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DERMATOMIOSITE CANINA-SIMILE em c3o sem
raca definida: relato de caso

Canine dermatomyositis-like disease in a mixed-breed dog:
case report

[ Como citar: ERRANTE, Paolo Ruggero; SILVA, Priscyla Taboada Dias da; VASCONCELQS, Yara Claudia.
Dermatomiosite canina-simile em cao sem raca definida: relato de caso. Revista de Educacao Continuada
em Medicina Veterinaria e Zootecnia do CRMV-SP, S3o Paulo, v.18, n. 2, 2020. Doi. 10.36440/recmvz.
v18i2.38068

Cite as: ERRANTE, Paolo Ruggero; SILVA, Priscyla Taboada Dias da; VASCONCELOS, Yara Claudia. Canine
dermatomyositis-like disease in a mixed-breed dog: case report. Journal of Continuing Education in Animal
Science of CRMV-SP, Sao Paulo, v.18, n.2, 2020. Doi. 10.36440/recmvz.v18i2.38068

Resumo

A dermatomiosite canina é uma vasculopatiainflamatoria da pele e musculos, com manifestacoes
cutaneas envolvendo a face, orelhas, extremidades da cauda e distais por sobre proeminéncias
6sseas. O envolvimento muscular manifesta-se sob a forma de mioatrofia cefalica, dificuldade de
degluticao, reducao do reflexo do vomito e marcha atipica. A dermatomiosite canina é classificada
em dermatomiosite canina familiar e em forma variante ou dermatomiosite-simile. Neste relato
descreve-se um caso de dermatomiosite-simile em cadela de dois anos de idade, sem raca definida, que
apresentava necrose isquémica dos pavilhdes auriculares e atrofia dos musculos temporal e masseter.
0 exame dermo-histopatologico realizado em fragmentos de pele dos pavilhdes auriculares, regiao
cefalica e amostras de tecido muscular (temporal e masseter) confirmou a existéncia de dermatite
perivascular e foliculite de interface pobre em células, focos de atrofia folicular e de fibras musculares
e moderada fibrose dérmica. Portanto a histopatologia, associada as manifestacdes clinicas do animal,
permitiu o estabelecimento do diagnéstico de dermatomiosite-simile, enfermidade pouco descrita na
dermatologia veterinaria brasileira.

Palavras-chave: Dermatomiosite canina familiar. Dermatomiosite-simile. Dermatopatia isquémica. Caes.
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CLINICA VETERINARIA DE PEQUENOS ANIMAIS

Abstract

Canine dermatomyositis is a skin and muscles inflammatory vasculopathy with cutaneous
manifestations involving face, ears, tail and distal ends over bony prominences. Muscle involvement
manifests itself in the form of muscles of the head, difficulty in swallowing, reduction of reflex of
vomit and atypical gait. Canine dermatomyositis is classified into variant form or dermatomyositis-like.
This report describes a case of dermatomyositis-like in a two-year-old female mixed-breed dog that
presented ischemic necrosis of pinna and temporal and masseter muscle atrophy. In histopathological
examinations performed with skin fragments of pinna, cephalic region and muscle samples (temporal
and masseter), it was detected a perivascular dermatitis and folliculitis with poor cell interface, foci
of follicular atrophy and muscle fibers with moderate dermal fibrosis confirming the diagnosis of
dermatomyositis-like, relatively little described in brazilian veterinary dermatology.

Keywords: Familial canine dermatomyositis. Dermatomyositis-like. Ischemic skin disease. Dogs.

Introducao

A dermatomiosite canina é uma vasculopatia inflamatéria da pele e musculos, que inclui
as formas designadas como dermatomiosite familiar canina, com padrao de heranca autossdémica
dominante nas racas Collie e Pastor de Shetland (WAHL et al., 2008), e a dermatomiosite-simile
que acomete as racas Chow-Chow, Welsh Corgi, Pastor Alemao, Kuvasz, Schanauzer miniatura,
Dachshund, Fox Terrier e Rottweiler (GROSS et al., 2005; CAMPBELL et al., 2008; BRESCIANI et al.,
2014). A dermatomiosite canina familiar e a dermatomiosite-simile sao clinicamente similares, e
diferem de outras dermatopatias isquémicas como a dermatopatia isquémica generalizada pos-
vacinal (MORRIS, 2013). Na dermatomiosite canina os eventos desencadeadores incluem a vacinacao
antirrabica, infeccao por parvovirus, trauma, estresse, estro, parto, lactacao e exposicao excessiva a
luz solar (MACHADO et al., 2009; RONDELLI et al., 2011). As manifestacdes clinicas nos animais sao
estabelecidas em faixas etarias variaveis (HARGIS et al.,1986a; HARGIS et al., 1986b), e as lesoes
cutaneas envolvem a face, orelhas, ponta de cauda e extremidades distais por sobre proeminéncias
6sseas (HARGIS et al., 1984; KUNKLE et al.,, 1985; MORRIS, 2013). O envolvimento muscular esta
associado a atrofia dos musculos da cabeca, dificuldade para beber agua e para apreender, mastigar
e engolir o alimento devido ao envolvimento dos musculos mastigatorios e esofagicos, além de
reducao do reflexo do vomito e deambulacao atipica (HARGIS et al., 1984; HAUPT et al., 1985).

Relato de caso

Um animal da espécie canina, fémea, sem raca definida, com dois anos de idade foi
atendido em uma clinica privada paulistana, com histérico de rarefacdo pilosa, necrose isquémica
de extremidades de pavilhdes e atrofia dos musculos temporal (Figura 1) e masseter, desde o
primeiro ano de idade.
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DERMATOMIOSITE CANINA-SIMILE EM CAO SEM RACA DEFINIDA: RELATO DE CASO

Figura 1. Necrose de extremidade do pavilhao auricular esquerdo

T Fonte: Vasconcelos (2018).

0 hemograma, perfil hepatico e renal, exame de urina, sorologia para leishmaniose e dermato-
histopatologia foram solicitados. No exame dermatolégico nao foram encontrados ectoparasitas e no
tricrograma os pélos apresentavam-se em estagio telégeno. O raspado de pele mostrou-se negativo
quanto a presenca de acaros e fungos. Quando da interposicao da Lampada de Wood nao foi evidenciada
a classica e tipica fluorescéncia da presenca de dermatofitos (Microsporum canis). Ap6s a tricotomia,
anestesia local com lidocaina 2% sem vasoconstritor e assepsia, com uma pinca de Adson e tesoura de
Matzembaum foram removidas amostras de tecido cutaneo das extremidades dos pavilhdes auriculares
e da regiao cefalica, que foram fixadas em formol tamponado a 10%. Para a realizacdao da biopsia do
tecido muscular, o animal foi submetido a anestesia geral com inducao e manutencao da anestesia
com propofol (4 mg/kg) pela via intravenosa. Amostras dos musculos masseter e temporal foram
obtidas por bibdpsia, utilizando-se de punch de Keyes 5 mm, ap6s realizacao de incisao de 1,0 cm de
pele e paniculo, dos musculos masseter e temporal, areas previamente preparadas com tricotomia e
antissepsia. A pele foi suturada com fio de nylon monofilamentoso 4-0 com padrao isolado simples. O
material foi fixado em formol tamponado a 10%, e a seguir as amostras foram embebidas em parafina e
coradas por Hematoxilina e Eosina (H/E) (Figura 2A, B, C). 0 exame dermo-histopatolégico foi realizado
no Laboratorio Histopet Anatomia Patolégica Veterinaria, em Sao Paulo, Brasil.

Figura 2. Achados dermo-histopatologicos
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[ Fonte: Silva (2018).
Legenda 2. A. Pele (orelha direita). Discreto edema da derme (*), dermatite perivascular (**) e foliculite de interface
pobre em células, atrofia folicular (***) e moderada fibrose dérmica (coloragdo hematoxilina/eosina, aumento 40x).
B. Pele (regido cefalica). Dermatite perivascular e hiperplasica, parede vascular parcialmente hialinizada (*) (coloracdo
Hematoxilina/eosina, aumento 400x). C. Musculo temporal. Moderada fibrose e graus variados de atrofia de fibras
musculares (*) (coloracdo hematoxilina/eosina, aumento 400x)

Discussao

As alteracdes microscopicas associadas as manifestacoes clinicas do animal foram compativeis
com o quadro classico de dermatomiosite-simile. Tal dermatomiosite constitui-se em uma enfermidade
inflamatéria autoimune que acomete nao so6 a pele, mas também a musculatura estriada esquelética e
0s vasos sanguineos (MORRIS, 2013). A maioria dos casos ocorre em fémeas, uma vez que 0 processo
pode ser intensificado pelas alteracdes hormonais observadas durante o estro ou a gestacao (MORRIS,
2013). Outros fatores desencadeadores da doenca incluem exposicao a luz solar, estresse, infeccao ou
aplicacao de vacinas (MACHADO et al, 2009; RONDELLI et al,, 2011).

A dermatomiosite canina é classificada em dermatomiosite canina familiar com padrao
de heranca autossdmica dominante (CLARK et al, 2005; WAHL et al, 2008), ou na forma variante
denominada dermatomiosite-simile (GROSS et al.,, 2005; BRESCIANI et al., 2014), clinicamente similares
que se desenvolvem principalmente em animais jovens (MORRIS, 2013), devendo ser diferenciadas da
dermatose marginal da orelha (WISSELINK, 1986), necrose trombovascular proliferativa do pavilhao
auricular (MORRIS, 2013), dermatite por picada de mosca (ANGARANO, 1988), leishmaniose (CARVALHO
JUNIOR et al, 2017), dermatopatia isquémica juvenil, essa com predisposicao familiar desconhecida
(YOON et al,, 2010), paniculite pés-aplicacao de imunégeno, mormente a vacina antirrabica (HENDRICK;
DUNAGAN, 1991), dermatopatia isquémica generalizada induzida por vacinacao (KIM et al, 2011),
dermatopatia isquémica em animal adulto sem associacao com reacao vacinal (MORRIS, 2013),
demodiciose, leishmaniose, escabiose, lUpus eritematoso cutaneo, Sindrome Uveo-dermatolégica e
dermatite alérgica (ROTHING et al.,, 2015).

0 animal referido no presente caso apresentou um quadro lesional tegumentar precoce, no
primeiro ano de idade sob a forma de alopecia, necrose isquémica de pavilhdes auriculares e atrofia da
musculatura (massetérica e temporal). Na avaliacao histopatologica da pele das regides auriculares,
destra e sinistra, bem como, da cefalica foi observada uma degeneracao vacuolar em células da camada
basal, infiltrado linfocitario em parede folicular infundibular; derme e regiao perivascular, contendo
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linfocitos, plasmocitos e melanofagos. Na secao da musculatura esquelética (masseter e temporal) foi
observada atrofia de fibras musculares com variacao do diametro, achados compativeis com a dermatite
isquémica/dermatomiosite canina (dermatomiosite-simile). O diagnostico da dermatomiosite canina
assenta-se no historico clinico do animal, confirmado pelo resultado da dermato-histopatologia
(HARGIS et al, 1984; HAUPT et al., 1985; GROSS; KUNKLE, 1987). Nos casos cronicos, as caracteristicas
histopatologicas incluem atrofia folicular, infiltracao linfocitaria perivascular, melandfagos e
degeneracao vacuolar em células da camada basal (HARGIS et al, 1984; MORRIS, 2013). Apo6s o
diagndstico de dermatomiosite-simile, foi instituida terapia com pentoxifilina (25 mg/kg/Bis in Die ou
BID) e prednisona (2 mg/kg/Semel in Die ou SID) durante oito semanas com discreta melhora do quadro
dermatolégico. Em funcdo desse padrao de resposta clinica, o proprietario decidiu ndo dar continuidade
ao tratamento, optando pela eutanasia do animal. Os corticosteroides sao os ativos de primeira escolha
para o tratamento, assim como o derivado de xantina, com acao reologica, e a pentoxifilina (REES et al.,,
2003; MORRIS, 2013; ROTHING et al, 2015). Quando a enfermidade nao é severa pode ser utilizada a
associacao tetraciclina ou doxiciclina e niacinamida pelas suas propriedades imunomodulatorias. O uso
da ciclosporina, azatioprina e micofenolato de mofetil em combinacao com corticosteroides € indicado
em casos refratarios (ROTHING et al.,, 2015). Também é indicada a vitamina E, pelas suas propriedades
antioxidantes e os acidos graxos essenciais, pelas caracteristicas anti-inflamatoérias (RHOUMA et al.,
2013; ROTHING et al,, 2015; BARROUIN-MELOQ, 2016). Romero et al. (2018) descreveram o caso de um
animal acometido pela dermatomiosite em que houve acentuado crescimento dos pelos e melhora na
qualidade da pele das unhas apdés oito semanas de terapia com pentoxifilina (25 mg/Kg/BID), doxiclina
(100 mg/Kg/BID), niacinamida (500 mg/Kg/SID) e oclacitinibe (0,4 mg/Kg/SID).

Conclusao

A associacao entre as manifestacoes clinicas de um animal da espécie canina, com o resultado
da dermato-histopatologia, permitiu o estabelecimento do diagnoéstico da dermatomiosite-simile,
enfermidade pouco descrita na dermatologia veterinaria brasileira. @
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Resumo

A diprosopia € uma anomalia congénita na qual a regiao da cabeca e as estruturas faciais do animal
se mostram duplicadas. Esse defeito congénito é mais comumente relatado em bovinos, mas também ocorre
em felinos, caninos, caprinos, ratos e veados. O presente trabalho objetivou relatar um caso de diprosopia
associada a fenda palatina bilateral em felino neonato. Uma gata nao castrada foi atendida em uma
clinica particular situada na cidade de Porto Alegre/RS, manifestando prostracao e, segundo o tutor, havia
administrado progestagenos anteriormente. Ao exame fisico foi vista uma membrana similar a vesicula
embrionaria ao toque vaginal. A ecografia abdominal constatou gestacao e sofrimento fetal, optando-
se pela cirurgia. Dos cinco neonatos, um estava morto, trés vieram a 6bito em torno de 24 horas apos
0 procedimento e um destes apresentava alteracdes sugestivas de diprosopia associada a fenda palatina
bilateral, e foi encaminhado para necropsia. Considerada uma ma formacao congénita pouco frequente em
felinos, a diprosopia pode estar associada ao uso prévio de progestagenos ao periodo gestacional em gatas.

Palavras-chave: Cirurgia. Anticoncepcional. Malformacao congénita. Distocia.
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Abstract

Diprosopia is a congenital anomaly in which the head region and facial structures of the
animal are doubled. This congenital defect is most commonly reported in bovines, but it also occurs
in felines, canines, goats, rats and deer. The present study aimed to report a case of diprosopia
associated with bilateral cleft palate in neonate feline. An uncastrated cat was treated at a private
clinic in the city of Porto Alegre / RS, manifesting prostration, to the vaginal touch there was a
membrane similar to the embryonic vesicle and, according to the tutor, had previously administered
progestogens. Abdominal ultrasound found gestation and fetal distress, opting for surgery. Of the
five newborn pups, one was dead, another three died about 24 hours after the procedure and one
of them presented alterations suggestive of diprosopia associated with bilateral cleft palate, being
referred for necropsy. Considered an infrequent congenital formation in felines, diprosopia may be
associated with the previous use of progestogens to the gestational period in cats.

Keywords: Surgery. Contraceptive. Congenital malformation. Dystocia.

Introducao

As anomalias congénitas sao definidas como anormalidades da estrutura ou funcdao presentes ao
nascimento que podem ser causados por fatores genéticos ou ambientais, ou ainda pela combinacao de ambos
(MIRANDA et al,, 2013) o que na maioria das vezes culmina no 6bito do individuo (RADOSTIS et al., 2007).

Entre os fatores com maior importancia para a inducao de malformacdes estao o uso de
progestagenos abortivos, disturbios nutricionais, agentes teratogénicos como radiacao, traumas,
uso de drogas como os benzimidazdis e cortisona, e a ingestao de plantas toxicas durante o periodo
gestacional (RADOSTIS et al., 2007).

A diprosopia € uma anomalia congénita na qual a regiao da cabeca e as estruturas faciais do
animal se mostram duplicadas (POTTER & CRAIG, 1975). Sua etiologia geralmente é indefinida, no
entanto, pode estar associada a defeitos congénitos de células germinativas ou causada por influéncias
ambientais que agem no desenvolvimento fetal (SCHULZE et al., 2006). Esta malformacao congénita
pode ocorrer em gatos domeésticos, bovinos, caprinos, ovinos, ratos e veados (ZAITOUN, 1999), com
maior incidéncia em bovinos frente as outras espécies (SILVA et al., 2010).

0 presente trabalho tem como objetivo relatar um caso de diprosopia associada a fenda palatina
bilateral em um felino neonato.

Relato de caso

Uma gata fémea nao castrada, raca siamés e com cinco anos de idade, foi levada até uma
clinica particular situada na cidade Porto Alegre/RS, para uma consulta, com a principal queixa de
inapeténcia e prostracao.

O tutor relatou que periodicamente administrava acetato de medroxiprogesterona (1 ml/

animal), porém a ultima aplicacao havia sido feita havia dois anos e que apés este periodo, a gata ja
havia parido filhotes higidos e por parto normal.

No exame fisico geral as alteracdes observadas foram mucosas hipocoradas, temperatura
corporea de 36,5°C e ao toque vaginal foi constatada a presenca de uma membrana semelhante a
vesicula embrionaria.
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A paciente foi encaminhada para o setor de imagem e o ultrassom abdominal confirmou a
gestacdo. Havia grande quantidade de liquido amniotico, os diametros dos cranios indicavam fetos
com 52 dias e 180 batimentos cardiacos por minuto, revelando sofrimento fetal. Diante do quadro a
paciente foi encaminhada para cesariana de emergéncia.

Foi realizado o preparo pré-cirdrgico de rotina e plano anestésico, utilizando os seguintes
farmacos: medicacao pré-anestésica com metadona (0,5 mg/kg/I.M.), inducao com propofol
(5 mg/kg/ E.V.) e manutencao via inalatéria com isoflurano (1,5 CAM), associado ao bloqueio
epidural, com lidocaina (5mg/kg) e morfina (0,1 mg/kg). Durante a celiotomia optou-se pela
ovariosalpingohisterectomia (OSH) modificada em bloco, devido ao quadro clinico da paciente e,
também para inibir futuras concepcoes.

Imediatamente apos a retirada dos ovarios, cornos e corpo do Utero, estes foram entregues
aos volantes para a célere remocao dos neonatos. Foram constatados cinco filhotes, destes, um estava
em Obito e quatro natimortos. Dentre estes, um portador malformacao sugestiva de diprosopia
associada a fenda palatina bilateral.

A paciente apresentou excelente recuperacao no pos-operatorio, teve alta clinica e ao retorno
para remocao dos pontos apresentava-se completamente reestabelecida.

O corpo do natimorto portador da duplicacao craniana foi conservado em formalina 10% e
encaminhado para necropsia, concluindo que o individuo apresentava diprosopia.

A necropsia revelou um unico corpo de um felino neonato contendo visceras anatémicas até
a regiao cervical, porém, apresentava duplicidade morfolégica na extremidade oral e fenda palatina
em ambas as cavidades orais. A duplicacdo ocorreu a partir da epiglote em direcao oral e os cranios
nao estavam separados, embora houvesse dois encéfalos e um cerebelo (Figura 1).

Figura 1. Imagens da necropsia de um felino natimorto conservado em formalina 10%, com 13,5 cm
de comprimento portador de diprosopia, posicionado em decubito ventral (A) e decubito dorsal (B).
Imagens detalhadas da duplicacao craniofacial (diprosopu) em vista rostral (C) e evidenciando as fendas
palatinas (D). Vista rostro-dorsal apés a remocao da calota craniana para demonstrar a diencefalia (E).
Decubito dorsal com exteriorizacao das cavidades pélvica, abdominal, toracica e oral (F). Exposicao
cervical ventral, demonstrando apenas uma traqueia (G-seta). Retirada em bloco dos pulmoes, esoéfago
e traqueia, evidenciando duas epiglotes no ponto onde ocorre a bifurcacao oral (H-seta)
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I Fonte: Autor (2019).

Discussao

Malformacoes congénitas decorrem de falhas no desenvolvimento embrionario que resultam
em anormalidades funcionais e/ou estruturais. A parapagia cefalica é classificada como diprosopia
ou dicefalia (ROBERTS, 1986). A germinacao de diprosopus se refere a um unico corpo unido com
mais de uma cabeca, mostrando aspecto de duplicacdes de estrutura craniofaciais com grande
variabilidade em seu local de uniao e grau de compartilhamento de érgaos.

Em casos extremos de geminacao de diprosopus sao visualizadas duas faces com focinhos
completos (ROBERTS, 1986), conforme a descricdo no presente trabalho, entretanto, dicephalus
refere-se a duas cabecas totalmente separadas, o que diverge neste relato.

A duplicacao parcial da traqueia e do es6fago é a anormalidade mais relatada em neonatos
bovinos diprosopus (ARTHUR, 1956). Neste relato, o felino apresentava diencefalia, porém os
pulmoes, traqueia e es6fago eram unicos, ocorrendo a bifurcacao apenas ap6s a passagem da
epiglote, compreendo duas cavidades orais.

A duplicacao craniofacial possui causas indefinidas e pode estar associada a defeitos
congénitos de células germinativas, ou ainda influéncias medicamentosas e ambientais que intervém
no desenvolvimento normal do feto (CORNILLI; JACOBS; BREUGELMANS, 2006). Alteraces em palato,
como a fenda palatina relatada, estao associadas a causas nutricionais, mecanicas (compressoes
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uterinas), hormonais ou toxicas, sendo a causa mais comum o fator hereditario (ROBERTSON, 1996;
NELSON, 1998).

O uso de contraceptivos em gatas é um método comum para evitar gestacdes, cios e
mudancas comportamentais, porém frequentemente sdao administrados sem prescricao
veterinaria e sem finalidade terapéutica (ADAMS, 2003). No presente relato, esta fémea
recebeu aplicacdes prévias de acetato de medroxiprogesterona, contraceptivo subcutaneo com
propriedades e acOes antiestrogénicas e antigonadotropinicas, contraindicado durante as fases
do ciclo estral, casos de falsa prenhez, cios irregulares ou alguma anormalidade no sistema
reprodutor (ADAMS, 2003).

O uso de progestagenos no periodo gestacional eleva significativamente as alteracoes
primarias, como maceracao fetal pela contracao prolongada da cérvix e também alteracdes
secundarias como piometra, hiperplasia mamaria, diabetes mellitus e malformacdes fetais
(MONTANHA; CORREA; PARRA, 2012). O tutor nio soube informar em qual fase estral a fémea
encontrava-se no momento da Ultima aplicacdo de acetato de medroxiprogesterona, mas a
ocorréncia desta malformacao fetal corrobora com os achados literarios.

Consideracoes finais

A diprosopia € uma ma formacao congénitaincompativel com a vida, pouco frequente
em felinos e pode estar associada ao uso prévio de progestageno no periodo gestacional
em gatas. @
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Resumo

Em mamiferos, a nutricao intrauterina de embrides ocorre através da placenta. Porém, em
tubardes viviparos placentarios da ordem Carcharhiniformes (familias Leptochariidae, Triakidae,
Hemigaleidae e Carcharhinidae), a nutricao de embrides pode ocorrer de trés formas: lecitotrofia (vitelo);
histotrofia (secrecoes uterinas) e placentotrofia. Nesta revisao, é discutida a similitude anat6émica,
fisiologica e, principalmente imunolégica, entre as placentas de tubardes e de mamiferos, mostrando
gue a tolerancia materno-fetal em tubardes placentarios e mamiferos é dependente de proteinas como
a indoleamina 2,3 — dioxigenase, interleucina-1 e proteinas especificas da gestacao.

Palavras-chave: Gestacdo. Peixes cartilaginosos. Placentotrofia. Tolerancia materno-fetal. Viviparidade.

Abstract

Inmammals, intrauterine nutrition of embryos occurs through the placenta. However, in placental
viviparous sharks of the order Carcharhiniformes (families Leptochariidae, Triakidae, Hemigaleidae and
Carcharhinidae), embryo nutrition can occur in three ways: lecitotrophy (yolk); histotrophy (uterine
secretions) and placentotrophy. In this review, it is discussed the anatomical, physiological, and mainly
immunological similarity between the placenta of sharks and mammals, showing that maternal-
fetal tolerance in placental and mammalian sharks is dependent on proteins such as indoleamine
2,3-dioxygenase, interleukin- 1 and specific proteins of gestation.

Keywords: Chondrichthyes. Gestation. Materno-fetal tolerance. Placentotrophy. Viviparity.
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Os animais que possuem como estratégia reprodutiva a viviparidade desenvolvem um complexo
sistema de membranas fetais (amnion, cérion, alantoide e saco vitelino) que envolvem o embriao
e, posteriormente o feto, durante o desenvolvimento intrauterino. As membranas fetais fundem-
se em diferentes niveis para formar a placenta, que entao interage com a mucosa uterina (LEISER;
KAUFMANN, 1994). A troca de substancias entre o embrido e o meio externo ocorre por difusao dos
liquidos uterinos até que a placenta se desenvolva, momento a partir do qual esta se torna essencial
para o desenvolvimento do embriao (LEISER; KAUFMANN, 1994; CUNNINGHAM, 1999).

