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RESUMO

A pancreatite € uma doenca gastrointestinal caracterizada pela inflamacdo do
pancreas exocrino, sendo classificada nos estagios agudo e cronico. E difundida
mundialmente, acometendo tanto cédes quanto gatos, apresentando inespecificidade
em seus sinais clinicos. Sua etiologia € pouco elucidada para ambas as espécies,
podendo envolver fatores genéticos e/ou ambientais. Os achados clinico-
laboratoriais s@o de suma importancia na investigacdo da pancreatite, devido a sua
sintomatologia inespecifica. Na patologia clinica, evidencia-se anemia leve ou
eritrocitose, com leucocitose ou leucopenia, além de enzimas séricas hepaticas
aumentadas e anormalidades eletroliticas no exame bioquimico. Os marcadores
soroldgicos alternativos de funcdo pancreatica também podem ser de grande valia
no auxilio diagndstico. Dentre estes, ressalta-se a Imunorreatividade da Lipase
Pancredtica, a mais usada dentre os marcadores, a Imunorreatividade Semelhante
a Tripsina, ndo tdo usada devido a algumas limitacGes diagnosticas, a Atividade
Sérica da Amilase e Lipase, em desuso para cdes e gatos, além de outros
marcadores pouco estudados e elucidados, como a elastase-1 pancreética, a
fosfolipase A2, os complexos da tripsina-as-antitripsina, as a-macroglobulinas, as
concentracOes de peptideo ativador do tripsinogénio em plasma e urina e a
atividade da lipase em liquidos peritoneais. Neste contexto, 0 presente estudo
revisou os principais aspectos da avaliacdo clinico-laboratorial da pancreatite em
cdes e gatos, revisando sua etiologia, avaliagdo clinica e diagndstico laboratorial,
envolvendo seus marcadores soroldgicos alternativos, além da histopatologia do

pancreas como padrdo ouro ao diagnostico da doenca.
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ABSTRACT

Pancreatitis is a gastrointestinal disease characterized by inflammation of the
exocrine pancreas, classified into acute and chronic stages. It is widespread
worldwide, affecting both dogs and cats, presenting nonspecific clinical signs. It is
etiology is poorly understood for both species and may involve genetic and/or
environmental factors. Clinical and laboratory findings are of paramount
importance in the investigation of pancreatitis, due to it is nonspecific symptoms.
Clinical pathology shows mild anemia or erythrocytosis, with leukocytosis or
leukopenia, in addition to increased serum liver enzymes and electrolyte
abnormalities on biochemical examination. Alternative serological markers of
pancreatitis function can also be of great value in diagnostic aid. Among these, the
Pancreatic Lipase Immunoreactivity stands out, which is commonly the most used
among the markers, the Trypsin-Like Immunoreactivity, not so used due to some
diagnostic limitations, the Serum Amylase and Lipase activities, in disuse for dogs
and cats, in addition to other poorly studied and elucidated markers, such as
pancreatic elastase-1, phospholipase A2, trypsin-ai-antitrypsin complexes, ao-
macroglobulins, plasma and urine concentrations of trypsinogen activation
peptide, and lipase activity in peritoneal fluid. In this context, the present study
reviewed the main aspects of the clinical-laboratory evaluation of canine and
feline pancreatitis, reviewing it is etiology, clinical evaluation and laboratory
diagnosis, involving alternative serological markers, in addition to pancreatic

histopathology as the gold standard diagnosis of the disease.
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1. Introducgéo

A pancreatite € uma das doencas mais comuns no cotidiano pratico do clinico
veterinario, atingindo tanto os cées quanto os gatos. E caracterizada pela inflamagéo
do pancreas exocrino, com presenca de infiltrado inflamatdrio e, na maioria dos casos,
com evolucdo a necrose tecidual do 6rgdo e deposicdo irreversivel de estruturas
fibréticas, atingindo, de igual modo, a parte enddcrina do 6rgdo (XENOULIS et al.,
2008; FORMAN et al., 2021). E padronizada entre suas formas aguda e cronica,
embora ndo haja um sistema de classificacdo oficial referente & pancreatite na
medicina veterindria. Numerosos simpdsios internacionais veterinarios criaram certa
padronizacdo a partir da classificacdo da pancreatite humana, aceitando sua
comparacao e seguindo os seus mesmos principios (WILLIAMS, 1996; SARNER,
1993; NEWMAN & STEINER et al., 2004). Acredita-se que a forma aguda da doenca
€ mais prevalente nos cdes, ao contrario dos gatos, em que a forma cronica da
pancreatite ocorre com mais predominancia (HANICHEN & MINKUS, 1990;
STEINER & WILLIAMS, 1999; MACY, 1989; FORMAN et al., 2021).

