
Supervisionado Obrigatdrio, na area de Clinica Médica de pequenos animais, realizados entre 0s
dias 01 de novembro de 2023 a 29 de fevereiro de 2024, em institui¢fes veterinario de Sao Paulo:
Hospital da Associacdo Nacional de Clinica Veterinaria de Pequenos Animais SP (Anclivepa-
SP) e Hospital Veterinario da Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia na Universidade
de S&o Paulo (HOVET-USP). Além disso, esse trabalho também desenvolveu uma revisao de
literatura intitulada “tratamentos de anemia decorrente de DRC em cées e gatos: O que pode ser

feito?”.

Palavras-chave: eritropoietina, suplementacdo de ferro, gastroprotetores, anabolizantes, células

mesenquimais.
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1. INTRODUCAO

A realizacdo do Estdgio Supervisionado Obrigatério (ESO), Relatério do Estagio
Supervisionado Obrigatério e do Trabalho de Conclusdo de Curso (TCC) é necessaria para a
conclusdo do curso de Medicina Veterinaria pela Universidade Federal de Sergipe (UFS). A
partir dele, o graduando pode escolher determinada &rea em que deseja aprimorar suas
habilidades tedrico-préticas e, enfim, ingressar no Mercado de Trabalho. A UFS requer uma
carga horaria minima de 450 horas de atividades praticas, com um limite de oito horas diarias
(totalizando 40 horas semanais) em horario comercial de segunda a sexta, com excecdo de
feriados e fins de semana para serem validados.

A discente escolheu pela area de Clinica Médica de pequenos animais (caes e gatos) em
duas instituicdes publicas, uma da rede publica governamental e outra com associacao
universitaria. Os locais foram selecionados com o intuito de a graduanda ter a oportunidade de
vivenciar uma rotina clinica médica de pequenos animais de hospital puablico, com grande
demanda quantitativa diéria, certa limitacdo de exames complementares na pratica, adquirindo
experiéncia em atendimento clinico médico de pequenos animais.

O primeiro local foi o Hospital da Associacdo Nacional de Clinica Veterinaria de
Pequenos Animais SP (Anclivepa-SP), localizado na cidade de S&o Paulo, no periodo de 01 de
novembro de 2023 a 29 de dezembro de 2023, de segunda a sexta, das 7:00 as 16:00, exceto em
datas de feriados. O hospital oferecia uma hora a mais referente ao horario de almogo, sendo
excluido essa “hora adicional” da quantidade final de horas. No total, a discente atingiu 312 horas
de atividades praticas nesta instituicdo. O segundo local foi o Hospital Veterinario da Faculdade
de Medicina Veterinaria e Zootecnia na Universidade de Sdo Paulo (HOVET-USP), localizado
na cidade de Sao Paulo Capital, no periodo de 02 de Janeiro de 2024 a 29 de Fevereiro de 2024,
de segunda a sexta, das 8:00 as 17:00, exceto em feriados ou eventos em que a instituicdo nao
estaria funcionando. Assim como o hospital anterior, havia disponibilidade de uma hora de pausa
para almoco, sendo novamente néo incluido na frequéncia final. No total, a discente atingiu 296
horas de atividades préaticas nesta instituicdo. Ao estagiar em ambos 0s hospitais, a graduanda
completou uma carga total de 608 horas de atividades.

O relatério de Estagio Supervisionado Obrigatdrio tem objetivo de descrever a estrutura
da instituicdo que recebeu o graduando e fazer um levantamento casuistico acompanhado
(incluindo os diagndsticos sugestivos), averiguando a abordagem desses temas durante toda a

graduacdo. Além de escolher e apresentar um tema de TCC no periodo, foi optado por uma



revisdo de literatura sobre tratamentos de anemia decorrente de DRC em cées e gatos: O que
pode ser feito?



2. RELATORIO DO ESTAGIO SUPERVISIONADO OBRIGATORIO

2.1. HOSPITAL DA ASSOCIAGAO NACIONAL DE CLINICA VETERINARIA DE
PEQUENOS ANIMAIS (ANCLIVEPA-SP)

2.1.1. Descrigéo do primeiro local de estagio

O Hospital da Associagdo Nacional de Clinica Veterinaria de Pequenos Animais SP
(Anclivepa-SP), Unidade Tatuapé, estd localizado na Rua Ulisses Cruz, 285, bairro Tatuapé,
cidade de Sao Paulo (Figura 1A e 1B) e funciona de segunda a sexta-feira, das 7 as 17:00, com
atendimento exclusivo para pequenos animais. Ha também um estacionamento privativo pago e

uma ampla recepgdo com area interna e externa (Figura 1C).

Figura 1: Hospital da Anclivepa-SP. 1A: Prédio principal. 1B: Entrada do
estacionamento. 1C: Recepc¢do com area interna. Fonte: arquivo pessoal, 2023.

O prédio apresenta um corredor principal de acesso aos consultorios e a imagiologia:

encontram-se duas salas para os servigcos de radiografia e ultrassonografia, os consultérios da
3



CM e primeiro corredor contendo as salas de emergéncia (Figura 2A), enfermagem (Figura 2B)
e farmacia. Adiante, ha o segundo corredor do setor de ortopedia, sala de medicina integrativa e
entrada ao centro cirargico, seguido pelo terceiro corredor do setor de CTM. A estrutura dispde
de 23 consultdrios distribuidos entre os setores, sdo: trés consultdrios para a CTM, trés para a
Ortopedia, dois para a CM, dois para as especialidades, trés para a infectologia, uma sala de
triagem (sala de avaliacdo), uma farmacia, duas enfermarias (uma exclusiva de cdes e outra de
gatos), uma de emergéncia, uma de curativos, uma de coletas de sangue, uma intitulada “sala de
descanso ou cantinho do acolhimento” (destinada aos animais que vieram a obito ou foram
eutanasiados ficarem seus ultimos momentos com seus tutores em privacidade - Figura 2C), além
de duas salas de armazenamento de materiais e uma ala de cirurgia (acesso exclusivo aos

profissionais desse setor).

Figura 2: Interior de algumas salas. 2A: Sala de Emrgénias.ZB: Enfermagem de cées. 2C: Sala
de descanso. Fonte: arquivo pessoal, 2023.

No total, sdo cinco salas designadas aos veterinarios da clinica médica, sendo duas delas
para consultas exclusivas de clinica médica geral e trés para a infectologia. Todas as salas
apresentam mesas de aco inoxidavel, lixos de descarte comum, infeccioso e perfurocortantes,



pias e produtos desinfetantes e materiais simples de uso Unico (por exemplo, gazes), mas somente
0s consultorios principais tém mesas com computadores.

Os consultorios de infectologia estdo localizados em uma entrada separada antes da
recepcdo, afastadas dos outros consultérios com o objetivo de evitar contato e propagacado aos
demais animais (Figura 3). Ele contém um ambiente em comum em que os tutores e 0s pacientes
aguardam serem chamados e orientados para qual sala eles serdo atendidos. Dois consultorios
sdo destinados a caninos com suspeita de parvovirose, cinomose e leptospirose e outro para
felinos com complexo respiratério felino, esporotricose, criptococose, peritonite infecciosa
felina. H& uma quarta sala contendo computador, materiais e medicamentos de uso exclusivo

desses consultorios.

Figura 3: Interior de outra sala do setor de
Infecciosas. Fonte: arquivo pessoal, 2023.

O hospital atende gratuitamente pacientes nos setores de clinica médica (CM), clinica
cirrgica de tecidos moles (CTM), ortopedia, diagndstico por imagem (ultrassonografia e
radiografia), clinica de infecciosas (cujas consultas sdo das 7:00 as 12:00) e Internacdo. Esse
altimo servico funciona 24 horas, diferentemente dos demais no hospital. Como hospital pablico,
esse servico é frequentemente requisitado, mas a disponibilidade de vagas é dificultosa. Por conta
de politicas internas e respeitar a privacidade dos tutores, as fotos referentes a esse servico ndo
sdo disponibilizadas.

A equipe médica é composta por um médico veterinario e enfermeiros veterinarios, que

realizam rotagdo de plantbes a cada 12 horas. S&o duas salas de internacdo de cdes e gatos
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interligadas, equipadas com mesas, um computador, cerca de 12 baias e equipamentos proprios,
como cilindros de oxigénio. O setor ndo interna pacientes suspeitos de doencas
infectocontagiosas, sendo necessario que essa categoria precise ser encaminhada para servico
externo.

A equipe de Clinica Médica Geral é composta por quatro médicos veterinarios
preceptores, trés aprimorandos e cerca de 10 auxiliares veterinarios: trés preceptores realizam os
atendimentos somente a clinica médica geral e o quarto gerencia os atendimentos de triagem; 0s
aprimorandos rotacionam entre os setores de emergéncia, clinica médica geral e infecciosas; 0s
auxiliares aos setores de emergéncia, enfermarias (separadas uma para somente caes e outra para
gatos) e coleta.

Também héa setores de especialidades veterinarias de oncologia, oftalmologia, cardiologia
e cuidados paliativos que funcionam em dias e horarios especificos. Os pacientes desses setores
normalmente sdo encaminhados das &reas mais rotineiras e apenas realizam consultas sob
agendamento. Além desses, em andares superiores do prédio, acontecem servigos realizados por
turmas da pos-graduacdo de cursos de pneumologia, nefrologia, dermatologia, cardiologia,
neurologia, nutricdo, microcirurgia e endoscopia veterinaria em dias de aula praticas, somente
aceitam pacientes encaminhados em dias e horérios determinados. O hospital ndo possui um
laboratério de patologia clinica préprio, mas um convénio foi realizado com um laboratério
externo que recebe as amostras de sangue para exames basicos como hemograma, bioquimico de
perfil renal e hepatico, proteinas totais e fracbes, com as coletas e envios de amostras feitas das
7:00 as 11:00. Os resultados das coletas demoram cerca de dois dias Uteis para serem anexados
ao sistema.

As 6:30 da manh4, inicia-se um processo de “pré-triagem”, que ordena os pacientes em
filas para passar pela triagem das 7:00, de acordo com a queixa principal ou entrada imediata em
casos emergenciais. Ademais, alguns casos e procedimentos sdo destinados a determinados
setores de atendimento, gatos machos obstruidos, ja sdo consultados pela area de cirurgia mesmo
para colocagéo de sondas uretrais, por exemplo. Porém, durante os atendimentos, o paciente pode
ser encaminhado aos demais setores. Apos esses pacientes serem avaliados por essa triagem, 0s
urgentes recebem uma senha e aguardam na recepc¢éo até ser chamado pelo painel, constando sua
senha e 0 nimero da sala em que deve se dirigir. No ambiente de recepg¢éo, sdo disponibilizados
assentos, bebedouros, dois banheiros (masculino e feminino) e balanca para pesagem dos

animais. Os demais pacientes que chegarem sdo encaminhados diretamente para a sala de



avaliagédo, onde séo feitas as triagens ao longo do dia, sem a necessidade de formar filas de acordo
com a queixa.