Conceitualmente, a placenta € uma justaposicao entre os tecidos fetal e materno, sendo o feto
dependente da placenta direta ou indiretamente durante a vida intrauterina (MOSSMAN, 1987; CETIN;
ALVINO, 2009). Suas funcdes envolvem o suprimento de oxigénio e nutrientes, a remocao de detritos
metabdlicos (PRESTES; LANDIM-ALVARENGA, 2006) e producao de hormdnios para a manutencao da
gestacao (LEISER; KAUFMANN, 1994).

Embora o numero de espécies de peixes cartilaginosos seja restrito em comparacao a outros
grupos de vertebrados, eles apresentam uma diversidade de modos reprodutivos (WOURMS, 1977), que
podem ser divididos em duas categorias, principais de acordo com o tipo de nutricao fetal: lecitotrofia,
onde todo o desenvolvimento do embrido é suportado exclusivamente pelo vitelo; e matrotrofia, onde
pelo menos parte do desenvolvimento fetal depende de nutrientes passados pela mae. Além disso,
a estratégia reprodutiva dos peixes cartilaginosos pode ser diferenciada quando o desenvolvimento
embrionario é externo ao corpo da mae (oviparidade) ou interno (viviparidade) (HAMLETT, 2005).

Os peixes cartilaginosos viviparos podem ser divididos em placentarios e aplacentarios,
dependendo da relacdao entre o desenvolvimento da mde com os descendentes. Nos viviparos
aplacentarios, o embriao é nutrido basicamente por vitelo durante todo o periodo gestacional. Porem,
nos viviparos placentarios, em parte da gestacao o embriao é nutrido pelo vitelo e em um determinado
periodo gestacional ocorre a implantacao da placenta na parede do Utero (HAMLETT, 2005).

Lang et al. (2008) destacam que 0s peixes sao 0s primeiros vertebrados que apresentam
desenvolvimento da placenta, porém com variacbes de modelos de placentacdo e estruturas que o0s
diferem uns dos outros.

Apesar de a maioria dos estudos serem voltados para a placenta em mamiferos, pode-se propor
que sua funcao é invariavel em relacao a nutricao do embrido via matrotrofia (POLLUX et al., 2009).
Hamlett e Wourms (1984) consideraram a placenta de tubardes analoga a placenta de mamiferos,
porém com origens embrionarias distintas.

O objetivo desta revisao é descrever a placenta encontrada em tubardes, sua interacao com o
embriao e o Utero, além de relatar pesquisas recentes sobre a barreira materna fetal e a imunotolerancia
em tubaroes.

Leiser e Kaufmann (1994) referem que a placenta pode ser classificada anatomicamente
considerando-se fatores como numero de membranas fetais envolvidas, forma do érgao, numero de
camadas teciduais que separam o sangue da mae e do feto, arranjo geométrico dos vasos e padrao
geomeétrico da interdigitacao das superficies materna e fetal. A partir do numero de membranas que
envolvem o embridao, a placenta pode ser classificada como epiteliocorial (oito) — porcos e cavalos,
endoteliocorial (seis) — caes e gatos, hemocorial (uma a trés) — camundongos e humanos, hemomonocorial
(quatro) — coelhos e hemotricorial (trés) — chinchilas e cobaias (BJORKMAN, 1982; BARBEITO, 2012).

A placenta epiteliocorial € constituida por oito membranas: duas do endotélio materno, duas do
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epitélio uterino, duas do citotrofoblasto e duas do endotélio fetal. Estas membranas dao uma indicacao
de permeabilidade entre o feto e a mae (BJORKMAN, 1982).

A placenta do tipo epiteliocorial se desenvolve quando os epitélios coribnico e uterino
estao preservados, ocorrendo por consequéncia uma implantacao superficial da placenta no utero
(GROSSER, 1909). Neste tipo de placenta as células do trofoblasto migram e se fundem com as células
do epitélio uterino (KING; ATKINSON; ROBERTSON, 1979; WOODING et al.,, 1992), estabelecendo assim
interdigitacGes entre ambos os tecidos (BJORKMAN, 1982). Esta implantacdo é do tipo ndo invasiva, ou
seja, ndo ha perda de tecido materno (WOODING, 1992).

Embora a maioria das espécies de tubardes apresente a oviparidade como estratégia reprodutiva,
uma parcela entre 10% e 30% pode utilizar a viviparidade placentaria (COMPAGNO et al., 2005; HAINES;
FLAIJNIK; WOURMS, 2006). Apenas quatro familias de carcharhiniformes desenvolvem viviparidade
placentotréfica: Leptochariidae - uma espécie, cacdo-corre-corre, Leptocharias smithii (MULLER; HENLE,
1839), Triakidae - 46 espécies, entre elas o tubarao-leopardo, Triakis semifasciata - (GIRARD, 1855),
Hemigaleidae (oito espécies de tubardes costeiros) e Carcharhinidae - 59 espécies, entre elas o tubarao-
azul, Prionace glauca (LINNAEUS, 1758) e o tubardo-tigre, Galeocerdo cuvier (PERON; LESUEUR, 1822)
(MUSICK; ELLIS, 2005).

A maioria dos tubarbes placentarios apresenta o inicio do desenvolvimento do embrido
sustentado pelo contelddo do saco vitelino, que apresenta numerosos e delicados vasos que absorvem o
vitelo. Note que a lecitotrofia e a placentotrofia (Figura 1) se sobrepdem nesta fase do desenvolvimento
embrionario, nas quais o0s nutrientes sao transportados pelo cordao umbilical até o feto. Quando o
vitelo € quase completamente digerido pelo embrido em crescimento, a porcao rugosa da placenta
migra para a parede uterina, continuando assim a nutricao do embrido até o seu nascimento (HAMLETT;
WOURMS; HUDSON, 1985).

Diagrama e imagem de embrides de tubarao azul Prionace glauca com suas respectivas
placentas em diferentes fases de desenvolvimento: a esquerda, embriao com 7 cm de comprimento
total (CT); no centro, embriao com 11 cm de CT e a direita, embrido com 25 cm de CT

Fonte: Bruno (2018).
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Durante toda a transicao entre as fases de lecitotrofia, histotrofia e placentotrofia, é evidente a
sobreposicao nos modos e coincidentes mudancas na funcdo uterina. Durante a lecitotrofia, a secrecao
intrauterina possui funcao lubrificante, mas, com o consumo do vitelo e antes que seja estabelecida
a ligacao placentaria (Figura 2), secrecoes uterinas fazem parte da nutricao do embrido, processo
conhecido como histotrofia (HAMLETT, 2005).

Ligacao placentaria com a parede uterina e cordao umbilical em tubarao-azul Prionace glauca

Fonte: Bruno (2018).

A histotrofia, porém, ocorre de forma variada nas espécies de tubardes e sua relevancia é
variavel. Mesmo apresentando o trato digestorio funcional, os tubardes Scoliodon laticaudus (MULLER
E HENLE, 1838) e Mustelus canis (MITCHILL, 1815) ainda realizavam a histotrofia ap6s 12 semanas de
gestacao (SETNA; SARDANGDHAR, 1948; GRAHAM, 1967). Entretanto, a placentotrofia foi observada
em estagios iniciais do desenvolvimento embrionario de Scoliodon laticaudus (WOURMS; DEMSKI,
1993) e lago omanensis (NORMAN, 1939) (FISHELSON; BARANES, 1998).

A placenta dos tubardes é analoga a placenta dos mamiferos, mas nao homologa. Contudo,
a placentotrofia em tubardes deve ser vista como uma forma altamente modificada de histotrofia
(CONRATH; MUSICK; 2012).

Diversos autores tentaram classificar morfologicamente os tipos de placenta, porém ainda nao
existe um consenso sobre o tema.

Mahadevan (1940) e Setna e Sarangdhar (1948) constataram trés caracteristicas morfolégicas
diferentes de placentas: colunar, a qual apresenta absorcao da secrecao histotrofica ou trofonematica;
discoide, em que a porcdo placentaria se apresenta em forma oval e lobular possuindo tecido ricamente
vascularizado e um tipo em que o saco vitelino é ondulado e se encontra em uma invaginacao da
parede uterina.

Entretanto, o tubardo Leptocharias smithii (Leptochariidae) teve sua placenta considerada
globular, pois a porcao fetal da mesma é um “globo” liso que ocupa uma area circular do utero
(COMPAGNO, 1988).

Hamlett (2005) afirma que a maioria das espécies placentarias de tubardes Carcharhinidae
- Prionace glauca, Carcharhinus plumbeus (NARDO, 1827), Carcharhinus acronotus (POEY, 1860)
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e Rhizoprionodon terraenovae (RICHARDSON, 1836) apresenta uma diferenca notavel da separacao
entre as duas porcdes da placenta, proximal lisa avascular produtora de esteroides, e distal lobada
hipervascularizada responsavel pelo transporte de nutrientes (Figura 3).

Diagrama e imagem das regides da placenta de embrides de tubardo azul Prionace glauca:
placenta proximal lisa avascular (PA) e placenta distal hipervascularizada (PV). No cordao umbilical (U)
observa-se um de seus componentes vasculares

Fonte: Bruno (2018).

Em tubardes Triakidae, como o Mustelus canis e 0 lago omanensis, ambas as porcdes apresentam
as mesmas caracteristicas: tanto as células do endométrio quanto as protrusdes placentarias do saco
vitelino desenvolvem extensdes de suas membranas, criando interdigitacdes que aperfeicoam o contato
intimo entre o feto e o organismo materno (TEWINKEL, 1963; FISHELSON; BARANES, 1998).

Na maioria das espécies de tubarao o cordao umbilical é pouco evidente, contudo, nos tubardes
Rhizoprionodon terraenovae, Sphyrna lewini (GRIFFITH; SMITH, 1834), S. tiburo (LINNAEUS, 1758) e
Scoliodon laticaudus, o cordao umbilical possui apéndices vascularizados denominados appendiculae
gue mantém contato intimo com a parede uterina para uma possivel absorcao de substancias do fluido
paraembrionario (HAMLETT; WOURMS; HUDSON, 1985; HAMLETT, 1993; WOURMS, 1993).

O surgimento da gestacao interna com o desenvolvimento de barreiras de protecao e nutricao
dos fetos intrigou os cientistas que iniciaram os estudos sobre as diferentes formas de placenta
encontrada nos animais.

Entre os mamiferos, avaliacoes filogenéticas demonstraram que a placenta do tipo epiteliocorial
nao € apenas uma forma derivada de uma placenta mais invasiva, mas que surgiu independentemente
em trés linhagens distintas (WILDMAN et al., 2006). Dessa forma, pode-se considerar que a placenta
epiteliocorial seja a mais adaptada para espécies de mamiferos impossibilitadas de cuidados mais
intensos com sua prole e que, muitas vezes, sao presas de outras espécies.

Para os tubardes, as evidéncias indicam que a oviparidade € ancestral, além de que a viviparidade
e a placentacao sejam processos graduais (HAMLETT, 1989). Nas fases de transicao da viviparidade,
a matrotrofia pode representar uma condicao ancestral da qual a placentotrofia surgiu em diversas
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ocasides. Alternativamente, formas mais simples de placentacao podem ter levado ao desenvolvimento
da matrotrofia em diversas linhagens (BLACKBURN, 2015).

Levando-se em consideracao que a variacao atravessa as fronteiras taxondmicas, os arranjos do
saco vitelino que se qualificam como “placenta” podem ter aparecido e/ou sido perdidos em multiplas
ocasioes (BLACKBURN, 2015). Entre os tubardes, é estimado que a placenta evoluiu independentemente
entre 10 e 20 vezes. A evolucdo repetitiva e independente das placentas em varios taxa de tubardes
gerou uma diversidade consideravel tanto estrutural quanto funcional (WOURMS; LOMBARDI, 1992).

Tanto em mamiferos quanto para tubardes placentarios, o Utero gravidico requer muitas
modificacdes fisiologicas, tais como o preparo do endométrio para a formacao de locais de ancoragem
da placenta e estabelecimento de mecanismos endocrinos placentarios para a manutencao do corpo
liteo (HAMLETT, 1989). A evolucao da placenta para o tipo epiteliocorial também esbarra nas relacdes
materno-fetais, como as necessidades nutricionais do feto e ajustes na distribuicao e concentracao de
nutrientes na corrente sanguinea da mae, evitando a rejeicao imunolégica do feto (ROBERTS; GREEN;
SCHULZ, 2016).

As vantagens de uma placenta nao invasiva para uma placenta primitiva hemocorial e
endoteliocorial incluem a exposicao reduzida as ameacas em potencial do sistema imunolégico materno,
menor dano ao Utero associado ao parto e eliminacao da placenta, e minimizacao da transmissao de
células fetais para a circulacao materna e vice-versa. Finalmente, a placentacdao superficial limita a
transmissao de doencas entre o feto e a mae (ROBERTS; GREEN; SCHULZ, 2016).

Procurando esclarecer a evolucao do sistema imunolégico relacionado a barreira materno-fetal
e encontrar elementos comuns entre mamiferos e tubardes placentarios, Haines, Flaknik e Wourms
(2006) estudaram aspectos da placenta e saco vitelino em Rhizoprionodon terraenovae, investigando
a presenca de celulas do sistema imunologico e de imunoglobulinas.

Os resultados obtidos revelaram a existéncia de agregados linfoides no local de implantacao em
todas as fases da gestacao, sugerindo que tais agregados possam desempenhar um papel importante
na manutencao da gestacao. Alem disso, foram observadas células binucleadas semelhantes as células
NK de mamiferos sob a margem apical do epitélio materno e na lamina prépria uterina a partir da pré-
implantacao e, em maior numero, na metade da gestacao (HAINES; FLAINIK; WOURMS, 2006).

Foi detectada também a presenca de grandes células arredondadas, principalmente no espaco
entre o invélucro e o ovo embrionario, em camadas de tecido em fases posteriores de gestacao. Haines,
Flajnik e Wourms (2006) sugeriram que estas células poderiam ter atividade fagocitica.

Os tubardes ndao tém genes homologos para IgG, em vez disso, produzem uma das trés classes
das seguintesimunoglobulinas:imunoglobulina M (IgM), imunoglobulina com novo receptor de antigeno
(IgNAR), e imunoglobulina W (IgW) (DOOLEY; FLAINIK, 2006). A IgM monomérica 7S foi detectada na
vascularizacao e tecido conjuntivo da porcao materna da placenta, mas ausente na porcao embrionaria
(HAINES; FLAIJNIK WOURMS, 2006).

A partir do momento em que se inicia o vinculo maior entre os tecidos maternos e fetais, o
concepto esta sujeito a rejeicao via resposta imunolégica. Sendo assim, a mesma deve ser inibida para
que a gestacao ocorra com sucesso.

Muitos processos sao responsaveis por garantir a tolerancia materno-fetal durante a gestacao.
Cateni et al. (2003) detectaram a presenca das interleucinas 1o e 1p e seus receptores tanto em
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leucdcitos placentarios quanto uterinos e em células epiteliais paraplacentarias em Mustelus canis.
Estes achados indicam que a imunotolerancia que existe na placenta de mamiferos € analoga em
tubardes. Deve-se ressaltar que a interleucina-1 é um dos agentes responsaveis pela imunotolerancia
na interacao materno-fetal em mamiferos (SIMON et al., 1998).

Nos ultimos anos, a deteccdo de diversas proteinas relacionadas a placentacao de mamiferos
foi reportada nas células epiteliais colunares (CARTER et al., 2007); no epitélio coriénico (ACKERMAN
etal., 2012) e em células endoteliais do saco vitelino de placentas de tubardes martelo Sphyrna lewini
e S. zygaena (LINNAEUS, 1758) (SOMA et al., 2013). Entre estas proteinas se destaca a proteina
especifica da gestacao PSG1 (Pregnancy-Specific Glycoprotein, PSG1). As PSGs sao encontradas no
sinciciotrofoblasto de placenta de roedores (com 11 genes) e primatas (com 17 genes) e descritas como
possiveis proteinas imunomodulatérias e angiogénicas durante a invasao do Utero pelo trofoblasto
(RAWN; CROSS, 2008; Ha et al., 2010; MOORE, 2012). As primeiras interacdes entre as células do
sistema imunologico e as PSGs foram relatadas por Rutherfurd, Chou e Mansfield (1995), porém, apenas
recentemente a acao imunomodulatoéria das PSGs na gestacao pdde ser parcialmente compreendida:
a interacao da PSG18 com macrofagos em cultivo celular acarretou na sintese de IL-10 (WESSELLS et
al., 2000) e com PSG1 e PSG6 também houve a secrecao dos fatores IL-10, IL-6 e TGF-B1 (SNYDER et
al., 2001). Estes fatores estao relacionados as acoes anti-inflamatorias e anticoagulativas por meio
da inibicao de respostas de linfocitos T-helper do tipo 1 e estimulo das respostas do tipo T-helper 2 —
anti-inflamatorias e angiogénicas no ambiente uterino (CLARK; ARCK; CHAOUAT, 1999). A funcao exata
das PSGs ainda é desconhecida na placenta de mamiferos, porém é provavel que apresentem funcoes
semelhantes na placenta de tubardes (CARTER et al., 2007; RAWN; CROSS, 2008).

Resultados recentes indicam a presenca da enzima indoleamina 2,3-dioxigenase na placenta
de tubardes com possivel funcdo de tolerancia pelo sistema imunolégico (SALMON et al., 2020). Esta
enzima é responsavel pelo catabolismo do aminoacido triptofano e esta relacionada a proliferacao de
células T (possivelmente T helper do tipo 2), limitando a resposta imunolégica. Em mamiferos, esta
enzima se apresenta em grande quantidade na regiao de interface entre o feto e a mae (THOMAS;
STOCKER, 1999).

Durante a evolucao das espécies a presenca da placentacdo, tanto em mamiferos quanto em
tubardes, nao é linear. Isso demonstra que suposicdes simplistas sobre qual tipo de placenta é a mais
evoluida “caem por terra” uma vez que estudos paleontolégicos e genéticos apontam que a placentacao
epiteliocorial também ocorreu em espécies mais antigas e extintas.

As pesquisas que estao sendo realizadas sobre a placenta de tubardes tém revelado que a sua
composicao de células imunologicas é semelhante a encontrada em placentas de mamiferos, aléem da
presenca de proteina e enzimas que atuam na tolerancia materno-fetal. Isso indica uma convergéncia
evolutiva entre tubardes e mamiferos.
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Resumo

O linfoma é uma neoplasia caracterizada pela proliferacao de células linfoides malignas, que
pode se desenvolver em qualquer 6rgao, acometendo inicialmente linfonodos, baco e figado. Sua
causa nao é bem elucidada, porém acredita-se na etiologia multifatorial, fatores genéticos, deficiéncia
imunologica e carcindégenos quimicos. Existem quatro classificacdes anatémicas para o linfoma:
multicéntrico, alimentar ou digestiva, mediastinico e extranodal, sendo que 80% dos casos em caes sao
classificados como linfomas multicéntricos. O diagnéstico € baseado em analises citologicas, histologicas
e biologia molecular, que auxiliam no estabelecimento do prognéstico do animal considerando o
grau de malignidade do linfoma e o tipo celular de origem. Os exames laboratoriais, como os perfis
hematologicos e bioquimicos, fornecem dados para o acompanhamento do animal, acometimento
e estadiamento da doenca. Perante o exposto, constata-se que o linfoma é uma afeccao de grande
relevancia dentre aquelas que acometem caes, portanto, este estudo tem o objetivo de aliar a base
teorica frente a apresentacao clinica do linfoma, fornecendo o conhecimento das principais alteracdes
descritas para gerar um diagnostico precoce, estabelecendo uma ponte de sucesso com o clinico e
permitindo ao paciente melhor qualidade de vida e sobrevida perante a doenca.
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Abstract

Lymphoma is a tumor characterized by the proliferation of malignant lymphoid cells, which
can occur in any organ, initially affecting lymph nodes, spleen and liver. It's cause is not elucidate,
but it might be a multifactorial etiology, including genetic factors, immune deficiency and chemical
carcinogens. There are four anatomical classifications for lymphoma: multicentric, alimentary,
mediastinal and extranodal, but, 80% of the cases in dogs are classified as multicentric lymphomas.
The diagnosis is based on cytological, histological and molecular biology sample analyzes, that assist in
settlement the animal’s prognosis considering the degree of malignancy of the lymphoma and the cell
of origin. Laboratory tests such as hematological and biochemical profiles provide data for monitoring
the animal, disease involvement and staging. Lymphoma is a condition of great relevance within the
conditions that affect dogs, making it necessary to educate veterinarians to combine the academic
basis with the clinical presentation of lymphoma, with the knowledge of the main changes described
to create an early diagnosis, establishing a conjunction of success with the clinical and allowing the
patient a better quality of life and survival in the face of the disease.

Keywords: Dogs. Lymphoma. Neoplasia.

Introducao

0 linfoma, disturbio linfoproliferativo frequente nos pequenos animais, € uma neoplasia de alta
incidéncia entre todos os tipos de neoplasias malignas nos caes, representa cerca de 24% do total das
neoplasias caninas e 83% das neoplasias hematopoiéticas (VAIL; OGILVIE, 2003).

O linfoma é definido como uma proliferacao clonal de linfocitos malignos nos orgaos linfoides
como medula 6ssea, baco e linfonodos (VIEIRA, 2013). Em caes apresenta diferentes subtipos e tipos
histolégicos originarios das fases da ontogenia dos linfécitos B e T (KIMURA, 2012).

A causa do linfoma nao esta totalmente elucidada, porém acredita-se na etiologia multifatorial
gue envolve fatores genéticos, deficiéncia imunologica, e carcindgenos quimicos. Os sinais clinicos
apresentados pelo cao com linfoma sao inespecificos e dependem do local anatdmico afetado e da
extensao da doenca (FERREIRA; AZEVEDO; LEITE, 2015).

O diagnostico definitivo do linfoma multicéntrico € obtido com a analise histopatologica
e citolégica dos 6rgaos e linfonodos acometidos, entretanto, para melhor compreensao do
comportamento biolégico tumoral e precisdao diagnostica, sugere-se a utilizacdo das técnicas
de biologia molecular ou imuno-histoquimica. O diagnéstico presuntivo ou suspeita pode ser
estabelecido frente ao exame fisico, historico do animal, alteracdes laboratoriais e de imagens
(FERREIRA; AZEVEDO; LEITE, 2015; DICKINSON, 2008) Diante do exposto o presente trabalho faz uma
revisao sobre o linfoma multicéntrico canino, dando énfase nos aspectos clinico-patologicos e nas
principais alteracGes laboratoriais, descritas com o propésito de colaborar com o entendimento do
clinico veterinario frente ao diagnéstico desta doenca.

Discussao

0 linfoma € uma neoplasia originaria de tecidos linfoides, caracterizado pela proliferacao de
células linfoides malignas, podendo se desenvolver em qualquer 6rgao, o que difere das leucemias que
tem origem na medula 6ssea (VALERIANO et al., 2017; FERREIRA; AZEVEDO; LEITE, 2015). O linfoma é
considerado a neoplasia mais comumente tratada em cdes, o que contribui por ser uma doenca de alta
incidéncia na populacdo mundial canina (CAPUA et al.,, 2011). Considerando o acometimento apenas
em caes idosos, a sua prevaléncia pode chegar a 84 por 100.000 caes, e naqueles com menos de um
ano de idade, a prevaléncia cai para 1,5 por 100.000 caes (VAIL; MACEWEN; YOUNG, 2001).

mvé&zz | Revista mv&z, Sdo Paulo, v.18, n.2, 2020, D0i.10.36440/recmvz.v18i2.38066

30



LINFOMA MULTICENTRICO CANINO: UMA SINOPSE SOBRE 0S ASPECTOS
CLINICOPATOLOGICOS E ALTERACOES LABORATORIAIS

A causa do linfoma ainda nao esta bem estabelecida, mas alguns fatores podem contribuir para
o0 desenvolvimento da doenca, como o0 aumento da sua ocorréncia em caes com doencas autoimunes,
por exemplo, a trombocitopenia imunomediada, que afeta caes independente do sexo e idade, tém
sido associada a um maior risco de desenvolvimento do linfoma quando comparada com a populacao
saudavel. Contudo, uma relacao de causa e efeito ainda ndo foi comprovada, porém pode estar
relacionada predisposicdes raciais, animais consanguineos e produtos quimicos (SILVA; SEQUEIRA,
2016; VALERIANO et al, 2016; OLIVEIRA, 2014). Quando comparados aos humanos aqueles que
possuem imunossupressao sao 0s que apresentam maior risco de desenvolver neoplasias no sistema
linforreticular, acredita-se que, nesses pacientes, possa ter ocorrido uma super expressao de alguns
oncogenes em linfocitos, que poderiam propiciar o desenvolvimento da neoplasia (TESKE, 1994).

A classificacao do linfoma multicéntrico é geralmente baseada em critérios anatdmicos,
histologicos, caracteristicas citologicas e imunofenotipicas. Os linfomas caninos apresentam
caracteristicas semelhantes as dos linfomas nao Hodgkin (GREENLEE et al., 1990; TESKE, 1994). Os
linfomas podem também ser divididos de acordo com sua origem em linfomas de células B e de células
T, sendo que o pior prognostico é apontado para os de células T (SILVA; SEQUEIRA, 2016).

