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Success is not a genetic or inherited factor; success is a state of mind
developed through understanding that risk, perseverance,
dedication and the ‘never quit’ attitude are the key elements in
combination that lead to masterful achievement.

Byron Pulsifer
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Resumo

Este relatorio de casos clinicos teve como objetivo a revisdo bibliografica de
hipotiroidismo primario canino, bem como a descri¢do e discussdo de trés casos clinicos de
caes diagnosticados com hipotiroidismo primario, acompanhados no Hospital House Vet.

O hipotiroidismo ¢ a doenca endocrina mais comum em caes, ocorrendo
maioritariamente devido a uma disfuncdo da tirdide (hipotiroidismo primario) e ¢ caracterizado
por uma diminui¢do das hormonas tiroideias. Os sinais clinicos mais frequentes sdo os
metabodlicos e dermatoldgicos. O diagndstico deve basear-se na anamnese, exame fisico e
exames sanguineos, particularmente, a medi¢do da concentracdo sérica de tiroxina total,
tiroxina livre e tirotropina, e deve ser feito com cautela, uma vez que varios fatores podem
alterar a funcdo da tir6ide. Para o tratamento ¢ recomendada a administragdo de levotiroxina
sodica oral, sendo essencial uma monitoriza¢do adequada do paciente.

Os casos clinicos apresentaram-se a consulta com sinais clinicos sugestivos de
hipotiroidismo, tendo-se procedido a realizagdo de exames complementares de diagnostico e
com base nos resultados concluiu-se que os pacientes apresentavam hipotiroidismo primario.
Foi receitada levotiroxina sodica e posteriormente, os pacientes foram acompanhados para
monitorizagdo do hipotiroidismo. Todos os pacientes apresentaram uma boa resposta clinica ao

tratamento instituido, tendo este melhorado a sua qualidade de vida.

Palavras-chave: tiroidite linfocitica; hormonas tiroideias; sindrome do eutirdéide doente;

levotiroxina sodica; cies.
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Abstract

This clinical case report is aimed to review the literature on canine primary
hypothyroidism, as well as to describe and discuss three clinical cases diagnosed with primary
hypothyroidism, followed at Hospital House Vet.

Hypothyroidism is the most common endocrine disease in dogs, occurring generally due
to a thyroid dysfunction (primary hypothyroidism) and is characterized by a decrease in thyroid
hormones. The most frequent clinical signs are metabolic and dermatologic. The diagnosis
should be based on the clinical history, physical exam and blood tests, especially the measure
of the serum concentration of total thyroxine, free thyroxine and thyrotropin, and must be done
carefully because many factors can alter thyroid function. For treatment it is recommended oral
levothyroxine sodium and an adequate monitoring of the patient is crucial.

The clinical cases presented to the medical appointment with clinical signs suggestive
of hypothyroidism and complementary diagnostic tests were carried out, and based on the
results, it was determined that the patients had primary hypothyroidism. It was prescribed
levothyroxine sodium and later, the patients returned for monitoring of the hypothyroidism. All
patients showed a good clinical response to the established treatment, which improved their

quality of life.

Keywords: lymphocytic thyroiditis; thyroid hormones; non-thyroidal illness syndrome;

levothyroxine sodium; dogs.
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Lista de abreviaturas, siglas e simbolos

T3 - Tri-iodotironina

TT3 - Tri-iodotironina total, do inglés ‘total triiodothyronine’

T3 - Tri-iodotironina reversa

fT3 - Tri-iodotironina livre, do inglés ‘free triiodothyronine’

T4 - Tiroxina/tetraiodotironina

TT4 - Tiroxina total, do inglés ‘total thyroxine’

fT4 - Tiroxina livre, do inglés ‘free thyroxine’

TSH - Hormona estimulante da tirdide ou tirotropina, do inglés ‘thyroid stimulating hormone’
thTSH - Tirotropina recombinante humana, do inglés ‘recombinant human thyrotropin’
TRH - Hormona libertadora de tirotropina, do inglés ‘thyrotropin releasing hormone’
GH - Hormona do crescimento, do inglés ‘growth hormone’

ACTH - Hormona corticotrofina, do inglés ‘adrenocorticotropic hormone’

ALT - Alanina aminotransferase, do inglés ‘alanine aminotransferease’

ALP - Fosfatase alcalina, do inglés ‘alkaline phosphatase’

TgAA - Auto-anticorpos anti-tiroglobulina, do inglés ‘thyroglobulin autoantibodies’
HDL - Lipoproteina de alta densidade, do inglés ‘high-density lipoprotein’

LDL - Lipoproteina de baixa densidade, do inglés ‘low-density lipoprotein’

VLDL - Lipoproteina de densidade muito baixa, do inglés ‘very low-density lipoprotein’
MPs - Membros posteriores

SNC - Sistema Nervoso Central

SNP - Sistema Nervoso Periférico

PU - Politria

PD - Polidipsia

QCS - Queratoconjuntivite seca

HAC - Hiperadrenocorticismo

NTIS - Sindrome do eutirdide doente, do inglés ‘non-thyroidal illness syndrome’

SID - Uma vez por dia, da locugdo latina ‘semel in die’

BID - Duas vezes por dia, da locucao latina ‘bis in die’

TID - Trés vezes por dia, da locugdo latina ‘fer in die’

QID - Quatro vezes por dia, da locugdo latina ‘quater in die’

PO - Por via oral, da locugdo latina ‘per os’
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TRC - Tempo de replecdo capilar

PAS - Pressao arterial sistdlica

FC - Frequéncia cardiaca

FR - Frequéncia respiratoria

mmHg - Milimetros de mercurio

bpm - Batimentos por minuto

rpm - Respira¢des por minuto

CC - Condigao corporal

TSA - Teste de sensibilidade aos antimicrobianos
TSDDB - Teste de supressao com dexametasona em dose baixa
kg - Kilo

ng - Nanograma

ug - Micrograma

mg - Miligrama

dL - Decilitro

ml - Mililitro

< - Inferior

> - Superior

% - Por cento

et al. - E outros, da locucao latina ‘et alli’
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1. Estagio curricular

O estagio curricular da autora foi realizado no Hospital Veterinario House Vet, no
concelho de Oeiras, e decorreu entre 13 de setembro de 2021 e 13 de margo de 2022, perfazendo
um total de 1040 horas.

Durante o estagio foram acompanhados 464 animais, sendo estes 286 caes, que
representaram a espécie mais frequente, 174 gatos e 4 animais exdticos, nomeadamente 2

coelhos, 1 furdo e 1 pato (grafico 1).

Grafico 1 - Distribuicido dos animais acompanhados durante o estagio por espécie
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286
(62%)

A nivel dos animais de companhia, a maioria dos caes apresentados a consulta eram do

sexo masculino, enquanto a generalidade dos gatos eram do sexo feminino (grafico 2).

Grafico 2 - Distribuicio dos animais de companhia por espécie e sexo
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Quanto as idades dos caes e gatos que foram acompanhados pela autora, a maior parte

tinha entre 1 e 3 anos (grafico 3).

Grifico 3 - Distribuicio dos animais de companhia por espécie e idade
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Quanto a distribuicdo das racas caninas e felinas, as racas mais prevalentes foram o

indeterminado (sem raca definida) e europeu comum, respetivamente (grafico 4 e 5).

Grifico 4 - Distribuicio dos caes por raca
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Grifico 5 - Distribuicdo dos gatos por raca
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Durante o decurso do estdgio, a autora participou na realiza¢ao de diversas atividades,
nomeadamente, recolha de sangue, cateterizagdo endovenosa, manobras obstétricas, algaliagao
e cuidados de internamento (exame fisico, alimentacdo e preparacdo e administracdo de
medicagdes). Foi também prestado auxilio na realizacdo de exames complementares de
diagnoéstico, como hemograma, anélises bioquimicas, analises endocrinoldgicas, cistocentese e
uriandlise, teste de Schirmer e de fluoresceina, oftalmoscopia, otoscopia, citologia, bidpsia,
puncdo aspirativa por agulha fina (PAAF), raspagem cutanea, tricograma e toracocentese. A
nivel dos exames complementares imagioldgicos foram acompanhadas radiografias, ecografias,

ecocardiografias e endoscopia (grafico 6).

Grifico 6 - Distribuicdo dos exames imagiolégicos assistidos durante o estagio
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No ambito da medicina interna, a autora participou na recolha da historia clinica, exame
fisico, exames complementares de diagnostico e tratamentos efetuados, tendo sempre sido
discutido apo6s a consulta o caso clinico, nomeadamente, diagnosticos diferenciais, outros
exames diagndsticos pertinentes e diferentes abordagens terapéuticas. Foram acompanhadas
consultas de diversas especialidades, sendo as mais frequentes as consultas de medicina
preventiva (desparasitacdo interna e externa e vacinagao), seguida de gastroenterologia em caes
e urologia e nefrologia em gatos (tabela 1). O nimero de consultas ndo corresponde ao nlimero
de animais, uma vez que muitos animais vieram varias vezes a consulta e com diferentes tipos

de patologias.

Tabela 1 — Distribuicio dos animais acompanhados em consulta e/ou internamento de acordo

com a espécie e patologia/area de consulta

Patologia/Area de consulta Caes Gatos Total
Medicina Preventiva 99 49 148
Gastroenterologia 64 31 95
Urologia e nefrologia 21 34 55
Dermatologia 36 16 52
Tratamento de enfermagem 17 27 44
Endocrinologia 33 7 40
Doengas infeciosas e contagiosas 14 25 39
Oncologia 29 8 37
Trauma 28 6 34
Pos-cirurgica 20 14 34
Otologia 28 4 32
Pneumologia 14 14 28
Ortopedia 19 5 24
Estomatologia 2 16 18
Oftalmologia 12 5 17
Cardiologia 6 7 13
Neurologia 11 2 13
Pré-cirtrgica 2 10 12
Reproducao e neonatologia 9 2 11
Doengas autoimunes 5 0 5
Eutanasia 2 3 5
Nutri¢ao 3 0 3
Toxicologia 1 1 2
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No ambito da anestesia e cirurgia, a autora ajudou na preparac¢ao do paciente, incluindo
a cateterizacdo endovenosa, tricotomia, entubagao endotraqueal e assepsia do campo cirurgico,
e pode participar como 2° cirurgido, anestesista e circulante. As cirurgias realizadas com mais
frequéncia foram cirurgias eletivas, nomeadamente ovariohisterectomias e orquiectomias,
seguidas de cirurgias de tecidos moles, como de pidmetra e exérese de massas ou nodulos
cutaneos, odontologia, que inclui destartarizagdo e extracdo dentaria, e cirurgia ortopédica,

como amputa¢do de membro, correcdo de luxagdo ou fratura, entre outros (tabela 2).

Tabela 2 — Distribuicfio das cirurgias assistidas de acordo com a espécie e tipo de cirurgia

Tipo de cirurgia Caes Gatos Total
Eletiva
Ovariohisterectomia 8 14 22
Orquiectomia 9 8 17
Tecidos moles 12 4 16
Odontologia 10 4 14
Ortopedia 2 3 5

O estagio curricular foi muito recompensador, uma vez que permitiu consolidar os
conhecimentos teoéricos e praticos adquiridos ao longo do percurso académico. Para além disso,
o estagio salientou a importancia de trabalhar numa equipa organizada, dedicada e com uma
boa comunicacdo e entreajuda, e que para ser um bom profissional € necessario ter ndo s6 muita
paixao pelo trabalho, empatia e dedicacdo, mas também um estudo continuo, de forma a estar

sempre atualizado e escolher a melhor abordagem para os pacientes.
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2. Introducao

O hipotiroidismo primério ¢ causado por uma disfun¢do na tirdide, que resulta na
diminui¢do da producdo das hormonas tiroideias, tri-iodotironina (T3) e
tiroxina/tetraiodotironina (T4) (Jaiswal ef al., 2018; Lokes-Krupka, Tsvilichovsky, Kanivets &
Karysheva, 2021 b). Existem inimeras causas para o seu desenvolvimento, sendo a tiroidite
linfocitica e a atrofia idiopatica as mais comuns (Jaiswal et al., 2018; Roopali et al., 2020).

O hipotiroidismo ¢ uma das doengas enddcrinas mais comuns no cdo, afetando mais
frequentemente caes de meia-idade a idosos, caes castrados e de racas puras de médio e grande
porte (Kour, Chhabra & Randhawa, 2021; Mufioz-Prieto ef al., 2021).

A doenca pode levar a manifestagdo de um grande niimero e diversidade de sinais
clinicos, uma vez que as hormonas da tirdide estdo envolvidas em vérias fungdes metabolicas
do organismo (Kour ef al., 2021; Shin et al., 2021).

O diagnostico de hipotiroidismo pode ser desafiante, e como tal, deve ser feito de forma
cautelosa, pois existem vdrios fatores que podem afetar os testes que avaliam a fungdo da tiréide
(Shin et al., 2021).

Para o tratamento de hipotiroidismo ¢ recomendada a administragdo de levotiroxina
sodica, para o resto da vida do paciente, sendo fundamental uma posterior monitorizagdo

adequada e regular do mesmo (McCann, 2015; Jaiswal et al., 2018).

2.1 Glandula tiroide

2.1.1 Anatomia

A glandula tiréide do cdo localiza-se lateral e ventralmente a regido mais cranial da
traqueia e caudal ou por vezes, sobreposta a laringe (Birchard & Galvao, 2014; Konig &
Liebich, 2014). E constituida por um lobo direito e um lobo esquerdo, que se unem caudalmente
através de tecido conjuntivo, denominado istmo, que se estende pela face ventral da traqueia.
Os lobos da tirdide tém uma forma oval e alongada e localizam-se na face dorsolateral da
traqueia (Konig & Liebich, 2014). O lobo direito estende-se desde a regido caudal da cartilagem
cricoide da laringe até ao 5° anel traqueal e o lobo esquerdo, que se situa ligeiramente mais
caudal, estende-se desde o 3° ao 8° anel traqueal (Birchard & Galvao, 2014; Rajathi, Ramesh,
Kannan, Sumathi & Raja, 2019). Associado a cada lobo da tirdide existem 2 glandulas

paratirdides (Radlinsky, 2007; Birchard & Galvao, 2014).
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A tirdide ¢ irrigada por ramos da artéria cardtida comum, nomeadamente pela artéria
tiredidea cranial (principal artéria que irriga os lobos da tirdide) e pela artéria tiredidea caudal
(Radlinsky, 2007; Birchard & Galvao, 2014; Konig & Liebich, 2014). A drenagem venosa ¢é
assegurada pelas veias tireoideas cranial e caudal, que desembocam na veia jugular interna e
veia braquicefalica, respetivamente (Radlinsky, 2007; Birchard & Galvao, 2014).

A drenagem linfatica ¢ feita pelos linfonodos cervicais profundos craniais e caudais
(Radlinsky, 2007).

A inervacao ¢ realizada pelo sistema nervoso simpatico e parassimpatico, sendo que as
fibras simpdticas tém origem no ganglio cervical cranial e as parassimpdticas inervam a
glandula a partir de ramos dos nervos laringeos cranial e caudal (ramos do nervo vago) (Konig
& Liebich, 2014).

A tir6ide ¢ constituida por células foliculares e parafoliculares (Konig & Liebich, 2014).
As células foliculares produzem as hormonas T3 e T4, que sdo armazenadas no liquido
folicular, sob a forma de uma proteina, a tiroglobulina, antes de serem libertadas para a corrente
sanguinea (Konig & Liebich, 2014; Lokes-Krupka, Tsvilichovsky, Kanivets, Karysheva &
Burda, 2021 a). As células parafoliculares ou células C produzem calcitonina, que ¢ uma
hormona que reduz a concentragdo de célcio no sangue e, desta forma, atua como antagonista

da hormona da paratirdide (Konig & Liebich, 2014).

2.1.2 Fisiologia

A tirdide ¢ uma glandula endodcrina, cujas principais hormonas sdo a T4, T3 e rT3 (tri-
iodotironina reversa), cuja producdo ¢ regulada pelo eixo hipotalamo-hipofise-tirdide (Figura
1) (Kucer e outros (et al., da locugdo latina ‘et alli’), 2019). A hormona libertadora de
tirotropina (TRH, do inglés ‘thyrotropin releasing hormone’) ¢ produzida em neurdnios
especificos do nucleo paraventricular do hipotdlamo e estimula a libertagdo da hormona
estimulante da tiréide ou tirotropina (TSH, do inglés ‘thyroid stimulating hormone’) pela
adeno-hipofise (Costa, Araujo, Junior, Viana & Evangelista, 2016; Kucer et al., 2019).

A TSH ¢ produzida e secretada pelas células tirotroficas da adeno-hipéfise e tem como
funcdo estimular a producdo das hormonas tiroideias e o desenvolvimento e fun¢do da tirdide
(Costa et al., 2016; Kucer et al., 2019). Assim, quando enzimas proteoliticas clivam as
hormonas da tiroide a partir da tiroglobulina, estas sdo libertadas para a corrente sanguinea, o

que ¢ regulado também pela TSH (Lokes-Krupka et al., 2021 a).
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As hormonas tiroideias inibem a producdo de TRH e, consequentemente de TSH,
através de um mecanismo de feedback negativo. Um aumento da concentracdo das hormonas
tiroideias leva a uma diminui¢ao na producao de TSH e uma diminuicdo causa um aumento da

TSH, como mecanismo de compensagao (Parry, 2013 b).

Hipotalamo

}

Hipofise

TRH

Positivo

Negativo Negativo

Negativo )
Positivo

00

T4, T3 erT3

Figura 1: Eixo hipotalamo-hip6fise-tirdide (Adaptado de McCann, 2015).

O iodeto ¢ essencial para a producdo de T3 e T4 e provém da dieta e do metabolismo
das hormonas tiroideias e de outros compostos iodados, sendo transferido por um transportador
de sodio e iodeto do fluido extracelular para as células foliculares da tiréide, onde ¢ oxidado
rapidamente pela enzima tiroperoxidase em iodo (Parry, 2013 b; Jaiswal et al., 2018).

De seguida, o iodo interage com o aminoacido tirosina, o que resulta na formac¢ao dos
percursores das hormonas tiroideias, nomeadamente, dos compostos mono e diiodotirosina, que
sdo residuos iodados da tirosina ndo biologicamente ativos, para formar a T3 e T4,
biologicamente ativas (Jaiswal ef al., 2018; Lokes-Krupka et al., 2021 a). A maior parte da T4

produzida sofre deiodinagdo em 6rgaos periféricos, como o figado, rim, hip6fise e misculo para
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dar origem as mais potentes hormonas T3 e rT3 (Parry, 2013 b; Jaiswal ez al., 2018; Raja et al.,
2021).

A T4 constitui cerca de 90 por cento (%) das hormonas libertadas pela tirdide, enquanto
40 a 60% da T3 ndo ¢ produzida pela mesma, mas sim em tecidos periféricos (McCann, 2015;
Costa et al., 2016; Outerbridge, 2020, p.78).

A T3 e T4 sdo hormonas lipofilicas insoliiveis que circulam no sangue, maioritariamente
ligadas a proteinas plasmaticas, nomeadamente, a globulina ligadora de tiroxina, pré-albumina
ligadora de tiroxina, albumina, lipoproteina de alta densidade (HDL, do inglés ‘high-density
lipoprotein’) e a lipoproteina de alta densidade 2 (HDL2) (Kucer et al., 2019; Lokes-Krupka et
al., 2021 a). A tri-iodotironina livre (fT3, do inglés ‘free tritodothyronine’) e a tiroxina livre
(fT4, do inglés ‘free thyroxine’) representam menos de 1% das hormonas em circulag@o e ndo
se ligam a proteinas plasmaticas, sendo as unicas que conseguem atravessar a membrana celular
e produzir os seus efeitos (Parry, 2013 b; McCann, 2015).

