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Resumo

A doenca renal cronica (DRC) ¢ altamente prevalente em felinos geriatricos,
caracteriza-se pela perda progressiva e irreversivel da funcdo renal. O diagndstico,
estadiamento e evolugdo clinica s3o realizadas de acordo com o sistema de classificagcdo da
International Renal Interest Society (IRIS), através de biomarcadores séricos, exame de urina
e ultrassonografia abdominal. Considerando a aplicabilidade da ultrassonografia abdominal na
DRC, assim como investigagdes anteriores, a dopplerfluxometria renal surge como uma
ferramenta complementar de diagndstico, permitindo avaliar pardmetros hemodindmicos como
o indice de resistividade renal (IRR) que pode refletir alteragdes vasculares associadas a
progressdo da doenga.

O presente trabalho teve como objetivo comparar o IRR da artéria interlobar entre
gatos saudaveis e gatos com DRC, e investigar a sua correlacdo com varidveis clinicas e
laboratoriais.

O estudo prospetivo caso-controlo incluiu 22 felinos (controlo: n = 10; DRC: n = 12).
O IRR foi medido de forma padronizada no rim esquerdo, através do Doppler colorido e
pulsado, e foram recolhidos valores de creatinina sérica, ureia, hematdcrito, proteinas totais,
pressdo arterial sistolica, grau de desidratagdo, assim como raga, sexo, idade, peso e uso de
gabapentina.

Os resultados demonstraram que gatos com DRC apresentaram valores de IRR
significativamente superior ao grupo controlo (p = 0,0329). Observou-se a correlagdo positiva
do IRR com creatinina sérica (p = 0,0015) e ureia (p = 0,0003). Nao se verificaram associagdes
significativas com hematdcrito, proteinas totais, pressdo arterial, grau de desidratagdo, idade,
peso, raca ou sexo. O uso pontual de gabapentina ndo demonstrou efeito consistente no IRR.

Em conclusdo, o IRR da artéria interlobar encontra-se significativamente aumentado
em gatos com DRC e correlaciona-se com biomarcadores de azotemia, apoiando a sua utilidade
como ferramenta diagnodstica complementar e de monitorizagdo. Os achados sugerem o
potencial do IRR como biomarcador precoce de alteragdes hemodindmicas intrarrenais e para

seguimento da progressao da DRC felina.

Palavras-chave: felinos, ultrassonografia Doppler, rim, hemodinadmica intrarrenal, indice de

resistividade renal.



Abstract

Chronic kidney disease (CKD) is highly prevalent among geriatric feline population
and is characterized by the progressive and irreversible loss of renal function. Diagnosis,
staging and clinical monitoring are conducted according to the International Renal Interest
Society (IRIS) classification system using serum biomarkers, urinalysis and abdominal
ultrasonography. Considering the applicability of abdominal ultrasound in CKD, as well as
previous investigations, renal Doppler flowmetry has emerged as a complementary diagnostic
tool, enabling the assessment of hemodynamic parameters such as the renal resistive index
(RRI), which may reflect vascular changes associated with the disease progression.

The present study aimed to compare the RRI of the interlobar artery between healthy
cats and cats with CKD, and to investigate its correlation with clinical and laboratory variables.

A prospective case-control study was conducted with 22 cats (control: » = 10; CKD:
n = 12). The RRI assessment was standardized in the left kidney using colour and pulsed
Doppler, and serum creatinine, urea, hematocrit, total protein, systolic blood pressure, and
degree of dehydration were recorded, along with breed, sex, age, body weight and gabapentin
use.

Results showed that cats with CKD had significantly higher RRI values compared to
the control group (p = 0,0329). A positive correlation was observed between RRI and serum
creatinine (p = 0,0015) as well as urea (p = 0,0003). No significant associations were found
with hematocrit, total protein, blood pressure, degree of dehydration, age, weight, breed or sex.
Occasional use of gabapentin did not show a consistent effect on RRI.

In conclusion, interlobar artery’s RRI is significantly higher in cats with CKD and
correlates with azotemia biomarkers, supporting its utility as a complementary diagnostic and
monitoring tool. The findings suggest the potential of RRI as an early biomarker of intrarenal

hemodynamic alterations and as a parameter for monitoring feline CKD progression.

Keywords: cats, doppler ultrasonography, kidney, intrarenal hemodynamics, renal resistive

index.
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Parte I: Casuistica e Descricao do Estagio Curricular

No ambito da conclusdo do Mestrado Integrado em Medicina Veterinaria (MIMV) da
Universidade Lus6fona — Centro Universitario de Lisboa, a autora realizou o estagio curricular
com duracdo de 6 meses no Hospital Veterinario da Bicuda, uma unidade especializada no
atendimento de animais de companhia e espécies exoéticas. Sob a orientagdo do Professor
Doutor César Souza, o periodo de estagio totalizou 960 horas de trabalho, sendo o inicio no dia
2 de Setembro de 2024 ¢ o fim no dia 2 de Margo de 2025.

Durante o estdgio curricular, foi possivel acompanhar e colaborar com o trabalho
desenvolvido por auxiliares, enfermeiros e médicos veterinarios em diferentes turnos, sendo as
40 horas semanais asseguradas como contato minimo médico-veterindrio. Em termos de
funcionamento, o Hospital Veterinario da Bicuda conta com um corpo clinico de auxiliares e
enfermeiros veterinarios que realizam triagem, cuidados aos animais no internamento ou em
regime de cuidados intensivos, assim como apoio as diversas consultas e procedimentos
cirurgicos. Para além disso, a equipa conta com médicos veterinarios que realizam consultas de
medicina interna, assim como de especialidade, procedimentos cirurgicos incluindo de minima
invasdo, exames complementares como por exemplo ecografias, ecocardiografias, radiografias,
e andlises laboratoriais (p.e. hemograma, bioquimicas séricas, coprologia, dentre outros). Mais
ainda, o hospital esta altamente capacitado para consultas sem marcagao prévia e atendimentos
emergenciais, com cirurgides sempre disponiveis em regime on-call.

Ao longo do estagio, a autora teve a oportunidade de acompanhar, participar e auxiliar
em consultas de diversas especialidades, na area do internamento e cuidados intensivos, no
bloco operatdrio, incluindo anestesias, cirurgia ortopédicas, de tecidos moles e de minima
invasdo, como por exemplo, laparoscopias, artroscopias, endoscopias, laringoscopias,
rinoscopias e broncoscopias. Para além disso, desempenhou um papel importante na realiza¢ao
de exames imagioldgicos e laboratoriais, sendo estes ocorridos com grande frequéncia na
pratica clinica diaria do hospital.

Com o objetivo de desenvolver e aprofundar os conhecimentos adquiridos durante o
MIMV, a autora contribuiu diariamente e ativamente na arca de internamento e cuidados
intensivos através da realizagdo de exames clinicos gerais e direcionados; monitorizacdo da
alimentacdo dos pacientes internados; realizacdo de exames complementares de diagndstico
tanto laboratoriais como esfregacos sanguineos, citologias, coprologia, hemograma e
bioquimicas séricas, como na conducdo de exames radiologicos, e auxilio em ecografias e

ecocardiografias. Para além disso, a autora teve a oportunidade de realizar calculos de
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fluidoterapia, transfusdo sanguinea, continuous rate infusion (CRI), insulinoterapia, protocolos
de reintrodu¢do alimentar e adaptar protocolos medicamentosos individualizados para cada
paciente. Adicionalmente, fez parte da pratica clinica da autora a cateterizagdo venosa,
algaliacdo, aferi¢ao da pressdo arterial, medi¢do do lactato sérico e glicémia, colocagdo de tubo
esofagico, entubagdo endotraqueal em registo pré-cirtirgico e/ou emergencial, reanimagao
cardiopulmonar e oxigenoterapia quando necessario.

Durante o acompanhamento das consultas de diversas especialidades, a autora teve a
oportunidade de elaborar uma anamnese completa, realizar exames de estado geral e/ou
direcionado a especialidade, assim como aprimorar o seu raciocinio clinico através da discussao
dos casos clinicos com o médico veterinario para o desenvolvimento de uma lista de
diagnosticos diferenciais completa. Ainda no seguimento das consultas, a autora auxiliou em
diversos exames complementares de diagndstico com o objetivo de obter um diagndstico
definitivo e com isso definir um protocolo terapéutico individualizado e direcionado a patologia
em questdo. Por fim, a autora teve a oportunidade de auxiliar em prescricdes médico-
veterindrias e realizar altas médicas apds a realizacdo de procedimentos médicos e/ou
cirurgicos, e com isso desenvolver habilidades de comunica¢do com os tutores.

A distribui¢@o dos atos médicos realizados nos diferentes meses de estagio curricular
da autora, encontra-se discriminada na Grafico 1, em frequéncia absoluta, isto €, o nimero total
de animais observados (n), e frequéncia relativa, ou seja, a percentagem de cada area
relativamente ao numero total. E possivel observar que os atos médico de maior prevaléncia
foram os exames complementares (31,3%), as consultas (29,2%) e o internamento (21,3%). Em
contrapartida, o ato médico de menor destaque foram as urgéncias (7,4%). Ao analisar o grafico
abaixo ¢ importante considerar que no mesmo animal podem ter sido realizados diferentes atos

médicos.

Distribuigcdo da Frequéncia Absoluta (n) e Frequéncia Relativa (%) dos Atos médicos

Urgéncia Cirurgia

148 217

Internamento

427

586 Consulta

629
Exame complementar

Grifico 1: Distribuicao em frequéncia absoluta () e relativa (%) dos atos médicos realizados durante

o estagio curricular.



Na Tabela 1 encontra-se discriminada a casuistica das diferentes especialidades

abrangidas durante o periodo de estdgio curricular, sendo esta representada através da

frequéncia absoluta (n) e da frequéncia relativa (%). Adicionalmente, o Grafico 2 representa,

em frequéncia relativa a casuistica total do estagio consoante as diferentes areas.

Tabela 1: Distribuicao da casuistica por especialidade do estagio curricular em frequéncia absoluta (7)

e relativa (%).

Setembro Outubro Novembro Dezembro Janeiro Fevereiro Total

Especialidade/ Més PR | FRE) | (0 FRE) | [0 FRew [ T FRew [T FRe0 | P FRE)
Imagiologia 41 2470% | 78 26,90% | 63 22,91% | 77 27,90% | 50 19,84% | 72 23,15% | 381 24,27%
Cirurgia 21 12,65% | 37 12,76% | 36 13,00% | 44 1594% | 45 17,86% | 54 17,36% | 237 15.10%
Cardiologia 10 6,02% | 18 621% | 11 4,00% | 15 543% | 23 9,13% | 38 12,22% | 115  7,32%
Sastroenterologia e 14 843% | 20 690% | 25 9,00% | 27 9,78% | 14 556% | 13  4,18% | 113 7,20%
Oncologia 8  482% | 16 552% | 11 400% | 20 7.25% | 11 437% | 14 4,50% | 80 510%
Medicina Preventiva 1 060% | 20 690% | 17 618% | 6 217% | 15 595% | 20 643% | 79 5,03%
Ortopedia 4 241% |13 448% | 14 500% | 17 616% | 10 397% | 11 354% | 69 439%
Nefrologia e Urologia 15 004% | 14 483% | 12 436% | 11 399% | 7 278% | 8 257% | 67 4.27%
Odontologia 2 120% | 8 276% 327% | 12 435% | 11 437% | 17 547% | 59 376%
Dermatologia 3 1,81% | 14 4,83% 327% | 7 2,54% | 16  6,35% 2,89% | 58  3.69%
Reprodugao 7 422% |13 448% | 13 473% | 7 254% | 9 357% | 8 257% | 57 3.63%
Infetologia e Parasitologia | 11  6,63% | 4 138% | 14 509% | 6 217% | 5 198% | 12 386% | 52 331%
Traumatologia 7 422% | 7 241% | 8 291% | 7 254% | 4 159% | 7  2,25% | 40 2.55%
Endocrinologia 1 060% | 7 241% | 7 255% | 5 181% | 5 198% | 8 257% | 33 2,10%
Neurologia 8 482% | 7 241% | 5 18% | 2 072% | 5 198% | 3 096% | 30 1.91%
g’t‘:r“rmg'lggi:gzl ogia 1 060% | 6 207% | 7 255% | 3 1,00% | 6 238% | 7  225% | 30 1,91%
Toxicologia 6 361% | 1 034% | 2 073% | 3 109% | 6 238% | 5 1,61% | 23  146%
Oftalmologia 2 120% | 3 1,03% | 6 218% | 3 109% | 2 079% | 3  096% | 19 121%
Geriatria 3 181% | 3 103% | 3 100% | 3 109% | 3  119% | 1  032% | 16 1.02%
Acupuntura 1 060% | 1 034% | 1 036%| 1 036% | 4 159% | 0 000% | 8 051%
Alergologia 0 000% |0 000%| 2 073%| 0 000%| 0 000%| 1 032%]| 3 019%
Nutrigio 0 000% |0 000%| 0 000%| 0 000%| 1 040% | 0O 000% | 1 006%
Total 166 100,00% | 200 100,00%| 275 100,00%| 276 100,00%| 252 100,00%| 311 100,00%| 1570 100,00%
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Grafico 2: Distribuigdo da casuistica por especialidade do estagio curricular em frequéncia relativa (%).

Como podemos observar na Tabela 1 e no Grafico 2, as dreas acompanhadas de maior

destaque incluem imagiologia com 381 (24,27%) casos, cirurgia com 237 (15,10%) casos e

cardiologia com 115 (7,32%) casos. Em contrapartida, as areas com menor casuistica foram

acupuntura com 8 (0,51%) casos, alergologia com 3 (0,19%) casos, e nutrigdo com 1 (0,06%)

caso no decorrer dos 6 meses de estagio curricular. Ao analisar a tabela e o grafico acima, ¢

importante ressaltar que no mesmo animal podem ter sido realizados procedimentos de

diferentes especialidades, tal resultard, em um numero superior de entradas relativamente ao

namero total de animais.

No Griafico 3 consta a distribuicdo da casuistica em espécies animais. Neste constata

que o numero total de animais acompanhado ao longo do estagio curricular correspondeu a 804

animais, sendo destes 601 (74,8%) canideos, 193 (24%) felideos e 10 (1,2%) espécies exoticas.

Distribuigcao da Frequéncia Absoluta (n) e Frequéncia Relativa (%) da Espécie Animais

Exético

Felideo

193

Exético

7110 (1,2%)

601

Canideo

Grafico 3: Distribuicao em frequéncia absoluta (n) e relativa (%) das espécies animais acompanhadas

durante o estagio curricular.



Como ¢ possivel observar no Grafico 4, dos 804 animais acompanhados durante o

periodo de estagio, 489 (60,8%) foram do género masculino e 315 (39,2%) do género feminino.

Distribuicao da Frequéncia Absoluta (n) e Frequéncia Relativa (%) do género dos animais

Fémea

315

489 Macho

Grafico 4 : Distribuicdo em frequéncia absoluta (n) e relativa (%) do género dos animais acompanhados
durante o estagio curricular.

Como mencionado anteriormente, a autora teve a oportunidade de participar nos
procedimentos cirurgicos realizados no Hospital Veterinario da Bicuda durante os seus 6 meses
de estagio curricular. Dentro do centro cirurgico, a autora pode participar ativamente nas
cirurgias na posicdo de cirurgido, assim como na posi¢do de anestesista, circulante e
instrumentista, adquirindo experiéncia nas diferentes posi¢des necessarias na realizagdo de
procedimentos cirtrgicos. Para além disso, a autora teve um papel fundamental no pré-
operatdrio do animal, tanto na realiza¢ao de andlises laboratoriais, como na elabora¢do de um
protocolo anestésico. A autora também pode auxiliar no pos-operatorio, desde o recobro até a
alta do animal. A distribuicdo da frequéncia relativa e absoluta dos procedimentos cirurgicos

observados encontra-se discriminada no grafico abaixo (Grafico 5).

Distribuicdo da Frequéncia Absoluta (n) e Frequéncia Relativa (%) dos Procedimentos Cirurgicos

Cirurgia ortopédica

Cirurgia

19

Cirurgia

57

159

Cirurgia de tecidos moles

Grafico 5: Distribui¢do em frequéncia absoluta (n) e relativa (%) dos procedimentos cirirgicos
acompanhados durante o estagio curricular.



Como ¢ possivel observar no Grafico 5, os procedimentos cirdrgicos de maior
predominancia sao os classificados como cirurgias de tecidos moles, representando 67,1%. De
seguida, as cirurgias odontoldgicas e as cirurgias ortopédicas foram os procedimentos
cirargicos de maior destaque, com 24,1% e 8% respetivamente. Os procedimentos cirurgicos
de oftalmologia apresentaram menor prevaléncia, com apenas 0,8%.

Dentro dos procedimentos cirurgicos realizados, as cirurgias de minima invasdo
representaram uma parte consideravel da pratica clinica cirargica da autora, deste modo, a
distribuicdo dos mesmos em frequéncia absoluta e relativa estdo discriminados no grafico

abaixo (Grafico 6).

Distribuigao da Frequéncia Absoluta (n) e Frequéncia Relativa (%) dos Procedimentos de Cirurgia Minimamente Invasiva

Rinoscopia
—_— Artr

ot P a P e
P P ——

Laringoscopia = 1

Endoscopia

Broncoscopia

32
Laparoscopia

Griéfico 6: Distribuicdo em frequéncia absoluta () e relativa (%) das cirurgias minimamente invasivas

dos animais acompanhados durante o estagio curricular.

No grafico acima (Grafico 6), € possivel observar que as cirurgias por laparoscopia
representaram 68,1% dos procedimentos cirirgicos por minima invasdo. Nestes, estdo incluidas
ovariectomias, gastropexias e bidpsias. Outros procedimentos cirirgicos de minima invasao
observados por ordem de destaque incluem laringoscopia (8,5%), endoscopia (6,4%),
broncoscopia (6,4%), rinoscopia (4,3%), artroscopia (4,3%) e otoscopia video-endoscopica
(2,1%).

A imagiologia apresentou a maior frequéncia absoluta e relativa na distribuig¢do total
(Tabela 1). Dentro desta area, a ecografia abdominal foi o exame imagiologico de maior
prevaléncia representando 43,2% (Grafico 7). Isto justifica-se devido ao estudo da dissertacao

da autora basear-se na ecografia abdominal em felinos. Outros exames imagioldgicos em
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destaque incluem a radiologia (27,9%) e a ecocardiografia (18,4%). O grafico abaixo (Grafico
7) representa a distribui¢do em frequéncia absoluta e relativa dos diferentes exames

imagiologicos acompanhados durante o estagio curricular da autora.