Segundo o estabelecido para a doenca humana, o diagnostico da pancreatite em
cdes e gatos é baseada no dano pancreatico em seu nivel histopatoldgico. A presenca
de danos ao tecido pancreatico, como atrofia de seus acinos e mudancas fibraticas,
caracteriza a doenca em seu estagio cronico. Ja a auséncia dessas transformaces
permanentes caracteriza a pancreatite em seu estagio agudo (WILLIAMS, 1996;
SARNER, 1993; NEWMAN & STEINER et al.,, 2004). Para alguns autores
veterinarios, a forma aguda da pancreatite pode abranger, dentre a inflamacdo do
tecido, a necrose de células pancreaticas com pequena a moderada deposicdo de
fibrose, principalmente em gatos (MACY, 1989). De tal modo, o infiltrado celular
inflamatorio também pode interferir no estadiamento da doenca, sendo o infiltrado
neutrofilico mais comum a pancreatite aguda, diferente do que ocorre na pancreatite
crbnica, que além da severa deposicéo fibrdtica, também possui grande quantidade de
infiltrado linfocitico (FERRERI et al., 2001; HILL & VAN WINKLE, 1993).

Devido aos sinais clinicos inespecificos da doenca, o diagnéstico da pancreatite

em cdes e gatos costuma ser dificultoso. Alguns exames clinicos e laboratoriais



direcionados a enfermidade costumam ser de grande valia na ajuda do diagndstico,
ainda que ndo sejam totalmente elucidativos (STEINER, 2003; RUAUX, 2003).
Ensaios de imunorreatividade da lipase pancreatica (PLI), imunorreatividade
semelhante a tripsina (TLI), atividade sérica da amilase e lipase, além de outros
marcadores sdo relevantes, todavia, ainda ndo ha valores totalmente estabelecidos nos
estudos desses testes soroldgicos, que se fazem ainda muito recentes (XENOULIS &
STEINER, 2012). Avaliagbes clinicas consistentes e exames de imagem ajudam no
direcionamento do diagnoéstico, porém, o padrdo ouro ainda estabelecido para a
conclusdo total da pancreatite € o exame histopatoldgico por bidpsia pancretica
(STEINER, 2003; RUAUX, 2003).

O progndstico da pancreatite em cdes e gatos depende do estagio da doenga,
assim como sua extensdo e estado do pancreas, alem da resposta individual do
paciente ao tratamento (BUNCH, 2006; MANSFIELD et al., 2003). Animais com
pancreatite aguda, em sua grande maioria, acabam por se recuperar com manejo e
administracdo de medicamentos. Diferentemente do que ocorre com 0s animais com
pancreatite cronica, geralmente diagnosticados em avancada fase da doenca com
grande comprometimento tecidual do péancreas exdcrino e endocrino, possuindo
progndstico reservado na maioria dos casos (SHERDING et al., 2003). Neste ambito,
0 presente estudo revisou as principais caracteristicas e aspectos da avaliacao clinico-
laboratorial da pancreatite canina e felina, com énfase em sua etiologia, avaliacdo
clinica e diagndstico laboratorial, envolvendo sua patologia clinica, seus marcadores
sorologicos alternativos (imunorreatividade da lipase pancreatica, imunorreatividade
semelhante a tripsina, atividade sérica da amilase e lipase e outros), além da

histopatologia do pancreas como padrédo ouro ao diagnostico da doenca.

2. Revisdo de Literatura
2.1 Etiologia

A etiologia da pancreatite em cédes e gatos € pouco elucidada e estabelecida.

Devido ao seu fator inicial desencadeante ser desconhecido, a maioria dos



diagnosticos clinicos costumam ser idiopaticos ou indeterminados (STEINER &
WILLIAMS, 1999; WILLIAMS, 1996; HILL & VAN WINKLE, 1993; FORMAN et
al., 2021). Ainda ndo se sabe se a evolucdo da pancreatite cronica é decorrente da
aguda remanescente ou recorrente, ou se 0 estagio agudo da doenca ndo é necessario
para a geracdo do estagio crénico nesses animais (WILLIAMS, 1996; ANDERSON,
1972). Cées e gatos de qualquer raca, sexo e idade podem desenvolver a pancreatite,
embora animais com mais de 5 anos tenham maior predisposi¢do a doenca (AKOL et
al., 1993; COOK et al., 1993; HESS et al., 1998; FERRERI et al., 2003; WATSON et
al., 2010).

