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Aspectos epidemioldgicos e clinico-laboratoriais da Diabetes Mellitus em caes
Epidemiologic and clinical-pathological features of canine Diabetes Mellitus

Alan Gomes Poppl* & Félix Hilario Diaz Gonzalez?2

RESUMO

A diabetes mellitus canina vem aumentando no sul do Brasil. Na etiologia, obesidade, vida sedentaria e estresse
sdo os principais fatores. Apds o diagnoéstico recomenda-se identificar doengas que possam causar intolerancia a glucose.
Para este fim, perfil bioquimico sérico, urinalise e hemograma devem ser determinados. O objetivo deste trabalho foi
identificar as principais alterag@es clinico-patolégicas de caes diabéticos e estabelecer valores de referéncia panafructosami
Dez cadelas atendidas por um hospital veterinario universitario do sul do Brasil foram incluidas no estudo para realizar
hemograma, testes bioquimicos e urindlise. Foram dosados no soro creatinina, uréia, ALT, AST, GGT, ALP, albumina,
proteina total, globulinas, colesterol, trigliceridgb§H-butirato, amilase pancreética, glicose e fructosamina. Vinte e cinco
caes sadios foram usados como controle. O hemograma mostrou leucocitose em 30% dos caes diabéticos. Foi observada
glicosuria em todos os cées. Proteinuria (50%), cetonuria (40%) e alta densidade urinéaria (30%) foram as maiores alteracfes
da urina dos animais diabéticos. As concentra¢des de glicose e colesterol estiveram acima dos valores de referéncia em
todos os diabéticos. Os triglicerideos foram mais altos, comparados com o grupo controle, em 90% dos cédes diabéticos.
Altos valores de proteina total (70%), FAS (70%), GGT (50%), ABTO¢-butirato (40%) foram observados nos cées com
diabetes. A concentracao sérica de fructosamina nos animais do grupo controle foi de 1.53 mmol/L + 0.27 e nos diabéticos
de 3.24 mmol/L £ 1.16.

Descritores: diabetes mellitus, cées, fructosamina, fatores predisponentes.

ABSTRACT

Canine diabetes mellitus has increased in southern Brazil. In the etiology, obesity, sedentary life and stress
appear to be the main factors. After diagnosis is recommended to identify concurrent diseases that cause glucose
intolerance. For this purpose, serum biochemical profile, urinalysis and complete blood count (CBC) must be determined.
The aim of this study was to identify the most common clinical pathological changes in diabetic dogs from an university
veterinary hospital in southern Brazil, and to establish fructosamine reference values. Ten diabetic female dogs attended
at the veterinary hospital were included in this study to perform CBC, biochemical assays and urinalysis. Creatinine,
urea, ALT, AST, GGT, ALP, albumin, total protein, globulins, cholesterol, triglycefid@$]-butyrate, pancreatic amylase,
glucose and fructosamine were measured in serum. Twenty-five healthy dogs were used as control for values. CBC
showed leucocytosis in 30% of diabetic dogs. Glycosuria was observed in all dogs. Proteinuria (50%), ketonuria (40%)
and high urine density in 30% of the animals, were the main alterations of urine in diabetic dogs. Serum glucose and
cholesterol concentrations were above reference values in all diabetic dogs. Triglycerides were higher than control dogs
in 90% of diabetic dogs. High values of total protein (70%), ALP (70%), GGT (50%), ALB-&tttbutyrate (40%) were
observed in diabetic dogs. Control group had a mean fructosamine concentration of 1.53 mmol/L £+ 0.27. In diabetic dogs
the fructosamine average was 3.24 mmol/L + 1.16.
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INTRODUGAO natural ou cateterizacdo, mantendo a urina refrigerada
(5°C) até sua analise, efetuada em no maximo duas

horas apds a coleta. Vinte e cinco cées sadios foram

C? S'thng;ca deI(_:orreante\(;ft urlna df[aflctlec?ma relzitlva dfﬂ%ados como controle para obter valores de referéncia
absoluta de insulina [25]. Virtualmente, todos 0s caes ias riglicerideos e fructosamina.