Atualmente, aimunofenotipagem passou a ser indispensavel para a determinacao o diagnéstico
e 0 prognostico de linfoma nao Hodgkin. Nos caes, sao utilizados os mesmos critérios de classificacdes
aplicados aos linfomas nao Hodgkin humanos e as classificacdes atualmente adotadas sao as de: Kiel
(LENNERT; FELLER, 1992), REAL (HARRIS et al., 1994) e WHO (JAFFE et al., 2001).

O Sistema Kiel, baseia-se na morfologia e composicao celular (centroblastica, centrocitica,
imunoblastica, linfoblastica, plasmocitica, linfocitica), no padrao de crescimento histologico (folicular
ou difuso) e na imunofenotipagem das células tumorais, B e T. Nesta classificacao, o linfoma é dividido
em dois grupos: a) de baixo grau, constituidos principalmente por células pequenas (citos) e b) de
alto grau, constituidos predominantemente por células médias ou grandes (blastos) (LENNERT; FELLER,
1992). Este sistema divide também o linfoma em dois subgrupos, tendo por base a imunofenotipagem
(BeT) (VALLI et al.,, 2002).

Em 1994, o International Lymphoma Study Group, a Revised European-American Classification
of Lymphoid Neoplasms (REAL) (HARRIS et al., 1994) propds uma nova classificacao para o linfoma.
Esta proposta, mais abrangente, leva em conta as caracteristicas imunologicas, as alteracfes genéticas
e as caracteristicas clinicas dos tumores. Esta abordagem foi posteriormente adotada, com pequenas
modificacdes, pela Organizacao Mundial de Saude — World Health Organization (WHO) e introduzida como
WHO Classification of Tumors of the Hematopoietic and Lymphoid Tissues em 2001 e 2008 (GOOD;
GASCOYNE, 2008). A classificacao REAL-WHO mantém a morfologia como critério basico (VALLI, 2007). Em
2002, foi publicada a Classificacao Histolégica de Tumores Hematopoiéticos de Animais Domeésticos, que
se baseou na classificacao da WHO permitindo a maior facilidade na comunicacao entre os patologistas
humanos e veterinarios, tanto para propositos de diagnostico como de pesquisa (VALLI et al., 2002). Nestes
sistemas os tumores sao classificados em alto ou baixo grau de malignidade, sendo que os linfomas com
baixo grau sao os constituidos por células pequenas com baixo indice mit6tico, que geralmente progridem
lentamente e sao0 menos responsivos a quimioterapia, quando comparados ao linfoma de alto grau, porém
estao associados a maior tempo de sobrevida. Os linfomas classificados de alto grau de malignidade tém
um elevado indice mitdtico, este tipo de linfoma progride rapidamente, podendo causar a morte do animal
se nenhuma terapia for instituida, mas respondem positivamente a quimioterapia, no entanto, como
consequéncia de seu elevado potencial para mutacdes podem desenvolver facilmente resisténcia, que acaba
por favorecer a sobrevivéncia de células com alto indice mitotico (OLIVEIRA, 2014; MESSICK, 2009).

Existem quatro principais localizacées anatémicas para o linfoma: multicéntrico, alimentar,
mediastinico e extranodal (cutaneo, sistema nervoso central e outros). Em caes as mais comuns sao:
multicéntrica com 80% de prevaléncia, alimentar, mediastinica, e por ultimo cutaneo. Os linfomas
que acometem olho, sistema nervoso central, bexiga, coracao e cavidade nasal, classificados como
extranodais primarios, sao os de menor incidéncia (OLIVEIRA, 2014).
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Os sinais clinicos apresentados pelos caes com linfoma multicéntrico sao variaveis, por
dependerem do 6rgao onde o tumor esta localizado, mas, comumente, incluem sinais inespecificos
como: anorexia, apatia, perda de peso, caquexia, desidratacdo, febre, palidez de mucosas e ictericia
(FIGHERAetal.,2006).0sachados clinicos mais consistentes do linfomamulticéntricosaolinfoadenopatia
indolor generalizada, com possivel envolvimento de medula 6ssea, hepatomegalia e esplenomegalia
(SILVA; SEQUEIRA, 2016). Os linfonodos afetados apresentam-se com mobilidade livre e podem gerar
edema em caso de obstrucdo mecanica da drenagem linfatica (NELSON; COUTO, 2006).

Os caes raramente apresentam apenas um linfonodo aumentado, o que causa dificuldade no
diagnostico desta neoplasia, uma vez que a linfoadenopatia localizada € mais comumente associada
com inflamacao local, hiperplasia linfoide, ou tumores metastaticos. Apesar de poucas enfermidades
clinicas causarem a linfoadenopatia generalizada que podem gerar confusao com o diagnéstico
clinico, os diagnosticos diferenciais do linfoma multicéntrico incluem: histoplasmose, blastomicose,
leishmaniose, erlichiose, mieloma multiplo, leucemia mieloide aguda e lUpus eritematoso sistémico
(FIGHERA et al., 2006).

Oliveira(2014) e Capuaetal. (2011) referem que nos caes acometidos pelo linfoma multicéntrico
podem ser encontradas algumas anormalidades hematologicas, que, contudo, sao igualmente variaveis.
A alteracdo mais comum nesses pacientes é a anemia, sendo, em sua grande maioria, normocitica,
normocrébmica nao regenerativa, porém o perfil hematologico também pode ser normal, e quando
ha o envolvimento da medula 6ssea pode apresentar trombocitopenia, neutropenia, linfocitose e
presenca de precursores de linfocitos imaturos e linfocitos atipicos. Quando ha suspeita de linfoma o
acompanhamento hematologico dos animais passa a ser fundamental tanto para o estabelecimento
de um registro inicial para comparacdes futuras, quanto para auxiliar no estadiamento da doenca, pois,
de acordo com Capua et al. (2011), a presenca da anemia no momento do diagndstico do linfoma foi
associada com menor tempo de sobrevida para os caes.

0 acompanhamento do perfil bioquimico é importante, pois pode refletir na forma anatémica
de linfoma ou em sindromes paraneoplasicas. A avaliacao deve conter as enzimas hepaticas, ureia e
creatinina para avaliacao renal, a quantificacao de eletrélitos como o calcio e caso o nivel das proteinas
totais estejam aumentadas é ideal realizar a eletroforese de proteinas séricas para identificar a
gamopatia monoclonal (ALLISON, 2015; OLIVEIRA, 2014).

Os tumores podem produzir sinais em locais distantes dos tumores primarios ou de onde
estao localizadas as suas metastases, esses sinais sao chamados de sindrome paraneoplasica. Essa
sindrome pode acontecer devido a producao de substancias pelo tumor que direta ou indiretamente
causam sinais distintos. A deplecao de substancias normais leva a manifestacdes paraneoplasicas, ou a
resposta do hospedeiro frente ao tumor que resulta em uma sindrome. Proteinas derivadas de tumores
responsaveis pela sindrome paraneoplasica foram identificadas e incluem fatores de crescimento e
citocinas, tais como interleucina-1 e fator de necrose tumoral (DHALIWAL; KITCHELL; MESSICK, 2003).

As sindromes paraneoplasicas comumente relatadas associadas ao linfoma canino sao:
alteracdes hematologicas que podem surgir durante a proliferacao neoplasica como anemia normocitica
normocrémica nao regenerativa, anemia hemolitica e trombocitopenia, supostamente devido ao fato
das células perderem a capacidade de supressao contra as doencas autoimunes, colaborando dessa
forma para a destruicao das células e desenvolvendo as citopenias (PROENCA, 2009); hipercalcemia é
a mais registrada e pode ser explicada pela producao de um peptideo semelhante ao paratormonio das
células neoplasicas, assim como em consequéncia da liberacao, por parte dos linfocitos neoplasicos, de
fatores como o fator ativador de osteoclastos aumentando a reabsorcao 6ssea (FIGHERA et al., 2002),
além de poder estar associada a outros fatores como interleucina 1, fator de necrose tumoral a, fator
de crescimento tumoral B e analogo de vitamina D (VAIL; YOUNG, 2007), promovendo assim 0 aumento
sérico por retirar calcio dos ossos liberando-o na circulacao (ROCHA; SUZANO; RODRIGUES, 2010).
Esta sindrome pode aparecer clinicamente associada a sinais inespecificos como polidria e polidipsia,
vOmitos e anorexia, diarreia e obstipacao, até mesmo arritmias cardiacas, podem levar a nefropatias

mvé&zz | Revista mv&z, Sdo Paulo, v.18, n.2, 2020, D0i.10.36440/recmvz.v18i2.38066

32



LINFOMA MULTICENTRICO CANINO: UMA SINOPSE SOBRE 0S ASPECTOS
CLINICOPATOLOGICOS E ALTERACOES LABORATORIAIS

como consequéncia da disfuncao tubular renal e urolitiase (FIGHERA et al., 2002; WELLER; HOFFMAN,
1992); Além dos relatos de neuropatia, miastenia gravis, e caquexia cancerosa (DHALIWAL; KITCHELL;
MESSICK, 2003).

Casos de cura do linfoma canino sao raros (<10%), mas apesar disso, frequentemente
consegue-se uma resposta positiva a terapéutica mantendo boa qualidade de vida ao animal durante
0 periodo de remissao. O prognostico do estadiamento do linfoma baseia-se em critérios clinicos e
clinico-patolégicos que permitem a determinacao da extensao da doenca. Esta classificacao divide-se
em cinco estadios e dois subestadios: Estadio | — 0 envolvimento limitado a tecido linfoide de um o6rgao,
descartando a medula éssea, ou limita-se a um s6 linfonodo; Estadio Il — envolvimento dos linfonodos
de uma determinada regiao podendo ser acompanhado ou nao do acometimento das tonsilas; Estadio
lIl - Envolvimento generalizado dos linfonodos; Estadio IV — Envolvimento de baco e figado, com ou sem
estadio lll; Estadio V — ExpressGes hematolégicas e envolvimento da medula dssea e/ou extranodal, com
ou sem os estadios de | a IV; Substagio a — sem sinais sistémicos; Substagio b — com sinais sistémicos
(COUTO, 2015; PROENCA, 2009).

Sanchez et al. (2019) relataram recentemente que os tutores de caes diagnosticados com
linfoma canino levaram em média 50 dias para procurar um atendimento médico veterinario apos
suspeitar de alguma anormalidade, 64% (17/27) relataram ter como queixa principal a palpacao de
um linfonodo aumentado, corroborando com o que foi descrito por Silva e Sequeira (2016), sendo que
0s outros animais apresentaram sinais inespecificos como perda de peso, deficiéncia de visao, prurido
e queda de pelos em um animal diagnosticado posteriormente com linfoma cutaneo, ascite, orquite, e
um dos caes recebeu o diagnéstico apds linfadenectomia em razao de neoplasia mamaria. Ao chegar
ao atendimento, em 70,3% (19/27) dos casos os animais foram classificados no estadio clinico IV, e
apenas 3,7% (1/27) no estadio I.

A quimioterapia surge como a modalidade terapéutica mais frequente para o linfoma
multicéntrico canino, devido ao fato de tratar-se de uma doenca sistémica. Apesar da baixa taxa de
cura, a sobrevida de animais tratados situa-se entre 12 a 16 meses, contudo 25% dos casos podem
sobreviver por dois anos apés o diagndéstico (COUTO, 2015). Saliente-se, no entanto, que Sanchez et al.
(2019) citaram que os animais nao tratados morreram em duas semanas.

A remissao da doenca é considerada em 100% quando ha reducao de todas as alteracdes
inicialmente detectadas, remissao parcial quando ha reducao de 50 a 100% das alteracdes, ja as
consideracoes em doenca estavel sao feitas a partir do momento em que apresenta menos de 50% de
reducao ou nao sao evidenciadas alteracdes e/ou nao foram apresentadas novas lesdes neoplasicas.
Ja a doenca é classificada como progressiva quando ha novas lesdes neoplasicas ou ha o aumento
das alteraces iniciais em 25%. Apesar disto, Médicos Veterinarios oncologistas admitem que é mais
importante a abordagem paliativa do que a obtencao de cura (PROENCA, 2009).

Alguns fatores interferem no prognéstico de caes que apresentam linfoma, tais como: a idade,
alguns veterinarios oncologistas acreditam que a pouca idade pode influenciar negativamente no
progndstico; a classificacao histologica, sendo que os linfomas de baixo grau sao mais favoraveis e o
linfoma T é apontado como o de pior prognoéstico; na imunofenotipagem, as sobrevivéncias sao mais
correlacionadas ao imunofenotipo de células B; e a exposicao a esteroides, que tem efeitos negativos
na sobrevida do animal e no sucesso da remissao do tumor, isso se deve a inducao da resisténcia a
outros agentes quimioterapicos que podem ser utilizados nos protocolos de tratamento do linfoma
(DHALIWAL; KITCHELL; MESSICK, 2003).
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Consideracoes finais

O linfoma multicéntrico canino é uma neoplasia de alta morbidade e mortalidade dentro da
clinica, os animais acometidos apresentam um prognostico reservado e é de extrema importancia
a conscientizacao e capacitacao dos meédicos veterinarios para o dominio dos aspectos clinico-
patologicos, bem como, das alteracdes laboratoriais da patologia. Deve-se conhecer as classificacoes
histopatologicas para uma melhor interpretacao dos laudos e dessa maneira instituir a terapia precisa
e, ainda, aumentar as expectativas de sucesso frente a uma doenca comumente encontrada em rotina.
A partir de diagnosticos precoces, as taxas de sobrevida dos caes poderao ser ampliadas, favorecendo
0 prognostico e a qualidade de vida do animal. @
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Resumo

0 presente trabalho relata o protocolo anestésico utilizado em dois caes submetidos a cirurgia de
resseccao e reconstrucao da parede toracica devido a neoplasmas, no Hospital Veterinario Roque Quagliato
do Centro Universitario das Faculdades Integradas de Ourinhos, Sao Paulo. Uma cadela poodle de 10
anos e um cao rottweiler de um ano e trés meses foram submetidos a anestesia geral com isofluorano,
bloqueio intercostal de, respectivamente, seis e sete espacos intercostais com lidocaina 2% e bupivacaina
0,5% e infusao continua de morfina (0,1 mg/kg/h), lidocaina (50 pg/kg/minuto) e midazolam (0,1 mg/
kg/h). No periodo po6s-operatorio imediato, ambos receberam administracao peridural de morfina 0,2
mg/kg e fentanila 2 pg/kg diluidos com NaCl 0,9% para 0,3 mL/kg. Um tubo de analgesia foi deixado
durante as 48 horas subsequentes na ferida cirurgica para administracao de lidocaina e bupivacaina em
total de uma dose toxica por dia, fracionada para cinco aplicacoes. A prescricao analgésica pos-operatoéria
constituiu-se de tramadol 4 mg/kg e dipirona 25 mg/kg a cada oito horas durante sete dias, juntamente
com meloxicam 0,1 mg/kg a cada 24 horas durante trés dias. Os animais recuperaram-se tranquilamente
e nao foram observados sinais de dor ao longo dos sete dias subsequentes. Recomenda-se o protocolo
relatado para cirurgias de resseccao da parede toracica em caes.

Palavras-chave: Anestesia. Anestesia e analgesia. Anestesia local. Toracotomia. Cirurgia toracica.
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Abstract

It is reported the anesthetic protocol used for two dogs subjected to thoracic wall resection
due to neoplasms at the Roque Quagliato Veterinary Hospital, University Center of Integrated Faculties
of Ourinhos, Sao Paulo. A female Poodle aged 10 years and a male rottweiler aged 1.25 years were
anesthetized with isoflurane, local anesthesia of respectively six and seven intercostal spaces using 2%
lidocaine and 0.5% bupivacaine, and continuous rate infusion of morphine (0.1 mg/kg/h), lidocaine
(50 pg/kg/minute) and midazolam (0.1 mg/kg/h). Postoperatively, both animals received epidural
morphine at 0.2 mg/kg and fentanyl at 2 ug/kg in 0.9% NaCl for a total volume of 0.3 mL/kg. A wound
soaker catheter was left in place during the subsequent 48 hours for administration of lidocaine and
bupivacaine at a total of one toxic dose for each day, divided into five applications. Postoperative
prescription comprised tramadol at 4 mg/kg and metamizole at 25 mg/kg every eight hours for seven
days, and meloxicam 0.1 mg/kg every 24 hours for three days. Both dogs recovered quietly from
anesthesia and no signs of pain were detected during the next seven days. This anesthetic protocol is
recommended for thoracic wall resection in dogs.

Key-words: Anesthesia. Anesthesia and analgesia. Local anesthesia. Thoracotomy.

Introducao

A dor oncologica é sempre tema de incansaveis discussoes e estudos em Medicina Veterinaria,
tendo em vista a maior dificuldade da identificacao de sua intensidade e a adequacao de terapias que
obtenham o sucesso desejado. Nesse sentido, os anestesiologistas estao sempre buscando protocolos
anestésicos que permitam maior seguranca e analgesia adequada em casos cirurgicos, tanto durante o
periodo perioperatoério quanto no pdés-operatorio (GAYNOR, 2008).

Embora incomuns, os tumores de parede toracicas podem acometer caes de meia idade a idosos,
sendo a altura da juncao costocondral entre o 50 e 90 espacos intercostais a localizacao mais comum.
Dentre os principais tumores de parede toracica, pode-se citar o osteossarcoma como mais comum,
embora o condrossarcoma, o sarcoma de tecidos moles e tumores metastaticos também sejam descritos
nessa regiao (DALECK; FONSECA; CANOLA, 2002). Embora o tipo tumoral influencie diretamente no
prognostico, de forma geral, sao neoplasmas localmente infiltrativos e a cirurgia realizada com amplas
margens aumenta consideravelmente a sobrevida destes pacientes (PAZZINI et al, 2018). Nesse
sentido, faz-se necessario um conhecimento mais aprofundado por parte dos anestesistas acerca
dessas neoplasmas e de suas implicacdes em dor oncolégica.

A Organizacdao Mundial de Saude, elaborou um guia de avaliacao e tratamento da dor oncologica,
que propde a existéncia de trés classes de pacientes oncologicos segundo o grau de dor estimado e
dos seus respectivos tratamentos: (1) pacientes com dor leve que se beneficiam de terapia com anti-
inflamatorios nao esteroidais (AINEs) com ou sem adjuvantes; (2) pacientes com dor moderada que
necessitam de opioides fracos como tramadol, diante do insucesso da terapia com AINEs isolados; e (3)
pacientes com dor severa, que necessitam de terapia com opioides fortes, como a morfina, com ou sem
adjuvantes analgésicos (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1986).

Nastoracotomias, érecomendadaaassociacao de bloqueios intercostais, intrapleuraiseadministracao
de opioides pela via peridural (GAYNOR, 2008). Todavia, poucos sao os estudos que se referem a protocolos
anestesicos voltados especificamente para cirurgias de resseccao da parede toracica e costectomias,
procedimentos necessarios ao tratamento dos tumores de parede toracica (PAZZINl et al., 2018).

O presente relato propde um protocolo anestésico para a cirurgia de resseccao da parede toracica
e costectomia em caes com tumores da parede toracica, que foi utilizado com sucesso para anestesia e
analgesia de dois animais da rotina de atendimento do Hospital Veterinario Roque Quagliato do Centro
Universitario das Faculdades Integradas de Ourinhos, Sao Paulo, Brasil.
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Relato de caso

Foram atendidos no ano de 2017 dois casos cirdrgicos com diagndéstico de tumores da
parede toracica, que necessitaram de resseccao parcial da parede incluindo costectomia, seguida
de reconstrucdo toracica. O primeiro caso foi atendido no més de abril de 2017 e se tratava de
uma cadela poodle de 10 anos, 6,0 kg, cujo procedimento cirdrgico envolveu a resseccdao da oitava,
nona, décima e décima primeira costelas devido a um sarcoma de tecidos moles grau lll. O segundo
ocorreu no més de setembro de 2017 e se tratava de um cao rottweiler de um ano e trés meses
pesando 32,0 kg, submetido a resseccao da quarta, quinta, sexta, sétima e oitava costelas devido a
um osteossarcoma osteoblastico.

No primeiro caso, foi realizada a medicacao pré-anestésica (MPA) utilizando morfina na dose
0,5 mg/kg intramuscular (IM). O segundo animal ndao recebeu MPA, visto que se apresentou com
intensa dispneia devido a extensao da massa tumoral, a qual pressionava o parénquima pulmonar e
0 coracao, segundo exames complementares de imagem. Em ambos os casos, a inducao foi realizada
com propofol titulado a efeito até que fosse possivel a intubacao orotraqueal. Somente o primeiro
animal recebeu como agente coindutor o midazolam na dose de 0,3 mg/kg intravenoso (1V). Ambas
as anestesias foram mantidas com isofluorano, sendo a anestesia da cadela Poodle mantida em 0,85
+0,12 V% e a do cao rottweiler mantida com 0,48 + 0,14 V%. O periodo cirdrgico foi de 225 minutos
no primeiro caso e 305 minutos no segundo.

Os dois animais receberam bloqueios anestésicos intercostais em todos os segmentos
envolvidos na cirurgia, além de um segmento cranial e um caudal em relacao aos limites da costectomia
(totalizando seis espacos intercostais bloqueados no primeiro animal e sete no segundo). O bloqueio
foirealizado no primeiro caso com lidocaina sem vasoconstritor na dose de 5 mg/kg e levobupivacaina
com vasoconstritor na dose de 2 mg/kg, acrescidas de solucao de NaCl 0,9% para um total de 6 mL,
para que fosse injetado 1 mL de solucdo anestésica em cada espaco intercostal bloqueado. Ja no
segundo caso, foi utilizada a lidocaina com vasoconstritor na dose de 4 mg/kg e bupivacaina com
vasoconstritor na dose de 2 mg/kg, acrescidas de NaCl 0,9% para um total de 14 mL, totalizando 2
mL por nervo intercostal.

Durante a manutencao anestésica, para fins de analgesia transoperatoria, os dois animais
receberam uma infusao continua de morfina a 0,1 mg/kg/h, lidocaina sem vasoconstritor a 50 ug/
kg/min e midazolam (0,1 mg/kg/h), administrados em bolus intravenoso inicial de 0,1 mg/kg, 2 mg/
kg e 0,3 mg/kg, respectivamente. A manutencao das infusdes foi realizada por meio de bomba de
infusao de seringa. As infusdes foram mantidas até o término do procedimento cirurgico.

Durante a manutencao anestesica, a frequéncia cardiaca do primeiro e segundo caso foi,
respectivamente, 110+ 9e 119 + 6 bpm. A pressao arterial sistélica aferida por método nao invasivo
foi de 115 + 10 e 109 + 8, respectivamente (Figura 1). Em alguns momentos do segundo caso e
diversos momentos do primeiro caso, nao foi aferida a pressao arterial sistélica e, portanto, os dados
sao apresentados na figura como pontos isolados.
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Figura 1. Variaveis cardiovasculares de dois caes submetidos a cirurgia de resseccao da parede toracica
e anestesia com isofluorano e infusao continua de morfina, lidocaina e midazolam
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Fonte: Julido et al. (2019).

Legenda 1. (A) Frequéncia cardiaca (FC) em batimentos por minuto (bpm); (B) pressao arterial
sistélica (PAS) em mmHg

Os dois animais foram mantidos sob ventilacao assistida (manual no primeiro e mecanica no
segundo) durante todo o procedimento, com frequéncias de 6 + 1 e 11 + 4 mpm respectivamente para
0s casos 1 e 2. A saturacao de oxihemoglobina (Sp02) dos dois animais apresentaram médias iguais
ou maiores do que 99% e a pressao parcial de dioxido de carbono ao final da expiracao (PE'CO2) foi de
29 + 12 mmHg no primeiro animal e 32 + 6 mmHg no segundo animal. A temperatura esofagica média
foide 36,7 £ 0,3 °C no primeiro caso e 36,4 £ 0,3 °C no segundo caso.

Como analgesia pos-operatoria imediata, foi realizada uma técnica peridural lombossacral
com volume total de 0,3 mL/kg associando morfina (0,2 mg/kg no primeiro animal e 0,1 mg/kg no
segundo) e fentanila 2 ug/kg.

Um tubo de analgesia confeccionado com uma sonda uretral estéril fenestrada adequada para o
porte dos animais foi deixado na ferida cirurgica para administracao de uma solucao contendo lidocaina
sem vasoconstritor e bupivacaina com vasoconstritor a cada cinco horas durante 48 horas nos dois
animais. A solucao foi preparada utilizando-se uma dose toxica de cada farmaco (7 mg/kg de lidocaina
e 2 mg/kg de bupivacaina) para cada 24 horas de administracao, sendo o volume total diluido com
NaCl 0,9% a 1:2 e fracionado em cinco seringas para cada dia, ou seja, 10 seringas para as 48 horas de
analgesia.

