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RESUMO

O trabalho de concluséo de curso descreve as atividades desenvolvidas no Hospital
Veterinario Universitario da Universidade Federal do Piaui (HVU/UFPI), na area de
Clinica Médica de Cées e Gatos, no periodo de 11 de Maio a 10 de Julho de 2015
em Teresina, Pl. Além da descri¢do das atividades desenvolvidas, é realizada uma
revisdo de literatura sobre o tema hiperadrenocorticismo canino, seguida de um
relato de caso. O hiperadrenocorticismo ou Sindrome de Cushing atinge
principalmente caes de meia de idade. Trata-se de uma enfermidade com etiologia
multifatorial e o mesmo denominador comum, excesso de cortisol sérico. Esta
endocrinopatia ocorre de forma natural ou iatrogénica. Quando surge naturalmente,
pode estar associada a tumores funcionais na hipdéfise e tumores adrenocorticais. A
forma iatrogénica é resultante da administracdo excessiva de medicamentos a base
de glicocorticoides, incluindo colirios e soluges otologicas. A sintomatologia mais
observada € politria, polidipsia, polifagia, dispnéia, aumento de volume abdominal,
alopecia enddcrina e fraqueza muscular branda. O diagnostico é complexo, pois esta
endocrinopatia ndo possui caracteristicas especificas, podendo ser confundida com
outras afecgdes ou sinais de senilidade do animal. Pode ser realizado hemograma
completo, bioquimica sérica, urindlise com cultura bacteriana e ultrassonografia
abdominal, para aumentar as suspeitas de hiperadrenocorticismo. O diagnostico
definitivo é feito através de exames do eixo hipofisario-adrenocortical, que incluem a
raz8o urinaria cortisol/creatinina, teste de estimulagio com o horménio
adrenocorticotréfico, teste de supressdo com baixa dose de dexametasona e o teste
de supressao com administracédo oral de dexametasona. O tratamento mais utilizado
€ 0 medicamentoso, onde sdo mais empregados o uso do trilostano, mitotano e
cetoconazol. A adrenalectomia e radiacdo com feixe externo sao os tratamentos nao

medicamentosos que também podem ser realizados.

Palavras-chave: Alopecia enddcrina, ACTH, Endocrinologia, Adrenal, Sindrome de

Cushing.



ABSTRACT

The report describes the activities carried out at the traineeship in the Hospital
Veterinario Universitaro of the Universidade Federal do Piaui (HUV/UFPI), in the
area of internal medicine of dogs and cats, in the period from 11 May to 10 July 2015
in Teresina, PI. In addition to the description of the activities, a literature review on
the canine hyperadrenocorticism, followed by a case report was made. The
hyperadrenocorticism or Cushing's syndrome primarily affects dogs of middle age. It
is a disease with multifactorial etiology and the same common denominator, excess
of serum cortisol. This endocrinopathy occurs in a natural way or iatrogenic. When
naturally occurring, can be associated with the functional tumors in the pituitary and
adrenocortical tumors. The iatrogenic form is the result of excessive administration of
medicaments based on glucocorticoids, including eye drops and otologic solutions.
The symptoms most commonly observed are polyuria, polydipsia, polyphagia,
dyspnea, increased abdominal volume, endocrine alopecia and muscle weakness
lenient. The diagnosis is complex, because this endocrinopathy does not have
specific characteristics, and may be confused with other diseases or signs of senility
of the animal. Can be performed blood count, serum biochemistry, urinalysis with
bacterial culture and abdominal ultrasound, to increase the suspicion of
hyperadrenocorticism. The definitive diagnosis is made through examinations of
pituitary-adrenocortical axis, which include the ratio urinary cortisol/creatinine,
stimulation test with adrenocorticotrophic hormone, suppression test with low dose of
dexamethasone and the suppression test with oral administration of dexamethasone.
The most used treatment is medication, using the trilostane, mitotane and
ketoconazole. The adrenalectomy and radiation with external beam are the not

medicated treatments that can also be carried out.

Keywords: Endocrine alopecia, ACTH, Endocrinology, Adrenal, Cushing’s

syndrome.
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1 INTRODUCAO

O Estagio Curricular Supervisionado foi desenvolvido no Hospital
Veterinario Universitario Jeremias Pereira da Silva da Universidade Federal do Piaui
(HVU-UFPI), totalizando 360 horas, durante o periodo de 11 de Maio a 10 de Julho
de 2015, no setor de Clinica Médica de Cées e Gatos. O HVU-UFPI oferece servigos
laboratoriais e hospitalares. E constituido por recepgéo, sala de emergéncia, quatro
consultérios, trés canis, sendo um deles destinado a pacientes com suspeita de
doencas infectocontagiosas, gatil, sala de preparo pré-cirargico, trés centros
cirrgicos, sala de esterilizacdo, farmacia, laboratério de patologia clinica e
laboratério de diagnéstico por imagem. Ainda conta com o auxilio de uma
ambulancia. O HVU-UFPI possui uma equipe de doze residentes, intercalados para
prestarem atendimento integral (24 horas) de segunda-feira a domingo e nos
feriados. Recepcionistas, enfermeiras, farmacéuticos, técnico em radiologia,
funcionarios para limpeza, segurancas, copeiras e motorista também constituem o
quadro de funcionarios do HVU-UFPI.

O tema abordado neste trabalho, hiperadrenocorticismo canino (HAC)
também denominado Sindrome de Cushing, foi escolhido por se tratar de uma
enfermidade cujo diagnéstico € complexo. Por ndo ter sinais patognomonicos, estar
relacionado a outras doencas e a sinais de senilidade, consequentemente, em
muitos casos o tratamento € instituido erroneamente, agravando o quadro do animal.

O HAC é uma endocrinopatia comum em cades adultos e idosos expostos
cronicamente a glicocorticoides. Tem como consequéncia uma série de
manifestacbes clinicas decorrentes dessa exposi¢cdo, como alopecia enddcrina,
polidria, polidipsia, polifagia, aumento de volume abdominal, fraqueza muscular
branda, hiperpigmentacdo da pele e seborreia estdo entre os sinais mais classicos.
Possui véarias origens e o mesmo denominador comum, cortisol em excesso. O
diagnostico é baseado na anamnese, achados do exame fisico, laboratoriais e pela
confirmacédo através dos exames do eixo hipofisario-adrenocortical. O tratamento é
direcionado de acordo com a etiologia do HAC. Pode ser medicamentoso, cirdrgico,

ou atraves de radiacdo com feixe externo.
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2 ATIVIDADES DESENVOLVIDAS

As atividades desenvolvidas durante o estagio curricular foram orientadas
pelo Professor Dr. Marcelo Campos Rodrigues e supervisionadas pelos residentes.
As atividades incluiram acompanhamento de consultas, realizacdo de anamnese e
exames fisicos, administracdo de medicamentos, coleta e identificacdo de amostras
de sangue, limpeza de curativos, monitoramento dos animais internados. Apos 0s
atendimentos, os casos eram discutidos.

O HVU-UFPI atende vinte pacientes no periodo de 8h00 as 12h00, e vinte
pacientes entre as 14h00 e 18h00 por ordem de chegada, além dos casos de
emergéncia. Conta com um sistema computadorizado para o preenchimento das
fichas de identificacdo, historicos, receituarios, solicitacbes de exames,

medicamentos e internacdo dos animais.
2.1 ACOMPANHAMENTO CLINICO
Durante o estagio foram acompanhados 140 pacientes, sendo 122 cédes e

18 gatos. As Tabelas 1 e 2 mostram, respectivamente, a relacdo de enfermidades

observadas nos cées e gatos durante o estagio supervisionado.



