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RESUMO

Dissertacdo de Mestrado
Programa de Pés-graduacdo em Medicina Veterinaria
Universidade Federal de Santa Maria

EPIDEMIOLOGIA, PREVALENCIA E DISTRIBUIQ%O DAS LESOES
EXTRARRENAIS DE UREMIA EM CAES

AUTORA: Isadora Pereira da Silveira
ORIENTADORA: Glaucia Denise Kommers
Santa Maria, 28 de janeiro de 2015

Os rins exercem fungdes vitais para 0 organismo como a excrecao de
residuos, manutencdo das concentracdes de sal e dgua, producdo de hormbnios e
regulacdo do equilibrio acido-basico. Com a reducao severa da funcéo renal, ocorre
a retencdo de produtos nitrogenados do catabolismo das proteinas, condicdo
denominada de azotemia. A uremia pode ser entendida como uma condi¢céo
resultante de azotemia prolongada e € uma importante causa de morte em caes.
Com o objetivo de determinar a epidemiologia, a prevaléncia e as caracteristicas
morfolégicas, incluindo a localizacdo anatbmica, das lesGes extrarrenais de uremia,
bem como determinar as principais lesdes do sistema urinario associadas a
ocorréncia de uremia, foram revisados os protocolos de necropsias de cées
realizadas no Laboratdrio de Patologia Veterinaria da Universidade Federal de Santa
Maria entre janeiro de 1996 e dezembro de 2012 (17 anos). Nesse periodo foram
necropsiados um total de 4.201 caes, sendo que 161 (3,8% ) apresentaram lesdes
extrarrenais de uremia. Em 134 cédes (83,2%) foram descritos sinais clinicos
associados a uremia. As lesfes extrarrenais mais frequentes, em ordem decrescente
foram: a gastrite ulcerativa e hemorragica (56,5%), mineralizacdo de tecidos moles
(55,9%), edema pulmonar (47,2%), estomatite e/ou glossite ulcerativa (30,4%),
endocardite/trombose atrial e adrtica (28,6%), hiperplasia da paratireoide (9,3%),
osteodistrofia fibrosa (8,1%), anemia (6,2%), laringite ulcerativa (5%), enterite
ulcerativa/lhemorrégica (3,7%), esofagite fibrinonecrética (1,9%) e pericardite
fibrinosa (1.9%). Na maioria dos casos, as lesGes extrarrenais de uremia foram
decorrentes de azotemia prolongada por lesdes renais graves, sendo as mais
prevalentes a nefrite intersticial e a glomerulonefrite.

Palavras-chave: Doencgas de caes. Lesdes extrarrenais. Uremia.



ABSTRACT

MSc Dissertation
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EPIDEMIOLOGY, PREVALENCE AND DISTRIBUTION OF
EXTRARENAL LESIONS OF UREMIA IN DOGS

AUTHOR: Isadora Pereira da Silveira
ADVISER: Glaucia Denise Kommers
Santa Maria, January 28, 2015

The kidneys have vital functions to the organism, such as catabolites
excretion, maintenance of salt and water concentrations, hormone production, and
acid-basic regulation. Retention of nitrogen products of the protein catabolism
occurs, with the severe loss of the renal function, a condition called azotemia. Uremia
is understood as a condition resulting from prolonged azotemia and is considered an
important cause of death in dogs. Aiming to determine the epidemiology, prevalence,
and morphological characteristics (including the anatomic localization) of the
extrarenal uremic lesions, as well as to determine the main lesions of the urinary
system associated to the occurrence of uremia, the protocols of necropsies
performed in dogs between January 1996 and December 2012 (17 years) at the
Laboratério de Patologia Veterinaria of the Universidade Federal de Santa Maria
were analyzed. A total of 4,201 dogs were necropsied and 161 (3,8%) had extrarenal
uremic lesions. Clinical signs associated to uremia were reported in 134 dogs
(83,2%). The extrarenal lesions more often observed, in descending order of
prevalence, were: ulcerative and hemorrhagic gastritis (56,5%), soft-tissue
mineralization (55,9%), pulmonary edema (47,2%), ulcerative stomatitis and/or
glossitis (30,4%), endocarditis/atrial and aortic thrombosis (28,6%), parathyroid
hyperplasia (9,3%), fibrous osteodytrophy (8,1%), anemia (6,2%), ulcerative laryngitis
(5%), ulcerative and hemorrhagic enteritis (3,7%), fibrinonecrotic esophagitis (1,9%),
and fibrinous pericarditis (1,9%). In most of the cases, the extrarenal lesions of
uremia were due to prolonged azotemia secondary to severe renal lesions, such as
interstitial nephritis and glomerulonephritis (the most prevalent ones).

Key words: Disease of dogs. Extrarenal lesions. Uremia.
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1. INTRODUCAO

Os rins exercem fungdes vitais para 0 organiSmo como a excrecao de
residuos, manutencdo das concentracdes de sal e 4gua, producdo de hormdnios
(renina, eritropoietina e prostaglandinas), incluindo o metabolismo da vitamina D na
sua forma hormonal ativa 1,25 di-hidroxicolecalciferol (calcitriol) (REECE, 1996) e
regulacdo do equilibrio acido-basico (HOUPT, 1996). Para que isso ocorra
normalmente é necessario que a perfusdo sanguinea esteja adequada, o tecido
renal esteja normal e que a urina seja eliminada normalmente (MAXIE; NEWMAN,
2007).

Quando aproximadamente 75% da populacdo de néfrons estd afuncional,
tem-se a insuficiéncia renal (NEWMAN et al., 2009). A insuficiéncia renal aguda
(IRA) é considerada reversivel, desde que seja percebida precocemente. Pode ser
originada de qualquer processo que afete subitamente a fungéo renal (COWGILL;
ELLIOTT, 2008). Ja a insuficiéncia renal cronica (IRC) é caracterizada por lesbes
renais irreversiveis que persistiram por longos periodos. Suas principais causas, em
cdes, sao nefrite tdbulo-intersticial crénica, glomerulonefrite e, com menor
frequéncia, amiloidose renal. A IRC pode resultar de qualquer processo que cause
lesdo aos glomérulos, aos tubulos, ao intersticio e/ou a vascularizagdo. Embora a
IRC possa afetar principalmente cdes de meia idade ou idosos, sabe-se que pode
ocorrer em caes de todas as idades (POLZIN et al., 2008). N&do héa predisposicao de
raca para ocorréncia da IRC (POLZIN et al., 1992).

