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RESUMO

A Insuficiéncia Pancredtica Ex6crina (IPE), € uma sindrome de md absor¢ao de alimentos e
nutrientes provocada pela producdo inadequada de enzimas digestivas, decorrente da perda
progressiva de células acinares pancredticas, causando falha da absorcdo de nutrientes. Na
avaliacdo clinica do animal com IPE, a suspeita da enfermidade é facilmente considerada na
maioria dos casos clinicos, possibilitando a solicitacdo de exames que levem a um diagnéstico
conclusivo. Entretanto, existe um subconjunto de animais pelo qual existem resultados
equivocados de testes de funcao pancredtica que podem representar um desafio no diagndstico.
O exame da Imunorreatividade Semelhante a da Tripsina (TLI ou IST) € utilizado como o teste
ouro para o diagndstico de IPE, sendo considerado o mais sensivel e especifico. O presente
trabalho apresenta um caso de um animal com sinais clinicos e exames complementares
compativeis com o observado em IPE, inclusive com resposta positiva ao tratamento de
reposicao enzimdtica. Entretanto, no exame de TLI considerado de eleicao para o diagndstico
da enfermidade, observou — se concentra¢gdes dentro dos valores de referéncias, sugerindo a
possibilidade da influéncia de outros fatores que implementam a concentracdo sérica de TLI,
suplantando a redugdo provocada pela IPE.

Palavras-Chave: Pincreas. Imunorreatividade Semelhante a da Tripsina. Atrofia. Tratamento



ABSTRACT

Exocrine Pancreatic Insufficiency (EPI) is a syndrome of malabsorption of food and nutrients
caused by the inadequate production of digestive enzymes resulting from the progressive loss
of pancreatic acinar cells, causing failure of nutriente absorption. In the clinical evaluation of
the animal with IPE, the suspicion of the disease is easily considered in the majority of exams
that lead to a conclusive diagnosis. However, there is a subset of animals for which there are
misleading results of pancreatic function tests that may pose a diagnostic challenge. The
Immunoreactivity Similar to that of Trypsin (TLI or IST) is used as the gold test for the
diagnosis of IPE, and is considered the most sensitive and specific. This work presents a case
of an animal with clinical signs and complementary tests compatible with the one observed in
EPI, including positive response to enzyme replacement therapy. However, in the TLI exam
considered as an election for the diagnosis of the disease, concentrations within the reference
values were observed, suggesting the possibility of the influence of other factors that implement
the serum concentration of TLI, supplanting the reduction caused by EPI.

Keywords: Pancreas. Immunoreactivity Similar to that of Trypsin. Atrophy. Treatement.
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INTRODUCAO

O pancreas é um o6rgao glandular, com funcdes enddcrinas e exdcrinas. Na fase
embriondria, quando estd sendo formado, surgem dois brotos, semelhantes entre si, porém, com
mecanismos moleculares diferenciados (controle, inducdo e sinalizagdo). Os dois brotos
pancredticos, originam células exdcrinas e células enddcrinas. Durante a diferenciacao celular,
células endodérmicas se proliferam, originando areas luminais e forma¢do de 4cinos, essas
estruturas irdo se agrupar em arranjos em arvore, permitindo a comunicagao desses canais com
a excrecdo do conteido exdcrino do pancreas, que ird para o duodeno, através do duto
pancredtico ramificado. J4 a diferenciacdo das células enddcrinas do pancreas, essas possuem
granulos citoplasmaticos, durante a proliferacido celular, se organizam em forma de arranjos,
conhecidos como ilhotas de Langerhans ou ilhotas pancreaticas. Como fun¢ao enddcrina, hé a
produgio de hormdnios como o glucagon, insulina e somatostatina (ORIA,2016).

Dentre as funcdes exdcrinas, estdo: a secre¢ao de bicarbonato, facilitagdo da absor¢do de
cobalamina e zinco, modula¢do da fun¢do da mucosa intestinal, realizando também a secrecdo
de enzimas digestivas, através do suco pancredtico, responsdveis pela digestibilidade de
nutrientes; triglicerideos, proteinas e amido. A presenca de bicarbonato no suco pancreatico,
constitui uma acao de suporte na neutralizagdo do 4dcido gédstrico, demais fatores existentes no
suco pancredtico exercem a acdo de absorver cobalamina (Vitamina B12) e zinco, como
também outros nutrientes.