Como prescricao analgésica pos-operatoria, os dois animais receberam tramadol 4 mg/kg e
dipirona 25 mg/kg a cada oito horas por sete dias e meloxicam 0,1 mg/kg a cada 24 horas durante
trés dias. Os dois animais ndo apresentaram vdmito ou qualquer complicacao que pudesse advir das
medicacOes realizadas pelo setor de Anestesiologia Veterinaria da instituicao. Os dois animais se
recuperaram tranquilamente da cirurgia e nao demonstraram dor significativa que requeresse outras
terapias além das ja descritas para cada caso. Nos dois casos, 0s tutores relataram auséncia de sinais
de dor com a prescricao realizada ao longo dos sete dias que se seguiram a cirurgia.
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PROTOCOLO ANESTESICO PARA RESSECCAO PARCIAL DA PAREDE TORACICA SEGUIDA DE
RECONSTRUCAO EM CAES: RELATO DE DOIS CASOS

Discussao

O protocolo de analgesia selecionado para os tumores da parede toracica nos dois casos
relatados possuia em comum os bloqueios intercostais, a infusao continua transoperatoria de morfina,
lidocaina e midazolam, peridural analgésica pds-operatoria com morfina e fentanila, tubo de analgesia
subcutaneo e prescricao de tramadol, dipirona e meloxicam.

As técnicas selecionadas, estao de acordo com a proposta de Gaynor (2008) para toracotomias
os bloqueios intercostais e a anestesia peridural com opioides. Entretanto, nos casos atendidos, foi
constatada a necessidade da suplementacdo dos bloqueios com infusao continua transoperatoria,
devido a extensao das massas tumorais existentes nos dois animais. Houve receio de que 0s bloqueios
pudessem ocorrer de forma parcial e comprometer a analgesia durante o procedimento cirurgico. Dessa
forma foi adotada a infusao continua de morfina, lidocaina e midazolam.

Popilskis et al. (1993), avaliando o emprego da morfina em caes, comentaram que a
administracao de opioides antes de um estimulo algico (analgesia preemptiva) aumentava a sua
eficacia analgésica. Por essa razao, foi empregada a medicacao pré-anestesica com morfina no primeiro
animal. O mesmo teria sido realizado no segundo caso, todavia, devido a maior extensao da massa
tumoral na cavidade, determinando que o animal ja estivesse apresentando dispneia, nao foi realizada
medicacdo pré-anestésica. Para possibilitar a analgesia preemptiva, a infusao continua de morfina foi
iniciada antes do inicio da cirurgia, nos dois animais.

Diversos farmacos podem ser empregados em infusao continua com finalidade de reduzir o
requerimento anestésico de pacientes submetidos a anestesia inalatoria. O principal beneficio dessas
infusdes é atenuar os efeitos deletérios cardiovasculares ja conhecidos dos anestésicos inalatorios. Essa
reducao ja foi observada em caes tratados com diversos opioides, midazolam e lidocaina (SCHWIEGER;
HALL; HUG, 1991; SEDDIGHI et al., 2011; COLUMBANO et al., 2012).

Ao término da cirurgia, foi realizada a anestesia peridural analgesica. O potencial analgésico
da morfina pela via peridural foi demonstrado anteriormente em caes e comparado a administracao
de dose equivalente por via intravenosa. Devido ao seu carater hidrofilico, a morfina demanda maior
tempo para ser absorvida, prolongando sobremaneira seu efeito analgésico quando administrada
pela via peridural (POPILSKIS et al., 1993). Ademais, em se tratando de uma cirurgia toracica
bastante agressiva, foi adotada a associacao com fentanila a fim de complementar a analgesia
pbs-operatoria imediata.

Como prescricao analgésica pos-operatoria, merece destaque a associacao entre tramadol e
dipirona. Essa associacao ja foi estudada por Flor et al. (2013) que constataram analgesia satisfatoria
em caes com dor oncologica de intensidade moderada a severa demonstrando a eficacia desses
farmacos para melhorar escores de qualidade de vida dos pacientes ao longo de 14 dias de avaliacao
pos-operatoria. Flor et al. (2013) empregaram o tramadol pés-operatério em dose de 2 mg/kg a
cada oito horas, observando analgesia satisfatoria. Em contrapartida, Schiitter et al. (2017) analisaram
os efeitos analgésicos do tramadol em caes submetidos a estimulo térmico e mecanico, dosando a
concentracao plasmatica do metabdlito O-desmetiltramadol (M1), responsavel por seu efeito agonista
em receptores opioides p, encontrando concentracdes muito baixas com dose de 1 mg/kg de tramadol.
Diante de resultados que se contrapéem em cades, 0 setor de Anestesiologia Veterinaria do Centro
Universitario das Faculdades Integradas de Ourinhos tem preconizado a dose de 4 mg/kg a cada oito
horas em cdes.

Nos casos aqui relatados, nao foram observados efeitos adversos pos-operatérios. 0Os dois
animais se recuperaram da anestesia tranquilamente e sem sinais clinicos de dor. Ademais, nao foram
relatados sinais de dor ou outros efeitos indesejados. Nao foi necessaria analgesia suplementar e
nenhum dos animais necessitou de adjuvantes como antidepressivos triciclicos ou anticonvulsivantes.
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Conclusao

Concluiu-se que a associacdao de blogueio intercostal e infusao continua de morfina, lidocaina
e midazolam sao suficientes para a analgesia transoperatoria durante cirurgia de resseccao da parede
toracica e costectomia em caes. A associacao de anestesia peridural analgésica, tubo de analgesia e
prescricao de tramadol, meloxicam e dipirona nas doses relatadas foi suficiente para a analgesia pos-
operatdria de ambos os caes. O protocolo anestésico adotado € sugerido para toracotomias e resseccoes
extensas da parede toracica em caes com tumores da parede toracica. @
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Resumo

O sertolioma & uma neoplasia reprodutiva, comum em caes idosos e criptorquidas. As
apresentacdes clinicas compreendem aumento escrotal ou inguinal, alteracbes abdominais e
hiperestrogenismo, sendo o tratamento recomendado a orquiectomia. O presente trabalho relata
um caso de sertolioma associado a criptorquidismo bilateral em um cao, tratado cirurgicamente e com
diagnostico confirmado pelo exame histopatolégico.

Palavras-chaves: Neoplasia. Criptorquida. Hiperestrogenismo.

Abstract

Sertolioma is a reproductive neoplasm, common in older dogs and cryptorchids. Clinical
presentations include scrotal or inguinal enlargement, abdominal changes and hyperestrogenism,
and the recommended treatment is orchiectomy. Thus, the present paper reports a case of sertolioma
associated with bilateral cryptorchidism in a dog, treated surgically and with diagnosis confirmed by
histopathological examination.

Keywords: Neoplasia. Cryptorchid. Hyperestrogenism.
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Introducao

Tumores testiculares sao neoplasias comuns em caes, principalmente em individuos idosos
(PLIEGO et al., 2008; BANCO et al., 2010) e o sertolioma é umas das neoplasias testiculares mais
comuns nesta espécie (FOSTER, 2009 apud ZACHARY; MCGAVIN, 2013).

Uns dos fatores de risco para o desenvolvimento do sertolioma é o criptorquidismo, elevando
em 26 vezes o risco do estabelecimento da doenca (PETERS et al., 2000). Outras causas relacionadas
sao, idade, raca e exposicao a carcinégenos ambientais (SANTOS et al., 2000; SVARA et al., 2014).

Os sinais clinicos do sertolioma incluem o aumento de tamanho dos testiculos (escrotal ou
inguinal), o hiperestrogenismo e, na dependéncia do tamanho do testiculo e de sua localizacao, o
animal pode apresentar distensdao abdominal, ou sinais sugestivos de torcao testicular (AGNEW;
MACLACHLAN, 2017).Comoresultado do hiperestrogenismo, apresenta-se a sindrome paraneoplasica
de feminizacao, caracterizada por: ginecomastia, galactorreia, prepucio pendular, atrofia do pénis
e do testiculo contralateral, associado a dermatopatias como, alopecia bilateral simétrica, pelos
facilmente removiveis, hiperpigmentacao variavel (RIAL et al, 2010). Também pode ocorrer a
hiperplasia ou acinos metaplasiados da glandula prostatica, que levara ao aumento e formacao de
cisto e/ou abcessos prostaticos (QUARTUCCIO et al., 2012). Cerca de 25% dos caes com tumor de
células de Sertoli manifestam a sindrome de feminilizacao, e cerca de 10% apresentam caracteristicas
de malignidade (ANGELICO, 2004). A feminilizacao acontece com maior frequéncia em neoplasias
localizadas na cavidade abdominal (SANPERA et al., 2002; TUREK, 2003).

A hipoplasia de medula 6ssea pode ser uma consequéncia do hiperestrogenismo, que pode
levar a pancitopenia. Esse efeito da sindrome de feminilizacao ocorre devido a mielotoxidade
promovida pelo estrogeno (FERRARIAS et al., 2009).

O método de diagnostico porimagem mais indicado para a avaliacao dos tumores reprodutivos
é 0 exame ultrassonografico (WOODWARD et al., 2002; CARVALHO, 2004; DOMINGOS; SALOMAO,
2011). Os exames auxiliares e complementares sao: a realizacao de radiografias, a avaliacao
hematologica, a urinalise e a bioquimica sérica (TOBIAS; JOHNSTON, 2012). O diagnostico definitivo é
obtido por meio da avaliacao citologica de uma aspiracao por agulha fina ou analise histopatolégica
(FONSECA, 2009).

O tratamento indicado para tumores de células de Sertoli € a orquiectomia ,e em casos
malignos, a linfadenectomia retroperitonial (ORTIZ, 2001). Pode ser necessario também o tratamento
de anemia, trombocitopenia, protecao contra infeccoes e administracao de esteroides anabolizantes
(FONSECA, 2009; BOSSCHERE; DEPREST, 2010). Somente apds a orquiectomia é que os sinais clinicos
sao solucionados (FONSECA, 2009).

0 prognostico desta neoplasia esta diretamente associado a ocorréncia de metastase e/ou
mielotoxidade (TOBIAS; JOHNSTON, 2012). Apenas uma pequena porcentagem (30%) de caes que
apresentam metastase se recupera, e a melhora completa pode demorar alguns meses (NELSON;
COUTO, 2011). Casos de hiperestrogenismo nao tratados podem induzir a mielotoxidade e, na sua
maiori,a 0 prognostico € desfavoravel, levando o cao a morte por complicacdes hemorragicas e
infeccdes.

O presente trabalho relata um caso de sertolioma associado a criptorquidismo bilateral em
um cao, tratado cirurgicamente e com diagnostico confirmado pelo exame histopatolégico.
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Relato de caso

Foi atendido no Hospital Veterinario da Universidade Brasil, Campus Fernandépolis, de Sao
Paulo, um cdo macho, da raca pastor suico, com sete anos de idade, pesando 41 kg, de pelagem branca.
As principais queixas relatadas pelos tutores foram hematuria e aumento das mamas (ginecomastia).

Durante a anamnese o proprietario relatou que ha aproximadamente um més o animal comecou
a apresentar hematuria. O animal foi levado para atendimento em uma clinica particular, onde foram
realizados exames laboratoriais (os proprietarios nao sabiam informar sobre os resultados) e uma
avaliacdo ultrassonografica. Nesta clinica, foi estabelecido o diagnostico sugestivo de massa abdominal.
Iniciaram, entao, o tratamento com doxiciclinica, que levou a uma melhora na hematuria, porém os
tutores declararam que a urina permaneceu viscosa e com cheiro desagradavel. Relataram também
que o animal nao era castrado, mas nao tinha os testiculos presentes no escroto; havia aumento de
volume e secrecao lactea em algumas mamas; normorexia, normodipsia, normoquesia e ja havia sido
diagnosticado com displasia coxofemoral.

No exame fisico, foi constatado que o paciente apresentava dificuldade de locomocao, devido
a displasia coxofemoral; hiperplasia das mamas (ginecomastia), sem aspecto nodular, apenas
drenando secrecao transparente; sensibilidade abdominal na regiao inguinal e ndo apresentava
testiculos no escroto.

Para as dosagens séricas de creatinina e alanina aminotransferase, foi colhida uma amostra de
sangue total em tubo sem EDTA para obtencao do soro, onde nao foram observadas alterac6es dignas
de nota, entretanto no exame hematolégico foi verificada a trombocitopenia.

Com o emprego de uma sonda estéril, numero oito, foram colhidos 10 ml de urina, que no exame
microscopio apresentou células aglomeradas, com presenca de nucleo, com caracteristica neoplasica.

Na radiografia toracica realizada para a pesquisa de metastases, nao foram observadas
alteracdes.

Na avaliacdo ultrassonografica foi visibilizada a bexiga com pouca replecao, com as paredes
medindo aproximadamente 0,3 cm, preenchida por conteudo anecogénico com presenca de debris
celulares. Em topografia de prostata foi observada estrutura com aumento de volume parenquimatoso
hiperecogénico e formacoes circulares hipoecogénicas dispersas de aproximadamente 7,1 c¢cm de
comprimento x 5 cm de largura (sugerindo = cistos/abcessos prostaticos).

Devido a suspeita de prostatite e alteracao hormonal, o animal foi encaminhado para
procedimento cirurgico, optando-se pela laparotomia exploratéria, que confirmou a localizacao
abdominal dos testiculos com caracteristica alteradas, os quais foram excisados. Foi realizada a
drenagem dos cistos/abcessos da prostata, seguida de sua omentalizacdao pela técnica descrita por
Apparicio et al., (2006). Foram realizadas biopsias da prostata e de ambos os testiculos para avaliacao
do caso.

No pos-operatério o tratamento prescrito foi: analgesia com cloridato de tramadol 3 mg/kg,
VO, BID, por cinco dias; dipirona 25 mg/kg, VO, BID, por cinco dias; antibioticoterapia com enrofloxacino
5 mg/kg, VO, BID, por 30 dias; metronidazol 15 mg/kg, VO, BID, por sete dias; além de cloridrato de
ranitidina 2 mg/kg, VO, BID, por 30 dias e meloxicam 0,1 mg/kg, VO, SID, por cinco dias.
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Os resultados do exame histopatologico foram:

e Testiculo Direito: Sugestivo de Tumor de células de Sértoli (Figura 1).

Figura 1. Testiculo com sertolioma. Podem ser vistos infiltracao tubular e difusa de células com
citoplasma palido e moderado pleomorfismo nuclear — nucleo amplo, ovalado e com nucléolos multiplos
(setas). Estroma extensamente fibroso (cabeca de setas), (HE 10x)
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) qﬁ;’:ﬂ.: AR
.‘ :“y ] ';E - Tl - j, 3 i

.‘i':}_i P
Bl RS

T Fonte: Autor (2019).

» Testiculo esquerdo: sugestivo de degeneracao testicular severa, associada a tracos de
fibrose.

* Prostata: nao foram observados caracteristica de malignidade.

Foram solicitados aos tutores retornos periodicos (a cada 15 dias, a principio) para
acompanhamento pés-operatorio e controle da regressao dos sinais clinicos. Devido a melhora no
quadro clinico, a reavaliacao do animal passou a ser a cada trés meses, durante um ano, com realizacao
de ultrassonografia, radiografia e exames laboratoriais. Apos este periodo, as avaliacdes para pesquisa
de metastase passaram a ser a cada seis meses. O animal segue em tratamento apenas como suspeita
de hemoparasitose e acompanhamento da displasia coxofemoral.

Discussao

Conforme descrito na literatura, um dos fatores de risco para o desenvolvimento de tumores
testiculares é o criptorquidismo (PETERS et al., 2000). No caso relatado, o animal apresentou como
fator de predisposicao o criptorquidismo bilateral.

O hiperestrogenismo é uma endocrinopatia, que tem como uma de suas consequéncia a
mielotoxidade por estrégeno, gerando pancitopenia (FERRARIAS et al., 2009), contrapondo aos achados
do presente trabalho, onde o animal apresentou somente a trombocitopenia no exame hematolégico
realizado.Rialetal. (2010) afirmam que como resultado do hiperestrogenismo, apresenta-se a sindrome
paraneoplasica de feminizacao, caracterizada por: ginecomastia, galactorreia, prepucio pendular, atrofia
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do pénis e do testiculo contralateral, associado a dermatopatias como, alopecia bilateral simétrica,
pelos facilmente removiveis, hiperpigmentacao variavel. No caso relatado, o paciente apresentou como
sinal caracteristico do sertolioma o aumento das mamas (ginescomatia), decorrente do aumento de
estrégeno.

No caso avaliado nao foi identificada probabilidade de metastase, assim como descrito por
Angelico (2004), que afirmou que metastases ocorrem somente em uma pequena porcentagem de
animais acometidos pelo tumor de células de Sertoli.

O tratamento realizado foi a orquiectomia bilateral, que é considerada o tratamento de eleicao
(ORTIZ, 2001). A este procedimento foi associada a drenagem de cistos prostaticos e sua omentalizacao,
pois 0 animal apresentou como consequéncia do hiperestrogenismo, hiperplasia da glandula prostatica,
0 que ocasionou 0 aumento e a formacdo de cistos e/ou abcessos prostaticos. Alem disso, devido ao
guadro de trombocitopenia, o animal foi tratado como suspeita de hemoparasitose (erliquiose), com
doxiciclina, na dose dmg/kg, VO, BID, durante 28 dias. Nao foi realizado o diagnostico diferencial para
trombocitopenia devido a ndo autorizacao do tutor.

Consideracoes finais

O sertolioma é uma neoplasia reprodutiva comum em caes criptorquidas e idosos. O caso
relatado teve como fator de risco para o desenvolvimento do sertolioma, o criptorquidismo bilateral.
As apresentacdes clinicas no paciente apareceram em decorréncia do hiperestrogenismo. Neste
caso, o diagndstico foi um tumor confirmado com o exame histopatologico, tendo sido realizada sua
remocao cirtrgica. @
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Resumo

A descoberta dos raios-X por Wilhelm Roentgen em 1895 originou o campo da radiologia. O
emprego de radiografias para o estudo em cadaveres foi introduzido em 1898 e utilizado durante
décadas por patologistas. A virtopsia consiste na utilizacao de modalidades de imagem, tais como
tomografia e angiotomografia computadorizada; ressonancia magnética e técnicas minimamente
invasivas como método complementar, triagem ou até mesmo substituicao de autopsias convencionais.
Em Medicina Veterinaria, poucos artigos foram publicados a respeito e, portanto, apresenta uma
perspectiva de estudos inovadores sobre o tema. Esta revisao de literatura tem por objetivo apresentar
0 cenario da tomografia e angiotomografia computadorizadas post mortem na Medicina e na Medicina
Veterinaria, contribuindo para a literatura sobre essa nova modalidade de interacdo entre o diagnostico
por imagem e a patologia.
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Abstract

The discovery of X-rays by Wilhelm Roentgen in 1895 originated the field of radiology. The use
of x-rays to assist autopsy was introduced in 1898 and used for decades by pathologists. Virtopsia
consists of the use of imaging modalities, such as, tomography and angiotomography computed,
magnetic resonance imaging and minimally invasive techniques post mortem as a complementary
method, screening or even replacement of conventional autopsies. In veterinary medicine, few articles
have been published about it and, therefore, present a perspective of innovative studies on the subject.
This literature review aims to present the scenario of tomography and angiotomography computed
post mortem in medicine and veterinary medicine, contributing to the literature on this new modality
of interaction between Diagnostic imaging and Pathology.

Keywords: Necropsy. Computed tomography. Angiography. Dogs.

Introducao

A partir do uso de modalidades de imagem, tais como tomografia e angiotomografia
computadorizada, ressonancia magnética, angiografia por ressonancia magnética e fotogrametria post
mortem, pesquisadores suicos criaram o termo: Virtopsy®, uniao das palavras inglesas virtual e autopsy,
em portugués traduzido como virtopsia. Ao longo dessas Ultimas décadas, foram acrescentadas as
técnicas minimamente invasivas, como a coleta percutanea de material post mortem por agulha fina
ou fragmento.

Em Medicina Veterinaria, a introducao da tomografia e angiotomografia post mortem foi
descrita especialmente no auxilio ao diagnéstico de mortes por causas suspeitas, ou seja, em casos
forenses, e acredita-se que venha a proporcionar diagnosticos a semelhanca do exame de tomografia
computadorizada, utilizado no diagnostico clinico.

Os estudos sao recentes na Medicina Veterinaria e por isso ha um vasto campo a explorar.
Nessa conjuntura, a revisao de literatura visa contribuir com a literatura brasileira sobre o tema dessas
tecnologias no auxilio da autopsia convencional.

Discussao

0 uso do exame radiografico, no auxilio diagnostico, data de 1896, logo ap6s a descoberta
dos raios-X por Wilhelm Roentgen, em 1895, e ainda continua sendo utilizada no mundo todo por
patologistas (SIESWERDA-HOOGENDOORN; RIJN, 2010; THALI; DIRNHOFER; VOCK, 2011; GRABHERR et
al., 2017). A partir dessa descoberta outras modalidades de imagem foram desenvolvidas para auxilio
ao diagnostico clinico, cada uma com sua caracteristica e assim puderam-se avaliar diferentes tipos de
tecidos que compades o corpo humano (NUNES, 2006).

A autopsia virtual em Medicina combina o uso da fotogrametria com modalidades de imagem,
tais como a tomografia computadorizada (TCPM), angiotomografia computadorizada (ATCPM),
ressonancia magnética (RMPM), angiografia por ressonancia magnética (ARMPM), ultrassonografia
(USGPM) post mortem e técnicas minimamente invasivas de coleta de material, para se determinar
a causa morte do paciente (THALI et al., 2003; DIRNHOFER et al, 2006; IBRAHIM; ZUKI; NOORDIN,
2012; FLACH et al., 2014; GRABHERR et al., 2017). A fotogrametria consiste na documentacao externa
do corpo por meio de fotografias em diferentes posicdes e utilizacao de programas computacionais
para geracao de imagens 3D que possibilitam reconstruir o objeto fotografado (BUCK et al., 2009;
IBRAHIM et al., 2012; GRABHERR et al.,, 2017). A autopsia virtual pode ser empregada como triagem,
complemento, ou, em alguns casos, até substituir as autopsias convencionais, sendo considerada uma
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nova subespecialidade do diagnostico por imagem e que ainda possui poucos protocolos estabelecidos
na medicina (THALI et al., 2003; DIRNHOFER et al., 2006; FLACH et al., 2014).

A ultrassonografia post mortem é uma ferramenta com limitacoes, por conta da formacao de
gas apos o 6bito que gera artefatos na imagem ultrassonografica, nao sendo recomendado seu uso em
corpos em estagio de putrefacao (THALI; DIRNHOFER; VOCK, 2011). Outro fator limitante é a falta de
treinamento dos patologistas para esta modalidade o que nao ocorre, por exemplo, quando do uso de
exame radiografico (SIESWERDA-HOOGENDOORN; RN, 2010). Todavia, o custo desse exame é baixo
quando comparado a tomografia computadorizada e a ressonancia magnética, e este pode ser um
método valioso na orientacao de coleta percutanea de material post mortem (THALI; DIRNHOFER; VOCK,
2011; SIESWERDA-HOOGENDQOORN; RN, 2010).

A TCPM e a ATCPM consistem em realizar o exame de tomografia computadorizada sem o uso de
contraste e depois com a utilizacao de um contraste injetado pelas vias arterial e venosa em cadaveres
(GRABHERR et al., 2011; GRABHERR et al., 2017; PINTO et al., 20173; PINTO et al., 2017b). A tentativa
de se usar técnicas contrastadas de imagem em cadaveres ou érgaos isolados para se investigar o
sistema vascular data do século XX (JACKOWSKI et al., 2005).

A ressonancia magnética post mortem (RMPM) é a modalidade de imagem de custo mais
elevado e o protocolo é especifico para uma regiao, nao se realiza RMPM do corpo todo e assim como
quando realizada na clinica, ha necessidade de se averiguar a presenca de metal no corpo antes da
realizacdo do exame (GRABHERR et al., 2017). E importante na avaliacdo de neonatos (SIESWERDA-
HOOGENDOORN; RIJN, 2010) e em adultos, especialmente no que se refere a lesdes em tecidos moles,
como: hemorragias, hematomas subcutaneos, lesdes cerebrais e pulmonares (CHRISTE et al.,, 2010;
SIESWERDA-HOOGENDQORN; RN, 2010; ROSS et al., 2012).

Nessa conjuntura, a autopsia virtual abre um novo campo de pesquisa que promove uma maior
interacao entre patologistas e radiologistas, por conta da introducao de modernas modalidades de
imagem, em especial a tomografia computadorizada e a angiotomografia post mortem. Essas técnicas
tornaram essencial a presenca de radiologistas treinados para interpretar as imagens adquiridas e
contribuir para o estabelecimento da causa mortis (SIESWERDA-HOOGENDOORN; RIJN, 2010).

Cenario da Tomografia Computadorizada e
Angiotomografia Computadorizada post mortem

A introducao da TCPM e ATCPM se intensificou em 2004 com o grupo Virtopsy®, em Berna,
pelo pesquisador Dr. Grabherr e sua equipe (GRABHERR et al, 2014). Atualmente ha dois grupos
reconhecidos que trabalham com TCPM e ATCPM, que usam diferentes diluentes para o estudo do
sistema vascular. Um grupo trabalha com um diluente lipossoluvel desenvolvido especialmente para
a ATCPM, comercialmente chamado de Angiofil® (GRABHERR et al., 2014) e o outro trabalha com um
diluente hidrossoluvel chamado polietilenoglicol, cuja sigla é PEG (JACKOSWICK et al., 2005).

A TCPM possibilita um exame rapido, no qual se podem adquirir imagens do cadaver por regiao
ou do corpo inteiro (SIESWERDA-HOOGENDOORN; RIJN, 2010; GRABHERR et al., 2014).

