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RESUMO: Os rins tém papel de destaque na manutengdo dapaidadesempenham um conjunto de fungdes
gue garantem a homeostase do organismo. A doengha@nica (DRC) € usualmente observada em cées e
gatos e independente da etiologia, € caracteripadalesGes estruturais irreversiveis, que podenuivo
progressivamente para faléncia renal. Na DRC o@ineapacidade de executar adequadamente as $udede
manutencado do equilibrio hidroeletrolitico e acise, excrecdo de catabdlitos e regulacao hormiestaha-se

que somente apls a perda irreversivel de mais %edéb capacidade funcional, inicia-se a manifestalio
sinais de uremia, cuja intensidade varia em cad@&m®. O gradual aumento da disfuncéo renal comie
também a capacidade funcional de outros 6rgdagitardo no aparecimento da sindrome urémica. On&xa
complementares como urinalise, hemograma, bioqoénggricos e urinarios permitem elucidar o grau de
comprometimento renal e estabelecer a melhor can@uapéutica a ser realizada. Desse modo, osesxam
laboratoriais possuem grande relevancia, poisiaoxiho diagndstico e prognoéstico, caracterizandstagio de
evolucdo da enfermidade e orientando as condutapélaticas a serem adotadas. Assim, descrever as
manifestacdes sistémicas promovidas pela doengh ceinica em pequenos animais e correlacionar @®
achados laboratoriais é o objetivo da presents@e\iteraria.

Palavras-chave:Azotemia. Insuficiéncia. Uremia.

CLINICAL AND LABORATORY ALTERATIONS OF DOGS AND
CATS WITH CHRONIC KIDNEY DISEASE - REVISION OF
LITERATURE

SUMMARY:: Kidneys have important function in the maintenaotéfe, because they carry out many roles
that maintain homeostasis organism. The chroninéiiddisease (CKD) is common in dogs and cats, but
independent aetiology disease, is characterizedréyersible structural lesions, that can developgpessively

for chronic renal failure. CKD is the incapacityeeuting the functions maintain the balance hidrciedéytic

and acid-base, catabolic excretion and hormonallaégn appropriately. After more 75% of irreveltsib
functional loss capacity, begins uremia signs, whogensity varies in each patient one. The gratheatase of
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the renal dysfunction also commits the functiongheo organs capacity resulting in uremic syndrome.
Complementary exams as urinalysis, blood count éempbiochemical serum and urinary allow to elatid
the degree renal compromising and to establistbétter therapeutics conduct to be accomplisheds Waly,
laboratory exams are very relevance, because aiteimliagnosis and prognostic, characterizing thwuéion
illness, guiding the therapeutic conducts to beak herefore, describe systemic manifestationspted by
the chronic kidney disease and correlate with latooy exams is the objective the present literawsion.

Keywords: Azotemia. Failure. Uremia.

INTRODUCAO

O sistema urinario é de grande importancia pasxettes funcdes orgéanicas. O rim é
um o6rgao importante para manutencdo da homeosiaseregula os volumes do liquido
extracelular e do sangue, a pressao arterial Sedémn producao de eritrocitos, a excrecao de
catabolitos nitrogenados, o equilibrio de eletodlie o equilibrio &cido-base (POLZIN et al.,
2000).

A doenca renal cronica (DRC) é caracterizada giyde estruturais irreversiveis, que
podem evoluir progressivamente para uremia, inémita renal crénica (IRC) e faléncia
renal (POLZIN et al., 2000). Apés a instalagdo ialicda lesdo renal, ocorrem mudancas
estruturais e funcionais adaptativas dos néfronsamescentes, na tentativa de manter a
homeostase, principalmente quanto a regulacdo diameoe da composicdo do fluido
corporal extracelular. Eventualmente, essas mudaadaptativas tornam-se excessivas ou
ineficientes, favorecendo, ainda mais, o desenvmuio de dano dos néfrons (POLZIN et al.,
2005; SHIMIZU, 2005).

A mudanca adaptativa consiste no aumento do voldengltracdo glomerular e do
aporte sanguineo dos néfrons remanescentes, caaqumnte hipertrofia e hipertensédo dos
glomérulos, na tentativa de manter a taxa de ¢éimaglomerular (TFG), e atenuar a
diminuicdo doclearance de creatinina, deste modo exacerba-se a agress@mdmamica ao
glomérulo, e em conseqiiéncia estabelece-se umvitdbso que leva, ao final do processo, a
completa destruicdo do parénquima renal (SHIMIZW05).