A secrecdo pancredtica € mediada por estimulos variados e de origem diversa
HERDET,2007, afirma ainda que através de uma comunicac¢do entre o sistema nervoso entérico
e o sistema nervoso central, porém de forma independente, ou a partir do nervo vago, através
de uma derivacdo de fibras nervosas parassimpaticas. Deste modo, segundo HERDET,2007,
essa estimulagdo a partir do nervo vago, acontece em trés fases: Fase I, corresponde a estimulos
como a visdo, o cheiro do alimento, chamada assim de Fase Cefélica. A Fase II, ocorre quando
ha expansdo do estdmago pelos alimentos, portanto chamada de Fase Gastrica, e por ultimo a
Fase III, chamada de Fase Intestinal, onde acontece uma distensao do duodeno, havendo intensa
estimulacio pancredtica, devido a estimulos enddcrinos e neuronais.

Em condi¢cdes normais, apds os estimulos necessdrios para que haja secrecdo
pancredtica, ocorre a liberacdo de zimogénios (precursores inativos de enzimas digestivas) e
enzimas nos ductos pancredticos que desembocam no duodeno, onde acontece a ativagao de

tripsinogénio em tripsina, através da enteropeptidase.
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Quando ha reducdo das células acinares pancredticas, associado a maioria das vezes a AAP
(Atrofia Acinar Pancredtica), ocorre mé absorcdo dos alimentos e a nao digestao dos nutrientes,
acarretando no mau funcionamento do organismo do animal. (STOCKHAM & SCOTT, 2011).

Para diagnosticar a IPE, € preciso a juncdo dos sinais clinicos com uma minuciosa
anamnese, além de testes com enzimas pancredticas e a exclusdo de outras causas de doencgas
géstricas (STOCKHAM & SCOTT, 2011).

Como tratamento da IPE, BIRCHARD & SHERDING, 2003, recomenda o uso de pancreatina
em pod, misturada ao alimento. O tratamento para IPE € continuo por toda a vida do animal, tendo
um progndstico bom se mantido o tratamento adequado (STAINER, 2010).

Diante do exposto, objetiva-se com o presente trabalho, relatar o caso de IPE canina, em
uma cadela da raca Dogue Alemado, atendida no Hospital Veterindrio Universitdrio da
Universidade Federal de Alagoas- Unidade Vigosa, tendo como objetivo principal; observar a
eficécia da reposi¢ao enzimética manipulada, tanto quanto do pancreas bovino em comparagao,

considerando-se o custo beneficio da melhor terapia para o tutor.
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2. DESENVOLVIMENTO

2.1 REVISAO DE LITERATURA

A Insuficiéncia Pancredtica Exdcrina (IPE), é uma sindrome de md absor¢do de
alimentos e nutrientes provocada pela produ¢do inadequada de enzimas digestivas, decorrente
da perda progressiva de células acinares pancreaticas, causando falha da absor¢do de nutrientes
(NELSON & COUTO, 2015).

Os processos patolégicos que podem levar a IPE incluem a atrofia acinar pancreatica
(AAP), somente em caes, pancreatite cronica, hipoplasia pancredtica e neoplasia pancredtica,
sendo a AAP causa mais comum de IPE grave em cdes. Na AAP ocorre uma destruicdo
imunomediada progressiva, seletiva as células acinares produtoras de enzimas digestivas,
podendo levar a quase completa perda da capacidade secretéria. A pancreatite cronica, por
causar de atrofia e/ou fibrose do pancreas, € uma causa comum de IPE em gatos e seres
humanos; ja em caes, apesar de prevaléncia ainda € incerta, observa-se que a pancreatite cronica
como causa subjacente de IPE em animais idosos (WESTERMARCK & WIBERG, 2003). Pode
ser subsequente ao desenvolvimento de diabetes melito, quando hé destruicao concomitante de
células das ilhotas, por obstru¢do do ducto pancredtico ou pelo parasita Euryrhema procyones
em gatos (SEDDON, 2014).

Embora a IPE possa ser identificada em animais de qualquer idade, em geral é
diagnosticada em animais jovens (de 1 a 5 anos de idade). Uma predisposicao racial foi
observada, com frequéncia significativamente maior de IPE, nas racas Chow Chow, Cavalier
King Charles Spaniels, Pastor Alemdo, West Highland White Terrier Cocker Spaniels, Collies
de pelos crespos (BATCHELOR et al., 2007). A AAP foi a causa mais comum de EPI em cdes
da raga Pastor Alemao (BATCHELOR et al., 2007). Entretanto, um estudo de Westermarck et
al. 2010, evidenciou que a AAP ndo é hereditdria de forma autossoOmica recessiva simples, na
raca pastor alemao. Com relacdo a sua evolucao, a APP pode ser classificada em fase subclinica
caracterizada por atrofia acinar parcial, e em fase clinica com atrofia grave em estédgio final.
Porém a classificacdo s6 € possivel com a realizacdo do ensaio de imunorreatividade sérica a
tripsina (TLI), que identifica a alteracdo antes do desenvolvimento de atrofia acinar total e
manifestacdo de sinais clinicos, possibilitando o monitoramento da progressdo da atrofia

