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Sindrome do tremor responsivo a corticosteroide associada ao estro em uma cadela
Corticosteroid Responsive Tremor Syndrome Associated with Estrus in a Female Dog
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ABSTRACT

Background: Corticosteroid responsive tremor syndrome is an immune-mediated disorder that primarily affects small
dogs aged 1 to 5 years. It is manifested by generalized tremors of high frequency and low amplitude, with involvement of
head, trunk and limbs. The diagnosis is based on history, clinical signs and laboratory tests to rule out other conditions, as
well as on the response to corticosteroid treatment. The aim of the present study was to report a case of a female dog with
corticosteroid responsive tremor syndrome that began after estrus.

Case: A 1-year-old, undetermined dog, weighing 4.9 kg, was attended at the Veterinary Hospital of Uberaba, with gen-
eralized tremors that impaired her walking and feeding. The picture had an acute onset, there was no history of intoxica-
tion, trauma, but the animal had an organophosphate-based collar. The bitch was not castrated and had been in heat for
a month. In the clinical evaluation, it was observed that besides the tremors, the dog had hypermetria and hyperthermia.
Suspected adverse reaction to organophosphorus or encephalitis. The collar was removed from the animal. Hemogram,
serum biochemistry, analysis and culture of cerebrospinal fluid and test for distemper were performed. The hemogram
was leukopenia due to lymphopenia. No alterations were observed in serum biochemistry CSF culture and the distemper
test were negative. The CSF analyte revealed pleocytosis with predominantly lymphocytes, density and glucose increased
slightly. The diagnosis of encephalitis of inflammatory etiology was established. Treatment with prednisone and diazepam
was performed. Clinical signs improved after seven days of therapy. Approximately one and a half years after the initial
clinical picture, the animal presented recurrence of the tremors associated with estrus again. The same treatment was in-
stituted and the dog underwent ovariohysterectomy. There was no relapse of the clinical picture.

Discussion: Syndromes characterized by generalized tremors were initially described in white-coated dogs. Later, they
were observed in dogs of other pelts and in cats. It currently receives different nomenclatures such as idiopathic tremor
syndrome or corticosteroid responsive tremor syndrome. The animal history of the present case allowed to exclude the
main differential diagnoses of tremors caused by medication, intoxication and hypomyelination. The clinical manifestations
of hyperthermia, hypermetry and generalized tremors of high frequency and low amplitude were also described by other
authors in cases of corticosteroid responsive tremor syndrome. The age and size of the animal is consistent with previous
reports that observed a higher frequency in animals from 1 to 5 years of age of small breed. The absence of alterations in
the tests that indicated an infectious process allowed the diagnosis of inflammatory disease and the rapid improvement
of the clinical signs after treatment with prednisone allowed to establish the diagnosis of the syndrome of the responsive
corticosteroid tremor. Recurrence of the clinical picture again after estrus suggests that the variation of the hormones
estrogen and progesterone during this phase may influence neuronal excitability as well as stimulate an inflammatory
reaction. Further studies are needed to clarify the pathophysiology of corticosteroid responsive tremor syndrome and to
investigate this hypothesis of sex hormone involvement in inflammation.
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INTRODUCAO

Os tremores sdo distirbios de movimentos invo-
luntérios, ritmicos e oscilatérios, que podem ser fisiol6-
gicos ou patoldgicos. O dltimo tipo consiste em tremores
que prejudicam a fungdo motora do animal [1,2,8].

Uma sindrome de tremor foi incialmente des-
crita em caes de ragas pequenas de pelagem branca
[2,6]. Posteriormente foi observada em caes com ou-
tras pelagens e em gatos, passando a ser denominada
de sindrome do cao tremedor, sindrome do tremor
idiopatico ou sindrome do tremor responsivo a corti-
costeroide [3,4,7-9].

A causa nao esta esclarecida, todavia acredita-
-se que os tremores provém de uma reacao inflamatdria
imunomediada [9]. Geralmente, essa sindrome aco-
mete animais entre 1 a 5 anos de idade e peso abaixo
de 15 kg [3,7]. As manifestagdes clinicas consistem
em tremores de alta frequéncia e baixa amplitude
de cabeca, tronco e membros [4] que pioram com o
movimento e diminuem com o repouso podendo até
desaparecer durante o sono [2,3,7,9]. Inclinagcdo da
cabeca, hipermetria e resposta diminuida a ameaca,
podem ser observados [4-8].

O diagndstico é baseado na exclusdo de
outras doengas que causam tremores e na resposta
ao tratamento com corticosteroide. Os diagndsticos
diferenciais incluem intoxica¢des por produtos ou
plantas, alteracdes congénitas, reacdes medicamento-
sas, encefalites virais e bacterianas [2-9].