Embora de etiologia pouco elucidada, atualmente ja se conhecem alguns fatores
de predisposicdo a pancreatite aguda, como drogas/medicamentos, obesidade, dieta
rica em gordura e agentes infecciosos. Esses fatores também podem levar a pancreatite
cronica (COOK et al., 1993; HESS et al., 1999). Autores apontam que o0 brometo de
potéassio pode levar & pancreatite clinica ou subclinica nos cées, assim como agentes
infecciosos, como o Toxoplasma gondii. Em gatos, o virus da Peritonite Infecciosa
Felina (PIF) e o herpesvirus felino sdo grandes causadores de pancreatite, assim como
o calicivirus (MACY, 1989; FERRERI et al.,, 2003; GERHARDT et al., 2001;
FORMAN et al., 2004; SWIFT et al., 2000; PEDERSEN et al., 2000; FORMAN et al.,
2021).

Alguns estudos evidenciam a correlacdo da pancreatite cronica felina com
algumas doencas inflamatérias, como as que acometem o intestino e o figado, sendo
utilizado o termo “triade” para a coexisténcia dessas trés enfermidades (MACY, 1989;
SWIFT, et al., 2000; WEISS et al., 1996). De acordo com um estudo, a pancreatite foi
reportada em 50% dos felinos com colangite, e em 39% dos que possuiam doenca
inflamatoria intestinal (WEISS et al., 1996). Em outro estudo, 64% dos gatos que
tinham ou ja tiveram pancreatite, possuiam colangite confirmada (MACY, 1989). Ja
para os cdes, a relacdo entre a pancreatite cronica e estas doencas inflamatorias nao é
descrita na literatura (COOK et al., 1993; HESS et al., 1999; HESS et al., 2000).

Em cées, a hiperlipidemia é um grande desencadeante da pancreatite, o que

explica a predisposicdo de cdes obesos. O risco é potencializado quando o céo, além
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dos fatores supracitados, possui hipotireoidismo, hiperadrenocorticismo e diabetes
mellitus, ndo necessariamente em coexisténcia. A mesma associacdo ndo ocorre para
o0s gatos (HESS et al., 1999; HESS et al., 2000; FORD, 1993; SAHARIA et al., 1977).
A hipertrigliceridemia, assim como em humanos, pode ser associada a pancreatite.
Todavia, é correlacionada como resultado da doenca, e ndo como causadora, mas ha
pouca literatura a respeito. Um estudo que induziu pancreatite aguda em cées
demonstrou a ndo evidéncia de hipertrigliceridemia nesses animais mesmo apds 96
horas da inducdo e constatacdo da doengca (WILLIAMS, 1996; YADAV &
PITCHUMONI, 2003; WHITNEY et al., 1987).

2.2 Avaliacao Clinica

A apresentacdo clinica pode apresentar variacdes significativas. Ha evidéncias
de que muitos cdes e gatos possuem pancreatite crénica subclinica e subdiagnosticada,
enquanto alguns outros animais possuem clinica discreta, com fraqueza e
hiporexia/anorexia, além de sintomatologia gastrointestinal leve ou ausente
(XENOULIS, 2015; FORMAN et al., 2021). Em contrapartida, nos casos mais graves
da pancreatite aguda, os animais podem evoluir ao 6bito poucas horas ap6s 0s
primeiros sinais clinicos. Nestas situacGes, apresentam choque cardiovascular,
coagulagdo intravascular disseminada (CID) e, em casos mais graves, faléncia
multipla de 6rgdos (XENOULIS, 2015).