(WESTERMARCK; WIBERG, 2012).
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Na avaliac@o clinica do animal com IPE a suspeita da enfermidade € facilmente
considerada na maioria dos casos clinicos, possibilitando a solicitacdo de exames que levem a
um diagnéstico conclusivo. Entretanto, existe um subconjunto de animais pelo qual existem
resultados equivocados de testes de func@o pancredtica que podem representar um desafio no
diagnéstico (MANSFIELD, 2015).

A manifestagdo dos sinais clinicos ocorre quando aproximadamente 90% dos acinos
pancredticos sao destruidos (SILVA, 2015) e os sinais clinicos carateristicos de IPE incluem;
polifagia, perda de peso e aumento de volume fecal, com presenga de alimentos mal digeridos.
A coloracdo das fezes pode estar acinzentada ou amarelada, e a frequéncia de defecacdo €
superior a trés vezes ao dia. (HAIHA; WESTERMACK, 1989 apud SIMPSON 2014). Outros
sinais incluem diarreia cronica, com fezes mais volumosas e esteatorreia; muitas vezes
tempordria, borborigmos e flatuléncias, podendo ocorrer coprofagia, pica, polidpsia e vomitos;
€ em casos mais severos, anorexia intermitente e atrofia muscular (caquexia)
(WESTERMARCK; WIBERG, 2003; STAINER; WILLAMS, 2005).

Alteracdo de comportamento, como nervosismo ou agressividade, também foram
relatados, relacionados com o desconforto abdominal causado pelo aumento do peristaltismo e
presenca de gis. Além dos distirbios da pele, como seborreia, pobre cobertura pilosa e eczema
(WESTERMARCK; WIBERG, 2003; WESTERMARCK; WIBERG, 2012).

O microbioma fecal de cdes com IPE (tratados e nédo tratados) € diferente do de cées
sauddveis. Culturas fecais de pacientes humanos e caninos com IPE identificaram uma desbiose
do intestino delgado, referida como supercrescimento bacteriano do intestino delgado (SIBO),
evento relacionado com a presenca de material ndo digerido no limen do intestino delgado,
deficiéncia de fatores antibacterianos presentes no suco pancredatico, alteragdes na motilidade
intestinal e possivel alteragdao da fungdo imunoldgica gastrointestinal (ISAIAH et al., 2017).

Barko; Willlians (2018) estudaram a alteracio da homeostase das vitaminas
lipossoluveis (retinol, 250HD e a-tocoferol) em caes com IPE clinica e subclinica e verificou
que apesar da terapia de reposi¢do enzimdtica havia uma deficiéncia de retinol e a-tocoferol,
verificando uma homeostase alterada de vitaminas lipossoliiveis nesses pacientes. Estudos
adicionais sdao necessarios para avaliar o potencial terapéutico da suplementacdo vitaminica
lipossolivel em cdes com IPE clinica e subclinica (BARKO; WILLIANS, 2018).

Usualmente, ndo sdo observadas alteracdes significativas nos exames laboratoriais de

rotina de cdes com IPE, com excecdo da concentracao dos triglicerideos e colesterol séricos que
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pode estar reduzida com relacdo aos valores de referéncia de atividade proteolitica fecal
(SILVA, 2015).

Diferentes testes funcionais embasados na medi¢do da capacidade diminuida de
secrecdo pancredtica tém sido apresentados para o diagndstico de IPE. Além da facilidade de
execucdo, € relevante que o teste tenha a capacidade de diferenciar sinais clinicos de ma
digestdo causados por disfuncdo pancredtica exdcrina ou por doenga do intestino delgado
(WESTERMARCK; WIBERG, 2003).

Os exames coproldgicos funcionais que incluem a avaliacdo microscépica das fezes e
da atividade proteolitica fecal, s@o testes de facil execucdo e baixo custo, entretanto sio
inespecificos, pois nao distinguem a IPE de outras causas de diarreia por ma digestdo ou ma
absorcao (SILVA, 2015). O teste microscopico, € realizado para pesquisa de amido, gordura e
proteinas musculares nas fezes.