Distribuicao da Frequéncia Absoluta (n) e Frequéncia Relativa (%) dos Exames Imagiolégicos

TFAST AFAST

23 27
Ecocardiograma

Radiologia 17

178

Ecografia ocular

Ecografia membros

Ecografia cervical ;P

275
Ecografia abdominal

Grafico 7: Distribuicdo em frequéncia absoluta (n) e relativa (%) dos exames imagiologicos

observados durante o estagio curricular.

O estagio curricular da autora no Hospital Veterinario da Bicuda, com duracao de seis
meses, constituiu uma etapa fundamental na formacdo académica e profissional enquanto
estudante de Medicina Veterindria. A autora teve a oportunidade de aplicar os conhecimentos
teoricos adquiridos ao longo do curso em um contexto pratico, dinamico e exigente, da mesma
forma que obteve um contato direto com a rotina clinica, cirirgica e administrativa de um
hospital veterinario de referéncia. Durante este periodo, a autora também pdde desenvolver a
sua capacidade de trabalho em equipa e enriquecer as suas habilidades de comunicagdo dentro
da equipa e perante os tutores. Em contrapartida, ¢ importante ressaltar que o tempo disponivel
para a realizacao das consultas foi, por vezes, bastante reduzido, limitando a possibilidade de
aprofundar os casos clinicos com a aten¢do e a calma desejada. Para além disso, a demanda de
trabalho no internamento por muitas vezes ndo permitiu a autora acompanhar consultas e
cirurgias de interesse. De qualquer forma, estas experiéncias contribuiram para o
desenvolvimento pessoal e profissional da autora, que adquiriu competéncias essenciais para o

seu futuro profissional.

20



Parte I1: Introducao

1. Doenca Renal Cronica

A doenga renal cronica (DRC) ¢ definida pela presenca de anormalidades funcionais
e/ou estruturais em um ou ambos os rins por um periodo maior ou igual a trés meses (Brown,
2016; Finch & Heiene, 2017; Groves, 2020; Lawson & Jepson, 2021; Quimby, 2024). E
considerada a doenga metabdlica de maior prevaléncia nos gatos, sendo uma causa comum de
morbilidade ¢ mortalidade nos mesmos (Brown, 2016).

Embora a DRC possa ocorrer em gatos com menos de 3 anos de idade, através de uma
condi¢do congénita, a prevaléncia desta patologia aumenta com a progressao da idade (Brown,
2016). Estima-se que a DRC afeta cerca de 30 a 40% dos gatos geriatricos (<10 anos) e ¢ a
causa de morte de cerca de 13% dos felinos domésticos no geral (Brown, 2016; Groves, 2020;

Kongtasai et al., 2022).

1.1.Fisiopatologia

Na DRC, ha uma redugdo acentuada no funcionamento dos nefronios, e
consequentemente um aumento na demanda da taxa de filtragdo glomerular (TFG) dos
nefronios residuais. A “teoria da hiperfiltragdo” remete a associagd@o do aumento da TFG de um
unico nefrénio, a hipertensdo glomerular, hipertrofia e esclerose. Esta resposta inicial
compensatoria pode parecer benéfica, no entanto, a longo prazo, pode contribuir para a
progressdo intrinseca da doenca (DiBartola & Westropp, 2020a; Finch & Heiene, 2017; Syme
& Jepson, 2024).

A etiologia da DRC permanece em constante discussdo. Em felinos, na maioria dos
casos, ¢ diagnosticada em fases mais tardias no curso da doenca. Na histopatologia os rins
apresentam uma diminuicao de tamanho devido a reposicao dos nefronios lesionados por tecido
cicatricial e de inflamag¢ao cronica, que ndo fornece muita orientagdo relativamente a origem
etioldgica da doenca (Lawson & Jepson, 2021; Quimby, 2024). Deste modo, um diagndstico
mais precoce da DRC através de novos biomarcadores, torna-se necessario para estabelecer
causas primarias responsaveis pelo seu desenvolvimento (Syme & Jepson, 2024).

A DRC felina ¢ provavelmente resultante de uma combinacdo de fatores que variam
consoante o individuo. Etiologias descritas em gatos incluem: nefrite cronica intersticial,
pielonefrite cronica, glomerulonefrite cronica, amiloidose (comum em Abissinios), doenga
renal poliquistica (DRP) (comum em Persas), injuria renal aguda (IRA), neoplasia (p.e. linfoma

renal) e por fim, nefrite piogranulomatosa causada por peritonite infecciosa felina (PIF)
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(DiBartola & Westropp, 2020a; Quimby, 2024). As glomerulopatias foram associadas a
processos neoplasicos, metabolicos, infeciosos e inflamatérios (Quimby, 2024).

Sugere-se que em alguns gatos, a DRC ¢ um mecanismo adaptativo associado ao
processo fisiologico de envelhecimento, visto que alteragdes precoces nos tubulos intersticiais
ocorrem em gatos jovens-adultos como mecanismo de defesa. O envelhecimento renal promove
uma maior suscetibilidade a lesdes. Alteracdes nos rins como a senescéncia ¢ a perda do
comprimento dos telomeros foram documentadas na DRC felina, estas altera¢des proporcionam
uma recuperagao e reparacao de lesdes menos eficazes (Quimby, 2024).

Apesar de poucos felinos com DRC apresentarem-se positivos para o virus da
imunodeficiéncia felina (FIV), a doenca renal foi associada a esta doenca infetocontagiosa. Para
além disso, o Morbilivirus felino (FeMV) esta associado a lesdes nos tubulos intersticiais
(Quimby, 2024).

Por fim, fatores de risco para DRC felina incluem: idades mais avancadas,
predisposicdo racial, tratamentos com farmacos nefrotoxicos e historico de IRA (Finch &

Heiene, 2017).

1.2.Sinais Clinicos

Apesar da DRC refletir danos estruturais e funcionais dos rins, a apresentacdo clinica
normalmente reflete a extensdao da redugdo da funcao renal ao invés de alteragdes estruturais
existentes (Syme & Jepson, 2024). Sinais clinicos comuns na DRC s3o normalmente
inespecificos, sendo a politrria e polidipsia (PU/PD) os sinais mais frequentemente reportados
pelos tutores. A politiria € caracterizada por uma produgdo urinéria superior a 50 ml/kg/24h,
enquanto a polidipsia refere-se a um consumo de dgua superior a 100 ml/kg/24h (Finch &
Heiene, 2017). A polidipsia, apesar de ser um dos sinais mais comuns observados nao esta
presente até o estadio II da doenga (Groves, 2020).

Apesar da polidipsia compensatoria a politria, muitos gatos com DRC apresentam-se
desidratados, deste modo, a avaliagdo do grau de hidrata¢ao durante o exame fisico ¢ de extrema
importancia. Para além disso, a palidez das mucosas ¢ um achado comum nestes pacientes,
devido a anemia ndo regenerativa, normocitica € normocromica frequentemente encontrada
(Syme & Jepson, 2024). Para além disso, sinais de miopatia, como por exemplo, a ventroflexao
do pescoco e postura plantigrada sdo sinais clinicos comuns em gatos que desenvolvem
hipocalémica secundaria a DRC (Quimby, 2024).

Alteracdes gastrointestinais em consequéncia a uremia associada a doenca,
manifestam-se como perda de peso, ndusea, anorexia, vomitos, halitose, ulceras orais, diarreia,
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hematoquezia, melena e necrose da lingua em quadros mais graves (Brown, 2016; Finch &
Heiene, 2017; Geddes & Aguiar, 2022; Groves, 2020). Ainda mais, gatos com DRC podem
apresentar uma baixa condi¢ao corporal. Animais jovens ainda em crescimento, embora pouco
frequente, podem apresentar deformidades na maxila e/ou na mandibula em resultado a
osteodistrofia fibrosa. De igual forma, animais em idades mais avangadas, podem apresentar
fraturas patologicas devido a distirbios minerais e 6sseos (Syme & Jepson, 2024).

A palpacdo renal deve ser realizada aquando do exame fisico, preferencialmente com
o animal em estacdo. Os rins sdo palpaveis no abdémen médio-dorsal, caudal as costelas, sendo
o rim direito normalmente mais cranial que o esquerdo. A palpagdo renal pode ser util no
diagnostico presuntivo de uma doencga renal, sendo alteragcdes de tamanho, morfologia e dor
renal identificadas (Finch & Heiene, 2017; Groves, 2020; Syme & Jepson, 2024).

Sinais clinicos oculares como hifema, midriase e cegueira sdo mais comumente
encontrados nos gatos comparativamente aos caes, sendo estes normalmente associados a

hipertensao (ver seccdo 1.5) (Finch & Heiene, 2017; Syme & Jepson, 2024).

1.3. Diagnostico

A International Renal Interest Society (IRIS) é uma organizacdo internacional
composta por especialistas em nefrologia veterinaria que apresenta como principal objetivo
estabelecer diretrizes padronizadas para o diagndstico, estadiamento e monitorizagdo da DRC
em cdes e gatos. De acordo com as suas recomendagoes, o diagndstico da DRC felina baseia-
se na avaliacdo integrada de parametros clinicos, laboratoriais e imagiologicos, obtidos em
pacientes estaveis e sem causas pré-renais ou pos-renais evidentes (Figura 1) (Brown, 2016;
IRIS, 2023a). Segundo as diretrizes, a confirmacao do diagndstico da DRC requer a persisténcia
de alteragdes compativeis com disfungdo renal, nomeadamente o aumento sustentado das
concentragdes séricas de creatinina e/ou dimetilarginina simétrica (SDMA), a diminui¢do da
densidade urinaria e a presenga de proteinuria de origem renal (IRIS, 2023a). Ademais, a
avaliagdo ultrassonografica constitui uma ferramenta complementar essencial na avalia¢ao
estrutural e hemodindmica dos rins, permitindo identificar alteracdes compativeis com
cronicidade, como a perda ou reducdo da definicdo e relacdo corticomedular, alteragdes de
ecogenicidade e ecotextura renal e alteracdo da dimensdo renal (Evangelista et al., 2022;

Penninck et al., 2025; Syme & Jepson, 2024).
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Figura 1: Parametros utilizados na confirmagdo do diagnostico da DRC felina (Adaptado de IRIS,

2023a).

1.3.1. Anadlises sanguineas
1.3.1.1.Biomarcadores

Os biomarcadores sdo normalmente utilizados para a identificacdo precoce de
condi¢des patologicas. Para o trato urindrio, os biomarcadoes enddgenos para a avaliagdo da
TFG, incluem a creatinina sérica, o azoto uréico sérico (BUN), e a SDMA (Groves, 2020;
Kongtasai et al., 2022; Syme & Jepson, 2024). As caracteristicas ideiais de um biomarcador
renal incluem uma taxa de producdo constante, pouca variabilidade bioldgica, filtragdo
exclusivamente por filtragdo glomerular, auséncia de liga¢ao a proteinas, auséncia de secrecao
ou reabsorg¢ao tubular, auséncia de metabolismo extrarrenal, mensurabilidade e custo-beneficio
acessivel (Syme & Jepson, 2024). Apesar de nenhum dos biomarcadores renais acima
mencionados cumprirem com estas regras, continuam a ter uma aplica¢ao clinica significativa.
No entanto ¢ imperativo conhecer as origens e limitagdes de cada biomarcador para
compreender a sua aplicabilidade na pratica clinica (Groves, 2020; Kongtasai et al., 2022; Syme
& Jepson, 2024).

1.3.1.1.1. Creatinina

A creatinina ¢ livremente filtrada no glomérulo e ndo advém da reabsor¢do tubular.
Desta forma, a concentracdo de creatinina sérica ou plasmatica torna-se o biomarcador mais
utilizado para avaliar a funcdo renal e ¢ utilizada no diagndstico e estadiamento da DRC através

do sistema da IRIS (Finch & Heiene, 2017; IRIS, 2023a; Syme & Jepson, 2024).
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Em contrapartida, a relagdo entre a creatinina e a TFG ¢ de natureza exponencial, isto
¢, em estadios iniciais da DRC, pode haver alteragdes consideraveis na TFG e apenas pequenas
alteracdes na concentragdo de creatinina sérica (Finch & Heiene, 2017; Groves, 2020; Syme &
Jepson, 2024). Deste modo, a creatinina sérica, apesar na sua aplicabilidade na pratica clinica,
¢ considerada um biomarcador insensivel da TFG até que ocorra uma reducdo substancial da
funcdo renal, sendo esta cerca de 75% (Brown, 2016; DiBartola & Westropp, 2020b; Kongtasai
et al., 2022; Syme & Jepson, 2024). Por isso, a utilidade da creatinina no diagnostico de DRC
em estadios iniciais ¢ considerada maior quando associada a concentragdo de BUN e a
densidade urinaria (DU) (Finch & Heiene, 2017).

Para além disso, a concentragdo de creatinina sérica ¢ influenciada por fatores extra-
renais, nomeadamente a massa muscular, nutricdo e desidratagdo (Finch & Heiene, 2017;
Kongtasai et al., 2022; Syme & Jepson, 2024). Ademais, existe uma variabilidade racial, sendo
os gatos da raca Sagrado da Birmania conhecidos por apresentarem uma concentragdo de
creatinina sérica maior comparativamente a outras ragas (DiBartola & Westropp, 2020a; IRIS,

2023b).
1.3.1.1.2. Dimetilarginina simétrica (SDMA)

O SDMA ¢ uma molécula enddgena sintetizada por todas as células nucleadas, através
da metilacdo protéica intranuclear (Loane et al., 2022; Syme & Jepson, 2024). Mais de 90% do
SDMA produzido ¢ excretado por via renal através da filtracdo glomerular, com auséncia de
reabsor¢do tubular significativa, deste modo ¢ considerado um biomarcador precoce para
alteracdes renais (Grelova et al., 2022; Loane et al., 2022; Syme & Jepson, 2024).

Diferentemente da creatinina sérica, a sua concentragao aumenta com uma redugao de
cerca de 40% da TFG (Grelova et al., 2022; Kongtasai et al., 2022; Loane et al., 2022; Peterson
et al., 2018; Syme & Jepson, 2024). Para além disso, ndo ¢ afetado pela massa muscular e/ou
dieta, apresentanto uma menor variabilidade interindividual (Kongtasai et al., 2022; Peterson
et al., 2018; Sparkes et al., 2016; Syme & Jepson, 2024). Em contrapartida, estudos
demonstraram que o SDMA ¢ afetado por alguns fatores extra-renais, nomeadamente,
regurgitagdo mitral, pancreatite, hipertiroidismo, diabetes mellitus, idade, sexo e raca (p.e.
Sagrado da Birmania) (Syme & Jepson, 2024).

Embora ndo seja recomendado a utilizacdo do SDMA como um teste de rastreio tnico
para a DRC felina, a sua concentracdo sérica foi incorporada nas diretrizes para o estadiamento
da DRC da IRIS, sendo um aumento persistente da concentracdo de SDMA indicativo de DRC
precoce (estadio I) (Figura 1) (Kongtasai et al., 2022; Sparkes et al., 2016). A sua medicao
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também pode ser 1til para apoiar um diagndstico de DRC em pacientes que apresentem uma
concentragdo de creatinina sérica normal e/ou no estadiamento de pacientes com baixa massa

muscular nos estadios II e III (DiBartola & Westropp, 2020b; Sparkes et al., 2016).

1.3.2. Urianadlise
A analise de urina é importante para avaliar a func¢ao renal, particularmente em termos
de capacidade de concentrar urina, da funcdo glomerular e tubular, e identificar a presenga de
infecdo. A uriandlise nos gatos com doenca renal conhecida ou suspeita deve incluir, uma
avaliagdo bioquimica (dipstick), densidade urindria (DU) e urocultura. Ao menos que estes
exames revelem evidéncia de inflamag¢ao, hemorragia e/ou infe¢do do trato urinario, devem ser

realizados testes especificos para a avaliagdo do racio proteina-creatinina urinaria (RPCU)

(Brown, 2016; Syme & Jepson, 2024).

1.3.2.1.Densidade urinaria (DU)

Dentro dos parametros avaliados na uriandlise, a densidade urinaria (DU) deve ser
utilizada para determinar a causa da azotemia, podendo esta ser de origem pré-renal, renal ou
pos-renal. A DU reflete a capacidade dos tubulos renais concentrarem urina em relagdo a
concentragdo plasmadtica, e em resposta a estimulacdo da hormona antidiurética (ADH), sendo
a sua classificagdo atribuida em trés categorias consoante o seu valor relativo: hipostenuria (<
1,008), isostenuria (1,008-1,012) e hiperstentiria (> 1,035) (Alleman & Wamsley, 2017; Syme
& Jepson, 2024).

O significado clinico do valor da DU deve ser determinado consoante a idade do
paciente, o estado de hidratagao, a presenca de doengas concomitantes, as concentragdes séricas
de BUN e creatinina, as concentragdes de glicose, a presenca de proteinuria, e a administracao
recente de agentes terapéuticos como fluidoterapia, glicose e diuréticos (Alleman & Wamsley,
2017; Groves, 2020; Syme & Jepson, 2024).

Em gatos com DRC, normalmente, observa-se uma DU persistentemente reduzida
(<1,035), sendo um meio de diagnostico importante principalmente em fases iniciais da doenga,
uma vez que a DU normalmente sofre uma reducdo antes da azotemia ser mensuravel (Groves,
2020). Para além disso, de acordo com as diretrizes da IRIS, uma DU persistentemente reduzida
sem uma causa extrarrenal identificavel, € compativel com o estadio I da DRC, mesmo que o
paciente apresente uma concentragdo sérica de creatinina e de SDMA dentro dos valores de
referéncia (Figura 1) (Mortier et al., 2023). Ainda mais, apesar de alguns gatos em estadios [ e
IT da doenca manterem a capacidade de concentracdo da urina, com a progressdo da mesma ¢
comum desenvolverem um quadro de isostenuria (Groves, 2020; Syme & Jepson, 2024).
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Em casos de hipostentria, existe uma diluicdo ativa nos tibulos renais, sendo
necessario a investigagdo de causas extra-renais de PU/PD, como hiperadrenocorticismo,
hipercalcémia, hepatopatias, piometra, diabetes insipida (central ou nefrogénica), e
administracdo de diuréticos, fluidos e/ou glucocorticoides (Alleman & Wamsley, 2017; Syme
& Jepson, 2024). Em contrapartida, alguns gatos podem fisiologicamente apresentar

hiperstentria, sendo mais comum em animais jovens (Alleman & Wamsley, 2017).

1.3.2.2.Proteinuria

A proteintiria ¢ considerada uma caracteristica clinicopatoldgica da DRC, sendo esta
diretamente relacionada com o grau de gravidade da mesma. Para além da sua utilidade de
diagnostico, a proteindria ¢ importante como indicador de progndstico e alvo terapéutico
(Brown, 2016; Roura et al., 2017). Deste modo, a proteintria deve ser avaliada em todos os
gatos com DRC como parte do protocolo de subestadiamento da IRIS (ver sec¢do 1.4) (IRIS,
2023b; Syme & Jepson, 2024).