N&do ha sinais patognomonicos em cdes com pancreatite, ja que apresentam
sintomatologia bastante inespecifica. Anorexia, émeses, fraqueza com emagrecimento,
diarreia e intensas dores abdominais estdo presentes durante a fase aguda da
enfermidade que podem se apresentar em coexisténcia em diferentes combinagdes
(HESS et al., 1998; WEATHERTON & STREETER, 2009). Durante o exame clinico,
alguns cdes podem apresentar, além desses sinais, desidratacdo, ictericia, hipertermia
ou hipotermia, ascite e didteses hemorrédgicas (HESS et al., 1998). Complicagdes
sisttmicas mais graves como choque cardiovascular, CID e faléncia mdultipla de

Orgdos também podem ser constatadas no momento do exame (XENOULIS, 2015;
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RUAUX, 2000; WEATHERTON & STREETER, 2009). J& para a pancreatite cronica,
0s cdes costumam apresentar sinais menos especificos e intermitentes quando
comparados com o estagio agudo. As manifestacdes clinicas na cronicidade costumam
ser menos graves, todavia, com sintomatologia gastrointestinal semelhante (WATSON
et al., 2010; BOSTROM et al., 2013). E importante ressaltar que alguns outros sinais
clinicos também podem estar presentes no cdo afetado. A pancreatite pode gerar
complicacdes secundarias, como a insuficiéncia pancredtica exocrina (IPE), que
resulta em polifagia e perda de peso do animal, além da diabetes mellitus (HESS et al.,
1998; WATSON et al., 2010; BOSTROM et al., 2013).

Em gatos, os sinais clinicos da pancreatite sdo similares aos dos cédes. Algumas
diferencas sdo ressaltadas, como a presenca quase macica de anorexia, letargia, ou
ambos. Emeses, diarreia e perda de peso sdo sinais clinicos gastrointestinais menos
vistos e descritos nos gatos, apesar de presentes (AKOL et al., 1993; HILL & VAN
WINKLE, 1993; KIMMEL et al., 2001; FORMAN et al., 2021). No exame clinico,
desidratacdo, palidez e ictericia podem ser comuns. Também podem ser notadas a
presenca de taquicardia, taquipneia com dispneia, hipertermia ou hipotermia e dores
abdominais, além de presenca palpavel de massa em abdémen (AKOL et al., 1993;
HILL & VAN WINKLE, 1993; KIMMEL et al, 2001; FORMAN et al., 2021). Similar
aos cdes, 0s gatos tambeém podem ter sérias complicacdes sistémicas durante o quadro
de pancreatite, como tromboembolismo pulmonar, CID, choque cardiovascular e, em

casos mais graves, a faléncia multipla de 6rgdos (SCHERMERHORN et al, 2004).

2.3 Diagnostico Laboratorial

2.3.1 Patologia Clinica

Em cées e gatos com suspeita de pancreatite, € de suma importancia a requisicao
de hemograma, perfil bioquimico e urindlise. Embora os resultados ndo sejam
especificos para a doenca, servem de guia para o descarte de outros diagndsticos, além
de ilustrar a condicdo geral do animal (STEINER, 2003). Em poucos casos, estes

exames podem ndo apresentar alteragbes significantes, todavia, identificam
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anormalidades como distarbios eletroliticos, por exemplo (STEINER, 2003; MACY,
1989).

O hemograma de cées e gatos com pancreatite pode evidenciar desde anemia
discreta a eritrocitose relativa, devido a desidratagdo. Também pode haver leucocitose
ou leucopenia, dependendo da gravidade (MACY. 1989; FERRERI et al., 2001;
GERHARDT et al., 2001; SWIFT et al., 2000). Aumento de enzimas hepatobiliares
(aspartato aminotransferase - AST, fosfatase alcalina - FA e a gamaglutamiltransferase
- GGT) e hiperbilirrubinemia sdo comuns e podem remeter a presenca da pancreatite.
Em alguns casos, esse aumento pode estar relacionado a obstrucdo hepatobiliar, ou a
colangite e lipidose hepéatica em gatos (MEYHEW et al., 2002; SON et al., 2010;
FORMAN et al., 2021). Elevacdes no valor sérico da creatinina e da ureia também
podem estar presentes, refletindo desidratacdo por meio das émeses, diarreia e adipsia.
Em casos mais severos, a azotemia € devida a grave e constante injdria renal
(KIMMEL et al., 2001).

Outros achados podem incluir hipoalbuminemia, hiper/hipoglicemia,
hipertrigliceridemia e aumento nos indices de colesterol. Anormalidades eletroliticas
como hipocalemia, hiponatremia e hipocloremia podem estar presentes. Em gatos, a
ocorréncia de hipocalcemia também é descrita, sendo mais prevalente do que em cées
(KIMMEL et al., 2001). Evidéncias de coagulopatias sdo vistas em alguns casos,
como aumento no tempo de coagulacdo (TC), no tempo de protrombina (TP) e no
tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPa), associados ou ndo a sangramentos
espontdneos, além de CID, trombocitopenia e teste positivo para o dimero-D
(XENOULIS, 2015; FORMAN et al., 2021).