O tratamento ¢ realizado com doses imunos-
supressoras de prednisolona com redugdo gradativa,
podendo-se associar ao diazepam [3,6,7-9]. O prog-
nostico é favordvel [8].

O objetivo do presente trabalho foi relatar um
caso de uma cadela com sindrome do tremor responsiva
a corticosteroide associado ao estro.

CASO

Foi atendido no Hospital Veterindrio de Ube-
raba (HVU) uma cadela, sem raca definida, com um
ano de idade e 4,9 kg de peso vivo (Figura 1). O animal
chegou em atendimento de emergéncia apresentan-
do tremores generalizados grave. Foi administrado
diazepam' na dose de 2 mg kg™ por via intravenosa
e como ndo houve melhora do quadro procedeu-se a
administra¢do de 0,8 mg kg de propofol® e 0,3 mg
kg de midazolam® ambos in bolus por via intravenosa.

Durante a anamnese o tutor relatou que os tre-
mores haviam iniciado ha dois dias, de forma aguda, e
que estavam progredindo e prejudicando a fungdo mo-
tora do animal e dificultando a sua alimentacao (Anexo
1). O tutor relatou que a cadela era domiciliada e ndao
tinha acesso a rua, portanto ndo havia possibilidade
de envenenamento, intoxica¢do ou trauma. O animal
estava com uma coleira para controle de ectoparasitas
a base de organofosforado. Alimentava-se de racgdo,
possuia um contactante saudédvel, ndo era castrada e
estivera no cio hd um meés.

A coleira foi retirada do animal. No exame
fisico geral e neuroldgico foi observado temperatura
retal de 40,2°C, tremores generalizados de alta frequ-
éncia e baixa amplitude, e hipermetria em membros
torécicos. A realizacdo do exame neurolégico completo
foi prejudicada pelo intenso tremor, mas suspeitou-se
de localizac@o da lesdo em encéfalo.

Foi solicitado hemograma completo e bioqui-
mica sérica (ureia, creatinina e ALT). No hemograma
observou-se eritrocitose, leucopenia e linfopenia. Nao
foram observadas alteracdes na bioquimica sérica. Foi
realizado andlise do liquido cefalorraquidiano (LCR)
que mostrou pequeno aumento da contagem total de
células nucleadas com predominio de linf6citos, densi-
dade 1.008, glicose 99,4 mg dL!. Realizou-se também
cultura e teste imunocromatografico para cinomose
com resultados negativos.

Baseado nesses achados, estabeleceu-se diagnds-
tico presuntivo de encefalite de etiologia inflamatdria.

Foi prescrito prednisolona* (2 mg kg!, BID) e
omeprazol® (0,7 mg kg, SID) por quinze dias. Nos cinco
primeiros dias o animal também recebeu diazepam' (0,5
mg kg!, TID). Sete dias apés o inicio do tratamento o
tutor relatou que o animal teve melhora dos sinais clini-
cos. O tratamento foi mantido por mais sete dias, quando
foi realizado o retorno do animal que j4 se apresentava
normal. Foi realizada retirada gradativa da prednisolona.

Aproximadamente um ano e meio apds o
quadro clinico inicial, o tutor trouxe o animal ao HVU
apresentando novamente os tremores generalizados
com comprometimento da sua fungdo motora. Além
disso informou que a cadela estivera no cio recente-
mente. Prescreveu-se o mesmo tratamento clinico e
houve melhora do quadro clinico. Foi recomendada a
castracdo do animal. O animal foi acompanhado um
ano e meio apds a ovariohisterectomia e nao houve
recidiva do quadro clinico.



D.M. Freitas, L.C. Alves, E.G.L. Alves & I.R. Rosado. 2019. Sindrome do tremor responsivo a corticosteroide associada ao

estro em uma cadela.

Acta Scientiae Veterinariae. 47(Suppl 1): 382.

DISCUSSAO

O tremor é um movimento ritmico e oscilatério
de uma ou diversas partes do corpo que pode estar
relacionado a etiologias diversas como intoxicagao
por organofosforados, hipomieliniza¢ao ou sindromes
associadas a tremores generalizados [1,3,8,9].

O histoérico do animal do presente caso clinico
permitiu excluir tremores induzidos por intoxicagdes
pois ele era domiciliado e nao tinha acesso a ambientes
externos. A persisténcia dos sinais clinicos mesmo apds
remocao da coleira impregnada com organofosforado
descartou a hipétese de reagdo adversa ao medica-
mento. Um outro diagnéstico diferencial excluido foi
o de tremores secundarios a desmielinizagc@o, pois
essa alteracdo geralmente é congénita, e nos casos de
etiologia imunomediada a resposta ao corticosteroide
surge ap6s um periodo longo de tratamento [3,8].