Tabela 1. Atendimento de
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cdes acompanhados no periodo de 11/05/2015 a 10/07/2015 no HVU-

UFPI.
Sistema Afeccdes Quantidade Percentual (%)
Erlichiose 16
Hematopoiético Leishmaniose 14 25,5
Babesiose 1
Dermatite 17
Tegumentar 16,4
Otohematoma 3
_ Neoplasias 10
Oncologia . o 13,2
Tumor venéreo transmissivel 6
L. Cinomose 11
Neurologico L _ 10,7
Intoxicagdo medicamentosa 2
Fraturas 6
Locomotor ) . 5,8
Displasia coxofemoral 1
. . Gastroenterite 6
Gastrointestinal o 5,8
Giardiase 1
. Otite 4
Sensorial . ) 4,1
Ulcera de cérnea 1
Outros Avaliacao geral 5
. Célculo vesical 1
Geniturinario . 4.1
Piometra 1
Endécrino Sindrome de Cushing 2 1,7
Respiratorio Pneumonia 1 1,7

Fonte: Prontuarios do HVU- UFPI, 2015.

Tabela 2. Atendimento de gatos acompanhados no periodo de 11/05/2015 a 10/07/2015 no HVU-

UFPI.
Sistema Afeccgdes Quantidade Porcentual (%)
Cistite 2
Geniturinario Piometra 2 33,4
Obstrucao uretral 2
Abcesso 1
Tegumentar Ferimentos 2 22,3
Sarna notoédrica 1
Locomotor Fraturas 2 11,2
Oncologia Neoplasia 2 11,2

Fonte: Prontuarios do HVU- UFPI, 2015.
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2.1.1 Exames Complementares

O HVU-UFPI conta com um laboratério de patologia clinica proprio, que
auxilia no processo de tomada de decisdo no tratamento dos pacientes. Os
resultados de hemogramas, bioquimicos séricos, ELISA e urinalise saem em 24
horas, sendo que os casos de emergéncia tém atendimento prioritario e seus
resultados analisados o mais rapido possivel. Os exames de ultrassonografia e raio-
X tem o laudo divulgado poucos minutos apos sua realizacdo. Os demais exames
como o citologico, histopatoldégico e teste para Leishmaniose tem um prazo
aproximadamente duas semanas para liberagdo dos laudos. Na Tabela 3 estéo

descritos os exames complementares realizados durante o estagio obrigatorio.

Tabela 3. Exames complementares realizados durante o estagio no periodo entre 11/05/2015 a
10/07/2015 no HVU-UFPI.

Exames Caninos Felinos
Hemograma 22 9
Bioquimica sérica 12 6
Teste para Leishmaniose 14 -
ELISA 21 -
Citolégico 15 2
Histopatoldgico 1 -
Ultrassonografia 6
Radiografia 9 2
Urinalise 1 4

TOTAL 103 29

Fonte: Prontuarios do HVU-UFPI, 2015.

2.2 MEDICINA PREVENTIVA

Durante os atendimentos no HVU-UFPI os proprietarios recebiam
informacgdes basicas sobre vermifugacao e vacinacdo. Essas medidas sdo a forma
mais eficiente de protecdo contra doencas para 0s animais.

A primeira dose de vermifugo era recomendada para os caes quando

atingissem a terceira semana de vida, com reforcos na sexta e na nona semana pos-
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natal. ApGs esse periodo a recomendacéo era repetir a vermifugacéo a cada trés ou
seis meses. Para 0s gatos, as primeiras doses eram, respectivamente, na segunda,
guarta e oitava semana de vida, seguidas de refor¢o a cada trés ou quatro meses.
Antes da vacinacdo 0s animais passavam por uma avaliagcdo, pois
precisavam estar saudaveis para recebé-la. Quando o animal tem alguma
enfermidade, mesmo ndo tendo nenhuma manifestacdo clinica, pode ocorrer falha
vacinal deixando o organismo susceptivel a doencas. Os Quadros 1 e 2 mostram,

respectivamente, programas de vacinacao para caes e gatos pelo HVU-UFPI.

Quadro 1. Programa de vacinacao para cdes do HVU-UFPI

Vacinas 12 dose 22 dose 32 dose
Polivalente* 45 dias 21 dias apos 12 dose 21 dias apos 22 dose
Anti-rébica 4 meses Anualmente -

Leishmaniose 4 meses 21 dias apos 12 dose 21 dias apo0s 22 dose
Giardia 2 meses Anualmente -

*Confere imunidade: Cinomose, Hepatite infecciosa, Parvovirose, Coronavirose, Parainfluenza,
Laringotraqueite e Leptospirose (L. canicola , L. icterohaemorrhagiae, L. grippotyphosa e L. Pomona).

Quadro 2. Programa de vacinacao para gatos do HVU-UFPI

Vacinas 12 dose 22 dose 32 dose
Polivalente* 2 meses 21 dias apos 12 dose 21 dias ap0s 22 dose
Anti-rabica 4 meses Anualmente -

*Confere imunidade: Calicivirose, Clamidiose, Panleucopenia e Rinotraqueite.
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3 REVISAO DE LITERATURA: HIPERADRENOCORTICISMO CANINO

O Hiperadrenocorticismo (HAC), também conhecido como Sindrome de
Cushing, € uma patologia encontrada com maior frequéncia em caes adultos e
idosos (OLIVEIRA, 2004), e remete a reunido de anormalidades clinicas e
bioguimicas resultantes de altas concentracdes séricas crbénicas de glicocorticoides
(FELDMAN, 1997), podendo estes, serem de origem exdgena ou endogena (SCOTT
et al., 1996).

Essa endocrinopatia pode ser classificada como HAC hipofise-
dependente, HAC adrenal-dependente ou HAC iatrogénico (NELSON; COUTO,
2006). O HAC hipdfise-dependente tem como causa primaria tumor na glandula
hipdfise, que gera uma exacerbacdo da secrecdo de ACTH. O HAC adrenal-
dependente tem como causa base tumores adrenocorticais, que por sua vez
exacerbam a secrecdo de cortisol sem que haja controle pela hipéfise. A forma
iatrogénica do HAC € gerada pelo uso exdégeno de glicocorticoides, provocando a
hipotrofia das glandulas adrenais (HESS, 2010).

O hipotalamo controla a secrecdo de hormoénio ACTH através da hipofise
anterior via o horménio liberador de corticotropina e o ACTH controla a secrecéo de
cortisol pelas glandulas adrenais (CUNNINGHAM, 2008). Quando as adrenais séo
estimuladas sem controle, ou possuem algum tumor funcional na hipdéfise ou nas
adrenais tem, portanto, a producdo autbnoma de ACTH e cortisol respectivamente,
aumentando a concentracdo de cortisol sérico (CUNNINGHAM, 2008; NELSON;
COUTO, 2015). Quando secretado cronicamente gera efeitos nocivos secundarios
ao organismo como: anestro persistente, atrofia testicular e hipotireoidismo devido a
supressdo da funcéo hipofisaria, politria grave que pode levar ao gotejamento de
urina, sendo observado até mesmo quando o cdo estd dormindo, formacdo de
trombos espontaneos, geralmente em vasos pulmonares causados pela
hipercoagulabilidade, resultando em desconforto respiratorio, resisténcia a insulina,
podendo atuar no desenvolvimento do diabetes mellitus (NELSON; COUTO, 2015),
gliconeogénese hepatica por meio de catabolismo lipidico e proteico, fazendo com
que ocorra redistribuicio de gordura e, secundariamente, podendo haver
hiperlipidemia, estimulo a formacdo de melandécitos levando a hiperpigmentacao da

pele e inibicdo da resposta inflamatoria, levando a infecgbes secundérias
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(ETTINGER et al., 2005; HESS, 2010; NELSON; COUTO, 2006; REIS, 2009; SILVA,
2013).

Os sinais clinicos progridem de forma lenta e insidiosa, por isso o0s
proprietarios dos animais geralmente ndo ficam alarmados, podendo até associar
esses sinais com os de envelhecimento do cdo (MOONEY; PETERSON, 2004). Os
achados mais comuns em cdes com HAC s&o: politria, polidipsia, polifagia,
respiracdo ofegante, aumento de volume abdominal, alopecia, fraqueza muscular
discreta, letargia, obesidade, hiperpigmentacdo cutanea, pélo opaco, seco e pele
delgada (ETTINGER; FELDMAN, 2004; NELSON; COUTO, 2006; REUSCH, 2005).
Porém, em alguns animais predomina somente um ou alguns desses sinais
(BIRCHARD; SHERDING, 2003).