2.3.2 Marcadores Soroldgicos Alternativos de Funcédo Pancreatica

A busca de testes especificos para a pancreatite iniciou-se ha cerca de cinco
décadas. Varios testes foram desenvolvidos, todavia, a grande maioria se mostrou
ineficaz e de uso limitado no diagnostico da pancreatite em cées e gatos (XENOULIS,

2015). Logo, a avaliacéo histopatolégica do pancreas continua sendo o0 método padréo
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ouro para a pancreatite nesses animais (XENOULIS & STEINER, 2012).

E importante ressaltar que, embora citados e munidos de certo valor diagnéstico,
os testes soroldgicos referentes a pancreatite devem ser interpretados com atencao,
conhecendo suas limitagdes, uma vez que ha a dificuldade em adotar nUmeros exatos
de sensibilidade diagndstica devido aos diferentes dados utilizados, aos achados
ultrassonograficos e radiol6gicos inconsistentes, o tipo de pancreatite (aguda ou

crénica) em questdo e outras variantes encontradas nos estudos (XENOULLIS, 2015).

2.3.2.1 Imunorreatividade da Lipase Pancreatica (PLI)

Os ensaios da imunorreatividade da lipase pancreatica (Pancreatic lipase
immunoreactivity — PLI) sdo comumente considerados 0s mais sensiveis e especificos
para o diagnostico soroldgico da pancreatite em cdes e gatos na atualidade
(XENOULIS, 2015; XENOULIS et al., 2008). Durante a pancreatite, a lipase
pancredtica, normalmente sintetizada nas células acinares do 6rgdo, adentra a
circulacdo sanguinea em grandes quantidades. Diferente do ensaio tradicional que
mensura a atividade da lipase de diversas origens (como a gastrica e a duodenal, por
exemplo), a PLI é especifica para a lipase produzida no pancreas (STEINER et al.,
2004; STEINER et al., 2003). Estudos em gatos com pancreatite espontanea e
induzida mostraram resultados promissores (FORMAN et al., 2004; WILLIAMS et
al., 2003). Em um destes, em que a maioria dos gatos possuia pancreatite cronica, a
PLI felina (fPLI) demonstrou ser mais especifica e sensivel quando comparada a
concentracdo sérica do tripsinogénio e da tripsina, ambos mensurados pelo ensaio da
imunorreatividade semelhante a tripsina felina (TLI). No trabalho, os valores da
sensibilidade e a especificidade da PLI realizada nos gatos foram comparados aos da
ultrassonografia abdominal (FORMAN et al., 2004).

Estudos preliminares sugerem que a PLI canina (cPLI) € mais sensivel e
especifica do que quaisquer outros testes disponiveis para o diagndstico da pancreatite
nos cées (STEINER et al., 2001; SINCLAIR et al., 2006). A sensibilidade reportada

da cPLI é maior que 80%, superando a sensibilidade descrita para a ultrassonografia
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abdominal, que é em torno de 68%, da amilase, entre 62% a 69%, da lipase, entre 39%
a 73%, e da TLI canina, que é de 36% (HESS et al., 1998; MANSFIELD & JONES,
2000a; STEINER et al., 2001; SINCLAIR et al., 2006). Entretanto, a sensibilidade da
cPLI ndo foi avaliada em cées com pancreatite cronica confirmada
histopatologicamente. Além disso, inducfes experimentais de doenca renal cronica e
administragdo de prednisona demonstraram ndo afetar a concentracdo sérica da PLI
canina (STEINER et al., 2003; STEINER et al., 2001).