Depois de estabelecida a DRC, a magnitude da g¢&turenal geralmente permanece
estavel por meses ou declina vagarosamente norededa meses a anos. Nao é necessario
gue o processo responsavel pela leséo iniciagjagstesente para que ocorra uma disfuncéo
progressiva (JACOB, 2002 ). O gradual aumentdisfancao renal compromete também a
capacidade funcional de outros 6rgaos, tais comestiirio (SENIOR, 1994; POLZIN et al.,
2000), cardiovascular (ROSS, 1992), esqueléti@yaso ( POLZIN; OSBORNE, 1986) e
hematopoético (SENIOR, 2001). As manifestacdesica$nocorrem isoladamente ou em

conjunto, resultando no aparecimento da sindro@mioca (POLZIN et al., 2000).
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Na tentativa de padronizagdo de prognéstico entextéos adequados ao grau de
severidade da DRC, laternational Renal Interest Society (IRIS, 2006) dividiu a mesma em
estagios:

. Estagio | (ndo azotémico): auséncia de sinaiscdfievidentes de uremia, exceto
polidria e polidipsia e creatinina sérica menor duémg/dL para céaes e inferior
1,6mg/dL para gatos.

. Estagio Il (azotemia renal discreta): ausénciaidaiss clinicos evidentes de uremia,
exceto polidria e polidipsia e creatinina séricareei,4 e 2,0mg/dL para caes e entre
1,6 e 2,8mg/dL para gatos.

. Estagio lll (azotemia renal moderada): sinais ctisi moderados de uremia e
creatinina sérica entre 2,1 e 5,0mg/dL para ca@edre 2,9 e 5,0mg/dL para gatos.

. Estagio IV (azotemia renal severa): sinais cling@ves de uremia e creatinina sérica
superior que 5,0mg/dL para cdes e gatos.

Dentro de cada estagio, o paciente € subcategoridadacordo com o grau de
proteindria e presséao sistémica arterial. Os axstdfe Ill incluem pacientes com IRC, onde a
presenca de azotemia reflete a perda de mais deeigbs de néfrons funcionais. O termo
faléncia renal € aplicado aos pacientes categarizad estagio IV (IRIS, 2006).

A azotemia e hiperfosfatemia sdo as alteracfes omsIns na bioquimica sérica
durante a evolugdo da DRC, sendo decorrentes dawdg@io da TFG. A urinalise, o
hemograma, as dosagens de eletrolitos séricosnarios, permitem estabelecer o grau de
uremia apresentado pelo paciente, como também,ant@uda funcdo renal pode estar
deficiente, servindo de parametro para qual coneuggéutica seguir.

Desse modo, os exames complementares sdo de gedend@ncia, pois auxiliam no
diagnostico, caracterizam o estagio de evolucdocemfarmidade, orientam as condutas
terapéuticas a serem tomadas e provavel prognogtesim, descrever as manifestacfes
sistémicas promovidas pela doenca renal cronicpeguenos animais e correlacionar com os

achados laboratoriais é o0 objetivo da presentsdeviteraria.

ASPETOS CLINICOS E LABORATORIAIS DA DRC

O inicio e a apresentacdo dos episddios clinicdsoguimicos que ocorrem em
pacientes com DRC podem variar, dependendo daezai, gravidade, duracdo, velocidade
de progressdo da afeccdo subjacente, presenca fdemigdade coexistente, mas né&o
relacionada com a idade e espécie do pacienteménigttacdo de agentes terapéuticos
(POLZIN et al., 2000).
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A uremia é o estado clinico para qual convergemagods moléstias renais,
generalizadas e progressivas, sendo definida com@senca de quantidades anormais de
constituintes da urina no sangue, associada a indeosie toxica polissistémica (DHONT et
al., 2000).

Nos cées, as manifestacdes clinicas mais prectsesvadas durante a evolucdo da
DRC sao a poliuria, polidipsia e nocturia, de istdade variada, e que ocorrem quando ha
comprometimento de cerca de 66% do parénquima,renoal a perda da capacidade de
concentracdo urinéria (NICHOLS, 2001). Em fase gyst, quando ha comprometimento de
70% a 75% dos néfrons, inicia-se o acumulo de cstoponitrogenados nao protéicos na
circulacdo sanguinea, devido a diminuicdo da TR@ndo entdo as consequéncias sistémicas
do quadro de IRC s&o inUmeras e a uremia pode meisente em graus variados (POLZIN;
OSBORNE, 1995).