A combinacao do histoérico e sinais clinicos € sugestiva de HAC, mas nao
confirma o diagnéstico. Recomenda-se incluir hemograma completo, bioquimica
sérica, urindlise, ultrassonografia abdominal e os exames do eixo hipofisério-
adrenocortical (REUSCH, 2005).

3.1 CONSIDERACOES ANATOMICAS E FISIOLOGICAS

As glandulas adrenais tem formato assimétrico e irregular. Estéo
localizadas cranialmente aos rins, contra o teto do abdémen e seu tamanho varia de
acordo com a raca (DYCE; SACK; WENSING, 1990). Sao dividas em duas porc¢des,
cortical e medular. A porcdo medular produz adrenalina e noradrenalina e a porcéo
cortical, que ainda é subdivida em trés zonas (glomerulosa, fasciculada e reticular), é
responsavel pela producédo de mineralocorticoides e glicocorticoides (DUKES, 1993).

Os mineralocorticoides promovem a reabsorcao de sodio, cloreto, a4gua e
excrecdo de potassio, evitando dessa forma uma hipotensdo e intoxicacdo por
potassio. Tem como principal representante a aldoesterona. Os glicocorticoides
possuem acao no metabolismo dos carboidratos, das proteinas e dos lipideos, além

de fazer supresséo da resposta inflamatoria e imunolégica (AIELLO, 2001).
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3.2 ETIOLOGIA

3.2.1 Hiperadrenocorticismo Hipo6fise-Dependente

Alteracfes hipofisarias representam a causa mais comum da Sindrome
de Cushing em cées, constituindo 80% a 85% dos casos. E originada pela presenca
de neoplasia funcional ou hiperplasia na hipoéfise, tendo como consequéncia a
secrecdo anormal de ACTH. Esses tumores podem causar sinais neurologicos ao se
expandirem dorsalmente ao hipotalamo e ao talamo A cronicidade dessa secrecéo
pode levar a hiperplasia adrenocortical bilateral, estimulando a secrecdo de cortisol
de forma excessiva. A liberacdo excessiva de ACTH persiste mesmo com os niveis
de cortisol aumentados, devido a falha do feedback negativo pelo cortisol (COUTO,
2006; NELSON; COUTO, 2015; REECE, 2007).

3.2.2 Hiperadrenocorticismo Adrenal-Dependente

O HAC adrenal-dependente é a forma menos frequente da Sindrome de
Cushing, representando de 15 a 20% dos casos. Esta relacionado a presenca de
tumores funcionais adrenais, podendo ser adenoma ou carcinoma (FELDMAN,
2009).

Quando a glandula adrenal apresenta algum tipo de tumor, esta passa a
secretar cortisol independente do controle hipofisario. O cortisol produzido
desordenadamente inibe a producéo de corticotropina pelo hipotalamo, que por sua
vez, inibe o ACTH pela hipéfise (COUTO, 2006; FELDMAN; NELSON, 2004). Com
as concentracfes circulantes de ACTH diminuidas, as glandulas adrenais nado
recebem estimulos para a producdo de cortisol, ocasionando a atrofia cortical da
adrenal ndo comprometida (COUTO, 2006; REUSCH; FELDMAN, 1991).

3.2.3 Hiperadrenocorticismo latrogénico
O HAC iatrogénico é o resultado da administracdo exodgena e cronica de

medicamentos a base de glicocorticoides, geralmente destinados a afec¢gbes na

pele, olhos e condutos auditivos, especialmente em cées de pequeno porte. O
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cortisol exdégeno inibe a secrecdo de ACTH, levando a hipotrofia bilateral das
glandulas adrenais (NELSON; COUTO, 2006).

3.3 PREDISPOSICAO

A Sindrome de Cushing € uma patologia que atinge caes com a média de
10 anos de idade. E rara em animais jovens, porém, quando diagnosticados com
HAC nos primeiros meses de vida, sdo observados ganho de peso e retardo no
crescimento (FELDMAN, 1997).

Segundo Reusch e Feldman (1991), o HAC hipofise-dependente acomete
com maior incidéncia caes entre sete e nove anos, enquanto que no HAC adrenal-
dependente a média € em torno de onze e doze anos. Ambos atingem com maior
frequéncia as racas Poodle, Dachshund, Terrier Breeds, Boxer, Staffordshire Bull
Terrier e Beagle (HERRTAGE, 2001). Em 75% dos casos de cdes com HAC
hipéfise-dependente o peso € inferior a 20 kg, e cerca de 50% a 50% dos casos tem
HAC adrenal-dependente, tem peso superior a 20 kg. Aparentemente nao existe
predisposicao sexual (NELSON; COUTO, 2003), mas 70% dos animais atingidos
pelo HAC adrenal-dependente sdo fémeas (FELMAN, 1997).

3.4 SINAIS CLINICOS

Por se tratar de uma doenca de evolucdo lenta e atingir cdes de meia
idade, os sinais clinicos muitas vezes passam despercebidos pelos proprietarios, ou
até mesmo confundidos com sinais de envelhecimento. Estdo entre os sinais clinicos
mais classicos do HAC a presenca de poliaria, polidipsia, polifagia, respiracéao
ofegante, aumento de volume abdominal, fraqueza muscular discreta, letargia e
sinais cutaneos como alopecia, hiperpigmentacédo, seborreia, pélo opaco e seco e
pele delgada (ETTINGER; FELDMAN, 2004; NELSON; COUTO, 2001; REUSCH,
2005). Nem todos os caes diagnosticados com o HAC irdo apresentar 0s mesmos
sinais. Podem exibir apenas alguns, e nem sempre ao mesmo tempo (NELSON;
COUTO, 2001).
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3.4.1 Poliuria e Polidipsia

Politria e polidipsia ndo séo sinais patognoménicos do HAC, mas atingem
cerca de 90% dos casos. A politria € definida como a ingestdo de agua superior a
100 mi/kg de peso corporal por dia, e politria € definida como a producéo de urina
maior que 50 ml/kg de peso corporal por dia (FELDMAN, 2009).

Acredita-se que a causa da polidria se deva a uma interferéncia dos
glicocorticoides na acdo do horménio antidiurético (ADH) nos tubulos renais
(BIRCHARD; SHERDING, 2003), ou ainda, que os cdes com HAC tenham a taxa de
filtracdo glomerular aumentada (FELDMAN, 1992). A polidipsia € secundaria a
polidria (HERRTAGE, 2011). Pode-se encontrar em alguns casos a presenca de
infeccBes do trato urinario inferior, em decorréncia do excesso de cortisol (NICHOLS
et al., 1998).

3.4.2 Polifagia

Polifagia € o aumento excessivo no consumo de alimentos (FRASER et
al., 1991). O céao fica mais agressivo para proteger seu alimento, revira o lixo, e
passa a roubar outros alimentos (CARVALHO, 2012). Esse comportamento se deve
ao efeito anti-insulinico do cortisol que ndo disponibiliza a glicose para as células,
afetando o centro da saciedade (LEAL, 2008; SILVA, 2013).

3.4.3 Sinais Respiratérios

E comum cdes com HAC apresentarem respiracdo ofegante, que ocorre
devido a deposicdo de gordura em excesso sobre o torax, fragueza e perda dos
musculos envolvidos na respiracdo (FELDMAN, 1997). A mineralizagdo distrofica
dos tecidos moles, que se acredita ser causada pelas altas concentracbes de
cortisol, que por sua vez podem alterar o colageno, resultando na ligagcdo do célcio a
matriz organica da proteina que foi modificada, também é uma possivel causa
(BERRY et al.,, 2000). Ainda, pode ocorrer tromboembolismo pulmonar, com
consequente angustia respiratéria (FELDMAN, 1997). O cortisol em excesso

também pode exercer efeito direto no centro respiratério (NICHOLS et al., 1998).
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3.4.4 Aumento de Volume Abdominal

O aumento de volume abdominal é o resultado do remanejamento da
gordura abdominal, da flacidez muscular causada pelo aumento do catabolismo e
pela hepatomegalia (ETTINGER et al., 2005).