betlcos"gpresen;[.am,g ° mo;nento giﬂ?;‘gnzs'[ﬁo’ D_mbe— A quantidade total de eritrocitos, leucécitos e
tes Melitus Insulino-Dependente ( ) [34]. Amaior hemoglobina foi determinada por diluicdo do sangue e

incidéncia ocorre em fémeas com mais de sete anosl_gﬁura em contador automatic® hematécrito foi ob-

A Diabetes Mellitus (DM) é uma doenca croni-

heﬁGM foram calculados [39]. A leucometria dife-

monais (hiperadrenocorticismo, diestro, acromegalia.pencial foi determinada por leitura de esfregaco
farmacos (glicocorticéides, estreptozootocinaealoxanogangl.Jineo corado pelo método Panctico rapido. Na

infeccdes, doencgas intercorrentes (insuficiéncia ren%nélise da urina. foi determinada a densidade com
doenca cardiaca), hiperlipidemia, amiloidose nas ”hOt%fratémetro e 0 exame quimico com uso de tiras
pancreaticas e predisposicao genética [5]. A prevaléngig, jentes 0 exame do sedimento urinario foi reali-

de DM vem aumentando consideravelmente nos U|tim%d0 ap6s centrifugac&o de 10 ml de urina (1.500 rpm
anos e umaAda's causas atribuidas a este aumento £,a1 minutos) e observacio ao microscépio 6ptico
maior prevaléncia de obesidade nos caes [16,17]. Ent{@ny). Todas as analises bioquimicas foram realiza-

tanto, alguns autores nao consideram a obesidade COR por espectrofotometria com kits diagnésticos
fator de risco para o desenvolvimento de DM [7].

O objetivo deste trabalho foi estudar alguns as- RESULTADOS
pectos epidemiolégicos e clinico-patoldgicos presentes o . o
em uma populacéo de caes diabéticos, a fim de iderfiSPECtOS clinico-epidemiologicos
ficar fatores predisponentes e alteracfes clinico- Durante o periodo estudado, houve uma preva-
laboratoriais mais frequientes. léncia de 1 caso de DM para 865 consultas (0,11% da
populacdo atendida). Metade dos cdes com DM eram
sem raca definida (SRD) e 25% eram Poodle. Houve

Foi realizado um estudo retrospectivo, de janedm caso (5%) em cada uma das seguintes ragas: Cocker,
ro de 2000 a outubro de 2004, em cées com diagnostioog Alemao, Fox, mestico Rottweiler x Poodle e mes-
de DM atendidos em um hospital veterinario. Os praico Pincher x Fox. Dos vinte animais selecionados para
prietarios dos pacientes responderam um questionaoaestudo, dezenove (95%) eram fémeas. A idade com
para verificar fatores predisponentes envolvidos no dgue os pacientes desenvolveram a doenca variou de 2 a
senvolvimento da doenca, sendo avaliados aspectosifeanos (média 10,45 + 3,16 anos) com pico de preva-
raca, idade, sexo, sinais clinicos que motivaram o ateéncia aos 10 anos. Da populacéo inicial de 20 pacien-
dimento, tipo de alimentacéo, tratamentos, ganho de petss, 14 proprietarios responderam ao questionario. A
estro, doencas intercorrentes, presenca de cataratafabela 1 apresenta os principais sinais clinicos que mo-
cetoacidose diabética no momento do diagnoéstico. Tativaram a consulta pelos proprietarios. A poliria foi o
bém foi verificada a evoluc@o dos casos apos o diaginal mais freqiente.
noéstico. Foram utilizados dados de 20 cées com diag- Ao diagnéstico, 50% dos pacientes eram ali-
nostico de DM para este estudo. No momento da ementados com ragdo comercial e comida caseira, 28,6%
trevista os proprietarios eram convidados a levar segesm comida caseira e 21,43% com racdo comercial.
animais ao hospital para coleta de sangue e urina p@aze proprietarios (78,6%) forneciam petiscos na for-
determinar o perfil clinico-patolégico dos animais. Amosma de paes, biscoitos, doces e chocolates.
tras de sangue foram colhidas em tubos com EDTA Uso anterior de corticoides foi relatado por
10% para hemograma e em tubos sem anticoagulai®®,71% dos proprietarios. Trés proprietarios (21,43%)
para analises bioquimicas. O soro obtido por centrifuelataram uso de inje¢cdes anticoncepcionais. Nove das
gacéo foi conservado a -20°C até a realizagdo das and-pacientes fémeas (69,2%), haviam entrado no cio até
lises. As coletas de urina foram realizadas por mic¢&ibis meses antes do diagnoéstico de DM.