Existem algumas instituicdes que possuem equipamentos de imagem especialmente para a
TCPM, como as Faculdades de Medicina da Universidade de Berna, de Tokio e de Sao Paulo (RUDER et
al, 2012; OKUMA et al.,, 2013; ZERBINI et al., 2014) e outros que utilizam os equipamentos de imagem
do departamento de radiologia da instituicao (SIESWERDA-HOOGENDOORN; RN, 2010; GRABHERR et
al, 2014; PINTO et al., 2017a; PINTO et al., 2017b).

A TCPM é uma ferramenta Util na investigacao forense, associada a autopsia (AMPANOZI et al.,
2010; LE BLANC-LOUVRY et al., 2013; MAKHLOUF et al., 2013; NODA et al., 2013 ; GRABHERR et al.,
2017) e muito utilizada em casos de morte infantil, por detectar alteracdes morfologicas ou de tecidos,
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por vezes nao identificas da autopsia convencional (GRABHERR et al., 2017).

Por conta da baixa atenuacao, o gas é de facil identificacdao pela TCPM (HOEY et al., 2007; ZERBINI
etal, 2014; GRABHERR et al., 2017), o desafio é diferenciar o acimulo de gas causado por um trauma
daquele formado pela decomposicao natural do corpo (CHRISTE et al., 2010; GRABHERR et al., 2017).
Auxilia também na deteccao de fraturas e micro fraturas, lesdes por arma de fogo, em especial trajeto
e lesdes nos tecidos adjacente (HOEY et al., 2007; AMPANOZI et al., 2010; SIESWERDA-HOOGENDOORN;
RIJN, 2010; LE BLANC-LOUVRY et al., 2013; MAKHLOUF et al., 2013; NODA et al., 2013). Permite indicar
hemorragia, porém dificil de detectar a origem do sangramento, sendo importante a realizacao de
angiotomografia para contribuir com essa informacao (GRABHERR et al., 2017).

A ATCPM ainda é um desafio quando se trata de neonatos e apenas alguns centros realizam
esse exame (SIESWERDA-HOOGENDOORN; RN, 2010). Existe um grupo intitulado “Technical working
group post-mortem angiography method” que tem como proposta difundir o conhecimento, saber
indicar a ATCPM e interpretar as imagens adquiridas na ATCPM (GRABHERR et al., 2014).

A vantagem da ATCPM é poder avaliar o sistema vascular e cada mistura empregada na
administracao intravenosa tem um comportamento tanto em relacdo as suas caracteristicas fisico-
quimicas, quanto em relacao ao volume, pressao e protocolo de cada fase instituido. A diferenca entre
os dois diluentes citados é que um ¢ hidrossoluvel (PEG), e o outro ¢ lipossoluvel (Angiofil®) , neste
dois exemplos, o primeiro citado tem caracteristicas que ainda podem promover extravasamento para
os tecidos adjacentes e cavidades dependendo do protocolo e o segundo, se mantém intravascular
(GRABHERR et al., 2014, GRABHERR et al., 2015). A desvantagem da ATCPM é a formacao de artefatos
devido a existéncia de coagulos inerentes ao estagio post mortem, sendo esse um dos desafios de
interpretacao da TCPM e ATCPM (GRABHERR et al., 2011; FLACH, et al.,, 2014; GRABHERR et al., 2017).

Aspectos culturais envolvidos na introducao da
interseccao entre diagnostico por imagem e a patologia

A utilizacao de métodos minimamente invasivos para realizacao de autopsias no homem é
considerada de grande importancia especialmente em casos nos quais aspectos religiosos e culturais
dos familiares impecam a realizacao da autopsia (DIRNHOFER et al., 2006). Apesar dessa questao nao
ser tao relatada em medicina veterinaria existem outras justificativas importantes para a utilizacao
de metodos de imagem post mortem em animais, como na avaliacao de alteracdes vasculares através
de angiografia; em mortes causadas por arma de fogo e traumas (FRANCKENBERG et al., 2015; PINTO
etal, 2017a; PINTO et al., 2017b) e até mesmo no auxilio de casos em que opiniao de um segundo
especialista é requisitada através do envio digital das imagens (DIRNHOFER et al., 2006).

Além disso, a manipulacao de cadaveres de animais por patologistas veterinarios e estudantes
é fator de risco importante na transmissao de zoonoses (LANGONI et al., 2009). Situacao reportada,
por exemplo, por Posthaus e colaboradores (2011), a respeito de trés patologistas veterinarios da
Universidade de Berna, na Suica, apresentaram sorologia positiva para Micobacterium tuberculosis ap6s
terem realizado a necropsia de um cao morto por tuberculose que apresentava alteracdes neurolégicas.
Portanto, os métodos minimamente invasivos de necropsia em veterinaria podem ser uma alternativa
para se diminuir esse risco (IBRAHIM; ZUKI; NOORDIN, 2012).

Autores relatam que a taxa de autopsia vem caindo no mundo todo, tanto em adultos
quanto em criancas, e apontam como possiveis fatores para essa reducao: diminuicao de pedidos
de consentimento por parte da equipe médica que ocorre por receio de consequéncias legais ou
pela falta de treinamento em comunicacao para pedido do termo de consentimento; corte de
orcamento, tempo prolongado na elaboracao do relatério de autopsia e erro na realizacao da autopsia
(SIESWERDA-HOOGENDOORN; RIN, 2010); diminuicdo do consentimento para a realizacdao de
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autopsia por motivos religiosos (DORFF, 2005); receio de falha na ética durante a autopsia, isto em
territorio europeu, por conta do escandalo de Alder Hey (BURTON; WELLS, 2001; BURTON, 2003) e
fatores psicologicos que envolvem o sentimento de que o cadaver ja sofreu o suficiente (SIESWERDA-
HOOGENDOORN; RIJN, 2010); desta forma, com a evolucao dos exames laboratoriais, equipamentos
modernos de diagnostico por imagem e equipe médica especializada que levam a um diagndstico
clinico mais preciso, houve um declinio no consentimento das autopsias (SIESWERDA-HOOGENDOORN;
RIJN, 2010). Todavia, sabe-se que a autdpsia pode trazer novas informacdes em aproximadamente
44% dos casos, em especial no diagndstico da causa morte em criancas (KUMAR et al., 1998).

Consideracoes finais

A autopsia virtual surgiu como alternativa quando nao ha o consentimento da autopsia
(SIESWERDA-HOOGENDOORN; RIJN, 2010); porém, os estudos ainda discutem sobre ser ela uma
nova modalidade que veio complementar, guiar ou até mesmo substituir a autopsia convencional
(GRABHERR et al.,, 2014).

Em Medicina Veterinaria, técnicas de diagndstico por imagem estao cada vez mais presentes
tanto na rotina clinica, quanto nos hospitais universitarios; entretanto, poucos equipamentos de
imagem sao utilizados no auxilio as necropsias em animais. Alguns estudos com o uso de radiografias
convencionais post mortem sao encontrados na literatura (HENG et al., 2008, HENG et al., 2009a.,
HENG et al., 2009b), porém, esse nimero ainda ¢é escasso quando abrangem métodos mais avancados,
como TC e RM (IBRAHIM et al., 2012; FRANCKENBERG et al., 2015; HOSTETTLER et al., 2015; RIBAS
et al, 2016; FERRANTE et al., 2017; PINTO et al., 2017a; PINTO et al., 2017b; WATSON; HENG, 2017;
MASSAD et al, 2018). ©
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Resumo

Foi realizada uma revisao sobre a fisiopatogenia, sinais clinicos, diagndstico e principais
tratamentos e técnicas para o desvio portossistémico em pequenos animais. As fontes pesquisadas
foram: CAB, MEDILINE por um periodo retrospectivo de 20 anos e acervos da Biblioteca da Faculdade de
Medicina Veterinaria e Zootecnia (FMVZ) da Universidade de Sao Paulo (USP). O desvio portossistémico
congénito (DPSC) é uma das anormalidades vasculares mais comuns em caes, as racas de pequeno porte
apresentam maior incidéncia. Os DPSCs em cdes e gatos sao comunicacdes vasculares que ocorrem do
sistema venoso portal para o sistema venoso sistémico, ou seja, fazem uma via secundaria. Ha dois
tipos de DPSCs, intra-hepatico e extra-hepatico, observados com frequéncia em racas de grande porte
e miniaturas, respectivamente. O diagnostico é baseado no histérico de animais jovens com retardo
de crescimento, letargia, convulsao ou disturbio de comportamento principalmente ap6s alimentacao,
retorno demorado de anestesia ou sedacao, crise de encefalopatia hepatica, em racas predispostas.
A confirmacdo do vaso andmalo é realizada pela ultrassonografia com doppler, angiografia por
tomografia computadorizada ou por ressonancia magnética. O manejo clinico pode aliviar sinais
clinicos de encefalopatia hepatica, porém em longo prazo, é questionavel, pois o fluxo sanguineo portal
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continua desviado para a circulacdo sistémica, comprometendo a distribuicao de fatores hepatotroficos
ao figado e ocorrendo uma continua atrofia do mesmo. O Unico tratamento definitivo é o cirurgico,
idealmente com técnica que atenue progressivamente o vaso andmalo e evite a hipertensao portal
aguda. Dentre as tecnicas de tratamento cirurgico descritas o uso de ameroide constrictor apresenta-se
como uma das formas mais seguras a obtencao do fechamento do desvio. Entretanto, os portadores
de DPSC podem sofrer de complicacdes perioperatérias graves e necessitam de abordagem clinico-
cirurgica especifica, associado a um diagndstico por imagem precisa para a correta localizacao do vaso
anOGmalo e sucesso cirurgico.

Palavras-chave: Anomalia vascular hepatica. Ameroide constrictor. Encefalopatia hepatica. Hipertensao
portal. Tomografia computadorizada.

Abstract

It was performed a review of pathophysiology, clinical signs, diagnostic and main treatments
and techniques for portosystemic shunts in small animals. The researched Sources were: a 20 years
retrospective research of CAB, MEDILINE and collection of Faculty of MedicineVeterinary and Animal
Science (FMVZ) of the Universidade de Sao Paulo (USP). Congenital portossystemic shunts (CPSS) are
one of the vascular abnormalities more common in dogs. Small breeds are the most affected. The CPSS
in dogs and cats, are vascular communications between portal venous system and systemic venous
system, in other words, a secondary via. There are two types of CPSS, the intrahepatic and extrahepatic
shunts, observed in large and small breeds, respectively. The diagnosis is based on clinical findings of
young dogs referring delayed development, lethargy, convulsions, behavior disturbances mainly after
food ingestion, poor recovery after anesthesia or sedation, hepatic encephalopathy crisis observed
breeds with predisposition. Definitive diagnosis of CPSS is done by abdominal doppler ultrasonography,
computed tomography angiography or magnetic resonance. Medical management can alleviate signs
of hepatic encephalopathy. However, long term treatment is questionable because blood circulation is
still bypassing liver to systemic circulation, leading to disturbance of hepatotropic factors distribution to
the liver, resulting in liver atrophy. The only definitive treatment is the surgical one. The ideal technique
is the progressive attenuation of anomalous vessel and avoid acute portal hypertension. Within the
described techniques for surgical treatment, the use of ameroid constrictor represents the safest way
of vessel closure. On the other way, some CPS patients can suffer severe perioperative complications.
So they need specific clinical and surgical approaches associated to precise image diagnostic to correct
localization of the anomalous vessel and surgical success.

Keywords: Hepatic vascular anomalies. Portal hypertension. Ameroid constrictor. Hepatic
encephalopathy. Computed tomography.

Introducao

Atualmente tem sido observado um crescente aumento do numero de pacientes com anomalias
vasculares hepaticas na clinica de pequenos animais, provavelmente devido a um maior conhecimento
e melhora no diagnostico por imagem e como consequéncia o estabelecimento de tratamentos
adequados. O presente trabalho analisa 0 manejo clinico e o tratamento cirurgico de tal patologia com
técnicas que permitem a atenuacao do vaso andmalo para evitar uma hipertensao portal aguda.

Os desvios portossistémicos congénitos (DPSCs) sao anomalias vasculares onde ha conexao
da circulacao portal com a sistémica, afetando o metabolismo hepatico e acarretando diversos sinais
clinicos importantes, frequentemente necessitando de atendimento emergencial (TOBIAS, 2007). Os
portadores de DPSCs manifestam sinais relacionados a disfuncao hepatica, no entanto, alguns sao
assintomaticos e ao apresentarem microhepatia ou hipoalbuminemia é estabelecida a suspeita da
afeccao (WOLSCHRIIN et al., 2000; MEHL et al., 2005; RADINSKY, 2013).
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Nos casos de DPSCs os quadros hemorragicos espontaneos sao incomuns. Entretanto, as
hemorragias podem ser disparadas na presenca concomitante de Ulceras gastrointestinais, uso de
farmacos anticoagulantes e nos procedimentos invasivos como as intervencoes cirurgicas, de aspiracao
ou bidpsia (BERENT; TOBIAS, 2012). Além disso, pacientes com DPC extra-hepatico podem manifestar
urolitiase, predominantemente de urato de aménio (RADINSKY, 2013; CAPORALI, 2015; MANKIN, 2015).

Portanto, o tratamento cirurgico indicado para pacientes com DPCs, pode determinar evolucoes
clinicas nem sempre isentas de complicacdes. O objetivo do presente trabalho é a avaliacao das
manifestacdes clinicas dos diferentes tipos de DPSCs submetidos a intervencao cirurgica bem como das
intercorréncias ocorridas no transoperatorio e p6s-operatorio imediato, visando a obtencao de informacoes
de relevancia clinica que auxiliem a melhor abordagem clinica-cirdrgica dos respectivos casos.

1. Embriologia e falhas envolvidas no DPSC

As veias da cavidade abdominal sao derivadas das veias umbilical, vitelina e cardinal caudal do
embridao. As veias vitelinas formam a veia hepatica esquerda, sinuséides hepaticos, parte hepatica da
veia cava caudal e veia porta prée-hepatica e seus tributarios. Por¢des dos sistemas vitelino e umbilical
se unem para dar origem ao duto venoso e ramo esquerdo da veia porta (BERENT; TOBIAS, 2012;
TOBIAS, 2007). Quando ocorrem falhas no desenvolvimento resultando em comunicacao funcional
anormal entre estes dois sistemas cardinal e vitelino ocorrem os desvios portoazigos e portocavais
extra-hepaticos congénitos e em alguns animais a veia cava caudal pode estar interrompida (BERENT;
TOBIAS, 2012). No feto ha numerosas comunicacoes portocavais e portoazigas nao funcionais.
Se ocorrer uma hipertensao portal cronica, essas comunicacdoes poderao se tornar funcionais. Os
desvios intra-hepaticos esquerdos se apresentam como vasos Unicos e se originam pela persisténcia,
apo6s o nascimento, do duto venoso fetal, que normalmente no cao tem oclusao funcional dentro
de dois a seis dias ap6s o nascimento, devido a mudanc¢a na pressao sanguinea gue ocorre com 0
desaparecimento do fluxo venoso umbilical (TOBIAS, 2007).

Em cdes neonatos nao ha esfincter e o duto vai se estreitando depois do nascimento.
A proliferacao de tecido conjuntivo na juncao do duto venoso e seio portal umbilical expande-se
até a terminacao do duto na veia hepatica esquerda, com oclusdo estrutural em trés semanas pos
nascimento (TOBIAS, 2007).

Defeitos no processo de oclusao da juncao duto venoso-seio portal umbilical levam a
persisténcia do duto venoso e determinam o estabelecimento do desvio portossistémico intra-
hepatico esquerdo. Entretanto tal anomalia também pode surgir quando existe uma anastomose
portal ou da veia hepatica ou veia cava caudal. Ja nos desvios centrais e do lado direito ainda nao foi
determinado o mecanismo do estabelecimento da anomalia, acreditando-se que possa ser decorrente
da persisténcia de uma parte do sistema vitelino (TOBIAS, 2007; RADINSKY, 2013).
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2. Anatomia do sistema vascular hepatico de
relevancia cirurgica

0 figado apresenta dois suportes sanguineos aferentes — um sistema portal de baixa pressao
e um sistema arterial de alta pressao (RADLINSKY, 2013). O sistema porta abastece 75% a 80% do
volume de sangue aferente e 50% do oxigénio para o figado. O restante é abastecido pela artéria
hepatica. Os vasos tributarios da veia porta, do aspecto caudal para cranial sao 0s vasos mesentéricos
gue drenam o intestino delgado e formam a veia mesentérica cranial que é a maior tributaria, a veia
mesentérica caudal que drena o c6lon e reto proximal, veia lienal que recebe sangue do baco e do
estdbmago por meio da veia gastrica esquerda, e em cdes a veia gastroduodenal que drena porcdes do
pancreas, duodeno e estdbmago (BERENT; TOBIAS, 2012).

Nos caes a veia porta divide-se em ramos portais direito e esquerdo a cercade 0.5a 1 cm da
entrada da sua maior tributaria — gastroduodenal. A veia porta direita € um tronco pequeno que supre
0 processo caudado do lobo caudado e o lobo hepatico medial direito, que na regiao da bifurcacao pode
estar parcialmente ou completamente rodeado pelo parénquima hepatico. A veia porta esquerda é
maior e mais longa e da origem ao ramo central para o lobo medial direito e ramo papilar pequeno para
0 processo papilar do lobo caudado antes de se dividir em ramo quadrado medial esquerdo e lateral
esquerdo. Ja em gatos ha a divisao de ramos portais direito, central e esquerdo. A artéria hepatica
canina se divide por sua vez em ramos lateral direita, lateral esquerda e esquerdos. E encontrada
geralmente no aspecto dorsal ou caudal do ramo portal esquerdo. Os ductos biliares e ramos da artéria
hepatica estao localizados normalmente na superficie ventral da veia porta, entretanto alguns ramos
arteriais podem estar em uma posicdo dorsal. O sangue dos ramos da veia porta e artéria hepatica se
misturam dentro dos sinusoides hepaticos antes de entrarem nas veias centrais. As veias centrais se
fundem e eventualmente formam as veias hepaticas que drenam o sangue para a porcao abdominal
da veia cava caudal, nos caes ha cerca de cinco a oito veias formando uma espiral ao longo da veia cava
caudal. A veia hepatica esquerda corresponde a maior e mais cranial das veias hepaticas, terminando
no aspecto lateral esquerdo da veia cava caudal, proximo a superficie visceral do diafragma. Entretanto,
cerca de 1/3 a 1/5 da circunferéncia da veia hepatica lateral esquerda é circundado pelo parénquima
hepatico ou escondido pelo ligamento triangular esquerdo (BERENT; TOBIAS, 2012).

3. Desvio portossistémico congénito

Nos caes o desvio portossistémico congénito (DPSC) é uma anormalidade vascular muito
frequente cuja ocorréncia € muito superior a observada nos seres humanos (BUSSADORI et al., 2008).
Por outro lado, as conexdes venosas anormais sao descritas na maioria dos casos em caes do que em
gatos. Estas anormalidades vasculares sao divididas em duas categorias de acordo com sua origem,
sendo DPSC derivando de falhas embriogenéticas no desenvolvimento dos sistemas venosos vitelinico
e cardinal, e desvios porto-sistémicos adquiridos (DPSA) derivando da recanalizacao de conexodes
vasculares embriogénicas vestigiais pré-existentes entre sistemas cava e portal como uma consequéncia
de hipertensao portal (RADLINSKY, 2013; RICCIARDI, 2017).

As malformacdes arteriovenosas hepaticas sao presumidamente outra forma de anomalias
congénitas em animais. Ja as fistulas arteriovenosas sao adquiridas (SPECHI et al., 2018). Em seres
humanos podem ocorrer fistulas secundariamente a traumas hepaticos (TOBIAS, 2007). Alguns casos
de malformacao arteriovenosa hepatica podem ser embolizadas com cola de cianoacrilato por meio
do acesso da artéria femoral guiado com fluoroscopia, um guia retrégrado avanca até a aorta, sendo
selecionada a artéria hepatica por meio da arteria celiaca. Um cateter é direcionado sobre o guia e 0
angiograma é realizado. Quando a comunicacao é constatada os vasos que alimentam a malformacao
sao selecionados e a cola pode ser infundida (BERENT; TOBIAS, 2009). Também deve ser diferenciada a
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displasia hepatica microvascular ou hipoplasia portal venosa, na qual os vasos portais intra-hepaticos
Sa0 pequenos ou ausentes e ha uma hiperplasia de arteriolas portais. Neste caso, ocorrem desvios
microscépicos do sangue através do figado e ndo ha o desvio portossistémico macroscépico. Atualmente
o diagnostico da displasia hepatica microvascular é efetuado com o emprego do exame histopatologico
(com similaridades ao shunt portossistémico congénito) associado a auséncia de desvios macroscopicos
(RADINSKY, 2013).

4. Tipos de shunts ou DPSCs

Ha dois tipos de DPSCs, intra-hepatico e extra-hepatico. Os desvios intra-hepaticos (DIH) sao
divididos de acordo com a sua localizacao anatémica. DIH a esquerda, apresenta geralmente um
formato tubular drenando o sangue para a veia hepatica esquerda. Ja o DIH central é um forame entre
as porcdes dilatadas da veia porta intra-hepatica e a veia cava caudal. O DIH direito apresenta-se com
um vaso grande e tortuoso (BUSSODORI et al., 2008).

Os DPSCs extra-hepaticos observados em caes de racas pequenas localizam-se em uma posicao
caudal ao figado (HUNT; HUGUES, 2006). As racas mais acometidas sao o bichon havanés, yorkshire
terrier, maltés, dandie dinmont terrier e pugs (TOBIAS; ROHRBACH, 2003). Outras racas descritas sao
schnauzer miniatura, poodle, lhasa apso, bichon frise, jack russel terrier, shih tzu, pequinés. Nos caes
da raca yorkshire o DPSCs é hereditario e em outras racas também pode ser de etiologia genetica
(RADINSKY, 2013).

Ja os DPSC intra-hepaticos sao diagnosticados em caes de racas grandes como pastor alemado,
golden retriever, doberman pinscher, labrador, setter irlandés, irish wolfhound, contudo também podem
ser observados em poodles toy e miniatura. Nos DPSC intra-hepaticos, geralmente ha um grande volume
de sangue portal desviado para o vaso andmalo, o que determina o estabelecimento de sinais clinicos
mais severos em idade precoce quando comparados aos DPSCs extra-hepaticos (BERENT; TOBIAS, 2012).

Emirish wolfhound, o DPSCintra-hepatico esquerdo é a forma mais comum enquanto em golden,
labrador e cdo australiano geralmente tem DPSC intra-hepatico central (SANTILLI; GERBONI, 2003).

5. Fisiopatologia do DPC

Muitas substancias normalmente metabolizadas ou excretadas pelo figado sao desviadas da
circulacao venosa portal para o sistema venoso sistémico (VOGT et al., 1996). Deste modo, as substancias
hepatotréficas do pancreas, como ainsulina e as substancias hepatotréficas dos intestinos nao conseguem
alcancar o figado, levando a atrofia hepatica ou a falha na manutencao do tamanho normal do 6rgao. A
consequéncia do processo é a insuficiéncia ou encefalopatia hepatica, onde pode ser identificada uma
sindrome neurologica, pois varias substancias como aménia, acidos graxos de cadeia curta, alteracoes
na fracao entre niveis circulantes de aminoacidos de cadeia ramificada e aromatica, além de acido
aminobutirico (GABA), podem se comportar como falsos neurotransmissores (RADINSKY, 2013).

A amonia, produzida no intestino grosso pela degradacao bacteriana de ureia, aminoacidos,
aminas e purinas é transportada pelo sistema porta para o figado, onde é convertida em ureia e
glutamina. Ja o GABA, neurotransmissor inibitério, produzido por bactérias entéricas e habitualmente
metabolizado no figado também apresenta receptores com locais de ligacao para barbituricos,
benzodiazepinicos e substancias similares aos benzodiazepinicos, os ligantes. Quando os receptores
benzodiazepinicos endégenos se ligam ao complexo de receptores de GABA, pode ocorrer uma
depressao do sistema nervoso central. Estes ligantes estao circulantes em niveis elevados em caes com
DPSC (TOBIAS, 2007).
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Outras substancias encontradas em niveis excessivos circulantes incluem benzodiazepinicos
endogenos, triptofano, acidos biliares, falsos neurotransmissores e outros. Estas substancias podem
impedir a funcao dos neuronios e dos astrocitos, provocando edema celular, inibicao dos canais de
fon, elevacao intracelular da concentracdo de calcio, depressao de atividade elétrica, e interferéncia
com metabolismo oxidativo. Estes efeitos, adicionados a alteracao de permeabilidade da barreira
hematoencefalica observados na encefalopatia hepatica, prejudicam a funcao cerebral (BERENT;
TOBIAS, 2012).

A ocorréncia da encefalopatia hepatica tem sido correlacionada com constipacao, azotemia, uso
de medicamentos sedativos ou anestésicos e DL-metionina, sangramento gastrointestinal, hipocalemia,
alcalose, hipovolemia, hipoxia, hipoglicemia, refeicdes ricas em proteina, infeccao e transfusao com
hemacias armazenadas (TOBIAS, 2007).