3.4.5 Fraqueza Muscular

A fragueza muscular € muito observada em cdes com HAC e € uma
consequéncia do catabolismo proteico (BIRCHARD; SHERDING, 2003). E
demonstrada através da intolerdncia aos exercicios, como por exemplo, subir

escadas e pular sobre os moveis (FELDMAN, 1992).

3.4.6 Sinais Neuroldgicos

A letargia € um dos disturbios neurolégicos mais comuns causados pelo
HAC em decorréncia da extensdo do tumor para o hipotalamo e tdlamo, causando
compressédo local. Outros sinais neuroldgicos incluem inapeténcia, deambulacao,
ataxia, pressdo da cabeca, andar em circulos, alteracbes comportamentais, ataques
epiléticos (NELSON, 2006).

3.4.7 Sinais Cutaneos

As dermatopatias podem ser os Unicos sinais clinicos manifestados pelos
cdes com a Sindrome de Cushing (CRIVELLENTI et al., 2012). Niveis elevados de
cortisol geram um disturbio na fase de desenvolvimento dos pélos, fazendo com que
tenham seu crescimento retardado, resultando em alopecia ou rarefagdo pilosa
(ETTINGER et al., 2005; MEDLEAL et al., 2009; SCOTT et al., 1996), que sdo mais
observadas nos flancos, perineo e abdémen (MEDLEAL et al., 2009; SCOTT et al.,
1996). Quando ocorre o crescimento desses pélos, eles se desenvolvem opacos,

secos, quebradicos e lanosos (COUTO, 2006).
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Outra consequéncia do cortisol em excesso € a inibicdo da mitose celular
na epiderme, multiplicando a migragcdo de fibroblastos e causando atrofia do
coladgeno, resultando em uma pele delgada (SCOTT et al., 1996).

A seborreia é causada pela atrofia das glandulas sebaceas (ETTINGER et
al., 2005; LEAL, 2006; MEDLEAL et al., 2009; SCOTT et al., 1996) e a
hiperpigmentacéo ocorre devido ao aumento do numero de melandcitos no extrato
corneo, derme e epiderme, podendo ser encontrada quando o HAC for de origem
hipofisaria ou adrenal (FELDMAN, 1997).

O excesso de cortisol tem efeito imunossupressor podendo gerar de
forma secundaria, o surgimento de piodermite bacteriana, dermatite por Malassezia
spp. e demodicose (SCOTT et al., 1996).

3.5 COMPLICACOES DECORRENTES DO HIPERADRENOCORTICISMO

Muitas infec¢gdes podem surgir secundariamente ao excesso cronico de
cortisol, como tromboembolismo pulmonar (TEP), hipertensdo sistémica, alteracdes
reprodutivas, infec¢cdes no trato urinario, pielonefrite, formacéo de calculos cisticos
(fosfato de calcio, oxalato de célcio), pancreatite aguda e diabetes mellitus. Dentre
estas, a mais preocupante é o TEP (NELSON; COUTO, 2015).

O TEP ocorre geralmente em cdes que foram submetidos a
adrenalectomia por apresentarem HAC adrenal-dependente. Os fatores que
predispbe o surgimento do TEP em animais com Sindrome de Cushing incluem
inibicdo da fibrindlise, hipertensdo sistémica, glomerulopatia com perda proteica,
menores concentracdes sericas de antitrombina Ill, aumento dos fatores de
coagulacdo e aumento no hematécrito. Animais com tromboembolismo apresentam
desconforto respiratério agudo, ortopnéia, e menos comumente, pulso jugular
(NELSON; COUTO, 2015).

O mecanismo exato da hipertensdo em animais com HAC néo foi
elucidado, mas acredita-se que as altas taxas de cortisol circulante sao responsaveis
pela retengcdo de sodio e agua nos vasos e um consequente aumento na volemia e
débito cardiaco. Outra hipotese seria 0 aumento da resisténcia vascular devido a

uma estimulagdo do sistema renina-angiotensina (BROWN, 2010), ou ainda, um
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aumento da presséao arterial devido a uma elevada sensibilidade aos vasopressores
em consequéncia da Sindrome de Cushing (MARTINEZ et al., 2005).

Os problemas reprodutivos sdo causados pelo efeito do feedback
negativo na hipofise, causado pelas altas concentracdes de cortisol circulante,
causando atrofia testicular e anestro devido as baixa concentracbes de FSH e LH
(NICHOLS et al., 1998).

InfecgBes no trato urinario sdo comuns e atingem cerca 40 a 50% dos
cdes com Sindrome de Cushing. Fatores como: imunossupressdo do cortisol em
excesso, hipostendria, esvaziamento vesical deficiente e glicosuria predispdem o
surgimento de infec¢des urinarias (FORRESTER et al., 2003; HERRTAGE, 2004). A
pielonefrite também pode surgir secundariamente ao HAC, sendo causada pela
ascensao da infeccdo do trato urinério até os rins. A acao dos glicocorticéides no
metabolismo do célcio faz com que este seja secretado em maiores quantidades,
podendo formar calculos cisticos como compostos fosfato ou oxalato de célcio
(FELDMAN, 1995; FELDMAN; ETTINGER, 2010).

O surgimento da pancreatite aguda é secundario a polifagia, que por sua
vez, €& secundaria aos efeitos dos glicocorticoides em altas concentracdes
(FELDMNAN, 1995).

A resisténcia a insulina é outro achado decorrente do HAC que pode
induzir o estabelecimento do diabetes mellitus (NELSON; COUTO, 2006).

3.6 DIAGNOSTICO

Animais com suspeita de HAC devem ser avaliados com minucia, atraves
da anamnese, achados do exame fisico, hemograma completo, perfil bioquimico
sérico, urinalise com cultura bacteriana, ultrassonografia abdominal e confirmacéo
com os exames do eixo hipofisario-adrenocortical (NELSON; COUTO, 2015).

Muitos hemogramas néo apresentam alteracdes, mas revelam na maioria
das vezes linfopenia, monocitose, neutrofilia e eosinopenia, conhecido como
‘leucograma do estresse”, resultante da acdo do cortisol (COUTO, 2006;
CUNNINGHAN, 2008). A neutrofilia e a monocitose sdo resultado da liberacao
excessiva pela medula é6ssea, porém, tem sua migracdo para outros tecidos

reduzida (SILVA, 2013). A linfopenia ocorre pela redistribuicdo dos linfécitos pelos
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compartimentos linfoides e na lise dos que estdo presentes nas areas periféricas, e
a eosinopenia € a consequéncia do sequestro medular dos eosindfilos, diminuindo
sua concentracéo circulante (LEAL, 2008; REIS, 2009).

No resultado da bioquimica sérica de pacientes com HAC é observado o
aumento de enzimas hepéaticas, mais frequentemente a fosfatase alcalina (FA), que
tem seus niveis elevados pela isoenzima da fosfatase alcalina esteroide
dependente, induzida pelo cortisol (COUTO, 2006; CUNNINGHAN, 2008;
ETTINGER et al.,, 2005). A alanina-aminotransferase (ALT), apresenta aumento
secundario a lesdo hepatica causada pelo acuamulo de glicogénio ou diminuicdo do
aporte sanguineo hepatico (RHODES, 2005).

As concentracdes plasméticas de colesterol encontram-se elevadas, pois
o cortisol estimula a lipolise (COUTO, 2006; LEAL, 2008). Pode ocorrer
hipertrigliceridemia, mas € uma alteracdo pouco comum. Em ambos 0s parametros o
aumento € considerado inespecifico, uma vez que podem ocorrer em casos de
hipotireoidismo, diabetes mellitus, doencas renais, hepaticas e colestasicas
(ALENZA, 2011; HERRTAGE, 2004).