MATERIAIS E METODOS
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Tabela 1.Prevaléncia dos sinais clinicos que motivaram a procura pelo veterinario.

Sinal Clinico Numero de Casos Porcentagem
Polidria 12 85,7
Polidipsia 9 64,3
Perda de peso 7 50,0
Anorexia 5 35,7
Vomitos 5 35,7
Polifagia 4 28,6
Apatia 4 28,6
Catarata/Cegueira abrupta 3 214
Outros 2 14,3

Nove proprietérios (69,2%) consideravam seusdes séricas de glicose e colesterol estiveram acima dos
cées gordos, obesos ou com excesso de peso corporalores de referéncia em todos os animais diabéticos.
O mesmo percentual relatou que seus caes tinham u@a triglicerideos foram mais altos, comparados com o
rotina de exercicios diarios, envolvendo caminhadasggupo controle, em 90% dos cées diabéticos. Foram acha-
alto nivel de atividade. Seis proprietarios (42,8%) consdos altos valores de proteina total e FAS em 70% dos
deravam seus cdes nervosos, estressados ou ansios@as diabéticos, de GGT em 50% e de AlF-@H-

Onze proprietarios (71,4%) relataram doencabutirato em 40% dos cdes com diabetes. A concentra-
anteriores ou intercorrentes ao diagndstico, estando ¢&o sérica de fructosamina nos animais do grupo con-
neoplasias presentes em 42,8% dos casos e otite crdrie foi de 1.53 mmol/L £ 0.27 e nos cées diabéticos de
caem 14,3% dos casos. Onze animais (78,6%) apres&ri24 mmol/L + 1.16.
tavam cataratas no momento do diagnéstico, enquanto
gue cinco animais (35,7%) foram considerados cetoaci-
déticos no momento do diagnostico, avaliado pela présspectos clinico-epidemioldgicos
senca de vomitos e anorexia. . o

Dos catorze pacientes com informacdes, oito deles A prevaléncia de DM em caes € rela:tada entre
(57,1%) estao convivendo com a doenga, com tempo &éloo € _11500 (0.221%) [25’27]' Em um periodo de 30
sobrevida apds o diagnéstico variando de 1 semana ald'®s fol relatada uma prevaléncia de 1:270 [14]. No

L . L resente trabalho, observou-se uma baixa prevaléncia
anos (média de 1,55 anos). Dos seis animais que forarﬁ § N . P
e DM, talvez em decorréncia das diferencas entre as

oObito (42,86%), trés morreram por complicacdes da dia- ~ )
. BN R9 ulagdes caninas estudadas. Atualmente, o modo de
betes (21,4%) entre 4 e 9 meses apos o diagnostico e ho -
~ . ) e .. vida dos animais, que resulta em aumento de peso, de-
trés restantes (21,4%) foi realizada eutanasia devido ag,_ . - . .
. . , ., .crescimo de atividades fisicas, aumento de estresse psi-
softimento do animal entre 4 e 7 meses apds o diagndstico, , . . . . .
coldgico e maior expectativa de vida devera causar um
Aspectos de patologia clinica dramatico aumento na incidéncia de DM [27].
A raca Poodle é uma das ragas com maior pro-
Dos vinte animais diabéticos participantes d®abilidade de desenvolver DM, sendo que 0s cruzamen-
estudo, dez proprietarios aceitaram a realizagéo dos petfis seletivos dos trés tipos de Poodle diminui a predispo-
hematoldgicos, urinarios e bioquimicos de seus animaisicido do Poodlstandarda DM e predispde os Poodle
Os resultados constam nas Tabelas 2, 3 e 4. O hemogranyae miniatura [15,16]. Das outras racas com diagnés-
mostrou leucocitose leve em dois pacientes devido a uivo de DM encontradas neste estudo, apenas o Fox
processo infeccioso intercorrente e mono-citose em oesta entre os cdes com maior risco de diabetes [14]. E
tro paciente. Foi detectada densidade urinaria aumentitada predisposicao familiar dos Rottweiler ao desen-
da (>1.040) em 50% dos casos e glicosuria em 90%. Rmlvimento de DM [7] e uma maior prevaléncia na raca

observada cetondria em 40% dos casos. As concentRinscher [12].