Todos os casos devem ser avaliados pela triagem, que podem ser auxiliados pelos demais
setores, incluindo ultrassonografia toracica point-of-care (POCUS) e avaliacdo de estudo
ultrassonografico focada para trauma torécico (T-FAST) conforme a necessidade, para serem
classificados de acordo com seu nivel gravidade: pouca urgéncia, urgéncia e emergéncia, mas
somente 0s casos urgentes e emergenciais sdo atendidos no dia enquanto 0s ndo urgentes séo
orientados a passar pelo agendamento (que ocorrem todas as tercas-feira a partir das 14:00) para
posteriormente os atendimentos aconteceram ao longo da semana.

O sistema de agendamentos exige que 0s responsaveis pelos pacientes tenham documento
original, comprovante de residéncia no municipio de cidade de Sdo Paulo e documento com o
registro geral de animal (RGA), assim que verificada a autenticidade de tais documentos, o tutor
assina um termo de autodeclaracdo de baixa-renda. Todos os pacientes tém direito de retorno de
30 dias apds a data de consulta, normalmente marcadas de segunda a sexta-feira, das 10:00 as
14:00, mas elas podem ser antecipadas dependendo da gravidade do animal.

Ao ser chamado, o paciente é atendido nos consultérios individuais ou enfermarias
coletivas de cdes ou gatos, até a realizacdo de as medicacgdes, a fluidoterapia, as prescricGes, as
orientagdes, as solicitacdes de exames, a data de retorno e, eventualmente, o0 encaminhamento
para servicos de internamento externo. Os pacientes que necessitem de fluidoterapia intravenosa
(IV) ou subcutanea (SC) permaneciam nas salas de fluidoterapia canina ou felina para serem

monitorados acompanhados pelos tutores e também podiam ser reavaliados ao longo do dia.

2.1.2. Atividades realizadas

Por conta da extensa demanda, a estagiaria tem a oportunidade de fazer anamnese, exame
fisico (afericdo de parametros fisiol6gicos, como coloracdo de mucosas, tempo de preenchimento
capilar, frequéncias cardiacas e respiratorias, auscultacdo para anormalidades, hidratacéo,
temperatura e palpacdo abdominal) e registrar no sistema, discutir o caso com 0s veterinarios
responsaveis, raciocinar sobre os diagnosticos e prescri¢cdes de medicamentos. Em casos de piora,
como durante anamnese ou exame fisico, os estagiarios tém permissao de levar o paciente e tutor
para serem auxiliados na sala de emergéncia, como sinais de dispnéia, niveis de consciéncia
muito baixos e crises convulsivas. Ao receber a receita, a aluna também explica as orientagdes
aos tutores, retira quaisquer davidas e reforca as datas de retorno. Ao final de cada consulta,
também realiza uma desinfecc¢do simples da mesa e materiais, como termdmetros, para receber

0 proximo paciente.



Algumas vezes, € possivel realizar outros procedimentos sob supervisdo, como vendclise,
aplicacdo de medicamentos, coleta de amostras (sangue e citoldgicas) e lavagem de sonda
(atividades normalmente realizadas aos auxiliares). Também pdde auxiliar em drenagens
toracicas e abdominais, sondagens uretrais e auxiliar em reanimacdo cardiorrespiratorios em
algumas ocasides, desde trazer medicamentos de emergéncias e equipamentos necessarios até a

propria pratica de manejo da parada cardiovascular.

2.1.3. Casos acompanhados e casuistica

A graduanda acompanhou um total de 237 pacientes nos atendimentos de clinica médica
geral, na infectologia e procedimentos emergenciais. Desses atendimentos, 61,6% foram caninos,
enquanto 31,4%, felinos (Grafico 1), equivalente a 146 cdes (83 machos e 63 fémeas) e 98 gatos
(68 machos e 30 fémeas). Em relacdo a faixa etaria geral (Grafico 2), houve maior distribuicdo
entres as idades observadas entre jovens (abaixo de um ano de vida), adultos (entre um a oito
anos) e idosos (acima de oito anos), sendo 0s mais presentes de cada categoria: idade de dois
meses (13 casos), trés anos (19) e 10 anos (19), demonstrando uma populacéo atendida mais

adulta para inicio da senilidade, mas ainda com muitos atendimentos de animais jovens.

100
83

68
75 63

50
30

25

Machosfelinos Fémeasfelinos Machoscaninos Fémeas
caninos

Gréfico 1: Quantificacdo de espécies e sexos atendidos no hospital
Anclivepa-SP. Fonte: Proprio autor, 2024.
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Gréfico 2: Quantificacdo de idades gerais atendidas no hospital Anclivepa-SP.
Fonte: Préprio autor, 2024.

Os cdes Sem Ragas Definidas (SRD) e os gatos Pelo Curto Brasileiro (PCB) (Gréficos 3
e 4) foram os mais presentes durante as consultas, respectivamente, 110 e 95 casos.
Comparativamente, houveram poucas racas acompanhadas, mas a raca canina mais presente foi
a Pit Bull (6), com outras duas racas frequentes Pug (5) e Yorkshire (5). Em relacdo aos gatos,

somente uma raca felina foi atendida nesse periodo, sendo trés atendimento de felinos da raca
Persa.
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Gréfico 3: Quantificacéo de ragas caninas atendidas no hospital Anclivepa-SP.
Fonte: Proprio autor, 2024,
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Gréfico 4: Quantificacdo de ragas felinas atendidas no hospital Anclivepa-
SP. Fonte: Proprio autor, 2024.

Os casos representam um total de 413 diagnosticos sugestivos para as duas espécies.
Considerando-se que, muitas vezes, um unico paciente recebeu mais de um diagndéstico possivel,
a quantidade de suspeitas ser maior do que a quantidade de animais acompanhados é esperado.
E importante informar que a aluna participou de atendimentos focados em infectologia e
oncologia, por isso, houveram muitos diagnosticos dessas areas mais caracterizadas
(frequentemente, com resultados de exames citoldgicos ou histopatoldgicos), por exemplo, o
diagndstico final foi “carcinoma de células escamosas” no lugar de “dermatopatia a esclarecer”.
Por outro lado, pacientes que ndo puderam realizar esses exames especificos foram
diagnosticados a partir das suspeitas, como 0s casos de esporotricose também incluem
diferenciais de carcinoma de células escamosas. Ademais, também & necessario afirmar que
alguns casos ndo puderam ser definidos um Gnico diagnéstico por conta de falta de informacdes
(como falta de exames citoldgicos para diferenciar as neoformacdes entre abscessos, nédulos,
neoplasias especificas) e, por vezes, auséncia de retorno dos pacientes, entdo seus diagnosticos
foram adicionados tanto a suspeita clinica quanto sintoma principal ainda a ser esclarecida, como
“bronquite a esclarecer” junto a “asma felina” em um mesSmo paciente por exemplo.

No Grafico 5, foram descritas as especialidades veterinarias atendidos, sendo as trés mais
prevalentes a infectologia (116 tipos de diagnosticos), em seguida, foram oncologia (66) e

pneumologia e nefrologia (ambos com 47).
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Gréafico 5: Quantificacdo das especialidades veterinarias atendidas no hospital
Anclivepa-SP. Fonte: Proprio autor, 2024.

Na Tabela 1, estdo descritos os diagndsticos de cdes e gatos, apresentando a quantidade
por espécie. Nos gatos, 0s trés diagnosticos mais presentes foram de complexo respiratorio felino
(15 atendidos), doencga do trato urinario inferior felino (14) e doenca renal cronica (13). Em cdes,
os principais foram cinomose (23 casos), parvovirose (22) e neoformacédo (17), em diversas

regides pelo corpo, como cavidade abdominal e em regido de pele.

Tabela 1: Diagnosticos dos casos caninos e felinos acompanhados no hospital
Anclivepa-SP. Siglas: Felv = Virus da leucemia felina; Fiv = Virus da

imunodeficiéncia felina; PIF = Peritonite infecciosa felina; TGl = Trato
gastrointestinal. Fonte: arquivo pessoal, 2024.

Diagnosticos Gatos Cées
Adenoma 0 1
Anorexia a esclarecer 0 1
Artrose 0 2
Ascite a esclarecer 0 1
Asma felina 7 0
Aumento de préstata a esclarecer 0 1
Acidente vascular cerebral 0 3
Bronquite a esclarecer 6 1
Calculo renal 1 1
Caélculo vesical 0 1
Carcinoma de células escamosas 2 1
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Carcinoma hepatodide

Carcinoma inflamatorio
Carcinoma mamario

Cardiopatia

Corpo estranho em TGl
Ceratoconjuntivite seca

Cinomose

Cistite bacteriana

Cisto renal

Coégulo vesical

Colapso de traquéia

Colelitiase

Complexo gengivite estomatite felina
Crises convulsivas a esclarecer
Complexo respiratério Felino
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Degeneracdo de retina

Desvio portossistémico

Doenca Inflamatdria Intestinal
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Diabetes Mellitus
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Doenca periodontal
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Doenca do trato urinario inferior felino
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Eventracdo inguinal
Fecaloma a esclarecer
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Fratura de mandibula
Gastroenterite a esclarecer
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Hiperadrenocorticismo iatrogénico
Hemoparasitose
Hepatopatia
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Neoformacéo biliar
Neoformacdo mediastinal
Neoplasia esplénica
Neoplasia hepatica
Neoplasia intracraniana
Neoplasia mamaria
Neoplasia periretal
Neuropatia

Nodulo esplénico
Obesidade

Oftalmopatia
Osteossarcoma

Otite

Otohematoma

Parvovirose

Perfuracdo de cornea

PIF

Piometra

Piometra de coto
Platinossomose

Poliartrite

Ruptura de vesicula urinaria
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Ruptura esplénica

Ruptura hepatica

Sarcoma fusocelular
Sarcoma por aplicacao
Sepse

Sindrome da disfungéo cognitiva canina
Sindrome paraneoplésica
Sindrome vestibular a esclarecer
Trombocitopenia imunomediada a esclarecer
Traumatismo
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Triade neonatal 1 0
Tumor venéreo transmissivel 0 3
Ulcera de cornea 0 1
Vaginite 0 1
Verminose 2 9

2.2. HOSPITAL VETERINARIO DA FACULDADE DE MEDICINA VETERINARIA E
ZOOTECNIA DA UNIVERSIDADE DE SAO PAULO

2.2.1. Descricédo do segundo local de estagio

O Hospital veterindrio da Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia da
Universidade de Sao Paulo (HOVET-USP), esta localizado na Av. Prof. Dr. Orlando Marques
de Paiva, 87, Cidade Universitaria Armando Salles de Oliveira, na cidade de S3o Paulo. E um
hospital com muitas areas veterinarias (com atendimento de muitas espécies animais), com

funcionamento ocorrendo de segunda a sexta-feira, das 8 as 17:00 (Figura 4A e 4B).

Figura 4: HOVET-usp. 4A: Entrada do HOVET-USP. 4B: Recepcdo. Fonte: arquivo pessoal, 2024.

