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Resumo

O hiperadrenocorticismo constitui-se em um conjunto de sinais clinicos e
anormalidades bioquimicas ocasionada pela producado, excessiva e cronica, de
cortisol pelos cortices adrenais. Os sinais clinicos mais comuns associados com
hiperadrenocorticismo em cées sdo polidipsia, polidria, polifagia, letargia,
abdémen penduloso, arquejamento, obesidade, fraqueza muscular e infecgdes do
trato urinario recorrente. Neste relato descreve-se um caso de urolitiase
secundaria a hiperadrenocorticismo em cdo macho, pinscher, de nove anos de
idade. O paciente apresentava como principal sintomatologia disuria a trinta dias.
Ao exame clinico percebeuse alopecia bilateral simétrica, hiperpigmentacdo e
liqueinificacdo da pele. O abddmen era penduloso e a pele delgada, percebendo-
se facilmente os vasos sanguineos. Na urindlise foi evidenciado baixa densidade
urinaria, leucécitos, bactérias e cristais de fosfato triplo. Os valores de fosfatase
alcalina e alanina aminotransferase estavam elevados. No exame radiogréafico
perceberam-se trés calculos vesicais radiopacos, que pode ser confirmado na
ultrassonografia. O animal foi medicado com enrofloxacina, durante 15 dias e
cetoconazol por 20 dias. ApGs esse periodo, foi realizada a cistotomia para a
remocgdo dos calculos. Durante a cirurgia verificowse a presenca de uma massa
de consisténcia firme na glandula adrenal esquerda, confirmando o diagndstico de
hiperadrenocorticismo adrenal-dependente. O tratamento clinico com cetoconazol
foi continuado e o paciente apresentou adequada cicatrizacao cirurgica.

Introducéo

O hiperadrenocorticismo constitui-se em um conjunto de sinais clinicos e
anormalidades bioquimicas ocasionada pela producdo, excessiva e cronica, de
cortisol pelos cortices adrenais. Essa sindrome pode ser causada por secre¢cao
exagerada de corticotropina (ACTH) pela glandula pituitaria
(hiperadrenocorticismo hipoéfise dependente - HHD), neoplasia adrenocortical
secretando cortisol (hiperadrenocorticismo dependente de adrenal - HDA), ou
administracdo iatrogénica de glicocorticoides. Os tumores adrenocorticais sédo
responsaveis por aproximadamente 15-20% dos cédes com sindrome de Cushing
de ocorréncia natural (PETERSON, 2007).

Os sinais clinicos mais comuns associados com hiperadrenocorticismo em
cdes sdo polidipsia, polidria, polifagia, letargia, abdémen penduloso,
arquejamento, obesidade, fraqueza muscular e infec¢bes do trato urinério
recorrente. Manifestacdes dermatoldégicas comumente incluem alopecia simétrica
poupando a cabeca e extremidades distais, pele atrofica no abdémen ventral

! pés-graduando em Medicina Veterindria da Universidade Federal de Santa Maria (UFSM). Rua Henrique
dias, 125/102, Centro, Santa Maria-RS. Email: paula.basso@bol.com.br.

2 Professor titular do Curso de Medicina Veterindria da UFSM.

% Graduando do Curso de Medicina Veterinariada UFSM.

4 Pés-graduando em Medicina Veterinaria da Universidade Federal do Rio Grande do Sul (UFRGS)



visualizando-se facilmente os vasos sanguineos e infeccées bacterianas da pele e
comeddes (FRANK, 2006).

As anormalidades laboratoriais encontradas sao leucograma de estresse,
elevacdo de fosfatase alcalina, aumento da alanina aminotransferase,
hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia. Na urinalise pode-se observar baixa
densidade urinaria, proteinuaria e cistite. A ultrassonografia abdominal pode ser util
para diagnosticar hiperadrenocorticismo adrenal-dependente (FRANK, 2006).
Dentre os testes especificos, o de estimulacdo com ACTH é utilizado para
detectar doenca iatrogénica e para monitorar a resposta ao tratamento. O teste de
supressao com baixa dose de dexametasona permite confirmar a presenca de
hiperadrenocorticismo, e pode sugerir a diferenciacdo entre HHD e HDA. No
entanto o teste de supressdo com alta dose é mais fidedigno para essa
diferenciacéo, haja vista que as concentracbes de cortisol em caes com HHD
permanecem suprimidas por 8 horas, o que ndo acontece naqueles com tumor de
adrenal (PETERSON, 2007).

As principais complicagdes associadas com hiperadrenocorticismo incluem
doenca tromboembdlica, glomerulonefrites, hipertensdo, pancreatite aguda,
pielonefrite, calculos urinarios (NICHOLS, 1994) e diabetes mellitus (NICHOLS,
1997).