A avaliagdo da tripsina fecal ou teste de filme de raios X é um método qualitativo e
semiquantitativo simples para detectar a atividade proteolitica fecal, j4 que a baixa da atividade
proteolitica fecal foi relatada em caes com IPE grave. A atividade proteolitica fecal deve ser
medida em amostras repetidas devido a considerdveis variagdes didrias nos resultados, € mesmo
caes saudaveis podem ocasionalmente apresentar fezes com baixa atividade proteolitica, razio
da confiabilidade de diferentes testes de atividade proteolitica fecal variarem. Outros métodos
semiquantitativos mais confidveis que mensurar a atividade proteolitica fecal, incluem os
métodos da azocaseina e difusdo enzimdtica radial (RED) em 4gar contendo um substrato de
caseina. (WESTERMARCK; WIBERG, 2003).

O exame da Imunorreatividade Semelhante a da Tripsina (TLI ou IST) € utilizado como
o Teste Ouro para o diagnédstico de IPE (STAINER, 2006), sendo considerado o mais sensivel
e especifico. O tripsinogénio é armazenado e sintetizado nas células acinares do pancreas, uma
quantidade pequena de tripsinogénio sintetizado, sofre extravasamento didrio para a corrente
sanguinea. Pacientes com IPE apresentam concentracdes reduzidas de concentracdo de IST
sérica, inferiores a 2,5 mg/C. Outro teste ¢ o ELISA para elastase fecal 1 que apresenta
sensibilidade de 97% e especificidade de 98% para a detecgao de IPE, ndo requerendo jejum de
12 h; no entanto, a analise € realizada de amostra de fezes. (SEDDON, 2014).

As lesdes no parénquima pancredtico sao em geral decorrentes de pancreatite podem
ser detectados pelas avaliagdes laboratoriais, como o teste de imunorreatividade a Lipase

pancredtica canina (cPLI) é um teste imunolégico que consiste em quantificar a lipase

pancredtica, trata-se de um teste de boa especificidade, por identificar a lipase produzida pelo
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pancreas exclusivamente. Ao contrdrio das concentracdes séricas de TLI, houve um pequeno
grau de sobreposi¢do nas concentragdes séricas de LIP entre cdes saudaveis e cdes com IPE.
Sendo assim, a concentragdo sérica de TLI continua sendo o teste de escolha para o diagnéstico
de IPE (STEINER et al, 2006).

Amostras para biopsia pancredtica, sao obtidas através de laparoscopia ou laparotomia
exploratéria. Esse método ndo € muito utilizado na rotina clinica, por ser extremamente
invasivo. Porém € possivel observar areas de tecido desordenado, sem forma glandular
(WIBERG et al, 1999).

A terapia de escolha, constitui-se em repor as enzimas digestivas, por meio de
concentrados de enzimas pancredticas, pancreatina manipulada em forma de pds, comprimidos,
granulos e cédpsulas, e ainda preparacOes com revestimento intestinal, entretanto, BIRCHARD
e SHERDING, 2003 alertam sobre a ndo efetividade deste tltimo e de comprimidos ndo esmagados.
Pode fazer o uso também de pancreas bovino ou suino, fresco, misturado ao alimento, para
suplementacao enzimdtica (TAMS, 2005).

Outros tratamentos de suporte incluem a reposi¢ao de cobalamina (vitamina B12), cuja
a deficiéncia pode ser o resultado da maior captacdo de cobalamina pelas bactérias intestinais e
também, pela redugdo da secre¢do do suco pancredtico, fator intrinseco para a absor¢ao normal
de cobalamina. Somente o tratamento de reposi¢do enzimdtica ndo mantém os niveis séricos
adequados de cobalamina. Como a deficiéncia de cobalamina ¢ comum em caninos, sua
afericdo dever ser realizada em animais clinicamente suspeitos, que ndao apresentam uma
resposta adequada a reposicao enzimatica e como controle a cada 1 a 2 anos apds o diagndstico.
A dose de reposi¢do de cobalamina € a aplicagdo de 250 a 1000g/ animal, via subcutanea,
semanalmente inicialmente, passando a ser mensal para manutencio (WESTERMARCK;
WIBERG, 2012).