A principal funcdo da tirdide ¢ a produgdo das hormonas T3 e T4, as quais influenciam
o metabolismo da maior parte dos orgdos, aumentando o consumo de oxigénio e a taxa
metabolica do organismo (McCann, 2015; Kour et al., 2021; Taszkun et al., 2021). A relagao
destas hormonas com o metabolismo ¢ demonstrada no estudo de Greco, Rosychuk, Ogilvie,
Harpold & Liew (1998), em que foi medido o gasto energético em repouso em 30 cies com
hipotiroidismo, através de um sistema de calorimetria indireta com circuito aberto, o qual era
superior ap6s a suplementagdo com levotiroxina sodica (T4 sintética). As hormonas tiroideias
ligam-se a recetores do nucleo, ativam a transcri¢do genética e levam a producgdo de varias
enzimas, que ao controlar a sua concentra¢do e funcdo, afetam o metabolismo do tecido
adiposo, hidratos de carbono, proteinas, vitaminas, utilizagdo de minerais, producdo e
degradacdo de hormonas e a resposta dos tecidos a outras hormonas (Kucer ef al., 2019).

As hormonas tiroideias regulam a hematopoiese na medula 6ssea, particularmente a
eritropoiese, através da hiperproliferacdo de eritrocitos imaturos e pela indug¢do da expressdao
genética e consequente aumento da producdo de eritropoietina a nivel renal (Aniotek, 2019;
Martinez et al., 2019; Roopali, Roy, Soy & Ali, 2020; Kour ef al., 2021). A associagdo com a
eritropoiese foi demonstrada no estudo de Cline & Berlin (1963), em que foram incluidos 7
caes que desenvolveram hipotiroidismo iatrogénico e posteriormente anemia, a qual resultou
de uma diminuicdo da taxa de eritropoiese, medida através da taxa de renovacao de ferro, que

se encontrava significativamente diminuida em todos os caes.
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Vale ressaltar ainda que as hormonas tiroideias atuam a nivel dos rins, regulando o
metabolismo dos eletrdlitos, o tonus vascular e determinando a velocidade do fluxo sanguineo
e da filtracdo glomerular e a diurese (Dubovyi, Dubova, Pinskyi, Sokulskyi & Rusak, 2021).
No estudo de Di Paola et al. (2020), foi medida a concentragdo sérica de dimetilarginina
simétrica (SDMA) e creatinina em 24 caes com hipotiroidismo, sendo que, em média, ambas
diminuiram apds o tratamento, demonstrando assim o efeito das hormonas tiroideias na fun¢ao
renal.

Para além disso, as hormonas tiroideias também afetam diretamente a sintese,
mobilizacdo e degradagdo do colesterol e acidos gordos e tém influéncia na atividade da
lipoproteina lipase (Canedo-Pérez, Fila, Castroman & Pessina, 2018; Ryad, Ramadan, Salem
& Saleh, 2021 b; Walker et al., 2022). No estudo de Barrie, Watson, Stear & Nash (1993), foi
realizada a medi¢do da concentracdo plasmatica de lipoproteinas, através de uma técnica de
ultracentrifugag@o e precipitacdo, em 10 caes com hipotiroidismo, os quais apresentaram uma
maior concentra¢do plasmatica de colesterol, lipoproteina de densidade muito baixa (VLDL,
do inglés ‘very low-density lipoprotein’), lipoproteina de baixa densidade (LDL, do inglés
‘low-density lipoprotein’) e HDL, comparativamente a cdes saudaveis, evidenciando desta
forma o efeito das hormonas tiroideias no metabolismo lipidico.

O estudo de Taguchi et al. (2010), demonstrou que ratos com disfun¢do da tirdide tém
alteracdo da secre¢do de insulina, uma vez que estes produzem uma menor quantidade da
mesma como resposta a administragdo de glucose e por terem um maior aumento dos niveis de
glucose em jejum, em comparagdo com ratos saudaveis. Assim, este estudo comprovou que as
hormonas tiroideias tém um papel importante na regulacdo da homeostasia da glucose,
nomeadamente no controlo dos niveis circulantes de insulina e hormonas contra-regulatorias,
mas também na absor¢do intestinal, producdo hepdtica e absor¢cdo de glucose por tecidos
periféricos, como o tecido adiposo e muscular, de acordo com Taguchi et al. (2010), citado por
Kour et al. (2021).

Bem como, as hormonas tiroideias tém um efeito ionotrdpico e cronotropico positivo e
aumentam o numero e afinidade dos recetores -adrenérgicos e a resposta a catecolaminas
(Scott-Moncrieff, 2012). No estudo de Guglielmini et al. (2019), no qual foram incluidos 40
caes com hipotiroidismo e 20 saudaveis, foi demonstrado o efeito ionotrdpico positivo, uma
vez que apds o tratamento os cdes com a doenga apresentaram uma melhoria da fracdo de
encurtamento do ventriculo esquerdo e da separacdo entre o ponto-E e septo normalizada para

0 peso corporal, e o efeito cronotropico positivo das hormonas, pois os cdes com hipotiroidismo
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apresentaram em média uma frequéncia cardiaca menor, em comparacdo com 0s caes
saudaveis.

Para além do que ja foi dito, as hormonas tiroideias regulam também a temperatura
corporal e os niveis de célcio e fosforo e sdo importantes para o desenvolvimento neurologico

e esquelético (Parry, 2013 b; Konig & Liebich, 2014; McCann, 2015).

2.2 Etiologia

O hipotiroidismo pode ocorrer devido a uma disfuncdo em qualquer parte do eixo
hipotalamo-hipdfise-tirdide e pode ser adquirido (forma mais comum) ou congénito (Costa et

al., 2016; Jaiswal et al., 2018; Bellur et al., 2019; Kour et al., 2021).

2.2.1 Hipotiroidismo adquirido

2.2.1.1 Hipotiroidismo primario

Em mais de 95% dos casos, o hipotiroidismo ¢ primario, ocorrendo devido a uma
disfuncao da tirdide, e caracteriza-se por uma diminui¢do na produ¢do das hormonas da tirdide
(Costa et al., 2016; Jaiswal et al., 2018; Roopali et al., 2020; Lokes-Krupka et al., 2021 b).

As causas mais comuns de hipotiroidismo primdrio sdo a tiroidite linfocitica e a atrofia
idiopatica da tirdide (Roopali et al., 2020; Lokes-Krupka et al., 2021 b; Raja et al., 2021; Shin
etal., 2021).

A maior parte dos casos de hipotiroidismo primario (cerca de 50%) ocorre por tiroidite
linfocitica, que ¢ uma doencga hereditaria e imunomediada, onde atua a imunidade humoral e
celular (Parry, 2013 a; Costa et al., 2016; Jaiswal et al., 2018; Ryad et al., 2021 b). A
tiroglobulina apresenta a T3 e T4 ao sistema imunitario, dando origem a anticorpos anti-
tiroglobulina e anti-T3 ou anti-T4, que sdo libertados para a circulagdo sanguinea (Jaiswal et
al., 2018; Raja et al., 2021). Para além disso, pensa-se que ocorra um ataque mediado por
células T as células da medula da tirdide, que resulta na morte destas células (Gershwin, 2018).
A destruicdo imunomediada da tirdide ¢ lenta, sendo que os sinais clinicos de hipotiroidismo
tornam-se evidentes quando hé destruicdo de mais de 75% dos foliculos da tir6éide (Parry, 2013
a; Kooistra, 2018).

A tiroidite linfocitica pode dividir-se em 4 estadios (Jaiswal ef al., 2018). O primeiro
estadio corresponde a uma tiroidite subclinica, em que ndo ha manifestagao de sinais clinicos,
hé infiltracdo focal de linfocitos na tirdide e presenga de auto-anticorpos contra a tiroglobulina

e hormonas da tirdide. O segundo estadio consiste num hipotiroidismo subclinico, com
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presencga de anticorpos, em que ha perda de mais de 60 a 70% do tecido da tirdide e hd um
aumento da TSH, como forma de estimular a tirdide a manter uma concentragdo normal de T4.
O terceiro estadio consiste num hipotiroidismo clinico, em ha manifestacdo de sinais clinicos,
presencga de anticorpos, destruicdo da maioria do tecido funcional da tiréide, diminui¢cdo da
concentragdo sérica das hormonas da tiréide e aumento da concentracdo de TSH. O quarto e
ultimo estadio consiste num hipotiroidismo atréfico ndo inflamatoério, em que ocorre a
substitui¢do do tecido da tirdide por tecido fibroso e adiposo, deixando de haver células
inflamatorias e anticorpos em circulagdo (Parry, 2013 a; Jaiswal ef al., 2018).

Histologicamente, a tiroidite linfocitica caracteriza-se por uma infiltracdo difusa da
tirdide por linfécitos, macrofagos e células plasmaticas que posteriormente causam a destruicao
dos foliculos e fibrose secundaria (Jaiswal et al., 2018; Raja et al., 2021).

A atrofia idiopatica pode dever-se a um doenga primdria degenerativa ou pode ser o
estadio final da tiroidite linfocitica, resultante das alteragdes degenerativas iniciais no
parénquima da tiréide que progressivamente levam a um agravamento da inflamagao, fibrose e
destruicdo da tiroide (Jaiswal et al., 2018). Histologicamente, caracteriza-se pela diminui¢do
progressiva do tamanho dos foliculos da tirdide e substitui¢ao dos foliculos em degeneracao
por tecido fibroso ou adiposo (Parry, 2013 a; Jaiswal ef al., 2018; Raja et al., 2021).

A destruigdo do tecido da tirdide por uma neoplasia ¢ uma causa rara de hipotiroidismo
primario, apresentando uma prevaléncia de 1 a 4% , sendo que 90% sdo carcinomas e a maioria
dos adenomas da tirdide sdo achados de necropsia (Amores-Fuster, Cripps & Blackwood, 2015;
Outerbridge, 2020, p.77; Scharf et al., 2020). Podem ter origem nas células foliculares ou
parafoliculares da tir6ide ou podem metastizar ou invadir a tirdide através de tecidos adjacentes
(Jaiswal et al., 2018; Van den Berg ef al., 2020). A maior parte dos tumores ndo sao funcionais,
no entanto, ja foram reportados tanto casos de hipotiroidismo (por destruicdo do tecido da
tirdide) como de hipertiroidismo (Amores-Fuster et al., 2015).

Outras causas mais raras de hipotiroidismo primdrio sao a deficiéncia em iodo, ingestao
de alimentos goitrogénicos, hipotiroidismo congénito, determinados farmacos, como o
metimazol e o propiltiouracil, administracao crénica de sulfonamidas potenciadas em dose alta,

tiroidectomia e tratamento com iodo radioativo (Jaiswal et al., 2018; Outerbridge, 2020, p.77).

2.2.1.2 Hipotiroidismo secundario
Em 5% ou menos dos casos o hipotiroidismo ¢ secundario, resultando de uma

deficiéncia na produ¢do de TSH pela hipofise (Costa et al., 2016; Kooistra, 2018).

Universidade Luséfona | Faculdade de Medicina Veterinaria 27



Rita Alexandra Neves Marques | Hipotiroidismo primario canino: descri¢do de 3 casos clinicos

As possiveis causas de hipotiroidismo secundario sdo malformagdes congénitas da
hipofise, trauma cranioencefélico, destruicao da hipofise (por neoplasia ou hipofisectomia) e
deficiéncia na hormona do crescimento (GH, do inglés ‘growth hormone’) (McCann, 2015;
Jaiswal et al., 2018; Kooistra, 2018; Anoop, Philip, Ramankutty, Nair & Martin, 2020).

A deficiéncia na secre¢do de TSH leva a uma diminui¢do na producdo e secre¢ao das

hormonas tiroideias e a hipoplasia da tirdide (Jaiswal et al., 2018).

2.2.1.3 Hipotiroidismo terciario

O hipotiroidismo tercidrio ¢ muito raro em cdes e resulta de uma patologia do
hipotdlamo que causa uma deficiéncia na secre¢do de TRH (Jaiswal ef al., 2018; LapSanska,
Balicka & Trbolova, 2021).

A diminui¢ao de TRH leva a uma deficiéncia na secrecdo de TSH e atrofia folicular da

tirdide (Jaiswal et al., 2018).

2.2.2 Hipotiroidismo congénito

O hipotiroidismo congénito € raro em caes, podendo ocorrer devido a aplasia, hipoplasia
ou ectopia da tiréide, disormonogénese, ingestdo de substancias goitrogénicas ou tratamento
com iodo radioativo da progenitora, deficiéncia em iodo, tiroidite linfocitica, hipopituitarismo,
deficiéncia em TSH, patologia do hipotdlamo ou a uma deficiéncia em TRH (Greco, 2012;
McCann, 2015; Jaiswal et al., 2018).

A doenga pode resultar na morte precoce dos cachorros. nanismo desproporcionado com
alteracdes no sistema nervoso central (SNC) e periférico (SNP) e défice mental (Greco, 2012;

Parry, 2013 b; Jaiswal et al., 2018).

2.3. Fisiopatologia do hipotiroidismo primario

O hipotiroidismo primario caracteriza-se por uma perda gradual da fung¢do da tiroide,
que ocorre devido a uma diminui¢do na producdo das hormonas T3 e T4 (Kour ef al., 2021,
LapSanska et al., 2021; Shin et al., 2021). Como resultado da diminui¢do da concentracao de
hormonas em circulagdo, da-se uma reducao do feedback negativo da T3 e T4 na hipdfise,
causando consequentemente, um aumento na producao de TSH (Ryad et al., 2021 b). Por sua
vez, a TSH estimula as células funcionais a produzirem hormonas da tirdide, porém, o tecido

funcional restante ¢ incapaz de manter um nivel normal de T3 e T4 (McCann, 2015).
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E importante ressaltar que o défice em hormonas tiroideias pode também causar uma
diminui¢do de 40 a 50% do metabolismo do organismo, por isso, uma vez que ha células-alvo
para as hormonas tiroideias na maioria dos 6rgaos e tecidos, uma deficiéncia nestas pode causar
disfuncao de quase qualquer 6rgdo do organismo (Guglielmini et al., 2019; Taheri et al., 2019;
Roopali et al., 2020; Lokes-Krupka et al., 2021 b).

Da mesma forma, o hipotiroidismo pode ser causador de anemia devido a diminui¢ao
da produgdo de eritropoietina plasmatica e da resposta dos eritrocitos imaturos a eritropoietina
ou a falta do efeito direto estimulante das hormonas tiroideias no sistema hematopoiético inicial
e c¢lulas estaminais pluripotentes (Jaiswal et al., 2018; Martinez et al., 2019; Roopali et al.,
2020).

Para além de que o hipotiroidismo pode afetar a fungdo cardiaca e aumentar o risco de
desenvolvimento de doengas cardiovasculares (Costa et al., 2016; McCauley, Clark, Quest,
Streeter & Oxford, 2020). Por esse motivo, o hipotiroidismo primario estd associado a uma
diminuicdo do débito cardiaco, aumento na resisténcia vascular periférica, vasoconstri¢ao intra-
renal e diminui¢do da resposta renal a vasodilatadores, angiotensina II e da atividade do sistema
renina-angiotensina-aldosterona (Saxena, Batra, Rai & Kumar, 2018; Di Paola et. al., 2020).
Estes mecanismos levam a uma diminui¢do no fluxo sanguineo renal, que consequentemente,
diminui a taxa de filtragdo glomerular (Di Paola et. al., 2020).

E possivel ainda identificar uma diminui¢do no metabolismo lipidico, que resulta numa
menor sintese e degradacdo de lipidos, acumulacdo e aumento da sua concentragdo sérica,
devido ao facto de afetar mais a degradacao que a sintese (Jaiswal et al., 2018; Sieber-Ruckstuhl
et al., 2022; Walker et al., 2022). A hiperlipidemia também pode dever-se a uma diminui¢do
da atividade da lipoproteina lipase, o que causa uma acumulacdo de HDL, LDL e VLDL (De
Marco et al., 2017). Para além disso, a hipercolesterolémia pode ocorrer devido a um aumento
na produgdo e diminuicao da eliminagdo e uso de colesterol a nivel hepatico ou a uma redugao
na motilidade intestinal, que resulta numa maior absor¢ao intestinal de colesterol (Bellur ef al.,
2020).

Bem como, o hipotiroidismo primério pode também provocar uma alteracdo no
metabolismo da glucose e resisténcia a insulina (Panciera, 2017; Raja et al., 2021).

Para além do que ja foi dito, ¢ possivel correlacionar o hipotiroidismo primario a uma
diminui¢do da libertagdo de calcio para a circulacdo sanguinea, da mobilizacdo do célcio dos
0ss0s, reabsor¢do de calcio pelos tubulos renais e absor¢do de célcio da dieta pela borda em

escova do intestino (Bellur et al., 2019).
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Assim como, o hipotiroidismo compromete o sistema imunitario, ao diminuir a resposta
imunitaria, a producdo de anticorpos e a migracdo e proliferacdo de linfocitos (Einakchi,

Sharifi, Khoshnegah & Heidarpour, 2018).

2.4 Epidemiologia

O hipotiroidismo ¢ uma das doencas enddcrinas mais comuns no cdo, afetando 0.2 a
0.8% dos caes (Lewis, Morrow, Jacobsen & Lloyd, 2018; Kour et al., 2021).

E a doenga enddcrina mais frequente em cdes com mais de 5 anos e ¢ pouco comum
ocorrer antes dos 2 anos (Daminet, 2010; Taszkun ef al., 2021). A doenga afeta principalmente
caes de meia-idade a idosos, sendo que em média o diagnoéstico € feito aos 7 anos (Panciera,
2017; Lokes-Krupka et al., 2021 b; Mufioz-Prieto et al., 2021). No entanto, em racas de grande
porte os primeiros sinais podem aparecer a partir dos 3 anos de idade (Lokes-Krupka et al.,
2021 b).

Os machos e as fémeas sdo igualmente afetados e geralmente a doenga ocorre em caes
castrados, os quais apresentam mais 30% de probabilidade de desenvolver hipotiroidismo,
comparativamente a caes inteiros (Kooistra, 2018; Kutzler, 2020; Kour et al., 2021).

O hipotiroidismo ¢ mais comum em ragas puras de médio e grande porte, sendo as racas
predispostas o Doberman, Golden Retriever, Labrador Retriever, Pastor Alemao, Pastor de
Shetland, Cocker Spaniel, Boxer, Setter Inglés, Setter Irlandés, Schnauzer, Dachshund,
Caniche, Beagle, entre outros (Costa et al., 2016; Mufioz-Prieto et al., 2021; Taszkun et al.,

2021). Nestas ragas, os sinais clinicos geralmente aparecem mais cedo (Costa et al., 2016).

2.5 Sinais clinicos

As hormonas da tirdide estdo envolvidas em vérias fun¢des metabdlicas do organismo,
de forma que, quando ha disfuncdo da glandula pode haver a manifestacdo de uma grande
quantidade de sinais clinicos, que podem ser muito variaveis e inespecificos (Kour et al., 2021;
Ryad et al., 2021 b; Shin et al., 2021).

Os sinais clinicos mais comuns sdao os metabolicos e dermatoldgicos, mas também
podem ocorrer sinais reprodutivos, neuroldgicos, cardiovasculares, oftalmologicos,

comportamentais e gastrointestinais (Costa et al., 2016; Roopali et al., 2020).
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2.5.1 Sinais metabolicos

Os sinais metabolicos decorrentes de hipotiroidismo sdo a letargia (sinal clinico mais
comum), fraqueza, fadiga mental, intolerancia ou relutincia ao exercicio, intolerancia ao ftio,
tendéncia para ganho de peso, apetite diminuido (também pode estar inalterado) e, menos

frequentemente, a hipotermia (Parry, 2013 b; Jaiswal et al., 2018; Kooistra, 2018).