A proteintria pode ser avaliada através de um teste de urina colorimétrico com
reagente bioquimico (dipstick), no entanto, apesar da sua alta sensibilidade (>80%), este teste
apresenta baixa especificidade. Deste modo, em caso de suspeita de proteindria justifica-se a
avaliagdo do racio proteina-creatinina urinaria (RPCU) (IRIS, 2023b; Pérez-Accino et al., 2020;
Syme & Jepson, 2024). Para além disso, gatos com proteinuria renal identificada, devem repetir
o teste dentro de duas semanas de forma a determinar se a proteinuria € transitoria ou persistente
(IRIS, 2023b). No caso de persisténcia, a proteinuria serve de indicativo de dano patoldgico e
funcional dos glomérulos e/ou tiibulos renais, suportando o diagnostico de DRC (Figura 1)
(Brown, 2016; Kongtasai et al., 2022; Roura et al., 2017).

As consequéncias fisiopatologicas da proteinUria persistente incluem a diminui¢ao da
pressdo oncdtica plasmatica, hipercolesterolemia, hipertensao sistémica, hipercoagulabilidade,
perda muscular e perda de peso (Roura et al., 2017). Deste modo, recomenda-se o tratamento

da mesma (Brown, 2016).

1.3.3. Ecografia abdominal focada nos rins
A avaliagdo ultrassonografica renal permite a visualiza¢do da morfologia renal, assim
como a avaliagdo do tamanho, forma e arquitetura interna, incluindo o cértex e medula renal,
hilo renal, vasos sanguineos e o sistema coletor (Evangelista et al., 2022; Penninck et al., 2025;
Pollard & Phillips, 2017; Syme & Jepson, 2024). Os rins dos gatos estdo localizados
superficialmente e podem ser abordados com o animal em dectbito lateral ou dorsal. Para uma
melhor avaliagdo ecografica, recomenda-se a utilizagdo de transdutores de alta frequéncia (7,5

27



a 10MHz) que para além de serem mais indicados para rins superficiais, proporcionam uma
melhor resolucdo ultrassonografica (Evangelista et al., 2022; Ostrowska et al., 2016; Penninck
et al., 2025).

Os rins devem ser avaliados de cranial para caudal e de lateral para medial, no plano
transversal, longitudinal e dorsal. O rim esquerdo pode ser avaliado proximo ao bago, o que
permite a comparagdo com a sua ecogenicidade. Em contrapartida, o rim direito localiza-se
mais cranialmente e dorsalmente, estando geralmente em contato ou proximidade com o
parénquima hepatico do lobo caudado. Ambos os rins devem ser simétricos em tamanho e
forma, e devem apresentar um formato oval nos gatos (Penninck et al., 2025).

O comprimento renal ¢ um dos parametros a ser avaliados durante o exame
ultrassonografico. Valores entre 3,0 a 4,5 cm sdo descritos em gatos saudaveis, podendo haver
influéncia da raca e do estado sexual (ver sec¢ao 1.3.3.1.1) (Penninck et al., 2025; Pollard &
Phillips, 2017).

O cortex renal, em situagdes fisioldgicas, apresenta-se hipo ou isoecogénico
comparativamente ao figado, e hipoecogénico em relagdo ao baco (Penninck et al., 2025; Syme
& Jepson, 2024). No entanto, em gatos sem evidéncia de patologias renais, o cortex renal pode
apresentar-se ligeiramente hiperecogénico em relagao ao figado devido ao acimulo de vactiolos
de gordura no mesmo, que pode contribuir para a sua hiperecogenicidade. O angulo de
insonizacdo também pode influenciar a ecogenicidade do cortex renal devido a diferenca na
angula¢do dos tiibulos renais (Penninck et al., 2025).

A medula renal apresenta-se separada em segmentos lobulados pela presenca das
bordas dos vasos interlobulares e diverticulos, representadas por linhas hiperecogénicas.
Comparativamente ao cortex renal, a medula aparece hipoecogénica, podendo apresentar-se em
alguns animais quase anecogénica, sendo importante, nestes casos, a sua diferenciacdo de
dilata¢do da pelve renal (Penninck et al., 2025; Pollard & Phillips, 2017). A medula externa,
localizada paralelamente ao cortex e abaixo das artérias arqueadas, pode apresentar-se
isoecogénica ou hiperecogénica em relacio ao cortex, podendo dar uma impressao de espessura
cortical, ou formar uma banda hiperecogénica perto das artérias arqueadas. O prolongamento
da medula renal que apresenta-se em contato com a pelve renal ¢ referida como crista renal
(Figura 2) (Penninck et al., 2025).

As paredes das artérias arqueadas podem ser observadas como linhas hiperecogénicas
curtas e localizadas na jungdo corticomedular, podendo por vezes gerar uma sombra actstica

fraca que deve ser diferenciada de mineraliza¢des (Penninck et al., 2025; Pollard & Phillips,
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2017). As artérias arqueadas, assim como 0s vasos renais e interlobares de maior calibre, podem
ser avaliados com Doppler colorido ou Doppler pulsado. Para além disso, as artérias e veias
renais podem ser avaliadas desde o hilo renal até a aorta e veia cava caudal respetivamente,

devendo ser diferenciados de ureteres dilatados (Penninck et al., 2025).

Figura 2: Imagem ultrassonografica de um rim saudavel de dois felinos. (A) Plano longitudinal (B)

Plano transversal, ambos do rim esquerdo. O cortex renal apresenta-se hiperecogénico em relagdo a
medula renal. O sinus renal apresenta-se hiperecogénico a volta da pelve renal. As paredes das artérias
arqueadas (tridngulo) podem ser observadas como linhas hiperecogénicas curtas localizadas na jungao
corticomedular. (Imagens cedidas pela Dr* Juliana Fragoso, Hospital Veterinario da Bicuda, uso

autorizado).

1.3.3.1.Alteracoes ecograficas da DRC

Muitos achados ecograficos associados a DRC sdo inespecificos, sendo também
relatados em patologias infecciosas, inflamatorias e neoplédsicas. No entanto, a ecografia
abdominal desempenha um papel importante no diagndstico, estadiamento e acompanhamento
da progressao da DRC felina (Huguet et al., 2023; Jaturanratsamee et al., 2023; Pollard &
Phillips, 2017).

Achados ecograficos frequentemente encontrados em gatos acometidos incluem a
diminui¢do do comprimento e volume renal; irregularidade do contorno renal; aumento da
ecogenicidade do parénquima renal com perda ou reducdo da defini¢do corticomedular;
presen¢a de mineralizagdo, quistos e/ou zonas de enfartes renais, pielectasia e diminui¢do do
espessamento cortical renal e da relagdo corticomedular (Bragato et al., 2017; Cordella et al.,
2020; Ferreira et al., 2020; Jaturanratsamee et al., 2023; Penninck et al., 2025; Yan et al., 2020).

1.3.3.1.1. Dimensdo renal

O comprimento renal normal em gatos, quando medido no plano dorsal, varia entre

3,0 a4,5 cm, podendo atingir até 5,3 cm nos Maine Coons (Huguet et al., 2023; Huynh & Berry,
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2017; Syme & Jepson, 2024). Felinos das ragas Ragdoll, British Shorthair e Sphinx apresentam
valores de comprimento renal de 3,87 + 0,41; 3,77 + 0,43; e 4,09 £ 0,33 respetivamente
(Penninck et al., 2025). Na DRC, devido a deposi¢do de fibrose, os rins apresentam
frequentemente um comprimento reduzido (Figura 3) (Huguet et al., 2023; Jaturanratsamee et
al., 2023). No entanto, em estadios iniciais da doenca o tamanho renal pode ndo estar
diretamente relacionado ao grau de fibrose instalado devido a hiperplasia compensatoria
(Huguet et al., 2023). Ainda mais, o volume renal também pode ser utilizado como forma de
estimar o tamanho renal, através da técnica do elipsoide prolato, o volume renal ¢ calculado a
partir do comprimento x largura x altura x 0,523, sendo o valor de referéncia entre 11,9 a
17,7 cm3 (Widmer et al., 2021). A redugdo do volume renal é uma das principais alteragdes da
DRC, sendo esta associada a estadios mais avangados da doenga. A redu¢dao no volume renal
bilateral foi relatada em cerca 75% dos gatos nos estadios III e IV da DRC. Em contrapartida,
alguns gatos podem apresentar um aumento no volume renal, devido a presenca de DRP,
amiloidose, neoplasias, pielonefrite e obstrug¢do urinaria concomitante 8 DRC (Bragato et al.,

2017; Penninck et al., 2025).

P 96.6% MI13TIS0.2 nd
= Mmindra'
Fammaicore

Vetus 7

Rim dir

Dist1 0.98 ¢
0
°

»
Angle

Figura 3: Imagem ultrassonografica do rim direito (em plano dorsal) de um felino diagnosticado com
DRC. Rim com dimensdes acentuadamente reduzidas (0,98 cm), com importante redugdo da defini¢ao
corticomedular (seta) e ecotextura grosseira (Imagem cedida pela Dr" Juliana Fragoso, Hospital

Veterinario da Bicuda, uso autorizado).

Sugere-se que a relacdo do comprimento renal com o didmetro da aorta abdominal ¢é
um parametro mais fidedigno e promissor para a avaliagdo do tamanho renal em gatos, visto
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que o mesmo ndo ¢ afetado pela idade, peso corporal ou sexo (Jaturanratsamee et al., 2023). Os
autores do estudo Jaturanratsamee et al., (2023) demonstraram uma média do racio ecografico
entre o comprimento renal e o didmetro aorta abdominal de 9,80 £ 1,17 cm em felinos com
DRC, comparativamente ao valor de referéncia em felinos sauddveis de 10,71 cm. Este valor
apresentou uma especificidade e sensibilidade de 80% para a detecdo de gatos com a doenca.
Em contrapartida, o racio demonstra ter uma correlagao negativa com as concentragdes séricas
de creatinina, BUN e SDMA.

Adicionalmente, os autores do estudo Sposito et al., (2025), demonstraram que gatos
com DRC ou lesdo renal aguda (LRA) apresentam um aumento significativo da espessura
cortical renal (0,58 £ 0,16 cm) em comparacao com gatos saudaveis (0,38 £ 0,07 cm). Para
além disso, observaram uma reducao do didmetro da aorta abdominal em felinos com DRC ou
LRA (0,30 £ 0,09 cm) comparativamente a felinos saudaveis (0,37 + 0,08 cm), refletindo
alteragdes hemodinamicas e cardiovasculares associadas a ativacdo do sistema renina
angiotensina aldosterona (SRAA). Adicionalmente, o ricio entre a espessura cortical e o
diametro da aorta abdominal apresentou valores médios de 1,04 + 0,32 cm no grupo controlo,
1,90 £ 0,77 cm no grupo com DRC e 1,97 £ 0,85 cm no grupo com LRA, sendo estas diferengas
estatisticamente significativas. Com uma sensibilidade de 81,8% e especificidade de 86%, foi
demonstrado que o ponto de corte de > 1,4 cm do racio espessura cortical/aorta abdominal pode
ser utilizado para distinguir ultrassonograficamente entre felinos saudaveis e felinos com
doenga renal (Figura 4). Deste modo, a avaliagdo quantitativa do cortex renal e do racio cortex
renal/aorta abdominal, pode ser utilizada como uma ferramenta ndo invasiva e sensivel para o

diagndstico e monitorizacdo da DRC felina.

Figura 4: Imagem ultrassonografica de um rim canino e aorta abdominal em plano sagital estatico. (A)
Medigdo da espessura cortical renal em trés pontos diferentes; (B) Medi¢do do diametro da aorta
abdominal na sistole imediatamente caudal a artéria renal esquerda, representada pelo simbolo * (Choo

et al., 2023). As imagens representam as medi¢des que foram realizadas no estudo Sposito et al., (2025).



1.3.3.1.2. Definicao e relagdo corticomedular

Em situacdes fisioldgicas existe uma ecogenicidade distinguivel entre o cortex e a
medula renal, devido a maior densidade celular no cortex e a maior quantidade de fluido na
medula. Com o avango da DRC, ha substituicao do tecido funcional renal por fibrose com ou
sem mineraliza¢do, desta forma a ecogenicidade medular e cortical aumenta de forma difusa e
progressiva (Figura 6a), levando a redu¢do ou perda da defini¢do corticomedular (Figura 3 e 5)
(Bragato et al., 2017; D" Anjou & Penninck, 2015; Griffin, 2020b; Hudson, 2020; Huguet et al.,
2023; Syme & Jepson, 2024). Estima-se que alteracdes leves na defini¢do corticomedular
ocorrem em cerca de 25% dos gatos com DRC em estadios I, 41,2% no estadio I, e alteragdes
mais acentuadas podem ser observadas em cerca de 75% dos gatos nos estadios III e IV
(Bragato et al., 2017).

Embora o comprimento renal seja utilizado para avaliar a atrofia renal e a gravidade
da DRC, estudos demonstram que a medicdo da espessura do cortex renal e da relacao
corticomedular no plano transverso, podem servir de melhores indicadores de DRC e facilitar
a detecdo de alteragdes precoces na fung¢do renal (Figura 6b) (Syme & Jepson, 2024; Yan et al.,
2020). As variaveis em questao permitem avaliar e monitorizar a progressdo da DRC de forma
quantitativa, sem a influéncia da idade, género e peso corporal. Para além disso, a espessura
cortical renal apresentam uma relagao estatisticamente significativa com a perda da fungao renal
(Yan et al., 2020).

Os autores do estudo Yan et al., (2020), propuseram valores de referéncia para a
espessura cortical direita e esquerda de 4,5mm e 4,7mm, respetivamente. Os valores
demonstrados apresentam uma sensibilidade de 83,3% e 90%, e especificidade de 94,7% para
ambas (Yan et al, 2020). Em contrapartida, os valores de referéncia para a relacao

corticomedular sdo considerados 0,88 + 0,29 (Widmer et al., 2021).

1 Dist 3.71cm
2 Dist 0.15cm

Figura 5: Imagem ultrassonografica do rim esquerdo (em plano dorsal) de um felino diagnosticado
com DRC. Rim com dimensdes normais (3,71 cm), mas com importante redu¢do da definicao
corticomedular (estrelas) e ecotextura grosseira (Imagem cedida pela Dr* Juliana Fragoso, Hospital

Veterinario da Bicuda, uso autorizado).
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Figura 6: (A) Imagem ultrassonografica do rim direito de um felino diagnosticado com DRC em corte
longitudinal, com aumento da hiperecogenicidade cortical representado (estrela) e contornos irregulares
representados (setas) (Imagem cedida pela Dr* Juliana Fragoso, Hospital Veterinario da Bicuda, uso
autorizado). (B) Imagem ultrassonografica de rim (em plano dorsal) de um felino com DRC,
representando a medi¢do da espessura cortical (setas continuas) e medular (setas tracejadas) no plano
transverso, em que a média ¢ calculada através dos pontos mais espessos e mais finos (Yan et al., 2020).
1.3.3.1.3. Ecogenicidade e ecotextura renal
A mineralizagdo renal ocorre devido a deposi¢ao mineral distréfica nos nefronios e no
instersticio, resultante da lesdes renais com a progressao da DRC. Na ecografia ¢ representada
por focos hiperecogénicos pontuais ou lineares no cortex renal, podendo muitas vezes nao
apresentar sombra acustica (Figura 7a) (Huguet et al., 2023; Penninck et al., 2025). Em estadios
mais tardios da doenga, podem estar presentes na medula renal. Embora a mineralizagao renal
sirva de indicativo de DRC, também pode estar presente em endocrinopatias subjacentes ou em
outros disturbios metabolicos (Huguet et al., 2023).
A ecogenicidade e forma dos enfartes renais variam consoante a cronicidade da doenga
(Huguet et al., 2023). Os enfartes renais agudos apresentam-se ecograficamente como lesdes
focais hipoecogénicas, em contrapartida, os enfarte renais cronicos apresentam-se como lesdes
focais hiperecogénicas com forma triangular, com a regido mais larga localizada na superficie
cortical e a regido mais estreita em direcdo a jun¢do corticomedular (Penninck et al., 2025;
Widmer et al., 2021). Para além de estarem associados a DRC, os enfartes renais também podem
estar relaciados com coagulopatias subjacentes, cardiomiopatias, sépsis ou neoplasias (Huguet
et al., 2023; Penninck et al., 2025).
Quistos renais podem ser adquiridos ou congénitos, e sdo frequentemente encontrados
em gatos persas ou ragas relacionadas (Huguet et al., 2023; Penninck et al., 2025; Syme &
Jepson, 2024). Quistos adquiridos podem originarem-se de nefropatias cronicas, sendo comuns

em quadros de displasia renal, glomerulonefrite e em fases terminais da DRC (Bragato et al.,
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2017; Syme & Jepson, 2024). A doenca renal poliquistica autossomica dominante ¢ uma
doenca congénita, progressiva que pode resultar em insuficiéncia renal irreversivel devido a
compressao do parénquima renal e a fibrose intersticial (Bragato et al., 2017). Ecograficamente,
os quistos apresentam-se arredondados, anecogénicos, bem delimitados com paredes finas, e
com refor¢o actstico posterior (Figura 7b). Apesar de poderem estar localizados na medula
renal, encontram-se frequentemente no cortex renal ou na juncdo corticomedular (Huynh &
Berry, 2017; Penninck et al., 2025). Aquando na presenca de lesdes quisticas com paredes
irregulares, espessadas, com septos internos ou contetido hipoecogénico, patologias como
hematoma, abcesso ou tumor devem ser consideradas (Syme & Jepson, 2024).

A presenca de fibrose, esclerose, atrofia, quistos e/ou zonas de enfarte renal, promove
a irregularidade da margem renal (Figura 6a). Esta ¢ frequentemente observada em estadios
mais avancados da DRC e pode ser vir como um fator de prognostico negativo (Bragato et al.,

2017; Huguet et al., 2023).

AP

R
Dist2 0.05cm

Angle 60 °

Figura 7: (A) Imagem ultrassonografica de rim direito (plano longitudinal) de um gato diagnosticado
com DRC, com area de mineralizag@o representada pela seta (Imagem cedida pela Dr* Juliana Fragoso,
Hospital Veterinario da Bicuda, uso autorizado). (B) Imagem ultrassonografica (plano dorsal) do rim
esquerdo de um gato persa com DRC por Doenga Renal Poliquistica. Os quistos estdo representados

pelas setas (Imagem cedida pela Dr* Juliana Fragoso, Hospital Veterinario da Bicuda, uso autorizado).