Durante a evolucdo da DRC, a conservacdo de agda pela capacidade de
concentrar a urina fica comprometida. O aumentowadacidade do fluxo intraluminal e o
desarranjo estrutural do parénquima causam umanuigdio da tonicidade medular, e
comprometimento do sistema de contracorrente, azw@om que o insuficiente renal nao
tolere privacdo prolongada de 4gua, e apresentedesidratacdo hipertbnica, que pode ser
agravada por outras perdas hidricas, tais comoitepmiiarréia e adipsia (habitualmente
presentes na sindrome urémica). A desidratacansetpode acarretar em hipoperfusao dos
rins, prejudicando ainda mais a funcéo renal (ZA2ZUN0; GREGORY, 2005).

O paciente com DRC pode estar na fase oligurigbit@ urinério inferior a
1,0mL/kg/hora) ou néo oligurica, a DRC geralment@gacterizada por polidria. Entretanto,
0s animais podem estar transitoriamente oligurigaando desidratados, ou a oliguria pode-
se desenvolver durante a descompensacéo na fieseatie(CHEW, 2000).

As desordens no sistema digestorio compreendamraxia e a perda de peso, que
sdo achados comuns, porém inespecificos, que padesneder outros sinais de uremia. A
anorexia esta associada a multiplos fatores, deldse o envolvimento da elevacado sérica de
toxinas urémicas, principalmente laptina ( POLZIN etal., 2005; VANHOLDER,;
LAECKE, 2008). O vomito é um achado frequente, pomgconsistente, e decorrente da acéo
de toxinas urémicas sobre a zona quimiorreceptoracahtro bulbar do vomito, e da
gastroenterite urémica (DHONT eatl., 2000). A hipergastrinemia é decorrente da
diminuicdo da excrecdo renal da gastrina, acadetaa hiperacidez géstrica, que culmina
em ulceragdo e/ou lesdo na mucosa estomacal dinatescasionando hemorragia e

subsequente hematemese, melena ou hematoquesla, Aidegradacdo da uréia em amaonia
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por acdo da urease sintetizada por bactérias, podgibuir para o desenvolvimento de
Ulceras no estdbmago e na cavidade oral, podenduaireagpara glossite necrosante (ZATZ,
2000).

No sistema hematopoético, a anemia é um dos ashads comuns em caes com
DRC (KING et al., 1992; MACDOUGALL, 2001). Multipto fatores favorecem o
desenvolvimento de anemia do tipo normocitica, wondmica, ndo regenerativa observada
durante a progressdo da DRC em cdes. Como causasda na DRC sdo apontadas: (1)
reducdo na expectativa de vida do eritrocito, emepdevido a elevacdo nos niveis de
paratormonio (PTH) e das toxinas urémicas; (2) ga@duda concentracdo de glutationa
eritrocitaria, que induz a diminuicdo de deformigla&laumento da fragilidade osmotica das
células vermelhas (MACDOUGALL, 2001; BURANAKARI «tl., 2008). Outros fatores
podem colaborar para anemia no paciente com DRGQleficiéncia de folatos e vitamina B
(as vitaminas hidrossollveis sdo perdidas/elimimadavido a polidria e pela ingestéao
insuficientes); (2) deficiéncia de ferro (decoreerta ingestdo prejudicada e/ou absorcéo
prejudicada no intestino); (3) neoplasias; (4) pssos inflamatorios; (5) fiborose de medula
O0ssea secundaria ao hiperparatireoidismo e a (@iéheia de eritropoetina em estagios
finais de DRC (COWGILL, 1992). Os sinais clinicegerentes a anemia incluem as mucosas
palidas, fadiga, letargia e anorexia (POLZIN et 2D05). A hemorragia presente em alguns
pacientes € resultante de trombastenia e de andade$ da interacdo entre as plaquetas e a
parede vascular. As producdes de plaquetas e twedada coagulagcdo estdo normais em
pacientes com DRC (CHEW; DIBARTOLA, 1989).