O excesso de corticoides também pode causar resisténcia a insulina,
gerando um quadro de hiperglicemia. Além disso, reduzem a permeabilidade tubular
e estimulam a diurese, resultando na perda continua de ureia e creatinina, e seus
valores podem estar diminuidos ou normais (ALENZA, 2011; HERRTAGE, 2011,
MOONEY; PETERSON, 2004).

O achado mais frequente na urindlise é a densidade urinéria baixa. Pode
haver também a presenca de glicose na urina, indicativo de diabetes mellitus
concomitante. Quando o cédo tem complicacbes decorrentes do HAC como
glomerulopatia e cistite, pode ser detectada a presenca de proteinas na urina
(COUTO, 2006; REIS 2009).

A hipostenuria e os efeitos anti-inflamatérios dos corticoides podem
interferir na detecgdo de uma possivel bacteridria. Neste caso recomenda-se a
realizacdo de urocultura e antibiograma a partir da urina obtida por cistocentese
(ALENZA, 2011; FELDMAN; ETTINGER, 2010; HERTAGE, 2011).

A razao cortisol-creatinina urinaria (RCCU) € um excelente exame de
triagem em animais com HAC. Deve ser determinada de amostras de urina

coletadas preferencialmente no periodo da manha, por dois dias consecutivos, em
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ambiente doméstico e sem estresse. Outros exames sao indicados quando a RCCU
€ aumentada ou normal, mas acompanhada por quadro clinico sugestivo de
Sindrome de Cushing (NELSON; COUTO, 2015).

O exame ultrassonografico abdominal é usado para avaliar o tamanho e o
formato das adrenais e buscar outras anormalidades nos 6rgdos da cavidade
abdominal, como por exemplo, hepatomegalia, calculos cisticos, invasdo vascular,
trombo tumoral, adrenomegalia, massa adrenal, hiperecogenicidade hepética,
distensdo da bexiga, calcificacdo da adrenal e calcificacdo distrofica de tecidos
moles. Quando as adrenais estao bilateralmente simétricas de tamanho normal ou
grande em cdes com HAC é uma evidéncia de hiperplasia da adrenal causada por
HAC hipdéfise-dependente. Animais com HAC adrenal-dependente geralmente sé@o
identificados como massa adrenal. As pequenas massas adrenais geralmente
apresentam contorno regular e pode distorcer somente uma porcdo da adrenal; um
ou ambos os polos da glandula podem ainda parece normais. J4 a presenca de
grandes massas adrenais faz com que a adrenal fique distorcida e irreconhecivel
com contorno irregular podendo haver compressdao e/ou invasdo de vasos
sanguineos ou oOrgaos adjacentes. ldealmente, a adrenal contralateral né&o
acometida deve ser pequena ou indetectavel devido a atrofia adrenocortical. O
achado de adrenais com tamanho normal em cdes com Sindrome de Cushing
confirmado é mais consistente com diagnéstico de HAC hipdéfise dependente e,
adrenomegalia unilateral € sugestivo de HAC adrenal-dependente. A néo
identificacdo das duas adrenais é considerada um achado inconclusivo (NELSON;
COUTO, 2015).

Os resultados do exame radiografico toracico e abdominal podem revelar
massas de tecido mole ou calcificacdo na area da adrenal, aumento no contraste
abdominal secundario a maior distribuicdo de gordura no abdome, hepatomegalia
causada pela hepatopatia esteroidal, aumento de volume da bexiga devido ao
estado polidrico e a calcificacdo de tecidos moles, principalmente da traqueia,
brébnquios e, as vezes, pele e vasos sanguineos abdominais (NELSO; COUTO,
2015).

Quando os exames descritos anteriormente sugerem indicios da doenca,
recomenda-se a realizagdo dos exames do eixo hipofisario-adrenocortical para
confirmar o diagndéstico de HAC (NELSON; COUTO, 2015; CRIVELLENTI et al.,
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2012). Séo eles: teste de supressdo com baixa dose de dexametasona, teste de
supressdo com alta dose de dexametasona e teste de estimulacdo com ACTH
(CRIVELLENTI et al., 2012; ETTINGER et al., 2005).

No teste de supressdo com baixa dose de dexametasona, doses
pequenas deste farmaco administradas via intravenosa podem inibir a secrecao
hipofisaria de ACTH em caes saudaveis. Em caes com HAC hipoéfise-dependente a
hipofise anormal € um tanto resistente a acdo da dexametasona, tendo supressao
variavel da concentracdo sérica de cortisol, no entanto, a supressao ocorre até oito
horas apds a administracdo farmaco. Caes com HAC adrenal-dependente ndo sao
controlados pelo ACTH e a dexametasona ndo afeta a concentracdo sérica de
cortisol. E um teste diagndstico confiavel para diferenciagdo de cdes saudaveis
daqueles que com HAC hipdfise-dependente (NELSON; COUTO, 2015). Neste
teste, primeiramente € realizada a mensuracdo do cortisol basal, seguido da
administracdo de 0,01 mg/kg de dexametasona por via intravenosa. Apos 4 e 8
horas apds a aplicacdo, é realizada uma nova mensuracédo do cortisol (ETTINGER
et al., 2005; LEAL, 2008). Se o resultado apés a administracdo da medicacao for
acima dos valores do limite basal (0,5 - 1,0 ug/dL), indica que ndo houve supressao
sendo positivo para HAC (CRIVELLENTI et al., 2012; ETTINGER et al., 2005;
RANSEY, 2010). Em caes saudaveis, a administracdo de pequena dose deste
farmaco € capaz de inibir o eixo hipotalamico-adrenal, suprimindo a secrecdo de
ACTH que por sua vez, suprime a secrecado do cortisol por 24 horas (COUTO, 2006;
SILVA, 2013). A concentracdo sérica de cortisol oito horas apds a administracao de
dexametasona indica o diagnéstico de hiperadrenocorticismo, e o valor encontrado
h& quatro horas pode auxiliar a identificar o HAC hipofise-dependente. Baixas doses
de dexametasona suprimem a secrecdo hipofisaria de ACTH e a concentracao
sérica de cortisol em aproximadamente 60% dos cdes com HAC hipdfise-
dependente. Essa supressao ndo ocorre em cdes com HAC adrenal-dependente
nem em aproximadamente 40% dos cées.

No teste de supressdo com alta dose de dexametasona, a finalidade é a
mesma do teste anterior. O protocolo seguido também é o mesmo, porém, a dose é
de 0,1 mg/ml via intravenosa (COUTO, 2006; RANSEY, 2010). Se no resultado a
concentracéo plasmatica de cortisol estiver menor que 50% da concentracao basal,

ou menor que 1,4 pg/dL, 4 ou 8 horas ap0s a aplicagdo da dexametasona, esta
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havendo supressédo (COUTO, 2006; ETTINGER et al., 2005; LEAL, 2008). Em cées
com HAC adrenal-dependente o cortisol ndo é suprimido devido ao seu excesso
cronico, mas em cdes com a forma hipdfise-dependente ocorre supressao.
(CUNNINGHAN, 2008; LOPES, 2011).

A dexametasona é utilizada nos testes de supressdo pelo fato de nédo
interferir com os radioimunoensaios utilizados para mensurar o cortisol (NELSON;
COUTO, 2001).

O teste de estimulacdo com ACTH é utilizado para confirmar o HAC
iatrogénico e monitorar o tratamento (COUTO, 2006; ETTINGER et al., 2005). Neste
caso é feita a administragdo de 0,125 mg em caes com peso inferior a 5 kg e 0,250
mg em cdes com peso superior a 5 kg por via intravenosa de um analogo sintético
de ACTH. Deve-se mensurar o cortisol antes e 1 hora ap6s a aplicacdo do
medicamento (CRIVELLENTI et al., 2012; COUTO, 2006; ETTINGER et al., 2005). A
intencdo é fazer com que as glandulas adrenais liberem o méximo possivel de
cortisol, sendo considerado portador da Sindrome de Cushing se o resultado for
maior que 24,0 ug/dL (ETTINGER et al., 2005; LEAL, 2008). Nos casos de HAC
iatrogénico, esse estimulo enddgeno ndo surte efeito, e o0s niveis de cortisol
circulantes ficam menores que 6 pg/dL, sendo esta caracteristica que diferencia a
forma iatrogénica e o hipoadrenocorticismo das demais (LEAL, 2008; SGARB,
2006).