1.3.3.1.4. Banda medular renal (BM)

A banda medular (BM) ¢, por vezes, um achado fisiolégico comum na ecografia
abdominal dos felinos (Cordella et al., 2020; Ferreira et al., 2020; Syme & Jepson, 2024). E
definida como uma zona hiperecogénica distinta na medula renal externa, paralela a jungdo
corticomedular, com forma de uma linha curvilinea, sendo bem definida, bilateral, simétrica e

sem a projecao de sombra acustica (Figura 8) (Cordella et al., 2020; Ferreira et al., 2020).
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Apesar de estar presente em situagdes fisiologicas, a BM em gatos foi associada a PIF,
nefrite intersticial cronica, nefrocalcinose, € a necrose tubular aguda secundaria a intoxicagdo
com etilenoglicol (Cordella et al., 2020; Ferreira et al., 2020; Penninck et al., 2025).

Segundo o estudo Ferreira et al., (2020), a BM pode ser classificada de acordo com a
sua espessura, sendo considerada fina quando inferior a 2,5mm e espessa quando apresenta pelo
menos 2,5mm. Segundo os autores, na presenca de uma BM fina, ndo deve ser associada a
doenca renal azotémica, por ser um achado ecografico inespecifico e possivelmente acidental
em gatos. Em contrapartida, sugerem que a presenca de uma BM espessa esta significamente
associada a doenga renal azotémica.

Apesar da associacdo acima descrita, a presenca da BM nd3o deve ser avaliada
isoladamente (Ferreira et al., 2020). A presenca da BM juntamente com uma redugdo da
definicdo corticomedular, contornos irregulares, pielectasia, serve de indicativo da presencga de

DRC felina (Cordella et al., 2020).
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Figura 8: Imagem ultrassonografica de rim esquerdo (em plano dorsal) de um felino diagnosticado com
DRC. Rim, no plano longitudinal, com ecotextura grosseira e com a presen¢a de banda medular (Imagem

cedida pela Dr* Juliana Fragoso, Hospital Veterinario da Bicuda, uso autorizado).

1.3.3.1.5. Pielectasia
A pielectasia corresponde a dilatacdo leve ou moderada ndo obstrutiva da pelve renal
(Griffin, 2020a; Huguet et al., 2023; Syme & Jepson, 2024). E frequentemente simétrica e
bilateral, no entanto, pode apresentar-se unilateralmente e afetar assimetricamente ambos os

rins (Huguet et al., 2023). No exame ecografico, a pielectasia ¢ mais facilmente avaliada e
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mensurada no plano transverso ao nivel do hilo renal (Penninck et al., 2025). Quando
observada, apresenta-se como uma regido anecogénica, que varia o seu formato consoante o
grau de distensao e o plano pelo qual a pelve renal é observada (Figura 9) (Griffin, 2020a).

Felinos com func¢do renal clinicamente normal ou submetidos a diurese, podem
apresentar pielectasia de até¢ 3,5mm de didmetro. Dilatacdes superiores a este valor devem ser
consideradas anormais e investigadas (Griffin, 2020a). Condi¢des associadas a presenca de
pielectasia incluem doengas renais poliuricas, lesdes obstrutrivas, pielonefrite, ureterite, ureter
ectopico, reple¢do vesical, malformagdo congénita e administracdo intravenosa de fluidos
(Huguet et al., 2023; Penninck et al., 2025; Syme & Jepson, 2024).

Apesar de representar uma alteragdo ecografica sugestiva de DRC, o grau de dilatagdo
da pelve renal ndo apresenta correlagdo com os niveis séricos de creatinina ou com os diferentes
estadios da doenca atribuidos pela IRIS. Recomenda-se que a medi¢do da pelve renal basal seja
determinada no momento do diagnostico inicial, de forma a diferenciar pielectasias associadas

a crises urémicas, pielonefrite ou obstrugdo urindria (Griffin, 2020a).

= B

Dist2 0.12cm
Angle  69°

Figura 9: (A) Imagem ultrassonografica de rim esquerdo de um felino diagnosticado com DRC. Rim,
no plano transversal, com discreta dilatagdo pélvica por contetido anecogénico e homogéneo (seta),
com espessura de cerca de 0,34 cm (Imagem cedida por Dr* Juliana Fragoso, Hospital Veterinario da
Bicuda, uso autorizado). (B) Imagem ultrassonografica de rim esquerdo de um felino diagnosticado
com DRC. Rim em plano transversal. Com dilatacdo pélvica importante por conteudo anecogénico e
homogéneo (seta) com espessura de 0,48 cm (Imagem cedida por Dr* Juliana Fragoso, Hospital

Veterinario da Bicuda, uso autorizado).

1.3.3.2.indice de resistividade renal (IRR)

Na DRC, os danos e a remodelagdo do parénquima renal em combina¢do com a perda
funcional concomitante, induzem alteracdes na vasculatura renal e, consequentemente, no seu
padrdo hemodinamico (Evangelista et al., 2022, 2023; Maher et al., 2024; Matos et al., 2018).

Por conseguinte, o grau de dano intrarrenal e a fun¢do renal subsequente podem ser
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determinados através da avaliagcdo da resisténcia vascular. Em condigdes fisiologicas, o fluxo
renal apresenta baixa resisténcia, no entanto, em condi¢des patoldgicas ha um aumento da
resisténcia vascular juntamente com uma reducdo do fluxo sanguineo diastdlico em maior
propor¢ao comparativamente ao fluxo sanguineo sistolico (Evangelista et al., 2022). Desta
forma, o uso do doppler associado a ecografia convencional torna-se importante, pois, para
além de ser um procedimento diagndstico semi-quantitativo e ndo invasivo, fornece
informagdes adicionais e auxilia na avaliacdo hemodinamica vascular (Evangelista et al., 2022,
2023; Mabher et al., 2024; Matos et al., 2018).

O indice de resistividade renal (IRR) ¢ um parametro analisado através do Doppler
pulsado que avalia a resisténcia e a complacéncia vascular. Para além de indicar a presenca de
lesdo renal, pode ser utilizado para a monitorizacao da progressao ou regressao da doenga renal
previamente diagnosticada (Evangelista et al., 2022; Pollard & Phillips, 2017). A medi¢do do
IRR ¢ obtida em proximidade ao hilo renal, de forma a avaliar as artérias segmentares ou
interlobares, ou na jun¢do corticomedular para avaliar as artérias arqueadas (Huguet et al., 2023;
Mabher et al., 2024). Durante o fluxo sanguineo sistolico e diastolico, a mudanga de prevaléncia
¢ utilizada para fornecer uma medic¢do proporcional da velocidade (Maher et al., 2024). O IRR
¢ calculado automaticamente pelo soffware do ecografo através do racio entre a velocidade

sistolica maxima (VSM) e a velocidade diastdlica final (VDF), utilizando a formula:

(velocidade sistélica maxima — velocidade diastélica final)

indice de resistividade = (Figura 10)

velocidade sistélica maxima

(Evangelista et al., 2022; Huguet et al., 2023; Tipisca et al., 2016).

Atualmente ndo existe um consenso sobre os valores normais de IRR para a doenga
renal felina, sendo os seguintes valores sugeridos como limite normal superior: 0,64, 0,68 a
0,72. No entanto, de forma geral, o valor de referéncia normal de IRR mais utilizado para ambos
os rins ¢ de 0,70 (Evangelista et al., 2022; Huguet et al., 2023; Tipisca et al., 2016). Por outro
lado foram relatados valores baixos de IRR em gatos com DRC em fase terminal e em casos
graves de hidronefrose. Estes registros from atribuidos a redu¢do da pressao de filtracdo sendo
uma caracteristica destas doencas. Ademais, estudos demonstram que os valores de IRR variam
consoante o vaso renal utilizado para a medi¢do, diminuindo gradualmente nas artérias de
menor calibre e localizadas mais na periferia (Ostrowska et al., 2016). Para além disso, ¢
importante considerar que os processos patologicos produzem maiores alteragdes na resisténcia
vascular nos ramos renais mais distais, sendo as artérias arqueadas de maior relevancia clinica,

no entanto, o IRR medido nas artérias interlobares demonstram ter resultados semelhantes.
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Portanto, a artéria renal, interlobar e arqueada sao vasos de referéncia para a medi¢cao do IRR
com resultados satisfatorios (Evangelista et al., 2022).

Os autores do estudo Evangelista et al., (2022) reportaram a auséncia de uma diferenca
significativa entre os valores do IRR entre os rins direito e esquerdo, assim, em pacientes que
apresentem falta de cooperacdo ao exame ultrassonografico ou com alteragdes graves na
arquitetura renal associada a evolu¢do da doenga renal, a medicdo de um unico valor médio
torna-se uma vantagem. No entanto, ¢ importante considerar que alteragdes renais focais, como
a presenca de quistos, granulomas, abcessos, hematomas e enfartes podem aumentar
significativamente as pressdes capilares locais. Nestas situacdes, recomenda-se a medigdo e
avalia¢do do IRR em ambos os rins devido as possiveis diferencas entre os mesmos (Evangelista
etal., 2022).

O IRR ¢ dependente da pressdo arterial sistémica, da TFG e do fluxo sanguineo renal
(FSR). Ademais, a complacéncia vascular e o tecido renal sdo os principais fatores que afetam
o IRR. No entanto, algumas limita¢des na interpretacao do indice deve ser consideradas, como
por exemplo a frequéncia cardiaca (FC), a presenca de obstrucao urinaria e alteracdes hepaticas
que podem afetar os valores obtidos (Evangelista et al., 2022; Tipisca et al., 2016). Para além
disso, a utilizagdo de anestesia volatil, mais especificamente o isoflurano, afeta o indice devido
ao aumento da resisténcia vascular intrarrenal e a diminui¢dao do fluxo sanguineo provocada
(Tipisca et al., 2016). O stress também € um fator a ser considerado pois pode provocar quadros
de hipertensao situacional e consequentemente interferir nos valores finais obtidos (Evangelista
et al., 2022). Em contrapartida, ndo existe evidéncia cientifica de uma correlagdo significativa
entre o IRR com a idade, sexo, peso corporal, niveis plasmaticos de BUN e potassio, e a DU
(Matos et al., 2018; Ostrowska et al., 2016; Tipisca et al., 2016). De igual forma, a correlagao
entre o IRR e a creatinina sérica ainda deve ser investigada (Huguet et al., 2023; Maher et al.,
2024).

Ao avaliar o IRR ¢ importante considerar que apesar de ser um indicador especifico
de doenga renal, apresenta uma baixa sensibilidade perante a presengca da mesma (Pollard &
Phillips, 2017). Ademais, sugere-se que anormaliza¢do do IRR em gatos com doenca renal nao

obstrutiva e obstrutiva possa ser atingida apds um tratamento eficaz (Evangelista et al., 2022).
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Figura 10: Imagem ultrassonografica de rim esquerdo de um felino diagnosticado com DRC. Rim, no
plano longitudinal. Medi¢ao do IRR através do Doppler colorido e pulsado (Imagem cedida por Dr?

Juliana Fragoso, Hospital Veterinario da Bicuda, uso autorizado).

1.4.Estadiamento e Subestadiamento International Renal Interest Society (IRIS)

Uma vez confirmado o diagnostico de DRC, os pacientes devem ser estadiados e
subestadiados de acordo com a IRIS (IRIS, 2023b; J. M. Quimby, 2024). O sistema de
estadiamento da IRIS ¢ uma ferramenta médico-veterinaria que para além de proporcionar uma
especificidade relativamente a extensdo da disfuncdo renal e reconhecimento da dimensao
funcional e estrutural da DRC, promove a estandardiza¢dao do plano terapéutico e progndstico
da doenca (Brown, 2016; Elliott & Cowgill, 2017; Quimby, 2024).

O sistema de estadiamento ¢ baseado nas concentragdes de creatinina sérica, no
entanto, uma vez que a creatinina apresenta especificidade e sensibilidade limitada (ver sessao
1.3.1.1.1), o estadiamento deve basear-se num minimo de duas medicdes obtidas em jejum,
com o paciente normohidratado e com um intervalo de algumas semanas (IRIS, 2023b;
Quimby, 2024). Para além disso, o estado clinico do paciente deve ser considerado na
interpretagdo dos resultados, sendo resultados estaveis ao longo das medic¢des representativo de
um padrdo caracteristico de DRC (Quimby, 2024).

A concentragdo sanguinea de SDMA também foi incorporado no sistema de
estadiamento (Groves, 2020). A recomendacao da IRIS ¢ apoiada por estudos recentes de que
a medi¢do do SDMA e da creatinina sérica quando em simultaneo, identificam mais animais

com diminuicdo da TFG comparativamente a andlise individual de cada um deles.
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Adicionalmente, os valores do SDMA sao utilizados para corrigir e ajustar o estadiamento do

paciente (Tabela 2) (IRIS, 2023a; Quimby, 2024).

Tabela 2: Sistema de estadiamento da DRC Felina, baseado na creatinina sérica (mg/dL) e no SDMA

(uL/dL) (Adaptado de IRIS, 2023a).

Sistema de estadiamento da DRC Felina

J

. Azotemia ligeira .
Sem azotemia . Azotemia .
: . Creatinina normal ou Azotemia grave
+ Creatinina normal moderada
. alterada
Creatinina Men;,:ique 1.6-2.8 29-5.0 Ma';';)que
(ma/dL) (140 pmol/L) (140 - 250 umol/L) (251-440 umol/L) (440 pmol/L)
SDMA Menor que Maior que
18-25 26-38
(ul/dL) 18 38

Em sequéncia, devido a sua utilidade terap€utica e prognostica, os pacientes devem
ser subestadiados de acordo com a magnitude da proteiniria (RPCU) e da pressdo arterial
sistémica (Tabela 3). E importante ressaltar, que antes da determinagio do RPCU, devem ser
realizadas uriandlise e urocultura de forma a excluir quadros de infe¢des urinarias, hemorragias
e/ou inflamacao, e o sedimento da urina deve ser determinado como inativo (ver sec¢do 1.3.2).
Em casos de alteracdo do RPCU, recomenda-se que a medi¢do do mesmo seja repetida duas a
trés vezes com um intervalo de duas semanas entre medi¢des, € posteriormente, a média das
analises deve ser utilizada para classificar o animal como ndo proteindrico, proteinurico
limitrofe ou proteintrico. O RPCU de animais com proteintria limitrofe deve ser reavaliado
apos 2 meses, visto que o valor pode ser alterado com a progressao da doenga ou em resposta a
terapia implementada (IRIS, 2023b; Quimby, 2024).

De igual forma, a pressdo arterial deve ser aferida diversas vezes ao longo de semanas
de modo a classificar o paciente como normotenso, pré-hipertenso, hipertenso ou gravemente

hipertenso (ver sessdo 1.5) (IRIS, 2023b; Quimby, 2024).
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Tabela 3: Sistema de subestadiamento da DRC felina, baseado no racio proteina-creatinina urinaria e

na pressao arterial sistémica (mmHg) (Adaptado de IRIS, 2023a).

Sistema de subestadiamento da DRC Felina

Racio Proteina:
Creatinina <0.2 02-04% >0.4
Urinaria

G - Hipertensio grave

Pressao Arterial

sistémica (mmHg) <140 140-159 160-179 Maior ou igual a 180

1.4.1. Estadio I e I1

O estadio I inclui gatos com DRC ndo azotémicos, mas com um aumento normal ou
ligeiro do SDMA (Tabela 2). Existe alguma alterac¢do renal presente, como por exemplo, uma
diminuicdo da capacidade de concentracdo de urina sem causas extra-renais identificadas, e
pode haver achados anormais em exames imagioldgicos (IRIS, 2023b).

Em contrapartida, gatos no estadio II da doenga apresentam azotemia renal ligeira
associado a um ligeiro aumento do SDMA (18-25 pg/dL). Assim como no estadio I, os gatos
podem apresentar sinais clinicos ligeiros, normalmente PU/PD, no entanto, no estadio II podem
ainda apresentar um apetite seletivo acompanhado ou ndo de perda de peso (Elliott & Cowgill,
2017; IRIS, 2023b; Quimby, 2024).

Em ambos os estadios, em pacientes ndo proteintricos € nao hipertensos, a fungdo
renal ¢ frequentemente estavel ou progressivamente perdida durante um periodo prolongado.
No entanto, pacientes subclassificados como proteintiricos e/ou com hipertensdo arterial
sistémica, podem apresentar sinais clinicos relacionados a estas alteragdes, sendo necessario a

implementagdo de um plano terapéutico individualizado (Quimby, 2024).

1.4.2. Estadio II1

O estadio III inclui gatos com DRC com azotemia renal moderada (Tabela 2), podendo
apresentar sinais clinicos relacionados a disfuncdo renal e a uremia. Sinais clinicos extra-renais
também podem estar presentes, sendo a extensdo e gravidade dos mesmos varidveis. Os

pacientes aquando na ausé€ncia de sinais clinicos sdo classificados em fase inicial do estadio III,
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enquanto pacientes que apresentem sinais clinicos sistémicos acentuados, sdo classificados em
estadio Il mas em uma fase mais tardia (Elliott & Cowgill, 2017; IRIS, 2023b).

Neste estadio a DRC ¢ tipicamente progressiva, sendo necessario a implementagao de
um protocolo terapéutico de forma a controlar fatores que contribuem para a sua progressao

(IRIS, 2023b; Scherk & Quimby, 2025).

1.4.3. Estadio IV

O estadio IV inclui gatos com DRC com azotemia grave, apresentando creatinina
sérica acima de 5,0 mg/gL e sinais clinicos associados ao quadro urémico (IRIS, 2023b; Scherk
& Quimby, 2025). O protoloco terapéutico nesta fase ¢ o mesmo que no estadio III, no entanto
recomenda-se a inclusdo de sondas de alimentacdo quando necessdrio de forma a evitar a
subnutricdo protéica e desidratagdo. Para além disso, em casos de suspeita de hemorragias

gastrointestinais, recomenda-se a inclusdo do omeprazol (IRIS, 2023c).

1.5.Hipertensao associada a DRC

A DRC ¢ uma das causas subjacentes mais comuns de hipertensdo arterial sistémica
em felinos. Gatos normotensos diagnosticados com DRC sdo significativamente mais
propensos em desenvolver hipertensdo, comparativamente a gatos com fung¢ao renal normal. O
SRAA ¢ o sistema responsavel pelo qual os rins detetam, alteram e regulam a pressdo arterial
sistémica. Em situagdes fisioldgicas, a ativagdo do SRAA ocorre quando o FSR diminui. A
libertagdo de renina através das células juxtaglomerulares localizadas na parede da arteriola
aferente ¢ o primeiro passo na ativagdo deste sistema. Em resposta a renina, ocorre a clivagem
do angiotensinogénio, que por sua vez promove a sintetizacdo da angiotensina I. A enzima
convertora de angiotensina (ECA) ¢ responsavel pela conversdo de angiotensina I em
angiotensina II. A angiotensina II para além de promover a reten¢do de sodio diretamente
através do tibulo proximal renal, promove a secrecdo de aldosterona por parte da adrenal
medula, que por sua vez atua sob o tibulo distal. A reten¢do de sddio aumenta o volume de
fluido circulante, eleva a resisténcia periférica total e aumenta o retorno venoso, aumentando
assim a pressao arterial sistémica (Lawson & Jepson, 2021).