A graduanda acompanhou os atendimentos referentes a clinica e ao pronto atendimento
médico critico (PAM-C), contudo, outros setores de especialidades podem auxiliar em
diagndsticos de alguns pacientes, incluindo uso de ultrassom (USG) para técnicas mais focais de
POCUS e T-FAST. O setor de CM contém 10 consultoérios , sendo divididos em seis salas de
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atendimento, uma sala de fluidoterapia exclusiva de cées (Figura 5A) e outra de gatos, uma
focada para casos de parvovirose (Figura 5B) e uma de cinomose (Figura 5C). As salas de
fluidoterapia e de infectologia, principalmente o de parvovirose, sdo equipadas por alguns
materiais de uso exclusivo. Os consultérios gerais tém computadores com acesso ao sistema
Guruvet para registrar 0s casos e suas descrigdes, ja as de fluidoterapia tem um ndmero entre
cinco a seis mesas.

O setor do PAM-C é voltado aos casos de grande urgéncias e emergéncias, como 0s
pacientes com dispnéia, crises convulsivas, perdas de niveis de inconsciéncia e paradas
cardiorrespiratorias. S&o um total de quatro salas de atendimento, sendo duas interligadas (Figura
5D), uma terceira para gatos e a quarta voltada para quadros de pacientes infectocontagiosos mais

afastada. Esse atendimento € responsabilizado por um veterinario preceptor e dois residentes.

Figura 5: Interior de algumas salas. 5A: Sala de fluidoterapia de cdes.
5B: Consultdrio para os casos de parvovirose. 5C: Consultério para
0s casos de cinomose. 5D: Uma das salas interligadas do PAM-C.
Fonte: arquivo pessoal, 2024.
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O setor de pequenos animais tem os servicos clinica médica, clinica cirdrgica, ortopedia,
Diagnostico por imagem (ultrassonografia, radiografia e ecocardiograma) e especialidades
veterinarias de cardiologia, nutricdo, dermatologia, odontologia, reproducdo, obstetricia,
oftalmologia, patologia, patologia clinica e pronto atendimento médico critico. Ha presenca do
servico intensivo de monitoracdo (SIM) entre 17:00 as 7:00 e em alguns finais de semana. Esses
pacientes séo determinados de acordo com a maior necessidade de monitoragdo. O hospital tem
atendimentos particulares com valores acessiveis e também gratuitos aos tutores com
comprovacao de baixa renda (apds passar pela assisténcia social), por meio do convénio firmado
com a Prefeitura de Séo Paulo. O laboratorio clinico tem horério de funcionamento das 8:00 as
17:00, no entanto, o horario limite de recebimento de amostras é até 15:00 (amostras ndo urgentes
encaminhadas ap0s esse periodo sdo processadas no dia seguinte). As amostras recebidas apos
as 13:00 recebem resultados de hemograma e leucograma parciais. Em emergéncias, o
patologista clinico pode fazer uma avaliacdo parcial da amostra.

A equipe de Clinica Médica de cdes e gatos atual é composta por um total de 17
profissionais, cinco veterinarias preceptoras, 10 residentes de clinica médica de pequenos
animais (residentes de primeiro, segundo e terceiro ano) e dois auxiliares veterinarios. Os
veterinarios residentes rotacionam entre os setores conforme 0s meses de acordo com o programa
de residéncia da USP. Os preceptores e auxiliares sdo distribuidos entre a clinica e PAM-C

enquanto os residentes sao divididos entre os servicos de clinica, PAM-C e triagem clinica.

2.2.2. Atividades realizadas

A estagiaria pode realizar anamnese, exame fisico (afericdo de parametros fisiol6gicos),
registrar essas informacdes no sistema, discutir 0 caso com 0s veterinarios preceptores e
prescricdes de medicamentos. Aos animais com piora do quadro, os estagiarios devem
transportar o paciente e o tutor para alguma sala de maior suporte ou ao PAM-C, especialmente
em sinais de dispnéia. A estagiaria também podia liberar o paciente, explicar a receita, orientar e

reforcar as datas de retorno.

Foi possivel desempenhar outros procedimentos sob supervisdo normalmente realizados
por auxiliares ou residentes, por exemplo, coleta de amostras (sangue para hemograma,
bioquimico, hemogasometria e testes de coagulacdo, venoclise, aplicacdo de medicamentos,
lavagem de sonda uretrais, limpeza de feridas e curativos. Também pdde auxiliar em drenagens
toréacicas, coletas citologicas e sondagens uretrais. Alem de auxiliar em reanimagoes

cardiorrespiratdrios, principalmente preparacdo de medicagdes de emergéncias.
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2.2.3. Casos acompanhados e casuistica

A graduanda teve a oportunidade de acompanhar um total de 124 pacientes de
atendimentos clinicos e emergéncias. Desses atendimentos, 62,9% foram pacientes caninos,
enquanto 37,1%, felinos (Gréfico 6), equivalente a 78 cées (41 machos e 37 fémeas) e 46 gatos
(29 machos e 17 fémeas). Em relacédo a faixa etéria geral (Grafico 7), foi possivel observar que a
maioria dos animais eram adultos tendendo para idosos e senis, aproximadamente 10% dos casos
na faixa de 10 anos e cerca de 9% com 14 anos, o que demonstra pacientes de quadros mais
geriatricos do que jovens. As ragas dos animais tiveram uma predominéncia de SRD em cdes e
PCB em gatos (Graficos 8 e 9), respectivamente, 38 e 45 casos. A raca canina mais frequente foi
a Shih Tzu com 10 casos, em seguida, foram os Pit Bull (5) e Pinscher (5). Por outro lado,

somente uma raca felina foi atendida nesse periodo, sendo um atendimento de gato da raga Persa.
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Gréfico 6: Quantificacdo de espécies e sexos atendidos no HOVET-USP. Fonte: Préprio

autor, 2024.
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Grafico 7: Quantificacdo de idades gerais atendidas no HOVET-USP. Fonte: Proprio
autor, 2024.
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Gréfico 8: Quantificacdo das racas caninas atendidas no HOVET-USP. Fonte: Proprio
autor, 2024.
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Gréafico 9: Quantificagdo das racas felinas atendidas no
HOVET-USP. Fonte: Proprio autor, 2024.

Foram contabilizados um total de 205 diagndsticos sugestivos de ambas as espécies.
Considerando que um mesmo paciente pode apresentar mais de um quadro, esse nimero pode
ser superior ao nimero de animais atendidos. Como o hospital tem diferentes tipos de setores de
atendimento, alguns quadros ndo sdo avaliados pela Clinica Médica frequentemente, somente se
houver outra enfermidade associado, como, por exemplo, quadros de piometra sdo encaminhados
diretamente ao setor de obstetricia. Além disso, em alguns casos que o responsavel pelo animal
ndo soube detalhar informacdes sobre o quadro ou a falta de retornos posteriores, acarretaram
nos casos serem diagnosticados somente pela sintomatologia principal ainda a ser esclarecida,

por exemplo, “anorexia a esclarecer” ou “cardiopatia”.
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No Gréfico 10, foi descrito as especialidades veterinarias atendidas, sendo as trés mais
prevalentes os sistemas gastrointestinal (42 tipos de diagndsticos), em seguida, foram urinério
(38) e oncologico (34).
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Gréfico 10: Quantificacdo das especialidades veterinérias atendidas no HOVET-USP.
Fonte: Préprio autor, 2024.

Na Tabela 2, estdo descritos os diagnosticos recolhidos, apresentando a quantidade em
cada espécie. Nos gatos, os trés diagndsticos mais presentes foram de Doenca renal crénica (12
atendidos), Doenca do trato urinario inferior felino (nove), fecaloma e verminose gastrointestinal
(ambos com quatro casos cada). Em cées, os principais foram Linfoma (12 acompanhamentos),
Doenca renal cronica (seis) e Hiperadrenocorticismo (seis).

Tabela 2: Diagndsticos dos casos acompanhados no HOVET-USP caninos e felinos.
Siglas: Felv = Virus da leucemia felina; PIF = Peritonite infecciosa felina; AINEs =
Antiinflamatérios ndo esteroidais. Fonte: arquivo pessoal, 2024.

Diagnosticos Gatos Cées
Anemia hemolitica imunomediada 0 3
Anemia a esclarecer 1 3
Anorexia a esclarecer 1 0
Aplasia medular 0 1
Asma felina 2 0
Botulismo 1 0
Bronquite a esclarecer 0 1
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Célculo ureteral

Caélculo uretral

Carcinoma mamario

Cardiopatia

Corpo estranho

Cetose diabética

Cinomose

Cirrose hepética

Cistite bacteriana

Coégulo vesical

Colapso de traquéia

Colelitiase

Complexo gengivite estomatite felina
Crises convulsivas a esclarecer
Crises convulsivas focais a esclarecer
Crises epilépticas

Dermatofitose

Dermatopatia

Desvio portossistémico

Doenca inflamatdria intestinal
Discopatia

Diabetes mellitus

Doenca renal crbnica

Doenca do trato urinario inferior felino
Efuséo pleural a esclarecer

Emeses a esclarecer

Encarceramento de vesicula urinéria
Enterite a esclarecer

Espondilite

Fecaloma a esclarecer
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Felv
Feocromocitoma

Gastrite a esclarecer

Gastroenterite hemorrégica a esclarecer

Gastroenterite a esclarecer

Gastroenterite secundaria a AINEs

Hiperadrenocorticismo
Hemoparasitose

Hérnia perianal
Hiperplasia linfoide
Hipoadrenocorticismo
Intoxicacdo por planta
Intoxicacdo por AINES
Intoxicagdo por ivermectina
Intoxicacdo por antidepressivos
Insuficiéncia renal aguda
Leishmaniose

Linfoma

Lipidose hepatica
Megaesofago congénito
Metéastase pulmonar
Miiases

Neoformacéo abdominal
Neoformacédo abdominal
Neoformacéo mediastinal
Neoformacéo gastrica
Neoplasia cutanea
Neoplasia hepatica
Neoplasia intestinal

Neoplasia mamaria
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Obesidade

Artrose

Pancreatite

Parvovirose

Perda de peso a esclarecer

PIF

Piodermatite secundaria a imunossupressao
Pneumonia aspirativa
Pneumonia bacteriana
Pneumonia fangica

Poliartrite

Pélipo gastrico

Rinite a esclarecer

Sindrome nefrética

Sindrome seratoninérgica
Sindrome vestibular a esclarecer
Tétano

Tetraparesia a esclarecer
Trombocitopenia imunomediada a esclarecer
Tosses a esclarecer
Traumatismo por eletricidade
Triade felina

Triade neonatal
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2.3. COMPARACAO DOS CASOS NOS DOIS LOCAIS COM A GRADUACAO

A casuistica dos dois hospitais acompanhados permitiu determinar que 86,8% dos casos
clinicos foram vistos em algum momento durante a graduacao da discente e 13,2% ndo foram
vistos, a maioria de Oncologia e alguns poucos de Neurologia, Oftalmologia e Gastroenterologia
(Tabela 3).
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Tabela 3: Descri¢do dos casos/procedimentos ndo vistos
durante a graduag&o. Fonte: arquivo pessoal, 2024.