Com o prejuizo da funcéo renal, ocorre a retencdo de produtos nitrogenados
do catabolismo das proteinas, denominados ureia e creatinina, condicdo
denominada de azotemia (POLZIN et al., 2008). A origem da azotemia pode ser pré-
renal, renal ou pos-renal. A azotemia pré-renal resulta de situacfes que reduzam o
fluxo sanguineo para os rins, tais como hipotensdo grave, hemorragia ou
gueimaduras. A azotemia renal resulta de insuficiéncia renal devido a lesdo no
parénquima, seja por doencas infecciosas, imunomediadas, neoplasicas, toxicas ou
degenerativas. Azotemia pos-renal resulta da obstrucdo do fluxo urinario. A
obstrucdo pode ocorrer secundariamente a urolitiase ou a outras causas que
reduzam a luz ureteral, vesical ou uretral, como neoplasmas primarios ou

metastaticos do sistema urinario ou dos tecidos adjacentes, aumento do volume



prostatico ou retroflexdo vesical (MAXIE; NEWMAN 2007; COWGILL; ELLIOTT,
2008; GRAUER 2010).

A uremia pode ser entendida como uma condi¢do resultante de azotemia
prolongada (pré-renal, renal ou pos-renal) (CHEVILLE 1979), que ocorre pela
retencdo de compostos mencionados anteriormente, o0s quais deveriam, em
condi¢cbes normais, ser metabolizados e excretados pelos rins. Esses compostos
sdo bioquimicamente ativos e chamados de toxinas urémicas. Essas toxinas
acumulam-se ndo s6é no plasma, mas também no interior das células, onde a maior
parte das atividades biol6gicas é exercida (VANHOLDER; SMET, 1999). Esse
acumulo tem um impacto negativo sobre diversas fun¢des corporais e resulta em
uma gradual intoxicacdo enddégena (VANHOLDER et al. 2008). Em consequéncia
disso, caes urémicos apresentam sinais clinicos e lesdes multissistémicas
(extrarrenais) devido a insuficiéncia renal (NEWMAN et al. 2009).

A ocorréncia de lesGes extrarrenais de uremia, identificadas clinicamente ou
durante a necropsia, depende do tempo de sobrevida do animal no estado urémico.
Desta forma, a gravidade dessas lesdes € maior nos casos de insuficiéncia renal
cronica (NEWMAN et al. 2009). Considera-se que a uremia € o estado clinico para o
gual, todas as doencas renais generalizadas e progressivas, evoluem (POLZIN et
al., 2008).

Os sinais clinicos mais comuns observados em cades urémicos sdo: apatia,
anorexia, halito com odor amoniacal, vomito e diarreia (POLZIN et al., 2008;
DANTAS; KOMMERS, 1997). Anorexia e vOmitos resultam de um conjunto de
fatores como estimulagéo da zona quimioreceptora pelas toxinas urémicas, gastrite
gue pode ser desenvolvida como resultado dos efeitos diretos das toxinas urémicas
e do aumento das concentragdes de gastrina, levando a uma producao excessiva de
acido gastrico e producdo de ambnia a partir da ureia (GRAUER 2010). As
complicacBes gastrintestinais estdo entre o0s sinais clinicos mais comuns e
proeminentes da uremia. Em alguns casos os caes podem apresentar hematemese
e/ou melena. (POLZIN et al., 2008).

Anemia também é um sinal clinico frequente (POLZIN et al., 2008). Anemia
ndo regenerativa, normocitica, normocrémica foi observada em 70% de cdes com
IRC, havendo uma correlacdo direta entre o grau de anemia e o grau de IRC. As
concentragfes de eritropoietina estavam abaixo do normal, contribuindo assim para

a natureza nao regenerativa da anemia (KING et al., 1992).



As toxinas urémicas provocam danos diretos as células endoteliais, o que
causa uma disfuncdo endotelial. Essa disfuncdo é caracterizada por alteracdes na
permeabilidade vascular, trombogenicidade, angiogénese e vasodilatacdo endotélio-
dependente. Sob condic¢des fisioldgicas as células endoteliais produzem moléculas
importantes que agem na manutencdo das func¢fes citadas, porém apds lesdo ha
comprometimento destas funcées (GUNTHNER et al., 2009).

De maneira geral, as causas das lesbes extrarrenais de uremia incluem
degeneracao e necrose endotelial, que resulta em vasculite com trombose e infarto
tecidual ou lesdo ao epitélio da cavidade oral e estbmago, pela producéo de grandes
quantidades de aménia através da degradacdo da ureia (NEWMAN et al, 2009). As
principais lesbes extrarrenais de uremia e seus respectivos mecanismos estao
resumidos na Tabela 1. Essas lesfes sdo mais evidentes nos sistemas
gastrointestinal, cardiovascular, respiratorio e esquelético (MAXIE; NEWMAN, 2007)

e serdo abordadas a seguir na mesma sequéncia da Tabela 1.

Tabela 1 - Lesfes extrarrenais da uremia

Leséo Mecanismos
Edema pulmonar Aumento da permeabilidade vascular
Pericardite fibrinosa Aumento da permeabilidade vascular
Gastrite ulcerativa e hemorragica Secrecdo de amOnia e necrose vascular
Estomatite ulcerativa e necrotica Secrecdo de amOnia e necrose vascular
Trombose atrial e adrtica Les&o endotelial e subendotelial
Anemia hipoplésica Aumento da fragilidade de eritrocitos e

producdo diminuida de eritropoietina
Mineralizagao dos tecidos moles Metabolismo calcio-fésforo alterado
Osteodistrofia fibrosa Metabolismo calcio-fésforo alterado

Hiperplasia das glandulas paratireoides Metabolismo célcio-fésforo alterado

Fonte: NEWMAN et al., 2009
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O edema pulmonar e a pericardite fibrinosa ocorrem devido ao aumento da
permeabilidade vascular (NEWMAN et al., 2009). A maioria dos animais com uremia
desenvolve edema pulmonar. Em casos cronicos pode haver mineralizagéo
pulmonar (MAXIE; NEWMAN, 2007). A combinacdo do edema pulmonar e
calcificacdo do musculo liso vascular e da membrana alveolar € denominada
pneumopatia urémica (NEWMAN et al., 2009). Nesses casos, macroscopicamente,
os pulmdes nao colapsam na abertura da cavidade toracica, sdo palidos, mais
firmes, pesados e resistentes ao corte (DANTAS; KOMMERS, 1997). A presenca de
um liquido rico em proteinas no pulméo de pacientes humanos urémicos confirma o
envolvimento do mecanismo na patogénese do edema pulmonar (RACKOW et al.
1978). Ja a pericardite fibrinosa é uma complicacdo bem conhecida em pacientes
humanos, mas em cées € considerada rara (CHEW; DIBARTOLA 1992). Quando
ocorre, é caracterizada pela presenca de depdsitos de fibrina finos e granulares no
pericardio visceral (NEWMAN et al., 2009).