Em felinos com DRC, existe uma desregulacdo dos mecanismos acima descritos,
favorecendo o desenvolvimento ou exarcebacgdo da hipertensdo arterial sistémica. A natureza
exata destes disturbios ¢ multifatorial, mas acredita-se que a perda progressiva de nefronios
durante a DRC promove um aumento da ativagdo do SRAA, resultando em proteinuria e

potencialmente o desenvolvimento de hipertensdo. Para além disso, a disfuncdo do nervo
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aferente renal promove um aumento na atividade simpatica que por sua vez contribui para o
desenvolvimento do quadro hipertensivo. Ademais, a disfun¢do endotelial dos vasos
sanguineos causada pela estimulag@o excessiva e cronica da vasculatura por mediadores como
a angiotensina II e a aldosterona, prejudica a secrecao de substancias vasodilatadoras como o
6xido nitrico (NO), que atua no contrabalango das substancias vasoconstritoras (Lawson &
Jepson, 2021).

O aumento significativo da pressdo arterial (PA) a longo prazo, pode resultar em
consequéncias clinicas graves (Ware & Ward, 2020). O termo les@o em orgdo alvo (LOA) ¢
utilizado para danos que resultem de um estado hipertensivo prolongado (Acierno et al., 2018).
Os 6rgaos particularmente vulneraveis sdo os olhos, os rins, o coragdo e o cérebro. Com a perda
de nefrénios funcionais na DRC, ocorre a vasodilatagdo da arteriola eferente, expondo assim os
capilares glomerulares ao aumento da pressao arterial sistémica. A hipertensao glomerular renal
resultante, pode levar a glomeruloesclerose, degeneragdo tubular renal e fibrose, contribuindo
para a deterioracdo da func¢do renal e o aumento da resisténcia vascular. A proteintiria ¢ uma
consequéncia da hipertensdo glomerular, sendo associda a gravidade da hipertensdo (Lawson
& Jepson, 2021; Ware & Ward, 2020). Na DRC felina, a proteinuria estd associada a uma maior
probabilidade de progressao da doenca e menor expectativa de vida (Lawson & Jepson, 2021).
Deste modo, a redu¢do da proteinuria sugere um melhor prognostico (Acierno et al., 2018).

Devido a maior predisposi¢do ao desenvolvimento de patologias que possam levar a
hipertensdo secundaria, recomenda-se a afericdo da PA regularmente em gatos adultos a
geriatricos. Na pratica clinica, os dispositivos doppler e oscilométricos sdo mais comumente
utilizados. Devido aos diversos fatores que contribuem para a variagdo da PA, a IRIS
recomenda a padronizacdo da técnica de aferi¢do de forma a obter valores fidegnos (Acierno et
al., 2018; IRIS, 2023b) . A classificacdo da hipertensdo em gatos € baseada no risco de lesdes
em oOrgaos alvo e pode ser observada na tabela 4 (Acierno et al., 2018). No entanto, em animais
saudaveis, de forma a assegurar que os 6rgaos vitais apresentem perfusdo adequada, refere-se

que a pressao arterial sistolica (PAS) deve ser inferior a 140mmHg (Lawson & Jepson, 2021).

Tabela 4: Classificagdo do estado hipertensivo em fungio do risco de desenvolvimento de lesdo em 6rgao

alvo (Adaptado de Acierno et al., 2018).

Risco de lesées em

Classificacado PAS (mmH
< ( 9) orgdos-alvo
Normotenso <140 mmHg Minimo
Pré-hipertenso 140-159 mmHg Baixo
Hipertenso 160-179 mmHg Moderado
. 43
Gravemente hipertenso >180 mmHg Alto




1.6.Prognostico

O prognostico da DRC felina esta altamente associado ao estadiamento da IRIS. De
forma geral a esperanca média de vida de gatos nos estadios II, IIl e IV sdo de 1.151, 679 e 35
dias, respetivamente, sendo estes valores apresentados com um valor de confianca de 95%
(Brown, 2016; Quimby, 2024). Outros fatores que predispdem um pior prognoéstico incluem
hiperfosfatémia, aumento da concentracdo sérica de fator de crescimento fibroblastico (FGF-
23), proteintria renal persistente, hipertensdo sistémica, anemia, baixo peso corporal e toxinas
urémicas. (Brown, 2016; Nassar et al., 2025; Quimby, 2024).

O FGF-23 ¢ responsavel por manter os niveis de fosfato sérico dentro dos limites de
referéncia através do aumento da excregdo renal, da redugao da absor¢ao intestinal de fosfato,
e da diminuicdo da sintese e da degradacao do calcitriol (DiBartola & Westropp, 2020b, 2020a;
Grelova et al., 2022; Kongtasai et al., 2022; Lin et al., 2021). Niveis elevados de FGF-23
predispdem o desenvolvimento da azotemia em gatos geridtricos, para além de estar
diretamente relacionado com o paratormonio (PTH) e os niveis de fosforo sérico, e
inversamente correlacionado com o hematocrito (Brown, 2016). Da mesma forma, a
hipertensao afeta a severidade da proteinuria, que por sua vez, mostra-se ser um fator de grande
contribuigdo para a esperanca de vida média dos felinos (Quimby, 2024).

A diminui¢do de reticuldcitos estd diretamente associada a diminui¢ao da produgdo de
eritropoetina em resposta a perda de massa funcional renal. Existe uma correlacao significativa
entre a progressdo da DRC e o desenvolvimento de anemia ndo regenerativa em felinos, sendo
que a medida que a doenga progride, a anemia torna-se mais grave, contribuindo para sinais
clinicos debilitantes e reduzindo a taxa de sobrevivéncia (Khalil et al., 2024; Reu & Codreanu,
2024). Ainda mais, a acumula¢do de toxinas urémicas circulantes resulta em alteragdes

gastrointestinais € contribuem para a anemia através da hemolise causada (Khalil et al., 2024).

2. Objetivos do estudo

A DRC, para além de apresentar uma natureza irreversivel e progressiva, representa a
segunda maior causa de mortalidade em gatos. Deste modo, um diagnostico e tratamento
precoce podem retardar a progressdo da doenga, prevenir complicagdes metabdlicas
secundarias e ter um impacto significativo na longevidade e na qualidade de vida dos gatos
acometidos. O indice de resistividade renal (IRR), obtido através do Doppler ultrassonografico,
tem sido proposto como um marcador hemodinamico, ndo invasivo, e com potencial de

identificar alteracdes renais funcionais e estruturais. Neste contexto, o presente estudo tem
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como objetivo investigar a aplicabilidade clinica do IRR em gatos saudaveis e com DRC,

procurando estabelecer correlacdes com variaveis clinicas e laboratoriais relevantes, como

forma de contribuir para as ferramentas diagnosticas disponiveis na nefrologia veterindria.

a)
b)
c)

d)

g)

Com isso, os objetivos especificos do estudo incluem:
Comparar o IRR entre gatos saudéaveis e gatos com DRC;
Correlacionar o IRR com as concentragdes de creatinina sérica e ureia;
Avaliar a relagdo entre o IRR e a pressdo arterial sistémica em gatos saudaveis e em
gatos com DRC;
Avaliar a relagdo entre a desidratagdo e o IRR;
Avaliar a relacdo do IRR com a raga, peso, idade e sexo;
Avaliar a influéncia da gabapentina na pressao arterial sistémica e no IRR em gatos
saudaveis e em gatos DRC;
Avaliar se existe uma variagao significativa do IRR entre os diferentes estadios da

DRC, conforme a classificacdo IRIS baseada nos valores de creatinina sérica.
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Parte II1: Materiais e Métodos

O estudo desenvolvido pode ser classificado com um estudo epidemiologico,
quantitativo, analitico, caso-controlo e prospectivo. Para a sua realizagdo, foi necessaria a
recolha de dados de um grupo controlo e um grupo de estudo, ambos provenientes do Hospital

Veterinario da Bicuda.

1. Amostragem do estudo

O presente estudo contou com a participagdo de 22 pacientes da espécie Felis catus,

divididos em dois grupos distintos, grupo controlo e grupo de estudo (Tabela 5).

Tabela 5: Composicdo dos grupos analisados para a realizacao do estudo.

Grupo Caracteristica n
Grupo controlo Felinos domésticos considerados saudaveis 10
Grupo de estudo (DRC) Felinos domésticos com diagndstico de DRC 12

O grupo controlo, constituido por 10 felinos domésticos (rz = 10), foi composto por gatos
com auséncia de evidéncias clinicas sugestivas de patologia renal tanto no historico clinico e
no exame fisico, como nas andlises laboratoriais ou na ecografia abdominal, e que encontravam-
se no hospital para a realiza¢do de consultas ou para a realizacdo de procedimentos cirurgicos.
Em contrapartida, o grupo de estudo, constituido por 12 felinos domésticos (n = 12), foi
composto por gatos com evidéncias de alteragcdes renais no historio clinico, exame fisico,
analises laboratoriais e/ou na ecografia abdominal, estando presentes no hospital em regime de
internamento, ou para consultas. Os dados adicionais dos felinos que compuseram o presente

estudo podem ser consultados na tabela A1 e B1 presentes no apéndice A e B, respetivamente.

1.1.Critérios de inclusao e exclusao do estudo

Os critérios de inclusdo e exclusdo considerados para o delineamento do estudo

realizado, sdo apresentados nas tabelas 6 e 7, respetivamente.
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Tabela 6: Critérios de inclusdo aplicados nos grupos analisados.

Grupo de estudo Critérios de inclusao

1.Auséncia de alteragdes renais no histoérico clinico;

2.Auséncia de alteragdes significativas no exame fisico;

3.Apresentar valores de creatinina sérica, ureia, hematdcrito e proteina total;

4.Auséncia de alteragdes significativas na ecografia abdominal, como rins
com dimensdo normal, preservacdo da relacdo e/ou definicao
corticomedular, ecogenicidade e ecotextura renal normais;

Grupo controlo

5.Gatos que permitam a afericao da pressao arterial e a realizagao dos
exames complementares de diagndstico sem a necessidade de sedagao ou
anestesia geral;

6.Gatos em que administracao de gabapentina (10 mg/kg), 1 a 2 horas antes
do exame, foi necessaria;

7. Jejum de 6-8 horas.

1.Possuir diagndstico clinico de DRC;

2.Apresentar valores de creatinina sérica, ureia, hematadcrito e proteina total;

3.Alteragdes ecograficas compativeis com DRC, como alteragao da dimensao
renal, alteragdo na relagdo ou definicdo corticomedular, alteragdo na

ecogenicidade e/ou ecotextura;
Grupo de estudo

(DRC) 4.Gatos que permitam a afericdo da pressao arterial e a realizagdo dos

exames complementares de diagndstico sem a necessidade de sedagao ou
anestesia geral;
5.Gatos em que a administracdo de gabapentina (10 mg/kg), 1a 2 horas antes

do exame, foi necessaria;

6.Jejum de 6-8 horas.

Tabela 7: Critérios de exclusao aplicados nos grupos analisados.

Grupo de estudo Critérios de exclusao

1. Presenca de alterag¢des significativas renais na analise
sanguineas ou na ecografia abdominal

2.Tempo superior a 24 horas entre as andlises sanguineas, afericao
da pressao arterial e a ecografia abdominal;

3.Suspeita ou diagndstico de patologias cardiacas ou outras
patologias que afetem Indice de Resititividade (IR) renal;

4. Suspeita ou diagndstico confirmado de neoplasia renal devido a
alteracdes morfoldgicas causadas;

Grupo controlo 5.Suspeita ou diagndstico de insuficiéncia renal aguda (IRA),
obstrucéo ureteral, infecdo no trato urinario ou cistite idiopatica
felina;

6.Auséncia de valores de creatinina sérica, ureia, hematocrito ou
proteina total;

7.Gatos com necessidade de sedacdo ou anestesia geral para a
realizacdo dos exames complementares de diagndstico,
incluindo a afericao da pressao arterial.

8.Auséncia de jejum de 6-8 horas.

Grupo de estudo

(DRC) Critérios de 2. a 8. aplicados ao grupo controlo




2. Obtencio de dados

2.1. Afericao da pressao arterial

A aferi¢do da pressdo arterial foi efetuada antes do exame fisico, colheita de sangue e
do exame ultrasonografico, para evitar quadros de hipertensdo situacional. Esta foi realizada
através do método Doppler, com o aparelho Doppler Vascular Medmega modelo DV 610V,
sendo efetuada sempre pelo mesmo clinico e seguindo o protocolo previamente estabelecido
pelo ACVIM consensus statement: Guidelines for the identification, evaluation, and
management of systemic hypertension in dogs and cats de 2018.

O exame foi realizado sempre no internamento dos gatos, sendo este um ambiente
calmo, isolado e afastado de outros animais. Antes da medi¢do, os gatos foram permitidos
ambientar-se com a sala durante 10 minutos, promovendo o minimo de manipulacdo durante
este periodo. O cuff escolhido apresentava cerca de 30 a 40% da circunferéncia do local onde a
medig¢do foi realizada, sendo este colocado no antebrago do membro anterior esquerdo, ou na
base da cauda em animais mais assustados. Durante a aferi¢ao, o animal foi mantido em posicao
fisiologica e o transdutor de 10MHz foi colocado sobre a artéria radial ou sobre a artéria
coccigea para a dete¢@o do pulso, com o auxilio de gel de ultrassom. Em todos os doentes foram
realizadas seis medigdes, sendo a primeira descartada. O valor da pressdo arterial sistélica
considerada foi a média das restantes cinco medic¢des, sendo estas consecutivas e consistentes.

A classificacdo do animal em normotenso, pré-hipertenso, hipertenso ou gravemente
hipertenso foi realizada de acordo com a tabela de classificacdo da hipertensdo arterial sistémica

e risco de LOA (Tabela 4).

2.2.Hemograma e Bioquimicas séricas

A colheita de sangue para a realizacdo do hemograma e das bioquimicas séricas foi
realizada na veia jugular ou na veia safena medial. O hemograma foi realizado no Analizador
Hematoloégico ProCyte One (IDEXX), através da amostra obtida e armazenda em um tubo de
colheita contendo EDTA. A medi¢do do hematdcrito foi importante para a identificagdo de um
possivel quadro de anemia, comum na DRC felina, e para identificar aquando na presenca de
desidratacdo. Os valores de referéncia do equipamento para o hematdcrito foram de 30,3 a
52,3%.

Para a determinag¢do do diagnoéstico clinico de DRC, para além da presenca de
alteracdes renais identificadas na ecografia abdominal, foi necessaria a medi¢@o da creatinina

sérica. Por conseguinte, visto que a medicdo do SDMA para fins de estudo ndo foi possivel, o
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estadiamento da DRC de acordo com a IRIS foi realizado através do valor da creatinina sérica.
Em termos de equipamento, as andlises dos biomarcadores séricos foram realizadas no
Analizador de Quimica Catalyst One (IDEXX), através de sangue total armazenado em um tubo
com heparina de litio. Os valores de referéncia do equipamento para a creatinina sérica foram
de 0,8 a 2,4 mg/dL, e para a ureia foram de 16 a 36 mg/dL. Apesar do limite superior da
creatinina sérica ser considerado 2,4 pela IDEXX, o valor limite considerado para a realizagao

deste estudo foi de 1,6, como estabelecido pelas diretrizes da IRIS (Tabela 2).

2.3.Ecografia abdominal

Para apoiar ou excluir o diagnéstico de DRC, e para a obtencao do IRR, foi realizada
ecografia abdominal dos animais que compreenderam o grupo controlo e o grupo de estudo
(DRC). Para tal, os gatos foram posicionados em dectbito dorsal em uma almofada de
posicionamento, com a contengdo mecanica dos membros. A tricotomia da regido ventrolateral
do abdomen foi realizada, juntamente com a limpeza e posterior aplicacdo de gel ecografico
para melhor conducdo das ondas ultrassonograficas. De forma a limitar o viés do presente
estudo, o exame ultrassonografico foi realizado sempre pelo mesmo clinico e no ecografo da
marca Mindray modelo estacionario Vetus 7, com uma sonda linear de (L12-4S)3 a 13 MHz e
uma sonda microconvexa (C11-3S)de 3 a 11 MHz.

Inicialmente, a ecografia em Modo B, com ambos os transdutores, foi utilizada para
realizar um exame ultrassonografico completo da cavidade abdominal, de forma a excluir outras
condi¢des patologicas que influenciem a avaliagdo do IRR. Para a avaliacdo dos rins, foram
registados o comprimento renal, a ecogenicidade do cortex renal em relacdo ao bago, a
ecogenicidade da medula renal em relacdo ao cortex renal, alteragdes na definigdo e relagao
corticomedular e na ecotextura renal, a presenca de pielectasia, banda medular e/ou liquido
retroperitoneal. Apods a avaliagdo dos aspectos morfolégicos, a arquitetura vascular foi
observada. Com a sonda microconvexa (3 a 11 MHz), o Doppler colorido foi utilizado em
conjunto com a imagem em modo B como forma de detetar vasos intrarenais. Com o rim em
plano dorsal e apos a detegdo da artéria interlobar eleita para a medicdo do IRR, o Doppler
pulsado foi ativado (Figura 11b). O volume da amostra foi ajustado para 0,5 mm e posicionado
sobre o vaso em questdo. O angulo do Doppler ndo excedeu 60°, o filtro de parede foi definido
para 150Hz, o ganho ajustado para 50% e a frequéncia de repeti¢do do pulso foi mantida o mais
baixa possivel, entre 2.3k e 4.8k, para evitar aliasing. O critério de sele¢do para o espectro
Doppler foi um minimo de trés formas de ondas sucessivas e semelhantes, com a onda

intermédia utilizada para determinar o valor do IRR (Figura 11a). O indice foi calculado pelo
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software do ecografo através da seguinte formula: indice de resistividade =

(velocidade sistélica méxima — velocidade diastélica final) 0

valor de corte do IRR foi de 0,70,

velocidade sistélica maxima
sendo este descrito como valor de referéncia em estudos recentes como Evangelista et al.,
(2022) e Huguet et al., (2023).