3.7 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Deve ser feito diagnostico diferencial de diabetes mellitus, diabetes
insipida, pielonefrite, hipotireoidismo, tumores das células de Sertoli, hipercalcemia,
hepatopatias e afeccbes renais, por apresentarem quadro clinico e achados
laboratoriais semelhantes (FELDMAN, 1995).

3.8 TRATAMENTO

O tratamento para o HAC pode ser feito através de terapia
medicamentosa, radioterapia ou tratamento cirdrgico (CRIVELLENTI et al., 2012;
COUTO, 2006; ETTINGER et al., 2005). O conhecimento da causa é extremamente
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importante para o estabelecimento do melhor tratamento (ETTINGER; FELDMAN,
2004), que tem como objetivo controlar a liberacdo excessiva de cortisol,
reestabelecendo o equilibrio metabdlico do paciente e revertendo as alteracdes
clinicas manifestadas (NELSON; COUTO, 2001).

Para o tratamento medicamentoso os farmacos mais utilizados sado o
mitotano o trilostano e o cetoconazol.

O mitotano € comumente utilizado no tratamento do HAC hipofise-
dependente (FELDMAN, 1997), mas também mostra bons resultados quando usado
para tumores adrenais (NELSON, 2006). Este farmaco possui afeito
adrenocorticolitico, com acao citotéxica no coértex adrenal, causando necrose
seletiva na zona fasciculada e reticular. Possui outros efeitos como: indugao de
degeneracdo gordurosa hepatica, atrofia centro-lobular hepéatica e congestédo
(FELDMAN, 2004).

O protocolo de tratamento é realizado em duas etapas, uma fase inicial de
inducéo e uma fase de manutencao. Na primeira fase € feita a administracédo de 25 -
50 mg/kg de mitotano por dia dividido em duas doses iguais, a cada 12 horas. Esta
fase encerra quando for notéria a diminuicdo da polifagia e polidipsia (COUTO,
2006; REIS, 2009), sendo que, o animal deve ser avaliado pelo médico veterinario
em até 8 dias ap0s o inicio da primeira fase do tratamento devido ao risco de o
animal desenolver sinais como anorexia, hipodipsia, vémitos, diarreia e
desorientacdo, devendo-se interromper a administracdo do medicamento (LOPES,
2011; REIS, 2009). A duracdo da primeira fase do tratamento varia de 7 a 21 dias,
depende da gravidade e da resposta do animal ao medicamento (RANSEY, 2010).

Para confirmar se h& necessidade de interrupcdo da primeira fase, é
indicado realizar o teste de ACTH, objetivando chegar ao hipoadrenorciticismo
subclinico, onde a concentracao de cortisol deve estar de acordo com os valores de
referéncia (1 a 5 pg/dl) antes e apés a administracdo de ACTH. Se os niveis de
cortisol estiverem baixos, 0 mitotano deve ser suspenso provisoriamente, e o animal
deve ser suplementado com glicocorticoide até que os niveis de cortisol normalizem.
O teste deve ser repetido a cada 5 a 10 dias até que o os niveis de cortisol atinjam
as concentracdes basais de repouso do paciente, encerrando-se a primeira fase
(BIRCHARD; SHERDING, 2008).
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A fase de manutencédo tem como objetivo evitar a recorréncia dos sinais
clinicos da doenca, onde o paciente recebe o tratamento por toda a vida
(BIRCHARD; SHERDING, 2008). Nesta fase, o mitotano é administrado
semanalmente na dose de 25 mg/kg. Se o cdo apresentar sinais de apatia e
anorexia ou se a concentracdo de cortisol estiver menor que 1 pg/dl apos a
estimulacdo com ACTH, a terapia deve ser suspensa provisoriamente e a dose do
medicamento reduzida. O teste de estimulagdo com ACTH deve ser realizado a
cada 1 a 3 meses, sendo que, se os resultados mostrarem niveis de cortisol acima
de 4 pg/dl, a dose de mitotano deve ser aumentada e, caso esteja acima de 22 ug/dl
a terapia deve ser feita diariamente (FELDMAN, 2000).

O trilostano € um esteroide sem acdo hormonal que atua inibindo a
sintese de cortisol a partir do colesterol com acdo em até 12 horas (HESS, 2010;
SILVA, 2013). Segundo Nelson (2006), o trilostano € eficaz no tratamento do HAC
por longos periodos e é a melhor escolha para caes que ndo obtiveram resultados
com o mitotano ou tem sensibilidade a este farmaco. A dose recomendada é de 0,5 -
1 mg/kg duas vezes ao dia. Se o cdo permanecer com 0S sinais clinicos, a
medicacdo devera ser administrada duas vezes ao dia (NELSON, 2006). No
tratamento de HAC adrenal-dependente pode haver recidiva dos sinais clinicos em
ate 80 semanas, ja no HAC hipofise-dependente a remissdo de polidria e polidipsia
ocorre em até 4 semanas (HESS, 2010; RANSEY, 2010). O monitoramento € feito
através do teste de estimulacdo com ACTH duas semanas ap6s o inicio do
tratamento. Se o resultado for satisfatério, repete-se o teste a cada trés meses
(HESS, 2010; NELSON; COUTO, 2015).

O tratamento com cetoconazol € alternativo, indicado quando o paciente
tem intolerancia ao mitotano e ao trilostano, ou quando ndo se tem acesso aos
mesmos (RANSEY; NEIGER, 2007). O cetoconazol possui acdo antifUngica, com
baixa incidéncia de toxicidade, e é inibidor da esteroidogénese, reduzindo a
secrecdo de corticoide endégeno (CRIVELLENTI et al., 2013). Sua administracéo
em baixas doses reduz a concentracdo de andrégenos, ja a administracdo de altas
doses suprime a secrecdo de cortisol (FELDMAN, 2000). O protocolo terapéutico
consiste na administracéo inicial de 5 mg/kg 2 vezes ao dia, durante 7 dias. Caso
nao apresente ictericia ou anorexia, a dose pode ser elevada para 10 mg/kg 2 vezes

ao dia, durante 14 dias. Caso néo haja resposta hipoadrenal, deve-se elevar a dose
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para 15 mg/kg 2 vezes ao dia. Para manter o controle do HAC, metade dos cdes que
respondem ao tratamento com cetoconazol necessitam de 15 mg/kg 2 vezes ao dia
(ETTINGER; FELDMAN, 2004; NELSON; COUTO, 2001).

A radioterapia pode ser benéfica no tratamento de HAC causado por
macrocarcinoma hipofisario. O tratamento consiste na administracdo da dose de
radiacdo total durante 4 a 6 semanas (BIRCHARD; SHERDING, 2003). O uso da
radiagdo reduz o volume do tumor e consequentemente os sinais neurologicos
(NELSON, 2006).

Quando existe a ocorréncia de tumor na adrenal pode-se optar pelo
tratamento cirdrgico através da adrenalectomia da glandula afetada. Esse
procedimento é incomum, devido as suas complicacdes e pela disponibilidade de
tratamentos com farmacos (COUTO, 2006; LOPES, 2011; RANSEY, 2010).

O tratamento para HAC iatrogénico envolve a retirada gradual da
medicacdo contendo glicocorticoides, processo que dura entre sete a quatorze dias
(SCOTT et al., 1996).