Embora a ma absorcdo de vitaminas lipossoluveis possa ser esperada com a IPE, a
importancia clinica da deficiéncia de vitamina A, D, E e K nessa sindrome foi pouco estudada.
Recentemente, Barko; Willlians 2018, verificaram que apesar da terapia de reposi¢do
enzimatica havia uma deficiéncia de retinol e a-tocoferol, quando a resposta ao tratamento de
enzimas e terapias de suporte ainda € insatisfatoria, deve-se suspeitar de doenca concomitante
do intestino delgado, e estudos diagnosticos e tratamento adicionais devem ser realizados. A
literatura relata que maioritariamente, os caes respondem ao tratamento com enzimas, voltando
a recuperar inclusive, o ganho de peso. A reposi¢do deve ser mantida durante toda a vida do

animal, fazendo acompanhamento médico periddico, afim de garantir o sucesso da terapia

(NELSON & COUTO, 2010).
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3. RELATO DE CASO

Foi atendida no Hospital Veterindrio Universitdrio da Universidade Federal de Alagoas
-UFAL — Unidade de Ensino Vigosa, situado no municipio de Vicosa-Alagoas, um canino,
fémea, ndo castrada, da raca Dogue Alemao, com trés anos e meio de idade, pesando 47Kg.
Apresentava varios episddios de émese e fezes amolecidas a diarreicas, com relato de perda de
peso progressiva, embora a paciente fora alimentada com adequada racdo comercial de alto
valor protéico. Ao exame fisico, foi constatado um estado de condi¢do corporal de caquexia
(Figura 1), com pelos opacos e quebradigcos, desidratacdo 7%, e mucosas discretamente
hipocoradas. Apesar disso, a paciente apresentava-se ativa e sem alteracdes nos parametros do
exame fisico dos linfonodos, bem como temperatura, frequéncias cardiaca ou respiratdria.
Foram realizados os exames complementares de hemograma completo utilizando
contador hematolégico veterindrio automdtico (BC32-Vet Mindray) e a mensuracdo das
concentragdes séricas de ureia, creatinina, alanina aminotransferase, fosfatase alcalina e
glicose. As andlises foram realizadas utilizando kits bioquimicos (Bioclin) com leitura por
espectofotometria (Spectrum®). Também foi realizado o Teste de Atividade Proteolitica das

Fezes (TAPF), segundo a técnica de Digestibilidade (LARSEN, 2017).

FIGURA 1: Condig¢do corporal da paciente (47 kg) na primeira consulta realizada no Hospital
Veterindrio da Universidade Federal de Alagoas, Vicosa 2017.

Fonte: Original (2017)

Diante do Historico clinico, somado a anamnese, tinha-se como suspeita a Insuficiéncia
Pancredtica Exocrina (IPE), foram solicitados um hemograma completo e o Teste de Atividade

Proteolitica das Fezes (TAPF). Para o TAPF, utilizou-se o mesmo filme radiografico para duas
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amostras, uma Controle, contendo fezes de um animal sauddvel e a outra a amostra da paciente
(Antonela). Nao havendo digestdo da gelatina do fragmento de fita radiografica, na amostra de

fezes da paciente (Figura 2).

FIGURA 2: Teste da Tripsina Fecal Livre, amostra da esquerda representa as fezes da paciente
e a da direita, corresponde as fezes de um animal controle.

.
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Fonte: Karina Pessoa (2017)

Mediante o resultado do Teste Proteolitico das Fezes, foi estabelecido tratamento com a
reposi¢cdo enzimadtica de pancreatina manipulada em forma de cdpsulas, era fornecido uma (1)
cdpsula em jejum, duas horas antes de fornecer o alimento. Associado a antibioticoterapia
profilatica com Metronidazol, utilizada conforme descrito na literatura, em virtude da PBID
(Proliferacdo Bacteriana do Intestino Delgado) ocorrer secundariamente a IPE, foi também
suplementada com Acetato de racealfatocoferol (Vitamina E) e probidtico (Probidtico Pet),
condizente com a literatura no tocante a suplementacdo com vitaminas: em decorréncia da m4
absor¢do de vitaminas e minerais (WESTERMACK e WIBERG,2003). A paciente estava
desverminada e com dez dias apds o inicio do tratamento foi também medicamentada para o
controle de ectoparasitas.

A paciente ficou interna no HVU, para acompanhamento semanal, hematolégico, do
ganho de peso e estado geral. Ao inicio do tratamento foi realizado hemograma completo,

dosagem de glicose sanguinea e alguns bioquimicos séricos (Tabela 1). Durante o tratamento
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continuou comendo ra¢ao premium, e era arracoada duas vezes ao dia, com aproximadamente

500mg de ragdo por refeicao.