No sistema gastrointestinal, pode-se observar mais comumente gastrite
ulcerativa e hemorragica e estomatite necrética e ulcerativa, envolvendo
principalmente as bordas laterais da lingua (NEWMAN et al., 2009; MAXIE;
NEWMAN, 2007). A necrose da ponta da lingua é uma lesdo observada
ocasionalmente (CHEW; DIBARTOLA 1992). O conteudo gastrointestinal pode ser
sanguinolento com odor amoniacal. Este odor, também exalado no halito,
possivelmente origina-se da degradagao da ureia em amonia por acao da urease
bacteriana (POLIZN; OSBORNE, 1995). A patogénese dessas lesbes esta
associada a necrose vascular e a producado de aménia a partir da ureia por bactérias
(MAXIE; NEWMAN 2007). A amdnia exerce um efeito caustico sobre a mucosa
(BARKER et al. 2007). Focos de necrose e ulceracdo podem ser resultado da anoxia
secundéria a isquemia associada as lesées vasculares (CHEVILLE 1979).

A trombose arterial e aértica e a endocardite mural devem ser associadas a
agressao endotelial e subendotelial, como degeneracdo e necrose (CONFER;
PANCIERA, 1998; NEWMAN et al., 2009). Ocorre uma degeneracédo subendotelial
no endocardio e, menos frequentemente, na superficie endotelial da aorta ou tronco
pulmonar. Devido a predisposicdo a trombose, em cdes com lesbes glomerulares,
trombos podem desenvolver-se nesses locais (CONFER; PANCIERA, 1998). A
endocardite mural é a principal lesdo encontrada no sistema cardiovascular, mais

comum no atrio esquerdo (DANTAS; KOMMERS, 1997). Normalmente observa-se
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uma area branco-avermelhada no endocardio, espessa, com ou sem mineralizacao
(NEWMAN et al., 2009).

No estado urémico a eritropoiese € inibida, porém, os mecanismos exatos
para que isso ocorra ndo sao bem claros (MACDOUGALL 2001). Sabe-se que na
insuficiéncia renal, a anemia esta associada a producdo inadequada de
eritropoietina (KING et al., 1992, MACDOUGALL 2001), mas o aumento da hemélise
e a perda sanguinea também podem contribuir (POLZIN et al., 2008). A reducéo na
expectativa de vida do eritrécito, possivelmente devido ao aumento dos niveis de
paratorménio (PTH) e das toxinas urémicas, também estd entre as causas de
anemia em caes urémicos (MACDOUGALL 2001).

Em estagios mais avancados de insuficiéncia renal, alteracbes no
metabolismo do calcio e fosforo sdo achados importantes (NEWMAN 2009). A
hiperfosfatemia encontrada nesses caes deve-se a diminuicdo da taxa de filtracédo
glomerular, com consequente hipofosfataria. A hiperfosfatemia provoca o consumo
do célcio na sua forma ionizada, causando hipocalcemia relativa, o que leva a um
aumento na atividade do PTH. Uma das fun¢des do PTH é promover a mobilizacédo
de célcio d6sseo (reabsorcdo Ossea) na tentativa de manter os niveis de calcio
(OSBORNE et al.,, 1972). Como consequéncia disso, ocorre a hiperplasia das
paratireoides e a calcificacdo de tecidos moles. A reabsorcdo dssea excessiva pode
levar a osteodistrofia fibrosa (NEWMAN et al., 2009).

Em estégios avancados de hiperplasia das paratireoides, além do aumento do
tamanho da glandula, a anatomia das mesmas pode ser alterada (MARTINS,
JORGETTI; 1995). Hiperplasia difusa e hiperplasia nodular das paratireoides podem
ocorrer (FUKUDA et al., 1993).

O local mais comum para a ocorréncia de mineralizacdo em cées € o espaco
intercostal, porém, essa condicdo também pode ser observada no trato
gastrointestinal, pulmdes, miocardio, endocéardio e rins (MAXIE; NEWMAN, 2007).
Macroscopicamente, a pleura parietal fica espessada, com aspecto granular branco,
no sentido das fibras dos musculos intercostais. Os musculos dessa regido ficam
superficialmente calcificados. No estdbmago, a mineralizacdo ocorre principalmente
na camada média da mucosa e arteriolas (NEWMAN et al., 2009). Mineraliza¢do do
cerebelo também ja foi relatada (JEONG et al., 2006).

As lesdes Osseas de osteodistrofia fibrosa sdo menos comuns quando

comparadas com as lesbes em outros sistemas, e quando ocorrem, Sao mais
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comuns na mandibula e maxila (THOMPSON 2007). Em cées jovens a lesdo tende
a ser mais evidente, pois 0s 0ssos estdo em constante crescimento (OSBORNE et
al., 1972) e essa condicdo tém sido denominada sindrome da mandibula de
borracha (MAXIE; NEWMAN, 2007). Esses o0ssos se tornam flexiveis e menos
resistentes a tracdo (DANTAS; KOMMERS, 1997). Porém, nem sempre a
desmineralizagdo O6ssea é detectada clinicamente ou através de imagens
radiolégicas. Isso sO6 € possivel quando ocorre a perda de 30% a 50% da massa
O0ssea (LAZARETTI et al., 2006).

A espécie canina é a mais prevalente na rotina de necropsias realizadas no
Laboratério de Patologia Veterinaria (LPV — UFSM). Considerando que em um
periodo de 12 anos (1999-2010), aproximadamente 30% dos cdes necropsiados
apresentaram lesdes no sistema urinario e um terco dessas lesfes foi apontado
como causa de morte espontanea ou razdo para eutanasia e que a uremia foi
observada em um numero significativo desses casos (INKELMANN et al., 2012), os
objetivos desse estudo foram estabelecer a epidemiologia, a prevaléncia e a
localizacdo das lesdes extra-renais de uremia em caes necropsiados no LPV-UFSM
em um periodo 17 anos (1996-2012).

Os resultados serdo apresentados na forma de um artigo cientifico intitulado
de “Epidemiologia, prevaléncia e distribuicdo das lesGes extrarrenais de uremia em
161 cées”.



2. CAPITULO 1

Epidemiologia, prevaléncia e distribuicao das lesdes extrarrenais
de uremia em 161 cées

Isadora P. Silveira, Maria Andréia Inkelmann, Camila Tochetto, Fabio
Brum Rosa, Rafael A. Fighera, Luiz F. Irigoyen, Claudio S. L. Barros e
Glaucia D. Kommers

Artigo submetido para a revista Pesquisa Veterinéria Brasileira.
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Epidemiologia, prevaléncia e distribuicdo de lesdes extrarrenais de uremia em 161 cies!