Casos acompanhados nao vistos na graduacgao
Aplasia medular

Acidente vascular cerebral

Carcinoma hepatdide

Convulsdes focais a esclarecer
Degeneracdo de retina

Doenca imunomediada a esclarecer
Incontinéncia fecal a esclarecer
Insulinoma

Linfoma alimentar

Linfoma cutaneo

Linfoma intestinal

Linfoma mediastinal

Lipossarcoma

Mastocitoma

Megacoélon

Pélipo gastrico

Sarcoma fusocelular

Sindrome da disfuncéo cognitiva canina
Sindrome vestibular a esclarecer
Trombocitopenia imunomediada a esclarecer
Traumatismo por eletricidade
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3. REVISAO DE LITERATURA: TRATAMENTOS DE ANEMIA DECORRENTE DE
DRC EM CAES E GATOS: O QUE PODE SER FEITO?

3.1. INTRODUCAO

A Doenca Renal Cronica (DRC) é uma deficiéncia estrutural de carater irreversivel e
progressivo com perda de, pelo menos, 75% da relagdo corticomedular renal por um periodo
acima de trés meses (Waki et al., 2010; Bartges, 2012; Sparkes et al., 2016; Nelson et al., 2023),
0 que acarreta mecanismos compensatorios para tentar preservar a taxa de filtracdo glomerular
(TFG) com os néfrons remanescentes (Nelson et al., 2023). Estima-se que a prevaléncia de DRC
em cées seja em torno de 0,5 a 1,5% da populacdo geral de pequenos animais, semelhante aos
dados coletados de 1995 a 2006 por Pelander et al. (2015), com um valor de prevaléncia de 1,6%
de cées suecos que desenvolveram DRC, mas ambos 0s valores podem estar subestimados na

realidade, tanto para cdes quanto para gatos, devido a dificuldade de diagnostico precoce.

A longo prazo, ocorre sobrecarga funcional e lesdo desses néfrons, em um “efeito
cascata”, logo, o organismo ndo consegue eficientemente regular a producdo de hormonios, a
regulacdo de eletrolitos, a reabsorcdo de agua e a homeostase acido-basico. Suas manifestaces
clinicas mais relatadas sao reflexo de suas funcGes alteradas, como inapeténcia, perda de peso,
émeses e poliuria com polidipsia (PU/PD) (Bartges, 2012; Pelander et al., 2015; Sparkes et al.,
2016 Ray et al., 2021). Demais sintomas, por exemplo a anemia, sdo mais evidenciados em
casos avangados da DRC (IRIS Kidney, 2023b, 2023c) e, como comentado por Ray et al. (2021),
ela também pode ser pouco percebida pelos tutores dos animais, entdo a DRC torna-a uma

enfermidade silenciosa com dificil diagndstico precoce.

A anemia torna-se um grande desafio a ser superado por ser estar associada diretamente
com a progressao do quadro de DRC por conta da diminui¢do da disponibilizacdo de oxigénio,
lesionando ainda mais o tecido renal remanescente (King et al., 2007; Bartges, 2012; Chakrabarti
et al., 2012) e também por causa de sua origem multifatorial (Borin-Crivellenti et al., 2023):
desde a producéo de novas hemécias devido a deficiéncia do horménio Eritropoietina (EPO); a
toxemia da uremia causando a anemia da inflamagdo crbnica e a perdas por hemorragias
subsequentes da lesdes urémicas extrarrenais, como no Trato Gastrointestinal (TGI), e o declinio
nutricional causada pela anorexia e nduseas (dificultando a captacdo de substratos essenciais
como o ferro). Portanto, o tratamento dessa anemia visa controlar e amenizar os diferentes fatores
de origem. Este trabalho tem como objetivo reunir e evidenciar esses principais métodos

terapéuticos na anemia de cées e gatos com DRC.
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3.2. METODOLOGIA

Esta revisdo de literatura foi elaborado a partir de pesquisa bibliogréfica por meio de
publicacbes cientificas das plataformas SciELO, PubMed, Google académico e Periddicos
Capes, focando em pesquisas cientificas majoritariamente. As palavras chaves utilizadas, como
também suas siglas, em portugués e inglés foram doenga renal cronica, anemia, tratamento, cées,
gatos, eritropoietina, darbepoetina, hemorragias, anabolizantes e células-tronco mesenquimais.
N&o foram incluidas dissertacOes, trabalhos de conclusdo de curso, monografias e publicactes
somente em anais de eventos, alem de fontes com potencial duvidoso e/ou facilmente editaveis
como Wikipedia, redes sociais e blogs. Foram direcionados estudos de relevancia publicados
majoritariamente entre os anos 2004 a 2024, mas foram incluidos alguns trabalhos antecessores

que ainda sdo considerados pertinentes sobre a area.

3.3. REVISAO DE LITERATURA

3.2.1. A Doenca Renal Cronica (DRC)

A doenca renal cronica é um processo anatomopatoldgico que promove a diminuicdo da
capacidade funcional dos rins (pelo menos, 75%), com natureza irreversivel e continuo,
ocorrendo a formacéo de fibrose na regido em que se perdeu os néfrons, em um ou ambos 0s rins
em uma persisténcia de trés meses ou mais (Waki et al., 2010; Bartges, 2012; Sparkes et al.,
2016; Nelson et al., 2023).

Embora ndo exista uma predisposicdo de sexo e idade necessariamente, sdo observados
gue os pacientes mais idosos demonstram ser mais acometidos (Bartges, 2012; Sparkes et al.,
2016), enquanto o desenvolvimento de doenca renal juvenil em algumas racas de cdes e gatos
pode estar relacionado a afecgGes congénitas, como 0s gatos persa que apresentam
aproximadamente 38% de serem afetados por rins policisticos (Gough et al., 2018) e os cdes de
raca Bernese predispostos a desenvolver glomerulonefrite imunomediada em idades adultas
(Pelander et al., 2015; Gough et al., 2018). Portanto, a etiologia pode ter muitas origens desde
que cause um dano com potencial progressivo e ndo regenerativo, como: glomerulopatias,
nefrotoxinas (por exemplo, uso de aminoglicosideos), infec¢Bes bacterianas ou virais,

endocrinopatias (como a diabetes mellitus), doencas renais congénitas, neoplasias e urolitiases.

Segundo Nelson et al. (2023), as fun¢6es do rim sdo a filtracdo do plasma sanguineo pelos
glomérulos renais (formacdo do ultrafiltrado, com os compostos que serdo excretados pela urina),

a reabsorcdo seletiva (de acordo com a substancia ou necessidade fisiolégico do organismo, como
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bicarbonato, glicose, potassio e dgua), a secre¢do tubular (uréia, creatinina, fésforo e ion H™), a
regulagdo da pressédo arterial sistémica (PAS), a correcdo da hematopoiese (secrecdo de
eritropoietina), a manutencdo do equilibrio acido-base e sintese outras substancias (renina e

calcitriol).

Os sinais clinicos séo decorrentes da falha da TFG, com suas apresentagdes inicialmente
podendo ser assintomética com desenvolvimento de PU/PD e perda de peso (e fraqueza
muscular), com evolucdo do quadro para presenca de hiporexia ou anorexia, nauseas e émeses
(Bartges, 2012; Sparkes et al., 2016; Ray et al., 2021). Caso ocorra sua persisténcia, pode
progredir para sindrome urémica (aumento das concentragdes séricas de uréia e creatinina
associado a sinais clinicas provocados pelo acimulo de suas toxinas urémicas): hipertensao,
anemia ndo regenerativa e possivelmente lesdes extrarrenais como hematoémeses, melena,
hematoquesia, glossite e estomatites ulcerativas, pneumonia urémica e afins. Embora as
hemorragias gastrointestinais sejam pouco visualizadas em cées e gatos mesmo em estagios
progressivos, foi observado presenca significativa de sangue oculto em fezes (Crivellenti et al.,
2017; Borin-Crivellenti et al., 2023), mesmo em fases iniciais da enfermidade, conferindo uma

possivel perda importante de sangue crénica.

O diagnostico € sugestivo em associa¢do a anamnese e aos sintomas observados no exame
fisico com um ou mais dos seguintes resultados (IRIS Kidney, 2023a): exames de sangue com
persistentes aumentos de concentracdo de creatinina (acima de 1,5 mg/dl, mas importante avaliar
condicdo corporal do paciente, ja que pacientes com baixos indices de massa corpOrea podem
diminuir esse resultado) e de dimetilarginina simétrica (SDMA) mesmo quando o paciente esta
hidratado (valor superior a 18 pg/dl), urinalise via cistocentese com medicdo de densidade
urinéria (perda da capacidade de concentrar urina; inferiores a 1,030 em cdes e 1,035 em gatos),
presenca e niveis de proteindria e relacdo proteina creatinina urinaria (RPC urinarios maiores que
0,5 em caes e 0,4 em gatos) e exames de imagem como ultrassonografia abdominal

(principalmente diminuigéo da distin¢do corticomedular e atrofia das dimensdes anatémicas).

De acordo com o IRIS Kidney (2023a), paciente com DRC deve ser classificado por
estadiamento e subestadiamento com o intuito de, assim, poder associar tipos tratamentos para
amenizar o nivel de progressao da enfermidade, por exemplo, a persisténcia de hipertensdo pode
ja ser observada nas fases inicias, apesar de ndo ser tdo comum. O estadiamento € dividido em
quatro categorias (1, 2, 3 e 4) e padronizada por meio da concentracdo de Creatinina e SDMA,

além da avaliacdo de USG abdominal. Por meio dele, é possivel iniciar alguns protocolos de
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tratamentos: O estagio 1 é um paciente ndo azotémico, mas com o0 SDMA acima de 14 pg/dl; o
estagio 2 tem discreta azotemia (caninos no intervalo entre 1,4 a 2,0 mg/dl e felinos, 1,6 a 2,8
mg/dl) com SDMA entre 14 a 25 pg/dl; o estagio 3 apresenta moderada azotemia (caninos entre
2,1 a5,0 mg/dl e felinos, 2,9 a 5,0 mg/dl) com aumento moderado de SDMA entre 25 a 45 pg/dl;
0 estadgio 4 demonstra azotemia grave (superior a 5,0 mg/dl) com SDMA contendo aumento
elevado (acima de 45 pg/dl).

Ray et al. (2021) referem que a densidade urinaria e dosagem de RPC Urinaria podem
ser bons marcadores a serem observados em gatos, especialmente os gatos senis, provavelmente
devido a dosagem de creatinina poder ser facilmente alterado em pacientes com atrofia muscular
(tanto devido a propria enfermidade e a senilidade), promovendo um valor muito menor ao
esperados de DRC. Lopez et al. (2021) também demonstram essa possibilidade de deteccédo
precoce do DRC pois esses gatos apresentaram proteinaria limitrofe (RPC urinério acima de 0,2)

com posterior evolucdo para DRC e aumento da RPC urinaria em 43,3% dos casos relatados.

Além de disso, dosagem de eletrélitos como potassio, bicarbonato, célcio iénico e fosforo,
afericdo de pressdo arterial sistolica e dosar hematdcrito (Ht) demonstram ser importantes visto
ser frequente o desenvolvimento de disturbios eletrolitico (como hipocalemia, hiperfosfatemia e
hipocalcemia), acidose metabdlica, hipertensdo e anemia ndo regenerativa. A radiografia
abdominal também pode ser interessante para descartar possiveis etiologias que podem agudizar
ou descompensar o quadro, como a obstrucdo ureteral. Outros exames como testagem de
presenca de sangue oculto em fezes também podem ser interessantes, verificando possiveis

perdas de sangue cronicas desde fases iniciais da DRC.