Tabela 1: Exames complementares realizados na paciente suspeita para IPE (Maio/2017)

EXAME RESULTADO | VALOR DE
REFERENCIA

HEMOGRAMA

Hemacias (x10 4.120 55-8

Hemoglobina (g/dL) 9.5 12.0-18.0

VG (%) 28 37-55

VGM (fL) 68.2 60 —77

CHCM (%) 33.9 32-36

LEUCOGRAMA

Leucécitos Totais 15.160 6.000 — 17.000

N. Bastonetes (uLL.%) 4/624 0-300

N. Segmentados (uL%) 70/10.920 3.000 — 11.500

Linf6citos (uL.%) 8/12.48 1.0 -4.800

Eosinéfilos (uL%) 18/2808 150 — 1.250

Plaquetas (x10°) 120.000 200 - 500

BIOQUIMICOS SERICOS

Creatinina (mg/dL) 2.32 05-1.5

Ureia (mg/dL) 29.04 21.4-59.92

ALT (UI/L) 21.58 21-86

FA (UI/L) 55.0 20— 156

Glicose (mg/dL) 144.83 70-110

Os valores de referéncia, sdo de acordo com o Manual de Patologia Clinica, (THRALL,2000),

utilizado no HVU.Valores de referéncia para caninos

Conforme foi exposto na tabela 1, o hemograma da paciente, apontou uma Anemia

Normocitica Normocromica, e o leucograma: uma eosinofilia com desvio a esquerda. Nas

amostras de bioquimicas séricas, ALT e FA estdo dentro do padrdo de normalidade, creatinina

e glicose se mostraram levemente alteradas, podendo estar relacionada a desidratacdo

apresentada pelo animal.
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Nas duas primeiras semanas seguintes houve um gradativo ganho de peso, aumentando
de 47kg para S1kg, entretanto apds quinze dias de tratamento, a ragdo foi mudada pelo
proprietdrio que optou trocar por uma ra¢do mais proteica e de outra marca, visualmente, a
paciente se apresentou mais apdtica, ndo queria comer, em consequéncia, o peso regrediu
novamente (41Kg), sendo submetida a atendimento no HVU, realizou-se novo hemograma e
foi visto severa trombocitopenia, apesar da pesquisa de hematozodrios ter sido negativa, foi
prescrito: doxiciclina 5 mg/kg SID, omeprazol 1 mg/kg, prednisolona e um suplemento
vitaminico a base de 4cido f6lico e ferro e vitaminas do complexo B ( B6 ¢ B12).

Iniciou-se alternativas para estimular o apetite da paciente, entdo, foi misturado a racao,
paté comercial ou figado bovino cru. Evidenciou-se uma melhora do apetite misturando o pate,
contudo, a paciente gostou muito mais da mistura com figado. Apds cinco dias do inicio do
tratamento com doxiciclina e as demais medicacdes, houve aumento das células plaquetarias
para 51.000 plaquetas por microlitros.

Durante o decorrer da terapia com a enzima, era observado ainda o aspecto das fezes, que
se evidenciou mais consistente, tendo uma forma pastosa, e somente as vezes mais endurecidas.

Contudo, ocasionalmente ocorria episdios de diarreia (Figura 3).

Figura 3: Aspecto macroscopico das fezes, durante o tratamento de reposi¢do enzimadtica.(A)
Fezes ap6s cinco dias de iniciado o tratamento; (B) Fezes 30° dia apds o inicio do tratamento;
(C): 60° dia apds, no dia do término da enzima, aspecto das fezes era pastoso. (D e E): Aspecto
da diarreia ao 55° dia de tratamento.

1,
"‘Zf;.‘ -

Fonte: Original (2017)
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Ao término das capsulas de pancreatina, 60 dias apds o inicio do tratamento, realizou-

se nova pesagem, e repetido todos os exames, também foi coletada amostra de urina, para

urindlise (Tabela 2), mediante a polidipsia da paciente, observada durante o tratamento.

Tabela 2: Resultado de Urinalise com amostra de urina obtida mediante cistocentese.

EXAME RESULTADO INTERPRETACAO

URINALISE

Andlise Fisica

Cor Amarela Normal

Odor Suis generis Normal

Aspecto Semi turvo

Densidade 1.018 <_1.007 Hipostenduria
1.008 — 1.012 Isostenuria
1.013 a 1.029%*

Analise Quimica

Proteinas + Aceitavel

Com relagdo ao peso corpdreo a paciente pesava S6Kg e aparentemente mais saudavel

(Figura 4). A segunda parte do experimento era constituida em fornecer pancreas bovino por

60 dias e avaliar o progresso da paciente com a segunda terapia, em comparativo com a

pancreatina manipulada, para isso a paciente ficou sem receber a pancreatina durante 7 dias.

Neste periodo, aproveitou-se para realizar o Teste de Desafio de Triglicerideos, e o TLI (Trypsin

Like Immunoreactivity) (Tabela 3)



Figura 4: Avaliagdo da condi¢do corpérea com 36 dias (A)
e 56 dias (B) de tratamento com a pancreatina.