Isadora P. Silveira?, Maria Andréia Inkelmann®, Camila Tochetto? Fabio Brum Rosa? Rafael A. Fighera?,

Luiz F. Irigoyen?, Claudio S. L. Barros* e Glaucia D. Kommers**

ABSTRACT.- Silveira L.P., Inkelmann M.A., Tochetto C., Rosa F.B,, Fighera R.A, Irigoyen L.F., Barros C.S.L. &
Kommers G.D. 2014. [Epidemiology, prevalence and distribution of extrarenal lesions of uremia in
161 dogs.] Epidemiologia, prevaléncia e distribuicdo de lesdes extrarrenais de uremia em 161 c3es.
Pesquisa Veterindria Brasileira 00(0):00-00. Laboratério de Patologia Veterinaria, Departamento de
Patologia, Universidade Federal de Santa Maria, Camobi, Santa Maria, RS 97105-900, Brasil. E-mail:
glaukommers@yahoo.com

Aiming to determine the epidemiology, prevalence, and morphological characteristics (including
the anatomic localization) of the extrarenal uremic lesions, as well as to determine the main lesions of the
urinary system associated to the occurrence of uremia, the protocols of necropsies performed in dogs
between January 1996 and December 2012 (17 years) at the Laboratoério de Patologia Veterinaria of the
Universidade Federal de Santa Maria were analyzed. A total of 4,201 dogs were necropsied and 161
(3,8%) had extrarenal uremic lesions. In 134 dogs (83,2%) clinical signs associated to uremia were
reported. The extrarenal lesions more often observed, in descending order of prevalence, were: ulcerative
and hemorrhagic gastritis (56,5%), soft-tissue mineralization (55,9%), pulmonary edema (47,2%),
ulcerative stomatitis and/or glossitis (30,4%), endocarditis/atrial and aortic thrombosis (28,6%),
parathyroid hyperplasia (9,3%), fibrous osteodytrophy (8,1%), anemia (6,2%), ulcerative laryngitis (5%),
ulcerative and hemorrhagic enteritis (3,7%), fibrinonecrotic esophagitis (1,9%), and fibrinous pericarditis
(1,9%). In most of the cases, the extrarenal lesions of uremia were due to prolonged azotemia secondary

to severe renal lesions, such as interstitial nephritis and glomerulonephritis (the most prevalent ones).

INDEX TERMS: azotemia, disease of dogs, extrarenal lesions, uremia.

RESUMO.- Com o objetivo de determinar a epidemiologia, a prevaléncia e as caracteristicas morfolédgicas,
incluindo a localizagdo anatomica, das lesdes extrarrenais de uremia, bem como determinar as principais
lesdes do sistema urinario associadas a ocorréncia de uremia, foram revisados os protocolos de
necropsias de cies realizadas no Laboratoério de Patologia Veterinaria da Universidade Federal de Santa
Maria entre janeiro de 1996 e dezembro de 2012 (17 anos). Nesse periodo foram necropsiados um total
de 4.201 caes, sendo que 161 (3,8% ) apresentaram lesdes extrarrenais de uremia. Em 134 cides (83,2%)

foram descritos sinais clinicos associados a uremia. As lesdes extrarrenais mais frequentes, em ordem

1 Recebido em......

Aceito para publicagdo em........

Parte da Dissertagdo de Mestrado do primeiro autor.

ZPrograma de P4s-Graduagdo em Medicina Veterinaria, 4rea de concentracio em Patologia e Patologia Clinica Veterinaria, Centro de

Ciéncia Rurais (CCR), Universidade Federal de Santa Maria (UFSM), Av. Roraima 1000, Camobi, Santa Maria, RS 97105-900, Brasil.
3Departamento Estudos Agrarios (DEAg), Curso de Medicina Veterinaria, Universidade Regional do Noroeste do Estado do Rio

Grande do Sul (UNI]Ui). Rua do Comércio, 3000, Bairro Universitario, Ijui, RS, 98700-000, Brasil.

4Laboratério de Patologia Veterinaria, Departamento de Patologia, Centro de Ciéncias da Saude, UFSM.* Autor para correspondéncia:

glaukommers@yahoo.com



15

decrescente foram: a gastrite ulcerativa e hemorragica (56,5%), mineralizacdo de tecidos moles (55,9%),
edema pulmonar (47,2%), estomatite e/ou glossite ulcerativa (30,4%), endocardite/trombose atrial e
aodrtica (28,6%), hiperplasia da paratireoide (9,3%), osteodistrofia fibrosa (8,1%), anemia (6,2%),
laringite ulcerativa (5%), enterite ulcerativa/hemorragica (3,7%), esofagite fibrinonecrotica (1,9%) e
pericardite fibrinosa (1.9%). Na maioria dos casos as lesdes extrarrenais de uremia foram decorrentes de
azotemia prolongada por lesdes renais graves, sendo as mais prevalentes a nefrite intersticial e a

glomerulonefrite.

TERMOS DE INDEXA(;AO: azotemia, doengas de caes, lesdes extrarrenais, uremia.

INTRODUCAO

Os rins tém como fungdes basicas a excrecio de metabdlitos téxicos ao organismo através da depuragio
sanguinea, reabsor¢io de fluidos e alguns processos enddcrinos como a produgido de eritropoietina
(Confer & Panciera 1998). Quando a funcio renal esta diminuida, com aproximadamente 75% dos néfrons
sem funcionar adequadamente (Maxie & Newman 2007), ocorre o aumento intravascular de ureia e
creatinina, condicdo denominada como azotemia (Newman et al. 2009). Entretanto, a azotemia também
pode ocorrer por causas pré-renais ou pos-renais. Uma condicdo que reduza o fluxo sanguineo para o rim
pode resultar em azotemia pré-renal, como nos casos de hipovolemia, hipotensio e formagio de trombo
adrtico ou arterial renal. A azotemia pds-renal geralmente é causada por obstrucdo do fluxo urinario ou
ruptura no trato urinario inferior (Grauer 2010).

A uremia é uma sindrome resultante de azotemia prolongada (Cheville 1979), quando ocorre a
retencao de compostos que, em condi¢des normais, seriam metabolizados e excretados pelos rins. Esses
compostos sdo bioquimicamente ativos e sdo chamados de toxinas urémicas. O acimulo dessas toxinas
tem um impacto negativo sobre diversas fungdes corporais e resultam em uma gradual intoxicagio
endégena (Vanholder et al. 2008). Consequentemente, cides urémicos tém sinais clinicos e lesdes
multissistémicas (extrarrenais) devido a insuficiéncia renal (Newman et al. 2009). A ocorréncia de lesdes
extrarrenais de uremia, identificadas clinicamente ou durante a necropsia, depende do tempo de
sobrevida do animal no estado urémico. Desta forma, a gravidade dessas lesGes é maior nos casos de
insuficiéncia renal cronica (Newman et al. 2009).