2.3.2.2 Imunorreatividade Semelhante a Tripsina (TLI)

A imunorreatividade semelhante a tripsina (Trypsin-like immunoreactivity —
TLI) sdo imunoensaios que mensuram o tripsinogénio e, em menor escala, a
concentracdo sérica de tripsina em cées e gatos, com utilidade limitada no diagndstico
de pancreatite de ambas as espécies (XENOULIS, 2015; FORMAN et al., 2021).
Apods uma indugdo experimental de pancreatite em cées, a TLI sérica canina aumentou
nitidamente os seus valores, entretanto, em um intervalo de trés dias pds inducéo,
esses valores decairam para o patamar de referéncia da espécie (SIMPSON et al.,
1989). A sensibilidade da TLI canina para o diagnéstico de pancreatite espontanea é
baixa (entre 36 % a 47%), possivelmente pela meia vida curta do tripsinogénio sérico
(MANSFIELD & JONES, 2000a; STEINER et al., 2001, 2008). Ha fortes evidéncias
de que a origem do tripsinogénio € exclusivamente pancreatica e possui sua
eliminagdo via renal, por filtragdo glomerular, uma vez que em cdes com doenca renal
cronica a concentragdo sérica da TLI canina se torna aumentada (SIMPSON et al.,
1989; MANSFIELD & JONES, 2000a). Esses fatores afetam a especificidade do teste
e dificultam a sua interpretacdo, principalmente em cdes com complicagdes referentes
a azotemia durante a pancreatite, em que a injuria renal ocorre durante a estadia da
doenca. O nitido aumento da TLI sérica canina em um animal ndo azotémico é
indicativo de pancreatite. Entretanto, ndo se pode excluir o diagnostico da doenca de

um cdo com os valores normais (XENOULIS, 2015).

Em gatos com pancreatite experimental, os valores séricos da TLI felina
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aumentaram nitidamente apds a inducdo, todavia, decairam aos seus valores normais
para a espécie em 48 horas (ZAVROS et al., 2008). Numerosos valores da TLI felina
para o0 diagnostico de pancreatite espontanea foram sugeridos e criados. Dessa
maneira, quando os valores de corte seguem adequadamente a especificidade esperada
para o ensaio, usa-se a faixa de 100 pg/L. J& para a sensibilidade do ensaio em gatos,
ndo ha uma faixa 6tima de valores, uma vez que essa é de mediana a baixa (entre 28%
e 64%) (SWIFT et al., 2000; SIMPSON et al., 2001; ALLEN et al, 2006). A
especificidade da TLI felina vem sendo questionada, uma vez que em estudos com
gatos sem pancreatite aparente, com confirmacdo histopatoldgica, mas com outras
doencas gastrointestinais (como doenca inflamatéria intestinal e linfoma
gastrointestinal) houve a elevacdo, mesmo que discreta, dos valores séricos da TLI.
Alguns desses gatos também possuiam azotemia, demonstrando que esses fatores
também interferem na TLI sérica felina (SWIFT et al., 2000; SIMPSON et al., 2001;
ALLEN et al, 2006; FORMAN et al., 2021). De igual modo aos cées, 0 aumento da
TLI em gatos ndo azotémicos pode ser indicativo de pancreatite, entretanto, seus
valores normais séricos ndo excluem a possibilidade do animal ter a doenca
(XENOULIS, 2015).

2.3.2.3 Atividade Sérica da Amilase e Lipase

A atividade sérica das enzimas pancredticas amilase e lipase ndo é mais
considerada um bom marcador de pancreatite em cdes (STROMBECK et al., 1981,
JACOBS et al., 1985). Embora em alguns experimentos os valores das enzimas
tenham aumentado de modo significativo, eles demonstraram baixa sensibilidade e
especificidade. Logo, a atividade sérica dessas enzimas ndo possui um bom valor
diagnostico para pancreatite e ndo deve ser usada em cdes com 0 surgimento
espontaneo da doenca (BROBST et al., 1970; MIA et al., 1978; STROMBECK et al.,
1981; JACOBS et al., 1985; SIMPSON et al., 1989, 1991; STEINER et al., 2008).
Além do pancreas, alguns outros tecidos como a mucosa gastrica e 0 parénquima
hepatico também sintetizam a amilase e a lipase, (SIMPSON et al., 1991; STEINER et
al., 2006). Esse fator, associado a baixa sensibilidade diagnostica das enzimas,
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promove um grande intervalo de referéncia para a amilase e lipase, resultando em

marcadores pouco especificos e de baixo valor diagnostico (XENOULIS, 2015).