DISCUSSAO
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Tabela 4.Valores médios, desvio padrao, minimo e maximo e intervalo de referéncia para os parametros
bioguimicos mensurados em caes diabéticos (n=10).

. 2T Desvio Valor minimo Intervalo de RO

Parametro (unidade) Média padréo > e o ——" alte[adq
(tendéncia)

Creatinina (mg/dl)* 1,03 0,31 0,4-1,33 09-21 0
Uréia (mg/dIy* 30,5 17,4 12,2 -71,3 20 - 44,7 10 (1)
ALT (U/)* 129,8 155,1 25,6 - 503 <733 40 (1)
AST (Ully* 54,5 453 17,6 - 153,6 <66 20 (1)
GGT (U/ly*=* 10,1 712 43-243 <64 50 (1)
FAS (U/ly* 7415 1098,6 43 - 3495 <819 70 (1)
Albumina (g/l)* 34,1 4,22 29,1-431 21-33 40 (1)
Proteinas totais (g/l)* 76,4 9,01 57,3 - 85,6 60 - 74 70 (1)
Globulinas (g/l)* 42 7.2 28,1-51,2 32-51 30 (1)
Colesterol (mg/dl)* 4338 153,6 215 - 783,41 105,6 - 205 100 (1)
Triglicerideos (mg/dl)*=* 268,42 187,7 119,7 - 535,9 20 - 112 90 (1)
[-OH-butirato (mmol/L)** 1,54 1,63 0,1-34 0,24 - 0,36 40 (1)
Amilase (U/l)** 498,7 1718 280,4 - 740,6 <700 0
Glicose (mg/dl)* 401,13 131,6 2485 - 564 76,2 - 134,8 100 (1)
Fructosamina (mmol/L)*** 3,23 1,27 1,74 - 4,92 11-19 80 (1)

*[11], **[20], *** Lacvet/UFRGS

Aidade ao diagnéstico de DM encontrada (pic@pés o diagnéstico de DM e cerca de 80% dos caes
de incidéncia aos 10 anos) aproxima-se da citada pdesenvolveram cataratas até os 16 meses apos o diag-
outros autores: picos de prevaléncia entre 7 e 9 anogstico [2]. No presente estudo, 78,5% dos animais ja
[12] e entre 10 e 15 anos [14]. haviam desenvolvido ou estavam iniciando o0 processo

As fémeas caninas tém duas vezes mais prde formacéo de cataratas no momento do diagnostico.
babilidade de desenvolver DM que os machos [6,13], 0 A cetoacidose, presente em cerca de 35% dos
gue esta relacionado com o antagonismo crénico a icasos do presente estudo, surge depois que o0s proprie-
sulina sofrido pelas cadelas durante o diestro [31,32frios falham em identificar os sinais clinicos da doen-
No presente estudo observou-se uma prevaléncia qu@a; situacéo eventualmente acompanhada da formacao
se trinta vezes maior em fémeas que em machos. de cataratas [7]. Cerca de 40% dos cdes com DM ao

Os sinais clinicos de DM encontrados neste traatendimento apresentam cetoacidose [7], proporcao
balho concordam com os citados por outros autoresgmelhante a observada no presente estudo.
embora com diferente proporcéo. Cita-se polidipsia em Apesar de 32% dos proprietarios admitirem que
96% dos casos, politria em 77%, perda de peso eanimal ja havia recebido tratamentos com corticos-
44%, vdmitos em 38%, apatia em 37%, anorexia eteroides, nenhuma rela¢éo causal com o diagndstico de
25% e polifagia em 19% dos casos [13]. Este traballidM foi evidenciada. O uso prolongado de corticoides
encontrou a polidria como sinal clinico mais freqienteem cées suscetiveis pode resultar em DM [26]. Uma
porém a catarata também aparece como sinal que feeporcdo menor dos proprietarios (21%) relatou uso
vou a procura do veterinario em 21% dos casos. Ede progestdgenos nas pacientes. Muitos casos de
um estudo retrospectivo de 200 casos de caes diabétoplasias mamarias concomitantes a DM apresenta-
cos, somente 14,4% dos pacientes apresentaram catam historico de uso de progestagenos como inibidores
rata no momento do diagnostico, sendo que a maioui ciclo estral [32]. A hiperplasia endometrial cistica e
dos cées desenvolveu esta alteracdo entre 5 e 6 mes@metra causada por progestagenos [5] prejudicam