E importante ressaltar que todos os exames ultrassonograficos recorram sem a sedagio
dos animais, de forma a nio influenciar os valores do IRR obtidos. Segundo os autores do
estudo Evangelista et al., (2022), ndo existe uma diferenca significativa entre os valores do
indice de resistividade (IR) do rim esquerdo e direito, apenas quando existe alteragdes focais
que possam aumentar significativamente as pressdes capilares locais. Neste contexto, e de
forma a padronizar o protocolo do estudo, permitir a realizagdo do exame ultrassonografico em

gatos menos cooperantes, e para a facilidade do clinico, apenas o rim esquerdo foi utilizado

para a medi¢ao do IRR.

AP 96.6% MIO8TIS03

. Mindray

7 '‘animal care
1 PS 20.76 cm/s Vetus 7 Renal vein c |
i]o 3.15 c(;né: B and artery / apsule

F H9.0
S/ID 6.60 )

21
212
Medulla

(renal pyramid)

Interlobar)

artery

Interlobular
artery

Arcuate artery

Figura 11: (A) Imagem ultrassonografica do rim esquerdo de um felino diagnosticado com DRC. Medig¢ao
do IRR através do uso do Doppler colorido e pulsado, com a selecdo de uma onda dentro de no minimo
trés semelhantes e sucessivas. O IRR ¢ calculado pelo software do ecografo através da formula mencionada
na secg¢do 2.3 (Imagem cedida pela Dr* Juliana Fragoso, Hospital Veterinario da Bicuda, uso autorizado);
(B) Ilustragdo do rim em plano sagital, onde ¢ possivel observar a artéria renal, artérias interlobares,
arqueadas e interlobulares. A arteriola aferente estende-se entdo até aos vasos glomerulares. * representa
as artérias interlobares onde o IRR foi medido para o desenvolvimento do presente estudo (Chew &
Schenck, 2023).
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2.4.Grau de desidratacio

No equipamento utilizado para as bioquimicas séricas, foi possivel realizar a medi¢ao
das proteinas totais, como forma de avaliar o grau de desidratagcdo do paciente juntamente com
o hematocrito e o exame fisico (avaliacdo da coloragdo das mucosas, tempo de perfusdo capilar,
afundamento do globo ocular e turgor cutdneo). O valor de referéncia das proteinas totais
considerado pelo equipamento foi de 5,7 a 8,9 g/dL. A classificacdo do grau de desidratacao
através das alteragdes presentes no exame fisico foi baseada no 2024 AAHA Fluid Therapy

Guidelines for Dogs and Cats (Tabela 8).

Tabela 8: Desidratacdo intersticial estimada (%) com base nas alteragdes encontradas no exame fisico
(Adaptado de Pardo et al., 2024).

% Estimada d & isi
O =l ek Gl Alteragées encontradas no exame fisico

desidratacéao

<5% Sem alteragodes

5-6% Alguma altera¢ao no turgor cutaneo

Ligeira redugao no turgor cutaneo

6-8%
’ Membranas mucosas secas
8-10% Reducg¢ao no turgor cutaneo
? Retracao do globo ocular
Pele flacida devido a perda total de elasticidade
10-12% Cérneas opacas; Com ou sem retracao do globo ocular
- (]

Xerostomia pode estar presente em pacientes com DRC sem desidratagao
Evidéncia de hipovolémia

Chogue hipovolémico
Morte

>12%

3. Analises estatisticas

Os dados recolhidos foram inicialmente organizados em planilhas do Microsoft
Excel® (Microsoft Corporation, Redmond, WA, EUA) e posteriormente exportados para o
software IBM SPSS Statistics®, versao 29.0 (IBM Corp, Armonk, NY, EUA) e para o
GraphPad Prism®, versdao 10.0 (GraphPad Software, San Diego, CA, EUA) para tratamento
estatistico e constru¢do dos graficos.

A analise iniciou-se com estatistica descritiva, calculando-se a média, mediana, desvio
padrdo (DP), valores minimo e maximo e intervalo interquartil (IIQ) para variaveis continuas
(idade, peso, creatinina, ureia, indice de resistividade renal (IRR), pressdo arterial sistdlica,
hematdcrito e proteinas totais). Para varidveis categoricas (sexo, raca, presenca de doenca renal

cronica (DRC), uso de gabapentina, grau de desidratacdo) foram determinadas frequéncias
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absolutas (n) e relativas (%). A normalidade da distribui¢cao dos dados continuos foi avaliada
pelo teste de Shapiro-Wilk. De acordo com o resultado, foram aplicados testes paramétricos
(quando p > 0,05) ou ndo paramétrico (p < 0,05).

Para a comparagdo entre os grupos (gatos saudaveis vs. gatos com DRC), utilizaram-
se o teste t de Student para amostras independentes (paramétrico) ou o teste de Mann-Whitney
(n2o paramétrico) para variaveis continuas, e os testes de Qui-quadrado ou Exato de Fisher para
variaveis categoricas. Nos gatos com DRC, quando aplicavel, as diferengas entre os estadios
IRIS foram avaliadas por ANOVA unidirecional (dados paramétricos) com teste post-hoc de
Tukey ou pelo teste Kruskal-Wallis (dados ndo paramétricos) com comparagdo multipla de
Dunn. As correlagdes entre o IR e variaveis continuas (creatinina, ureia, pressao arterial, idade,
peso, hematocrito e proteinas totais) foram avaliadas pelos testes de correlagdo de Pearson
(distribui¢ao normal) ou Spearman (ndo normal). O nivel de significancia adotado em todas as

analises foi de 5% (p < 0,05).
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Parte IV: Resultados

1. Caracteriza¢ao da amostra

Foram incluidos 22 gatos no estudo, sendo 10 no grupo controlo e 12 no grupo com
DRC. A idade média dos gatos foi de 11,4 £ 5,0 anos (0,5-19 anos), com peso médio de 3,83
+ 1,24 kg. Os valores séricos de creatinina apresentaram ampla variacdo, de 0,6 a 23,2 mg/dL
(média: 16 £ 5,45 mg/dL), enquanto a ureia oscilou entre 15 e 130 mg/dL (média: 56,5 + 44,7
mg/dL). O IRR apresentou média de 0,70 = 0,11, com valores variando de 0,52 a 0,89. A
pressdo arterial sistolica média foi de 138,5 + 34,0 mmHg (70-220 mmHg). O hematdcrito
apresentou média de 38,5 £ 11,8%, enquanto a proteina total sérica apresentou média de 8,03

+1,62 g/dL.

2. Parametros clinicos e laboratoriais

A tabela 9 resume os resultados descritivos e o grafico 8 apresenta boxplots ilustrando

a distribuicdo dos valores de creatinina, ureia e IR entre gatos saudéveis e gatos com DRC.

Tabela 9: Estatistica descritiva (média + desvio padrio, mediana com intervalo interquartil ¢ valores
minimo-maximo) das variaveis continuas avaliadas em gatos saudaveis (n = 10) e gatos com Doenga Renal
Croénica (DRC; n = 12), incluindo idade, peso, creatinina, ureia, indice de resistividade renal (IRR), pressao

arterial sistdlica, hematocrito e proteinas totais.

Variavel Média * DP Mediana (1IQ) Minimo - Maximo
Idade (anos) 1,38 + 5,00 1,5 (9,25-15,0) 0,5-19,0
Peso (kg) 3,83 +124 3,6 (3,04-4,52) 1,75-6,50
Creatinina (mg/dL) 416 £ 545 1,9 (112-4,52) 0,6-232
Ureia (mg/dL) 56,55 + 44,68 | 29,5 (26,25-87,0) 15-130
IRR 0,70+ 0,1 0,68 (0,63-0,76) 0,52-0,89
PAS (mmHg) 138,55 + 34,04 | 137,5 (115,0-148,8) 70 - 220
Hematocrito (%) 38,46 + 11,78 39,5 (31,6-43,2) 171-723
Proteinas totais 8,03 +1,62 7,75 (6,7-8,5) 6,2 -12,0

IRR - Indice de Resistividade Renal; PAS - Pressdo arterial sistolica; DP — Desvio padrao; 11Q —

Intervalo interquartil.

53



Creatinina mg/dL (0,8-2,4) Ureia mg/dL (16-36) IR (<0.7)
0.90

+ —_—

120

20

100 0.80

15

oL

0.75

80

0.70

IR (<0.7)

Ureia mg/dL (16-36)

60

Creatinina mg/dL (0,8-2,4)

0.65

40 0.60

™ oL -

DRC Saudavel DRC Saudavel DRC Saudavel

Grafico 8: Distribuigdo dos valores séricos de creatinina (mg/dL), ureia (mg/dL) e do indice de
resistividade renal (IRR) em gatos saudaveis (n = 10) e gatos com Doenga Renal Crénica (DRC; n =12),
demonstrados em boxplots com mediana, intervalo interquartil e valores extremos; as diferencas
estatisticamente significativas entre os grupos (p < 0,05) estdo assinaladas com asteriscos (*) (Original

da autora).

Os boxplots mostram a mediana (linha central), os quartis (caixa) e os valores extremos
(pontos fora do limite) (Grafico 8). Nota-se maior dispersdo e valores significativamente mais
elevados de creatinina no grupo DRC. O IRR apresenta sobreposi¢ao entre os grupos, mas com
tendéncia a valores superiores nos gatos com DRC. Diferencas estatisticamente significativas
estdo indicadas com asteriscos.

Antes da realizag@o dos testes inferenciais, a normalidade das variaveis continuas foi
avaliada através do teste de Shapiro-Wilk. As varidveis idade, peso, IRR, pressdo arterial
sistolica e hematdcrito apresentaram distribui¢do normal (p > 0,05). Em contrapartida, as
variaveis creatinina, ureia e proteinas totais apresentaram distribui¢cdo ndo normal (p < 0,05).
Esses achados determinaram a escolha dos testes estatisticas subsequentes: testes paramétricos
foram aplicados para varidveis com distribuicdo normal, enquanto testes ndo paramétricos
foram utilizados para as variaveis ndo normalmente distribuidas.

As comparagOes estatisticas entre os gatos saudaveis e os gatos com DRC estdo
apresentadas na tabela 10. Foram aplicados testes paramétricos (t-test) para varidveis com
distribui¢do normal e testes ndo paramétricos (Mann-Whitney) para variaveis ndo normalmente
distribuidas. Observou-se que os gatos com DRC eram significativamente mais velhos

(p=0,0068) e apresentaram valores significativamente mais elevados de creatinina
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(p=0,0004), ureia (p =0,0048) e do indice de resistividade renal (IRR; p=0,0329) em relacao
aos gatos saudaveis. Peso, hematdcrito e proteinas totais ndo diferiram entre os grupos,
enquanto a pressao arterial sistolica apresentou uma tendéncia de elevagao nos gatos com DRC

(p=0,0636), mas sem significancia estatistica.

Tabela 10: Comparacao dos valores médios das variaveis continuas entre gatos saudaveis (n = 10) e gatos
com Doenga Renal Cronica (DRC; n = 12), indicando o teste estatistico utilizado, estatistica do teste e p-

valor (nivel de significancia p < 0,05).

Variavel Teste utilizado Estatistica p-valor
Idade (anos) t-test -3,129 0,0068
Peso (kg) t-test 0,701 0,492
Creatinina (mg/dL) Mann-Whitney 6,000 0,0004
Ureia (mg/dL) Mann-Whitney 17,000 0,0048
IRR t-test -2,292 0,0329
PAS (mmHg) t-test -2,016 0,0636
Hematocrito (%) t-test -0,858 0,4038

IRR - Indice de Resistividade Renal; PAS - Pressio arterial sistolica.

3. Correlacdes do IRR

As correlagdes entre o IRR e os parametros clinicos e laboratoriais estdo apresentados
na tabela 11. Observou-se correlagdo positiva e significativa do IRR com os valores séricos de
creatinina (r=0,634; p=0,0015) e ureia (r=0,694; p=0,0003). Nao foram identificadas
correlagdes significativas com pressdo arterial sistdlica, idade, peso, hematdcrito e proteinas
totais (p > 0,05). A grafico 9 apresenta um heatmap ilustrativo das correlagdes entre o IR e as
demais variaveis, destacando visualmente a for¢a das associa¢des, onde tons mais intensos
representam maior correlagdo. Observa-se correlacdo positiva marcante de IR com creatinina e

ureia, enquanto as demais variaveis apresentaram correlagdes fracas ou ausentes.
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Tabela 11: Coeficientes de correlagdo (r) entre o indice de resistividade renal (IRR) e variaveis clinicas
e laboratoriais em gatos saudaveis (n = 10) e gatos com Doenga Renal Cronica (DRC; n = 12), com

indicagdo do teste estatistico utilizado e do valor de p (nivel de significancia p < 0,05).

Variavel Teste utilizado r p-valor
Creatinina (mg/dL) Spearman 0,634 0,0015
Ureia (mg/dL) Spearman 0,694 0,0003
PAS (mmHg) Pearson 0,135 0,5504
Idade (anos) Pearson 0,371 0,0893
Peso (kg) Pearson -0,169 0,4519
Hematocrito (%) Pearson 0,176 0,4332
Proteinas totais (g/dL) Spearman 0,353 0,107

PAS - Pressdo arterial sistolica.

IR (<0.7) ¥} 023 040 -0.19 0.14 0.35 Lo
Creatinina mg/dL (0,8-2,4) = 0165 0.04 026 0.32 0.8
Ureia mg/dL (16-36) BUL 034 007 016 0.6
Pressdo arterial (mmHG ) - 0.23 -0.4
Idade (anos) - 0.40 0.40 -0.2
Peso (kg) --0.19 0.04 - 0.0
Hematocrito (%) (30.3-52.3%) - 0.14  0.26 -_02
PT (5,7-8,9 g/dL) - 0.?5 0.32 .1 0.1 0.22 .04
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Grafico 9: Heatmap das correlagdes entre o indice de resistividade renal (IRR) e variaveis clinicas e
laboratoriais em gatos saudaveis (n =10) e gatos com Doenga Renal Cronica (DRC; n = 12), utilizando
coeficientes de Spearman; tons mais intensos indicam maior for¢a de correlagdo (positiva ou negativa)

(Original da autora).

4. Variaveis categoricas

A relagdo do indice de resistividade renal (IRR) com variaveis categdricas esta
resumida na tabela 12. Ndo foram observadas diferencas estaticamente significativas nos

valores de IR entre machos e fémeas (p = 0,9672), entre os gatos que receberam ou ndo
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gabapentina (p = 0,966), nem entre as diferentes racas (p = 0,5973). A desidratagdo demonstrou

tendéncia de associacdo com IR (p = 0,0894), mas sem alcancar significancia estatistica.

Tabela 12: Analise do indice de resistividade renal (IRR) em funcdo de variaveis categoricas (sexo, uso
de gabapentina, grau de desidratacdo e raga) em gatos saudaveis (n = 10) e gatos com Doenga Renal

Cronica (DRC; n = 12), indicando o teste estatistico utilizado, estatistica do teste e p-valor (nivel de

significancia p < 0,05).
Variavel categérica Teste utilizado Siupos Estatistica
comparados
Sexo Kruskal-Wallis Fémea, Macho 0,261 0,9672
Gabapentina Mann-Whitney Sim, Nao 35,000 0,966
. . . menor que 5, 5-6,
Desidratagao (%) Kruskal-Wallis 6,508 0,0894
6-8, 8-10
Bengal, Europeu
Comum, Persa,
Raca Kruskal-Wallis Ragdoll, Sagrado da 3674 0,5973
Birmania, Scottish
Fold

A distribuicao do indice de resistividade renal (IRR) em funcdo do grau de desidratacao
estd representada na grafico 10. Observa-se uma tendéncia de aumento do IRR em gatos com
graus mais elevados de desidratagdo, embora sem alcancar significancia estatistica (p = 0,0894).

0.90

indice de Resistividade (IR)

menor que 5 5-6 6-8 8-10
Grau de desidratagéo (%)

Grafico 10: indice de resistividade renal (IRR) em fungio do grau de desidratagio em gatos saudaveis
(n = 10) e gatos com Doenca Renal Cronica (DRC; n = 12), representado em boxplot com mediana,

intervalo interquartil e valores individuais (swarmplot) (Original da autora).
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Os boxplots mostram a mediana e o intervalo interquartil de IRR para cada categoria
de desidratagdo. Pontos individuais representam valores de cada animal. Nota-se tendéncia de
elevagdo do IR em graus mais altos de desidratagao.

A comparagdo entre os gatos que receberam gabapentina (n = 2 gatos com DRC e n =
2 gatos saudaveis) e os que ndo receberam (n = 10 gatos com DRC e n = § gatos saudaveis) ndo
demonstrou diferencas significativas nos valores do IRR (p = 0,966) nem da PAS (p = 0,521).
Portanto, a gabapentina ndo alterou de forma significativa o IRR ou a pressao arterial nos gatos

avaliados.

5. IRR e estadiamento IRIS

A analise do IRR de acordo com os estadios IRIS esta representada na tabela 13. Nao
foram observadas diferencas estatisticamente significativas nos valores de IRR entre os estadios
IRISI, I e IV (p = 0,523). E importante destacar que nenhum gato foi classificado como IRIS

IIT e apenas um gato foi classificado como IRIS I, o que limita a robustez da anélise.

Tabela 13: Distribui¢ao do indice de resistividade renal (IRR) entre os diferentes estadios IRIS em gatos
com Doenga Renal Cronica (n = 12), incluindo mediana, intervalo interquartil (IIQ) e nimero de animais

em cada estagio; teste Kruskal-Wallis aplicado (p = 0,523).

Estadio IRIS n Mediana IR (lIQ)
IRIS | 1 0,710 (Unico valor)
IRIS I 5 0,700 (0,68 — 0,72)
IRIS IV 6 0,845 (0,71 -0,86)
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Parte V: Discussio

A doenga renal cronica (DRC) é uma das patologias mais frequentemente encontradas
em felinos adultos a geriatricos, apresentando uma taxa de mortalidade de cerca de 13%
(Groves, 2020). Para além dos biomarcadores renais ja utilizados, como a creatinina, a ureia e
o SDMA, a dopplerfluxometria renal surge como uma ferramenta complementar de diagnostico
e prognostico permitindo avaliar parametros hemodinamicos intrarrenais. O presente estudo
avaliou o indice de resistividade renal (IRR) em gatos saudaveis e em gatos com DRC,
correlacionando este pardmetro com marcadores clinicos e laboratoriais e analisando possiveis

fatores de influéncia.