2.5.2 Sinais dermatologicos

Cerca de 60 a 80% dos caes com hipotiroidismo tém alteragdes na pele e pelo, sendo o
sinal dermatoldgico mais comum a alopecia (Panciera, 2017; Jaiswal et al., 2018). As hormonas
da tiroide sdo essenciais para dar o inicio e manter a fase de crescimento do pelo (anagénese),
sendo que em cdes com hipotiroidismo os foliculos pilosos entram precocemente na fase de
telogénese e consequemente, a queda excessiva e a falta de crescimento do pelo leva a alopecia
(Jaiswal et al., 2018).

Para além disso, a reten¢@o dos foliculos pilosos na fase de telogénese também torna o
pelo seco, baco e fragil (Kour et al., 2021). Geralmente numa fase inicial, a alopecia ¢
assimétrica e ocorre em zonas que sofrem desgaste e pressdo excessiva, como a face caudal das
coxas, face dorsal do nariz, torax ventral, base da cauda e cauda (causando a ‘cauda de rato’) e
numa fase mais cronica ou severa da doenca, em que ha uma maior deplecdo de hormonas da
tirdide, o cdo pode desenvolver a tipica alopecia bilateral, simétrica e ndo pruritica do tronco
(Panciera, 2017; Jaiswal et al., 2018; Ryad et al., 2021 b).

A hiperpigmentacdo cutanea ¢ um sinal comum de hipotiroidismo e ocorre
principalmente em regides de alopecia ou de desgaste, como a axila e regido inguinal, mas
também pode ser difusa (Costa et al., 2016; Jaiswal et al., 2018; Bajwa, 2022).

A seborreia ¢ também um sinal comum da doenga, podendo ser seca, resultando de um
descontrolo da secre¢do das glandulas sebaceas e da falta de maturacdo celular nas camadas
superficiais da epiderme ou oleosa, decorrente da acumulagdo de secre¢des nas glandulas
sebaceas, devido a uma incapacidade na sua excrecdo (Costa et al., 2016; Panciera, 2017).

Devido a diminuicao na funcio dos linfécitos T e imunidade humoral, a pele dos caes
com hipotiroidismo fica mais suscetivel a infe¢des secundarias, como piodermite e dermatite
por Malassezia e a dermatites recorrentes (Kooistra, 2018; Kour et al., 2021; Raja et al., 2021).
Geralmente os caes afetados ndo tém prurido, exceto quando tém infe¢des concomitantes

(McCann, 2015).
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O hipotiroidismo pode estar associado a otites externas, uma vez que a doenga causa
uma hiperestimulacdo das glandulas ceruminosas dos ouvidos, o que pode levar a uma otite
ceruminosa (Scott-Moncrieff, 2012; Costa et al., 2016; Panciera, 2017).

Caes afetados também podem ter um atraso na cicatrizag¢do de feridas cutaneas, devido
a diminuicao da atividade dos fibroblastos e consequente diminui¢ao na deposicao de colagénio
(Costa et al., 2019).

A hiperqueratose ¢ uma alteragdo histopatolégica comum em casos cronicos de
hipotiroidismo e resulta de um défice em prostaglandina E2, que regula o processo de
queratinizagdo (Costa et al., 2016).

Um sinal dermatoldgico raro ¢ o mixedema ou mucinose cutanea, que ocorre em casos
severos de hipotiroidismo e resulta da acumulacdo de mucopolissacarideos (como o acido
hialurénico) e proteinas na derme, que ligando-se a 4gua, causam espessamento, menor
temperatura e edema ndo depressivel da pele (Costa et al., 2016; Jaiswal et al., 2018; Kour et
al., 2021). O mixedema geralmente surge na regido frontal, palpebras e labios, levando a

manifestagdo do sinal tipico ‘expressdo facial tragica’ (Jaiswal ef al., 2018).

2.5.3 Sinais reprodutivos

Uma diminui¢do nas hormonas da tiroide altera as funcdes fisiologicas testiculares e
interrompe a interagdo entre os eixos hipotalamo-hipofise-tirdide e hipotalamo-hipofise-
gonadas, causando assim uma diminui¢do na concentracdo de testosterona e na qualidade do
sémen (Quartuccio et al., 2021). Os sinais reprodutivos mais comuns em caes machos sdo a
diminui¢do do libido, atrofia testicular e oligospermia ou azoospermia (potencial causa de
subfertilidade ou infertilidade, particularmente em caes de grande porte), mas também pode
causar uma diminuicdo do volume de ejaculagdo (Costa et al., 2016; Jaiswal et al., 2018;
Domostawska & Zdunczyk, 2020; Quartuccio et al., 2021).

Nas fémeas, as alterag¢des reprodutivas que podem ocorrer sdo ciclos éstricos silenciosos
ou leves, hemorragia éstrica prolongada, intervalo prolongado entre estros, infertilidade,
anestro persistente, aumento na mortalidade periparto, diminui¢do do nimero de cachorros da
ninhada, cachorros fracos ou com um baixo peso, inércia uterina, aborto, galactorreia
inapropriada e ginecomastia (Costa et al., 2016; Panciera, 2017; Jaiswal et al., 2018; Kooistra,

2018).
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2.5.4 Sinais neurologicos

Nos estudos de Dixon et al. (1999) e Panciera (1994), foram identificados sinais
neuroldgicos em 6 € 29% dos caes com hipotiroidismo, de um total de 50 e 66, respetivamente
(Scott-Moncrieff, 2007). A doenca pode afetar o SNC e SNP (mais frequentemente afetado),
sendo que os sinais neurologicos podem ser multifocais ou progressivos (McCann, 2015; Costa
etal., 2016).

O hipotiroidismo causa uma disfun¢do na conducdo nervosa dos impulsos elétricos, de
acordo com Kumar et al. (2007), citado por Kour ef al. (2021). Por isso, a doenga pode levar
ao desenvolvimento de polineuropatias, sendo que as neuropatias periféricas, localizadas ou
generalizadas, ocorrem ocasionalmente e manifestam-se por fraqueza muscular, intolerancia ao
exercicio, ataxia, principalmente dos membros posteriores (MPs), tetraparésia ou paralise,
défices propriocetivos e reflexos espinhais diminuidos (Costa et al., 2016; Panciera, 2017,
Jaiswal et al., 2018; Orlandi et al., 2020; Shiel, 2020 b, p.144). As neuropatias mais comuns
sdo a paralise do nervo facial e o sindrome de Horner mas também podem ocorrer outros sinais
como parésia do nervo facial, estrabismo e nistagmos (Anoop et al., 2020; LapSanska et al.,
2021).

O coma mixedematoso ¢ uma sindrome muito rara que pode ocorrer em casos de
hipotiroidismo severo, em que o animal apresenta mixedema, fraqueza extrema, hipotermia,
bradicardia severa, hipotensdo, hipoventilagao, hiponatremia e menor nivel de consciéncia, que
rapidamente progride para um estado de estupor e coma (McCann, 2015; Jaiswal ef al., 2018).

Outros disturbios neuroldgicos que podem estar associados a hipotiroidismo sdo
convulsdes reativas, doenca vestibular, paralise laringea, megaes6fago e miastenia gravis

(Jaiswal et al., 2018; Orlandi et al., 2020; Jayanthy et al., 2021).

2.5.5 Sinais cardiovasculares

O hipotiroidismo pode manifestar-se por sinais cardiovasculares como bradicardia,
pulso periférico e impulso apical fraco e, mais raramente, ma circulagdo periférica e pele fria
(Kooistra, 2018).

Pode causar vérias alteracdes na eletrocardiografia, nomeadamente arritmias, como
bradicardia sinusal, fibrilacdo atrial e bloqueios atrioventriculares, complexos QRS com baixa
voltagem, diminui¢ao da amplitude da onda R e diminui¢do da amplitude ou inversdao da onda

T (Kooistra, 2018; Guglielmini ef al., 2019).
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A nivel ecografico, foram reportadas alteracdes como o aumento do didmetro do
ventriculo esquerdo na sistole e diastole, diminuicdo da fracdo de encurtamento do ventriculo
esquerdo, aumento da fase de pré-ejecdo e diminui¢do da velocidade de encurtamento
circunferencial das fibras (Guglielmini et al., 2019).

Para além disso, o hipotiroidismo também pode causar aterosclerose e raramente,
cardiomiopatia dilatada e efusdo pericardica por colesterol (McCann, 2015; Bode, 2019;

McCauley et al., 2020; Sieber-Ruckstuhl ef al., 2022).

2.5.6 Sinais oftalmologicos

Os sinais oftalmolédgicos associados a hipotiroidismo s3o raros e geralmente estdo
associados a hiperlipidemia ou hiperlipoproteinémia (Anoop, et al., 2020; LapSanska et al.,
2021).

As manifestacdes oftalmoldgicas mais frequentes sdo a distrofia lipidica/lipidose
corneal, que consiste na acumulacdo de depdsitos e infiltrados lipidicos na cérnea e pode causar
ulceragdo e uveite, e a efusdo lipidica no humor aquoso e uveite associada (Anoop, et al., 2020;
LapSanska et al., 2021). A hiperlipidemia também pode causar lipémia retinal com hemorragia
e descolamento da retina (LapSanska et al., 2021).

O hipotiroidismo causa queratoconjuntivite seca (QCS) em 20% dos caes, devido a
diminuicdo de produgdo de lagrima secundéaria a doenga (Violette & Ledbetter, 2017;
Woodham-Davies, 2020; LapSanska et al., 2021).

Outros sinais oftalmoldgicos reportados sdo o glaucoma e sindrome de Horner (Jaiswal

et al., 2018; LapSanska et al., 2021).

2.6 Fatores que alteram a concentracio das hormonas da tirdide

2.6.1 Sindrome do eutirdoide doente

A sindrome do eutirdide doente (NTIS, do inglés ‘non-thyroidal illness syndrome’)
consiste numa alteragdo no metabolismo e concentragdo das hormonas da tirdide causado por
uma doenga nao tiroideia (Kucer et al., 2019; Nishii et al., 2019; Shin et al., 2021).

As doencas que estdo mais frequentemente associadas a uma diminui¢do da
concentragdo de tiroxina total (TT4, do inglés ‘total thyroxine’) sdo neoplasia, doenga renal,
hepatica, neurologica e inflamatoria, insuficiéncia cardiaca, cetoacidose diabética, hiper e

hipoadrenocorticismo (Scott-Moncrieff, 2012; Jaiswal et al., 2018).
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Os mecanismos propostos para o seu desenvolvimento sdo a alteragdo no eixo
hipotalamo-hipdfise (inibi¢ao da producdo de TRH ou TSH), no metabolismo das hormonas da
tirdide devido a uma alteracdo na atividade da dehidrogenase intracelular, na ligacdo das
hormonas tiroideias as proteinas, na fung¢do dos recetores da tirdide no nucleo das células e a
uma alteracao da entrada das hormonas da tiréide nos tecidos (Kucer et al., 2019; Nishii et al.,
2019). Ainda ¢ debatido se a NTIS ¢ uma adaptagdo fisiologica do organismo para diminuir o
metabolismo celular ou uma resposta inapropriada a uma doenga (Jaiswal et al., 2018; Kucer
etal.,2019).

Cerca de 30% dos caes com NTIS t€ém uma diminui¢cdo na concentragdo sérica de TT4
e até 30% tém uma diminuicdo na concentracdo de fT4, sendo a concentragdo de tiroxina
inversamente proporcional a gravidade da doenca (Jaiswal et al., 2018; Nishii et al., 2019;
Sasaki et al., 2020). Isto ¢ demonstrado pelo estudo de Kantrowitz, Peterson, Melian & Nichols
(2001), em que foram incluidos 223 cdes com NTIS, sendo que 30.9 e 21.5% dos caes
apresentaram uma diminui¢ao da concentragdo de TT4 e de fT4, respetivamente. A maioria dos
caes com NTIS tem uma concentragdo baixa ou normal de TSH, no entanto, alguns tém um
valor acima do intervalo de referéncia, que pode dever-se ao aumento da producdo de TSH
associado a recuperacdo da doenca (Nishii et al., 2019).

Esta sindrome ¢ dificil de distinguir de hipotiroidismo, uma vez que a medi¢do da
concentragdo basal sérica das hormonas tiroideias ndo permite identificar com precisdo um cao
com hipotiroidismo ou com uma doenga ndo tiroideia, sendo comum ocorrerem falsos
positivos, por esta razdo, ndo deve ser feito o rastreio de hipotiroidismo em caes com NTIS,
devendo-se esperar até¢ a resolucdo da doenca (Jaiswal et al., 2018; Lunetta, Carotenuto,

Fracassi & Corradini, 2019; Shiel, 2020 a, p.142; Shin et al., 2021).

2.6.2 Farmacos

Os principais farmacos que podem diminuir a concentra¢do sérica de T4 sdo os
glucocorticoides, fenobarbital, sulfonamidas, anti-inflamatérios ndo esteroides e a
clomipramina (Panciera, 2017; Nishii et al., 2019; Corsini, Faroni, Lunetta & Fracassi, 2020).
Embora vérios farmacos afetem os resultados dos testes que avaliam a fungao da tirdide, apenas
as sulfonamidas podem causar sinais de disfun¢do da glandula (Daminet, 2010).

O efeito dos glucocorticoides na tirdide resulta de uma alteragdo na produgdo das suas
hormonas ou de um efeito direto no eixo hipotalamo-hipoéfise-tirdide e depende do tipo, dose,

duracdo e via de administracdo do glucocorticoide (Panciera, 2017; Ryad, Ramadan, Salem &
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Saleh, 2021 a). Pode ocorrer uma diminuicdo da concentragdo sérica de T4, e até de fT4 em
alguns casos, sendo o efeito reversivel ap6s 1 semana da suspensdo do tratamento, se este tiver
durado nao mais de 3 semanas (Scott-Moncrieff, 2012; Panciera, 2017).

O fenobarbital, a longo prazo, pode causar uma diminui¢do na concentragdo sérica de
T4 e fT4 e um aumento ligeiro da concentracdo de TSH, porém, o efeito ¢ reversivel apos a
suspensdo do tratamento (Panciera, 2017; Shin et al., 2021).

As sulfonamidas potenciadas, quando administradas de forma prolongada, podem inibir
a iodacao da tiroglobulina e a ligacdo das iodotirosinas e, desta forma, diminuir a fun¢io da
tirdide, causando uma diminui¢do na concentracdo de TT4 e fT4 e um aumento na TSH
(Daminet, 2010; Anyogu, Shoyinka & Ihedioha, 2017). A administragdo de sulfonamidas-
trimetoprim pode causar hipotiroidismo apods 2 semanas de tratamento, e se mais prolongado
podem aparecer sinais clinicos, sendo que na maioria dos casos, o efeito ¢ reversivel em 3
semanas (Panciera, 2017).

Geralmente, o efeito dos anti-inflamatorios ndo esteroides na funcao da tiroide € ligeiro.
No estudo de Gulikers & Panciera (2003), foi administrada clomipramina, 3 miligramas/kilo
(mg/kg), por via oral (PO, da locugao latina “per os’), duas vezes por dia (BID, da locug¢ao latina
‘bis in die’), a 14 caes, tendo estes apresentado uma diminuicao em 35 e 38% da concentracao
sérica de T4 e fT4, respetivamente.

Idealmente, ndo deve ser avaliada a funcdo da tirdide em caes que estejam a tomar

medicagdes que possam afetar a concentracao das hormonas tiroideias (Shiel, 2020 a, p.142).

2.6.3 Outros fatores

Com o avangar da idade, a concentracdo de TT4 e fT4 diminui e a concentragdo de TSH
aumenta (Taszkun et al., 2021).

A concentra¢do das hormonas da tiréide pode variar entre ragas, sendo que cdes de
pequeno porte podem ter uma maior concentracao de T4, comparativamente a caes de grande
porte, tendo como exemplo os cdes da raga Galgo Inglés, Galgo Arabe, Galgo Persa/Saluki,
Whippets, Basenji, Setter Inglés e Golden Retriever que t€ém naturalmente niveis inferiores de
T4 em relagdo a outras ragas (Canedo-Pérez et al., 2018; Nishii et al., 2019; Ryad et al., 2021
a). Para além disso, determinadas ragas caninas como a Collie, Samoiedo ou Keeshond podem
ter fisiologicamente um valor de TSH acima do intervalo de referéncia, podendo ser superior a

0.6 nanograma/mililitro (ng/ml) (Canedo-Pérez et al., 2018; Taszkun et al., 2021).
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Os niveis séricos de TT4 em fémeas inteiras em anestro e machos inteiros sdo
semelhantes, tendo fémeas em diestro niveis superiores, pelo que se recomenda em cadelas
inteiras a medicdo das hormonas tiroideias durante o anestro (Ryad et al., 2021 a). Em caes
castrados, tanto fémeas como machos, a concentracdo de T4 ¢ significativamente menor do que
em caes inteiros (Kutzler, 2020).

Caes com obesidade t€ém uma maior concentragdo sérica de T4, comparativamente a
caes magros (Panciera, 2017).

Ao longo do dia a concentragao das hormonas tiroideias varia e numa determinada altura
pode atingir valores abaixo do intervalo de referéncia, podendo também variar em funcao da
estacdo do ano, sendo que durante o verao da-se uma diminuicao significativa mas clinicamente
ndo importante da concentragdo de T4, em compara¢do com o inverno (Panciera, 2017; Walker

etal., 2022).

2.7 Diagnéstico

O hipotiroidismo ¢ uma das doengas endocrinas mais diagnosticadas em caes, sendo
sobrediagnosticada, uma vez que varios fatores podem afetar a concentragdo das hormonas da
tirdide e causar falsos positivos (Jaiswal et al., 2018; Roopali et al., 2020; Mufioz-Prieto ef al.,
2021; Shin et al., 2021).

Idealmente, o diagnostico deve basear-se na anamnese, sinais clinicos, exame fisico e
testes sanguineos, particularmente, a concentragdo sérica de colesterol, triglicéridos,
transaminases hepaticas e marcadores especificos da fungdo da tirdide, como a TT4, fT4 e a
TSH (Lunetta et al., 2019; Roopali et al., 2020; Taszkun et al., 2021; Ryad et al., 2021 b).

O primeiro método de diagndstico recomendado para rastreio de hipotiroidismo ¢ a
medi¢do da concentragdo sérica de T4 e TSH, que atualmente sdo os testes mais disponiveis e
economicamente aceitaveis (Shiel, 2020 a, p.142; Shin et al., 2021). A cintigrafia da tirdide e
o teste de estimulacdo com TSH sdo os ‘gold standards’ para o diagnostico de hipotiroidismo
canino, os quais podem ser Uteis em casos mais complexos, particularmente em caes com NTIS
ou casos com uma concentracdo normal de TSH (Lunetta et al., 2019; Corsini et al., 2020;

Shiel, 2020 a, p.142).

2.7.1 Alteracoes laboratoriais
As alteragdes clinicopatologicas mais comuns em cdes com hipotiroidismo sdo a anemia

normocitica, normocromica € ndo regenerativa, lipémia, hipercolesterolémia,
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hipertrigliceridémia e o aumento das transaminases hepaticas (Lunetta et al., 2019; Roopali et

al., 2020).

2.7.1.1 Hemograma

No estudo de Dixon, Reid & Mooney (1999), 20 em 45 (44%) dos caes com
hipotiroidismo apresentaram anemia, podendo esta ser identificada em até 50% dos caes com a
doenga, sendo geralmente normocitica, normocromica e ndo regenerativa (Parry, 2013 a;
Aniotek, 2019; Corsini et al., 2020).

O hipotiroidismo pode afetar a variabilidade no tamanho dos eritrdcitos circulantes e
consequentemente, aumentar a amplitude de distribuicdo dos eritrocitos (RDW) (Martinez et
al., 2019).