Os cdes sdo a espécie mais prevalente nas necropsias realizadas no Laboratério de Patologia
Veterinaria da Universidade Federal de Santa Maria (LPV - UFSM). Considerando-se que no periodo de
1999 a 2010, aproximadamente 33% dos cdes necropsiados no LPV-UFSM apresentaram lesdes no
sistema urinario e que a uremia foi observada em um nimero expressivo de casos (Inkelmann et al. 2012),
os principais objetivos deste estudo retrospectivo foram determinar a epidemiologia, a prevaléncia e as
caracteristicas morfolégicas, incluindo a localizagdo das lesdes extrarrenais de uremia, bem como

determinar as principais lesdes do sistema urinario associadas a ocorréncia de uremia.

MATERIAL E METODOS
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Os protocolos de necropsias de cdes realizadas no LPV-UFSM entre janeiro de 1996 e dezembro de 2012
(17 anos) foram revisados. O critério utilizado para a selecio dos casos foi a ocorréncia de lesdes
extrarrenais de uremia. Foram computados o total de cies necropsiados no periodo e o total de cdes com
lesdes extrarrenais de uremia. Dos protocolos de necropsias foram obtidos dados referentes ao histérico
clinico, epidemiologia (sexo, raca, idade) e tipo de lesdo primaria. Em relacdo a faixa etaria, os cies foram
classificados como filhotes (menos de um ano de idade), adultos (1-9 anos de idade) ou idosos (10 anos de
idade ou mais), conforme previamente realizado por Fighera et al. (2008). Quanto a raga, os cies foram
divididos em com raca definida (CRD) ou sem raga definida (SRD).

As lesbes extrarrenais foram analisadas e agrupadas de acordo com sua localizagcdo e com suas
caracteristicas morfolégicas (macroscépicas e microscopicas), de acordo com o proposto na literatura
(Newman et al. 2009). Também foram computadas as lesdes primarias do sistema urinario que resultaram

em uremia.

RESULTADOS

No periodo de janeiro de 1996 a dezembro de 2012 foram necropsiados 4.201 cies no LPV-UFSM. Desses,
161 (3,8%) apresentaram lesdes extrarrenais de uremia. Cdes que tinham raca definida foram a maioria,
totalizando 95 casos (59%); as ragas mais frequentemente afetadas foram Dalmata (11/95; 11,6%) e
Poodle (11/95; 11,6%). Dez eram filhotes (6,2%), 85 (52,8%) eram adultos e 61 (37,9%) eram cies
idosos; em cinco casos (3,1%) a idade ndo foi informada nos protocolos. Dos 161 casos, 90 (55,9%) cies
eram machos e 71 (44,1%) eram fémeas.

Em 134 caes (83,2%) foram descritos sinais clinicos associados a uremia. O sinal clinico mais
frequente foi vomito (86/134; 64,2%), seguido de anorexia (64/134; 47,8%), apatia (37/134; 27,6%) e
diarreia (28/134; 20,9%). Menos frequentemente foram relatados emagrecimento, tlceras na cavidade
oral e ulceras na lingua. Apenas em um caso relatou-se halito urémico. Em 55 casos havia informacées
sobre ocorréncia de azotemia (elevacdo dos indices de ureia e creatinina). O valor da ureia variou entre 80
e 738mg/dL, enquanto que o de creatinina variou de 2,8 a 35,7mg/dL. Porém, destes 55 casos, em 11
havia informacdo de que esses indices estavam aumentados, sem informar o valor.

Quanto a origem da azotemia prolongada que levou a uremia, a maioria dos casos foi de origem
renal, perfazendo um total de 139 cdes (86,3%). As causas mais comuns de lesdo renal que resultaram em
uremia foram, em ordem decrescente, a combinacdo de duas ou mais lesdes renais (53/139; 38%), nefrite
intersticial (25/139; 18%), glomerulonefrite (20/139; 14%), fibrose (12/139; 8,6%), necrose tubular
(10/139; 7,2%), degeneragdo tubular (4/139; 2,9%), pielonefrite (3/139; 2,2%), glomeruloesclerose
(2/139; 1,4%), hidronefrose (2/139; 1,4%), infarto (2/139; 1,4%), nefrolitiase (2/139, 1,4%), amiloidose
(1/139; 0,7%), carcinoma (1/139; 0,7%), necrose de crista renal (1/139; 0,7%) e pionefrose (1/139;
0,7%). As lesdes renais diagnosticadas, em 105 (75,5%) cdes resultaram em insuficiéncia renal crénica
(IRC), enquanto que em 34 (24,5%) cdes, resultaram em insuficiéncia renal aguda. Em 22 casos (13,7%) a

azotemia prolongada foi de origem pds-renal, dos quais 20 (91%) foram associados a obstrugdo uretral e
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dois (9%) foram associados a obstrugdo uretral com ruptura da uretra. Casos de uremia associada a
azotemia pré-renal ndo foram diagnosticados no periodo estudado.

O tipo e a frequéncia de aparecimento das lesdes extrarrenais (macroscépicas e/ou
microscopicas) de uremia nos 161 cdes encontram-se no Quadro 1 e serdo detalhados a seguir, em ordem
decrescente de prevaléncia. Ndo foi observado um padrio para a ocorréncia das lesdes que, na maioria das
vezes, eram multissistémicas.

A lesdo extrarrenal de uremia mais prevalente foi a gastrite ulcerativa e hemorragica (Fig. 1),
observada em 91 casos (56,5%), e caracterizada por erosdes, ulceras, edema e avermelhamento da
mucosa gastrica. O contetido gastrico era hemorragico na grande maioria dos casos. Em 31 desses casos
(34%) a mucosa do estdomago exalava forte odor amoniacal. Alteragdes vasculares como necrose
fibrinoide (Fig. 2), vasculite e trombose, foram descritas em 13 desses casos (14,3%).

A segunda lesdo mais prevalente, com um niimero quase equivalente de cdes afetados que a
primeira, foi a mineralizagdo de tecidos moles, envolvendo multiplos drgios/tecidos, que ocorreu em 90
cdes (55,9%). A mineralizacdo ocorreu em 13 localiza¢des diferentes, as quais foram, em ordem
decrescente de prevaléncia: pulmao, coracdo, pleura/musculos intercostais, estdbmago, rim, aorta, laringe,
diafragma, intestino delgado, lingua e traqueia.