Os disturbios de coagulacao que determinam a faléncia hepatica sao multifatoriais e dependem
dainteracao entre coagulacao, anticoagulacao e sistemas fibrinoliticos. As hemorragias espontaneas sao
incomuns, mas as complicacGes podem ser induzidas quando associadas com Ulceras gastrointestinais,
drogas anticoagulantes concomitantes, procedimentos invasivos — cirurgia, aspiracao ou biopsia. As
causas de coagulopatia com faléncia hepatica incluem diminuicao de sintese de fatores (ll, V, XII, 1X),
aumento do uso de fatores, demonstrado pelo aumento de atividade do fator VIIl, aumento de fibrinolise
e liberacao de tromboplastina, sintese anormal de coagulantes (disfibrinogenemia), diminuicao da
contagem e funcao plaquetaria, deficiéncia de vitamina K1, e aumento da producao de anticoagulantes
(BERENT; TOBIAS, 2012).

6. Sinais clinicos DPSC

Caes de racas puras tem risco maior de apresentar DPSCs e gatos domésticos de pelo curto
sao 0s mais afetados, embora os da raca himalaio também possam ser portadores. Os DPSCs unicos
geralmente congénitos sao diagnosticados em caes jovens com dois a trés anos, mas ha relatos em
canideos com 10 anos de idade. (RADINSKY, 2013).

Os animais com DPSCs podem apresentar sinais relacionados a disfuncao hepatica que
incluem sinais do trato gastrointestinal como anorexia, depressao, perda de peso, vOémitos, diarréia,
melena, sinais neurolégicos compativeis com encefalopatia hepatica como depressao, letargia, ataxia,
comportamento anormal, estupor, salivacao excessiva (principalmente em gatos) e cegueira, além de
retardo no crescimento, politria, polidipsia e urolitiase, hematuria e estranguria associados a litiase
urinaria. Alguns sao assintomaticos e tem o diagnostico de DPC quando apresentam microhepatia ou
hipoalbuminemia (WOLSCHRIJN et al.,, 2000; MEHL et al., 2005; RADINSKY, 2013). Qualquer paciente
jovem com recuperacao prolongada ap0s anestesia ou tranquilizacao pode ser suspeito de DPC, sendo
um dos primeiros sinais apresentados em alguns animais (RADINSKY 2013). Outros defeitos congénitos
descritos incluem criptorquidismo, em 30% dos gatos e 50% dos caes e murmurios cardiacos, a presenca
de coloracao cobre na iris foi documentada particularmente em gatos (BERENT; TOBIAS, 2009).

Os sinais podem variar, de moderado a grave, como letargia, aparente cansaco e lentidao a
mudancas como estupor, andar compulsivo, andar em circulos, amaurose, convulsao e coma (RADINSKY,
2013). A ascite é rara exceto quando ha hipoalbuminemia severa, hipertensao portal ou sangramento
gastrointestinal (BERENT; TOBIAS, 2009). Mehl et al. (2005) constataram que 82% dos caes com DPS intra-
hepatico apresentavam sinais neurolégicos centrais, 76% sinais gastrointestinais e 39% sinais urologicos.
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7. Diagnéstico DPSC

Alguns caes com DPSC podem ter exames de rotina normais. Entretanto é comum o encontro
de eritrocitos microciticos e normocrébmicos, anemia nao regenerativa moderada, células alvo ou
poiquilocitose. Pode ocorrer hipoalbuminemia, reducao colesterol sérico e/ou ureia sanguinea (pela
reducao da conversao da amonia em ureia no ciclo da ureia hepatica). Aumento moderado ou marcante
nas enzimas hepaticas alanina aminotransferase sérica, aspartato aminotransferase, e fosfatase
alcalina. A concentracao de manganés pode estar elevada em caes com DPSC pois esse elemento e
normalmente excretado via conjugacao hepatica e pode ser implicado na encefalopatia hepatica. A
bilirrubina sérica geralmente é normal. A hipoglicemia é rara e os tempos de coagulacao sao geralmente
normais. A densidade urinaria pode estar baixa ou ocorre a cristaluria com cristais de biurato. Se
houver litiase por urato pode haver hematuria, pilria e proteindria. Os acidos biliares podem ter valor
quando é realizada a mensuracao pré e pos-prandial, pois cerca de 20% dos caes acometidos pela DPSC
apresentam uma elevacao dos acidos biliares no periodo pos-prandial, porém nem sempre estarao
manifestando sinais clinicos importantes. Podem ter baixo nivel de proteina C, o que ocorre também
em doencas hepatobiliares. A hiperamonemia é muito especifica para insuficiéncia hepatica, mas sua
mensuracao simples nao é sensivel mesmo em encefalopatia hepatica. Por isso deve ser medida depois
de seis a oito horas pés prandial, e processada logo ap6s a colheita (RADINSKY, 2013; MANKIN, 2015).

A maioria dos DPSC extra-hepaticos termina na veia cava caudal, cranial a veia renal junto
ao forame epiploico. Porém, podem acompanhar a curvatura menor do estbmago e terminar na veia
frénica ou veia hepatica esquerda cranial ao figado. Os desvios porto-azigos geralmente sdo localizados
na altura do diafragma ao nivel da crura ou hiato aértico. E raro um segundo vaso anémalo além do
DPSC nas regides citadas num mesmo animal. Ocasionalmente o diagndstico de DPSC extra-hepatico
pode ser feito durante a laparotomia exploratoria se o veterinario for familiarizado com a anatomia
abdominal. Ja os DPSCs intra-hepaticos sao mais dificeis de serem detectados durante uma cirurgia
exploratoéria (BERENT; TOBIAS, 2009).

O diagnostico por imagem do DPC em caes e gatos pode ser efetuado com o emprego de
diferentes técnicas, contudo as mais utilizadas sao; portografia mesentérica intraoperatoria, portografia
retrograda, portografia esplénica transabdominal, ultrassonografia abdominal com doppler pulsado
e colorido cintilografia portal via retal, cintilografia portal transabdominal por injecao de 99m Tc —
macroagregados na veia lienal guiada por ultrassom, angiografia por ressonancia magnética (SANTILLI;
GERBONI, 2003) e por tomografia computadorizada (ZWINGENBERGER et al., 2005).

Os exames porimagem permitem a identificacao do animal portador de DPSC, com a visualizacao
da morfologia do vaso andmalo que permite a orientacao da intervencao cirurgica que sera realizado,
reduzindo assim a morbidade e a mortalidade do procedimento. Em caes suspeitos com DPSC, as
radiografias geralmente sao irrelevantes com excecao da reducao de volume hepatico e alargamento
renal e se for utilizada a angiografia pela tributaria da veia porta, com a introducao de agulha intravenosa
na veia jejunal. Outras técnicas angiograficas podem ser realizadas como a portografia mesentérica
intraoperatéria ou retrograda via cateter na veia hepatica direita. A ultrassonografia é considerada o
método de escolha para confirmar DPSC em cdes e gatos e permite de forma nao invasiva, a avaliacao
vascular do figado e anormalidades do trato urinario associados a esta afeccao. Possui sensibilidade
de 80,5% em casos DPSC extra-hepatico em caes e especificidade de 66.7% e sensibilidade de 100%
para DPSC intra-hepatico. O uso da técnica do doppler colorido e espectral aumenta o valor diagnostico
da ultrassonografia, sendo detectado um fluxo turbulento na veia cava caudal e vaso anémalo. Pode-
se avaliar também a hemodinamica portal. Em casos de DPSC, o diametro da veia porta é reduzido
enquanto que o da veia cava caudal ultrapassa o da artéria aorta em 100% em casos de localizacao
intra-hepatica e 88.9% nos extra-hepaticos em caes. Por outro lado, nos casos de desvios porto-azigos
o diametro da veia cava é normal e a veia azigos apresenta-se alargada e visivel na posicao cranio-
dorsal em relacao a aorta abdominal. Desta forma a sensibilidade do ultrassom com doppler aumenta
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para 95%, especificidade para 98%. Entretanto a acuracia do diagnostico depende de um operador
experiente (SANTILLI; GERBONI, 2003).

A tomografia computadorizada propicia uma boa qualidade de imagem do abddémen, sendo
utilizada para o estudo do sistema vascular portal e hepatico para avaliacao da anatomia vascular e dos
desvios portossistémicos nos animais, facilitando, portanto, o trabalho da equipe cirtrgica (BERTOLINI
et al, 2006). A angiografia por tomografia computadorizada ¢ um procedimento minimamente
invasivo e rapido. Permite a obtencao de imagens de todos os tributarios portais e ramos ao serem
preenchidos com meio de contraste durante uma injecao venosa periférica Unica (Figura 1). Este
método permite diagnosticar desvios portossistémicos extra-hepaticos multiplos e simples, aléem de
desvios portossistémicos intra-hepaticos (ZWINGENBERGER et al., 2005).

Figura 1. Angiotomografia do abdome de um cao, (A) corte transversal e (B) reformatacao em plano
sagital, mostram um desvio portossistémico portocava. AO (aorta), VCC (veia cava caudal), VP (Veia porta)

Servico Dlagndstico por Imagem — FMAWVEUSP

T Fonte: Servico de Diagnostico por imagem do Depto de Cirurgia da FMVZ-USP (2019).

A angiografia com tomografia computadorizada permite o detalhamento da anatomia do
desvio porto-azigos em caes. Existem poucas variacdes anatdémicas de tipos de desvios. A maioria dos
caes com desvio portoazigos possui um desvio gastroazigo esquerdo, enquanto que outros envolvem
a veia gastrica direita. Estes dados sao importantes, pois a identificacao de desvio portoazigo € um
desafio cirurgico e pode ser dificil a colocacao de dispositivo oclusor cranial a todos os ramos gastricos
(OR et al,, 2016). Os tipos mais comuns de DPSCs extra-hepaticos e as suas conexdes foram descritos
por Bertolini (2019) (Figura 2).
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Figura 2: Esquema proposto dos principais vasos envolvidos no desvio portossistémico congénito (DPSC)
extra-hepatico mais comum direito (D) e esquerdo (E), sendo que as linhas vermelhas pontilhadas
seriam as conexdes normais entre veia porta e suas tributarias
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T Fonte: Autor (2019).

8. Diagnostico diferencial

E importante realizar o diagnostico diferencial do DPSC com outras afeccdes que determinam
insuficiéncia hepatica, como a cirrose, e anormalidade neurolégicas comuns em racas miniaturas como
a hidrocefalia, meningoencefalite infecciosas ou inflamatdrias, epilepsia. As radiografias abdominais
na procura de micro-hepatia e os testes de funcao hepatica como acidos biliares pré e pos-prandiais
determinam o painel de exames para DPSC. Se os resultados obtidos em tais exames forem normais,
o DPSC ainda é possivel, mas menos provavel e, portanto, outras doencas devem ser consideradas
(RADINSKY, 2013). Em caes de porte grande, outro diagnostico diferencial importante é a malformacao
arteriovenosa, que pode determinar os mesmos sinais clinicos e consiste em um vaso aberrante que
sai de uma artéria hepatica e entra na veia porta-hepatica devido a um desenvolvimento anormal da
vasculatura hepatica. As alteracdes hemodinamicas levam a uma turbuléncia na malformacao e a um
aneurisma. A consequéncia é uma hipertensao portal e desvios portossistémicos adquiridos (TAPPIN;
RIZZO, 2007). Outra forma de classificacao (Tabela 1) descrita recentemente sdo os colaterais portais
categorizados de alto fluxo: malformacdes hepaticas arterioportal, fistula arteriovenosa e baixo fluxo:
DPSC extrahepaticos latero-terminal (auséncia congénita da veia porta) e latero-lateral (portocaval e
portoazigos, provenientes da veia gastrica esquerda ou direita) e outras anomalias vasculares congénitas
e adquiridas descritas sao auséncia da veia porta e trombose da veia porta (BERTOLINI, 2019).
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Tabela 1: Resumo de classificacao proposta por Bertolini (2019) das conexdes andmalas envolvendo o
sistema venoso porta e anomalias da veia porta

Conexoes andmalas envolvendo sistema venoso porta Anomalia veia porta
1. Alto fluxo A. Auséncia congénita da veia
porta (aplasia/atresia) que pode ter
* Malformacdo arteriovenosa hepatica relacdo com desvio extra-hepatico
(congénita) termino lateral
e Fistula arteriovenosa (adquirida)
* Ambos podem ter relagao com desvio B. Hipoplasia da veia porta
portossistémico adquirido e anomalias colaterais  Hipoplasia veia porta primaria

que pode ter relacao com
grandes desvios portossistémico

2. Baixo fluxo adquiridos
* Hipoplasia veia porta secundaria

e Desvio portossistémico congénito que pode ter relacao com
* Desvio intra-hepatico desvioportossistémicocongénito
e Desvio extra-hepatico laterolateral
e Término-lateral (+ausencia congénita veia

porta) C. Aneurisma veia porta (congénita/
e Latero-lateral (origem da veia gastrica esquerda adquirida) que pode originar a

ou direita) trombose

e Portocaval

e Portoazigos

e Desvio portossistémico adquirido
e Grandes

e \Varizes

e (olaterais porto-portal

e (olaterais cavo-portal

D. Trombose veia porta (parcial/
completa) que pode ter relacao com
grandes desvios portossistémico
adquiridos e colaterais cavo-portais

[ Bertolini (2019).

9. Tratamento DPC

Ha duas sugestbes possiveis para o tratamento do DPSC — redirecionar cirurgicamente o sangue
através do parénquima do figado geralmente pela atenuacao do vaso andmalo ou minimizar a carga
de fatores originados pelo trato gastrointestinal entrando na circulacao sistémica com o emprego
de manejo clinico. Tais procedimentos também podem ser associados. O tratamento cirurgico seria
indicado para animais portadores de DPSC com sinais clinicos mais estaveis. O tratamento médico para
o0s sintomaticos, visa a identificacao e correcao dos fatores predisponentes para encefalopatia hepatica,
reduzindo a absorcao de toxinas produzidas pelas bactérias intestinais e possivelmente diminuindo
a lesao oxidativa dos hepatécitos. Evitar dieta com alto teor de proteina, infeccdo bacteriana,
principalmente trato urinario, sangramento intestinal, transfusao sanguinea, farmacos improprios
(RADINSKY, 2013; GREENHALGH et al., 2010).

Podem-se instituir dietas comerciais para hepatopatas ou doencas intestinais ou dieta caseira
com proteina de alta qualidade e digestao como frango e queijo cottage associado a arroz ou massa
(GREENHALGH et al., 2010). Antibioticoterapia oral ou parenteral para reduzir a flora entérica para
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evitar toxinas como a amonia é indicada como por exemplo o metronidazol 10mg/kg BID ou TID ou
ampicilina 20mg/kg BID. A lactulose utilizada para acidificar conteudo do c6lon, diminuir o tempo de
transito intestinal e reduzir a producao e absorcao de amdnia, pode ser dada pela via oral (0,5 -1 ml/
kg tid a quid) ou enema de retencao (30% solucao lactulose a 5 a 10 ml/kg). Se em coma hepatico o
tratamento deve ser agressivo, com enemas de agua morna para lavagem e em seguida o enema de
retencao com lactulose, correcao eletrolitos e glicemia. Pode ocorrer lesdo oxidativa nos hepatocitos,
portanto o uso de antioxidantes pode auxiliar na protecao da membrana como o S-adenosil-Lmetionina
(Same) e silimarina. Além disso o acido ursodeoxicolico também ajuda a proteger a membrana do
hepatocito (BERENT; TOBIAS, 2009; RADINSKY, 2013). Em coagulopatias sintomatica ou pés-operatoria
administrar plasma fresco congelado 10-15ml/kg por 2 a 3 horas, vitamina K1 1.5 — 2mg/kg via
subcutanea ou intramuscular BID por 3 doses, apds SID (BERENT; TOBIAS, 2009).

O tratamento medicamentoso ou conservador é apenas paliativo (BUSSODORI et al., 2008),
pode aliviar sinais clinicos de encefalopatia hepatica, porém a longo prazo é questionavel pois o fluxo
sanguineo portal continua desviado para a circulacao sistémica, comprometendo a distribuicao de
fatores hepatotréficos ao figado e ocorrendo uma continua atrofia do 6rgao (HUNT; HUGHES, 1999). 0
unico tratamento definitivo é o cirtrgico ou a oclusao intervencionista do vaso anémalo (BUSSODORI
et al., 2008). A completa eliminacao do shunt portossistémico é indicada para a resolucao dos sinais
clinicos e aumento da sobrevida do animalo (ADIN et al., 2006). Entretanto, a avaliacao pré-cirurgica
deve analisar se 0s animais estao caquéticos, com encefalopatia ou instaveis e, portanto, necessitando
de manejo médico para tolerarem o estresse da anestesia e da cirurgia. Se apresentarem baixa condicao
corporea, deverao adquirir peso antes da realizacao da cirurgia. A anestesia deve ser induzida com
opioide, propofol ou mascara de isofluorano ou sevofluorano com oxigénio, mantida como 0s mesmos
anestésicos e com controle da glicemia (BERENT; TOBIAS, 2013).

Estudo recente avaliou 78 prontuarios de caes portadores de um unico desvio porto-sistémico
congénito que receberam tratamento nao cirdrgico, com ou sem lactulose e ambos com dieta de restricao
proteica. Acesso telefbnico foi positivo com 37 tutores destes caes que responderam ao questionario
de qualidade de vida. A média de vida estimada foi de 3,2 anos, sem diferencas entre desvios extra
(n=48) ou intra-hepatico (n=29) e tampouco com ou sem adicao de lactulose. A qualidade de vida
durante o periodo de tratamento conservador apresentou melhora significativa (p<0.01). Conclui-se
que quando a opcao cirurgica nao é viavel, o tratamento clinico pode ser uma boa opcao de melhora
de qualidade de vida. No entanto, ha necessidade de realizacao de mais estudos prospectivos com
tratamento clinico relacionados aos diferentes tipos de localizacao dos vasos anémalos (FAVIER et al.,
2020). GREENHALGH et al. (2014) avaliaram a longo prazo a qualidade de vida em caes operados
(n=97) ou nao (n=27) portadores de DPSCs. Dentre estes 45 caes morreram ou foram eutanasiados,
dos quais 24 apos tratamento clinico e 21 ap6s cirurgia durante o periodo avaliado. A taxa de
sobrevivéncia foi significativamente maior em caes submetidos a cirurgia do que nos que receberam
somente a tratamento clinico. A frequéncia de sinais clinicos foi menor em caes operados do que nao
operados. De um modo geral conclui-se que o tratamento cirurgico resultou em aumento da taxa de
sobrevivéncia e menor taxa de sinais clinicos posteriores e que a idade no diagnostico nao afetou a taxa
de sobrevivéncia e ndo deve influenciar o tratamento de escolha.

0 tratamento cirurgico dos DPSCs extra-hepaticos congénitos consiste na sua atenuacao para
normalizar a circulacao sanguinea no sistema porta. As técnicas descritas incluem atenuacao com fio de
seda (HUNT; HUGUES, 1999), banda de celofane (CASE et al., 2016; HUNT; HUGUES, 1999; HUNT et al.,
2004), ameroide constrictor (MEHL et al., 2006; SEREDA; ADIN, 2005), embolizacdo transvenosa com
coil (CASE et al., 2016; BUSSADORI et al., 2008; LEVEILLE; JOHNSON; BICHARD, 2003), oclusor hidraulico
percutaneo (ADIN et al., 2006).

0 ameroide constrictor (Figura 3) atualmente usado para o tratamento cirurgico de DPC contém
no seu interior um anel dentro de uma cobertura externa de aco inoxidavel. Um pequeno fragmento
cilindrico funciona como uma chave que fecha o anel ap6s a sua colocacao ao redor do vaso anémalo.
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A medida que o ameroide absorve fluidos, ocorre uma expansdo centripeta dentro do anel de aco
inoxidavel, resultando em um decréscimo da area luminal interna. Na dependéncia do tamanho, formato,
dureza do material revestindo o ameroide, assim como tipo e temperatura do fluido subjacente altera
a taxa de fechamento, tem sido demonstrado um padrao de expansao consistente, ocorrendo mais
rapidamente nos primeiros trés a 14 dias ap6s a colocacao, e depois de forma mais vagarosa (SEREDA;
ADIN, 2005).

Figura 3: A - Imagem de um dispositivo de ameroide constrictor, com sua camada externa de aco
inoxidavel e interna de material expansivo (verde) ap6s contato com liquidos corporais e trava/chave.
B — Imagem transoperatéria apds ser inserido o dispositivo ao redor do vaso anémalo

IHSYAVH

5
=
F
\ O

T Fonte: Servico de Cirurgia de Pequenos Animais- FMVZ/USP(2020).

Ja a banda de celofane colocada em posicao extravascular produz uma reacao a corpo estranho
cronica similar ao ameroide, ocorrendo oclusao vascular progressiva. Sereda e Adin (2005) sugerem
que a atenuacao inicial do vaso andmalo de 3mm seria o diametro interno maximo que progrediria
para a completa oclusao. Hunt et al. (2004) analisaram retrospectivamente os casos de 95 caes e
cinco gatos com DPSC extra-hepaticos e de 11 caes com DPSC intra-hepaticos em que a atenuacao
foi realizada com o emprego da banda de celofane e concluiram que o procedimento foi seguro e
efetivo podendo ser uma alternativa para outros métodos de atenuacao. Da mesma forma para DPSC
extra-hepaticos, a atenuacao pela colocacao de banda de celofane (tira de trés camadas e largura de
4mm) foi usada e nao necessitou de diametros menores do que 3mm para a obtencao de resultados
favoraveis (FRANKEL et al., 2006).

A embolizacao transvascular é realizada pela colocacao de um material trombogénico no limen
do vaso via cateter e fio guia. A oclusao do limen do vaso ocorre assim que se forma um trombo ao redor
e no material embolizante. Coils sdo manufaturados de uma tira metalica flexivel, de aco inoxidavel ou
platinum, e fibras de poliéster multiplas que podem ser depositadas com o emprego de um cateter e
que estimulam a trombose. Podem ocorrer complicacdes como migracao do material ou necessidade
de procedimentos multiplos (SEREDA; ADIN, 2005). Weisse et al. (2014) avaliaram a colocacao de
stent na veia cava — na regido do orificio do vaso andmalo, associado ao coil trombogénico para evitar
as complicacdes como migracao e com boa taxa de sucesso. Culp et al. (2018) obtiveram resultados
positivos em 22 de 24 cdes submetidos a embolizacao percutanea transvenosa em caes com DPCs
intra-hepaticos. Foram acompanhados ao redor de trés meses de pos-operatério, com melhora de até
50% dos exames laboratoriais e resolucao dos sinais clinicos. Em 15 caes que puderam ser avaliados
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por mensuracao do fluxo por doppler, foi constatado aumento de fluxo sanguineo portal para o figado
com diminuicao da fracao arterial hepatica.

O oclusor hidraulico de silicone via percutanea usado em dez caes com DPC intra-hepatico
foi efetivo para o tratamento cirurgico. A revisao do implante foi necessaria em trés caes devido a
ruptura (n=2) ou deslocamento do tubo (n=1). Todos os caes tiveram melhora dos sinais clinicos.
N3o foi observada recorréncia de sinais em oito caes apds uma média de 22 meses apos a cirurgia.
Contudo, alguns problemas constatados com a confiabilidade do implante indicaram a necessidade
de modificacdes na sua forma de fabricacao (ADIN et al., 2006). No entanto, Wallace et al. (2018)
descreveram 100% de sucesso (n=6) no uso de dispositivo radioluscente de silicone, que promove
oclusao gradual e autoestatico, porém apenas a diametros comparaveis de 3,5mm de um ameroide
constrictor. A completa atenuacao foi observada em quatro pacientes e parcial em dois, com fluxo
residual medio em oito semanas de pds-operatorio.

Apesar de ainda faltarem mais estudos, os dados atuais indicam que o método ideal de oclusao
vascular gradual ainda nao foi identificado (SEREDA; ADIN, 2005). Uma revisao sistematica e meta-
analise avaliou 48 trabalhos que tinham critério de inclusao (de um total de 631 encontrados) sobre
o tratamento de DPSCs extra-hepaticos em caes. Concluiram que a base de evidéncia de escolha de
tratamento nestes cdes ainda é fraca apesar de recentes publicacdes. O dispositivo de ameroide
constrictor é superior ao filme de celofane, no entanto, faltam estudos randomizados e cegos para as
diferentes modalidades e com a rotina de incluir imagens de pos-operatério para acessar o fechamento
do vaso anémalo e desenvolvimento de desvios porto-sistémicos adquiridos (SERRANO et al., 2019).

A ligadura completa do vaso anémalo acarreta a alteracao dos parametros hemodinamicos e
determina risco de hipertensao portal aguda e morte (WOLSCHRIIN et al., 2000). Além disso, a ligadura
parcial deixa um fluxo residual relativamente alto, portanto, ndao sendo muito utilizada quando se
compara aos outros métodos de atenuacao gradativa como os ameroides constrictores (WOLSCHRIN
et al., 2000; BUSSADORI et al., 2008). A avaliacao transoperatéria de um possivel aumento de pressao
portal, é baseada na alteracao da frequéncia cardiaca, pressao arterial sistémica, motilidade e cor do
intestino (TISDALL et al., 2000).