Os graus de hipertenséo (leve a severa) sdo sintomas presentes na DRC em qualquer um
dos estagios. Esse quadro demonstra ser entre 20 a 70% dos casos de DRC felina, semelhante as
avaliacBes em 77 gatos de Hori et al. (2018): em gue se observou a determinacédo de 32,5% de
hipertensdo severa em gatos com DRC, principalmente em estagio 3 e 4. De acordo com Lopez
etal. (2021), a existéncia intrinseca entre a hipertenséo e a proteindria tem um efeito consequente
um ao outro, porque a hipertensdo lesiona os néfrons (também os tubulos proximais), o que
impede a reabsorcao de proteina e ocorre proteinuria. A urina mais concentrada estimula maior
excrecdo de &gua e diminuicdo da volemia incidindo na regido das arteriolas aferentes do rim
ativam o sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA). Assim, ha a vasoconstri¢ao sistémica
e a retencdo de sodio, com consequente aumento da pressao arterial novamente. Portanto, como

citado por Hori et al. (2018), a progressdo da DRC pode aumentar indiretamente a pressao arterial
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e uma DRC avancada predispde o desenvolvimento da hipertensdo grau severo. Por isso, sua
relacdo também demonstra um efeito a ser considerado para medir o nivel de progressdo da DRC

e avaliar o progndstico no paciente portador.

O subestadiamento da DRC tem como base a mensuragdo dos niveis de proteinuria e da
pressao arterial sistémica (PAS), porém, como esses sinais podem variar desde dentro dos
intervalos de referéncia a elevados em quaisquer estagios do DRC anteriormente mencionados,
eles devem ser monitorados para determinar a necessidade de intervencdo. O primeiro tem as
categorias de ndo proteinarico (quando abaixo de 0,2 em ambas as espécies), presenca de
proteindrico limitrofe (cdes no intervalo de 0,2 a 05 e gatos, 0,2 a 0,4) e proteilrico (cdes com
valores elevados a 0,5 e gatos, 0,4). Importante que sejam identificados como proteindria por
causas de origens renais, descartando-se possibilidade de hiperproteinemia (pré-renal) e
inflamacdes ou infecgcbes do trato urinario inferior (pds-renal), entdo se recomenda a repeticao

dos exames apos 15 dias.

O segundo tem as divisdes de normotenso (baixo de 150 mmhg), hipertensdo limitrofe
(entre 150 a 159 mmhg), hipertensdo (entre 160 a 179 mmhg; ja é considerado grau com alto
risco de provocar lesdo em 6rgdos alvo) e hipertenso grave (acima de 180 mmhg; severo risco de
lesdo em Orgdo-alvo). Para evitar erros por conta de estresse e mudancas de temperatura,
recomendam-se que tanto caninos quanto felinos sejam feitas muitas mensuracdes e avaliar

presenca de outras enfermidades hipertensivos, como algumas doencas enddcrinas.

Segundo a IRIS Kidney (2023b, 2023c), as recomendacdes de tratamento tém objetivos
de atrasar a progressdo da DRC (e preservar os néfrons remanescentes) e oferecer qualidade de
vida aos pacientes ao amenizar seus sinais clinicos (como observado em animais de estagios
superiores 3 e 4, eles apresentam mais frequentemente sintomas extrarrenais, portanto, o controle

sintomatologico para trazer o maximo de conforto a esses pacientes.

3.2.2. As Anemias

A anemia € a diminuicdo quantitativa de hemacias, da concentracdo de hemoglobina (Hb)
ou mesmo do Hematdcrito (Ht) ou Volume globular (VG) abaixo do intervalo de referéncia da
especie, mesmo em um animal hidratado. Os sinais clinicos observados relacionam-se com
hipdxia tecidual ou mecanismos compensatdrios a esse fator, sendo os principais hiporexia,
palidez de mucosas (discretamente hipocoradas a perlaceas), letargia, menor toleréncia a

exercicios, taquicardia e taquipneia ou dispneia (Day e Kohn, 2012; Polzin, 2013).
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Segundo Barger (2003), a classificacdo dos tipos de anemia é feita em associagdo de
parametros de morfologia eritrocitaria, com avaliagdes de volume corpuscular medio (VCM) e
concentracdo da hemoglobina (CHCM), de respostas aos estimulos eritropoiéticos e da etiologia.
Em relacdo a morfologia, deve-se levar em consideracdo o tamanho médio das hemaécias (anemia
macrocitica, normocitica ou microcitica) e sua concentracdo intracelular de hemoglobina (anemia

hipocromica ou normocrémica).

Ja a avaliacdo da resposta eritropoiética refere-se ao nivel em que a medula dssea esta
conseguindo realizar a eritropoiese de acordo com as necessidades do organismo, sendo dividida
entre anemia regenerativa (respondendo adequadamente) ou ndo regenerativa (ou
arregenerativa). Em relacéo a etiologia, as anemias podem ser devido a hemorragias (por perdas
sanguineas agudas ou cronicas), hemoliticas (por alta taxa de hemolise intracelular ou
extramedular), por deficiéncias na producéo (por exemplo, pouca disponibilidade de ferro) e
mielotisicas (destruicdo do tecido eritroide por fibrose ou infiltracdo de outros componentes do

sangue, como macrofagos).

Normalmente, a producdo de hemdcias (eritropoiese) ocorre ao detectar niveis de hipoxia,
estimulando a secrec¢do de eritropoetina (EPO), um hormdnio glicoproteico produzido pelas
células do intersticio dos rins (Barger, 2003). Quando secretado, ele sinaliza a medula déssea a
proliferar e diferenciar as células precursoras da linha eritroide em rubriblastos, pré-rubricitos,
rubricitos, metarrubricitos, reticulécitos e eritrécitos maduros. Ap6s o primeiro estimulo, a
medula éssea costuma demorar cerca de trés a cinco dias para poder liberar novas células
vermelhas novas a maduras (Barger, 2003) A EPO também é capaz de reduzir o tempo de
maturacdo e induz a liberacdo de reticuldcitos para o sangue periférico. Os principais 6rgaos
produtores de EPO sao realizados nos rins, mas ha outros estimuladores indiretos como o figado

em menor grau. A anemia, portanto, seria o resultado de alguma falha nessa sintese.

3.2.3. Anemias da Doenca Renal Cronica

De acordo com o IRIS Kidney (2023b, 2023c), a anemia costuma ser frequente nos
estagios mais avangados da DRC (3 e 4) em ambos cées e gatos, relacionada a diminuicdo da
sobrevida ao aumentar a progressdo do quadro de doentes renais cronicos, ja que diminui a
oxigenacéo tecidual renal (Bartges, 2012; Chakrabarti et al., 2012). Similar aos achados de King
et al. (2007), em que os gatos que apresentavam baixa concentracdo de Hb e VG também tiveram

baixa expectativa de sobrevivéncia renal.
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A anemia na DRC tem as caracteristicas de arregeneracdo normocitica e normocrémica
(Barges, 2003), resultante de muitos fatores como: baixa multiplicagdo da série eritropoiética,
ineficiente da producédo relativa de eritropoietina enddgena, deficiéncia de ferro disponivel,
perdas hemorragias gastrointestinais cronicas (melena, hematoquesia, hematoémeses, sangue
oculto nas fezes) e desequilibrios nutricionais (Bartges, 2012; Ponzin, 2013; Borin-Crivellenti et
al. 2023).

Além desses, deve ser considerada a toxicidade da uremia, que leva a intensa inflamacgéo
cronica, promovendo diretamente o quadro da anemia, pelo sequestro de ferro disponivel
(armazenado dentro da ferritina) e pela diminuigdo da absorcéo intestinal pela hepcidina por
citocinas pro-inflamatdrias interferindo na eritropoiese deve ser considerado, como interleucina-
1B (IL-1B), fator de necrose tumoral-o (TNFa) e interferon-y (IFNy).

A relagéo da hepcidina no DRC foi muito sugestivo no paciente felino, porque houveram
achados de altos indices de hepcidina e baixas concentracdes tanto de transferrina quanto do VG
(Jafard et al., 2017), o que trouxe a duvida se o controle da anemia pode estar relacionada ao
controle da inflamag&o no DRC nos gatos. Por outro lado, isso ndo foi muito expressivo em caes
(as concentracOes de hepcidina estavam baixas, sem apresentar significantes valores superiores
ao grupo controle), o que trouxe a hipdtese da hipoxia puder estar regulando a hepcidina e 0s
indices de ferro baixos estarem relacionados deficiéncia devido a perdas sanguineas por exemplo
(Bhamarasuta et al. 2017).

Por muito tempo, foi estabelecida, como a principal causa da anemia do paciente com
DRC, a diminuicdo de producdo de eritropoietina, tanto na medicina humana quanto veterinaria
de pequenos animais (Randolph et al., 2004a, 2004b; Polzin, 2013; Sparkes et al., 2016;
Langston et al., 2017). Entretanto, os dados levantados por Borin-Crivellenti et al. (2023)
sugerem uma outra percepcao: observaram-se correlagcdes positivas entre presenca de sangue
oculto em fezes (em niveis moderados) e ambos elevados indices séricos de paratormonio (PTH)
e fator de necrose tumoral-o (TNF-a), enquanto que o aumento sérico de PTH e TNF-a tiveram
correlagdo negativa aos quantitativos da linhagem eritroide. Por outro lado, ndo houve
diminuicdo dos indices de EPO circulantes entre os cdes com DRC e os de controle, o que
levantou a hipotese de a producdo de EPO ndo estar realmente afetada, e sim uma resisténcia da
EPO na medula 6ssea, como pode ocorrer com humanos. Esses dados sugerem que exista uma

maior relacdo entre a anemia e a acao de fatores pro-inflamatorios como altas concentracGes de
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PTH e TNF-a (intrinsecamente envolvidos a inflamagao sist€émica provocada pela uremia) do

(ue se esperava.

Apesar disso, ndo foi descartada a necessidade de aplicacdo de agentes estimuladores de
eritropoiese nesses pacientes porque 0s pacientes respondem positivamente a principio em casos
de anemias graves mesmo em quadros de inflamacdo crénica, o que sugere a hipotese se a anemia
desses pacientes poderiam haver fases de deficiéncia relativa a EPO e outras de resisténcia
(Borin-Crivellenti et al., 2023). Como afirmado pelos autores, sera necessario realizar esse
mesmo estudo na espécie felina. Também sugerem a possibilidade de futuros tratamentos possa
associar uso de anticorpos TNF-o com o intuito de modular a possivel resisténcia a EPO na

medula.

Em relacdo a deficiéncia de ferro, cdes e gatos apresentam anemia ferropriva (por
deficiéncia de ferro) devido ao metabolismo de ferro ter origem da reciclagem de ferro (por meio
de destruicdo de hemacias velhas pelo sistema mononuclear monocitico) e uma parcela por meio
da absorcao intestinal. Contudo, a deficiéncia de ferro deve ser considerada se houver vestigios
de perda cronica de sangue, mesmo se ndo visualizada como no caso de sangue oculto em fezes,
e por urina. Nas pesquisas de Crivellenti et al. (2017), Sannamwong et al. (2023) e Borin-
Crivellenti et al. (2023), foram observados importantes indices de perdas sanguineas ou
diretamente do ferro por vias gastroentéricas e urinarias mesmo nao facilmente visiveis, mas

identificaveis em exames de sangue oculto e urinalise.