0 pulmio foi o 6rgdo onde a mineralizacdo foi mais frequentemente observada, totalizando 40
casos. Os pulmdes encontravam-se armados, palidos ou avermelhados, mais firmes e pesados (Fig. 3). A
mineralizacdo nesses casos estava presente principalmente nos septos interalveolares (Fig. 4), mas
também foi observada na parede de arteriolas. Em 37 casos foi observada a mineralizagio no coracio, no
endocardio (Fig. 5 e 6) e/ou miocardio (nas cardiomiofibras e vasos). Em 36 casos foi observada
mineralizacdo da pleura parietal e muasculos intercostais subjacentes, descrita como estriacdes brancas e
elevadas, que acompanhavam o sentido das fibras musculares (Fig. 7). Em 24 casos, foi observada
mineralizacdo principalmente da por¢io média da mucosa do estdmago; em quatro casos, somente a
parede dos vasos da submucosa estava mineralizada e seis cdes apresentavam mineralizacdo, tanto da
mucosa, como dos vasos da submucosa gastrica. Nos rins, os locais mais comuns de mineralizacdo foram
os tubulos renais e a capsula de Bowman, totalizando 27 casos. A artéria aorta estava mineralizada em
cinco casos; apresentava parede espessa e dura ao corte, por vezes, com areas multifocais elevadas e
brancas internamente. Também em cinco casos, foram descritas placas brancas multifocais na mucosa da
laringe (Fig. 8). Mineralizacdo de diafragma, intestino delgado, lingua e traqueia, foram descritas somente
uma vez cada.

Edema pulmonar ocorreu em 76 cdes (47,2%). Nesses casos, os pulmdes encontravam-se
difusamente armados e imidos, fluindo liquido na superficie de corte. Em varios deles, histologicamente
havia também depositos alveolares de fibrina e infiltrado inflamatdrio principalmente de macroéfagos e
menor quantidade de neutréfilos (como parte da condigdo também conhecida como pneumopatia
urémica).

Estomatite e/ou glossite ulcerativas estavam presentes em 49 cies (30,4%). Oito cides
apresentaram as duas lesoes simultaneamente, sete caes apresentaram somente estomatite e 34, somente

glossite. Ambas as lesdes foram identificadas pela presenca de ulceras localizadas na mucosa oral (Fig. 9) e
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na lingua, principalmente nas bordas ventrais da lingua, muitas vezes recobertas por uma pelicula de
fibrina. Dois cdes tiveram infarto da ponta da lingua (Fig. 10).

Endocardite (mural) e trombose atrial e adrtica foram observadas em 46 casos (28,6%). O local
mais acometido (31/46; 67,4%) foi o atrio esquerdo (Fig. 5), seguido do atrio direito (6/46; 13%),
ventriculo esquerdo (5/46; 10,9%) e ventriculo direito (1/46; 2,2%). Em trés deles nio estava
especificado o local da lesdo. As lesdes eram areas elevadas, irregulares e brancacentas no endocardio, que
por vezes estavam associadas a trombos. Nesses casos, além de mineralizagio frequente, havia necrose e
infiltrado inflamatério misto. Somente um cdo apresentou trombose adrtica, descrita como areas
esbranquigadas e salientes aderidas a intima da aorta, na base do coragio.

Em 15 casos (9,3%) foi descrito aumento bilateral das paratireoides e caracterizado como
hiperplasia dessas glandulas (Fig. 11). Osteodistrofia fibrosa foi descrita em 13 cies (8,1%). Nesses casos,
0s ossos eram maleaveis e ndo ofereciam resisténcia a pressdo. As costelas, quando tracionadas,
fraturavam com facilidade.

A prevaléncia de anemia baseou-se nas informagdes clinicas (hematdcrito) somadas aos achados
de necropsia (mucosas palidas, sangue aquoso e hipoplasia eritroide da medula dssea), perfazendo 10
casos (6,2%). Em oito casos (5%), observou-se laringite ulcerativa. Havia placas rugosas, elevadas,
branco-amareladas, na mucosa da laringe.

As lesdes de enterite foram classificadas como ulcerativas e hemorragicas e totalizaram seis casos
(3,7%), sendo que um deles apresentava odor amoniacal no intestino. Nesses casos, foram observadas
ulceras e erosdes, bem como petéquias e hiperemia na mucosa. Por vezes, o contetido intestinal estava
enegrecido. Em um caso foi observada trombose nos vasos da lamina prépria.

Esofagite e pericardite foram observadas apenas em trés cdes (1,9%) cada. As lesdes de esofagite
foram classificadas como fibrinonecroéticas. Havia tlceras na mucosa esofagica, recobertas por fibrina e
hiperemia difusa. A pericardite fibrinosa era caracterizada pela deposi¢do de material fibrilar amarelado

(fibrina) no pericardio visceral (Fig. 12).

DISCUSSAO

A prevaléncia de uremia nos cdes necropsiados no LPV-UFSM foi de 3,83%. Entretanto, quando analisados
os cdes com lesdo no sistema urinario, essa prevaléncia € bem mais expressiva na rotina do laboratério
(Inkelmann et al. 2012). As lesdes extrarrenais de uremia ocorrem especialmente em cdes com
insuficiéncia renal cronica (IRC) (Maxie & Newman, 2007), afetando principalmente cies de meia idade ou
idosos (Polzin et al. 1992), o que pode ser confirmado neste estudo. Nao ha predisposicdo de raca para
ocorréncia de IRC (Polzin et al. 1992). Embora as ragas Dalmata e Poodle tenham sido mais prevalentes
entre os cdes estudados, ndo se pode atribuir uma maior susceptibilidade a elas, pois ndo se conhece a
constituicdo da populagio de cdes na nossa regiao.

Os sinais clinicos frequentes de uremia relacionados ao sistema digestorio, como anorexia e
emagrecimento, sdo inespecificos e podem anteceder outros sinais (Galvdo et al. 2010). Anorexia e

emagrecimento, juntamente com vomito, apatia e diarreia, foram relatados com grande frequéncia neste
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estudo, assim como relatado por outros autores (Polzin & Osborne 1995, Dantas & Kommers 1997). Esse
fato esta relacionado a alta prevaléncia de lesdes encontradas no sistema digestério dos animais urémicos,
principalmente no estdmago. A estimulacdo da zona deflagradora dos quimiorreceptores pelas toxinas
urémicas, a menor excrecio renal de gastrina, a maior secrecio de acido gastrico e a irritacdo
gastrointestinal secundaria a uremia parecem contribuir para a ocorréncia de vomitos e anorexia nessa
sindrome (Grauer 2010). O halito urémico, informado somente em um dos histéricos clinicos (mas que
provavelmente ocorreu em mais casos), e o odor amoniacal exalado da mucosa estomacal, presente em 31
casos, possivelmente originam-se da degradacdo da ureia em amodnia por acdo da urease bacteriana
(Polzin & Osborne 1995).