Em casos de profunda anemia, mecanismos compgasasdo acionados, como o
aumento das concentracdes eritrocitarias de 2¢&fdioglicerato, a reducdo a resisténcia
periférica vascular e a elevacdo do débito cardifatores esses para facilitar a oxigenacgéo
dos tecidos periféricos (RODRIGUEZ et al., 1994;LRIN et al., 2000). A elevacéo sérica
do 2,3 difosforoglicerato eritrocitario ocord® forma compensatoria a anemia cronica,
promovendo um desvio para direita na curva de dias@o do oxigénio, aumentando a sua
distribuicdo para os tecidos (KING et al., 1992;,[HFOGUEZ et al., 1994).

Outra causa discutida sobre a anemia em pequeitaais com DRC é a deficiéncia
de eritropoetina, argumento amparado pela hipdesque com a reducdo da massa renal,
que ocorre diminuicdo de sua producdo (KING et H92; COOK; LOTHROP, 1994;
POLZIN et al., 2005).

No sistema esquelético, as elevadas concentrag@etantes de PTH e consequente
desenvolvimento de hiperparatireoidismo acameted aparecimento de alteracfes dsseas
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principalmente na mandibula e na maxila dos c&s.ossos, devido ao grau de
desmineralizagcdo, comprometem os dentes, resultaadinsercdo impropria na arcada
dentaria, e a proliferacdo marcante de tecido coinjp, que pode evoluir para uma distorcao
facial (POLZIN; OSBORNE, 1995).

A hipertensdo sistémica é uma das complicacbediogasculares mais
frequentemente reconhecidas da DRC em caes e gatmsiderando-se que ocorrem em 50 a
93% dos cdes acometidos (COWGILL; KALLET, 1986)nd principalmente de origem
secundaria (ACIERNO; LABATO, 2005). Ainda, a higersdo arterial pode ser detectada em
85% dos caes com doenca glomerular (BARTGES, 199%§0 se conhece o mecanismo
exato etioldgico da hipertensédo associada a DR€er@lo sido demonstrado nenhum fator
isolado responsavel pelo seu estabelecimento (DARK&., 2000). Provavelmente, varios
fatores em combinacéo levam ao desenvolvimentordgehipertensdo sistémica secundéria, a
saber: (1) ativacao do sistema renina-angiotersoh@sterona, assim expanséo do volume do
liquido extracelular; (2) aumento dos niveis séride epinefrina e norepinefrina; (3) aumento
da resposta vascular a norepinefrina; (4) dimirud# atividade do sistema cinina-calicreina;
(5) aumento do deébito cardiaco; (6) vasopressinga elevacdo ajuda promover
vasoconstricdo, além de exercer feito prolongad@dezir a excrecao hidrica pelos rins e (7)
aumento da resisténcia periférica (ROSS, 1992; EERIN et al., 2007).

Recentemente varios estudos de Xu et al. (20@8)ffén et al., (2007), Desir (2008),
Schlaich et al. (2009) e Desir (2009) demonstrasamnovo fator relacionado a hipertensao
arterial presente nos pacientes renais cronicosahos) devido a uma deficiéncia de uma
amina oxidase, denominada renalase oxidase. Aarséjtque esta enzima, seja produzida
nos rins e que tenha uma participacdo na reguldgdoncao cardiaca, e da presséo arterial,
por atuar na degradacdo das catecolaminas sépmasovendo uma diminuicdo da presséo
arterial. Xu et al. (2005) descreveram o efeitoatelase oxidase em ratos como um agente
inotropico negativo no coracdo e como hipotenb@m como, Desir (2009 ) descreveu a
diminuicdo sérica da renalase oxidase, correladmrmaom uma diminuicdo na TFG em
pacientes renais cronicos com hipertensao.

A elevagdo da pressdo sanguinea sistémica podssapra progressdo da DRC
(TOTO et al., 1995). A hipertensao sistémica étifleada como um fator de risco expressivo
para o desenvolvimento de insuficiéncia renal tea{KLAG et al., 1996; SCHIFFRIN et
al., 2007). Estudos realizados por Jacob et24l08 ) demonstraram que uma alta da pressao
sanguinea sistélica no momento do diagndsticoahta DRC em cées, € associada com um