Em Bhamarasuta et al. (2021), foi sugerida a possibilidade de relacionar elevados niveis
de proteinaria e perdas de ferro, visto que 0s pacientes ndo responsivos ao tratamento inicial
apresentavam baixas concentracdes de ferro evidentes em comparacdo aos demais cées de DRC
(tanto antes quanto depois da terapia hormonal): no caso, 0s que ndo apresentaram reacgao a
terapia tinha uma variacdo de, pelo menos, uma cruz de proteinaria a mais do que 0s responsivos
(como ja foi relatada na Medicina humana). Outra hipotese sugerida foi a afericdo da transferrina
para tentar relacionar a resposta da eritropoiese, pois ela apresentaria indiretamente a
disponibilidade de ferro no organismo, mas isso necessitaria ser mais avaliado em futuras
pesquisas. O quadro pode ser sugerido em hemogramas contendo anemia hipocrémica e
microcitica, mas ndo necessariamente, o diagndéstico pode ser definido por meio de dosagem do
proprio ferro serico, da transferrina e de concentracéo de ferritina (Bhamarasuta et al., 2021),
interessante relacionar ambos os exames para diferenciar a anemia por doenca cronica e a

ferropriva, porque a ferritina estaria em concentracdes altas na primeira e baixa na segunda.
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Recomenda-se 0 uso de administragéo de ferro quando associado ao uso de agentes estimuladores
de eritropoiese, visto que sua deficiéncia pode prejudicar a eritropoiese e aparentemente interferir
no seu funcionamento (Chalhoub et al., 2012) ou em niveis altos de presenca de hemorragia

gastroentérica expressiva.

Em relagdo ao estresse oxidativo que possa ocorrer durante a uremia, embora a hipétese
de parte da anemia puder ser provocada pela diminuicdo da meia-vida das heméacias como ocorre
com seres humanos (Bartges, 2012; Polzin, 2013), de acordo com Borin-Crivellenti et al. (2023),
ela ndo foi significantemente afetada em nenhuma dos estagios de DRC analisados. Eles sugerem
que ocorra um efeito antioxidativo que possa proteger as hemacias caninas. Isso corrobora com
os achados de Kogika et al. (2014), que também ndo encontraram correlacdo suficientemente
forte para relacionar a anemia presente de 30 cdes com DRC de estagios 3 e 4 ao estresse

oxidativo da uremia.
3.2.4. Terapéuticas atuais na Anemia do DRC

3.2.4.1. Terapia hormonal com EPO humana

O IRIS Kidney (2023b, 2023c) recomenda o uso de estimulantes da eritropoiese nos
pacientes com VG inferiores a 20% e quando a anemia estiver afetando a qualidade de vida do
paciente (por exemplo, letargia). Os principais estimulantes sdo os analogos sintéticos da
Eritropoietina: Recombinante humana Eritropoietina (rhEPO) e Recombinante humana
Darbepoetina (DPO). A rhEPO se utiliza da dose de 100 Ul/kg, SC em dias alternados (EDA)
até novas recomendacOes (Bartges, 2012; Sparkes et al., 2016; Nelson et al., 2023). O uso deste
medicamento exige intensa monitoracdo pela equipe e pelos tutores, ja que apresentam o uso de
agentes estimuladores podem ter efeitos colaterais como émeses, hipertensdo arterial,
convulsdes, febre e aplasia medular primaria de células vermelhas (principalmente associado a
producdo de anticorpos anti-eritropoietina), além de deficiéncia de ferro, hipercalemia e acidente
vascular cerebral que foram descritos na Medicina humana. Contudo, esta pouco elucidado se
esses efeitos sdo causados diretamente pelas aplicagdes ou pelo proprio agravamento da DRC de

pequenos animais (Chalhoub et al., 2012; Fiocchi et al., 2017).

Deve-se suspeitar de suspeitar da aplasia medular especialmente quando had um aumento
do VG seguido de diminuicdo subita, também é comum observar uma anemia refrataria e ndo
responsivas a doses normais dos medicamentos. O diagnostico definitivo é feita por meio de

avaliacdo citologica medular (mielograma.) ou histopatolégico, com um valor inferior de 5% dos
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precursores eritroides (de Marchi et al., 2017; Fiocchi et al. 2017), o que evidencia hipoplasia
medular. Estipula-se que a prevaléncia de producéo de anti-EPO seja entre 25 e 30% dos casos
em gatos que fizeram uso de rhEPO, enquanto foi visto 8% (dois casos ndo responsivos que
necessitavam de mais exames para confirmar) nos felinos que passaram a utilizar DPO (Chalhoub
etal., 2012). Em cées, sugere-se que esse valor possa ser cerca de 50% (trés de seis cdes) em uso
de rhEPO (Randolph et al., 2004a) e aproximadamente de 6% (em dois de 33 cées testados), em
DPO segundo a pesquisa de Fiocchi et al. (2017), mas essa Ultima pesquisa também refere a

possibilidade de maior porcentagem se o estudo tivesse sido prolongado acima de oito semanas.

Outros acompanhamentos séo avaliagdo da resposta por meio de eritrograma e contagem
de reticulécitos semanalmente. Existe a orientacdo de aplicacBes continuarem até atingir, pelo
menos, os limites inferiores de Ht: no caso, 38% em cédes e 25% (Sparkes et al., 2016) em gatos.
J& Fiocchi et al. (2017) recomendam atingir valores entre 25 a 40%. Apds atingido o valor
esperado, iniciar o desmame deles: para a rhEPO, 100 Ul/kg SC espacando a frequéncia de trés
para duas ou uma vez por semana. Nos gatos, Sparkes et al. (2016) referem que a dose de
manutencdo também pode ser alterada, entre 50 e 100 Ul/kg SC uma ou duas vezes por semana,

mas deve-se continuar monitorando o VG.

Também, existe a possibilidade do uso da darbepoetina, que aparenta ter um tempo de
meia vida cerca de trés vezes superior e menores indices de producéo de anticorpos em relacao
a rhEPO (sugeridos devido aos menores casos suspeito de desenvolver aplasia priméria), mas seu
custo elevado costuma nao ser acessivel para a maioria dos tutores (uma diferenca de DPO ter
valores de praticamente quatro vezes maior do que a rhEPO nas farmacias brasileiras). Sua dose
inicial pode ser de 1 pg/kg SC semanalmente em cées e gatos (Chalhoub et al., 2012; Fiocchi et
al., 2017; Bhamarasuta et al., 2021). E, assim como com a rhEPO, iniciar o desmame aumentando
o intervalo entre as aplicacGes ap0s atingir o minimo de Ht estimado (Fiocchi et al., 2017).
Sparkes et al. (2016) afirmam que a dose de manutencao de gatos pode ser 1 pg/kg SC uma vez

a cada duas a trés semanas ou diminuir 0,5 pg/kg SC semanalmente.

Como necessidade se evitar 0s possiveis efeitos colaterais decorrentes da
imunogenicidade do medicamentos analogos humanos, existe a necessidade de expansdo de
producdo de produtos anélogos veterinarios para verificar seu possivel uso e eficicia. O Ultimo
estudo comprando seu efeito foi com a pesquisa de Randolph et al. (2004a), em que se comparou
sua resposta em 19 cées com recombinante canina EPO (rcEPO) isolado, em relacéo a resposta

de seis cdes com aplicacdes de rhEPO usuais. Nele, observa-se boas respostas tanto em atingir o
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VG necessario (acima de 35%), manter esse valor por, pelo menos, cinco semanas (estudo teve
duracgéo de oito semanas) e aparente nenhum suspeito de producéo de anti-EPO neste grupo. Por
outro lado, o grupo com aplicacdes de rhEPO demonstrou 50% de suspeitos terem desenvolvido
aplasia medular. Além disso, houve tentativa de verificar se as aplicacdes de rcEPO poderiam
estimular a eritropoiese nos casos de anti-EPO (ap6s uso de rhEPO), mas os resultados ndo

demonstraram resposta.

Outro experimento foi realizado por Randolph et al. (2004b), com avaliacéo de aplicacao
de uma recombinante felina EPO (rfEPO) em uma amostragem de 26 felinos, sendo um grupo
de 19 gatos apresentando anemia por DRC e um segundo de sete gatos com anemia em uso de
rhEPO e apresentando aplasia primaria de células vermelhas: inicialmente os gatos responderam
bem as aplicacdes de rfEPO nas primeiras semanas, com 89% do primeiro grupo atingindo Ht
recomendados (utilizaram mesma dose recomendada de rhEPO) e 71% no ultimo grupo (optaram
por usar uma dosagem superior). As rea¢Bes positivas do ultimo grupo demonstraram respostas
mesmo apos esses pacientes ja terem demonstrado aplasia anterior, diferentemente do estudo
anterior com caes referido. Contudo, houve 30% de suspeitos de anti-EPO de ambos 0s grupos
apos inicio das aplicacdes de rfEPO, com anemias refratarias e confirmada as suspeitas apds
avaliagdo de medula em quatro desses pacientes. Atualmente, nenhum recombinante canino ou

felino é comercializado ainda, também sem previsdo de usos futuros.

3.2.4.2. Suplementacao de ferro

As suplementacbes de ferro podem ser orais ou intramusculares. Em cées, as
apresentacdes comerciais orais de sulfato ferroso tém doses possiveis de 100 a 300 mg/céo a cada
24 horas (SID) (Waki et al., 2010; Bartges et al., 2012) e 250 mg/cdo SID (de Marchi et al.,
2017), enquanto as IM com 10 a 20 mg/kg a cada trés a quatro semanas (Bartges et al., 2012) ou

50 a 300 mg/cdo mensalmente se necessario (Polzin, 2013) a cada duas a quatro semanas.

Ja em gatos, as orais (por exemplo, sulfato ferroso) tém dose de 50 a 100 mg/gato SID,
com orientagcdes de iniciar com as menores doses a principio, enquanto as IM (como ferro-
dextrano) com dose de 50 mg/gato, pode haver aplicacbes mensalmente se for necessario
(Bartges et al., 2012; Chalhoub et al., 2012; Polzin, 2013; Sparkes et al., 2016). Entre as
aplicacdes orais e injetaveis de ferro, recomendam-se as injetaveis devido as administracdes de
ferro VO terem efeitos nauseantes e a possibilidade da absorcdo gastrointestinal estar
comprometida tanto pelo nivel tecidual apresentar Ulceras quanto pela a inflamagdo cronica

diminuir a absorgao do ferro a nivel intestinal.
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3.2.4.3. Terapia suporte para hemorragias gastrointestinais (e outros sistemas extrarrenais) e
hiporexia ou anorexia

Com o objetivo de amenizar os sintomas da uremia descritos desde o estagio 2 do DRC
e consequentemente melhorar a qualidade de vida em ambas as espécies, alguns medicamentos
sdo citados. Segundo Sparkes et al. (2016), os sinais de nduseas, émeses e inapeténcia sdo alguns
dos comportamentos mais relacionados a diminuigéo da qualidade de vida de acordo com tutores,
0 que pode contribuir para a perda de peso e deficiéncias nutricionais e hidricas e progressao do
quadro de DRC. Entre os medicamentos possiveis, os autores do guidelines (Sparkes et al., 2016;
Eigner et al., 2023), recomendam antieméticos para aliviar a hiporexia e a ndusea, como 0
ondansetrona (0,5 a 1 mg/kg TID ou QID) e maropitant (1 mg/kg SID 1V ou SC ou 2 mg/kg SID
VO durante duas semanas - IRIS Kidney, 2023b, 2023c), estimulantes de apetite como o
mirtazapina (0,5 mg/kg ou 1,88 mg/gato EDA VO durante trés semanas).