O medicamento mais utilizado no tratamento do HHD € o mitotano, que tem
efeito citotoxico sobre o cértex adrenal, resultando em progressiva necrose e
atrofia desta glandula (CASTILHO et al., 2007; REINE, 2007). O cetoconazol ttm
sido empregado no manejo de alguns cdes com HHD, por inibir a
esteroidogénese adrenocortical, embora apresente baixa eficacia (FRANK, 2006).
Trilostane tem se tornado o tratamento de elei¢cao para HHD na Europa, e estudos
tem demonstrado boa eficacia com minimos efeitos adversos (REINE, 2007).
Atualmente, L-deprenyl vem sendo empregado no controle de HHD em cées.
Essa droga resulta no aumento das concentracfes de dopamina no hipotalamo,
gue age inibindo a secrecao de ACTH. J& para cdes com tumores de adrenal o
tratamento de eleicdo € a remocao cirdrgica da glandula. Infelizmente esse
procedimento esta associado com alta mortalidade. Caso se opte pela néo
realizacdo cirargica, o tratamento indicado é com mitotano, e nessa situacao,
doses maiores sdo necessérias para combater o HDA (FRANK, 2006).

Relato de caso

Um cdo macho, pinscher, de nove anos de idade, foi atendido com historico
de disuria ha 30 dias. Estava sendo tratado com racdo terapéutica para trato
urinario sem qualquer melhora clinica. Segundo informacfes do proprietario o
animal estava bebendo bastante agua e o apetite havia aumentado nos ultimos
tempos. Ao exame fisico, 0 paciente encontrava-se alerta, apresentava mucosas
rosadas e temperatura retal de 39,4°&. Verificou-se alopecia bilateral simétrica
nas regidbes do dorso, lateral do abdémen e caudal da coxa. Presenca de
seborréia seca disseminada, adelgacamento, hiperpigmentacéo e liqueinificacdo
da pele. O paciente apresentava o abdémen de aspecto penduloso e ao realizar-
se a sondagem vesical percebeu-se resisténcia a passagem da sonda, que cedeu
ao se realizar a urohidropropulséo.

O hemograma revelou contagem de células vermelhas e brancas dentro
dos valores padréo de normalidade — hematdcrito, 53%; proteina plasmatica total,
6,2g/dl; leucécitos totais, 10510/pl; neutréfilos segmentados, 7883/ul; eosindfilos,
900/ul; linfécitos, 1577/ul; mondcitos, 106/ul. A urinalise demonstrou densidade de



1018, pH de 7,5 e presenca de leucocitos, bactérias e cristais de fosfato triplo na
avaliagdo do sedimento urinario. Os parametros bioquimicos de avaliagédo
hepatica encontravam-se aumentados - alanina aminotransferase (ALT) 400Ul/l,
fosfatase alcalina (FA) 630,4Ul/l. O valor de uréia sérica foi de 26mg/dl, e o de
creatinina foi de 1,1mg/dl. A glicemia em jejum foi de 120mg/dl. Além disso, a
avaliacdo parasitolégica do raspado cutdneo mostrou-se negativos para acaros de
pele.

Realizou-se radiografia abdominal simples constatando-se a presenca de
trés calculos vesicais radiopacos. A ultra-sonografia abdominal revelou a
presenca de estruturas vesicais hiperecogénicas formando sombra acustica,
prostata de aspecto e tamanho normal, figado com dimensfes aumentadas,
contornos regulares, ecotextura grosseira e parénquima heterogénio com
ecogenicidade mista, ndo sendo possivel a visibilizacdo das glandulas adrenais.

Iniciou-se terapia com cetoconazol 10mg/kg via oral (VO), duas vezes ao
dia (BID), durante 20 dias e enrofloxacina 5mg/kg, VO, BID, durante 15 dias.
Depois de 20 dias de tratamento clinico, o animal foi encaminhado para a cirurgia
de cistotomia. Para tanto, depois de adequada tricotomia e antissepsia, foi
realizada a incisdo pré-umbilical sobre a linha alba e abertura da cavidade
abdominal. Posteriormente, isolou-se a bexiga com compressas umedecidas e
inseriram-se dois pontos de reparo na parede externa deste 6rgdo. Realizou-se a
cistotomia entre os pontos de reparo, sendo possivel a extracdo de trés urdlitos.
ApOs a lavagem exaustiva da bexiga, suturou-se a incisdo com duas camadas
continuas, utilizando-se fio poliglactina 910 numero 3-0 Posteriormente foi
ampliada a incisao cirargica para exploracéo das glandulas adrenais. Verificou-se
aumento significativo da glandula adrenal esquerda, de consisténcia firme,
medindo aproximadamente 3 cm de diametro, sugestivo de tumor adrenal (Figura
1) . Posteriormente realizou-se a sintese da camada muscular com fio absorvivel
2.0 em padréao sultan e abolicdo do espa¢o morto com sutura continua simples e
fio absorvivel 3.0. A pele foi obliterada em padrdo isolado simples com fio
monofilamentar 3.0. Os pontos foram removidos em 10 dias, apresentado
adequada cicatrizacdo. O proprietario optou por realizar o tratamento clinico
apenas com cetoconazol VO, BID, por tempo indeterminado.