Em gatos, assim como nos cdes, as atividades séricas da amilase e lipase
possuem valor limitado de diagnostico. A sensibilidade do teste é extremamente
baixa, uma vez que o aumento dos seus valores séricos também pode estar relacionado
a outros distarbios gastrointestinais ou as doencas renal e hepéatica (WILLIAMS,
1996; HILL & VAN WINKLE, 1993; SIMPSON et al., 1994; STEINER, 2003). O
substrato cromogénico 1-2-o-dilauril-rac-glicero-3-acido glutérico-(6-
metilresorufina)-éster (DGGR) vem sendo uma boa alternativa em felinos, em que sua
formacao é diretamente proporcional ao aparecimento da metilresofurina, aumentando
a sensibilidade e especificidade da lipase sérica nesses animais (OPPLIGER et al.,
2013). Segundo um estudo, o valor de 26 UI/L para a atividade da lipase por DGGR
possui uma sensibilidade de 100% para diagnostico de pancreatite aguda e de 48%
para o diagndstico de pancreatite crbnica, segundo imagens utrassonograficas
(OPPLIGER et al., 2014; BAZELLE & WATSON, 2014). Outro estudo comparou a
atividade da lipase por DGGR com a fPLI em felinos com pancreatite. O estudo
revelou que a DGGR é um método mais Util e eficiente somente quando comparada a
fPLI durante a estadia da pancreatite aguda, j& que na pancreatite crénica os valores da
sensibilidade continuam baixos, necessitando de mais estudos (OPPLIGER et al.,
2014).

2.3.2.4 Outros Marcadores

Inimeros biomarcadores diagnosticos para pancreatite foram estudados e
testados, mas sem sucesso aparente em sua aplicacao para cdes e gatos, demonstrando
valores de sensibilidade e especificidade muito baixos. Além disso, alguns testes séo
extremamente onerosos e trabalhosos, limitacdes essas que impedem a sua viabilidade
no dia-a-dia (XENOULIS, 2015). Alguns desses testes envolvem as concentragdes
séricas da elastase-1 pancreatica (MANSFIELD et al.,, 2011), fosfolipase A2
(WESTERMARCK & RIMAILA-PARNANEN, 1983), complexos da tripsina-as-
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antitripsina (TAP) (SUCHODOLSKI et al., 2001; STEINER et al., 2008), a.-
macroglobulinas (RUAUX et al., 1999), concentracdes de peptideo ativador do
tripsinogénio (Trypsinogen Activation Peptide - TAP) em plasma e urina
(MANSFIELD & JONES, 2000a, 2000b; MANSFIELD et al., 2003; ALLEN et al.,
2006) e atividade da lipase em liquidos peritoneais (DE ARESPACOCHAGA et al.,
2006). De todos os marcadores supracitados, a elastase-1 sérica pancreatica e as
concentracbes de TAP demonstraram ser as mais promissoras nos estudos,
representando uma esperanca futura de um diagnostico melhor e mais preciso da
pancreatite em cées e gatos (XENOULIS, 2015).

2.4 Histopatologia do Pancreas

A pancreatite € uma doenca inflamatéria do tecido exocrino do pancreas e é
classificada em aguda e crbnica a partir dos achados histopatologicos deste 6rgéo,
sendo o método padrdo ouro na atualidade para o diagnostico final da doenca em cées
e gatos (BAZELLE & WATSON, 2014). Diferente do estabelecido aos humanos, ndo
h& um sistema de avaliacdo histopatologico estabelecido para a analise do pancreas em
cdes e gatos, dando margem a algumas interpretacGes errbneas e equivocadas durante
0 exame (NEWMAN et al., 2004; WATSON et al., 2007; BOSTROM et al., 2013;
FORMAN et al., 2021). Para a pancreatite cronica, costuma-se encontrar, durante a
analise, presenca de estruturas permanentes que remetem a fibrose do tecido com
atrofia de seus acinos, de forma diferente dos achados tipicos da pancreatite aguda, em
que se encontra apenas a presenca inflamatoria, sem mudancas significativas aparentes
relacionadas a fibrose ou atrofia (NEWMAN et al., 2004; WATSON et al., 2007;
BOSTROM et al., 2013). Alguns autores relacionam a inflamagéo supurativa com a
pancreatite aguda, em contraste com a pancreatite cronica, que possui como
caracteristica a presenca de infiltrado linfocitico (HILL & VAN WINKLE, 1993,
FERRERI et al., 2003).