risco aumentado de ocorréncia de crise urémiax de morte e taxa de declinio da funcgéo
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renal. No seu estudo, 31% dos cées apresentaramenipdo secundaria a DRC, e com mau
prognostico. A elevacdo da pressao arterial sisgmerpetua o dano vascular e aumenta a
resisténcia vasculaperiférica e renal, a qual induz a progressdo d& D& acentua a
hipertensao arterial (STILES et al., 1994). Destm@ira, 0os 6rgados mais afetados sdo os que
estdo envolvidos na regulacéo do fluxo sanguinemi@céo) e os que contém extensas redes
arteriolares ou capilares (os olhos, o cérebrorims) (ACIERNO; LABATO, 2005). A
hipertrofia e fibrose do ventriculo esquerdo dacéo é consequéncia comum da hipertenséo
arterial, e resulta em queda da tensdo da pareduiatardio (SCHIFFRIN et al., 2007,
GREGORY, 2009). Isto capacita 0o coracdo suplantpbésacarga aumentada resultante da
maior resisténcia periférica. Nao estad esclarem@danecanismo pelo qual o estimulo
hemodinamico da sobrecarga de pressao resultaparirbfia ventricular (MUNAGALA et

al., 2005). Outros fatores, podem também influeneiaresposta cardiaca nos casos de
hipertensao arterial, como o aumento da pré-camadécarga de volume), devido a expansao
do volume vascular e ao aumento da contratilidade,decorréncia da maior estimulacdo
adrenérgica (FROLICH, 1993). O ventriculo hipeiadd pode estar sob maior risco de
isquemia, devido as quedas relativas no fluxo daegudas artérias coronarias (LONDON et
al., 1996). A hipertrofia ventricular pode ser tflave a ponto de causar disfuncdo cardiaca
congestiva, mas se a pressao sanguinea for calatralaipertrofia pode regredir (ROSS,
1992; MUNAGALA et al., 2005).

Na DRC, as consequéncias clinicas da hipertenstwiahrdependem tanto da
gravidade, quanto da duracdo do aumento na prestE@l, os olhos também podem ser
acometidos, principalmente quando a presséo drtas#lica € igual ou superior a 180
mmHg (STEPIEN, 2002). Doencas oculares e retimap#dm sido associadas a hipertensao
e relatadas em cdes e em gatos com DRC (STILES, €984, GREGORY, 2009) . As
lesBes oculares caracteristicas para estes cas(ik) séestreitamento e perda da tortuosidade
das artérias retinianas mais calibrosas, em agswc@om leve hipertensdo arterial, ou vasos
dilatados, tortuosos, nos casos de hipertensaiearteis grave; (2) manchas algodonosas na
retina, que sao formadas pelo acumulo de organelakares na camada de fibras nervosas da
retina, em decorréncia de lesbes dos axobnios; Ejolragias; (4) exsudatos; (5)
descolamentos da retina e (6) papiledema (STEF2IBOR; ACIERNO; LABATO, 2005).

Desordens decorrentes da acéo direta do acumubtixisas urémicas, da hipertenséo
arterial secundaria, e do hiperparatireoidisreousdario renal levam ao aparecimento de
sinais clinicos neuromusculares, como cabeca, &tdaia, apatia, desorientacdo, mioclonias,

convulsdes e coma, com prognaostico reservado (ARER.ABATO, 2005).
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Embora ocorra uma variacdo em parametros informadoliteratura, geralmente é
considerado hipertenso o cdo ou gato que apresemtepressao arterial sistélica igual ou
superior a 170mmHg em pelo menos trés medidas @snah tempos diferentes (TILLEY,
2008). A IRIS (2006)caracterizou valores para cdes e gatos com doengh cronica, a
presséao arterial sistdlica de 130 a 150mmHg demaimisco, de 150 a 160mmHg de baixo
risco, de 160 a 180mmHg moderado risco e supeti@80anmHg de alto risco.

Na hemogasometria, pode ser observada acidose dghedabdecorrente de: (1)
diminuicdo da capacidade de excrecdo de ion hidioggela amoniogénese renal, (2)
diminuicdo da excrecédo renal de composto de fogfatolfato, (3) reducdo de protons pelas
células tubulares e (4) reabsorcdo tubular de Hmweato. A acidose metabdlica
frequentemente é bem compensada em pacientes c@n die se encontram estabilizados
devido a adaptacdo renal tubular, e mecanismo rae¢é8po compensatorio. Entretanto,
pacientes com DRC descompensados, frequentememgtgeatam acidose metabdlica grave
(CHEW, 2000).