A utilizacdo de medicamentos gastroprotetores tém como objetivo amenizar chances de
formacéo e piora de ulceracGes gastroduodenais, assim, diminuir os niveis de hemorragias nesses
sitios e consequentemente melhor controle da anemia (Marks et al., 2018). No entanto, seu uso
na DRC apresenta algumas questdes. Como Tolbert et al. (2017), ndo observaram diferencas
significativas de concentracdes de gastrina séricas entre os pacientes com DRC e os higidos
felinos e Nelson et al. (2023) descreverem a menor frequéncia de ulceracdo extrarrenais
decorrentes de DRC também nos paciente felinos. Entdo, isso sugere que os gatos com DRC nédo
necessitam de uso de produtos de supressdo de acido gastrico a principio. Contudo, Marks et al.
(2018) e IRIS Kidney (2023b, 2023c) orientam a possibilidade de utilizar essa classe de
medicamentos nos casos de cdes e gatos com DRC, respectivamente, a partir do estagio 2 e
somente no estadgio 4 ao apresentarem alguma das seguintes condigfes: risco de ulceracdo
gastrica (com melena ou deficiéncia de ferro), prevencdo contra chances de esofagites induzidas

por émeses ou ja observar intensa hemorragia do TGI.

Em gatos, Sparkes et al. (2016) sugerem usar o omeprazol na dose de 0,5 a 1 mg/kg SID
ou BID, enquanto Bartges et al. (2012) referem dose de 0,7 a 2 mg/kg SID ou BID tanto na
espécie canina quanto felina. E contraindicado o uso crdnico dos inibidores de bomba de prétons
por causa de seu possivel efeito adverso de diminuir a absorgédo de ferro gastrointestinal (ja que
o ferro é absorvido em meio &cidos) observados em humanos, mas sua real interferéncia nao foi
estudada ainda na medicina veterinaria (Marks et al., 2018). O sucralfato também pode ser

utilizado nos casos de suspeita de ulceracdo gastroduodenal em cées, porém, como afirmado por
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Marks et al. (2018), o efeito de gastroprotecdo ndo foi bem elucidado e é inferior em comparagéo
aos inibidores de bomba de prétons. N&o hé a contraindicacdo de uso, mas recomendacdes atuais

em gatos com DRC néo incluem o sucralfato.

A depender do avango da inapeténcia ou hiporexia (comuns a partir do estagio 3 e 4 do
DRC), avaliar a possibilidade de passagem de sondas alimentares com funcdo tanto de suporte
alimentar e hidrica quanto administracdo de medicamentos e manutencdo da hidratacdo do
animal (IRIS Kidney, 2023b, 2023c). Segundo Eigner et al. (2023), mesmo a alimentacéo
assistida por seringa (formas diversas de induzir a ingestao alimentar ndo espontanea do paciente)
costuma ser insuficiente para nutrir e pode provocar aversdo alimentar ao estressa-los,
especialmente em gatos. Por isso, 0 uso dessas sondas também tem o efeito de diminuir o estresse

e aumentar a qualidade de vida.

3.2.4.4. Terapia transfusional

Deve-se considerar a transfusdo sanguinea quando a anemia estiver afetando quando a
qualidade respiratdria do paciente ou a resposta aos agentes estimulantes da eritropoiese possa
demorar (Langston et al., 2017). Por conta disso, apesar da terapia hormonal ainda permanecer
de escolha a principio, a hemoterapia deve ser avaliar seus beneficios nos casos que necessitem

de uma estabilizacédo rapida de volume (Day e Kohn, 2012).

Deve-se avaliar seus riscos potenciais das transfusdes sanguineas, como reacdes
anafilaticas, hemdlise imunomediada (sugerida quando ocorre sintomas de hemorragias durante
ou apos a transfusdo) e sobrecarga circulatoria. Além das questdes envolvendo o préprio custo e
os limites de aquisicdo das bolsas também devem ser avaliados pelos tutores, como observado
por Lansgton et al. (2017), houve a escolha por qual tipo de bolsa sanguinea (sangue total ou
concentrado de hemaécias) foi muito influenciada pela disponibilidade comercial. Ademais, na
anemia do DRC, o uso de muitas transfusdes em pouco tempo foi associado com aumento de
reacOes transfusionais e suas taxas de Ht pds-procedimento dificilmente atingiam indices dentro

do intervalos aceitaveis (Day e Kohn, 2012).

A hemoterapia segue os principios da transfusdo convencional a outras enfermidades,
como a orientacdo de testes de compatibilidade e procedimento a ser realizado via acesso venoso.
O célculo de volume que deve ser transfundido varia conforme o valor do Ht atual, o peso do
animal e o tipo de bolsa. As taxas de infuséo de sangue recomendada s&o de 1 a 2 ml/kg/h nos

pacientes cardiopatas e nefropatas (Feldman e Sink, 2006).
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Os parémetros fisiolégicos devem ser monitorados constantemente conforme o inicio do
procedimento, como checar, temperatura retal, coloracdo de mucosas, frequéncias cardiaca e
respiratoria, pressdo arterial sisttmica, entre outros. Os sintomas relacionados as reacdes
transfusionais sdo febre, inquietacdo, ptialismo, incontinéncia e choque anafilatico (com
formagéo de edema). Em gatos, as reagOes transfusionais podem ser mais discretas, com sinais
de vocalizacao, inicio de prurido especialmente em regido de face, aumento de temperatura (pode

ser discreto com acréscimo de 1 a 2°C), ptialismo e émeses (Taylor et al., 2021).

O uso de anti-histaminicos antes do inicio da hemoterapia ndo demonstra ter efeito
preventivo das reacOes transfusionais na Medicina humana, portanto essa préatica preventiva
costuma ser questionavel (Duran et al., 2014). E importante reforcar que a transfusdo ndo é uma
terapia resolutiva, tem somente a funcdo de estabilizar o paciente para amenizar o efeito de
hipoxia tecidual causada pela anemia, sendo necessario associar com as terapéuticas anteriores
(Day e Kohn, 2012).

3.2.5. Outras terapias

3.2.5.1. Uso de células-tronco na terapia da DRC

As células-tronco sdo células ndo especializadas ou parcialmente diferenciadas (como o
caso das multipotentes), que tém a capacidade de autorrenovacao e diferenciacdo em varios tipos
celulares ou para uma gama extensa de um grupo celular ap6s ser induzida. Uma delas é o célula-
tronco mesenquimal (MTC) que tem sido muito utilizado, um tipo de celular multipotente com
predisposicdo a diferenciar-se em certos grupos de tecidos. Elas demonstraram capacidade de
secrecdo de citocinas, quimiocinas e fatores de crescimento em locais de dano tecidual que
podem ter propriedade de regular e estimular a imunomodulacdo e a regeneracdo tecidual
relativa, além da tendéncia de migracdo em focos inflamatérios, o que poderia melhorar as
manifestacdes clinicas de diferentes sitios (Lira et al., 2017; Thomson et al., 2019; Yun e Lee,
2019).

As fontes possiveis de MTC mais estudados sdo da origem da medula 6ssea (moMTC) e
do tecido adiposo (aMTC), mas tambeém podem ter origem de corddo umbilical. Embora nédo haja
uma descrigdo sobre diferencas de qualidade a partir da origem das MTC, Quimby et al. (2011)
e Thomson et al. (2019) observaram facilidade de coleta, maior quantidade de material e melhor
capacidade de estabilizar e proliferagdo em culturas de tecido adiposo em relacdo a de medula
Ossea de gatos, porém, refere a possibilidade da idade e estado geral do paciente possa ter
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intervindo nesses ultimos dois pardmetros. Elas podem ser obtidas do préprio paciente (autloga)
ou doadores higidos (alogénicos), e jovens se possivel.

N&o houve consenso geral sobre eficacia comparativa a fonte ser autéloga ou alogénica.
Porém, as vantagens das células alogénicas sdo de evitar a necessidade do paciente passar por
um risco cirdrgico e anestésico (visto que todos os animais observados nesta revisao necessitaram
de algum nivel de sedacdo ou anestesia seja na coleta seja na aplicacdo) com intuito de coletar
amostras de tecido para colheitas e possibilidade de células de pacientes jovens e saudaveis. 1sso
foi relacionado a aparente melhor qualidade das fun¢des de regeneracdo celular e automedicacdo
provenientes de coletas de células de pacientes jovens em relacéo aos senis e enfermos. Os meios
de aplicacdo podem ser 1V, intraperitoneal, subescapular e intrarrenal, as proprias injecdes
aparentam ndo causar dano tecidual anormal ap6s mais de um més caso realizadas

adequadamente (Quimby et al., 2011).

A partir disso, o interesse de aplicacdo na DRC é o potencial terapéutico de diminuir
efeito inflamatdrio renal localizado (como infiltrado inflamatorios e fibrose), o que poderia
melhorar as fungdes de TFG e indices de creatinina, proteindria, PAS e mesmo Ht, e teoricamente
demais regides que poderiam estar sofrendo pela uremia por meio da capacidade migratdria.
Houveram trabalhos interessantes em relacdo a fibrose e ao “efeito antiinflamatério” com
camundongos de laboratorio: Lira et al. (2017) submeteram uma oclusdo parcial de uma das
artérias renais via cirurgia em dois grupos de roedores (grupo 1 e 2), com inicio de terapéutica
com uma Unica aplicacdo unilateral na regido subescapular do rim de moMTC em um deles
(somente no grupo 2) e presenca de um terceiro grupo controle, e avaliaram em necropsia sua
resposta ap0Os seis semanas. Perceberam, no grupo 1, sinais de hipertensdo, diminuicdo dos
valores de enzima conversora de renina-angiotensina, proteinuria e elevacao de creatinina e uréia
em comparagdo ao grupo controle. O grupo 2 obteve resultados de bons controles de presséo
arterial e boa diminuicdo dos indices de uréia e proteinuria e discretamente de creatinina,
contudo, eles referem que os indices de pressao arterial diminuiram mas ndo se aproximavam
aos do grupo controle. Além disso, a atrofia glomerular, glomeruloesclerose e lesdo em tdbulo
proximal graves foram constatados no grupo 1, enquanto o grupo 2 teve reducdo da fibrose e
atrofia com um pouco de reestruturacdo glomerular. Entéo, esses resultados sugerem que essa
terapia celular possa trazer beneficios de imunomodulacéo e proliferacdo em lesdes renais, o que

poderia amenizar seus danos agudos e crénicos e melhorar a funcéo renal em pacientes de DRC.
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Algumas pesquisas foram feitas em gatos, com enfoque no estabelecimento das fungdes
do DRC. Quimby et al. (2011) tiveram seis gatos testados de diferentes idades, sendo dois higidos
e os demais DRC de diferentes estagios, com aplicacdo Unica unilateral de MTC autélogos de
origem de medula dssea ou tecido adiposo intrarrenal, com acompanhamento de 60 dias de
tratamento. Os resultados foram poucos com leves diminuigdes de creatinina e um pouco de
melhora na TFG em dois pacientes com DRC de estdgios 2 e 3, sem apresentar complicagdes de
reacOes adversas durante o experimento (dois gatos higidos também nédo apresentaram efeitos
colaterais nem mudancas de exames ou manifestac@es clinicas). Dois gatos com DRC de estagio
4 ndo obtiveram melhora nos pardmetros de creatinina (leve diminuicao) e tiveram posteriores
complicagdes clinicas e laboratoriais apds um pouco mais de um més ap6s o inicio e acabaram
por ser eutanasiados. O estudo ndo utilizou uma dose Unica para todos 0s pacientes, o que também
torna dificultosa a avaliacdo dos resultados: se os primeiros casos sugerem dose abaixo da
necessidade ou necessidade de maior numero de aplicacfes; também se os pacientes com piores
foram devido a fatores de doses muito baixa, efeito colateral ao medicamento ou agravamento
da propria DRC. Além disso, existe a questdo de maultiplas aplicacdes de sedativos durante todo
0 experimento e monitoragdes frequentes de amostras sanguineas, o que pode ter interferido na

func&o renal dos pacientes.