A leucocitose pode estar presente quando o animal tem infe¢des secundérias
bacterianas, fungicas ou parasitarias, decorrentes da disfuncao dos linfocitos T e da diminui¢ao
da imunidade humoral e a neutrofilia pode ser observada quando héd presenca de infe¢des
secundarias como piodermite, dermatite por Malassezia ou doenca sistémica cronica (Roopali

et al., 2020; Kour et al., 2021).

2.7.1.2 Analises bioquimicas

A alteragdo bioquimica classica de hipotiroidismo ¢ a hipercolesterolémia em jejum
(Parry, 2013 a; Jaiswal et al., 2018). No estudo de Dixon ef al. (1999) foi detetada a presenca
de hipercolesterolémia e hipertrigliceridémia em 78 e 88% dos cdes com hipotiroidismo, de um
total de 49 e 34, respetivamente.

Outras alteracdes menos comuns sdo a hipocalcémia, hipercalémia, hiperglicémia e o
aumento da aspartato aminotransferase (AST, do inglés ‘aspartate aminotransferase’), alanina
aminotransferase (ALT, do inglés ‘alanine aminotransferease’), fosfatase alcalina (ALP, do
inglés ‘alkaline phosphatase’), creatina quinase (CK) e frutosamina (Parry, 2013 a; Kooistra,
2018; Kour et al., 2021). Um aumento nas transaminases hepaticas pode dever-se a uma
hepatopatia degenerativa e miopatia, causadas por infiltracdo por tecido adiposo e

hiperlipidemia, de acordo com Andronic et al. (2008), citado por Kour et al. (2021).

2.7.1.3 Testes para avaliar a fun¢io da tirdide
Deve ser feita a avaliagdo da fungdo da tirdide apenas em caes com sinais clinicos e

clinicopatologicos sugestivos de hipotiroidismo (McCann, 2015; Panciera, 2017).
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Atualmente, recomenda-se proceder a determinagdo da concentragdo sérica de TT4, fT4
e TSH para avaliar a fun¢do da tirdide, sendo que a combinacdo de uma diminui¢do da
concentracdo de T4 ou fT4 e um aumento da concentragdo da TSH tem uma sensibilidade e

especificidade proxima de 100% (Panciera, 2017; Jaiswal et al., 2018).

2.7.1.3.1 Concentracao sérica de T3

A concentracdo de tri-iodotironina total (TT3, do inglés ‘total triiodothyronine’) pode
ser medida pelas técnicas de radioimunoensaio ou quimioluminescéncia, através das quais ¢é
medida a fragdo livre e a fracdo ligada a proteinas de T3, sendo que em cdes com hipotiroidismo,
pode estar diminuida, normal ou aumentada, podendo também estar diminuida em caes com
NTIS e aumentada em caes com auto-anticorpos anti-T3 (Parry, 2013 a; Jaiswal et al., 2018).

A medi¢do da concentracdo de fT3 mede a fra¢do livre de T3, a qual pode estar
aumentada em caes eutirdides que tém uma maior demanda metabdlica a nivel dos tecidos e
em cdes com auto-anticorpos anti-T3 (Parry, 2013 a).

Devido a localizagdo maioritariamente intracelular e menor quantidade de T3 secretada
pela tirdide, em comparagdo com a T4, a T3 ¢ um fraco indicador da funcao da tiréide, ndo
sendo por isso recomendada a medi¢do da concentragdo sérica de T3, fT3 ou rT3 para a

avalia¢do da funcao tiroideia (Jaiswal ef al., 2018).

2.7.1.3.2 Concentracao sérica de TT4

A concentracdo sérica de TT4 resulta da soma da fT4, inferior (<) a 1%, com a T4 ligada
a proteinas, superior (>) a 99% (Parry, 2013 a; Costa et al., 2016).

A TT4 tem uma sensibilidade de 89 a 100% e uma especificidade de 73 a 82%, posto
isto, como a sensibilidade da TT4 ¢ superior a da TT3, deve ser dada mais importancia a
concentracdo de TT4 na avaliagdo da funcdo da tiroide (Lokes-Krupka et al., 2021 a; Shin et
al., 2021). No estudo de Dixon & Mooney (1999), em que foram incluidos 107 caes, a TT4
apresentou uma sensibilidade de 100% e uma especificidade de 75.3%, considerando um valor
< 1.16 microgramas/decilitro (ug/dL) sugestivo de hipotiroidismo.

Em caes saudaveis, a concentragdo sérica de TT4 deve estar entre 1.0 a 3.5 pg/dL, sendo
que no estudo de Peterson & Melian (1997), em 54 caes com hipotiroidismo, 89% apresentavam
uma diminui¢ao na concentragdo de TT4 (< 1.0 pg/dL), 5.6% apresentavam uma concentragao
baixa mas dentro do intervalo de referéncia (1.0 a 1.9 pg/dL) e 5.6% apresentava uma

concentragdo elevada (> 4 pg/dL) (Jaiswal et al., 2018). Assim, se a concentracdo de TT4
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estiver normal, o diagndstico de hipotiroidismo pode ser excluido e se estiver diminuida, é
provavel que o animal tenha hipotiroidismo, porém, cdes com NTIS ou que tomem medicacdes
que possam afetar a tirdide tém frequentemente um valor ligeira a moderadamente diminuido,
por isso apenas o valor da TT4 ndo ¢ suficiente para confirmar o diagndstico, devendo-se
recorrer também a medicdo da fT4 e TSH (Parry, 2013 a; Costa et al., 2016; Corsini et al.,
2020; Ryad et al., 2021 b).

2.7.1.3.3 Concentracao sérica de fT4

A concentracdo de fT4 pode ser medida por didlise de equilibrio (‘gold standard’),
radioimunoensaio ou quimioluminescéncia (Randolph et al., 2015; Jaiswal et al., 2018).

A fT4 tem uma sensibilidade de 98% (inferior a da TT4) e uma especificidade de 93%
(superior a da TT4) (Panciera, 2017; Pijnacker et al., 2018). No estudo de Dixon & Mooney
(1999), em que foram incluidos 107 caes, a fT4 apresentou uma sensibilidade de 80% e uma
especificidade de 93.5%, considerando um valor < 0.42 nanograma/decilitro (ng/dL) sugestivo
de hipotiroidismo. A ligacao das hormonas as proteinas pode ser afetada por farmacos, pela
presenca de NTIS ou de auto-anticorpos contra as hormonas tiroideias, o que
consequentemente, pode alterar a concentracao de T4, por isso, a fT4 ¢ mais fidedigna do que
a TT4 para a avaliacao da funcdo da tirdide (Panciera, 2017; Lokes-Krupka et al., 2021 a).

Em caes saudaveis, o valor da fT4 deve estar entre 0.52 e 2.7 ng/dL, sendo que uma
diminuicdo nesta concentra¢do indica que ¢ altamente provavel que o animal tenha

hipotiroidismo (Parry, 2013 a; Jaiswal et al., 2018).

2.7.1.3.4 Concentracao sérica de TSH

A medicdo da concentracdo de TSH tem uma sensibilidade de 58 a 87% e uma
especificidade de 82 a 100% (Shin et al., 2021). No estudo de Dixon & Mooney (1999), em
que foram incluidos 107 cdes, a TSH apresentou uma sensibilidade de 86.7% e uma
especificidade de 81.8%, considerando um valor > 0.68 ng/ml sugestivo de hipotiroidismo. A
concentragdo sérica de TSH também se pode considerar aumentada quando o seu valor ¢é
superior a 0.6 ng/ml (Daminet, 2010).

Aproximadamente 70% dos caes com hipotiroidismo tém um aumento na concentracao
de TSH, porém, cerca de 30% (20 a 40%) dos caes t€ém um valor de TSH dentro do intervalo
de referéncia, tornando dificil a distingdo entre hipotiroidismo e NTIS, o que diminui a sua

sensibilidade (Giza, Ptonek, Nicpon & Wrzosek, 2016; Lunetta e al., 2019; Corsini et al., 2020;
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Ryad et al., 2021 b). No estudo de Peterson & Melian (1997), de 54 caes com hipotiroidismo,
76% apresentaram uma concentragdo elevada de TSH, enquanto 24% tinham uma concentragao
normal. O valor de TSH pode estar dentro do intervalo de referéncia devido a exaustdo das
células produtoras de TSH da hipofise, inicio da doenca ou doenga subclinica, flutuagdo dos
niveis de TSH, incapacidade dos testes em medir todas as isoformas de TSH, doenca crénica
com feedback anormal ou devido a hipotiroidismo secundério (McCann, 2015).

Portanto, uma concentragdo normal ou mesmo diminuida de TSH ndo descarta
hipotiroidismo, devendo o seu valor ser interpretado juntamente com a TT4 ou fT4 (Panciera,
2017; Jaiswal et al., 2018). A medicdo da concentragdo de TT4 e TSH tem uma sensibilidade
de cerca de 75% e uma especificidade superior a 90%. Se as concentragdoes de TT4 e TSH
estiverem normais, ¢ muito improvavel que o animal tenha hipotiroidismo clinico. Se a
concentragdo de TT4 estiver normal e a de TSH aumentada ¢ provavel que o animal tenha
hipotiroidismo subclinico (compensatorio), no entanto, também pode acontecer em caes com
hipotiroidismo clinico porque os auto-anticorpos anti-T4 podem interferir com a medi¢ao da
TT4 (Shiel, 2020 a, p.142). Uma diminui¢do da concentragdo de TT4 e um aumento na TSH ¢

altamente sugestivo de hipotiroidismo primario (Pijnacker et al., 2018; Corsini et al., 2020).

2.7.1.3.5 Teste de estimulacido com TSH

O teste de estimulagdo com TSH avalia a resposta da tiréide a TSH exdgena, podendo
ser utilizada TSH bovina ou tirotropina recombinante humana (rhTSH, do inglés ‘recombinant
human thyrotropin’) (Jaiswal et al., 2018; Raja et al., 2021).

O teste consiste na medi¢do da concentracdo de TT4, seguida da administragdo de
rthTSH, numa dose de 75 a 150 pg/cdo, via endovenosa (IV) e apo6s 6 horas, ¢ feita uma nova
medi¢do da concentragdo de TT4. Se a concentragdo de TT4 apds a administracdo de TSH for
superior a 2.5 pg/dL, o animal ¢ eutirdide e se a concentragdo de TT4 antes e apds a
administracdo de TSH estiver abaixo do intervalo de referéncia, confirma-se o diagndstico de
hipotiroidismo (Scott-Moncrieff, 2012; Outerbridge, 2020, p.80).

Este teste estd indicado quando os sinais clinicos e a medi¢do da concentragdo basal das
hormonas nao ¢ suficiente para afirmar que o animal tem hipotiroidismo, sendo também util
em cdes que estejam a tomar determinados fArmacos ou para diferenciar hipotiroidismo da

NTIS em caes com diminui¢ao da concentragdo basal das hormonas tiroideias (Jaiswal et al.,

2018; Shin et al., 2021).
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2.7.1.3.6 Teste de estimulacio com TRH

O teste de estimulagdo com TRH avalia a resposta da hipofise a administragao de TRH
e a resposta da tirdide a TSH produzida por um mecanismo de feedback (Jaiswal et al., 2018).

Comparativamente com cdes saudaveis, cdes com hipotiroidismo primdrio vao
apresentar um menor aumento da concentragdo de TSH apds a administragao de TRH, devido
a dessensibilizagdo do recetor de TRH resultante da estimulacdo prolongada dos tireotrofos da
hipofise, que ocorre por um mecanismo de feedback (Jaiswal ef al., 2018; Pijnacker ef al.,
2018). A administracdo de TRH causa também um aumento da concentragao plasmatica de GH
em cdes com hipotiroidismo, o que ndo se verifica em cades com NTIS (Kooistra, 2018;
Pijnacker et al., 2018).

Assim, a medi¢do da concentracdo basal de GH e de TSH e GH apds a estimulagcdo com

TRH pode ser 1til para distinguir hipotiroidismo de NTIS (Pijnacker et al., 2018).

2.7.1.4 Anticorpos anti-tiroglobulina, anti-T3 e anti-T4

Os anticorpos mais frequentemente medidos sdo os auto-anticorpos anti-tiroglobulina
(TgAA, do inglés ‘thyroglobulin autoantibodies’), que podem ser usados como marcadores de
tiroidite linfocitica (Costa et al., 2016; Panciera, 2017; Kooistra, 2018). Num estudo realizado
pelo laboratorio da Universidade ‘Animal Health Diagnostic’ em Michigan, foram analisados
mais de 16 mil perfis de tiride em 1093 cdes com hipotiroidismo, sendo que foi detetada a
presenca de TgAA em 50 a 60% dos caes, o que sugere a presenca de tiroidite linfocitica nestes
casos (Ferguson, 2007). Embora os TgAA sejam identificados em cdes com hipotiroidismo,
também podem estar presentes em cdes sem a doencga, porém, a sua presenca pode indicar que
o paciente tem tiroidite mas ndo indica se este tem ou va desenvolver hipotiroidismo e, para
além disso, a sua auséncia ndo significa que o cdo ndo tenha hipotiroidismo (Panciera, 2017;
Kooistra, 2018; Pijnacker et al., 2018).

Caes com tiroidite linfocitica também podem desenvolver auto-anticorpos contra as
hormonas da tirdide, no entanto, a presenga de anticorpos anti-T3 e anti-T4 ¢ pouco comum
(Costa et al., 2016; Panciera, 2017). Estes anticorpos podem interferir com a medi¢cdo da
concentragdo sérica de TT3 e TT4, aumentando o seu valor, sem provocar um efeito real na
funcdo da tirdide (Parry, 2013 a; Panciera, 2017). Em até 10% dos cdes com hipotiroidismo,
um baixo titulo de anticorpos leva a uma concentragdo sérica de T4 dentro do intervalo de
referéncia, o que pode gerar confusdo no diagnostico. Se o titulo de anticorpos for elevado, a

concentragdo sérica de TT4 vai estar acima do intervalo de referéncia e deve ser considerada a
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possibilidade de o animal ter tiroidite linfocitica (Panciera, 2017). Desta forma, se houver a
suspeita da presenca de auto-anticorpos anti-T4, devera ser medida a concentragdo sérica de
fT4 por diélise de equilibrio, uma vez que esta ndo ¢ afetada e ¢ a inica forma de diagnosticar

hipotiroidismo em cdes com a presenca destes anticorpos (Parry, 2013 a; Panciera, 2017).

2.7.2 Imagiologia

A ecografia pode ser realizada para avaliar a tirdide e confirmar o diagndstico de
hipotiroidismo (Jaiswal et al., 2018; Lokes-Krupka et al., 2021 a). Ecograficamente, a tir6ide
normal de um cao ¢ caracterizada por um parénquima hiperecogénico em comparagdo com 0s
musculos adjacentes, estrutura homogénea e caracteristica, limites bem definidos por uma
capsula hiperecogénica e forma poligonal a triangular no corte transversal (Taeymans, 2009;
Jaiswal et al., 2018; Lokes-Krupka et al., 2021 a). Num cao com hipotiroidismo primario, o
parénquima da tirdide pode estar difusamente hipoecogénico em compara¢do com os musculos
adjacentes ou heterogéneo com dareas hiper e hipoecogénicas, pode ter uma cépsula com uma
superficie ondulada, diminui¢do do tamanho do lobo e uma forma mais arredondada no corte
transversal (Taeymans, 2009).

A cintigrafia ¢ util para avaliar o tamanho, forma e localizagdo do tecido da tirdide,
podendo ser realizada com tecnécio-99m pertecnetato (**™TcO4) ou iodo-123 (123I) (Jaiswal et
al.,2018). A cintigrafia, os lobos de uma tirdide normal apresentam-se como 2 estruturas ovais,
simétricas e de densidade uniforme, localizadas a meio da regido cervical, enquanto em caes
com hipotiroidismo ¢ observada uma menor ou mesmo ausente absor¢ao de radionuclideos pela

tirdide (Parry, 2013 a; Jaiswal et al., 2018).

2.7.3 Histologia da tiroide

A bidpsia e histologia do tecido tirdideo € o exame definitivo para identificar lesdes na
tirdide, como a tiroidite linfocitica, a qual se caracteriza por uma infiltragdo da tirdide por
linfocitos B e T, macrofagos e plasmocitos (Parry, 2013 a; Costa et al., 2016; Pijnacker et al.,
2018).

Este exame ndo ¢ realizado frequentemente, ¢ um método invasivo e a identificagdo de
uma lesdo na tirdide ndo significa que exista uma disfun¢do da mesma (Costa et al., 2016;

Pijnacker et al., 2018).
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2.7.4 Diagnostico terapéutico

O diagnoéstico terapéutico pode ser feito quando ¢ provavel que o animal tenha
hipotiroidismo mas os testes de avaliacdo da funcdo da tirdéide sdo inconclusivos (McCann,
2015).

Para a realizacdo deste teste deve ser iniciada a suplementagdo com levotiroxina sodica
sintética, numa dose de 0.02 mg/kg, BID (Scott-Moncrieff, 2012). Se ndo ocorrer a resolucdo
dos sinais clinicos dentro de 2 a 3 meses e a concentra¢do de TT4 4 a 6 horas apos a toma da
medicagdo estiver dentro do intervalo de referéncia, o tratamento deve ser suspendido e devera
ser feita mais investiga¢do. Se ocorrer melhoria dos sinais clinicos, o tratamento deve ser
suspendido temporariamente e o paciente devera ser reavaliado, se houver recidiva dos sinais
clinicos, a suspeita de hipotiroidismo aumenta, se ndo, ¢ provavel que o mesmo tenha NTIS,
cujos sinais clinicos melhoraram devido a efeitos inespecificos da suplementacao (por exemplo,

perda de peso ou crescimento do pelo) (Scott-Moncrieff, 2012; McCann, 2015).

2.8 Tratamento

2.8.1 Suplementaciao com T4 sintética (levotiroxina sddica)

A administragdo oral de levotiroxina sddica sintética ¢ a primeira escolha para o
tratamento de hipotiroidismo, sendo feita ha mais de 30 anos de uma forma segura e eficaz
(Hare, Morrow, Caldwell & Lloyd, 2017; Jaiswal et al., 2018).

O objetivo da suplementagdo ¢ atingir um estado eutirdide do paciente e um nivel
normal de T4 circulante, assegurando também um controlo normal da deiodina¢do de T4 em
T3, o que permite a regulacdo da concentracdo de T3 nos tecidos (Costa et al., 2016; Jaiswal et
al.,2018; Lewis et al., 2018).

A levotiroxina sodica pode ser administrada na dose de 0.01 a 0.02 mg/kg, PO, BID
(Outerbridge, 2020, p.82). A dose inicial recomendada ¢ de 0.022 mg/kg, uma vez por dia (SID,
da locucdo latina ‘semel in die’), no entanto, alguns autores recomendam iniciar a
suplementa¢do com uma frequéncia de administracdo BID porque aumenta a probabilidade de
haver uma boa resposta ao tratamento (McCann, 2015; Panciera, 2017). Nestes casos, se houver
resolugdo dos sinais clinicos e a concentracdo de TT4 estiver dentro do intervalo desejado, a
frequéncia pode ser alterada para SID (McCann, 2015). E possivel fazer um bom controlo da
doenga em alguns caes com uma frequéncia de administracao SID (0.02 a 0.04 mg/kg), porém,
uma pequena quantidade de caes ndo responde favoravelmente e, para um bom controlo da

doenga, ¢ necessaria uma administracdo BID (Panciera, 2017; Outerbridge, 2020, p.82).
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A administracdo deve ser feita pelo menos 30 minutos antes da refeicdo, uma vez que o
alimento reduz a biodisponibilidade da levotiroxina s6dica (McCann, 2015; Panciera, 2017).

Deve ser iniciada a suplementacdo com levotiroxina soédica de uma determinada marca
e uma vez estabelecida a dose de manutengdo, evitar trocar para outra marca devido a diferente
biodisponibilidade dos produtos (McCann, 2015; Lewis et al., 2018). Se for feita a alteracao,
deve-se monitorizar regularmente a resposta do paciente ao tratamento (Lewis et al., 2018).