As técnicas de cirurgias abertas para atenuacao dos vasos andmalos sao realizadas por uma
celiotomia de rotina na linha média ventral abdominal. Aconselha-se cuidado, pois pode ser seccionado
um vaso andmalo que porventura esteja dentro do tecido gorduroso do ligamento falciforme. Além
disso, a cuidadosa analise dos resultados do diagnoéstico por imagem permitira a correta localizacao do
vaso anémalo no transoperatorio, e facilitara a atuacao do cirurgiao (MANKIN, 2015).

A escolha do local de colocacdo para fechamento ou atenuacao do vaso anémalo esta implicada
com a morfologia do desvio porto-sistémico extra-hepatico. White, Parry e Shales (2018) avaliaram 54
caes e 10 gatos que apresentaram cinco tipos distintos de desvios: gastrofrénico esquerdo, gastrocaval
direito, esplenocaval, colocaval e gastro-azigos esquerdo. A tomografia computadorizada com
angiografia e as observacGes macroscopicas intraoperatérias confirmaram quatro locais consistentes
de comunicacao entre o vaso anébmalo e o sistema venoso sistémico: veia cava caudal na altura do
forame epiploico, veia frénica esquerda na altura do hiato esofagico, veia azigos na altura do hiato
aortico e veia cava caudal ou veia iliaca na altura da sexta ou sétima veértebra lombar. O uso da
portografia intraoperatoria foi efetiva para confirmar que durante a cirurgia todos os vasos portais
tributarios eram proximais ao ponto de atenuacdo do vaso anémalo.

A morfologia do DPSC intra-hepatico determina em grande parte a viabilidade e a técnica que sera
usada para o tratamento cirurgico. O duto venoso patente (DPSC intra-hepatico esquerdo) pode ser tratado
pela atenuacao da veia hepatica esquerda ou pela ligadura do vaso anémalo assim que entra na veia hepatica
esquerda na superficie diafragmatica do lobo hepatico medial ou lateral esquerdo. Por outro lado, o desvio
que passa pelo lobo hepatico medial ou lateral direito € de dificil abordagem cirurgica e uma variedade de
técnicas foram descritas: disseccao pré-hepatica das tributarias portais, disseccao do parénquima hepatico
circundante, e abordagem intravascular via veia cava caudal ou veia porta (LAMB; WHITE, 1998).
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Tobias, Byarlay e Henry (2004) descreveram uma passagem indireta para a ligadura com fio de
seda 2-0 ou polipropileno 0 da veia porta direita realizada com sucesso em portadores de DPSC, sendo
viavel a realizacao de atenuacao com dispositivos constrictores ao invés da ligadura. As vantagens sao
tempo reduzido e risco limitado de hemorragia e perfuracao vascular.

Quando o vaso anémalo ndo oclui completamente, nos casos onde ha um grande volume de
sangue pela circulacao portal hepatica hipoplasica pode ocorrer a hipertensao portal. A completa
atenuacao foi relatada em somente 11 a 55% de desvios extra-hepaticos em cdes. As taxas de
mortalidade associadas a correcao cirurgica de desvios porto-sistémicos de todos os tipos variaram
de 14 a 50%, sendo a causa da morte por hipertensao portal, hemorragia, convulsdes intrataveis apos
recuperacao anestésica, o que denominam de sindrome da convulsao pés ligadura (HUNT; HUGHES,
1999). No entanto, de uma forma geral, o uso de ameroides constrictores em 206 caes com DPSCs
extra-hepaticos revelou que 7% dos pacientes morreram em 30 dias, 24% tem o desvio persistente e
92% nao manifestam sinais clinicos (MANKIN, 2015).

Caporali (2015) avaliou 95 caes portadores de DPSC extra-hepaticos e encontrou urélitos em
35,8% dos animais (n=34), sendo que dos 17 urdlitos analisados, 16 eram de urato de aménio. Caes
machos, caes idosos e caes recebendo tratamento médico prévio sao considerados de risco para o
desenvolvimento de urdlitos.

Apos atenuacdo cirurgica do DPSC pode ocorrer recorréncia de sinais de encefalopatia hepatica.
Estes sinais neurologicos decorrem de desvios multiplos adquiridos apés ligacao completa do vaso
andmalo. (HUNT: HUGHES, 1999; TISDALL et al., 2000). Além disso, sinais clinicos de hipertensao portal
podem ocorrer apos a oclusao parcial ou total do desvio ou formacao de trombo (BESACON et al.,
2004), e incluem a presenca de ascite e melena (TOBIAS; BYARLAY; HENRY, 2004).

Os portadores de DPSCs podem apresentar baixa atividade dos fatores de coagulacao, como
0 prolongamento do tempo da tromboplastina ativada. Este fato pode provocar complicacées pos-
operatdrias como hemorragias graves pos-operatorias apds a atenuacao do vaso anémalo. Kummeling
etal. (2006), analisando o comportamento 30 caes portadores de DPSC, constataram que as alteracoes
que ocorreram imediatamente apés a atenuacao deste vaso foram: diminuicao da contagem plaquetaria
e da atividade dos fatores |, II, V, VII, IX, X e XI, bem como, prolongamento do tempo da protrombina,
alteracdes que nao se normalizaram mesmo apds seis semanas do ato cirurgico. A hemostasia so se
normalizou apGs completa recuperacdo do shunt apos atenuacdo comparado com caes que ainda nao
haviam se recuperado.

Hayashiet al. (2019) observaram que os niveis de fibrinogénio séricos baixos (169+14.7 mg/dL,
referéncia 200-400) em trés caes com DPS extra-hepatico foram relacionadas a eventos hemorragicos
ativos no pos-operatorio imediato quando comparados a outros 16 caes (329+107.8), o que ressalta
a relevancia clinica para a mensuracao do nivel de fibrinogénio como fator de risco para a ocorréncia
disturbios de sangramentos no pés-operatorio.

As consequéncias fisiologicas dos desvios intra ou extra-hepaticas sao idénticas, pois 0 sangue
portal faz uma via que evita o figado, que ocorre por meio de um ducto venoso patente ou de um
vaso andémalo extra-hepatico. A severidade dos dois tipos de desvios e a sua elevada frequéncia de
ocorréncia em varias racas indicam a necessidade de uma urgente avaliacao dos aspectos genéticos
envolvidos com os desvios portossistémicos e com a busca de um teste genético confiavel para essa
anomalia (VAN DEN BOSSCHE; STEENBEEK, 2016).
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Consideracoes finais

Devido as manifestacdes neurolégicas graves e a necessidade do correto diagnoéstico de
DPSCs em pequenos animais, determinando o tratamento adequado, € de relevancia clinica a correta
abordagem para que a intervencao cirurgica, quando possivel, decorra sem maiores complicacdes, tanto
na localizacao do vaso andbmalo, bem como minimizando a mortalidade perioperatoria. Ressalta-se a
importancia da equipe multidisciplinar de trabalho — radiologista, clinico e cirurgiao no diagnostico e
planejamento do melhor tratamento para esta afeccao vascular que determina tantas repercussoes
sistémicas.@
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Resumo

A dioctofimose em caes é uma doenca parasitaria registrada em varios estados do Brasil, incluindo
o0 Rio Grande do Sul que afeta, principalmente, animais errantes que habitam areas alagadas. A resolucao
do caso quando atinge apenas um rim é cirurgica, sendo assim necessaria a realizacao de anestesia
geral para o procedimento de nefrectomia unilateral. Dessa forma, a busca por protocolos mais seguros
que mantém a integridade renal é fundamental. O objetivo desse trabalho é relatar a anestesia para o
procedimento de nefrectomia como tratamento de dioctofimose em um cao errante da cidade de Pelotas-
RS. No presente caso, foi realizada medicacao pré-anestésica, com acepromazina, cetamina associados a
morfina, e inducao com propofol. A manutencao do plano anestésico com isoflurano diluido em oxigénio
a 100%, e foi ainda realizado o bloqueio epidural com bupivacaina e morfina para dessensibilizacao
regional. Apds o término do procedimento cirurgico o paciente recebeu analgesia pos-operatéria com
meloxicam, tramadol e dipirona, e permaneceu na internacdao por 10 dias para monitoracao da funcao
renal e tratamento de doenca dermatolégica concomitante. O protocolo anestésico foi efetivo e sem
maiores complicacdes, apos alta médica foi levado para o canil da prefeitura, onde aguarda adocao.

Palavras-chave: Analgesia, Dioctophyma renale, monitoracao anestésica, pressao arterial.
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Abstract

Dioctophymosis in dogs is a parasitic disease registered in several states of Brazil, including Rio
Grande do Sul, mainly wandering animals that live in flooded areas. The resolution of the case is only
a surgical measure, so it is necessary to perform general anesthesia for the unilateral nephrectomy
procedure. In this way, a search for other data that maintains the ri is fundamental. The purpose
of this work is to report anesthesia for the nephrectomy procedure as a treatment of dioctosis in
a wandering dog in the city of Pelotas, RS. In the present case, premedication with acepromazine,
ketamine associated with morphine, and induction with propofol were performed. The maintenance
of the anesthetic plan with isoflurane was diluted in 100% oxygen, and it was also performed with
epidural block with bupivacaine and morphine for regional desensitization. After the end of the clinical
procedure, the patient received postoperative analgesia with meloxicam, tramadol and dipyrone and
remained in the hospital for 10 days to monitor renal function and the concomitant dermatology
process. The anesthetic protocol was effective and without major complications, after being discharged
to the health service, where it was installed.

Keywords: Analgesia, Dioctophyma renale, anesthetic monitoring, blood pressure.

Introducao

Os pacientes com dioctofimose, se encontram muitas vezes com injuria renal instalada ou
possibilidade de se tornar um doente renal pelo insulto ao rim durante a anestesia para o procedimento
de nefrectomia, portanto requerem necessariamente mais cuidados pelo fato de que a maioria dos
farmacos tém excrecao renal, devendo o anestesista buscar protocolos anestésicos que nao dependam
exclusivamente da excrecdo renal, mantendo as doses recomendadas, e buscando no transoperatorio
promover minimas alteracoes fisioldgicas, sendo necessario a constante monitoracao dos parametros
trans-anestésicos para proporcionar uma anestesia mais segura (HASKINS, 2015).

0 tratamento da dioctofimose em caes é cirurgico, quando esta afetando apenas um dos
rins. Os animais atingidos sao normalmente assintomaticos, devido a compensacdo realizada pelo
rim contralateral. Dessa forma o procedimento cirurgico-anestésico requer atencao e cuidado do
anestesista, principalmente por se tratar de pacientes que permanecerao com apenas um rim funcional
(KOMMERS et al,, 1999).

Descricao do caso

Foi atendido no Hospital de Clinicas Veterinaria da Universidade Federal de Pelotas (HCV-UFPel)
um cdo, sem raca definida, adulto, macho, pesando 17 kg, errante resgatado da rua pelo servico da
prefeitura de Pelotas, Estado do Rio Grande do Sul, Brasil. Entdo foi coletado material para exames de
hemograma, perfil bioquimico sérico, urinalise e realizado ultrassonografia abdominal para avaliar o
quadro geral do paciente. Sem alteracdes nos exames de hemograma e bioguimica.

No exame de urinalise identificou-se bacteriuria discreta a moderada, e presenca de ovos de
Dioctophyma renale. Em exame ultrassonografico abdominal, sugeriu duas estruturas arredondadas
com camada externa hiperecoica e centro hipoecdico, revelando a possivel presenca de exemplares de
Dioctophyma renale localizados no parénquima do rim direito.

No dia do procedimento cirurgico de nefrectomia, ap6s alguns dias internado no HCV recuperando
0 escore corporal, o paciente apresentava 21 kg e estava com 0s exames de hemograma e bioguimico
sem alteracOes. Na avaliacao pré-anestésica o paciente foi classificado como ASA (American Society of
Anesthesiologists) Il (doenca sistémica leve ou moderada causada por doenca sistémica ou cirurgica)
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e apresentava nivel de consciéncia plena. Sua temperatura corporal estava 38,5°C, com frequéncia
cardiaca (FC) de 80 bpm, frequéncia respiratoria (FR) de 20 mpm, mucosas normocoradas e tempo de
preenchimento capilar de 2 segundos.

Optou-se por realizar medicacao pré-anestesica com 0,03 mg/kg de acepromazina com a
associacao de 2 mg/kg de cetamina e 0,5 mg/kg de morfina intramuscular (IM), por se tratar de um
paciente bastante agitado e em condicdes fisiologicas estaveis. Foi realizado o acesso venoso na veia
cefalica esquerda com um cateter 20G. A inducao anesteésica foi realizada com 3 mg/kg de propofol
IV, permitindo a sua intubacdo endotraqueal com uma sonda tipo Murphy, nimero 8, com balonete,
foi realizada a técnica de anestesia epidural com 0,26 mg/kg de bupivacaina e 0,1 mg/kg de morfina,
farmacos com periodo de duracao maior, garantindo efetiva analgesia durante todo o procedimento
cirargico. A anestesia foi mantida com isoflurano por meio de um vaporizador calibrado em um aparelho
anestésico (DL740), permanecendo em uma meédia de vaporizacao de 1,4% durante o procedimento.

0 monitoramento perianestésico do paciente foi realizado com eletrocardiograma (ECG), pulso
oximetria, estetoscépio esofagico, FC e capnografia pelo monitor da Dixtal (DX 2023), pressao arterial
sistolica, diastdlica e média nao invasiva pelo método oscilométrico (monitor Comen STAR 8000C) e
pressao arterial média invasiva através da canulacdo da arteria dorsal do membro pélvico direito, com
seus parametros anotados em uma ficha anestésica a cada 10 minutos. O paciente foi mantido na
fluidoterapia de ringer com lactato na taxa de 5mg/kg/h na bomba de infusao (Eimeta).

Provavelmente devido ao aprofundamento inicial de plano anestésico, o animal teve seus
parametros hemodinamicos alterados, com a pressao arterial média em 50 mmHg permanecendo
abaixo do ideal para um animal sob anestesia (60 mmHg), entao optou-se pela reducao da vaporizacao
de isoflurano em 1,2% e foram realizados dois “bolus” de fluidoterapia na taxa de 40 ml/kg por 15
minutos, porém nao resultou em melhora constante dos parametros.

A pressao arterial média permaneceu baixa apés 1 hora do inicio da cirurgia, mesmo com os
“bolus” de fluido, sendo necessario a administracao de 0,2 mg/kg de efedrina IV, elevando a pressao
arterial média acima dos parametros normais (100 mmHg) para um paciente anestesiado. Durante a
cirurgia o animal ndo apresentou alteracdes Sp02, mantendo-se em 100% durante todo procedimento,
a FC e FR também se manteve estavel.

Durante a ligadura da veia e artéria renal, consequentemente houve maior manipulacdo
abdominal, e o paciente apresentou aumento na pressao arterial sistolica e média (130 mmHg e
100mmHg, respectivamente) e da FR (40 rpm), o valor foi considerado acima do normal em comparacao
com a pressao fisiolégica do paciente antes do procedimento. Entao, optou- se por colocar o animal em
infusdao continua na solucao FLK (fentanila, lidocaina, cetamina), visto que o resgate analgésico com
fentanila na dose de 3 pg/kg nao foi efetivo.

Apos cinco minutos da suspensao do agente inalatorio observou-se o reflexo de degluticao
e assim ocorreu a extubacao do paciente. Como medicacao pos-operatoria utilizou-se 4 mg/kg de
tramadol e 25 mg/kg de dipirona para controle analgésico.

No pbs-operatorio o anestesista prescreveu tramadol na dose de 4 mg/kg durante trés dias TID,
dipirona na dose de 25 mg/kg durante trés dias TID, meloxicam na dose de 0,1 mg/kg durante dois
dias SID, e amoxicilina com clavulanato de potassio na dose de 20 mg/kg durante dez dias BID. Como
0 animal nao tinha proprietario, foi mantido no HCV até a retirada dos pontos e total recuperacao do
seu quadro clinico dermatologico. Apds, como ndo apresentava alteracao laboratorial e sintomatologia
clinica, foi levado para o canil da prefeitura onde aguardava adocao.
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Discussao

Durante anefrectomia, onde foiremovido orim direito contendo dois exemplares de Dioctophyma
renale, e um exemplar livre da cavidade abdominal, foi visualizado macroscopicamente o parénquima
renal do rim direito totalmente destruido e o rim esquerdo mantendo a estrutura anatémica normal. O
paciente era assintomatico e sem alteracdes significativas de exames laboratoriais, pela compensacao
do rim contralateral, conforme Kano et al. (2003).

Nos exames laboratoriais nao foram constatadas alteracdes que comprometessem a anestesia,
e entdo como protocolo anesteésico foi escolhido fazer MPA, por se tratar de um paciente jovem e
bastante agitado, de dificil manipulacao somente com contencao fisica, buscando a reducao da dose
de anestésico utilizada na inducdo, poupando principalmente o figado e rins do animal, a fim de
evitar maiores complicacdes. Visto que a MPA atingiu um nivel de sedacdo profunda, poderia ter sido
realizada sem a associacao da cetamina, porque apos biotransformada libera metabolito ativo que
precisa ser conjugado com o acido glucordnico para ser excretada na urina (90%) Valadao (2011),
e nesse caso a cetamina poderia sobrecarregar o Unico rim funcional do paciente, acumulando-se e
causando lesao renal.

A acepromazina pode promover a vasodilatacao, via bloqueio de receptores alfa-1 adrenérgicos,
podendo levar a hipotensao, devendo ser evitada em pacientes que nao toleram a hipotensao sistémica.
Apesar de ndao ser um analgésico, o farmaco é util na reducao de estresse e ansiedade, fator muito
importante porque o estresse resulta em estimulacao simpatica e liberacao de catecolaminas, que pode
resultar em diminuicao do fluxo sanguineo para o rim. Por isso foi empregada uma dose de 0,03 mg/
kg no paciente a fim de reduzir a agitacao e estresse que o mesmo apresentava, dose baixa visando
reduzir a hipotensao por bloqueio de receptores alfa-1 adrenérgicos (BOSTROM, 2003).

0 animal foi induzido com propofol, necessitando de uma dose baixa para a intubacdo traqueal,
pelo fato de ter sido feito a MPA com doses clinicas de acepromazina, morfina e ainda cetamina na dose
de 2 mg/kg. O propofol € considerado seguro em pacientes renais, portanto sua administracao pode
causar hipotensao e reduzir o fluxo sanguineo renal, efeitos que podem ser evitados com o controle
correto da fluidoterapia e uso de sedativos e opioides na MPA. A administracao do farmaco de acordo
com a dose-resposta ajuda a manter a estabilidade hemodinamica (SNYDER; JOHNSON, 2015).

Aintencao de associar a morfina e a bupivacaina no bloqueio epidural, visou potencializar a acao
analgésica e aumentar o periodo de acdao da associacao anestésica. Visto que a cirurgia de nefrectomia
tem um tempo cirdrgico maior, e ainda foi efetuada em associacao com a orquiectomia terapéutica,
aumentando mais o tempo. A cirurgia de nefrectomia tem um de seus maiores picos de dor durante
a ligadura da artéria renal, e além disso demanda bastante manipulacao abdominal devido a posicao
anatémica do rim, portanto a escolha do bloqueio epidural auxiliou no controle analgésico.

A hipotensao arterial nos minutos iniciais da cirurgia, pode ter sido causada pelo aprofundamento
do plano anestésico, entdo primeiro optou-se por reduzir a vaporizacao do anestésico inalatoério e
depois foram realizados dois “bolus” de fluidoterapia na taxa de 40 ml/kg por 15 minutos, mas como
a pressao arterial média continuou diminuindo, foi administrado efedrina na dose de 0,2 mg/kg IV. A
pressao arterial média aumentou para 100 mmHg apds a medicacao e a fluidoterapia agressiva.

A hipotensao inicial ainda pode ter sido causada pelo blogqueio epidural com bupivacaina, como
descrito por Dias et al. (2018) que os efeitos cardiovasculares e respiratorios da bupivacaina por
via epidural podem ser mais pronunciados e prolongados quando se utiliza uma concentracao uma
concentracao superior a 0,25%. Iff e Moens et al. (2008), observaram maior incidéncia de bradicardia
e hipotensdao quando a administracdo epidural em cdes era associada a anestesia inalatéria com
isoflurano. Indicando uma possivel causa de hipotensao inicial do caso relatado, pois foi utilizado uma
concentracao de 0,5% e estava anestesiado com isoflurano.
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A pressao arterial do paciente se manteve alta apds a administracdo de efedrina, mesmo com o
isoflurano expirado se mantendo em 1,2%, podendo ser resultado conjunto com o inicio da nefrectomia
e aumento do estimulo nociceptivo. Entao, optou-se por colocar o animal na infusao de FLK, porque
a FR também aumentou para 40 mpm, assim auxiliando no controle analgésico e manutencao do
plano anestésico, anteriormente foi administrado “bolus” de fentanil 3 pg/kg e a cetamina havia sido
administrada na MPA para atingir as concentracdes plasmaticas ideais para a infusao ser efetiva, porém
ndo foi efetuado “bolus” de lidocaina, mas seria o ideal para a infusao de FLK atingir o objetivo.

A manutencdo anestésica com agentes inalatorios permite extubacao e recuperacao mais
rapidas quando comparada a agentes injetaveis (STEFFEY et al., 2015). Sendo observado no relato,
por ser um paciente jovem e com sua temperatura mantida estavel a extubacao foi ainda mais
rapida, em cerca de cinco minutos ap6s a suspensao do isoflurano. Como os anestésicos inalatérios
nao dependem em sua maior parte de excrecao renal, a sua escolha como manutencao anestésica
visava evitar insultos ao rim funcional do paciente (SNYDER; JOHNSON, 2015).

Foiadministrado Meloxicam nadose de 0,1 mg/kg por via subcutaneano pds-operatorioimediato
para o controle da dor, levando em consideracao que o animal apresentava pressao arterial estavel e
fluidoterapia adequada. Uma opcao para administracao por via oral, se estivesse disponivel no HCV, era
a Tepoxalina pois Lopes (2011) demonstrou que esse AINEs nao alterou a taxa de filtracao glomerular,
mesmo apo6s 60 minutos de hipotensao induzida durante a anestesia, seu uso é recomendado como
forma de diminuir os efeitos colaterais renais.

0 monitoramento dos parametros, entre eles FC, FR, T, pressao arterial, e o controle da
fluidoterapia é de suma importancia para assegurar que os rins estao sendo corretamente perfundidos.
O ideal em anestesia geral de longa duracdo, em pacientes com risco de lesdo renal, € ser monitorada
por via invasiva a pressao arterial média, como foi monitorado no caso relatado, visando identificar
rapidamente hipotensao sistémica e corrigi-la a a fim de evitar insultos renais.

No pos-operatorio poderia ser solicitada a relacao proteina/creatinina urinaria (PU/CU), pois
a mesma identifica alteracao renal precoce, demonstrando se houve lesao renal no rim funcional
do paciente em questdo durante a anestesia, sendo corrigida rapidamente, evitando tardiamente o
desenvolvimento de uma possivel IRA ou até mesmo DRC. O paciente nao teve alteracao na relacao
ureia e creatinina sérica antes da anestesia, visto que sé ocorre quando ha perda de 70% dos néfrons,
entao para monitoramento pés-operatorio do paciente que passou por uma nefrectomia total e nao
apresentava alteracOes renais antes, o ideal seria o PU/CU (NELSON; COUTO, 2015).

Durante os dias em que permaneceu internado foram realizados os exames laboratoriais de
hemograma, bioquimica e urinalise, para acompanhamento do quadro clinico do paciente, que nao
mostraram alteracdes, portanto a recuperacao do paciente se tornou bastante satisfatoria. Pelo fato
do paciente ser jovem e sem alteracdes que comprometessem a homeostasia do organismo, o rim
contralateral devera compensar as funcées renais, porém o paciente devera permanecer sempre em
acompanhamento a fim de evitar a ocorréncia de danos renais futuros.

Conclusoes

O protocolo anestésico utilizado, cetamina, acepromazina e morfina como medicacao pré-
anestesica, o propofol como agente indutor, isoflurano para manutencao anestésica e morfina e
bupivacaina para o bloqueio epidural, foram eficazes, apenas apresentando algumas alteractes de
pressao arterial durante o procedimento, porém sem afetar o prognostico do paciente.

A estabilizacao do paciente previamente ao procedimento, a cuidadosa adaptacao do
protocolo anestésico visando o minimo de alteracao renal, a monitoracao transoperatoria cuidadosa
e 0 acompanhamento rigoroso do paciente no pos-operatério, foram essenciais para o sucesso da
recuperacao do paciente e a manutencao da integridade renal do paciente.®
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Resumo

Este trabalho objetivou descrever uma investigacao de surto de intoxicacao alimentar em um
evento realizado no municipio de Campinas, Sao Paulo, avaliando as possiveis causas e identificando os
agentes etioldgicos. Para isso, foram analisados documentos utilizados na investigacao epidemiologica
(entrevista com comensais), sanitaria (roteiro de inspecao sanitaria baseado nas legislacdes vigentes) e
laboratorial (analises de alimentos e de material clinico de trés pacientes). A investigacao epidemiolégica
mostrou se tratar de uma intoxicacao alimentar, ao passo que a investigacao sanitaria revelou uma
serie de irregularidades na empresa produtora dos alimentos, como por exemplo, auséncia de licenca
de funcionamento, exposicao dos alimentos a temperaturas inadequadas e condicdes higiénicas
ambientais insatisfatérias, sendo essas ultimas condicdes que favorecem e facilitam a multiplicacao de
agentes patogénicos. Ainvestigacao laboratorial confirmou os agentes bacterianos suspeitos de causar
o surto (Bacillus cereus e Staphylococcus aureus) a partir de amostras de sobras de esfiha de carne e
de torta de legumes, sustentando as suspeitas obtidas nas investigacOes sanitaria e epidemiolégica.
O éxito desta investigacao se deu a partir da acao integrada de diferentes especialidades oficiais, em
esforco mutuo para elucidar as causas da ocorréncia e a confirmacao etiologica, subsidiando as acdes
politicas de prevencao das doencas transmitidas por alimentos.