37



P&ppl A.G.& Gonzalez F.H.D.2005. Aspectos epidemiolégicos e clinico-laboratoriais da Diabetes Mellitus em cées.
Acta Scientiae Veterinariae. 33: 33-40.

a homeostase da glicose por promover liberacéo de GH, O desbalanco nutricional se agrava quando os
com antagonismo da insulina e predisposi¢cdo parapooprietarios forneciam petiscos aos animais (79% dos
desenvolvimento de diabetes [35,36]. casos). O fato de quase 70% dos cdes estarem com
Cerca de 70% dos proprietarios relataram quexcesso de peso corporal corrobora com a hipétese do
suas cadelas haviam entrado no cio em até dois mesesolvimento da obesidade na apresentacdo de DM em
antes do diagnostico de DM. Certos casos de DM duracées [18,21]. O bom nivel de exercicios de 9 dos 14
te o diestro podem ser resolvidos por ovariectomia antedes diabéticos n&do parece ter efeito positivo contra a
gue ocorra deplecéo das reservas das células beta [50M nestes casos. A falta de exercicios, obesidade e
Uma das pacientes recebeu o diagndéstico destressores ambientais sdo considerados importantes
diabetes e piometra ao mesmo tempo. A ovariohistereatores no desenvolvimento de DM em cées [14, 27].
tomia nao reverteu o quadro diabético, como ocorre com .
algumas cadelas [6]. Neste caso, houve um indicio dAaS pectos laboratoriais
piometra ser responsavel pelo desenvolvimento de Os valores hematoldgicos néo revelaram alte-
DMID. Um estudo de ligagdo hormdnio-receptor foiracdes nos cées afetados por diabetes. A literatura ndo
realizado em amostra de tecido adiposo desta paciegiga grandes alteracées no hemograma de pacientes com
em um trabalho paralelo [30], e observou-se um mengM [5]. As principais alteracdes acontecem na urina e
numero de receptores. Assim, a resisténcia a insulif@ composicéo quimica do sangue. O volume de urina
provocada por hormonios antagonicos, associado a@menta devido & diurese osmatica promovida pela
menor numero de receptores, pode ter desencadeafiferglicemia [28]. A densidade urinaria de cées diabé-
uma deplecdo das celugpancreaticas [25]. ticos esté acima de 1.025, devido & presenca de glicos(ria
A mortalidade de quase 50% dos caes diabétg proteindria [5]. A auséncia persistente de glicostria
cos estudados entre 4 e 9 meses apos 0 diagnosign cdes diabéticos sob terapia insulinica pode ser sinal
ressalta que o tratamento pode ser frustrante [34]de risco para ocorréncia de hipoglicemia [40]. A pre-
que os primeiros seis meses s&o decisivos para 0 c@énca de corpos cetdnicos na urina na DM é conside-
trole da doenca [5]. A causa da morte € decorrente gigda como diagndstico de cetoacidose mas nao de dia-
cetoacidose severa, doenca intercorrente (pancreatii@tes. A cetonria pode ocorrer em individuos sauda-
insuficiéncia renal) ou inadequacao do tratamento [26}eis em jejum [20]. A presenca de glicostria, ceton(iria,
bacteridria e proteindria associadas ou ndo a pilria e
hematdria € comum em pacientes diabéticos [25]. Pode
Neste trabalho, 78% dos caes recebiam comiraver maior bacteritria em caes com DM devido a in-
da caseira. Dieta rica em gordura e com baixo teor dec¢des ocultas [23]. A liparia (40% dos casos) ocorre
carboidratos pode predispor ao desenvolvimento dan doencas degenerativas dos tdbulos, como acontece
DM [14]. Cé&es alimentados com dietas ricas em gorno DM canino [39].
dura diminuem a sensibilidade periférica a insulina [18] Os valores de creatinina ndo revelaram altera-
e tém reducdo no transporte de insulina para o sistgio renal e apenas em 10% dos casos houve aumento
ma nervoso central, causando inibicdo do centro de concentracdo de uréia, talvez devido ao estado de
saciedade no hipotalamo [19] e estimulac&o do centoatabolismo protéico [9]. Estes parametros podem au-
da fome [10]. A reducdo na captacado de insulina pelmentar em casos de insuficiéncia renal e desidratacéo
SNC é conseqliéncia do ganho de peso [24]. Postu[8}. As enzimas ALT e FAS costumam estar aumenta-
se que a liberacao de acidos graxos livres (AGL) retas na DM em decorréncia de lipidose hepatica [5].
duz a captacéo de glicose no musculo e a secrecdoMieste trabalho, houve atividade elevada de FAS em
insulina, ao tempo que aumenta a producao hepati¢d% dos casos. Aumentos de FAS acima 500 U/l (30%
de glicose [22]. Os AGL também estdo associadosdis casos) sdo compativeis com hiperadrenocorticismo
reduzida fosforilacdo de mensageiros intracelulares qgencomitante [5]. A enzima GGT, indicativa de
resultam em menor resposta a insulina [33]. O tecidmlestase [20], aumentou em 50% dos casos. Das
adiposo também secreta leptina, reguladora da ingest&é@ansaminases, enzimas indicadoras de lesdo hepatica,
de alimento, do gasto energético e da sensibilidadeadALT aumentou em 40% e AST em 20% dos casos
insulina [29]. estudados. Com base nesses resultados, pode-se afir-