1. Correlacio entre a DRC e parametros clinicos e laboratoriais

A prevaléncia da DRC aumenta exponencialmente com a progressao da idade. Estima-
se que cerca de 30 a 40% dos gatos com mais de 10 anos de idade sdo afetados pela doenca
(Brown, 2016). Na comparacao entre os grupos de estudo, observou-se que os gatos com DRC
apresentavam uma idade média significativamente superior (p = 0,0068) em relagdo aos gatos
saudaveis, reforcando a associacao conhecida entre o envelhecimento ¢ o desenvolvimento da
doenga renal (Tabela 10). Apesar de condigdes como doencas infecciosas, congénitas e
neoplasicas serem descritas como possiveis etiologias da DRC, o envelhecimento renal
promove uma maior suscetibilidade a lesdes (Quimby, 2024). Os autores do estudo Quimby et
al., (2021), descrevem o aumento da senescéncia renal, o encurtamento dos telémeros e o
estresse nitrosativo como alteragdes relacionadas ao desenvolvimento da DRC felina.

A ampla variagdo nos valores de creatinina e ureia, especialmente no grupo de gatos
com DRC, reflete diferentes graus de comprometimento renal entre os individuos avaliados
(Gréafico 8). No entanto, a interpretagdo destes biomarcadores deve ser realizada de forma a
considerar as influéncias extrarrenais que cada um apresenta e que possa comprometer a sua
precisdo diagnostica. A creatinina, embora seja utilizada no estadiamento da DRC e constitua
um dos principais biomarcadores para a avaliacdo da TFG, apresenta-se sujeita a influéncia de
fatores extrarrenais, como a massa muscular, a nutricdo e o estado de hidratagdo, podendo
subestimar a gravidade da disfun¢do renal em animais com perda acentuada de massa muscular,
condi¢do frequentemente observada em estadios mais avangados da doenca (Kongtasai et al.,
2022). Por outro lado, um aumento da creatinina sérica ocorre apenas quando ha uma reducao
da fung¢do renal em cerca de 75%, desde modo, quando presente, pode servir de indicativo de

uma redug¢do substancial da fungdo renal (ver sec¢do 1.3.1.1.1) (DiBartola & Westropp, 2020b).
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De forma semelhante, a ureia, apesar de ser considerada um biomarcador para identificar
alteracdes na TFG e avaliar toxinas urémicas, sofre influéncia da ingestao protéica, condigdes
catabolicas, hemorragia gastrointestinal e grau de hidratacdo (Syme & Jepson, 2024). Deste
modo, a dispersdo dos valores encontrada neste grupo, ndo deve ser atribuida exclusivamente
como reflexo da progressdo da doenga renal, mas também como manifestagdo das condigdes
clinicas, metabolicas e nutricionais individuais de cada animal.

Na comparacdo entre os grupos avaliados, os gatos com DRC apresentaram
concentragdes significativamente mais elevadas de creatinina (p = 0,0004) e ureia (p = 0,0048)
comparativamente ao grupo controlo (Grafico 8). Este achado ¢ compativel com o esperado em
funcdo da redugdo progressiva da TFG que caracteriza a doenga (Kongtasai et al., 2022). Para
além disso, ressalta a importancia e utilidade clinica da creatinina sérica e ureia na diferenciagao
entre felinos saudéaveis e doentes renais.

A hipertensdo arterial sistémica ¢ uma condi¢do comum em felinos geriatricos,
frequentemente secundaria a DRC (ver sec¢do 1.5) (Flora et al., 2025). A perda progressiva de
nefronios durante a progressdo da doenga promove um aumento na ativagdo do SRAA,
resultando em proteintria e potencialmente ao desenvolvimento de hipertensdo (Lawson &
Jepson, 2021). Na comparagdo entre os grupos avaliados, a pressdo arterial demonstrou
tendéncia de elevacdo nos felinos com DRC, mas sem alcangar significancia estatistica, o que
sugere que a hipertensdo pode estar presente em alguns individuos, embora sem uniformidade
na amostra. Esses resultados corroboram com estudos recentes que descrevem prevaléncias
variaveis de hipertensdo arterial sistémica em felinos com DRC, com valores que podem
ultrapassar 40% dependendo do estadio da doenca e da populacdo estudada (Sparkes et al.,
2016). A auséncia de significancia estatistica entre os grupos analisados pode estar relacionada
tanto com tamanho amostral do estudo, quanto com a heterogenicidade clinica dos pacientes.
Ainda assim, a tendéncia observada ¢ clinicamente relevante, justificando a recomendagao de
monitorizagdes regulares da pressao arterial em gatos com DRC (Freitas et al., 2025; Sparkes

etal., 2016).

2. Utilizacao do IRR para diferenciar entre felinos saudaveis e felinos com DRC

Na andlise descritiva do estudo, o IRR apresentou média préxima ao limite de
referéncia, sugerindo que mesmo gatos com valores laboratoriais discretamente alterados
podem apresentar modificagdes hemodinamicas detetdveis pela dopplerfluxometria. Esse
achado ¢ coerente com estudos recentes que demonstram que a resisténcia vascular intrarrenal
tende a aumentar em pacientes com DRC, refletindo alteragdes estruturais como fibrose
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intersticial, esclerose glomerular, remodelacdo arteriolar, reducdo da complacéncia vascular e
diminuigao do fluxo diastolico renal, sendo estas caracteristicas da doenga (Matos et al., 2018;
Tipisca et al., 2016). Dessa forma, o IRR pode ser utilizado como marcador precoce de
distirbios funcionais e vasculares ndo detetaveis pelos biomarcadores séricos comumente
utilizados, como a creatinina sérica ¢ a BUN.

Na comparacdo entre os grupos, os gatos com DRC apresentaram valores
significativamente mais elevados de IRR (p = 0,0329), comparativamente a gatos saudaveis
(Tabela 10). Estes resultados reforcam o IRR como um potencial marcador da presenca de
DRC. Valores médios de IRR proximos de 0,70 em gatos azotémicos estdo em linha com relatos
de Evangelista et al., (2022), que descrevem um limiar patolégico entre 0,70 e 0,72.
Considerando os resultados do presente estudo e os resultados da literatura, o IRR pode ser uma

ferramenta 1til no diagnostico e monitorizagdo da progressdo da DRC em felinos.

3. Correlacao entre o IRR e os marcadores de azotemia

As andlises de correlacdo demonstraram que o IRR da artéria interlobar apresentou
associacdo significativamente positiva com marcadores de azotemia, creatinina (p = 0,0015) e
ureia (p = 0,0003), achado que sugere uma relacdo entre o aumento da resisténcia vascular
intrarrenal e a presenga de azotemia (Tabela 11; Gréafico 9).

O resultado encontrado corrobora parcialmente com os autores do estudo Evangelista
et al., (2022), em que relataram uma correlagdo positiva entre o IRR e a ureia. Resultados
semelhantes foram relatados por Evangelista et al., (2023), que avaliaram o IRR de artérias
arqueadas ou interlobares de 29 felinos, sendo estes subdivididos em grupo controlo (7 = 10),
grupo de felinos com doenga obstrutiva do trato urindrio inferior (n = 11) e grupo de felinos
com doenca nao obstrutiva do trato urinario inferior (z = 8). Os autores deste estudo observaram
uma elevacao significativa do indice em gatos com doenga obstrutiva e ndo obstrutiva do trato
urindrio inferior. Esses achados indicam que alteragdes hemodindmicas intrarrenais
acompanham a progressdo de distirbios que comprometem a perfusdo e a fung¢do renal. No
entanto, os autores também ressaltaram que os valores de IRR, embora aumentados nos grupos
de felinos doentes, ndo apresentou correlagdo estatisticamente significativa com a creatinina
sérica e a ureia. Apesar da auséncia de significancia estatistica estes resultados refor¢am que o
IRR embora acompanhe o agravamento da funcdo renal, deve ser interpretado como um
marcador hemodinamico complementar, sensivel a alteragdes precoces estruturais e funcionais

renais, mas ndo necessariamente proporcional a gravidade da disfuncdo renal bioquimica.
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Conclui-se que embora exista evidéncia cientifica da correlagdo entre o IRR e a creatinina sérica

e a ureia entre os estudos, a evidéncia cientifica é inconsistente.

4. Correlacao entre o IRR e a pressao arterial

Com base nas andlises de correlagdo do presente estudo ndo foram identificadas
correlacdes significativas entre o IRR e parametros clinicos ou hematoldgicos, como a pressao
arterial, a idade, o peso corporal, o hematdcrito ou proteinas totais (Tabela 11).

Apesar do achado acima descrito, seria expectavel que um aumento da pressao arterial
sistémica promovesse uma elevagdo proporcional do IRR, uma vez que a hipertensdo induz
vasoconstricdo arteriolar, e consequentemente, maior resisténcia no FSR. Contudo,
investigacdes prévias sugerem que em felinos, esta relagdo ndo se manifesta de forma
consistente, sendo o IRR indicativo predominantemente de alteragdes intrarrenais, sem
influéncia de variagdes significativa hemodinamicas sistémicas (Matos et al., 2018; Souza et
al., 2022). Deste modo, sugere-se a existéncia de mecanismos autorreguladores eficazes na
manuten¢do da perfusdo renal. Em humanos, a autorregula¢do renal, mediada por fatores
miogénicos e metabolicos locais, promove a estabiliza¢do do fluxo sanguineo renal, limitando
a influéncia direta de variag¢des sistémicas sobre o IRR (Carlstrom et al., 2015).

Estudos prévios corroboram com a auséncia de correlacdo entre o IRR e a pressdo
arterial. Os autores do estudo Matos et al., (2018), avaliaram a relagdo entre o IRR em gatos
com DRC e parametros clinicos e laboratoriais, como a PAS, a idade e o peso corporal. Para
além disso, avaliaram o potencial uso do IRR como ferramenta diagnostica preliminar em gatos
com DRC. E importante ressaltar que diferentemente do presente estudo, a pressao arterial dos
gatos avaliados foi aferida através do método oscilométrico com o aparelho Contec 08A. O IRR
ndo apresentou correlagdo significativa com a PAS, sugerindo que o mesmo nao ¢ afetado com
valores pressoricos elevados ou reduzidos. De forma semelhante, Souza et al., (2022), ao
compararem felinos obesos e ndo obesos, ndo encontraram correlagao positiva entre o IRR e a
pressdo arterial.

A auséncia de correlacdo significativa entre o IRR e a pressao arterial sistolica reforca
a utilidade do indice como um marcador com capacidade de refletir a resisténcia vascular e a
integridade estrutural do parénquima renal de forma independente de fatores sistémicos. Deste
modo, o IRR apresenta um potencial valor diagnostico em fases iniciais da doenca renal, nas
quais alteragdes pressoricas ainda ndo sao evidentes, permitindo a dete¢do precoce de distirbios

hemodinamicos renais subclinicos.
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Em contrapartida, a auséncia de correlagdo observada pode estar relacionada ao
tamanho amostral reduzido e ao predominio de pacientes normo ou pré-hipertensos. Deste
modo, embora os resultados reforcem a auséncia da influéncia da pressao arterial sobre o IRR,
investigacoes futuras com amostras maiores e avaliagdes longitudinais sdo necessarias de forma

a determinar o papel da pressdo arterial sistémica sobre o IRR em felinos.

5. Correlacao entre o IRR e a idade e o peso corporal

Alteracdes estruturais e funcionais associadas ao envelhecimento renal foram descritas
associadas a progressao da DRC (Quimby et al., 2021). Um aumento progressivo do IRR, em
consequéncia das alteracdes degenerativas na microcirculagdo renal e da diminuicdo da
complacéncia vascular era expectdvel, no entanto, tal associacdo ndo se confirma de forma
consistente na literatura. No presente estudo, ndo foram observadas correlagdes significativas
entre o IRR e a idade (Tabela 11). Os autores do estudo Tipisca et al., (2016), avaliaram 116
gatos subdivididos em gatos saudaveis (n = 24) e gatos com patologias renais (n = 92), com o
objetivo de determinar o IRR em ambos os grupos de estudo, e avaliar o efeito da idade no
mesmo. Como no presente estudo, apesar do IRR ser significativamente superior em gatos com
doengas renais comparativamente a gatos saudaveis, ndo observaram uma correlacao
significativa entre o indice e a idade. De igual forma, os autores do estudo Matos et al., (2018),
previamente mencionado (ver sec¢do 4), também nao identificaram uma relagdo significativa
entre o IRR e a idade nas populacdes de felinos estudados. Contudo, em outras espécies, a
influéncia da idade sobre o IRR é mais evidente. Em cées, assim como em humanos, o IRR é
significativamente mais elevado nas primeiras semanas de vida, devido ao aumento da atividade
da renina plasmatica, e reduz com a progressao da idade (Evangelista et al., 2022; Ostrowska
et al., 2016).

Relativamente ao peso corporal, no presente estudo ndo foi identificado uma
correlacdo significativa entre o IRR e esta varidvel, sugerindo que o mesmo reflete
primariamente alteracdes intrarrenais, independentemente a fatores como a idade e o peso
corporal. No entanto, este resultado difere de investigagdes recentes descritas na literatura. Os
autores do estudo Souza et al., (2022), utilizaram o IRR de forma a comparar a func¢do renal
entre felinos obesos e felinos ndo obesos, e encontraram uma correlagdo positiva significativa
(p = 0,04) entre o IRR e 0 peso corporal. Em contraste, Matos et al., (2018), reportaram uma
correlacdo negativa significativa entre o IRR e o peso, observando que felinos com menor peso

corporal apresentavam valores mais elevados do indice, frequentemente associados a sinais
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clinicos de caquexia, desidratacdo grave, alteragdes gastrointestinais e elevagdo da creatinina
sérica.

A diferenga entre os resultados dos estudos mencionados acima pode ser atribuida a
diversos fatores metodoldgicos e amostrais. O estudo Matos et al., (2018), incluiu gatos com
DRC de estadios variados, sendo alguns frequentemente associados a desidratagdo, perda de
peso e redugdo da perfusdo renal. Nestes casos, valores mais baixos de peso corporal podem
refletir estadios mais avangados da doenca renal, nos quais a resisténcia vascular intrarrenal
tende a aumentar, explicando a correlagdo negativa observada. Deste modo, a relagdo entre o
peso e o IRR identificada por estes autores, pode traduzir em parte o impacto secundario da
gravidade da DRC sobre ambos os parametros avaliados, e ndo uma influéncia direta do peso
corporal sobre a resisténcia vascular renal.

Por outro lado, o estudo Souza et al., (2022) focou na obesidade como variavel
priméaria. Na populagdo avaliada por eles, o aumento do peso corporal pode estar associado a
alteracdes hemodinamicas sistémicas, como a resisténcia vascular periférica, justificando a
correlacdo positiva entre o IRR e o peso corporal. Em contrapartida, no presente estudo, a
auséncia de correlagdo significativa poderd ser justificada pela homogeneidade da amostra,
composta por felinos sem extremos em peso corporal. A variabilidade reduzida da amostra
diminui o poder estatistico do estudo. Por fim, o peso corporal isolado ndo ¢ um indicador
totalmente fidvel da composicao corporal. A utilizagdo exclusiva do peso como variavel pode
limitar a interpretacdo da influéncia da composi¢do corporal sobre o IRR, sendo recomendado
associar este pardmetro com variaveis como o escore de composicao corporal (ECC) e o escore

de massa muscular (EMM).

6. Correlacio entre o IRR e o grau de desidratagio

No presente estudo, o grau de desidratagdo dos animais foi avaliado através do
hematocrito, das proteinas totais e do exame fisico, com a avaliagdo da colora¢dao das mucosas,
tempo de replecdo capilar, afundamento do globo ocular e tugor cutaneo (ver sec¢do 2.4). As
analises de correlacdo ndo demonstraram associagdes estatisticamente significativas entre o
IRR, o hematocrito ou proteinas totais (Tabela 11). No entanto, na andlise das varidveis
categorias, foi possivel observar uma tendéncia de aumento do IRR em gatos mais desidratados
(Gréafico 10). Embora essa tendéncia ndo tenha alcangado significancia estatistica, sugere que
alteracdes de volume intravascular podem impactar a perfusdo renal. O estudo experimental
conduzido por Lee at al., (2014) avaliou os efeitos da sobre-hidratagdo induzida em 10 caes
saudaveis da raca Beagle sobre o IRR. Para tal, os animais receberam solu¢ao salina a uma taxa
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de manutencdo (2,5 mL/kg/h) e a uma taxa trés vezes maior (7,5 mL/kg/h). Enquanto a
administracdo de fluidos em taxa de manuten¢do ndo alterou o IRR, a sobrecarga hidrica
provocou redugdes significativas do mesmo antes de manifestagdo clinica de sinais associados
a sobre-hidratacdo. Desta forma, os autores concluiram que o IRR ¢ um método ndo invasivo e
sensivel para a dete¢do precoce de alteracdes volémicas. Para além disso, embora realizado em
animais saudaveis, o estudo reforca a influéncia da variacdo do volume intravascular na
hemodinamica renal e consequentemente no IRR.

Em felinos, investigagdes recentes como Tipisca et al., (2016), Matos et al., (2018) e
Evangelista et al., (2022) tém destacado a utilidade do IRR na diferenciacdo entre felinos
saudaveis e felinos com doencga renal, no entanto ainda ndo existem estudos especificos que
avaliem a influéncia direta da desidratagao sobre o indice.

A auséncia de significancia da correlagdo do IRR da artéria interlobar com
desidratacdo pode ser explicada pela rapida avaliagdo em grande parte de animais
normohidratados na admissdo hospitalar. Apesar disso, a tendéncia observada no presente
estudo reforca a hipdtese que alteragdes de volume intravascular podem impactar a perfusao
renal em gatos, indicando a necessidade de investigagdes mais aprofundadas em estudos

futuros.

7. Correlacio entre o IRR, o sexo e a raca

A analise das varidveis categodricas do presente estudo, revelou que o IRR ndo variou
significativamente em fun¢do do sexo, em ambos os grupos avaliados. Este achado estd em
concordancia com o resultado obtido por Tipisca et al., (2016) que ao avaliarem 116 gatos,
sendo destes 68 machos e 48 fémeas, observaram que o sexo ndo apresentou um efeito
significativo no valor de IRR. De igual forma, no estudo piloto realizado por Matos et al.,
(2018), onde foram incluidos 24 gatos, saudaveis (n = 6) e doentes renais cronicos (n = 18), nao
foram identificados correlagdes significativas entre o IRR e o sexo dos animais avaliados.