Palavras-chave: Bacillus cereus. Staphylococcus aureus. Intoxicacdo alimentar. Doenca transmitida por
alimento. Surto.

Abstract

This work aimed to describe an investigation of a food poisoning outbreak at an event held
in the municipality of Campinas/SP, assessing the possible causes and identifying the etiological
agents. To that end, documents used in the epidemiological (interview with guests), sanitary (health
inspection script based on current legislation) and laboratory investigations (food and clinical material
analysis from three patients) were analyzed. The epidemiological investigation has shown that it is
food poisoning, while the sanitary investigation has revealed a number of irregularities in the food-
producing company, such as lack of an operating license, exposure of food to inadequate temperatures
and unsatisfactory environmental hygienic conditions, the latter being conditions that favor and
facilitate the multiplication of pathogens. The laboratory investigation confirmed the bacterial agents
suspected of causing the outbreak (Bacillus cereus and Staphylococcus aureus) stemming from
samples of leftover meat sfiha and vegetable pie, supporting the suspicions obtained in health and
epidemiological investigations. The success of this investigation was based on the integrated action of
different official specialties, in a mutual effort to elucidate the causes of the occurrence and etiological
confirmation, subsidizing the political actions of prevention of food-borne diseases.

Keywords: Bacillus cereus. Staphylococcus aureus. Food poisoning. Foodborne disease. Outbreak.

Introducao

De acordo com dados do Ministério da Saude, entre 2007 e 2016, foram reportados no pais
6.848 surtos de doencas transmitidas por alimentos (DTAs), nos quais mais de 100.000 pessoas
adoeceram e 111 6bitos foram notificados (BRASIL, 2016). Embora esses sejam os dados oficiais, sabe-
se que os casos de DTAs sao subnotificados em nosso pais (RITTER; TONDO, 2014).

Um dos agentes comumente envolvidos em surtos de DTAs, no Brasil, é o Bacillus cereus (B.
cereus), encontrado em equipamentos e utensilios mal-higienizados utilizados no preparo de refeicoes
(MENDES et al, 2011). Os esporos desse micro-organismo sao conhecidos pela capacidade de resistir ao
calor, a baixos indices de pH e a condicoes de dessecacao (EHLING-SCHULZ et al., 2015). O Bacillus cereus
é mesofilo e possui temperatura 6tima de crescimento entre 30 a 40°C (GERMANO; GERMANOQ, 2015).
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Esse agente causa dois tipos de sindromes alimentares distintas: a emética e a diarreica, ambas
autolimitantes (EHLING-SCHULZ et al., 2015). A forma emética é causada por toxina denominada
cereulide, a qual é produzida nos alimentos expostos a temperaturas entre 12 a 37°C (HAGGBLOM et al.,
2002) por longos periodos de tempo. Trata-se de uma intoxicacao por peptideo altamente resistente
ao calor, que suporta tratamentos térmicos elevados (GERMANO; GERMANO, 2015). Essa sindrome
se caracteriza por nausea, vOmito e dor abdominal e se inicia entre 0,5 a 6 horas apos a ingestao do
alimento contaminado (LOGAN, 2011). O diagnostico diferencial deve ser feito para Staphylococcus
aureus (S. aureus) (BRASIL, 2010) visto que intoxicacdes provocadas por esse agente também sao
causadas pela ingestao de toxinas termoestaveis pré-formadas nos alimentos (GERMANO; GERMANQ,
2015). Entretanto, para o Staphylococcus aureus, a higiene pessoal precaria é uma das causas de
contaminacao dos alimentos durante o seu preparo (GERMANO; GERMANO, 2015), diferentemente do
B. cereus, para o qual a matéria-prima e a higiene ambiental tém grande relevancia.

Muitas das condicOes que favorecem a multiplicacao e producao de toxinas em alimentos, tanto
para S. aureus como para B. cereus, sao semelhantes e entre elas tem-se: demora entre preparo do
alimento e seu consumo, alimentos mantidos a temperatura ambiente por longos periodos de tempo,
refrigeracao a temperaturas acima de 4 °C e temperatura de manutencdao a quente inadequada
(abaixo de 60° C) (SAO PAULO, 2013). O presente estudo relata um surto de intoxicacdo alimentar por
Bacillus cereus e Staphylococcus aureus ocorrido em um evento realizado no municipio de Campinas/
SP, em outubro de 2015, e tem por objetivo avaliar criticamente os fatores que contribuiram para sua
ocorréncia e para sua elucidacao.

Relato de caso

Em 27 de outubro de 2015, o Grupo Estratégico de Vigilancia de Alimentos (GVA) da Prefeitura
Municipal de Campinas/SP foi notificado eletronicamente pelo servico de Vigilancia em Saude Sul (VISA
Sul), da Prefeitura Municipal de Campinas, sobre a ocorréncia de um surto de DTA envolvendo 25 entre
110 participantes (23%) de um evento sediado em instituicao publica do municipio. Em 28 de outubro
de 2015, servidores da VISA Sul realizaram investigacao epidemiologica com o objetivo de identificar
a refeicao suspeita, através do preenchimento do inquérito coletivo de surto de DTA, da ficha de
identificacao da refeicao suspeita e do relatorio de investigacao de surto de DTA (BRASIL, 2010). Doze
frequentadores do evento participaram dessa investigacao, sendo que destes nove haviam adoecido e
trés mantinham-se sadios. Foram coletadas amostras de fezes de trés pacientes para a realizacao de
coprocultura. O material foi encaminhado para o Instituto Adolfo Lutz - Campinas (IAL-Campinas), o
qual procedeu a pesquisa de Salmonella sp., Shigella sp., Aeromonas sp. e Yersinia sp.. Na mesma data,
0 GVA realizou a inspecdo sanitaria na empresa contratada para servir o brunch do evento com o intuito
de verificar o cumprimento das boas praticas de manipulacdo de alimentos exigidas pela legislacao
sanitaria vigente. Utilizou-se roteiro de inspecao baseado na RDC 216/2004 ANVISA e na Portaria CVS
5/13 (BRASIL, 2004; SAO PAULO, 2013). A coleta de amostras de alimentos, no buffet, ndo foi possivel,
visto que o estabelecimento nao realizava a guarda de amostras exigida pelo artigo 52 da Portaria
Estadual CVS 5/13 (SAO PAULO, 2013).

Em 29 de outubro, servidores do GVA estiveram na sede da instituicao publica envolvida no
surto e coletaram sobras refrigeradas de cinco alimentos consumidos no evento (esfirra de carne,
torta de legumes, salada de frutas, bolo de cenoura e bolo de laranja). A coleta dessas sobras foi feita
na modalidade analise de orientacdo, a qual ndo permite contraprova. Assim, cem gramas de cada
alimento foram encaminhados para o IAL-Campinas no mesmo dia, sob refrigeracao, e acondicionados
em sacos plasticos estéreis de primeiro uso. Nessas sobras, o IAL-Campinas realizou as analises de
numero mais provavel de coliformes a 350C; contagem de S. aureus, de B. cereus e de clostridios sulfito
redutores a 45°C e pesquisa de Salmonella sp. Os alimentos foram analisados de acordo com as técnicas
preconizadas pela American Public Health Association (APHA) (DOWNES; ITO, 2001).
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Resultados e Discussao

O inquérito coletivo apontou que dois entrevistados procuraram atendimento hospitalar e
que os sintomas se iniciaram apo6s 3 horas da ingestao dos alimentos (periodo médio de incubacao
para a suspeita de intoxicacao alimentar). Todos os doentes apresentaram nauseas e célicas, 89%
apresentaram vomitos, 78%, diarreia, 22% manifestaram cefaleia e 67% dos pacientes referiam
sintomas neurolégicos (desmaios e prostracao). Nenhum paciente apresentou febre ou foi medicado
com antibiotico. A figura 1 (Ficha de identificacao da refeicao suspeita) apresenta a taxa de ataque
para cada alimento servido no brunch sendo que os calculos realizados consistem na divisao do numero
de doentes que consumiram determinado alimento pelo numero total de entrevistados que consumiu
aquele alimento (taxa de ataque entre os expostos) e na divisdao do numero de doentes que nao
consumiu determinado alimento pelo nimero total de entrevistados que nao o consumiu (taxa de
ataque entre 0s nao expostos).

O calculo da taxa de ataque é semelhante ao calculo de incidéncia da doenca em questao e
é frequentemente realizado em casos de surtos de DTAs, visto que, nesses casos, a analise segue
principios proximos aos dos estudos epidemiologicos de caso controle. A diferenca entre a taxa de
ataque dos expostos e dos nao expostos foi apresentada no campo “diferenca” da tabela. O risco
relativo (apresentado como RR na figura), por sua vez, refere-se a divisao entre a taxa de ataque dos
expostos e dos nao expostos. Esses dois ultimos valores permitem verificar quais alimentos possuem
maior probabilidade de serem causadores do surto direcionando a coleta e o envio para analises
microbiolégicas quando da impossibilidade da analise de todos alimentos disponiveis. No caso do
surto em questao, observamos que o alimento que apresentou maior risco relativo e diferenca entre
as taxas de ataques foi a esfirra de carne, o que, antes da analise laboratorial, ja indicava sua provavel
participacao no surto ocorrido neste evento. As analises de coprocultura dos 3 pacientes resultaram
negativas para Salmonella sp., Shigella sp., Aeromonas sp. e Yersinia sp, descartando a hipdtese de
infeccao bacteriana.

A Instituicdo Publica informou a Vigilancia Sanitaria que havia contratado uma empresa
terceira para preparar o brunch. Durante a inspecdo sanitaria, nessa empresa, a equipe constatou que o
estabelecimento nao adotava boas praticas de manipulacao de alimentos e também ndo apresentou 0s
documentos que comprovavam o controle de temperatura em todas as etapas de producao, o manual de
boas praticas e os procedimentos operacionais padronizados. O estabelecimento também nao realizava
a guarda de amostras dos alimentos preparados, impossibilitando a coleta de alimentos no local. Desse
modo, o estabelecimento sofreu interdicdo total e os alimentos semi-preparados congelados foram
inutilizados em aterro sanitario.

As analises laboratoriais apontaram a presenca de B.cereus nas amostras de bolo de cenoura
(4 x 102 UFC/g), esfirra de carne (2,2 x 104 UFC/g) e torta de legumes (superior a 3,0 x 106 UFC/g).
A esfirra de carne e a torta de legumes também apresentaram contagens de S. aureus de 2,8 x 104
UFC/g e 2,0 x 104 UFC/g, respectivamente, mas inferiores aquela considerada infectante (105 UFC/g)
(GERMANO; GERMANO, 2015). A contagem de B. cereus, na torta de legumes, apresentou valor
considerado de risco para a ocorréncia de quadros de intoxicacao alimentar, visto que, de acordo com
a literatura cientifica, a dose infectante para esse agente em alimentos esta entre 105 a 108 UFC/g
(ARNESEN et al., 2008). Além disso, os sintomas relatados pelos comensais (nauseas, célicas e vomitos)
e o periodo de incubacao medio de 3 horas também sao consoantes com a intoxicacao causada por esse
agente, configurando-se, entao, a sindrome emética por B. cereus.
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Figura 1. Ficha de Identificacao de Refeicao Suspeita. RR — Risco Relativo

. . . . FORMULARIO 04
SISTEMA UNICO DE SAUDE / MINISTERIO DA SAUDE

CENTRO DE VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA sSuUs
SECRETARIA MUNICIPAL DE SAUDE DE CAMPINAS / 5P GAMBINAS
COORDENADORIA DE VIGILANCIA E SAUDE AMBIENTAL - CoVisA
FICHA DE IDENTIFICAGAO DE REFEIGAO SUSPEITA
[ LocaL SN 2 REFEICAD DATA ] HORA
| Passcas qus consumiram o aliments sspeciics Pessoas que ndio consumiram o alimento especifico
TAXA DE TAXA DE
ATAQUE ATAQUE
% DE % DE

| ALIMENTO . DOENTES SADIOS | TOTAL DOENTES DOENTES SADIOS TOTAL DOENTES DIFERENCA RR.
| SANDUICHE DE SALAME 5 i 6| 83,3% 4 2 6 66,7% 16,7% 1,3
|QUICHE DE QUELJO 7 2 9| 77,8% 2 1 3 66,7% 11,1% 1,2
|EMPADA DE PALMITO 5 1 6| 83,3% 4 2 6| 66,7% 16,7% 1,3
|ESFIRRA 8 1 9| 88,9% 1 2 3| 33,3% 55,6% 2,7
| TROUXA DE RICOTA 3 0 3/100,0% 6 3 9| 66,7% 33,3% 1,5
| TORTA SALGADA Z 2 9| 77,8% 2 1 3| 66,7% 11,1% 1.2
SANDUICHE DE PRESUNTO 7 2 9| 77,8% 2 1 3| 66,7% 11,1% 1,2
|SALADA DE FRUTA 5 3 8| 62,5% 4 0 4/100,0% -37,5% 0,6
BOLO DE LARANJA 3 1 4| 75,0% 6 2 8| 75,0% 0,0% 1,0
CAROLINAS 6 3 9| 66,7% 3 0 3/100,0% -33,3% 0,7

OBS: Esta ficha deve ser preenchida a partir dos dados do inquérito coletivo, de cada refeicao suspeita, quando o grupo exposto participou de mais de uma refeigdo,

| ronte: BRASIL, 2016.

Por outro lado, a sindrome emeética do B. cereus é semelhante a intoxicacao por S.aureus em
relacdo aos sintomas de nausea e vdmito, que surgem em média trés horas ap0s a ingestao dos alimentos
contaminados (RUBIO, 2015). Em condicdes ideais, ao invés de sobras, deveriam ter sido coletadas para
analise as amostras segregadas pelo estabelecimento no dia do preparo do alimento. Além disso, a colheita
pela vigilancia deveria ter sido realizada o quanto antes para que as condicdes de armazenamento do
produto fossem garantidas até sua analise. No entanto, ambas situacdes nao foram possiveis, constituindo
limitacdes enfrentadas pela equipe de fiscalizacao. Assim, o numero de micro-organismos presentes nos
alimentos poderia ndo representar o numero real ingerido pelos comensais. Desse modo, a presenca de
S. aureus tanto na torta de legumes quanto na esfirra de carne podem ter contribuido para a ocorréncia
do surto. Segundo Gilbert e Kramer (1986), alimentos com contagens de B. cereus acima de 103 UFC/g
tém sido incriminados em casos de doenca emética por esse agente, o que possibilita também apontar
a esfirra de carne como possivel causadora do surto (2,2 x 104 UFC/g). Além disso, a forma emética da
DTA causada por B. cereus também tem relacao com o consumo de massas e alimentos ricos em amido
(ARNESEN et al., 2008), bem como com produtos desidratados e farinaceos, como torta de legumes e
esfirra (SIMOES et al., 2010), o que reforca o envolvimento do Bacillus cereus no surto.

Embora nao tenha sido possivel determinar o ponto de contaminacao dos alimentos por B.
cereus e/ou S.aureus, pode-se presumir que a falta de boas praticas contribuiu para a multiplicacao
das formas vegetativas até que houvesse a producao da toxina cereulide (ou das enterotoxinas
estafilocococicas). E possivel que a toxina cereulide tenha sido produzida ainda no buffet e pelo fato de
ser termorresistente nao foi inativada no reaquecimento (ARNESEN et al., 2008). Outra possibilidade
é de que sua formacao tenha ocorrido no proéprio local de consumo, considerando que os alimentos
permaneceram pelo menos duas horas e meia em temperatura ambiente até serem servidos. Além
disso, sabe-se que o0 reaquecimento pode ativar os esporos do Bacillus cereus, potencializando sua
germinacao e a producao da toxina (LODVAL et al., 2011). A presenca de S. aureus nas amostras
de torta de legumes e de esfirra de carne em contagens altas confirma a existéncia de condicoes
sanitarias inadequadas na producao do alimento o que ficou evidenciado, durante a inspecao
sanitaria, pela auséncia de agente antisséptico para a higienizacao das maos, presenca de celulares
na area de producao dos alimentos e a pratica de habitos anti-higiénicos observados durante a
manipulacao. A elucidacdo do surto foi possivel gracas ao trabalho coordenado de diferentes setores
e 6rgaos envolvidos na saude publica, sendo que cada um gerou informacdes que, apenas somadas,
permitiram o esclarecimento sobre a situacao verificada in loco.
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Conclusao

A confirmacdo laboratorial da presenca de B. cereus e S. aureus em trés diferentes alimentos
indicou os alimentos mais provaveis de envolvimento no surto, ao passo que a investigacao sanitaria
permitiu apontar como fatores de risco para a ocorréncia de DTA por esses agentes as mas praticas
de manipulacao dos alimentos e as falhas nos controles de tempo e temperatura no preparo,
armazenamento, conservacao e reaquecimento. A coleta das sobras de alimentos foi fundamental
para a elucidacao do caso, pois permitiu confirmar os dados obtidos nas investigacdes epidemiologica
e sanitaria e conhecer os agentes etiologicos envolvidos no surto. O trabalho conjunto e articulado
das equipes de profissionais da Vigilancia Sanitaria, Epidemiologica e do Laboratério de Sadde Publica
permitiram responder prontamente a ocorréncia, possibilitou oferecer devolutiva as pessoas envolvidas
e gerou subsidios importantes para a prevencao de novos surtos de DTA. (2]
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NORMAS PARA PUBLICACAO

Normas para publicacao

1. Formato

As colaboracdes enviadas a Revista de Educacdo Continuada em Medicina
Veterinaria e Zootecnia na forma de artigos, pesquisas, nota prévia, comen-
tarios, atualizacdes bibliograficas, relatos de casos, noticias e informacdes
de interesse para a classe médica-veterinaria e de zootécnicos devem ser
elaboradas utilizando softwares padrao IBM/PC (textos em Word).

2. Categorias

¢ Revisdo: Os Artigos de Revisdo tem estrutura livre, de acordo com os
objetivos do(s) autor(es) e da Revista e deve apresentar avaliacdes
criticas sistematizadas da literatura sobre determinado assunto. De
preferéncia, a estrutura deve contemplar resumo, introducao e objeti-
vos, as fontes consultadas, os critérios adotados, a sintese dos dados,
conclusdes e comentarios.

e Técnico: Contribuicao destinada a divulgar o estado da arte e da ciéncia
em assuntos técnico-cientificos que envolvam a Medicina Veterinaria e
Zootecnia. Trata-se de abordagem contemplando informacbes com o
objetivo da educacdo continuada, uma vez que contribuicdes cientificas
com resultados de pesquisas originais devem ser publicadas em revistas
especializadas e com corpo e perfil editorial especifico. A estrutura é
livre, devendo conter o resumo, introducdo, objetivos e referéncias.

* Relato de Caso: Serdo aceitos para publicacao os relatos que atenderem
o0s objetivos da educacdo continuada nas areas da Medicina Veterinaria
e da Zootecnia. A estrutura devera contemplar introducao, descricao
do caso, discussao, conclusoes e referéncias.

¢ Ensaio: Estudos teoricos de determinados temas apresentados sob
enfoque proprio do(s) autor(es).

3. O artigo

e Os artigos devem conter titulo, resumo e palavras-chave no idioma
original do texto do artigo e no idioma em inglés, quando este nao
for o idioma original.

e A pesquisa que fizer referéncia a estudos feitos com animais, deve,
obrigatoriamente, incluir o niumero do processo e/ou autorizacao da
Comissdo de Etica no Uso de Animais (CEUA), exceto nos casos de
procedimentos clinicos e zootécnicos.

¢ Osautores deverdo enviar o(s) Termo(s) de Consentimento para artigos
que relatem informacdes colhidas por meio da aplicacdo de questionarios.

4. Fonte

Com a finalidade de tornar mais agil o processo de diagramacao da Revista,
solicitamos aos colaboradores que digitem seus trabalhos em caixa alta e
baixa (letras maitsculas e minusculas), evitando titulos e/ou intertitulos
totalmente em letras maiusculas. O tipo da fonte pode ser Times New
Roman, ou similar, no tamanho 12.

5. Laudas

Os graficos, figuras e ilustracdes devem fazer parte do corpo do texto e o
tamanho total do trabalho deve ficar entre 6 e g laudas (aproximadamente
nove paginas em fonte Times New Roman 12, com espaco duplo e margens
2,5cm). No caso dos Artigos de Revisao, em casos excepcionais, 0 tamanho
total do trabalho podera ser superior a nove paginas.

6. Organizacao

A organizagao dos trabalhos deve obedecer a seguinte sequéncia: titulo;
resumo (no maximo 150 palavras); palavras-chave (até cinco palavras,
uma linha abaixo do resumo) escritas no idioma do artigo; titulo em in-
glés; resumo em inglés; palavras-chave em inglés (até cinco palavras, uma
linha abaixo do resumo em inglés), texto do artigo e referéncias (apenas
trabalhos citados no texto).

7. Imagens
As imagens devem estar inseridas no corpo do texto e vir acompanhadas
de legendas e fontes.

8. Informagdes do(s) Autor(es)

¢ Osartigos devem conter a especificacdo completa das instancias a qual
estao afiliados cada um dos autores. Cada instancia é identificada por
nomes de até trés niveis hierarquicos institucionais ou programaticos e
pela cidade, estado e pais em que esta localizada.

¢ Quando um autor ¢ afiliado a mais de uma instancia, cada afiliacao
deve ser identificada separadamente. Quando dois ou mais autores
estao afiliados a mesma instancia, a identificacao é feita uma Unica vez.

e Recomenda-se que as unidades hierarquicas sejam apresentadas em
ordem decrescente, por exemplo: universidade, faculdade e departa-
mento. Os nomes das instituicdes e programas deverdo ser apresentados,
preferencialmente, por extenso e na lingua original da instituicao ou na
versao em inglés, quando a escrita ndo é latina. Nao incluir titulacdes
ou mini curriculos.

e 0 primeiro autor devera fornecer o seu endereco completo (rua, ne,
bairro, CEP, cidade, Estado, Pais, telefone e e-mail), sendo que este
Ultimo sera o canal oficial para correspondéncia entre autores e leitores.

Um dos autores devera ter seu curriculo cadastrado no Open Researcher
and Contributor ID (Orcid), ferramenta digital gratuita de identificacao
que permite ao usuario armazenar e gerir informacdes. O sistema também
contribuiu para resolver o problema de ambiguidade e das semelhancas
entre nomes de autores. Desta forma, é possivel encontrar mais facilmente
os dados e producdes de um pesquisador/autor especifico.

9. Referéncias

As referéncias bibliograficas devem obedecer as normas técnicas da ABNT-
NBR-6023 e as citacdes conforme NBR 10520, sistema autor-data. Manter
os titulos das referéncias na lingua original.

10. Envio
Os trabalhos deverao ser encaminhados exclusivamente on-line, através do
site www.revistamvez-crmvsp.com.br, na aba “Enviar Submissao”.

11. Processo de admissdo e andamento

0 processo inicia-se com a submissao voluntaria de pedido de avaliacao
por parte do(s) autor(es), por meio do envio do arquivo em formato doc.
no site www.revistamvez-crmvsp.com.br, na aba, “Enviar Submissao”. O
autor recebera uma mensagem de confirmacao de recebimento no prazo
de dez dias Uteis. Caso isso nao ocorra, deve-se entrar em contato com
a Assessoria de Comunicacdo do CRMV-SP pelo telefone (11) 5908-4772.
0 material enviado seguira as seguintes etapas de avalia¢ao: pré-avaliacao
do trabalho pelo editor do periodico, envio para o Corpo Editorial da Revista
(no minimo trés) e devolutiva do artigo aos autores com as consideracdes
dos revisores (caso haja). Se aprovado, sera enviado ao primeiro autor
declaracao de aceite, via e-mail.

Os artigos serao publicados conforme ordem cronoloégica de chegada a
Redacao. Os autores serao comunicados sobre eventuais sugestdes e re-
comendacdes oferecidas pelos revisores. O processo de revisao podera
ocorrer em até quatro meses. Se os autores precisarem apresentar uma
nova versao do artigo, conforme as orientacdes dos revisores, 0 processo
de admissao e revisdo inicia-se novamente.

12. Direitos

As matérias enviadas para publicacao ndo serao retribuidas financeiramente
aos autores, 0s quais continuarao de posse dos direitos autorais referen-
tes as mesmas. Parte ou resumo das pesquisas publicadas nesta Revista,
enviadas a outros periodicos, deverdo assinalar obrigatoriamente a fonte
original. Quaisquer duvidas deverao ser imediatamente comunicadas a
redacdo pelo e-mail: comunicacao@crmvsp.gov.br.

Duvidas
comunicacao@crmvsp.gov.br
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