Discusséo

Conforme Peterson (2007), os tumores das glandulas adrenais sao causas
menos comum de hiperadrenocorticismo em cées e geralmente sdo unilaterais,
como identificado nesse paciente, podendo ser benignos ou malignos. Os
adenomas adrenocorticais sdo usualmente pequenos, bem circunscrito e nao
provocam metastase. Em contrapartida, os carcinomas sdo grandes, localmente
invasivo, hemorragico, necrético e freqientemente metastizam para figado,
pulméo e rins. Levando-se em consideracdo 0 aspecto macroscopico do tumor
encontrado neste canino, ainda que nao se tenha verificado presenca de
metastase nos exames de imagem, o tumor era de grande dimenséo e bastante
aderido a capsula renal, caracteristicas sugestivas de malignidade. Além disso, o
cao acometido era de pequeno porte, contradizendo Reusch e Feldman (1991),
0s quais descrevem os tumores adrenais ocorrendo mais freqlientemente em
racas de grande porte, com 50% dos cées pesando acima de 20Kkg.

O historico de disuria foi forte indicativo de urolitiase vesical, que pode ser
confirmado com o exame radiogréfico. Entretanto, embora esta condicdo tenha
sido a principal queixa do proprietario, a presenca de manifestacdes



dermatoldgicas, acompanhadas de sinais como polidipsia, polifagia e abdémen
abaulado, direcionava o raciocinio clinico para uma doenca de envolvimento
sistémico, como as endocrinopatias, e que estaria ocasionando a afeccéo urinéria
secundariamente, conforme descrito por Nichols (1994). Sinais de polidipsia e
polifagia também sao relatados em casos de diabetes mellitus, entretanto lesdes
dermatoldgicas nédo sao corriqueiras (FELDMAN, 1997) e a dosagem da glicemia
de jejum permitiu descartar tal enfermidade nesse paciente.

O aumento das enzimas hepaticas, especialmente na fosfatase alcalina,
foram fortes indicativos de hiperadrenocorticismo, haja vista que o0s
glicocorticéides induzem a producdo de isoenzimas de fosfatase alcalina
(FELDMAN, 1997). A baixa densidade urinaria evidente no exame comum de
urina desse paciente € descrita nessa doenca (FELDMAN, 1997), e reafirma a
presenca da polidipsia relatada pelo proprietario. Além disso, a infec¢é@o urinaria é
corrigueira devido a imunossupressao dos glicocorticéides e também pela propria
urina diluida predispondo a contaminagédo (FELDMAN, 1997).

Segundo Nichols (1994) os urdlitos de oxalato de célcio e fosfato de calcio
sdo mais frequentemente encontrados nos casos de hiperadrenocorticismo, em
funcdo dos corticbéides aumentarem a excrecao urindria de célcio. No entanto a
presenca de infeccdo urinaria e de cristais de fosfato triplo no sedimento, ndo
descarta a ocorréncia, no caso em questdo, de urdlitos de estruvita, os quais
também sao radiopacos ao exame radiografico e precipitam muitas vezes em Ph
alcalino, que acontece nas cistites (FELDMAN, 1997). Infelizmente, por questdes
financeiras, néo foi feito a analise quantitativa desse calculo, que poderia elucidar
esta condicéo.

A realizacdo de teste de supressdo com dexametasona é indicado tanto
para o diagnostico quanto para a diferenciacdo e definicdo do tratamento de HHD
e HDA (PETERSON, 2007). Estes testes ndo foram executados e, no entanto ndo
restringiram o diagnéstico nem dificultaram a decisdo terapéutica, haja vista que o
tumor de adrenal foi confirmado durante a exploracao cirtrgica. Por decisdes do
proprietario, a terapia instituida ndo foi a mais adequada, pois ndo se realizou a
excisao cirdrgica ou até mesmo o tratamento clinico com mitotano, como sugere
Frank (2006). Mesmo assim, o emprego do cetoconazol foi efetivo, diminuindo a
acdo dos glicocorticéides, propiciando uma adequada cicatrizacdo da ferida
cirdrgica, que freqiientemente encontra-se prejudicada pela acdo desse hormonio,
como cita (FELDMAN, 1997).

Conclusbes

Conclui-se que as urolitiases e as infec¢des do trato urinario inferior séo
possiveis complicacdes do hiperadrenocorticismo em cées, e que 0 UsO pré-
operatorio do cetoconazol sistémico é Util para assegurar adequada cicatrizacao
poOs-operatoria desses pacientes.
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Figura 1: Demonstrando a presenca de uma massa de consisténcia firme, cranial
ao rim, sugestivo de tumor de glandula adrenal.
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