Em qualquer situacido que leve a azotemia prolongada (pré-renal, renal ou pés-renal), a excregio
de metabdlitos fica comprometida e pode haver o desenvolvimento de sinais clinicos e lesdes extrarrenais
de uremia (Polzin et al. 2008, Cowgill & Elliot 2008). A presenca de lesdes em outros 6rgidos é descrita
como mais frequente em animais com lesdes renais do que por causas pré-renais ou pés-renais (Chew &
Dibartola 1992, Maxie & Newman 2007). Isso foi confirmado nos resultados deste estudo que
demonstraram que na maioria das vezes, as lesdes extrarrenais de uremia foram decorrentes de azotemia
prolongada por lesdes graves dos rins (azotemia renal), com poucos casos em que a azotemia foi
decorrente da obstrucdo do trato urinario inferior (azotemia pos-renal). Casos de uremia associada a
azotemia pré-renal ndo foram observados neste estudo provavelmente porque as causas desse
mecanismo frequentemente levam a morte do animal antes do aparecimento de lesdes extrarrenais
visiveis.

A maioria das lesées que culminam em uremia sdo lesdes renais e, dentre elas, a fibrose difusa, a
glomerulonefrite e a nefrite tibulo-intersticial sdo as principais (Inkelmann et al. 2012). Neste estudo,
essas lesdes estao entre as lesdes mais prevalentes que resultaram em uremia, assim como a associag¢do de
duas ou mais lesdes renais.

A lesdo mais prevalente neste estudo foi a gastrite ulcerativa e hemorragica e sua patogénese
parece estar associada a necrose vascular e a producdo de amonia a partir da ureia por bactérias (Maxie &
Newman 2007). A amonia exerce um efeito caustico sobre a mucosa (Barker et al. 2007). Dos cies que
apresentaram gastrite, 13% tinham lesdes vasculares (vasculite e trombose) descritas nos protocolos de
necropsias. Em um estudo com 28 cdes urémicos, 54% apresentaram lesdes vasculares gastricas (Peters
et al. 2005). Focos de necrose e ulceragdo podem ser resultado da anéxia secundaria a isquemia associada
as lesoes vasculares. Embora essa teoria seja aceita, trombose nem sempre foi encontrada em areas de
ulceracdo gastrica neste estudo, assim como descrito na literatura (Cheville 1979).

A mineralizacio de tecidos moles, envolvendo multiplos 6rgios e tecidos, estd associada a
alteracdes do metabolismo de calcio e fosforo (Newman et al. 2009). O desequilibrio do metabolismo de
calcio e de fosforo ocorre como consequéncia da perda gradativa da capacidade funcional dos rins
(Lazaretti et al. 2006). A maioria dos animais apresenta hiperfosfatemia e niveis de calcio baixos, o que
promove estimulo da paratireoide e aumento da secrecio de paratormdnio (PTH), na tentativa de
manutencdo da homeostase do calcio (Lazaretti et al. 2006). Desta forma ocorre mobilizacdo de calcio a

partir do tecido dsseo (Newman et al. 2009). Com o tempo, esses eventos levam a hiperplasia das
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paratireoides, osteodistrofia fibrosa (substituicio de tecido 6sseo por tecido conjuntivo fibroso) e
calcificacdo de tecidos moles (Newman et al. 2009).

Segundo a literatura, a deposi¢do de calcio no trato gastrointestinal, pleura, pulmd&es, miocardio,
endocardio e rins é frequente em cies urémicos, predominando a mineralizacdo subpleural nos espacos
intercostais (Maxie & Newman 2007). No entanto, neste estudo, o local em que mais se observou
mineralizacdo foi no pulmio, totalizando 40 casos. Ja as outras lesdes associadas ao desequilibrio do
metabolismo do calcio e do fésforo, a hiperplasia de paratireoides e a osteodistrofia fibrosa, citadas
anteriormente, foram pouco frequentes. Sabe-se que as lesdes dsseas sdo menos comuns quando
comparadas as lesdes em outros sistemas (Thompson 2007). Vale salientar que os ossos muitas vezes niao
sdo histologicamente examinados durante os procedimentos de rotina, o que dificulta o diagndstico da
osteodistrofia fibrosa de origem renal em fases iniciais de desenvolvimento.

0 aumento da permeabilidade vascular é responsavel por duas lesdes extrarrenais de uremia: o
edema pulmonar e a pericardite fibrinosa (Newman et al. 2009). Neste estudo, 76 cdes apresentaram
edema pulmonar. A formacdo de um liquido rico em proteinas no pulmio de pacientes urémicos
comprova o envolvimento deste mecanismo na patogénese do edema pulmonar (Rackow et al. 1978). A
pericardite fibrinosa estava presente em somente trés dos casos estudados. Em um estudo prévio
realizado no LPV-UFSM, avaliando 72 cdes com uremia no periodo de 1986 a 1995 (anterior ao periodo
aqui estudado), nenhum cdo apresentou essa lesdo no coracdo (Dantas & Kommers 1997). A pericardite
fibrinosa é uma complicagio bem conhecida em pacientes humanos urémicos, ja em cies essa lesdo é
considerada rara (Chew & Dibartola 1992).

Os mecanismos envolvidos na estomatite, glossite, enterite e esofagite ulcerativas, observadas em
um menor nimero de casos neste estudo, sdo os mesmos citados anteriormente para as lesdes gastricas
(Newman et al. 2009). Lesdes orais estdo entre as complicacdes gastrointestinais mais importantes da
uremia em cdes. A necrose da ponta da lingua, que é uma lesdo observada ocasionalmente (Chew &
Dibartola 1992), possivelmente causada por trombose de vasos de maior calibre da lingua com
consequente isquemia, foi observada em dois cies deste estudo. As lesdes intestinais assemelham-se as do
estdbmago, mas sdo descritas como menos frequentes em cdes, menos severas e sem mineralizacio
(Newman et al. 2009). Porém, neste estudo observou-se a ocorréncia de um caso de mineralizac¢io leve no
intestino delgado.