3.9 PROGNOSTICO

Fatores como idade, abordagem terapéutica, estado geral do paciente e
resposta ao tratamento influenciam o prognéstico de caes com HAC (COUTO, 2006;
CRIVELLENTI et al., 2012). Caes com HAC hipdfise-dependente tem progndstico
moderado, com expectativa de vida de 30 meses, caso ndo ocorram complicacdes
concomitantes (COUTO, 2006; RANSEY, 2010). Nos casos de HAC adrenal-
dependente o0 prognéstico € reservado se o tumor for maligno (COUTO, 2006).
Quando é feito o uso do mitotano e do trilostano no tratamento e ha resposta
satisfatoria do paciente, o prognostico é bom, com tempo médio de vida de trés
anos. (COUTO, 2006; ETTINGER et al., 2005).. Muitos cdes morrem ou S&o
eutanasiados devido as complicagdes do HAC e disturbios geriatricos (NELSON,
2006).
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4 RELATO DE CASO

O caso clinico aqui relatado tem por objetivo descrever uma enfermidade
resultante da secrecdo imprépria de cortisol, o0 HAC. A evolugcdo do paciente nao
pdde ser acompanhada, pois o proprietario ndo retornou com o animal para ser

reavaliado.

4.1 IDENTIFICACAO DO ANIMAL

Registro: 84564

Nome: Fofa

ldade: 15 anos

Género: Fémea

Castrado: Sim

Espécie: Canina

Raca: Poodle

Peso: 11,50 kg

Data do atendimento: 09/07/2015

4.2 HISTORICO
4.2.1 Motivo da Consulta

O proprietario queixava-se que o animal apresentava queda dos pélos, e
gue por esse motivo havia varias falhas na pelagem do animal. Os pélos estavam
secos. Apresentava coceira no pescoco, e nessa regido havia ficado totalmente sem
pélos e a pele estava mais grossa.
4.2.2 Anamnese

O proprietario relatou que o animal estava ingerindo muita agua,

consequentemente urinava bastante. Observou que o mesmo tremia as pernas

guando tentava andar e que por isso relutava em se movimentar. Estava ofegante,
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comia bastante e que por isso estava ganhando peso rapidamente. Estava achando
o animal quieto, mas associou a velhice do animal, que ja tinha quinze anos. Os
pélos estavam secos e caindo muito, tanto que tinham falhas por todo o corpo. O
pescoco cocava muito e ficou totalmente sem pélos, a pele ficou mais grossa nessa
regido. Apresentava ainda, caspas em toda a extensdo da pele, que também estava
com manchas escurecidas na regido da barriga. Relatou ainda, que a cadela fez
tratamento para a mesma coceira que estava apresentando no pescoc¢o desde o ano
de 2009, e a terapia instituida era a base de corticoides. Desde entdo, sempre que
havia recidiva, o proprietario administrava a mesma medicacdo. As recidivas eram
constantes.

O animal tinha todas as vacinas atualizadas, havia sido vermifugado ha 2
meses, alimentava-se de racdo comercial. Ndo convivia com outros animais. O
proprietario negou presenca de vomito, diarreia, secrecfes oculares e nasais,

espirros e tosse.

4.2.3 Exame Fisico

No exame clinico a temperatura retal aferida foi de 38.1 °C, e frequéncia
cardiaca de 112 bpm. A frequéncia respiratdria ndo foi aferida, pois o animal estava
muito ofegante.

As mucosas oral e ocular apresentavam-se normocoradas. O tempo de
preenchimento capilar foi de 2 segundos. A pele apresentava seborreia, pélos
opacos, secos e rarefeitos (Figura 1), hipergmentacao (Figura 2), prurido e alopecia
na regiao ventral do pescoco (Figura 3). Apresentava ainda, distensdo abdominal
(Figura 4). Devido a obesidade em que se encontrava, nao foi possivel a palpacao
dos linfonodos. Apés a anamnese efetivou-se a colheita por puncdo venosa da
jugular de 05 ml de sangue para exames complementares, raspado de pele da
regido ventral do pescoc¢o para exame citologico, seguido do encaminhamento do
paciente para o setor de diagndstico por imagem para realizacdo de ultrassonografia

abdominal.
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Figura 1. Canino com hiperadrenocorticismo. Presenca discreta seborreia, rarefaco pilosa, pélos
opacos e secos. Foto do autor (2015).

Figura 2. Canino com hiperadrenocorticismo apresentando hiperpigmentacéo da pele. Foto do autor
(2015).
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Figura 4. Animal com hiperadrenocorticismo apresentando aumento de volume abdominal. Foto do
autor (2015).
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4.2.4 Suspeita Clinica

Devido ao fato de o animal ter recebido medicacao contendo corticoide de
forma crénica, aos sinais clinicos apresentados e ao histérico, a suspeita inicial foi

de HAC iatrogénico.

4.2.5 Exames Complementares

Os exames complementares solicitados pelo médico veterinario foram
hemograma completo, bioquimica sérica, citologia de pele e ultrassonografia
abdominal. Apés os resultados, foi solicitado o teste de supressao por baixa dose de
dexametasona.

No hemograma nao foram encontradas alteracdes significativas conforme

mostra a Tabela 4.

Tabela 4. Resultados observados no hemograma realizado no dia 09/07/2015.

Eritrograma Valores Encontrados Valores De Referéncia

Hemacias (x106/uL) 5,16 55-8,5
Hemoglobina (g/dL) 12,7 12-18
Hematdcrito (%) 36,4 37 -55
VGM (fL) 70 60 - 77
CHGM (g/dL) 35,0 32-36
RDW (%) 16 - 24
Plaquetas 212 200 - 500
Leucograma Valores Encontrados Valores De Referéncia
Leucdcitos totais (cel/ul) 7.000 6.000 — 17.000
Relativo (%)  Absoluto (/ul)  Relativo (%)  Absoluto (/ul)
Mieldcitos 0 0 0 0
Metamieldcitos 0 0 0 0
Bastonetes 6 420 0-3 0-300
Segmentados 69 4.830 60 -77 3000 - 11.500
Linfécitos 5 350 12 - 30 1000 - 4.800
Eosinofilos 10 700 2-10 100 - 1.250
Mondcitos 10 700 3-10 150 - 1.350
Basofilos 0 0 Raro Raro

Fonte: Laboratdrio de Patologia Clinica do HVU-UFPI.
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Os resultados observados na bioquimica sérica estao descritos na Tabela

Tabela 5. Resultados observados na bioquimica sérica realizado no dia 09/07/2015.

Parametros Valores Encontrados Valores de Referéncia

Glicose (mg/dL) 76 70-110

Uréia (mg/dL) 42,0 21,4-59,9
Creatinina (mg/dL) 0,53 05-15

ALT/TGP (U/L) 91,7 21,0-73,0

Fosfatase alcalina (U/L) 366,7 20,0 -156,0
Proteina Total (g/dL) 50 6,0-8,0
Colesterol Total (mg/dL) 161,0 135 - 270
Triglicérides (mg/dL) 141 20-112

Fonte: Laboratério de Patologia Clinica do HVU-UFPI.

A citologia feita de raspado de pele da regido ventral do pescoco revelou
a presenca de Malassezia spp.

O exame ultrassonografico (Figura 5) mostrou a presenca de cristais e
sedimentos na vesicula urindria e aumento adrenal unilateral. N&o foram

encontradas alteracdes nos outros 6rgaos da cavidade abdominal (Quadro 3).
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Figura 5. Ultrassonografia abdominal em canino com hiperadrenocorticismo. Foto do autor (2015).

Quadro 3. Laudo de ultrassonografia veterinaria realizada no dia 09/07/2015.

Rins: Contornos regulares e bem definidos; Arquitetura preservada; Ecotextura preservada.

Vesicula urinédria: Replecdo adequada; Parede regular e preservada; Conteudo hiperecdico
com colecdo de bastantes cristais e sedimentos.

Figado: Tamanho normal; Contornos regulares; Bordos afiados; Aspecto do parénquima
homogéneo; Ecotextura do parénquima preservada.

Vesicula biliar: replecdo adequada; Parede preservada; Contetdo anecdico.

Baco: Tamanho preservado; contornos regulares aspecto do parénquima homogéneo;
Ecotextura do parénquima preservada.

Adrenais: Direita- Formato normal; Tamanho aumentado (didametro caudal: 16 mm;
didmetro cranial: 5 mm; comprimento: 27 mm); Contornos arredondados; Aspecto do
parénquima homogéneo; Ecotextura do parénquima hipoecéica com medula hiperecéica.
Esquerda: ndo visualizada.