A acidose metabolica beneficia o desenvolvimentoadarexia, nausea, vomito,
letargia, fraqueza, perda muscular (induz o caisimol muscular), perda de peso e ma
nutricdo. Ainda, a acidose predispde a perda ugnde calcio e, por mecanismos
compensatorios, a reabsorcdo 0ssea e ao compranttdinia sintese de calcitriol (SUTTON,;
DIRKS, 1996). A acidemia intensa pode ocasionarimindiicdo do débito cardiaco, da
pressdo arterial, dos fluxos sanguineos nos rihgepético, e a centralizacdo do volume
sanguineo (POLZIN et al., 2000).

A azotemia e hiperfosfatemia séo as alteracdes cmanuns de bioquimica sérica de
pacientes com DRC, sendo decorrentes da dimindigdd-G. Na maioria das vezes ambos
0S aumentos ocorrem em paralelo. O aumento nalatii sérica do PTH esta diretamente
relacionado ao grau de hiperfosfatemia (LAZARET{Tdle 2006). Atualmente, o PTH esta
sendo considerado, por muitos pesquisadores conaotoxima urémica capaz de provocar
varios distarbios organicos, aléem de sepriocipal responsavel pelo desequilibrio no
metabolismo de célcio, dos pacientes com DRC (VANBBER; SMET, 1999; DHONT et
al., 2000; VANHOLDER; LAECKE, 2008).

A concentracdo sérica de creatinina é um indicadais preciso da funcdo renal
guando comparada a uréia, pois ao contrario de&ta¢ consideravelmente influenciada por
hemorragias gastrintestinais, além de rs&p reabsorvida pelos tubulos. Contudo, a
concentracdo sérica de creatinina pode variar eigafuda massa muscular (FINCO, 1995;
MEYER et al., 1995). Ainda, de acordo com Watsamyi€h ( 1981 ) demonstraram que a
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creatinina, a exemplo da uréia responde de formawa ao tipo da dieta ingerida, indicando
que este fator deve ser levado em consideracae atespretar valores sericos de uréia e
creatinina. De acordo com Levey et al. (1989) deddconversao da creatina em creatinina
pelo calor, ocorre grande ingestéo de creatinirevés do consumo de carne cozida. Epstein,
(1984) demonstrou que dieta comercial para cdegsaadt concentracdo sérica de uréia, mas
nao a da creatinina. Adicionalmente, o dano tetidtiao pode causar aumentos dos valores
de creatinina sérica, apesar de tal fato ser rarpegjuenos animais (CENTER, 1985).

E importante advertir que as toxinas urémicasoestivolvidas na manifestacéo
clinica da uremia, e que ndo ha um composto isotadponsavel pelo inicio dos sinais
clinicos. Os compostos como a uréia e a creats@inaconsiderados marcadores laboratoriais,
isto é, podem indicar, indiretamente, a diminuidaoTFG (RIGOIR, 1997; VANHOLDER,;
SMET, 1999; DHONT et al., 2000).

O aumento do fosforo na circulagdo sanguinea eawar DRC, principalmente nos
estagios mais avancados da doenca (POLZIN et @05)2 Segundo estudo realizado por
NASSAR (2000), a presenca de hiperfosfatemia foistaiada em 87% dos casos e 0
aumento da concentracdo sérica de PTH em 93%,valpsler-se correlagéo positiva entre os
dois parametros. A elevacdo da concentracdo s#iddsforo parece estimular diretamente a
secrecao do PTH e assim, desenvolve-se o hipdarpardismo secundario renal na tentativa
de regular o desequilibrio do metabolismo de cé&kcfosforo. Uma das acdes do PTH € de
mobilizar o célcio dos ossos (promovendo a reaBsoéssea), o que dificulta em picos de
hipercalcemia, a qual favorece a deposicao dedsaclcio, em tecidos moles (calcificacéo
metastatica ) e principalmente nos rimsasionando perda ainda maior de néfrons
(OSBORNE et al., 1995; VANHOLDER; SMET, 1999; DHONT al. 2000). Além disso, a
perda de tecido renal funcional leva a unmairiicdo da atividade da vitamina D, pela
enzima le-hidroxilase presente nos rins, o que também éaitar &stimulador da secrecao
de PTH (BROWN et al., 1997).

A hipocalcemia parece ser um achado relativameateum na DRC, sobretudo
associada a hiperfosfatemia e baixas concentrag@esas de calcitriol (POLZIN et al.,
2000). A hipocalcemia é detectada mais frequenterguando se avalia a fracdo do calcio
biologicamente ativa o calcio ionizado, do que pi#terminacdo somente do célcio total
sérico (KOGIKA, 2002).