No presente estudo, a raca também ndo apresentou correlagdo significativa com o IRR.
As ragas avaliadas foram Europeu Comum (n = 16), Ragdoll (n = 2), Sagrado da Birmania (n
= 1), Bengal (n = 1), Persa (n = 1) e Scottish Fold (n = 1). A literatura disponivel sobre esta
correlacdo permanece limitada, sendo possivel encontrar apenas estudos raga-especificos. O
estudo Tipisca et al., (2016) avaliou felinos de diferentes racas, como Europeu Comum, Persas,
Siamés, Chartreux e Sagrado da Birmania, mas nao forneceu comparacdes diretas do IRR entre
elas. De igual forma, os autores do estudo Evangelista et al., (2022), avaliaram trabalhos com
variadas racas, no entanto ndo realizaram andlises comparativas entre IRR e esta variavel. Em
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contrapartida, o estudo de Shemirani et al., (2025) avaliou 50 gatos persas, subdivididos em
felinos saudaveis (n = 25) e felinos com DRP (n = 25), com o objetivo de avaliar o efeito da
progressdao da DRP no IRR, na atividade da renina plasmatica, angiotensina II, niveis de
aldosterona e PAS. Os autores relataram que os gatos persas com DRP apresentaram valores de
IRR significativamente mais elevados do que gatos persas saudaveis, além de descreverem uma
correlacdo positiva entre o aumento do indice e a percentagem de parénquima renal ocupado
por quistos. Para além disso, observaram um aumento significativo na atividade do SRAA em
gatos com a doenca. No entanto, os valores de referéncias para o IRR estabelecidos foram
semelhantes aos descritos na literatura para outras ragas.

A auséncia de influéncia desses fatores reforca a especificidade do IRR como
parametro fisiopatoldgico renal. Contudo, ¢ importante destacar que os estudos disponiveis,
incluindo os mencionados acima, ndo apresentaram como objetivo primario investigar a
influéncia de ambas as varidveis categdricas no IRR, limitando a robustez das conclusdes. Deste
modo, investigagdes com amostras maiores € com delineamento especificos sdo necessarias

para confirmar a auséncia de tais influéncias.

8. Influéncia da gabapentina na pressio arterial e no IRR

Apesar da aplicabilidade do IRR, os indices hemodinamicos renais podem ser dificeis
de afericdo devido a mobilidade renal e das artérias intrarrenais. A movimenta¢ao ¢
frequentemente decorrente de pouca colaboragdo do paciente, estresse, movimentos
involuntarios, vocalizacdes e altas frequéncias respiratorias, que interferem na obtengdo de
ondas espectrais adequadas para avaliagcdo (Martin, 2015). Estes comportamentos podem ser
diminuidos através da conten¢do quimica dos animais, no entanto agentes anestésicos podem
provocar alteragdes sistémicas e aumentar significativamente o IRR (Tipisca et al., 2016). Neste
contexto, a gabapentina surge com potencial de diminuir sinais de estresse e melhorar a
cooperagdo dos paciente frente a avaliacdo do IRR desde que ndo apresente uma influéncia
significativa sobre o mesmo (van Haaften et al., 2017).

A utilizagdo da gabapentina no presente estudo nao revelou diferencgas estatisticamente
significativas nos valores de IRR ou na pressao arterial entre os gatos que receberam e os que
ndo receberam a medicagdo (Tabela 12). Esses resultados indicam que a gabapentina utilizada
para facilitar a manipulac¢do e os exames imagioldgicos, ndo interferiu de forma significativa
nas mensuracdes do IRR, o que ¢ um dado relevante para a padronizagdo de protocolos clinicos.

Relativamente ao efeito da gabapentina sobre a pressao arterial em gatos, a literatura
recente apresenta resultados inconsistentes. No estudo de De Lombaert et al., (2023), realizado
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em gatos jovens e saudaveis, a administracdo de uma dose fixa de 100 mg por gato (13,8 a 22,6
mg/kg) ndo provocou alteragdes significativas na pressdo arterial sistolica, tanto no ambiente
domiciliar quanto em ambiente clinico. No entanto, a dimensao reduzida da amostra e a elevada
variabilidade dos dados aumentam a probabilidade de um erro tipo II neste estudo.

Por outro lado, o estudo de Quimby et al., (2024), teve por objetivo avaliar o efeito da
gabapentina na dose de 10 mg/kg em gatos saudaveis e gatos com DRC. Os autores observaram
uma redugdo significativa da PAS medida por Doppler aproximadamente 3 horas apos a
administracdo de gabapentina, com uma mediana de 12 mmHg em ambos os grupos. Para além
disso, reportaram que em gatos com DRC a sedacdo foi mais evidente, sugerindo que alteracdes
farmacocinéticas e farmacodindminas inerentes a disfuncdo renal possam intensificar os efeitos
sistémicos da gabapentina. Ademais, os autores do estudo Quimby et al., (2022), avaliaram as
concentragdes séricas de gabapentina em gatos saudaveis e com DRC, e observaram que gatos
em estadios IRIS II e III apresentaram concentragdes séricas de gabapentina significativamente
superior do que gatos saudaveis. E importante ressaltar que neste estudo, os gatos saudaveis
receberam a dose de 20 mg/kg comparativamente aos gatos com DRC que receberam a dose de
10 mg/kg. Para além disso, as concentragdes séricas apresentaram correlacdo positiva
significativa com a creatinina sérica ¢ 0 SDMA, reforcando que a gravidade da disfun¢ao renal
influencia a exposi¢ao sistémica ao farmaco. Adicionalmente, os autores do estudo De Santis
et al., (2022), reforcam que farmacos eliminados predominantemente por via renal, como a
gabapentina, apresentam maior risco de acumulagdo e toxicidade em pacientes com nefropatias.
Deste modo, sugere-se ajustes da dosagem em pacientes nefropatas de forma a prevenir efeitos
adversos.

Por fim, embora existam evidéncias do efeito da gabapentina sobre a pressdo arterial,
sobretudo em gatos com DRC devido a sua menor depuracao e maior exposi¢ao sistémica, 0s
resultados do presente estudo corroboram com literatura recente que descrevem a auséncia de
correlagdo significativa entre o IRR e a pressdo arterial. Para além disso este achado refor¢a o
papel do IRR como marcador predominantemente de alteragdes hemodinamicas intrarrenais.
No entanto, neste estudo foi administrado gabapentina em apenas quatro gatos, podendo limitar
a interpretacao dos resultados devido o tamanho amostral reduzido. Deste modo, recomenda-se
a realizacdo de estudos longitudinais com dimensdes amostrais maiores de forma a confirmar

estas evidéncias.
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9. Estadiamento IRIS

A utilizacdo do IRR em gatos com DRC tem sido explorada como uma possivel
ferramenta complementar de diagnostico e monitorizagdo da doenga, no entanto, a literatura
disponivel quanto a sua utilidade no estadiamento segundo as diretrizes da IRIS, reportam
resultados inconsistentes.

No presente estudo, a avaliacdo do IRR de acordo com os estadios IRIS ndo identificou
diferengas estatisticamente significativas entre os grupos (Tabela 13). No entanto, os gatos em
estadio IRIS IV apresentaram valores medianos de IRR mais elevados, indicando uma possivel
relacdo progressiva que poderia ser confirmada com amostras maiores e mais equilibradas. Este
achado estd em consonancia com os autores do estudo Matos et al., (2018), que apesar de
observarem que gatos com DRC apresentavam valores de IRR significativamente mais
elevados do que gatos saudéaveis, ndo identificou diferengas significativas do IRR entre os
estadios IRIS. No entanto, assim como no presente estudo, descrevem uma tendéncia de valores
mais elevados nos gatos classificados como IRIS V.

O IRR reflete alteracdes hemodindmicas intrarrenais relacionadas a resisténcia
vascular e a complacéncia vascular (Evangelista et al., 2022). Em fases iniciais da DRC, a
remodelagdo estrutural e a fibrose intersticial ainda s3o discretas, o que pode justificar a
auséncia de diferencas significativas entre os estadios mais iniciais. Em contrapartida, em
estadios mais avangados, a fibrose, a perda de nefrénios funcionais € o aumento da pressao
intraglomerular contribuem para maior resisténcia vascular, refletindo em valores mais altos de
IRR.

Em contrapartida, fatores metodologicos devem ser considerados ao analisar os
resultados apresentados. No estudo Matos et al., (2018), a distribuicdo dos animais entre os
estadios ndo foi uniforme, com apenas dois gatos IRIS II, oito gatos IRIS III e oito gatos IRIS
IV, reduzindo o poder estatistico para detetar diferencas significativa entre os estadios. Da
mesma forma, no presente estudo, a inexisténcia de diferenca de IRR entre estadios IRIS deve
ser interpretada com cautela, dadas as assimetrias amostrais, particularmente a auséncia de
felinos IRIS III e o unico caso IRIS 1. Estudos prospectivos longitudinais, com maior dimensao
amostral, distribuicdo equilibrada entre os estadios IRIS e padronizacdo metodologica sao

necessarios para avaliar o gradiente de IRR ao longo da progressdao da DRC.

10. Limitac¢oes do estudo

Entre as principais limitacdes do presente estudo, destaca-se o desenho transversal,

que, embora adequado para a comparagdo entre grupos de forma pontual, impede a inferéncia
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causal. Para além disso, o tamanho amostral reduzido, ainda que representativo da populagao
estudada, pode ndo ser suficiente para abranger a variabilidade da populacao felina com DRC,
limitando assim o poder estatistico das andlises, e consequentemente, a detecdo de diferencas
significativa entre os subgrupos, especialmente nos diferentes estadios IRIS da doenga.

Deste modo, as limitacdes relatadas reforgam a necessidade de investigacdes futuras
com amostras mais amplas e delineamento longitudinal, que permitam acompanhar a
progressio da DRC e identificar de forma mais precisa a interacdo entre parametros

hemodinamicos renais (IRR) e os biomarcadores séricos (ver sec¢ao 12).

11. Implicacdes clinicas

Apesar das limitagdes apresentadas (ver seccdo 10), os resultados obtidos no presente
estudo reforcam a relevancia do IRR como método complementar ndo invasivo na avaliagdo da
DRC em felinos. Embora os biomarcadores laboratoriais, como a creatinina sérica, a ureia € o
SDMA, permanec¢am fundamentais para o diagndstico, estadiamento e monitorizag¢ao da funcao
renal, a andlise hemodindmica através do IRR demonstrou ser uma ferramenta util para detetar
alteracdes estruturais e funcionais precoces, muitas vezes ndo detetdveis através dos
biomarcadores séricos convencionais.

Através da comparagdo entre os grupos avaliados foi possivel observar valores
significativamente mais elevados de IRR em gatos com DRC em relagdo a gatos saudaveis,
achado que estd em consondncia com a literatura atual e sustenta o potencial do IRR como
marcador adicional de comprometimento renal. Para além disso, as correlagdes positivas entre
o IRR e parametros bioquimicos, como a creatinina e a ureia, reforcam a associacdo entre
alteracdes hemodinamicas intrarrenais e a gravidade da disfungdo renal. Adicionalmente, a
auséncia de correlacdo consistente com varidveis como a pressao arterial, idade, peso corporal,
sexo e raga sugere que o IRR apresenta relativa independéncia em relagdo a fatores individuais
ou sistémicos, destacando a sua utilidade como um marcador predominantemente intrarrenal.

A aplicabilidade do IRR no estadiamento da DRC felina constitui outro ponto
relevante. Embora nao tenha sido identificadas diferencas estatisticamente significativas entre
os diferentes estadios IRIS, a tendéncia observada de valores mais elevados em estadios
avancados sugere que investigacdes longitudinais e com distribuigdes amostrais maiores € mais
equilibradas, poderdo confirmar o seu papel na monitorizagdo da progressao da doenga.

No conjunto, os achados deste estudo reforgcam o potencial do IRR como biomarcador
complementar de facil aquisi¢do, minimamente invasivo e economicamente acessivel, para
avalia¢do da funcdo renal em gatos, com boa correlagdo com marcadores laboratoriais classicos
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e relativa independéncia de fatores individuais ou farmacologicos. Deste modo, a integragao do
IRR na avaliagdo ultrassonografica rotineira pode favorecer a dete¢do precoce de alteragdes
vasculares, permitir monitorizacao terapéutica e, possivelmente, servir como critério adicional

de estadiamento em conjunto com a IRIS.

12. Recomendacdes de investiga¢des futuras

Com base nos resultados obtidos e nas limitagdes identificadas, recomenda-se o
desenvolvimento de investigagdes com amostras mais amplas e estratificadas de acordo com os
diferentes estadios IRIS, de modo a permitir uma caracterizacao mais detalhada da evolugao do
IRR ao longo da progressdao da doenca, confirmar o papel do IRR no estadiamento e na
estratificacdo de risco de pacientes felinos com DRC e estabelecer valores de referéncias
especificos para cada estadio da doenga.

Propde-se a realizagdo de estudos longitudinais de forma a proporcionar o
acompanhamento temporal das variacdes do IRR e a sua relacdo com o prognoéstico e a resposta
terapéutica. A avaliacdo sequencial do IRR podera reforgar o seu valor como indicador precoce
de altera¢des hemodinamicas, estruturais e funcionais renais.

Para além disso, com o objetivo de minimizar fatores de confusao, confirmar a relativa
independéncia do IRR em relagdo a fatores individuais e sistémicos e aumentar a aplicabilidade
clinica do mesmo, sugere-se a calibra¢ao de pontos de corte em fun¢ao de variaveis fisioldgicas
individuais.

Adicionalmente, recomenda-se a integragdo do IRR com marcadores emergentes de
funcdo renal, como FGF-23 ¢ o SDMA, bem como com medidas de fluxo sanguineo renal
absoluto, de forma a construir modelos multimodais de diagnodstico e monitorizagao.

Para além disso, recomenda-se a inclusdo do IRR como pardmetro hemodinamico ao
estudo Sposito et al., (2025), que demonstra a aplicabilidade do racio entre a espessura cortical
renal e o didmetro da aorta abdominal como um marcador ultrassonografico quantitativo para
avaliagdo estrutural renal em felinos com DRC e com IRA. A inclusdo do indice poderia
possibilitar a identificagdo de uma correlagdo positiva entre 0 mesmo e 0 racio espessura
cortical/aorta abdominal nos diferentes grupos de estudo, sugerindo que alteracdes estruturais
possam acompanham modificagdes no fluxo sanguineo intrarrenal.

Em conjunto, as recomendacdes acima descritas poderdo contribuir para confirmar o
papel do IRR como biomarcador complementar, no diagndstico, monitoriza¢do e progndstico

da DRC felina.
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Parte VI: Conclusao

O presente estudo evidencia que o IRR das artérias interlobares renais, obtido através
ultrassonografia Doppler, ¢ um biomarcador imagiologico promissor para a avaliagdo da fungado
renal em gatos. Gatos com DRC apresentaram valores significativamente mais elevados de IRR
comparativamente a gatos saudaveis, compativeis com alteragdes hemodinamicas intrarrenais
da doenga. Para além disso, observou-se forte correlagdo positiva do IRR com a creatinina e
ureia, apoiando o seu uso como indicador complementar do estado e do comprometimento
estrutural renal, sobretudo quando integrado a dados clinicos e laboratoriais.

O IRR mostrou-se estavel frente a pressdo arterial, idade, sexo, ra¢a e uso de gabapentina,
com apenas uma tendéncia de aumento em gatos com maior grau de desidratagdo.
Adicionalmente, ndo houve diferencas significativas entre os estadios IRIS, possivelmente pela
amostra limitada e distribuicao desigual entre estadios.

As principais limitagdes de estudo incluem o tamanho amostral moderado e auséncia de
randomizacdo completa de fatores hemodindmicos no momento do exame. Estudos
multicéntricos, com amostras maiores, avaliacao longitudinal e defini¢dao de pontos de corte por
estadio e faixa etaria, além da analise de variabilidade intra/interobservador, sao recomendados.

A mensuragdo ultrassonografica do IRR das artérias interlobares demonstrou boa
reprodutibilidade e aplicabilidade clinica, configurando-se como uma ferramenta ndo invasiva,
acessivel e util para detecdo precoce de alteracdes hemodindmicas e acompanhamento da
progressdao da DRC.

Em conjunto, os achados reforcam a importancia de uma abordagem diagnostica
multimodal relativamente a DRC, de forma a aprimorar a precisdo diagnostica e otimizar os
resultados clinicos obtidos. Apesar das limitagdes, os resultados sustentam o potencial do IRR
para estratificacdo de risco e monitorizacdo da DRC em felinos, e sugerem que a sua adocao
rotineira, aliada a protocolos de medi¢ao padronizados, podera aprimorar a dete¢do precoce da

doenga, orientar decisdes terapéuticas e impactar positivamente desfechos clinicos.
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Apéndice A
Dados adicionais relativos aos felinos que integraram o grupo controlo

Tabela Al: Dados completos dos felinos no grupo controlo.

Felino1 Europeu Comum 09 326 1 15 0,63 4350 8,50 <5 Nao
Felino 2 Europeu Comum n 5,64 11 26 0,59 37,70 9,10 <5 Nao
Felino 3 Sagrado da Birmania 8 4,05 15 27 0,74 28,50 7,70 <5 Nao
Felino 4 Europeu Comum 14 35 19 62 0,81 43,60 7,30 <5 Nao
Felino 5 Bengal 14 37 13 30 0,67 2530 7,40 5-6 Nao
Felino 6 Europeu Comum 8 6,5 12 18 0,52 41,40 6,50 <5 Sim
Felino 7 Europeu Comum 10 315 0,6 29 0,65 31,00 6,30 <5 Sim
Felino 8 Europeu Comum 12 4,8 0,7 27 0,63 38,50 8,10 <5 Nao
Felino 9 Scottish Fold 05 175 09 23 0,54 39,30 6,30 <5 Nao
Felino 10 Europeu Comum 4 4 1,4 22 0,68 3350 7,80 <5 Nao




Apéndice B
Dados adicionais relativos aos felinos que integraram o grupo de estudo (DRC)

Tabela B1: Dados completos dos felinos no grupo de estudo (DRC).

Felino1 Europeu Comum 17 F 3 22 72 0,77 42,30 7,30 <5 Sim
Felino 2 Europeu Comum 19 F 328 5]1 92 0,56 22,50 6,20 5-6 Nao
Felino 3 Europeu Comum n M 3 9,9 130 0,84 72,30 7,50 6-8 Nao
Felino 4 Europeu Comum 16 F 2 1 37 071 23,60 6,50 6-8 Nao
Felino 5 Europeu Comum 12 M 4,66 28 27 0,7 42,10 6,30 <5 Nao
Felino 6 Europeu Comum n M 557 99 130 0,86 35,60 8,40 <5 Sim
Felino 7 Europeu Comum 15 M 291 ns 130 0,85 17,10 1,80 6-8 Nao
Felino 8 Europeu Comum 15 F 4,08 232 130 0,89 47,70 12,00 8-10 Nao
Felino 9 Persa 9 M 3,42 81 130 0,67 51,60 8,40 6-8 Nao
Felino 10 Europeu Comum 8 F 2,42 19 40 0,72 39,70 10,00 6-8 Nao
Felino 1 Ragdoll 15 F 377 2 28 0,68 49,60 8,80 <5 Nao
Felino 12 Ragdoll 10 M 574 2 19 0,62 39,70 8,40 <5 Nao
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