Em 2016, Quimby et al. testou sua infusdo intravenosa de aMTC (2 x 10 MTCs/kg IV
bem diluido) de origem alogénica com trés aplicacdes do que a anterior em oito gatos com DRC
acima de nove anos de idade em um experimento randomizado e com grupo placebo. Neste, 0s
pacientes ndo demonstraram reacdes colaterais mas também néo observaram efeito significativo
na funcdo renal, tanto positivos quanto negativos em seis semanas ap0s administracdo. Somente
em um paciente que ocorreu significativa resposta de diminuicdo de creatinina e boa clinica
(ganho de peso e melhora de sintomas, mas também ocorreu decréscimo da TFG. Um
questionamento levantado sobre a influéncia da administracdo de MTC pouco tempo apds a
inducdo da lesdo renal nos roedores (os relatados referem aplicagées de MTC com diferencas de
uma a algumas semanas ap0s induzir a lesdo renal), o que pode néo estar apresentando o efeito
crénico inflamatorio e de formacao de fibrose de DRC coerente aos pacientes da rotina clinica,

e talvez seja a raz&o da maioria ter resultados positivos.

Outro teste foi realizado com Thomson et al. (2019) com IV aMTC autdgenas (dose entre
1,5 e 6 x 10® MTCs/aplicacio) em cinco gatos com DRC estagio 3 de média de idade de 14 anos
avaliados em um periodo de 90 dias. Ele teve resultados de ndo demonstrar efeitos colaterais,

mas ndo pode estabelecer o efeito do tratamento na funcéo renal em si.
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Em relacdo as tentativas de melhorar diretamente os indices de anemia do DRC, ha o
estudo de Choi et al. (2021) avaliou a reagdo do MTC de origem renal (rMTC) em um organismo
urémico e tentativa de induzir a producdo de EPO (por meio de inducdo por engenharia genética)
com mensuracdo de funcdes de renal e correcdo da anemia em roedores. As cobaias foram
submetidas lesdo no rim direito (por eletrocoagulacdo na regido do cortex) seguido de
nefrectomia do esquerdo apo6s cerca de 10 dias, sendo alguns deles receberam aplicacdo
intraperitoneal de rMTC ou vesicula extracelular, em um periodo de seis semanas. Apds a
cirurgia, observou-se elevacdo dos parametros de creatinina e ureia, a diminuicao dos de Hb e a
extensa presenca de fibrose na regido anteriormente lesionada. Houve significativas corregdes
nos valores da funcdo renal e leve aumento nos de hemoglobina em comparacdo aos do grupo
controle, sugerindo secrecdo de EPO. Também ocorreu diminuicdo da viabilidade dos rMTC em
meios induzidos semelhantes as toxinas urémicas. Esse resultado traz a limitacdo produzida pela
uremia da DRC possa, em si, jd ser um fator limitante para uso da terapia celular, o que
necessitara de novas estratégias de terapéutica.

Algumas questdes observadas por Yun e Lee (2019) foram a falta de dados sobre o efeito
apos as aplicacbes: se haveria alguma mudanca morfolégica e determinar possiveis efeitos
colaterais a longo prazo (mesmo para os pacientes higidos de grupos controle), além de
estabelecer o intervalo que as MTC poderiam permanecer na regido de inflamacdo, com o
objetivo de padronizar a necessidade de novas aplicacdes futuras e expectativas de melhora
durante o periodo sob esta terapéutica. Existe também a discussdo de como poderia ser evitada a
distribuicdo exacerbada das células por meio da via intravenosa, com intuito de focar sua
terapéutica em nivel renal e perder parte da resposta por grande migracao celular (Lira et al.,
2017; Thomson et al, 2019), por isso, a tentativa da aplicacdo subescapular. Ademais, as
desvantagens podem ser grandes: a disponibilidade e custo (apesar de estar aumentando
quantidade de laboratérios que trabalham com isso), além da falta de padronizacdo da
metodologia terapéutica como determinacdo de fontes celulares, vias de aplicacdo, doses e
intervalos de dosagem, entre outros. Por conta disso, atualmente autores como Sparkes et al.
(2016), Quimby et al. (2018) e IRIS Kidney (2023b, 2023c) ndo incluem seu uso como
possibilidade de tratamento, sendo ainda considerada uma terapia de base experimental ndo
comprovada, necessitando novos estudos com acompanhamento prolongado dos pacientes para

avaliar essas questdes, mas atualmente ainda sendo considerado um uso ndo recomendado.
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3.2.5.2. Uso de medicamentos anabolizantes esteroidais

O uso de medicamentos anabolizantes esteroidais na Medicina Veterinaria iniciou-se com
a proposta de estimular a ingesta alimentar, o ganho de massa muscular e a melhora do estado
geral do paciente (Cowan et al., 1997), com possiveis efeitos de induzir a producdo de
eritropoietina e consequentemente melhorar os indices de Ht (de Marchi et al., 2017), tornando-

se um produto interessante visto estes serem sintomas presentes no paciente com DRC.

Embora haja alguns casos com melhora de quadros, seus beneficios ainda demonstram
ser controversos, mesmo na medicina humana. Em avaliagdes do levantamento de Yang et al.
(2014), houveram limitadas evidéncias que confirmam bons resultados do uso de desses produtos
androgenos com intuito de elevar o Ht e concentracdes de hemoglobina, inclusive sua associacao
com agentes estimuladores de eritropoietina é desencorajada por causa de auséncia de efeitos
positivos e muitos adversos (Drueke e Parfrey, 2012). O Sparks et al. (2016), IRIS Kidney
(2023b, 2023c) e Nelson et al. (2023) atualmente ndo recomendam o uso de anabolizantes
esteroidais também por ndo haver estudos comprovando sua real eficacia. Em gatos, o produto
Stanozolol é considerado hepatotdxico, com sintomas de inapeténcia e prostracao apos sete a dez
dias de uso tanto nos pacientes higidos quanto nos doentes renais, além de ter sido associado com

aumento de enzimas hepaticas e coagulopatias (Harkin et al., 2000).

Em um relato do caso por de Marchi et al. (2017), foi constatada melhora do quadro de
anemia em um cdo com suspeita de aplasia medular ap6s uso de diclofenaco e hemoparasitismo
por Babesiose. Foi realizado aplicacdes de decanoato de nandrolona 1,2 mg/kg IM a cada uma
semana associado a terapéutica voltada para a aplasia medular (iniciada 13 semanas antes, com
elevacdo de 12% para 22%, seguido de seu decréscimo para 17%). Referem Ht aumentou de 17%
para 26% ap0Os uma semana da primeira aplicacdo com persisténcia do valor em torno de 28%
durante oito semanas apds inicio do anabdlico esteroidal. Também referiu retorno do apetite,
ganho de peso e nivel de atividade. O tratamento foi encerrado por opcdo do tutor por causa da
melhora do quadro de anemia e, seis semanas ap0s encerrar o0 tratamento, manteve-se com VG
de 27%. Apesar de ser um caso interessante, 0 caso nao apresentou informacoes sobre as fungdes
renais antes e apds o uso da nandrolona, mesmo nem no retorno de seis semanas depois, o0 que
seria importante para monitorar os efeitos renais negativos esperados decorrentes de uso.
Portanto, sua administracdo pode aumentar o valor de Ht, mas ainda ndo se descartam sequelas
renais de seu uso a longo prazo. Além disso, ndo foi esclarecida a razéo de escolha dessa terapia

e ndo com agentes estimuladores de eritropoiese como rhEPO ou DPO inicialmente.
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4, CONCLUSAO

O tratamento da DRC, por si, ja demonstra ser um grande desafio por conta de sua fase
inicial silenciosa e dificil diagndstico precoce, além de suas caracteristicas progressivas e
irreversiveis que promovem a evolucdo de piora. A anemia € uma sintomatologia reconhecida
em estdgios 3 e 4 do DRC, ele apresenta-se com origens multifatoriais envolvendo
principalmente a deficiéncia relativa de EPO (com possivel dessensibilizacdo & medula 6ssea),
as perdas sanguineas cronicas visualizaveis ou ndo e a instalacdo do carater de inflamacéo
urémica, que dificultam o fortalecimento do paciente por meio de inapeténcia, nduseas e émeses.
Portanto, as terapéuticas convencionais focadas na melhora da anemia envolvem a aplicacéo de
EPO sintética (rhEPO ou DPO) associada ao manejo de suplementacdo de ferro e controle do
estado urémico com tratamento suporte de sintomas. Se for necessério, a transfusdo sanguinea
também é possivel. Demais métodos de tratamento, embora alguns com bons resultados

laboratoriais, ainda se apresentam controversos e ndo sao recomendados.
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5. CONSIDERACOES FINAIS

Os conhecimentos teoricos e praticos adquiridos no Estagio Supervisionado Obrigatério
em dois hospitais publicos de Clinica Médica de pequenos animais foram de extrema relevancia
para o desenvolvimento pessoal e profissional como futura clinica médica de cées e gatos. Ele
trouxe a experiéncia na pratica de como funciona o atendimento clinico desde a anamnese até a
prescricdo de medicamentos e solicitacdo de demais exames, em locais de grande demanda com
recursos limitados (no caso do HOVET da Anclivepa-SP) e outro com maior disponibilidade
(HOVET-USP) que ndo foram possiveis de participar antes, além de apresentar contato para
ganhar experiéncia com diferentes pessoas tanto de tutores de diferentes publicos quanto de
outros profissionais da area. O tema escolhido como TCC teve grande importancia devido a
oportunidade de aprofundar sobre o assunto e atualizar muitos topicos que continuam sendo

atualizados no presente momento.
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