O célcio ionizado € um componente do célcio pldsmaque é considerado como a
fracdo mais importante do calcio, por estar endolem 0s processos fisiolégicos tais como:
(1) regulagéo da secrecao e acéo hormonal (PTBbadiidroxivitamina D); (2) transporte de
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ions; (3) contracdo muscular; (4) coagulacdo saegui(5) mineralizacdo de ossos e (6)
integridade de membranas plasmaticas (FELDMAN, 1995

A hipercalcemia também é descrita em cdes com CHRCyalores de calcio total
maiores que 12mg/dL. O mecanismo pelo qual se des@na hipercalcemia é complexo ou
multifatorial, envolvendo o (1) aumento da reab8org@ssea mediada pelo PTH; (2) a
secrecao autbnoma de PTH pelas paratiredides;r@nar degradacéo e eliminacédo do PTH
e de seus metabolitos pelos rins; (4) a diminuigaoexcrecao renal de calcio devido a
reducdo da TFG; (5) o aumento da reabsor¢cdo de datestinal devido ao aumento da
sensibilidade ao calcitriol e a (6) elevacdo da&oade calcio ligado a proteinas ou formando
complexos com os anions (citrato, bicarbonato,atosbu sulfato) (CHEW; CAROTHERS,
1989).

Nos pacientes com DRC tem sido reportado a atieid®@dPTH como um estimulador
guimiotatico de leucécitos, porém as células podprmesentar deficiéncia em sua capacidade
de acdo (SHAUL et al., 2001; KRALOVA et al., 2008).mecanismo responsavel por esta
acao deficiente dos leucdcitos, principalmenterdasgroéfilos no paciente DRC, ndo esta bem
esclarecido. Sdo discutidos os seguintes fatorasfl€ncia: (1) deficiéncia de zinco; (2)
aumento do célcio intracelular; (3) anemia; (4)id@hcia nutricional do paciente; e (5) o
aumento do ferro (KRALOVA et al., 2009).

Devido ao aumento da atividade osteoclastica astcao hiperparatireoidismo
secundario renal, pode-se encontrar uma elevagéa sia enzima fosfatase alcalina, que
geralmente ndo excede de quatro a seis vezes awasa@u maximo de normalidade
(CENTER, 1992).

Em relacdo as concentracdes séricas de sodio ssfmtds mecanismos de regulacao
do s6dio e do potassio sdo preservados oatéestdgios avancados da DRC ( CHEW,
DIBARTOLA, 1989). No entanto, em um estudo realzgmbr Silva (2002), em cdes em
estagios finais de DRC naturalmente adquiridaufdemonstrado aumento significativo da
excrecao fracionada de sédio, e a diminuicdo sagtifa da concentracdo sérica deste ion. A
presenca da hipocalemia € mais comum em gatosegdditrica (LAPPIN, 2004). Porém, a
hipocalemia pode se desenvolver em caes e gatasngelstdo impropria do eletrdlito, pela
excessiva perda gastrintestinal (mese cronica)rimaria (administracdo de diuréticos) e
pela translocacdo do potassio do meioraeglular para o meio intracelular ( alcalose
metabolica). As alteracdes clinicas que podem lssergadas na hipocalemia séo: fraqueza
muscular, polidria, polidipsia, anorexia e taquitar Nas fases finais da DRC, em que o
paciente evolui para oliguria, tanto cdes quardatngy podem apresentar hipercalemia, com
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suas consequéncias sobre o ritmo cardiaco (brddicaparada atrial, nos casos mais graves)
(CHEW, 2000; LAPPIN, 2004).

A hipermagnesenemia € descrita em caes com iféndia renal, pois 0s rins sdo 0s
orgdos responsaveis pela excrecdo do magnésior&mboecanismo envolvido no controle
sérico deste eletrélito ndo seja bem esclareci@b.ZN et al., 2005).

Na urinalise, podem ser observadas isostenurg®&le 1.012 - densidade urinaria
semelhante a do plasma) (MEYER et al., 1995; POL&iMI., 2000). No pH urinario, sédo
descritas associadas a condicfes fisiologicas daliversas desordens, por exemplo: é
observado maior tendéncia em excretar urina a@dando em acidose respiratoria ou
metabolica, pirexia, catabolismo de proteinas, réi@re €émese. Ainda, a proteindria
apresenta-se de intensidade variada e poucos dtssmensedimento urinario (OSBORNE et
al., 1995).