Fonte: Original (2017)

Tabela 4: Tabela contendo os resultados dos Testes laboratoriais medindo niveis de triglicérides sanguineo e o
resultado do TLI (Immunoreactivity like- Tripsyn), apds o tratamento com pancreatina.

TESTE RESULTADO VALORES DE REFERENCIA
TLI 14.40 5,2 —-35,0 ng/mo

Triglicerideo TO* 92,00 15 — 380 mg/dL

Triglicerideo T1* 98,00 15 — 380 mg/dL

Triglicerideo T2* 99,00 15 — 380 mg/dL.

Valores de referéncia utilizados pelo laboratdrio onde os testes foram realizados

*T0= a coleta foi feita no tempo basal, assim que foi administrado o 6leo de milho

*T1= corresponde a coleta feita duas horas depois a administra¢do do 6leo

*T2= corresponde ao tempo de 3 horas da coleta sanguinea ap6s a ingestdo do éleo de milho
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

A Insuficiéncia Pancredtica Exdcrina € uma Sindrome descrita pela md digestdo e ma
absor¢do de alimentos e nutrientes decorrentes da falta de secrecdo feita pelas enzimas
pancredticas, necessdrias para absor¢do adequada de vitaminas e minerais, isto €, a digestao
normal dos alimentos (NELSON & COUTO, 2015).

Apesar de, cdes da raca Dogue Alemao nao terem apresentado diferenca significativa na
frequéncia da IPE, a idade de trés anos e meio, apresentada pela paciente no momento do
diagnéstico, coincidiu com os 42 meses de idade média observado no estudo com 1.024 caes
(BATCHELOR et al, 2007). O diagnoéstico de IPE em animais jovens pode apresentar um
envolvimento imunomediado ou ser de origem congénita (BATCHELOR et al, 2007). Embora
a AAP possa ocorrer em qualquer idade, 93% dos casos ocorrem antes dos 5 anos de idade
(WESTERMACK, WIBERG, 2003).

Sinais clinicos de fezes amareladas ou cinzentas, aumento do volume fecal e frequéncia
de defecagdo, perda de peso e flatuléncia observados no caso, estdo presentes em mais de 90%
dos cées afetados por IPE (WESTERMARCK; WIBERG, 2003).

No presente relato, a cadela referida, condizia com os sinais de vOmitos, diarreias,
caquexia e polidipsia, embora, a coloracdo das fezes era sempre escurecida. A perda de peso
evidenciada na cadela do presente relato, € um sinal clinico que corrobora com os sinais clinicos
fisicos, descritos por WILLIAMS, (2014) cujo o qual, cita a perda de peso, a perda de
musculatura e de gordura corporal, associados a IPE.

Dentre os testes indiretos que podem ser utilizados como meio de diagndstico para a
IPE, estdo contidos os testes que mensuram as enzimas pancredticas no sangue ou nas fezes,
conforme descrito por WIBERG (2004), neste trabalho utilizou-se o Teste de Atividade
Proteolitica Fecal pela facilidade e praticidade em ser realizado na rotina clinica. O teste de
digestdo da emulsdo de filme radiogrifico, foi utilizado no presente relato. Conforme
WATSON (2015), os resultados dos exames laboratoriais, maioritariamente estdao dentro da
normalidade em cdes com IPE. Somente em animais demasiadamente caquéticos, pode ocorrer
brandas alteracdes, igualmente podde ser demonstrado nesse trabalho.

Apesar de elevacoes sutis de ALT e FA podem ser observados em pacientes com IPE,
decorrente do dano hepatico secundario (TAMS, 2005), ndo foram observadas alteracdes nas
concentragdes destas enzimas no presente trabalho.

Diante da dificuldade de realizar a aferi¢cdo da TLI e necessidade de rdpida intervengdo

terapéutica, considerou-se os autores Nelson; Couto (2001) que relatam que realizar um
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diagndstico presuntivo pode-se utilizar o desafio com triglicerideos e a avaliacdo qualitativa
para deteccdo de atividade da tripsina fecal. Nessas avaliagdes, pode-se verificar uma
deficiéncia da atividade proteolitica fecal e auséncia do incremento da concentragdo sérica de
triglicerideos, mesmo apds 2 horas da sua administrac@o, revelando a falha de absor¢do. Na
presenca de enzimas pancredticas € esperado a elevacdo minima do dobro dos valores basais
(NELSON, COUTO, 2001).