A suplementacdo deve ser feita diariamente para o resto da vida do paciente (Lewis et

al., 2018; Raja et al., 2021).

2.8.2 Monitorizacao do tratamento

Apoés a instituicdo do tratamento deve ser feita uma monitorizagdo adequada do
paciente, com inicio as 4 a 8§ semanas, momento em que o paciente ¢ reavaliado e a dose ajustada
de acordo com a resposta clinica e concentracdo sérica de TT4 e, posteriormente, as
reavaliagdes devem ser feitas a cada 4 a 8 semanas durante os primeiros 6 a 8§ meses de
tratamento (Daminet, 2010; McCann, 2015).

A dose deve ser ajustada de acordo com a concentracdao de TT4 4 a 6 horas apds a toma
de levotiroxina sddica devido a variabilidade individual da absor¢ao e semi-vida da T4, sendo
que apos este periodo de tempo ocorre um pico na concentragdo sérica de TT4, devendo este
estar dentro do intervalo recomendado de 40 a 70 nanomol/litro (nmol/L), o que equivale a 3.1
a 5.4 ng/dL (Scott-Moncrieff, 2012; Panciera, 2017). Em caes que sdo suplementados uma vez
por dia, deve ser medida também a concentracdo de TT4 antes da administracdo de levotiroxina
sodica, devendo a mesma estar dentro do intervalo de referéncia (Outerbridge, 2020, p.82).

Se a concentragdo sérica de TT4 estiver abaixo do intervalo recomendado e ndo houver
uma boa resposta clinica ao tratamento, devera ser aumentada a dose até 25% e o paciente deve
ser reavaliado em 2 a 4 semanas. Se a concentragdo sérica de TT4 estiver dentro do intervalo
recomendado, mas ndo houver uma boa resposta clinica, devera ser averiguada a compliance
do tutor, se h4 alguma doenca concomitante ou se o diagnostico de hipotiroidismo esta correto.
Se a concentragdo sérica de TT4 estiver acima do intervalo recomendado, mesmo se nio
houverem sinais de hipertiroidismo, deverd ser reduzida a dose (Panciera, 2017). Se a
concentragdo de TT4 estiver dentro do intervalo recomendado e houver uma boa resposta
clinica ao tratamento, este deve ser mantido e o paciente pode ser reavaliado em 6 meses € a

cada ano (Costa et al., 2016; Panciera, 2017).
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A medicdo da concentragdo de TSH pode ser 1til na interpretacdo do valor da T4, posto
isto, se a concentracdo de TSH estiver aumentada pode indicar uma ma suplementa¢do ou ma
compliance do tutor e se a concentracao de TSH estiver diminuida e houver resolug@o dos sinais
clinicos, ndo ¢ necessario aumentar a dose para manter a T4 dentro do intervalo desejado,
particularmente em cdes idosos (Scott-Moncrieff, 2012; Hare et al., 2017).

O hipertiroidismo ¢ um efeito secundario raro do tratamento, sendo mais comum em
caes de grande porte, podendo nestes caes ser administrada levotiroxina sédica numa dose de
0.5 miligramas/metro quadrado (mg/m?) (Panciera, 2017; Outerbridge, 2020, p.82). Este
confirma-se quando ocorre um aumento na concentracdo sérica de T4 e sinais clinicos
compativeis, como vOmitos, diarreia, perda de peso, politria/polidipsia (PU/PD), polifagia,
taquicardia, taquipneia, hiperatividade e respiracdo ofegante (‘panting’) (Hare et al., 2017,
Panciera, 2017). A maioria dos sinais resolve-se rapidamente apds a suspensao do tratamento
durante 2 a 3 dias e apos este periodo, a levotiroxina sodica deve ser instituida numa dose
reduzida a 25% (Panciera, 2017).

Geralmente durante a primeira semana de tratamento o paciente apresenta-se com um
estado mais alerta e mais ativo (Jaiswal et al., 2018). A melhoria dos sinais dermatolégicos
geralmente ocorre em 4 semanas e hé a resolugdo parcial ou completa da pele em 3 a 4 meses
(Costa et al., 2016). A obesidade melhora em cerca de 2 meses ap0s o inicio da suplementagao,
alteracdo da dieta e exercicio (Jaiswal et al., 2018). A maioria das alteracdes neurologicas
melhoram rapidamente e hé resolugao total das mesmas em 2 a 3 meses (Scott-Moncrieff, 2012;
Jaiswal ef al., 2018). Em 1 a 2 meses ¢ evidente a melhoria na fungdo do miocardio, porém, a
resolucdo total pode demorar até 1 ano (Jaiswal et al., 2018).

A causa mais comum de falha no tratamento ¢ o diagnostico incorreto de hipotiroidismo,
mas também pode ocorrer devido a uma ma absor¢ao gastrointestinal de T4 ou a ma compliance

do tutor (Scott-Moncrieff, 2012).

2.9 Prognostico

No estudo de Dixon, Reid & Mooney (2002), foram avaliados 31 cdes com
hipotiroidismo espontaneo, sendo que todos apresentaram uma boa ou mesmo excelente
resposta clinica a suplementagdo com levotiroxina sddica. Assim, embora o hipotiroidismo
tenha um impacto negativo na qualidade de vida do animal, o progndstico ¢ excelente, uma vez

que com o tratamento adequado ¢ expectdvel que os caes afetados tenham uma recuperagao

Universidade Luséfona | Faculdade de Medicina Veterinaria 46



Rita Alexandra Neves Marques | Hipotiroidismo primario canino: descri¢do de 3 casos clinicos

total e possam viver novamente uma vida normal (Panciera, 2017; Gershwin, 2018; Mufoz-

Prieto et al., 2021).
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3. Material e Métodos

Neste relatorio vao ser apresentados 3 casos clinicos de cdes com hipotiroidismo
primario, que foram acompanhados durante o estagio curricular, no Hospital Veterinario House
Vet, no periodo entre 13 de setembro de 2021 e 13 de marco de 2022.

Todos os casos foram acompanhados pela autora do inicio ao fim. Os dados dos casos
foram recolhidos nas consultas e das fichas clinicas presentes no programa utilizado pelo
Hospital, ‘Vet Manager’. A partir dos casos apresentados, foram obtidas varias informagdes,
nomeadamente, o sexo, idade, raga, peso, anamnese, exame fisico, exames complementares de
diagnostico, terapé€utica instituida e evolugdo do caso.

Para a inclusdo dos casos neste relatorio foi obtido o consentimento dos tutores e todos
os procedimentos efetuados foram feitos de acordo com as normas de ética e bem-estar animal.

A escolha do tema deve-se ao grande interesse da autora na area da endocrinologia e ao

desejo de aprofundar os conhecimentos da doenca em questao.
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4. Apresentacao dos casos clinicos

4.1 Caso clinico 1 — Kira

4.1.1 Anamnese

A Kira ¢ um cadela inteira, com 8 anos de idade e da raga Pinscher Miniatura (apéndice
A, figura A1), que se apresentou ao Hospital em dezembro de 2021 com queixa de letargia e
corrimento vaginal.

A paciente vive num apartamento, acompanhada de outra cadela. E alimentada com
racdo para cao adulto. Tem as vacinas e desparasitacdes interna e externa em dia. Nao tem
doencas prévias conhecidas, exceto luxacdo patelar bilateral e ndo toma nenhuma medicagao.

Hé cerca de 2 anos que tem desconforto abdominal a palpacao e cifose. Geralmente tem
2 cios por ano, mas ndo teve nenhum durante o ano de 2021 e desde o inicio do ano que tem
estado menos ativa e letargica. Ha cerca de 6 meses que o tutor nota que tem vindo a ganhar
peso, embora ndo tenha aumento do apetite.

Ha 1 més que apresenta corrimento vaginal e lambedura excessiva da regido vulvar e 3

dias antes de vir a consulta comegou a ficar mais letargica.

4.1.2 Exame fisico

A paciente tinha um peso de 5.55 kg e uma condi¢do corporal (CC) de 7/9. Ao exame
fisico, apresentava-se com um estado alerta, desidratagdo de 5%, as membranas mucosas
estavam rosadas, o tempo de replecdo capilar (TRC) era menor que 2 segundos, a pressao
arterial sistolica (PAS) era de 143 milimetros de merctrio (mmHg), frequéncia cardiaca (FC)
de 96 batimentos por minuto (bpm), frequéncia respiratdria (FR) de 31 respiragdes por minuto
(rpm) e tinha uma temperatura retal de 38.8°C. Apresentava doenga periodontal, flatuléncia e
dor inespecifica a nivel da coluna ou abdéomen. A vulva apresentava-se tumefacta e a vagina
com um corrimento seroso a purulento (apéndice A, figura A2). Apresentava também luxagao
bilateral das patelas. Os linfonodos estavam normodimensionados ¢ ndo havia alteragcdes na
auscultacdo cardiopulmonar.

A lista de problemas da paciente inclui letargia, dor, doenga periodontal, sobrepeso, pré-
hipertensdo, desidratacdo ligeira, tumefagdo vulvar, corrimento vaginal, luxacdo patelar

bilateral, flatuléncia e auséncia de cio.
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4.1.3 Exames complementares de diagnostico

Os principais diagnosticos diferenciais eram hipotiroidismo primario, vaginite, hérnia
discal, piometra e neoplasia do sistema reprodutor.

Foram realizadas anélises sanguineas, nomeadamente hemograma, analises bioquimicas
gerais e ionograma, medicdo da concentracdo sérica de TT4 e TSH e proteinograma. O
hemograma apresentava apenas uma linfopenia ligeira (apéndice A, tabela Al). As analises
bioquimicas gerais revelaram uma diminui¢do ligeira da ureia e hiperproteinémia ligeira
(apéndice A, tabela A2). Quanto as analises da tiroide, a concentragdo de TT4 estava diminuida
(< 0.5 pg/dL) e a TSH severamente aumentada (> 5.0 ng/ml) (apéndice A, tabela A3). O
proteinograma foi realizado num laboratério externo e demonstrou uma hiperalbuminémia
ligeira (apéndice A, tabela A4 e figura A3).

De seguida, foi realizada uma ecografia abdominal para esclarecer a origem da dor e
descartar piometra e neoplasia do sistema reprodutor. O exame ndo apresentou alteragdes
significativas, exceto a presenca de uma grande quantidade de gas a nivel gastrointestinal, que
podera estar na origem da dor e flatuléncia.

Com base na anamnese, exame fisico e exames complementares efetuados concluiu-se

que a paciente tinha hipotiroidismo primdrio e vaginite.

4.1.4 Tratamento

Como terapéutica do hipotiroidismo, foi receitada levotiroxina sodica (Leventa, 1
mg/ml), 0.02 mg/kg, 0.11 ml, PO, BID, 1 hora antes da refeicao.

Para o tratamento da vaginite, foi recomendado realizar lavagens vaginais com betadine
ginecologico, SID, durante 3 dias e a aplicagdo vaginal de iogurte natural, SID, durante 1
semana.

Para as cdlicas foi receitado o probiotico Omniflora, 1 comprimido, PO, SID, durante 1
meés e sugeriu-se mudar a alimentagdo para uma ragdo sénior, pela maior quantidade de fibra
nestas dietas.

Foi recomendado que a paciente voltasse a consulta em 1 més para repetir o controlo

analitico do hipotiroidismo, 4 a 6 horas ap6s a toma da levotiroxina sodica.
4.1.5 Seguimento

Apds 1 més da consulta inicial, a paciente voltou ao hospital para reavaliagdo da vaginite

e monitorizagao do hipotiroidismo, 5 horas ap6s a toma de levotiroxina sddica. A Kira estava
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mais ativa e com menor corrimento vaginal e lambedura da regido vulvar. O tutor fez a transi¢ao
alimentar para uma dieta sénior da Barkyn e desde entdo, tem uma postura normal e ndo
manifesta dor a palpacdo abdominal. Perdeu 270 gramas desde a tltima consulta, tendo nesta
altura 5.28 kg. A nivel do exame fisico, estava alerta, as pressdes arteriais estavam normais
(PAS a 123 mmHg), apresentava uma FC de 208 bpm (taquicardia), FR de 35 rpm e uma
temperatura retal de 38.7°C. A paciente ainda apresentava tumefacdo vulvar e algum corrimento
vaginal.

Foi medida a concentracdo sérica de TT4 e TSH, estando a TT4 dentro do intervalo
desejado (3.2 pg/dL) e a TSH dentro do intervalo de referéncia (0.45 ng/ml) (apéndice A, tabela
AS5). Foram também enviadas para um laboratério externo amostras vaginais para citologia,
cultura bacteriana e teste de sensibilidade aos antimicrobianos (TSA). Manteve-se a dose de
levotiroxina sdédica e recomendou-se que a paciente repetisse o controlo analitico da tirdide em
2 meses.

Os resultados da citologia, cultura e TSA vaginal revelaram que a paciente estava em
estro e tinha uma vaginite por E. coli (apéndice A, tabelas A6, A7 e AS8). Foi receitado
amoxicilina/acido-clavulanico (Clavucill, 200 mg/50 mg), 2 comprimido, PO, BID, a refei¢ao,
durante 30 dias, Omniflora, 1 comprimido, PO, SID, durante 30 dias, lavagens vaginais com
betadine ginecologico, SID, até a remissao dos sinais clinicos e colocagdo de iogurte natural na

vagina, SID, nos ultimos 7 dias de tratamento.

4.2 Caso clinico 2 — Apple

4.2.1 Anamnese

A Apple ¢ uma cadela esterilizada, com cerca de 15 anos e de raga indeterminada
(apéndice B, figura B1), que veio em urgéncia ao Hospital em margo de 2022, com queixa de
letargia e tremores.

A paciente foi resgatada da rua ha 8 anos e atualmente vive num quintal, acompanhada
de outro cdo. E alimentada com a ragdo gastrointestinal da Royal Canin. Tem as vacinas e
desparasitagdes interna e externa em dia. Foi diagnosticada com doenga articular degenerativa,
sendo que a Unica medicagdo que toma sdo condroprotetores.

Desde sempre que ingere ervas e por vezes, poderd vomita-las (tutor desconhece se o
vomito ¢ dela ou do outro cdo). Ha 1 ano fez remogao cirtirgica de um tumor localizado na
regido tordcica direita, de caracter maligno, sem metastases identificadveis. Nessa altura,

comecou a ter diarreia e foi introduzida a racdo gastrointestinal da Royal Canin e probioticos.
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Numa fase inicial melhorou, mas posteriormente continuou com diarreia. O seu peso habitual
ronda os 40 kg, mas ha 1 ano que o tutor nota que tem perdido peso.

Nos ultimos 2 meses a paciente tem apresentado letargia, intolerdncia ao exercicio,
dificuldade em levantar-se, fraqueza nos membros posteriores e respiracdo ofegante,
principalmente durante os passeios. Atualmente faz fezes com uma parte mais solida e outra
mais liquida, sem forma. Nao tem alteragdo no apetite ou no consumo de dgua que o tutor
consiga notar, porém, como tem outro cdo ndo consegue dizer com precisdo, e ndo sabe se ha
alteracdo na urina.

No dia da consulta, quando o tutor chegou a casa notou que estava mais letargica e a

tremer, porém, quando chegou ao hospital, ja se encontrava mais ativa e sem tremores.

4.2.2 Exame fisico

A paciente tinha um peso de 36.4 kg e uma CC de 4/9. Ao exame fisico, apresentava-se
alerta e com uma respiracdo ofegante, estava hidratada, as membranas mucosas estavam
rosadas e humidas, o TRC era menor que 2 segundos, a PAS era de 161 mmHg, FC de 110
bpm, FR de 36 rpm e tinha uma temperatura retal de 38.8°C. Apresentava fraqueza muscular
dos MPs, mantendo a garupa numa posicdo baixa, eritema perianal e doenca periodontal
avangada. Os linfonodos estavam normodimensionados e nao havia alteracdes na palpacdo
abdominal ou na ausculta¢io cardiopulmonar.

Foi elaborada uma lista de problemas, a qual inclui perda de peso, letargia, hipertensao,
diarreia, doenca periodontal, doenca articular degenerativa, fraqueza muscular, intolerancia ao

exercicio, tremores, respiracdo ofegante e eritema perianal.

4.2.3 Exames complementares de diagnostico

Os principais diagnosticos diferenciais eram hipotiroidismo primario, neoplasia
gastrointestinal ou hepatica e reacdo adversa ao alimento.

Foi recolhido sangue para analises sanguineas, nomeadamente hemograma, analises
bioquimicas gerais, medi¢gdo da concentracdo sérica de TT4 e TSH e proteinograma. O
hemograma ndo apresentava alteracdes significativas (apéndice B, tabela B1). Nas andlises
bioquimicas gerais detetou-se uma diminui¢do ligeira da creatinina e um aumento ligeiro da
ALT e severo da ALP (apéndice B, tabela B2). Quanto as andlises da tirdide, a TT4 estava

moderadamente diminuida (0.84 pg/dL) e a TSH ligeiramente aumentada (0.53 ng/ml)
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(apéndice B, tabela B3). O proteinograma nao apresentava alteracdes (apéndice B, tabela B4 e
figura B2).

Com base na anamnese, exame fisico e exames complementares levantou-se a suspeita
de neoplasia hepatica ou hiperadrenocorticismo (HAC) e pdde-se concluir que a paciente tinha

hipotiroidismo primario.

4.2.4 Tratamento

Para o tratamento do hipotiroidismo foi receitada levotiroxina sddica (Canitroid, 400
pg), 0.011 mg/kg, 1 comprimido, PO, BID, 1 hora antes da refeigao.

Sugeriu-se também mudar a alimentagdo para uma dieta hipoalergénica para descartar
reacdo adversa ao alimento.

Foi recomendado que a paciente voltasse no dia seguinte para ecografia abdominal e
medicao da densidade urinaria e em 1 més para repetir o controlo analitico do hipotiroidismo,

4 a 6 horas ap0ds a toma da levotiroxina sodica.

4.2.5 Seguimento

No dia seguinte, a Apple voltou ao hospital, foi realizada a medicdo da densidade
urindria, a qual estava diminuida (1.005) e uma ecografia abdominal, que revelou inflamag¢ao
do intestino delgado, rim direito com perda da transicdo cortico-medular, adrenomegalia
bilateral e a presenca de um nodulo no polo cranial da adrenal esquerda. Foi realizado o teste
de supressdo com dexametasona em dose baixa (TSDDB), tendo os resultados confirmado o
diagnéstico de HAC (apéndice B, tabela BS), pelo que foi receitado trilostano (vetoryl), 1
mg/kg, 1 capsula de 30 mg e 1 capsula de 5 mg, PO, BID.

Apds 2 semanas, a paciente voltou para realizar o teste de estimulagdo com hormona
corticotrofina (ACTH, do inglés ‘adrenocorticotropic hormone’) para controlo do HAC
(apéndice B, tabela B6) e, com base nos resultados, manteve-se a dose de trilostano.

Apds 1 més da consulta inicial, a Apple voltou ao hospital, 4 horas apos a toma de
levotiroxina sodica, para repetir o controlo analitico do hipotiroidismo. Estava mais ativa e
nunca mais teve tremores, porém, continuava com intolerancia ao exercicio, fraqueza nos MPs,
dificuldade em se levantar e apresentava PU/PD. Perdeu 1.6 kg, tendo nesta altura um peso de
34.8 kg e uma CC de 3/9. Ao exame fisico, apresentava-se com uma atitude alerta, tinha uma
respiragdo ofegante, a PAS era de 189 mmHg (hipertensdo severa), FC de 133 bpm
(taquicardia), FR de 42 rpm (taquipneia) e uma temperatura retal de 38.6°C. Foi medida a
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concentracgdo sérica de TT4, que se encontrava abaixo do intervalo terapéutico desejado (1.44
ng/dL) e de TSH, que estava dentro do intervalo de referéncia (0.33 ng/ml) (apéndice B, tabela
B7). Com base nos resultados analiticos foi aumentada a dose de levotiroxina sodica (Canitroid,
400 pg) para 0.0144 mg/kg, 1 comprimido e %, PO, BID e recomendou-se que a paciente
voltasse em 2 a 4 semanas.