A proteindria de origem renal € decorrente deragfies estruturais na barreira
glomerular, que causam a passagem de maior quaatdka proteina em direcao ao filtrado
glomerular, e/ou decorréncia da ndo reabsorcaasipsdteinas pelos tubulos proximais. Esse
tipo de proteindria pode ser achado nos casosateegllonefrite, amiloidose, sindrome de
Fanconi, intoxicacdo com antibioticos aminoglices&l e metais pesados (GREGORY,
2009).

White et al. (1988) demonstraram em caes, alt@le@do entre o valor de excrecéo de
proteina urinaria em 24 horas e a relagdo proteneatinina urinaria (RP/C) de amostras de
urinas aleatorias, fundamentando-se no fatoqde a creatinina é produzida numa taxa
constante, é livremente filtrada pelo glomérulo & @ significativamente secretada nem
reabsorvida pelos tabulos renais. Jacob et al3)2@@straram que uma RP/C maior que 1,0
em 45 cades em estagios finais de DRC foi assocatiaum maior risco de desenvolvimento
de crise urémica enorte em comparacao com cées cujas RP/C eram rseqazel 0. Estes
autores, portanto, concluiram que a determinacd@RI& em cdes com DRC de ocorréncia
natural pode ser usada com valor prognés#idoalmente a IRIS (2006), classificou valores
da RP/C para caes entre 0,0 a 0,2 como nao praoteisyde 0,21 a 0,49 sédo considerados
valores de carater reservado e quando acima dgd0,%lassificados como proteinuricos; e
para gatos valores da RP/C entre 0,0 a Or2ocndo proteindricos, de 0,21 a 0,39 séo
considerados valores de carater reservado e quacida de 0,4 sdo classificados como
proteinaricos.

Estudos realizados em humanos demonstraram aémoist da relacdo entre

proteinuria e hipertensao, visto que o controlepéutico da ultima esta implicado em uma

Nucleus Animalium, v.2, n.1, maio 2010



34

diminuicAo da magnitude da primeira (GRAUER et @000; GREGORY, 2009). A
correlacédo de hipertensdo e proteindria tém sideridas em cdes com diabetes mellitus
(Struble et al., 1998), com hiperadrenocorticiS@RTEGA et al., 1996), bem como com
DRC (REGO, 2006; WEHNER et al., 2008).

A ativacdo do sistema renina-angiotensina-aldostersta diretamente relacionada
com a hipertenséo arterial e também provoca aiptota. A hipertenséo capilar glomerular
leva um aumento da permeabilidade glomerular e sskee filtracdo de proteinas
(GREGORY, 2009). Este sistema também pode caustipiria através da expressao de
nefrina. Esta é uma proteina constituinte do djafica das fendas inter-podais dos podécitos
glomerulares. Por manter a integridade do diafragasafendas, a nefrina limita a perda de
proteinas pelo glomérulo. Quando sua expressatedd, ocorre a proteindria. Proteinas
presentes na urina sao toxicas para os tubulogenpgprovocar inflamacao tubulointersticial
e podem provocar inflamacédo tubulointersticialydge e morte celular (GREGORY, 2005;
SHIMIZU, 2005; SCOTT, 2008). A proteindria podeagspresente como consequéncia de
lesdes glomerulares e/ou tubulares (GREGORY, 2@REGORY, 2009). Usualmente,
proteindria de maior intensidade é observada nesgads glomerulares. As doencas tubulos-
intersticiais que evoluem para DRC apresentam ipioia, de intensidade discreta ou até
mesmo ausente (FINCO, 1995; GREGORY, 2009). O desfde uma proteindria de elevada
intensidade pode ser a sindrome nefrotica, carzatier por hipoalbuminemia, edema, ascite,

hipercolesteremia, hipertenséo e hipercoagulabiid&REGORY, 2005).

CONCLUSAO

De acordo com Grauer (1994), pelo carater irreversi, frequentemente, progressivo
das lesOes, o tratamento realizado nos pacientesferantes estagios da DRC visa reduzir o
trabalho renal, aliviar os sinais clinicos e evitgrogressao das lesfes renais.

Portanto a participagdo dos exames complementassficiado as manifestacdes
clinicas do animal, é de grande valor, pois idmatib estagio de sua evolucdo da doenca
renal crénica, estabelecendo a conduta terapéatieguada para cada caso e o presumivel

prognéstico do paciente.
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