Fonte: Laboratdrio de Diagndstico por Imagem do HVU-UFPI.

O teste de supressdo com baixa dose de dexametasona foi realizado
ap0s os resultados dos exames acima solicitados, no intuito de confirmar o

diagnostico de HAC e a etiologia (Tabela 6).
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Tabela 6. Resultados observados no teste de supressdo com baixa dose de dexametasona.

Parametros Valores Encontrados Valores de Referéncia
Basal (ug/dL) 6,9 0,5-55

4 horas (ug/dL) 6,9 <1

8 horas (ug/dL) 6,9 <1

Fonte: Clinica Veterinaria Animals, Teresina - PI.

4.3 DIAGNOSTICO DEFINIVO

Com base nos achados do exame fisico, anamnese e exames
laboratoriais, o diagndstico definitivo foi de hiperadrenocorticismo adrenal-

dependente.

4.4 TRATAMENTO

A medicacao prescrita para o tratamento foi o cetoconazol! na dose inicial
de 5 mg, de 12 em 12 horas durante 7 dias. ApGs esse periodo o animal deveria ser
reavaliado para continuar o tratamento, porém, o tutor ndo compareceu com 0O

paciente.

4.5 DISCUSSAO DO CASO

Um canino, fémea, com 15 anos de idade, da raca poodle, castrada,
pesando 11,50 kg, foi levada ao HVU-UFPI em Julho de 2015. O proprietario
gueixava-se de que seu animal estava com prurido intenso e alopecia na regiao
ventral do pescoco, pélos rarefeitos por todo o corpo e seborreia. Conforme Nelson
e Couto (2001), a Sindrome de Cushing de etiologia adrenal-dependente atinge caes

com a média entre onze e doze anos de idade, e com peso corporal superior a 20

1 Cetoconazol® Suspenséo oral 20%, 20ml- Laboratério Ibasa.
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kg. A raca poodle € considerada uma das racas mais acometidas pelo HAC
(HERTAGE, 2001). Aparentemente ndo existe predisposicdo sexual, porém, 70%
dos animais atingidos pelo HAC adrenal-dependente sao fémeas. O peso e a idade
do animal relatado no clinico ndo estdo de acordo com a literatura, apenas a raca e
sexo estdo concordando com o que os autores citados afirmam.

Na anamnese, que além da queixa principal que foram os problemas
observados na pele e pélos do cdo, o proprietario relatou que seu animal estava
ofegante, apresentava fraqueza muscular branda e relutava-se em andar, mas que
associou estes sinais aos de senilidade, jA que o cdo encontrava-se com quinze
anos de idade. Apresentava polilria, polidipsia e polifagia. No exame fisico foram
observados hiperpigmentacdo da pele, aumento de volume abdominal, respiracao
ofegante, polidria, polidipsia, alopecia e prurido na regido ventral do pescoco. Os
achados da anamnese e do exame fisico sdo condizentes com o que afirmam
Mooney e Peterson (2004). Infeccbes secundarias podem surgir, devido ao afeito
imunossupressor do cortisol como, por exemplo, a Malasseziose (SCOTT et al.,
1996) que também foi constatada no regido ventral do pescoco do paciente, através
do exame citoldgico.

Para chegar ao diagnéstico definitivo foi solicitado hemograma completo,
bioguimico sérico, ultrassonografia abdominal e teste de supressdo com baixa dose
de dexametasona. O resultado de exames complementares como hemograma, perfil
bioquimico sérico, urindlise e ultrassonografia podem complementar o quadro de
suspeitas para chegar ao diagnostico de HAC. Conforme sugerem Nelson e Couto
(2001), os procedimentos mencionados foram todos realizados, exceto a urinalise,
que é um parametro utilizado como triagem, o qual deveria ter sido o primeiro a ser
mensurado.

O resultado do hemograma ndo apresentou alteracbes importantes.
Segundo Couto (2006) e Cunninghan (2008), muitos resultados podem néo
apresentar alteracbes, mas este fato ndo descarta a suspeita da presenca da
doenca.

No resultado do exame bioquimico, os niveis séricos de ureia e creatinina
estavam dentro dos valores de referéncia. Ja os valores da fosfatase alcalina, ALT e
triglicérides, encontravam-se elevados. Acredita-se que niveis séricos de cortisol

aumentados reduzem a permeabilidade tubular estimulando a diurese e causando
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perda de ureia e creatinina, que podem ser observadas no exame de bioquimica
sérica com valores diminuidos ou normais (ALENZA 2011; HERTAGE, 2011;
MONEY; PETERSON, 2004). Os valores elevados da fosfatase alcalina e da ALT
nao sao diagnoésticos de HAC, pois podem ser observadas em outras patologias
como diabetes mellitus, hepatopatias primarias, pancreatite, insuficiéncia cardiaca
congestiva e neoplasias. Porém, a auséncia dessas alteracdes pode ter valor
diagnostico ao descartar a presenca de HAC. Os niveis elevados de triglicérides sédo
incomuns e considerados inespecificos para a Sindrome de Cushing, mas pode
estar associado a polifagia (NELSO; COUTO, 2015). Sendo assim, o caso relatado
esta de acordo com o que diz a literatura.

O exame ultrassonografico revelou alteraces na vesicula urinaria, o qual
estava com colecdo de cristais e sedimentos. Os glicocorticoides tem acdo no
metabolismo do calcio, fazendo com que ele seja secretado em maiores quantidades
podendo formar célculos cisticos (FORRESTER et al., 2003). Ao avaliar a adrenal
direita, foi observado aumento no seu tamanho, e a esquerda néo foi visualizada,
possivelmente por estar atrofiada, uma vez que no HAC adrenal-depende 0 excesso
de cortisol causa hipotrofia a glandula contralateral a glandula hiperplasica (COUTO,
2006; REUCH; FELDMAN, 1991). Os outros 6rgaos da cavidade abdominal néo
apresentaram alteracdes. Nelson e Couto (2015), afirmam que o a ultrassonografia
abdominal é util para avaliar o tamanho das adrenais, e outras anormalidades no
abdome, dentre essas alteracdes, a visualizacao de calculos cisticos estdo dentro do
guadro de anormalidades que podem ser causadas pelo HAC.

O teste de supressao com baixas doses de dexametasona foi solicitado e
confirmou a suspeita de HAC adrenal-dependente, pois 0s resultados obtidos
demonstraram que a concentracdo sérica de cortisol apés a estimulacdo com
dexametasona foi de 6,9 ug/dL, tanto as 4 como as 8 horas apés a estimulacao.
Considerando que o valor normal € < 1 pg/dL, pode-se concluir que ndo houve
supresséao de cortisol, e confirma a suspeita como relatado por Ettinger et al. (2005),
0 qual descreve esse teste como sendo o mais utilizado e esses resultados
confirmatdrios para HAC adrenal-dependente.

O tratamento foi instituido com o cetoconazol, pois o proprietario era de
baixa renda e os valores do trilostano e mitotano ndo estavam ao seu alcance, além

de morar em uma regido com pouco ou henhum acesso a esses medicamentos.
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A dose estabelecida para os primeiros 7 dias de tratamento foi de 5 mg/kg
de 12 em 12 horas, conforme indica Nelson e Couto (2001).

O nédo retorno do paciente impossibilitou o acompanhamento do
tratamento e questionamentos sobre 0 sucesso ou insucesso do tratamento ficaram

vagos.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

O estdgio curricular obrigatério é o periodo onde o aluno tem a
oportunidade de colocar em pratica os conhecimentos tedricos adquiridos ao longo
do curso.

Durante o estagio pude observar que os animais tém conquistado cada
vez mais espago nos lares, e que as familias buscam cada vez mais pelo seu bem
estar.

Logo, pude perceber o tamanho da responsabilidade que é tratar de cada
paciente e que devo sempre buscar aperfeicoamento para cuidar da melhor forma

possivel de cada vida que a mim confiarem.
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