A endocardite mural e a trombose atrial e adértica podem ser atribuidas a degeneragdo ou necrose
endotelial (Confer & Panciera 1998). Essas lesdes foram descritas em 46 cdes deste estudo. A forma mais
comum de endocardite mural em cies é a que ocorre na insuficiéncia renal (Robinson & Maxie 2007). No
animal urémico, pode ocorrer degeneracio focal subendotelial no endocardio e, menos frequentemente,
na superficie endotelial da aorta e tronco pulmonar. Devido a predisposicdo a trombose por perda de anti-
trombina III na urina, em caes com lesdes glomerulares grandes trombos podem desenvolver-se nesses
locais (Confer & Panciera 1998). Neste estudo, somente um cio apresentou trombose adrtica.

A anemia associada a insuficiéncia renal é, em grande parte, devida a inadequada produgio de
eritropoietina (MacDougal 2001), mas o aumento da hemolise e a perda sanguinea também podem
contribuir (Polzin et al. 1992). Além disso, em humanos, sabe-se que a vida das hemacias em pacientes

urémicos fica reduzida a aproximadamente metade do observado em individuos sadios (Chew & Dibartola
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1992). Sugere-se também que outras substincias possam desempenhar um papel na inibicdo da
eritropoiese, incluindo as poliaminas, paratormoénio (PTH) e algumas citocinas inflamatérias (MacDougal
2001). Neste estudo somente em 10 cies relatou-se a ocorréncia de anemia. Porém, este nimero pode

estar subestimado, pois a analise da medula 6ssea nem sempre é realizada na rotina.

CONCLUSOES

Neste estudo abordando a epidemiologia, prevaléncia e distribuicdo das lesdes extrarrenais de uremia em
um periodo de 17 anos, pode-se concluir que:

a) cdes de meiaidade e idosos foram mais propensos a desenvolver IRC e, consequentemente,
uremia;

b) os sinais clinicos mais diagnosticados em cies com uremia, em ordem decrescente de
prevaléncia foram: vomito, anorexia, apatia, diarreia, tlceras na cavidade oral e lingua e halito
urémico;

c) em 86,3% dos casos as lesdes extrarrenais de uremia foram decorrentes de azotemia
prolongada por lesdes graves dos rins, sendo as mais comuns a nefrite intersticial e a
glomerulonefrite;

d) aslesdes extrarrenais de uremia mais frequentes, em ordem decrescente foram: gastrite
ulcerativa e hemorragica, mineralizagio de tecidos moles, edema pulmonar, estomatite e
glossite ulcerativas, endocardite/trombose atrial e adrtica, hiperplasia de paratireoide,
osteodistrofia fibrosa, anemia, laringite, enterite ulcerativa/hemorragica, esofagite

fibrinonecrdtica e pericardite fibrinosa;
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Fig.2. Cio. Uremia, estdbmago. Ha necrose fibrinoide na parede da arteriola da submucosa.



Fig.3. Cdo. Uremia, pulmdo com mineralizagdo. Os pulmdes estdo armados e avermelhados.
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Fig.4. Cdo. Uremia, pulmdo. HA deposicdo de material basofilico granular nos septos interalveolares

(mineralizagdo). Alguns alvéolos estdo repletos de material eosinofilico amorfo (edema). Coloragdo

de H&E.
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Fig.5. Cdo. Uremia, coracdo. Observam-se areas elevadas, irregulares e brancacentas no endocardio

(endocardite associada a mineraliza¢io) do atrio esquerdo.
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Fig.6. Cdo. Uremia, coracdo. Infiltrado inflamatério composto por grande quantidade de neutréfilos com
deposicio de fibrina e material basofilico granular (mineralizacdo) no endocardio atrial. Coloragido
de H&E.
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Fig.7. Cdo. Uremia, musculos intercostais. Mineralizacdo da pleura parietal e musculos intercostais

subjacentes, com estriacdes brancas e elevadas, que acompanham o sentido das fibras musculares.

Fig.8. Cao. Uremia, laringe. Mineralizagdo da laringe caracterizada pela presen¢a de placas brancas

multifocais na mucosa.
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Fig.9. Cdo. Uremia, cavidade oral. Ulceragdo focal. A ictericia observada na mucosa est4 relacionada com a

causa primadria da lesdo renal (leptospirose).

Fig.10. C4o. Uremia, lingua. Area extensa de necrose da ponta da lingua.



Fig.11. Cio. Uremia, paratireoides. As paratireoides estio aumentadas de tamanho (hiperplasia).

Fig.12. Cio. Uremia, coragdo. Presenca de fibrina aderida ao pericardio visceral (pericardite fibrinosa).
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Quadro 1 - Tipo e frequéncia de aparecimento de lesées extra-renais de uremia em 161 caes

29

Lesao

Numero de ocorréncias/caes

% sobre o total de cdes*

Gastrite ulcerativa e hemorragica
com ulceracdo e hemorragia
com odor amoniacal
com vasculite e trombose
Mineralizacao de tecidos moles
pulmio
corac¢ao
pleura e musculos intercostais
estdbmago
rim
aorta
laringe
diafragma
intestino delgado
lingua
traqueia
Edema pulmonar
Estomatite e/ou glossite ulcerativa
com ulceras multifocais
com trombose
Endocardite/trombose atrial e adrtica
Hiperplasia da paratireoide
Osteodistrofia fibrosa
Anemia
Laringite ulcerativa
Enterite ulcerativa/hemorragica
com ulceracdo e hemorragia
com trombose
Esofagite fibrinonecrética

Pericardite fibrinosa

135/91
91
31
13

189/90
40
37
36
34
27

[ = NS TS |

76/76
52/49
49

46/46
15/15
13/13
10/10
8/8
7/6
6
1
3/3
3/3

56,50

47,20
30,40

28,60
9,30
8,10
6,20
5,00
3,70

1,90
1,90

*Considerando a ocorréncia simultinea de varias lesdes extrarrenais de uremia num mesmo c3o.



3. CONCLUSAO

Com base nos dados obtidos sobre a epidemiologia, prevaléncia e distribuicao
das lesdes extrarrenais de uremia em caes, pode-se concluir que caes de meia
idade e idosos sdo mais propensos a desenvolver IRC e, consequentemente,
uremia. Os sinais clinicos mais frequentes observados nesses cades sdo vémito,
anorexia, apatia, diarreia, Ulceras na cavidade oral e lingua e halito urémico. As
lesdes extrarrenais de uremia mais frequentes sdo gastrite ulcerativa e hemorragica,
mineralizacdo de tecidos moles, edema pulmonar, estomatite e glossite ulcerativas,
endocardite/trombose atrial e aodrtica, hiperplasia de paratireoide, osteodistrofia
fibrosa, anemia, laringite, enterite ulcerativa/hemorragica, esofagite fibrinonecrética e
pericardite fibrinosa. Na maior parte dos casos, essas lesfes sao decorrentes de
azotemia prolongada por lesfes graves dos rins.
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