Embora a paciente tenha respondido a terapia de reposicao enzimética e ganhado peso,
no Teste de Imunorreatividade Sérica Semelhante a Tripsina (TLI) a concentracdo do TLI da
paciente foi de 14,40 ng/mo, valor dentro do intervalo de referéncia. Sabendo-se que o teste de
TLI € o método diagndstico mais sensivel e especifico de mensurar a atividade pancredtica
sérica (WESTERMACK e WIBERG, 2003), buscou-se fatores de interferéncia ao resultado do
exame, como o fato do exame ter sido realizado apds 60 dias do inicio do tratamento, entretanto
Willians 2004, relata ndo haver necessidade de interromper a suplementagdo com enzimas
exogenas para a dosagem do TLIL

O TLI € um indicador de funcdo e massa pancreatica funcional, razdo a qual, animais
com pancreatite também apresentam a elevacao na sua concentragao (MANSFIELD, 2013),
sendo a sensibilidade de TLI canino (cTLI) para o diagndstico de pancreatite (aguda ou cronica)
variando de 38% a 45,5% (DOSSIN, 2011). Processos inflamatérios no tecido pancredtico
residual resultam em concentracdes de TLI normais ou elevadas em pacientes com IPE
(WILLIANS; BATT, 1983), como relata Keller 1990 que encontrou uma elevacdao do TLI
secundaria a pancreatite em um cdo com IPE. Esta razdo pode ser possivel, uma vez que a
paciente estudada que apresentava vOmitos esporddicos, € uma pancreatite cronica poderia
contribuir para o aumento do TLI. A pancreatite cronica € uma causa conhecida de IPE em caes
(WESTERMARCK; WIBERG, 2012).

Como o tripsinogénio € excretado por filtracdo renal, € esperado uma implementagdo da
concentracdo do TLI nas altera¢des da funcao renal (THRALL,2014), outra possivel causa da
concentragdo normal observada, j& que a paciente apresentava uma evidente queda na
capacidade de concentracdo urindria e discreta elevacio da creatinina sérica, além da condi¢ao
corpdrea caquética, indicando que concentracdo da creatinina pode nao refletir a fungdo renal.

Uma importante dificuldade é a distancia do local de coleta aos laboratérios que
realizam a andlise de TLI, teste que exige kits de radioimunoensaio espécie especifico. A
amostra foi transportada de Vigcosa-Alagoas para um laboratério em Belo Horizonte,

dificultando a manuten¢do da temperatura durante o transporte e, sabe-se que temperaturas
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elevadas provocam resultados normais, acrescenta-se essa possibilidade como interferéncia ao
resultado normal observado (THRALL,2014).

Apesar de aparentemente ndo relacionado com o caso, um significativo aumento do TLI
foi observado apds 7 dias de aplicacido de dexametasona em caes sauddveis, alertando que TLI
sérico pode ser falsamente alto em cdes que foram tratados com dexametasona na semana
anterior a andlise (LUCENA et al, 2007).

Wiberg et al 1999, relataram que caes idosos, mas que nao sejam da raca Pastor Alemao,
apresentando nivel normal ou aumentado de TLI, mas apresentando sinais clinicos suspeitos,
nao se deve descartar a IPE, tendo em vista que os niveis de TLI, aumentam transitoriamente e
intermitentemente dentro do intervalo normal de referéncia ou acima dele.

A tentativa de realizar o tratamento com o pancreas bovino foi interrompida em apenas
sete dias, tempo suficiente para observar que o pancreas nao se mostrou palatavel, além de
dificil a sua obtencdo em comparag¢do com a pancreatina, verificando que a enzima manipulada

mostrou um 6timo custo-beneficio ao tutor.
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CONSIDERACOES FINAIS

Foi exposto neste trabalho, o caso de um animal com sinais clinicos e exames
complementares compativeis com o observado em IPE, inclusive com resposta positiva ao
tratamento de reposi¢do enzimatica. Entretanto, no exame de TLI considerado de elei¢do para
o diagnoéstico da enfermidade, observou-se concentracdes dentro dos valores de referéncias,
sugerindo a possibilidade da influéncia de outros fatores que implementam a concentragdo
sérica de TLI, suplantando a redu¢@o provocada pelo IPE.

Técnicas de diagndstico de IPE mais acessiveis a todos os laboratdrios de patologia
clinica, reduziria o risco de resultados duvidosos.

N3ao obstante, a segunda parte do trabalho nao ter tido eficicia, evidenciou-se, que o
tratamento com pancreas bovino, teria menos eficdcia em comparagdo com a pancreatina
manipulada, em virtude da pouca palatabilidade e a dificuldade a obtencao das pecas para um

tratamento vitalicio.
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