Apds 1 més, a Apple voltou para monitorizacdo do hipotiroidismo, 4 horas apds a toma
de levotiroxina sodica. Estava ainda mais ativa, com menos intolerancia ao exercicio € menos
fraqueza muscular, no entanto, ainda mantinha alguma fraqueza nos MPs. Continuava a perder
peso, tendo neste momento 34 kg. A nivel do exame fisico, estava com uma atitude alerta e
ansiosa e a PAS era de 169 mmHg (hipertensao). Durante a consulta a paciente ndo manifestou
fraqueza dos MPs, mantendo sempre uma posi¢do normal da garupa, e o restante exame ndo
apresentava alteragoes.

Foi realizada uma nova medi¢cdo da concentracdo sérica de TT4 e TSH, sendo que o
valor da TT4 encontrava-se dentro do intervalo desejado (3.33 pg/dL) e o da TSH dentro do
intervalo de referéncia (0.25 ng/ml) (apéndice B, tabela B8). Como a Apple teve uma boa
resposta clinica e analitica, manteve-se a dose e por motivos econdmicos do tutor, receitou-se
levotiroxina sodica de uso humano (Eutirox, 0.2 mg), 0.0148 mg/kg, 2 comprimidos e %2, PO,
BID. Recomendou-se que a paciente voltasse regularmente ao Hospital para controlo de peso

e em 2 meses para repetir o controlo analitico da tirdide.

4.3 Caso clinico 3 — Gaspar

4.3.1 Anamnese

O Gaspar ¢ um c@o macho inteiro, com 9 anos de idade e da raga Beagle (apéndice C,
figura C1), que veio em urgéncia ao Hospital em dezembro de 2021, com queixa de letargia,
ataxia e incapacidade de se levantar.

O paciente vive num apartamento. E alimentado com uma ragéo ‘grain free’ de salméo.
Tem as vacinas e desparasitacdes interna e externa em dia. Foi diagnosticado com doenca
articular degenerativa, sendo que a unica medicagdo que toma sdo condroprotetores.

Nos ultimos 3 anos tem progressivamente ganho peso, embora ndo apresente aumento
do apetite, tendo sido recomendada a ragdo ‘Satiety weight management’ da Royal Canin. Apds
a mudanca da dieta conseguiu perder algum peso, mas mais tarde voltou a ganhar. Ha cerca de
3 meses que tem dermatite na face ventral do pescogo, na regido onde se situa a coleira, e

alopecia na face dorsal da cauda, lesdo que se pensou ter uma componente alérgica, tendo-se
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mudado a alimentagdo para a dieta atual. Para além disso, tem estado menos ativo, com
intolerancia ao exercicio e por vezes tem tremores.
No dia em que veio a consulta o tutor notou que desde de manha que apresentava letargia

e ataxia e ao final do dia j& ndo se conseguia levantar.

4.3.2 Exame fisico

O Gaspar tinha um peso de 25.8 kg e uma CC de 8/9. Ao exame fisico, apresentava-se
com um estado alerta e letargico, estava hidratado, as membranas mucosas estavam rosadas e
himidas, o TRC era menor que 2 segundos, a PAS era de 175 mmHg, FC de 119 bpm, FR de
29 rpm e a temperatura retal era de 38.3°C. Apresentava tremores, ataxia, fraqueza muscular
generalizada e tetraparésia, conseguindo-se levantar com esfor¢o, mas sem se conseguir manter
em esta¢do durante mais de 2 a 3 segundos.

A nivel dermatologico apresentava mixedema da face, uma grande quantidade de
seborreia seca, maioritariamente na face dorsal do corpo (apéndice C, figura C2), dermatite
interdigital nas quatro patas (apéndice C, figura C3), piodermite na face ventral do pescogo
(apéndice C, figura C4), alopecia e hiperpigmentacdo da face dorsal da cauda (apéndice C,
figura C5), otite externa bilateral e hiperqueratose e dermatite da face interna dos pavilhdes
auriculares (apéndice C, figura C6 e C7).

A nivel ocular, apresentava lipidose corneal no olho direito (apéndice C, figura C8),
hiperémia conjuntival (apéndice C, figura C9) e corrimento ocular mucopurulento bilateral
(apéndice C, figura C10). Foi também feito o exame neuroldgico, o que demonstrou um atraso
na proprioce¢do nos membros anteriores. Os linfonodos estavam normodimensionados e nao
havia altera¢des na ausculta¢do cardiopulmonar e palpagdo abdominal.

A lista de problemas inclui letargia, hipertensdo, obesidade, tetraparésia, fraqueza
muscular generalizada, ataxia, défice propriocetivo, doenga articular degenerativa, intolerancia
ao exercicio, tremores, dermatite, lipidose corneal, hiperémia conjuntival, corrimento ocular
mucopurulento, otite externa, mixedema da face, hiperqueratose, alopecia, hiperpigmentacao e

seborreia.

4.3.3 Exames complementares de diagnostico
Os diagndsticos diferenciais considerados foram o hipotiroidismo primario, hérnia

discal, QCS e HAC.
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Foi realizado o teste de Schirmer em ambos os olhos, o qual teve como resultados 5
milimetros no olho direito e 13 milimetros no olho esquerdo, demonstrando assim a presenca
de uma QCS bilateral.

De seguida, recolheu-se sangue para anélises sanguineas, nomeadamente hemograma,
analises bioquimicas gerais e ionograma, medicdo da concentragdo de colesterol, triglicéridos,
TT4 e TSH e proteinograma. Apos a centrifugagdo do sangue, observou-se que o soro estava
lipémico.

O hemograma revelou a presenga de uma anemia ligeira e leucopenia ligeira com
linfopenia moderada (apéndice C, tabela C1). Nas andlises bioquimicas gerais foi possivel
detetar uma hiperproteinémia ligeira com hiperglobulinémia ligeira ¢ um aumento ligeiro da
ALP (apéndice C, tabela C2). O paciente tinha também um aumento ligeiro dos triglicéridos e
severo do colesterol (apéndice C, tabela C3). Quanto as andlises da tirdide, a TT4 estava
diminuida (< 0.5 pg/dL) e a TSH severamente aumentada (> 5.0 ng/ml) (apéndice C, tabela
C4). O proteinograma demonstrou um aumento ligeiro da concentra¢do das beta-globulinas
(apéndice C, tabela C5 e figura C12).

Com base na anamnese, exame fisico e exames complementares concluiu-se que o

paciente tinha hipotiroidismo primario.

4.3.4 Tratamento

O Gaspar foi internado no dia em que veio em urgéncia ao Hospital. Durante a sua
colocagdo numa maca para ser transportado até ao internamento, o mesmo vocalizou, ndo tendo
sido evidente a origem da dor.

Para o controlo do hipotiroidismo o paciente foi medicado com levotiroxina sodica
(Canitroid, 400 pg), 0.016 mg/kg, 1 comprimido, PO, BID, 1 hora antes da refeigao.

Para o tratamento da hipertensao foi iniciado benazepril (Benakor, 20 mg), 0.4 mg/kg,
Y, comprimido, PO, SID.

Para o maneio da doenga articular degenerativa foram mantidos os condroprotetores e
foi administrado carprofeno (Karprovet, 100 mg), 4 mg/kg, 1 comprimido, PO, SID, durante 6
dias.

Como tratamento da QCS foram feitas lavagens de ambos os olhos com soro fisiologico,
seguidas da aplicagc@o de ofloxacina (Oflex, 3mg/ml), quatro vezes por dia (QID, da locugdo

latina ‘quater in die’), durante 10 dias e de lagrimas artificiais (Zek, solu¢do oftdlmica de
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conforto), QID, durante 10 dias e posteriormente trés vezes por dia (TID, da locugdo latina ‘ter
in die’), até indicacdo contraria.

Durante a primeira noite de hospitalizagdo, o Gaspar continuava com letargia,
tetraparésia, ataxia, tremores e apresentava hipertensao (PAS de 169 mmHg), taquicardia (FC
de 129 bpm) e uma temperatura retal subnormal (37.5°C).

No 2° dia de internamento, ja se encontrava mais bem-disposto e com uma temperatura
retal normal (38°C), porém, continuava com muita dificuldade em se levantar.

No 3° dia continuou sem resposta clinica, tendo-se aumentado a dose de levotiroxina
sodica para 0.0195 mg/kg, ou seja, 1 comprimido e %, BID. Ao final do dia, encontrava-se
ainda mais ativo e interativo e ja se conseguia manter em estacdo durante mais tempo e até
caminhar com ajuda.

No 4° dia foram repetidas as andlises a tirdide, 5 horas apds a toma da levotiroxina
sodica, estando a TT4 dentro do intervalo desejado (3.28 pg/dL) e a TSH aumentada (1.65
ng/ml), mas muito diminuida em relag¢do ao valor anterior (apéndice C, tabela C6).

No dia seguinte, o Gaspar estava muito mais ativo e conseguia deslocar-se sem ajuda,
pelo que teve alta. Para além do tratamento j4 instituido, recomendou-se mudar a alimentagao
para a ‘Satiety weight management’ da Royal Canin e voltar em 1 semana para avaliar a

dermatite, otite, QCS e hipertensdo e em 2 a 4 semanas para monitorizacdo do hipotiroidismo.

4.3.5 Seguimento

Apds 1 semana o paciente voltou ao Hospital para uma consulta de seguimento.
Encontrava-se mais ativo, sendo capaz de fazer passeios de maior duracdo, e tem apresentado
muito prurido na zona da piodermite do pescogo. Perdeu 1.7 kg desde a consulta inicial, tendo
nesta altura 24.1 kg.

Durante o exame fisico, o paciente estava alerta, bem-disposto e tinha uma postura e
locomogdo normal. Continuava hipertenso (PAS a 160 mmHg), taquicardico (FC a 135 bpm) e
mantinha a seborreia seca, dermatite interdigital e dermatite e hiperqueratose da face interna
dos pavilhdes auriculares. A piodermite na face ventral do pescogo agravou e o pelo da cauda
ja estava a crescer. A otoscopia foi possivel identificar uma otite bilateral de aspeto cronico,
com presenca de conteido purulento, dor associada, vesiculas nos canais auditivos e rotura
bilateral dos timpanos. A nivel ocular, o olho direito ainda apresentava corrimento
mucopurulento e lipidose corneal, mas o olho esquerdo ja ndo apresentava corrimento. J4 no

exame neurologico, mantinha atraso na propriocep¢ao apenas do membro anterior direito.
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Suspendeu-se o tratamento com ofloxacina (Oflex, 3mg/ml), no olho esquerdo,
passando a colocar apenas lagrimas artificiais (Zek, solugdo oftdlmica de conforto), e manteve-
se o tratamento no olho direito por mais 1 semana.

Para tratamento da piodermite e otite, foi prescrito tratamento oral e tépico. Como
tratamento oral foi receitado cefalexina (Cephacare sabor, 1000 mg), 20 mg/kg, /2 comprimido,
PO, BID, durante 3 semanas, prednisolona (Dermipred, 20 mg), 0.8 mg/kg, 1 comprimido, PO,
BID, durante 5 dias, seguido de 1 comprimido, SID, durante 5 dias e, por tltimo, 1 comprimido,
dia sim dia ndo (EOD), durante 10 dias e omniflora, 3 comprimidos, PO, SID, durante 3
semanas. Como tratamento local, foi recomendada a limpeza auricular com Omniotic (solugdo
auricular) e a desinfecdo com Douxo Pyo Pads (discos antisséticos) e posterior aplicacdo de
triderm (solugdo para pulverizacdo cutdnea) nas regides com dermatite (pescoco, pavilhdes
auriculares e regido interdigital), BID, até a resolucdo das lesdes. Foi também aumentada a
frequéncia de administracdo de benazepril (Benakor, 20 mg), para BID.

O Gaspar voltou apds 1 semana para monitorizagdo do hipotiroidismo, 6 horas apos a
toma de levotiroxina sodica. Estava mais ativo e bem-disposto e nunca mais tinha manifestado
sinais de fraqueza muscular, ataxia ou tremores. O peso mantinha-se estavel, tendo 24.150 kg.
A nivel do exame fisico, o paciente apresentava hipertensdo severa (PAS a 196 mmHg),
taquicardia (FC a 144 bpm) e j& ndo tinha défice propriocetivo em nenhum dos membros, € o
restante exame nao apresentava alteracdes.

Foi medida a concentracdo sérica de TT4, que se encontrava dentro do intervalo
pretendido (3.22 pg/dL) e de TSH, que estava no limite maximo do intervalo de referéncia (0.5
ng/ml) (apéndice C, tabela C7) e com base no estado geral do paciente e resultados analiticos
manteve-se a dose de levotiroxina sddica.

Apds 5 semanas da tltima consulta o Gaspar voltou ao hospital para monitorizacdo do
hipotiroidismo, 6 horas ap6s a toma de levotiroxina sddica. Estava muito ativo, fazendo
caminhadas didrias de 4/5 quilometros. O peso registado na consulta foi de 21.250 kg. Ao
exame fisico, continuava hipertenso (PAS de 160 mmHg), taquicardico (FC de 124 bpm) e com
hiperpigmentacdo da cauda, porém, o pelo ja tinha crescido na sua totalidade (apéndice C,
figura C11).

Foi feita a medi¢@o da concentragdo sérica de TT4, que se encontrava dentro do intervalo
desejado (4.15 pg/dL) e de TSH, que estava acima do intervalo de referéncia (0.6 ng/ml)
(apéndice C, tabela C8). Como estava a fazer uma dose acima da recomendada, pois perdeu

peso e a medicacao ndo foi ajustada, foi reduzida a dose de levotiroxina soédica (Canitroid, 400
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ug) para 0.02 mg/kg, ou seja, 1 comprimido, PO, BID e recomendou-se que o paciente voltasse
em 2 semanas para repetir o controlo analitico da tirdide.

Apds 1 més o Gaspar veio em consulta para um novo controlo do hipotiroidismo, 6
horas apds a toma de levotiroxina sédica. Estava muito ativo e conseguia fazer longas
caminhadas regularmente. Ganhou 1.150 kg, tendo nesta altura 22.4 kg. A nivel do exame
fisico, ja ndo apresentava hiperpigmentacao da cauda e a unica alteragdo era hipertensao (PAS
de 170 mmHg).

Foi feito um novo controlo da tirdide, em que a TT4 continuava dentro do intervalo
pretendido (4.24 ng/dL) e a TSH dentro do intervalo de referéncia (0.43 ng/ml) (apéndice C,
tabela C9). Foi mantida a dose de levotiroxina sodica e recomendou-se que o paciente voltasse
em 1 més para repetir o controlo.

Apds 1 més da ultima consulta o Gaspar voltou ao Hospital para monitorizagdo do
hipotiroidismo, 6 horas apds a toma de levotiroxina sodica. Estava muito ativo e bem-disposto
e o tutor estava a controlar a sua alimentacdo. Perdeu 1.1 kg desde a ultima consulta, tendo
neste momento 21.3 kg. Apresentava taquicardia (FC de 130 bpm) e uma PAS de 129 mmHg,
medida logo apds a sua entrada na sala de espera do hospital e o restante exame fisico ndo
apresentava alteragoes.

Em relagdo ao controlo da tirdide, a concentragdo de TT4 estava dentro do intervalo
desejado (3.89 pg/dL) e a de TSH dentro do intervalo de referéncia (0.44 ng/ml) (apéndice C,
tabela C10). A dose de levotiroxina sédica foi mantida e aconselhou-se que o paciente voltasse
em 2 meses para controlo da tirdide.

O Gaspar voltou véarias vezes ao Hospital para reavaliacio da QCS bilateral, otite
externa bilateral, dermatite no pescogo e pavilhdes auriculares e hipertensdo sistémica.

Com o tratamento instituido na primeira consulta apds o internamento houve resolucdo
total da dermatite interdigital e da conjuntivite, tendo sido recomendada a aplicacdo de lagrimas
artificiais (Zek, solucdo oftadlmica de conforto), TID, durante o resto da vida do paciente.

Relativamente a otite externa bilateral, foi realizada uma citologia auricular, que
demonstrou sobrecrescimento bacteriano e uma pequena quantidade de células inflamatorias,
células de descamagdo e de Malassezia. Foi também enviada uma amostra de contetido
auricular para cultura e TSA, as quais revelaram a presenca de bactérias Pseudomonas
aeruginosa, com sensibilidade a diversos antibioticos, entre os quais, a ceftazidima (apéndice

C, tabela 11C).
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Para o tratamento da otite foi realizada a administracao de prednisolona (Dermipred, 20
mg), 1 mg/kg, 1 comprimido e %4, SID, durante 4 dias, seguido de 1 comprimido, SID, durante
10 dias, limpeza auricular com Otodine (solucdo auricular) e aplicagdo de uma mistura de
Otoact (solu¢do auricular) e ceftazidima, durante 3 semanas.

A piodermite no pescogo melhorou exponencialmente com a jungdo ao tratamento de
banhos com o champd Douxo Calm, 1 vez por semana. A hiperqueratose e dermatite dos
pavilhdes auriculares apresentou grandes melhorias com a limpeza com as toalhitas CLX
Wipes, antes da aplicagdo do creme Bio-Balm, BID e Omniomega (suplemento alimentar), 3
drageias, PO, SID, durante 1 més.

Para maneio da hipertensao foi substituido o benazepril por telmisartan (20 mg), tendo-
se conseguido atingir pressdes arteriais normais com uma dose de 1.1 mg/kg, 1 comprimido e
Y4, PO, SID. Foi sugerido a tutora obter um medidor de pressdes arteriais e fazer a monitorizacao

em casa, onde nao sofre influéncia de stresse.
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5. Discussao

O hipotiroidismo ¢ uma das doengas enddcrinas mais comuns em cdes, com uma
incidéncia de 0.2 a 0.8% (Kour et al., 2021), no entanto, neste relatdrio ndo foi possivel
determinar a incidéncia da doenca devido ao numero reduzido de casos clinicos.

Todos os pacientes acompanhados apresentaram hipotiroidismo primdrio, que ¢ a forma
mais comum da doenca, ocorrendo em mais de 95% dos casos, segundo Jaiswal et al. (2018).

Os casos clinicos eram todos de meia-idade a idosos, o que estd em conformidade com
a literatura que retrata que a patologia aumenta com a idade devido as alteragdes morfologicas
e fisiologicas da tirdide que ocorrem durante o envelhecimento, tornando-se mais comum em
caes destas faixas etarias (Megha et al., 2018; Lokes-Krupka et al., 2021 b).

Este relatdrio apenas incluiu um cdo, o Gaspar, de uma raga predisposta (Beagle), sendo
os outros casos da raga Pinscher Miniatura (Kira) e indeterminado (Apple). Para além disso, o
Gaspar e a Apple sdo cdes de porte médio e grande, respetivamente, sendo a Kira de porte
pequeno, o que demonstra que a doenca pode ocorrer em cdes de qualquer raga e porte.

Com base nos dados da anamnese, ¢ provavel que a Apple e a Kira tenham a doenca ha
menos tempo que o Gaspar, o qual comegou a manifestar sinais clinicos de hipotiroidismo ha
aproximadamente 3 anos, tendo comecado inicialmente com sinais subtis e progredindo
lentamente, culminando no estado grave em que se apresentava na primeira consulta. Isto deve-
se ao facto da gravidade e progressao da tiroidite estar relacionada com a raga, sendo que certas
ragas progridem mais rapidamente para uma perda de func¢ao da tiréide e outras ragas, como a
Beagle, progridem mais lentamente (Scott-Moncrieff, 2012).