As manifestagdes clinicas observadas no ani-
mal deste relato foram tremores generalizados, inten-
sos, constantes, de alta frequéncia e baixa amplitude,
que prejudicavam sua fun¢do motora e alimentagdo. A
cadela também apresentava hipermetria e hipertermia.
Sinais clinicos semelhantes foram descritos associados
a sindrome do cdo tremedor e sindrome do tremor
responsivo a corticosteroide [2,3,8].

O animal tinha um ano de idade quando comegou
a apresentar os sinais clinicos, era de pequeno porte, o
que condiz com a literatura que descreve que a sindrome
do tremor responsivo a corticosteroide geralmente ocorre
em animais entre 1 e 5 anos com peso inferiora 15 kg [7].

Foram solicitados exames complementares
para auxiliar no diagndstico. O hemograma revelou
leucopenia por linfopenia sugerindo um processo in-
feccioso ou inflamatdrio. O resultado negativo obtido
no teste de cinomose e na cultura do LCR permitiu
descartar doencas infecciosas. A presenca de maior
quantidade de linfécitos no LCR sugeriu um processo
inflamatério no encéfalo com recrutamento dessas
células para esse local. Em encefalites inflamatérias
pode ser notado aumento da concentragdo de proteina
e glicose no LCR [4,8], achados também observados
no animal deste relato. Baseado nesse resultado foi
instituido tratamento com corticosteroide, e a resposta
ao tratamento permitiu estabelecer o diagndstico de
sindrome do tremor responsivo a corticosteroide.

Optou-se pelo uso de prednisolona na dose 2
mg kg!, administrando a cada 12 h conforme descrito
em outros trabalhos [3,7,8]. Foi utilizado diazepam

Figura 1. Cadela, sem raca definida, de pelagem branca e preta com um
ano de idade, levada para atendimento veterindrio com queixa de tremores
generalizados.

Anexo 1. Cadela, sem raca definida, com sindrome do tremor respon-
sivo a corticosteroides. Observar o animal apresentando tremores
intensos com prejuizo de sua alimentacgdo. [https://www.youtube.com/
watch?v=8pNM4mpcomo.].

pois sua acdo como relaxante muscular contribui para
areducdo dos tremores [3-9]. A resposta a terapia foi
observada apds uma semana, mas alguns trabalhos des-
crevem melhora 2 a 3 dias ap6s o inicio do tratamento
[3,4,7-9]. Alguns autores relataram recidivas do quadro
mesmo apds completa recuperagdo [2,4-6]. O animal
deste relato apresentou recorréncia dos sinais clinicos
novamente ap6s o estro. A realizagdo do mesmo trata-
mento e ovariohisteretomia permitiu que a cadela ndo
apresentasse mais recidiva do quadro durante um ano
e meio de acompanhamento.

A etiologia da sindrome do tremor responsivo a
corticosteroide é desconhecida. Provavelmente porque
poucos casos sio submetidos a necropsia uma vez que
o prognéstico é favordvel e a maioria dos animais me-
lhoram com o tratamento. Um relato de caso no qual
foi realizado histopatologia descreve a ocorréncia de
reagdo inflamatdria discreta nao supurativa no encéfalo
e cerebelo, contribuindo para a suspeita de etiologia
viral ou imunomediada [9].
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Uma observagdo importante no caso do pre- complementares que permitem a exclusdo de outros
sente relato foi que nos dois episddios de tremores diagndsticos. O tratamento com corticosteroide
generalizados, o animal comecou a apresentar os si-  permite a completa remissdo dos sinais clinicos sendo
nais clinicos apds o estro. A variagdo dos hormonios 0 progndstico favordavel. Pode existir um componente
estrégeno e progesterona nas cadelas durante o ciclo  inflamatério imunomediado envolvido nessa sindro-
estral pode influenciar a excitabilidade neuronal, bem  me que pode ser influenciado pela variagao hormonal
como estimular uma reacdo inflamatdria [5]. Portanto, ~em cadelas no estro. Todavia, serdo necessarios mais
uma questio que nio pode ser respondida nesse caso  estudos para esclarecer a fisiopatogenia desta afec¢do.
clinico foi se os tremores foram decorrentes de aumen-
to de excitabilidade neuronal ou por uma encefalite,
que podem ter sido influenciadas pelas variagdes Bragil
hormonais relacionadas ao estro. Nao existem relatos *Cristélia Produtos Quimicos Farmacéuticos Ltda. Itapira, SP,
de associac@o da sindrome do tremor responsivo a  Brazil.
corticosteroide com variagdes hormonais, entretanto, g;‘fl" Quimica Farmacéutica Nacional S/A. Embu-Guagu, SP,
aresposta a um anti-inflamatdrio esteroidal indica que '

“Brainfarma Industria Quimica e Farmacéutica S.A. Anépolis, GO,
existe um componente inflamatdrio envolvido. Brazil.

Conclui-se que a sindrome do cdo com tremor . . .
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