A Dbiopsia do pancreas é um procedimento invasivo e caro, podendo ser

especificamente perigoso aos animais com pancreatite grave que envolva distdrbios de
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coagulacdo e hemorragia (WEBB & TROTT, 2008; CORDNER et al., 2010). A
bidpsia ndo € um procedimento comum a rotina clinica do diagnéstico de pancreatite,
sendo realizada, na maioria dos casos, nos animais que venham a se submeter a uma
laparotomia exploratdria. Ainda assim, numerosos estudos comprovam a seguranca da
realizacdo da biopsia pancreética nos casos de pancreatite, ressaltando o procedimento
como o ideal para cdes e gatos envolvidos neste cendrio (WESTERMARK et al.,
1993; WIBERG et al., 1999; HARMOINEM et al., 2002; WEBB & TROTT, 2008;
CORDNER et al., 2010; COSFORD et al., 2010). Em um estudo retrospectivo
(PRATSCHKE et al., 2014) os efeitos colaterais mais comuns nos animais depois da
realizacdo da bidpsia do péncreas incluiu vémitos e nduseas, letargia, dores
abdominais e anorexia (XENOULIS, 2015).

Embora considerado o padrdo ouro para o diagndstico, hd muitas evidéncias de
que esse procedimento possui limitagdes significativas para o uso em rotina clinica,
ndo sendo um método ideal (XENOULIS, 2015). Em um estudo que envolveu a
necrépsia de cdes, 64% dos 73 animais da pesquisa possuiam achados
histopatologicos compativeis com pancreatite, mesmo vindo a obito por outros
motivos (NEWMAN et al., 2004). Em outro estudo, 67% dos gatos examinados
possuiam alterac@es histopatoldgicas pancreaticas, sendo que 45% de todos os gatos
eram higidos (DE COCK et al., 2007). Logo, por ndo possuir critérios estabelecidos
mundialmente para a medicina veterinaria, a histopatologia do péancreas para o
diagndstico da pancreatite possui variadas limitagdes microscépicas, podendo levar a
falsos positivos em alguns casos. Por outro lado, a exclusdo da doenca pela
histopatologia também € dificultosa, uma vez que inflamacdes localizadas do tecido
podem ser facilmente perdidas no momento da analise (HILL & VAN WINKLE,
1993; SAUNDERS et al., 2002; NEWMAN et al., 2004; DE COCK et al., 2007;
PRATSCHKE et al., 2014).

3. Concluséao

A pancreatite é o disturbio gastrointestinal com maior prevaléncia no cotidiano



19

clinico do médico veterinario, acometendo cies e gatos em semelhante intensidade. E
classificada nas formas aguda e crénica, sendo a aguda a mais comum em cées, e 0
estagio croénico mais usual em gatos. A histopatologia do pancreas ainda € considerada
0 padrédo ouro para o diagnostico final da doenca, além de definir o seu estagio agudo

ou cronico.

A etiologia da doenca ainda é pouco elucidada. Possui origem desconhecida,
com diagndstico impreciso e fastidioso, o que envolve grande investigacdo clinico-
laboratorial. Pouco se sabe sobre os seus fatores desencadeantes, entretanto, estudos
relacionam os fatores genéticos e ambientais como grandes coadjuvantes ao
desenvolvimento da doenca. Predisposicdo genética, obesidade, hiperlipidemia
constante, uso de medicamentos e algumas doencas infecciosas sdo alguns desses
fatores. Por outro lado, a pancreatite apresenta chances de se desenvolver em cées e

gatos de qualquer raca, sexo e idade.

Sua avaliacdo clinica é inespecifica e dificultosa, com sintomatologia comum a
outras doencas. Podem estar presentes émeses, diarreia, anorexia com fragqueza e
emagrecimento progressivo, além de intensas dores abdominais, assim como ictericia,
desidratacdo e palidez. Complicacdes sisttémicas podem ocorrer com alguma

frequéncia, sendo a CID e o tromboembolismo pulmonar as mais severas.

A avaliacdo clinico laboratorial, assim como a sintomatologia da doenca, é
inespecifica na pancreatite. Evidéncias de anemias ou eritrocitoses relativas discretas,
devido a desidratacdo, além de leucocitose ou leucopenia podem estar presentes. No
perfil bioquimico evidencia-se o aumento das enzimas hepatobiliares, além de

hiperbilirrubinemia, bem como azotemia, hipoalbuminemia e hipercolesterolemia.

Os biomarcadores especificos da funcdo pancreatica servem de demasiado
auxilio no diagndstico da pancreatite, sendo a imunorreatividade da lipase pancreéatica
(PLI) a mais sensivel e especifica no diagndstico da doenca em cdes e gatos. Ha a
imunorreatividade semelhante a tripsina (TLI) e a atividade sérica da amilase e lipase,
estando hoje em desuso, por demonstrarem valores extremamente baixos de

sensibilidade e especificidade.
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