Nos casos apresentados no relatorio, todos apresentaram sinais metabolicos,
nomeadamente letargia (todos), obesidade/ganho de peso sem aumento do apetite (Kira e
Gaspar), intolerancia ao exercicio, intolerancia ao frio, provavelmente manifestada por
tremores, ¢ fraqueza muscular (Apple e Gaspar), que resultaram de uma diminuicao da taxa
metabolica (Jaiswal et al., 2018). Tal facto esta em conformidade com Parry (2013 b) e Kooistra
(2018) que afirmam que os sinais metabolicos sdo os sinais mais frequentemente observados
em cdes com hipotiroidismo, sendo a letargia o mais comum.

A intolerancia ao exercicio e fraqueza muscular da Apple e Gaspar podem também estar
associados a doenga articular degenerativa (Nelson & Couto, 2015 a). No caso da Apple, a
presenca de letargia e fraqueza muscular também podem ser sinais de HAC, segundo Behrend,

Kooistra, Nelson, Reusch & Scott-Moncrieft (2013).
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Em relagdo a Kira, a pré-hipertensdo estd provavelmente relacionada ao stresse de estar
no Hospital. A desidratagdo ligeira pode ter ocorrido devido a uma ingestdo insuficiente de d4gua
(o tutor ndo referiu esta alteragdo, porém pode ndo controlar a quantidade didria ingerida). Para
além de que, a cifose, dor abdominal e flatuléncia estavam associadas a presenca de uma grande
quantidade de gés a nivel gastrointestinal, evidenciado por ecografia abdominal, que podera
dever-se a uma dieta inadequada a paciente.

Adicionalmente em relacdo a Kira, a tumefagdo vulvar e corrimento vaginal resultaram
de uma vaginite por E. coli, que podera ser secundéria ao hipotiroidismo, uma vez que a doenga
compromete o sistema imunitario, tornando-o mais suscetivel a infe¢cdes (Einakchi et al., 2018).
Segundo os dados da anamnese, a Kira tinha também auséncia de cio, no entanto, a citologia
vaginal demonstrou que a mesma estava na fase de estro, indicando um ciclo éstrico
ligeiro/silencioso, que ¢ um sinal reprodutivo de hipotiroidismo descrito na literatura (Jaiswal
et al. 2018).

Ja em relacdo a Apple, a hipertensdo sistémica pode dever-se a stresse ou pode ser um
sinal de HAC, de acordo com Behrend et al. (2013). Além disso, a presenca de diarreia pode
ser sinal de uma reagao adversa ao alimento, uma vez que também apresentava eritema perianal,
a ecografia demonstrou apenas enterite € ndo ¢ um sinal de HAC nem um sinal frequente de
hipotiroidismo. A perda de peso observada na Apple, provavelmente ¢ uma consequéncia da
diarreia cronica. A respiragdo ofegante ou ‘panting’ também manifestada pela paciente pode
estar associada a ansiedade de estar no Hospital e/ou ao HAC, sendo um sinal comum desta
doenca (Behrend et al., 2013).

No que toca ao paciente Gaspar, a hipertensdo foi atribuida ao stresse e a obesidade do
paciente, dado que foram descartadas outras causas com o exame fisico e exames
complementares de diagnostico. A alopecia da cauda observada no Gaspar ¢ conhecida como a
‘cauda de rato’ e ¢ um sinal muito comum de hipotiroidismo, tendo ocorrido devido a queda e
falta de crescimento do pelo que resultaram da entrada precoce dos foliculos pilosos na fase de
telogénese (Costa et al., 2016; Jaiswal et al., 2018). A hiperpigmentacdo ocorreu na cauda do
Gaspar (zona de alopecia), como descrito na literatura (Jaiswal et al., 2018).

Em adicdo aos sinais clinicos observados no Gaspar, temos a dermatite interdigital e da
regido ventral do pescogo. Tal sinal pode ter resultado da disfunc¢do da barreira da epiderme,
dos linfocitos T e imunidade humoral causada por hipotiroidismo, que torna a pele mais

suscetivel a piodermites e dermatites recorrentes (Outerbridge, 2020, p.78; Kour ef al., 2021).
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Ja a dermatite e hiperqueratose dos pavilhdes auriculares também observadas,
provavelmente ocorreram devido a presenca de uma otite externa bilateral, a qual pode ter
resultado do excesso de cerimen consequente de hipotiroidismo que, por sua vez, pode causar
infegcdes flngicas e/ou bacterianas secundarias, podendo até levar a infe¢des severas por
bactérias Gram negativas, como da espécie Pseudomonas (Costa et al., 2016; Paterson, 2016),
como ocorreu neste caso, em que estava presente uma otite por Pseudomonas aeruginosa. A
seborreia seca decorreu de um desequilibrio da secrecdo das glandulas sebaceas e da auséncia
de maturagdo das células das camadas superficiais da epiderme, decorrente do hipotiroidismo
(Costa et al., 2016).

O mixedema manifestado pelo Gaspar, embora seja um sinal menos frequente de
hipotiroidismo, pode ocorrer em cdes com doenga severa, como o Gaspar, tendo surgido na
regido frontal, palpebras e labios, levando a tipica ‘expressdo facial tragica’ (Daminet, 2010;
Jaiswal et al., 2018). No que diz respeito a ataxia e aos défices propriocetivos observados no
Gaspar, estes sao manifestagdes de uma neuropatia periférica, que sucedeu devido a disfungao
nervosa consequente do hipotiroidismo, podendo também ser a causa da fraqueza e intolerancia
ao exercicio (Jaiswal et al., 2018; Kour et al., 2021). J4 a lipidose corneal ocorreu
secundariamente a hiperlipidemia e a QCS resultou da diminuicdo da producdo de lagrimas
associada ao hipotiroidismo (Violette & Ledbetter, 2017; LapSanska et al., 2021).

Com base na informagao da anamnese e exame fisico dos 3 casos levantou-se a suspeita
de hipotiroidismo primario. Para confirmar o diagndstico e descartar outras patologias
procedeu-se a mesma abordagem inicial em todos os pacientes, que incluiu um hemograma,
andlises bioquimicas, medi¢do da concentragdo sérica de TT4 e TSH e um proteinograma, para
além de outros exames complementares especificos para cada caso.

O hemograma da Kira apresentou uma linfopenia ligeira, que pode ocorrer por stresse,
segundo Gough (2009). O hemograma da Apple ndo apresentava alteragdes dignas de registo.
O Gaspar tinha uma anemia ligeira, que ¢ uma das alteragdes clinicopatoldgicas mais frequentes
de hipotiroidismo (Roopali et al., 2020) e leucopenia ligeira com linfopenia moderada, que
pode ocorrer devido a stresse, segundo Gough (2009).

Em adicdo, as andlises bioquimicas da Kira demonstraram uma diminui¢ao ligeira da
ureia, que pode estar relacionada com uma dieta pobre em proteina, de acordo com Gough
(2009), para além de uma hiperproteinémia ligeira, que estd associada a hiperalbuminémia
presente no proteinograma abaixo referido. Ja a paciente Apple, apresentava uma diminui¢ao

ligeira da creatinina que pode ocorrer devido a perda de peso e consequente menor condi¢do
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corporal, segundo Gough (2009), e um aumento ligeiro da ALT e severo da ALP, que pode
decorrer do hipotiroidismo e/ou do HAC, uma vez que ambas as patologias podem causar um
aumento das transaminases hepaticas (Behrend et al., 2013; Parry, 2013 a). J4 no paciente
Gaspar, detetou-se uma hiperproteinémia ligeira com hiperglobulinémia ligeira (abaixo
discutido) e um aumento ligeiro da ALP, podendo ser secundario a hipotiroidismo, segundo
Parry (2013 a).

Em relagdo as andlises da tirdide, todos os pacientes apresentaram uma diminuicao da
concentracdo de TT4 e um aumento da concentracdo de TSH, que juntamente com os sinais
clinicos permitiu concluir que os casos apresentavam hipotiroidismo primario (Daminet, 2010).
A concentracdo de TSH aumenta devido a diminui¢ao da concentragdo das hormonas tiroideias,
que consequentemente, causa a auséncia de feedback negativo das hormonas da tirdide na
hipofise (Daminet, 2010; Ryad et al., 2021 b).

No que toca ao proteinograma da Kira, este revelou uma hiperalbuminémia ligeira que
pode ocorrer por desidratagdo, segundo Tothova, Nagy & Kovac (2016). Ja o proteinograma da
Apple ndo apresentava alteragdes. Por outro lado, no caso do Gaspar detetou-se um aumento
ligeiro da concentragdo das beta-globulinas, que pode estar associado a hipercolesterolémia ou
a um processo inflamatorio (tiroidite), de acordo com Tothova et al. (2016).

Para além disso, o Gaspar tinha também um soro lip€mico e um aumento ligeiro dos
triglicéridos e severo do colesterol, que ocorreram devido a afe¢do do metabolismo dos lipidos,
sendo algumas das alteragdes clinicopatologicas mais frequentes de hipotiroidismo (Roopali et
al., 2020; Sieber-Ruckstuhl ez al., 2022).

No caso do Gaspar e da Kira a chegada ao diagnostico de hipotiroidismo foi simples,
porém, o caso da Apple foi mais complexo, devido a presenga concomitante de outra doenga,
deixando a duvida entre um caso de hipotiroidismo ou de NTIS. Este obstaculo ¢ um problema
comum, pois como o hipotiroidismo ocorre maioritariamente em caes de meia-idade, ¢ provavel
que muitos destes tenham outras doengas que possam afetar o resultado de alguns testes (Shin
et al., 2021). O HAC pode causar uma diminui¢do da concentragdo de TT4 devido a inibigdo
da producdo de TSH e da liga¢ao de proteinas séricas a T4 (Shin ef al., 2021), porém, a Apple
tinha também um aumento da concentracdo de TSH, o que exacerba ainda mais o risco de
ocorrerem falsos positivos. No entanto, um aumento da concentragdo de TSH pode ocorrer
quando o animal estd a recuperar de uma doenca (Nishii et al., 2019), o que ndo se verificava

neste caso, uma vez que a paciente estava descompensada do HAC. Deste modo, a doenca

Universidade Luséfona | Faculdade de Medicina Veterinaria 64



Rita Alexandra Neves Marques | Hipotiroidismo primario canino: descri¢do de 3 casos clinicos

concomitante ndo estaria a alterar a funcdo da tiro6ide, tendo-se concluido que se tratava de um
caso de hipotiroidismo primario e ndo de NTIS.

De acordo com a literatura, no caso da Apple, dever-se-ia ter repetido a medicdo da
concentracdo de TT4 e TSH apds a estabilizacdo do HAC ou ter realizado o teste de estimulagdo
com TSH (Shin et al., 2021), o qual ndo foi feito devido a sua baixa disponibilidade, custo
elevado e restri¢des financeiras do tutor. Uma vez que as opgdes anteriores nao foram possiveis,
devia ter sido recomendada a realizacdo de um diagnoéstico terapéutico.

Como terapéutica para os trés casos, foi instituida a levotiroxina sodica sintética, que ¢
o farmaco de primeira escolha para o tratamento de hipotiroidismo, devendo ser feita durante o
resto da vida do paciente (Jaiswal et al., 2018; Raja et al., 2021). Na Kira foi receitada a
formulagdo na forma de solugdo oral (Leventa, 1 mg/ml) e na Apple e Gaspar na forma de
comprimidos (Canitroid, 400 pg). Na Apple foi iniciada a suplementacdo na dose de 0.011
mg/kg e na Kira e no Gaspar foram instituidas doses superiores, de 0.02 e 0.016 mg/kg,
respetivamente, por serem casos analiticamente mais severos. No entanto, de acordo com a
literatura, dever-se-ia ter comegado com uma dose mais baixa, de 0.022 mg/kg, SID ou 0.011
mg/kg, BID (Panciera, 2017).

A levotiroxina sddica foi iniciada numa frequéncia de administracdo BID, de forma a
aumentar a probabilidade de os pacientes responderem favoravelmente ao tratamento, como
relatado na literatura (McCann, 2015). Para além disso, foi dada indicagdo para a administragao
ser realizada 1 hora antes da refei¢do, uma vez que o alimento reduz a biodisponibilidade da
levotiroxina sédica (Panciera, 2017).

Todos os pacientes vieram aos controlos do hipotiroidismo, entre 4 a 6 horas apods a
toma de levotiroxina sodica, como recomendado na literatura, para avaliar o seu estado geral e
repetir a medicdo da concentragdo sérica de TT4 e TSH (Scott-Moncrieft, 2021).

A Kira voltou ao Hospital 4 semanas ap0s a consulta inicial. O tutor relatou uma grande
melhoria na sua atividade durante a primeira semana, nunca mais tendo momentos de letargia.
Tal facto esta de acordo com a literatura, que refere que durante os primeiros dias ap6s o inicio
da suplementagdo com levotiroxina sddica ocorre um aumento da taxa metabolica, que se traduz
clinicamente por um maior nivel de atividade e estado alerta dentro de 1 a 2 semanas, o que
constitui um bom indicador inicial de que o diagnostico de hipotiroidismo estd correto
(Panciera, 2017; Jaiswal et al., 2018). Em adicdo, foi observado que a paciente Kira perdeu
peso desde a ultima consulta devido a administragdo da levotiroxina sodica e consequente

aumento da taxa metabdlica, como previsto na literatura (Dixon et al., 2002).
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Para além disso, foi realizada a medicao da concentracdo sérica de TT4 e de TSH, sendo
expectavel um aumento da TT4, que estava diminuida na primeira consulta, e uma diminui¢ao
da TSH, que se encontrava inicialmente aumentada (Outerbridge, 2020, p.82).

Assim, o hipotiroidismo demonstrava-se controlado na paciente Kira, evidenciado pelos
valores de TT4 (3.2 pg/dL) e TSH (0.45 ng/ml) dentro dos intervalos recomendados, de 3.1 a
54 pg/dL (Panciera, 2017) e < 0.5 ng/ml (de acordo com o laboratorio externo),
respetivamente. Portanto, com base na boa resposta clinica ao tratamento, foi mantida a dose
de levotiroxina sédica e recomendado que a paciente voltasse em 8 semanas para uma nova
avaliagdo. Bem como, foi também instituido tratamento especifico para a vaginite por E. coli,
porém, como a Kira ndo voltou a comparecer a consulta ndo foi possivel fazer uma reavaliagao
da mesma, nem uma nova monitorizag@o do hipotiroidismo.

A paciente Apple voltou ao Hospital ap6s 4 semanas da consulta inicial. O tutor relatou
uma melhoria no seu nivel de atividade e ndo voltou a observar a paciente a manifestar
intolerancia ao frio (tremores). No entanto, a Apple continuava com intolerancia ao exercicio e
fraqueza muscular. Vale ressaltar que a paciente perdeu peso, ficando com um aspeto
emagrecido e apresentava uma respiracdao ofegante, hipertensado, taquicardia e taquipneia, que
provavelmente estariam associadas ao stresse de estar no Hospital.

A concentracdo sérica de TT4 da Apple era de 1.44 pg/dL, encontrando-se abaixo do
intervalo desejado (3.1 a 5.4 pg/dL) (Panciera, 2017) e o da TSH era de 0.33 ng/ml,
demonstrando-se dentro do intervalo de referéncia (< 0.5 ng/ml, de acordo com o laboratorio
externo). Desta forma, como a Apple ndo apresentou uma resposta favoravel ao tratamento e a
concentracdo de TT4 ndo estava dentro do intervalo recomendado, decidiu-se aumentar a dose
de levotiroxina sddica em 25%, ou seja, de 0.011 para 0.0144 mg/kg, e sugeriu-se que voltasse
em 2 a 4 semanas, como recomendado na literatura (Panciera, 2017).

Ap0s 4 semanas, a Apple voltou para uma 2* reavaliagdo. No entanto, ao contrario da
ultima consulta, encontrava-se muito mais ativa, com capacidade de fazer passeios de maior
duragdo e com menos fraqueza muscular, porém, mantinha ainda alguma fraqueza a nivel dos
MPs. Em adigdo, foi observado que a paciente continuava a perder peso, provavelmente devido
ao maior exercicio fisico e a suplementacao com T4 sintética e mantinha hipertensao sistémica,
que ndo foi posteriormente investigada pelo fato do tutor ndo ter permitido a realizagdo de
exames complementares nem tratamento.

Vale salientar ainda a cerca da Apple que a nivel das andlises da tirdide, apresentava

uma TT4 de 3.33 pg/dL, estando dentro do intervalo recomendado (3.1 a 5.4 pg/dL) (Panciera,
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2017) e uma TSH de 0.25 ng/ml, igualmente dentro do intervalo de referéncia (< 0.5 ng/ml, de
acordo com o laboratorio externo). Esta paciente precisou de uma dose superior a inicial para
atingir um estado eutirdide e o facto de ter respondido favoravelmente ao tratamento evidencia
que o diagndstico de hipotiroidismo esté correto, uma vez que o HAC ja estava controlado antes
da 1? reavaliag@o e apenas ocorreu a melhoria dos sinais metabolicos apds o aumento da dose
de levotiroxina sddica.

Embora as analises da tirdide estejam normais, a paciente ainda tinha fraqueza muscular
dos MPs, demonstrando que nao era apenas o hipotiroidismo a causa deste sinal, mas também
a doenga articular degenerativa, anteriormente diagnosticada. Foi receitada levotiroxina soédica
de uso humano (Eutirox, 0.2 mg) devido a motivos econdémicos do tutor e recomendou-se que
a paciente voltasse em 2 meses. Tal protocolo esta em conformidade com a literatura que relata
que quando a marca da medicagdo ¢ alterada, o paciente deve ser reavaliado em 4 a 8 semanas
devido a variacao da biodisponibilidade dos produtos (McCann, 2015).

Por tultimo, o paciente Gaspar foi encaminhado para internamento no Hospital, tendo
manifestado dor durante a sua colocagdo numa maca efetuada para o seu transporte, que podera
ter origem na doenga articular degenerativa, j& diagnosticada. Durante o primeiro dia de
internamento, o Gaspar continuava com letargia, fraqueza muscular generalizada e intolerancia
ao frio e apresentava uma temperatura subnormal. Ao longo do 2° e 3° dia o Gaspar ndo
demonstrou nenhuma melhoria, tendo-se aumentado a dose para 0.0195 mg/kg. No 4° dia,
foram repetidas as andlises da tirdide, sendo que a TT4 era de 3.28 pg/dL, encontrando-se
dentro do intervalo desejado (3.1 a 5.4 pg/dL) (Panciera, 2017) e a TSH era de 1.65 ng/ml,
estando ainda acima do intervalo de referéncia (< 0.5 ng/ml, de acordo com o laboratério
externo) mas significativamente diminuida comparativamente ao valor anterior (> 5.0 ng/ml).

Ja no 5° dia de internamento, o Gaspar apresentava-se mais ativo e ja se deslocava sem
ataxia e sem necessidade de ajuda. O paciente, entdo, teve alta e foi recomendado que voltasse
em 2 a 4 semanas para reavaliagdo do hipotiroidismo.