Aspectos nutricionais
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mar que os pacientes analisados mostraram sinais dkspeito da terapia com insulina, uma vez que as cole-
les@o hepética, possivelmente por degeneracédo gordas foram realizadas antes da aplicacéo de insulina pela
rosa, alteracdo comum em pacientes diabéticos [26].rAanha. A fructosamina se forma no sangue por liga-
amilase pancreatica ndo aumentou, ndo tendo aparegd® da glicose em excesso a residuos de aminoacidos
utilidade no diagnéstico de DM [38]. das proteinas plasmaéticas, principalmente albumina,

A hiperlipidemia classica do DM é caracteri-apresentando um importante papel no diagnéstico e
zada por hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia enonitoraco do paciente diabético [17]. Neste estudo,
deve-se a inadequada remocéo dos quilomicrons gdamente 20% dos casos estudados apresentaram con
circulagéo devido a insuficiéncia de insulina [8,10]centracdes de fructosamina sérica dentro do normal.
A hiperlipidemia é um importante fator envolvido na
resisténcia a insulina [37].

~ OP-OH-butirato acumula-se no sangue tam- A obesidade e a alimentag&o com comida ca-
bem como consequiéncia da deficiéncia da insulingejra podem ser fatores envolvidos no desenvolvimento
reduzindo a utilizacdo destes compostos como fone, pv em caes. As fémeas sdo mais predispostas
de energia, mantendo-os na circulacao [25]. A Mefyssim como a raca Poodle. As principais alteragées
suracao deste metabolito € considerada uma ferigyiqo patolsgicas envolvem a glicostria, hiperglicemia,

menta potencial para o diagnostico de cetoacidose digye yrigjiceridemia, aumento na atividade das enzimas

bética [4]. S ~__ FAS, ALT e GGT e aumento na concentracdo de
A hiperglicemia é efeito direto da def'c'enc'afructosamina sérica e de proteinas totais
de insulina para estimular a captacdo de glicose nas

células assim como para antagonizar os efeitos do NOTAS INFORMATIVAS
glucagon, que promove uma maior producao endégeg@elm CC-530, S&0 Paulo/SP.

de glicose na deficiéncia de insulina [10]. Neste estugtistix, Bayer, Argentina.

do 100% dos animais apresentaram hiperglicemia,sgabtest Diagnéstica S.A., Lagoa Santa/MG.

CONCLUSOES
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