Apds 1 semana, o pelo da cauda do Gaspar comegou a crescer, fato esse descrito na
literatura, que relata que o crescimento do pelo pode iniciar-se em 4 semanas apos o inicio do
tratamento com levotiroxina sodica (Jaiswal et al., 2018), tendo crescido na sua totalidade em
7 semanas e a hiperpigmentacdo resolveu-se as 11 semanas apds a alta. Para além disso,
mantinha défice propriocetivo no membro anterior direito, mas as 2 semanas ja nao apresentava
défices em nenhum dos membros, demonstrando uma melhoria rapida desta alteracdo

neurologica, como expectavel (Jaiswal et al., 2018).
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Em suma, em todas as reavaliacbes apds a alta, o Gaspar apresentava-se
progressivamente mais ativo, com menos intolerancia ao exercicio e fraqueza muscular, tendo
atingindo a resolugdo de praticamente todos os problemas iniciais secundarios ao
hipotiroidismo. Para além disso, ao longo das consultas o paciente foi perdendo peso, sendo
que a suplementacdo com T4 sintética, o exercicio fisico regular e a mudanga para uma dieta
adequada, a ‘Satiety weight management’ da Royal Canin, foram essenciais para atingir este
objetivo. Todas as medicdes da concentracio sérica de TT4 do paciente Gaspar situavam-se
dentro do intervalo terapéutico desejado e as de TSH dentro do intervalo de referéncia, exceto
na 2* reavaliagdo do hipotiroidismo apds a alta, em que a concentragdo sérica de TSH se
demonstrou ligeiramente aumentada (0.6 ng/ml).

Assim, foi possivel controlar o hipotiroidismo do Gaspar com a suplementagdo com
levotiroxina sddica, na dose de 0.02 mg/kg, BID. Relativamente a isto, a literatura recomenda
que desde o momento em que ha a resolucao dos sinais clinicos e uma concentragdo de TT4
apropriada, se deve mudar a frequéncia de administra¢do de BID para SID (McCann, 2015). As
complicacdes do hipotiroidismo do Gaspar foram todas resolvidas com tratamento especifico.

Todos os pacientes responderam favoravelmente a terapé€utica instituida, mantendo
atualmente uma melhor qualidade de vida, comparativamente ao momento anterior ao

diagnostico.
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6. Conclusao

Este relatorio demonstrou que o hipotiroidismo pode ocorrer em qualquer raga, idade,
sexo e estado reprodutivo.

Concluiu-se também que a doenga pode causar um grande nimero e variedade de sinais
clinicos, sendo os sinais metabdlicos os mais frequentes.

Para além disso, foi possivel concluir que para chegar ao diagnostico de hipotiroidismo
primario ¢ fundamental que seja feita uma boa anamnese, exame fisico e interpretacdo dos
resultados analiticos, uma vez que varias doencas se podem manifestar com sinais clinicos
semelhantes, o que se verificou neste relatdrio, e diversos fatores podem afetar a concentragao
das hormonas da tirdide.

Vale ressaltar que em relagao ao tratamento de hipotiroidismo primério, a doenga nao ¢
controlada em todos os casos com a mesma dose, como demonstrado. Adicionalmente, uma
boa resposta clinica ao tratamento confirma o diagndstico de hipotiroidismo, e por outro lado,
se o animal ndo apresentar melhorias, o diagnostico devera ser reconsiderado.

Mais ainda, foi possivel observar que ap0s a institui¢do do tratamento, ¢ essencial que
seja feita uma avaliacdo regular do paciente, pois pode ser necessario alterar a dose de
levotiroxina sddica, como observado nos casos clinicos apresentados.

Em suma, apesar da amostra utilizada neste relatorio ter sido reduzida, foi possivel
concluir que o tratamento de hipotiroidismo primario, quando realizado de uma forma
cuidadosa, ap6s um diagnoéstico correto e preciso e seguido de uma reavaliacao adequada, pode
levar a resolugdo total dos sinais clinicos e assim, melhorar a qualidade de vida dos caes

afetados.
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Apéndices

Apéndice A - Caso clinico 1 - Kira

Figura A1 - Kira. Imagem obtida pela autora.

Figura A2 - Regido vulvar da Kira. Imagem
obtida pela autora.
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Tabela A1 — Hemograma da Kira. Os valores fora dos pardmetros normais estdo destacados a negrito e a cor

larania.

Tipo Resultado Valor de referéncia
Leucocitos 7.03 6.0-17.0.10°/L
Linfocitos 1.0-4.8.10°/L
Monocitos 0.30 0.2-1.5.10°/L
Neutrofilos 5.71 3.0-12.0.10°/L
Eosinofilos 0.06 0.0-0.8.10°/L
Basofilos 0.03 0.0-0.4.10°/L

Linfécitos perc 13.4 12-30%
Mondcitos perc 2-4%
Neutrofilos perc 81.1 62-87%
Eosinofilos perc 0.8 0-8%
Basofilos perc 0.4 %
Eritrocitos 6.61 5.5-8.5.10"%/L
Hemoglobina 14.8 12.0-18.0 g/dL
Hematocrito 45.03 37.0-55.0%
VCM 68 60-77 fL
HCM 22.4 19.5-24.5 pg
CHCM 32.8 31.0-39.0 g/dL
RDWc 15.9 14.0-20.0%
RDWs 43.8 fl
Plaquetas 355 165-500.10°/L
MPV 8.2 3.9-11.1 fL
PCT 0.29 %
PDWc 35.0 %
PDWs 12.3 fl
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Tabela A2 — Analises bioquimicas da Kira. Os valores fora dos parametros normais estdo destacados a negrito e
a cor laranja.

Tipo Resultado Valor de referéncia
Glucose 101 75-120 mg/dL
Ureia 9.2-29.2 mg/dL
Creatinina 0.46 0.4-1.4 mg/dL
Ureia/Creatinina 17.6 12.5-31.8
ALT 51 17-78 U/L
Fosfatase Alcalina 64 13-83 U/L
Proteinas Totais 5.0-7.2 g/dL
Albumina 3.7 2.6-4.0
Globulinas 3.6 1.6-3.7 g/dL
Albuminas/Globulinas 1.0 0.7-1.9
Sédio 148 141-152 mEq/L
Potassio 4.6 3.8-5.0 mEq/L
Cloro 108 102-117 mEq/L
Na/K 322 29.9-39.2

Tabela A3 — Medicao da concentracdo de TT4 e TSH da Kira. Os valores fora dos pardmetros normais estao
destacados a negrito e a cor laranja.

Tipo Resultado Valor de referéncia
TT4 1.3-2.9 pg/dL
TSH <0.5 ng/ml
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Tabela A4 — Proteinograma da Kira. Os valores fora dos pardmetros normais estdo destacados a negrito e a cor

laranja.
Tipo Resultado Valor de referéncia
Proteinas totais 6.8 5.4-7.5 g/dL
Albumina 2.8-4.0 g/dL
Alfa-1-globulinas 0.20 0.2-0.5 g/dL
Alfa-2-globulinas 0.72 0.3-1.1 g/dL
Beta-globulinas 1.04 0.6-1.2 g/dL
Gama-globulinas 0.78 0.5-1.8
Récio albuminas/globulinas 1.48

Figura A3 — Representacao grafica das fracdes proteicas da Kira (proteinograma).
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Tabela AS — Medicdo da concentragdo da TT4 e TSH da Kira, 4 semanas apds a consulta inicial.

Tipo Resultado Valor de referéncia
TT4 32 3.1-5.4 ng/dL
TSH 0.45 <0.5 ng/ml

Tabela A6 — Citologia vaginal da Kira.

Resultado Comentario
O esfregaco citologico apresenta uma A imagem citologica ¢ compativel com a fase
celularidade abundante de células de estro.
escamosas superficiais e anucleadas
acompanhadas por uma concentracao
discreta de bastonetes livres, num
fundo discretamente proteico. Nao
foram observadas células com

carateristicas neoplasicas aparentes.

Tabela A7 — Cultura vaginal da Kira.

Comentario Resultado Agente bacteriano
O material em esfregaco apresenta ocasionais Positivo Escherichia coli
células epiteliais superficiais acompanhadas
por uma concentracdo moderada de bastonetes

livres, num fundo moderadamente proteico.
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Tabela A8 — TSA vaginal da Kira.

Antibiotico Resultado
Amicacina Sensivel
Amoxicilina Intermédio
Amoxicilina/acido-clavulanico Sensivel
Cefalotina Intermédio
Cefotaxima Sensivel
Cefoxitina Sensivel
Ceftazidima Sensivel
Cloranfenicol Sensivel
Enrofloxacina Sensivel
Gentamicina Resistente
Tetraciclina Sensivel
Trimetropin/Sulfametoxazol Sensivel
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Apéndice B - Caso clinico 2 - Apple

Figura B1 - Apple. Imagem obtida pela autora.
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Tabela B1 — Hemograma da Apple. Os valores fora dos parametros normais estdo destacados a negrito e a cor azul.

Tipo Resultado Valor de referéncia
Leucocitos 8.20 6.0-17.0.10°/L
Linfocitos 1.26 1.0-4.8.10°/L
Monocitos 0.61 0.2-1.5.10°/L
Neutrofilos 6.16 3.0-12.0.10°/L
Eosinofilos 0.13 0.0-0.8.10°/L
Basofilos 0.04 0.0-0.4.10°/L

Linfocitos % 153 12-30%
Mondcitos % 7.4 2-4%
Neutrofilos % 75.2 62-87%
Eosinoéfilos % 1.6 0-8%
Basofilos % 0.5 %
Eritrocitos 7.03 5.5-8.5.10"%/L
Hemoglobina 16.9 12.0-18.0 g/dL
Hematdcrito 54.88 37.0-55.0%
VCM 76 60-77 fL
HCM 24.0 19.5-24.5 pg
CHCM 30.8 31.0-39.0 g/dL
RDWc 14.2 14.0-20.0%
RDWs 44.5 fl
Plaquetas 264 165-500.10°/L
MPV 8.1 3.9-11.1 fL
PCT 0.21 %
PDWc 35.2 %
PDWs 11.5 fl
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Tabela B2 — Analises bioquimicas da Apple. Os valores fora dos parametros normais estdo destacados a negrito

e a cor azul.
Tipo Resultado Valor de referéncia
Glucose 92 75-120 mg/dL
Ureia 10.4 9.2-29.2 mg/dL
Creatinina 0.37 0.4-1.4 mg/dL
Ureia/Creatinina 28.1 12.5-31.8
ALT 164 17-78 U/L
Fosfatase Alcalina >1183 13-83 U/L
Proteinas Totais 6.8 5.0-7.2 g/dL
Albumina 3.1 2.6-4.0
Globulinas 3.7 1.6-3.7 g/dL
Albuminas/Globulinas 0.8 0.7-1.9

Tabela B3 — Medigao da concentragdo da TT4 e TSH da Apple. Os valores fora dos pardmetros normais estao
destacados a negrito e a cor azul.

Tipo Resultado Valor de referéncia
TT4 0.84 1.3-2.9 pg/dL
TSH 0.53 <0.5 ng/ml

Tabela B4 — Proteinograma da Apple. Os valores fora dos parametros normais estdo destacados a negrito e a cor azul.

Tipo Resultado Valor de referéncia

Proteinas totais 6.3 5.4-7.5 g/dL

Albumina 3.62 2.8-4.0 g/dL

Alfa-1-globulinas 0.32 0.2-0.5 g/dL

Alfa-2-globulinas 0.53 0.3-1.1 g/dL

Beta-globulinas 1.20 0.6-1.2 g/dL
Gama-globulinas 0.62 0.5-1.8

Récio albuminas/globulinas 1.35
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Figura B2 — Representacdo grafica das fragdes proteicas da Apple (proteinograma)

Tabela BS — TSDDB da Apple. TOh representa o valor de cortisol basal e T4h e T8h representam o valor de cortisol
apos 4 e 8 horas da administracao de dexametasona, respetivamente. Os valores de referéncia correspondem aos
valores normais de cortisol para um cao saudavel (Behrend, 2015; Nelson & Couto, 2015 b)

Tipo Resultado Valor de referéncia
Cortisol TOh 1.6 pg/dL <1 pg/dL
Cortisol T4h 3.6 pg/dL <1.5 pg/dL
Cortisol T8h 2.1 pg/dL <1.5 pg/dL

Tabela B6 — Teste de estimulagdo com ACTH da Apple. T1h representa o valor de cortisol apds 1 hora da
administracdo de Cosacthen (0.25mg/ml). Os valores de referéncia correspondem aos valores normais de cortisol para
um cdo saudavel (Behrend, 2015)

Tipo Resultado Valor de referéncia
Cortisol basal 1 pg/dL 1-5 pg/dL
Cortisol T1h 3.7 pg/dL 1-5 pg/dL

Universidade Lusofona | Faculdade de Medicina Veterinaria X



Rita Alexandra Neves Marques | Hipotiroidismo primario canino: descri¢do de 3 casos clinicos

Tabela B7 — Medigdo da concentragdo da TT4 e TSH da Apple, 4 semanas apos a consulta inicial. Os valores
fora dos parametros normais estdo destacados a negrito e a cor azul.

Tipo Resultado Valor de referéncia
TT4 1.44 3.1-5.4 ng/dL
TSH 0.33 <0.5 ng/ml

Tabela B8 — Medi¢do da concentracdo da TT4 e TSH da Apple, 8 semanas ap6s a consulta inicial.

Tipo Resultado Valor de referéncia
TT4 3.33 3.1-5.4 ng/dL
TSH 0.25 <0.5 ng/ml
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Apéndice C - Caso clinico 3 - Gaspar

Figura C1 - Gaspar. Imagem obtida pela autora.
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Figura C2 - Seborreia seca na face dorsal do

corpo do Gaspar.
Imagem obtida pela autora.
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Figura C3 - Dermatite interdigital no
membro posterior esquerdo do Gaspar.
Imagem obtida pela autora.
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Figura C4 - Piodermite na regido Figura C5 - Alopecia e
ventral do pescogo do Gaspar. hiperpigmentagao da face dorsal da cauda
Imagem obtida pela autora. do Gaspar.

Imagem obtida pela autora.

Figura C6 - Hiperqueratose e dermatite Figura C7 - Hiperqueratose e
da face interna do pavilhdo auricular dermatite da face interna do pavilhdo
esquerdo do Gaspar. Imagem obtida pela auricular direito do Gaspar. Imagem
autora. obtida pela autora.
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Figura C8 - Lipidose corneal no olho Figura C9 - Hiperémia conjuntival no
direito do Gaspar. olho direito do Gaspar.
Imagem obtida pela autora. Imagem obtida pela autora.
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Figura C10 - Corrimento ocular
mucopurulento no olho direito do Gaspar. y 4
Imagem obtida pela autora. Figura C11 - Resolugdo da alopecia da
cauda do Gaspar, 7 semanas ap0s a alta.

Imagem obtida pela autora.
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Tabela C1 — Hemograma da Gaspar. Os valores fora dos parametros normais estdo destacados a negrito e a cor verde.

Tipo Resultado Valor de referéncia
Leucocitos 6.0-17.0.10°/L
Linfocitos 1.0-4.8.10°/L
Monocitos 0.27 0.2-1.5.10°/L
Neutrofilos 4.76 3.0-12.0.10°/L
Eosinofilos 0.03 0.0-0.8.10°/L
Basofilos 0.01 0.0-0.4.10°/L

Linfécitos perc 12-30%
Mondcitos perc 2-4%
Neutrofilos perc 85.6 62-87%
Eosinofilos perc 0.6 0-8%
Basofilos perc 0.2 %
Eritrocitos 5.5-8.5.10"%/L
Hemoglobina 12.0-18.0 g/dL
Hematdcrito 37.0-55.0%
VCM 71 60-77 fL
HCM 23.6 19.5-24.5 pg
CHCM 33.2 31.0-39.0 g/dL
RDWc 15.8 14.0-20.0%
RDWs 453 fl
Plaquetas 333 165-500.10°/L
MPV 7.8 3.9-11.1 fL
PCT 0.26 %
PDWc 34.2 %
PDWs 10.7 fl
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Tabela C2 — Analises bioquimicas gerais do Gaspar. Os valores fora dos parametros normais estdo destacados a
negrito e a cor verde.

Tipo Resultado Valor de referéncia
Glucose 94 75-120 mg/dL
Ureia 21.6 9.2-29.2 mg/dL
Creatinina 0.89 0.4-1.4 mg/dL
Ureia/Creatinina 24.3 12.5-31.8
ALT 34 17-78 U/L
Fosfatase Alcalina 13-83 U/L
Proteinas Totais 5.0-7.2 g/dL
Albumina 3.3 2.6-4.0
Globulinas 1.6-3.7 g/dL
Albuminas/Globulinas 0.8 0.7-1.9
Sodio 148 141-152 mEq/L
Potassio 4.4 3.8-5.0 mEq/L
Cloro 113 102-117 mEq/L
Na/K 33.6 29.9-39.2

Tabela C3 — Medicdo da concentracdo de triglicéridos e colesterol do Gaspar. Os valores fora dos parametros
normais estdo destacados a negrito e a cor verde.

Tipo Resultado Valor de referéncia
Triglicéridos 30-133 mg/dL
Colesterol 111-312 mg/dL

Tabela C4 — Medicao da concentragdo da TT4 e TSH da Gaspar. Os valores fora dos parametros normais estao
destacados a negrito e a cor verde.

Tipo Resultado Valor de referéncia
TT4 1.3-2.9 pg/dL
TSH <0.5 ng/ml
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Tabela CS — Proteinograma do Gaspar. Os valores fora dos pardmetros normais estdo destacados a negrito e a cor

verde.
Tipo Resultado Valor de referéncia
Proteinas totais 6.4 5.4-7.5 g/dL
Albumina 3.56 2.8-4.0 g/dL
Alfa-1-globulinas 0.35 0.2-0.5 g/dL
Alfa-2-globulinas 0.62 0.3-1.1 g/dL
Beta-globulinas 1.23 0.6-1.2 g/dL
Gama-globulinas 0.64 0.5-1.8
Récio albuminas/globulinas 1.26

Figura C12 — Representacdo grafica das fragdes proteicas do Gaspar (proteinograma)
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Tabela C6 — Medicdo da concentracdo da TT4 e TSH do Gaspar, 4 dias apos a consulta inicial. Os valores fora
dos parametros normais estdo destacados a negrito e a cor verde.

Tipo Resultado Valor de referéncia
TT4 3.28 3.1-5.4 ng/dL
TSH <0.5 ng/ml

Tabela C7 — Medic¢do da concentragdo da TT4 e TSH do Gaspar, 3 semanas apds a consulta inicial. Os valores
fora dos parametros normais estdo destacados a negrito e a cor verde.

Tipo Resultado Valor de referéncia
TT4 3.22 3.1-5.4 ng/dL
TSH <0.5 ng/ml

Tabela C8 — Medicdo da concentragdo da TT4 e TSH do Gaspar, 8 semanas apds a consulta inicial. Os valores
fora dos parametros normais estdo destacados a negrito e a cor verde.

Tipo Resultado Valor de referéncia
TT4 4.15 3.1-5.4 ng/dL
TSH <0.5 ng/ml

Tabela C9 — Medicao da concentracdo da TT4 e TSH do Gaspar, 12 semanas apos a consulta inicial.

Tipo Resultado Valor de referéncia
TT4 4.24 3.1-5.4 ng/dL
TSH 0.43 <0.5 ng/ml

Universidade Lusofona | Faculdade de Medicina Veterinaria XV



Rita Alexandra Neves Marques | Hipotiroidismo primario canino: descri¢do de 3 casos clinicos

Tabela C10 — Medigao da concentragdo da TT4 e TSH do Gaspar, 16 semanas apds a consulta inicial.

Tipo Resultado
TT4 3.89
TSH 0.44

Valor de referéncia

3.1-5.4 ng/dL
<0.5 ng/ml

Tabela C11 — TSA auricular do Gaspar.

Antibidtico
Amicacina
Amoxicilina
Amoxicilina/acido-clavulanico
Ceftazidima
Ciprofloxacina
Cloranfenicol
Enrofloxacina
Gentamicina
Marbofloxacina
Piperacilina
Tetraciclina
Tobramicina

Trimetropin/Sulfametoxazol
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Resultado
Sensivel
Resistente
Resistente
Sensivel
Sensivel
Resistente
Resistente
Intermédio
Intermédio
Sensivel
Resistente
Sensivel

Resistente
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