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DIABETES MELLITUS EM CAES

[Canine diabetes mellitus]

Priscilla Fernandes de Faria”

Bichos e Mimos Pet Center, Natal, RN.

RESUMO - Diabetes Mellitus ¢ uma doenca com incidéncia moderada nos cdes. Caracteriza-se por um disttirbio
no pancreas enddcrino com diminui¢do nos niveis séricos de insulina. Esta deficiéncia ou auséncia de insulina
pode levar a alteracdes no metabolismo de carboidratos, lipidios e proteinas. O diagndstico pode ser feito através
da dosagem da glicose sanguinea, que nestes animais apresenta-se aumentada. Os principais sintomas da doenca
sdo polidria, polidipsia, polifagia e glicostria. O tratamento varia de acordo com o tipo de diabetes que o animal
venha a apresentar, podendo ser necessdria a aplicacdo de insulina diariamente.

Palavras-Chave: Pancreas, glicose, insulina, pequenos animais, cao.

ABSTRACT - Diabetes mellitus is an illness with moderate incidence in dogs. It is characterized by a
disturbance on endocrine pancreas with reduction in serum levels of insulin. The deficiency or absence of insulin
promotes alterations in the metabolism of carbohydrates, lipids, and proteins. The diagnosis can be made through
the measurement of blood glucose levels, which are increased in affected animals. The main symptoms of this
illness are polyuria, polydipsia, polyphagia, and glucosuria. The treatment is variable regarding to the type of
diabetes, but daily administration of insulin can be needed.
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INTRODUCAO enzimas importantes para a digestdo (Arduino,
1962).

Diabetes mellitus € das endocrinopatias mais comuns A Ly
- ~ . . O pancreas enddécrino € composto das Ilhotas de
nos cées e pode ser fatal se ndo for diagnosticada e

S ) ) Langerhans, que sdo circundadas pelas células
adequadamente tratada. A deficiéncia de insulina ne d L. P
. . < acinares secretoras exdcrinas do pancreas. Foram
que ocorre no diabetes mellitus € resultado da . o . .
. . . P identificados quatro tipos celulares nas ilhotas
incapacidade das ilhotas pancredticas em secretar

. - - A Pancredticas, com base nas  propriedades
insulina e/ou de ag@o deficiente da insulina nos citoquimicas e na morfologia: células alfa. que
tecidos (Nelson, 1994a). d g1 - 4

secretam glucagon; células beta, que secretam
insulina; células delta, que secretam somatostatina; e
células F, que secretam o polipeptidio pancredtico.
Outros tipos celulares foram identificados, mas suas
fungdes sdo desconhecidas (Nelson & Couto, 1994;
Nelson, 1992).

CONSIDERACOES MORFOFISIOL()GICAS
DO PANCREAS

O pancreas é um 6rgdo em forma de V, situado ao
longo do duodeno. Do ponto de vista funcional, é

considerado uma glandula dupla, isto é, exdcrina e A disfungdo envolvendo quaisquer destas linhagens
endécrina. A porgdo exdcrina €  composta celulares resulta, em ultima analise, num excesso ou
principalmente de dcinos pancredticos que secretam deficiéncia do respectivo hormdnio na circulacéo.

* Autor para correspondéncia. Bichos e Mimos Pet Center. Avenida Rodrigues Alves, 930. Shopping Espago América, Piso
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Assim, em caninos e felinos, o diabetes mellitus é
um dos distdrbios primdrios associados ao pancreas
enddcrino (Nelson & Couto, 1994; Nelson, 1992).

A INSULINA

A insulina é secretada constantemente pelas células
beta do pancreas com o seu nivel de secrecdo
aumentado ap6s a ingestdo de nutrientes e diminuido
nos estados de jejum. Diversos horménios, farmacos
e agentes toxicos também podem afetar a secregdo
de insulina (Cheville, 1993). Trata-se de uma
molécula que contém duas cadeias polipeptidicas, A
e B, ligadas entre si por duas pontes dissulfeto
cruzadas. E sintetizada em formas precursoras
inativas no reticulo endoplasmético das células beta.
Inicialmente a insulina € sintetizada como pré-pro-
insulina, que apds a acdo de uma peptidase forma a
pré-insulina. A pré-insulina fica armazenada em
granulos dentro das células B até que chegue o sinal
para sua secre¢do. Através da acdo de peptidases
especificas, a pré-insulina é convertida em insulina
por meio da clivagem de duas ligacdes peptidicas, as
cadeias A e B, e remoc¢do de um segmento médio, o
peptideo C. A estrutura da molécula é semelhante em
determinadas posi¢des de cada cadeia de insulina,
mas existem diferencas minimas na sequéncia de
amino4cidos, principalmente nas posi¢des 8, 9 e 10
da cadeia A e, em menor freqii€ncia, na posi¢do 30
da cadeia B (Lehninger, 1984; Chastain &
Ganjan,1986; Allen, 1987; Peldman, 1989).

A insulina é o principal horménio anabdlico dos
mamiferos. Possui duas funcdes importantes:
estimular o metabolismo dos carboidratos e lipideos
pela inducdo de enzimas celulares, especialmente
nos hepatdcitos, e transportar glicose através das
membranas plasmaticas das células sensiveis a
insulina, principalmente nas células adiposas e da
musculatura esquelética. Ainda, a insulina é um
potente inibidor da lise de gordura e sua deficiéncia
é acompanhada da lip6lise (Cheville, 1993).

A acdo inicial envolve a combinacio deste hormonio
com receptores da membrana plasmédtica das células
efetoras. Os processos metabdlicos subseqiientes sdo
conseqiiéncia deste complexo hormdnio-receptor
(Lilley, 1988). Os hepatécitos e também os
neurdnios, eritrécitos e o epitélio do cristalino, ndo
necessitam da insulina para a captagdo da glicose. A
glicose se difunde para o interior da célula, onde a
insulina facilita sua entrada nos processos
metabdlicos. Sendo for¢ada a entrar na via glicolitica
pela insulina, a glicose fica aprisionada no
hepatécito. A insulina ajusta o nivel de glicose
sangiiinea com o nivel de glicose hepadtica,

controlando assim a glicose plasmdtica. Assim,
quando os niveis plasmaticos de insulina e de glicose
estdo altos (por exemplo, apds as refeicdes), a
glicose entra rapidamente no figado. Quando a
glicose sangiiinea se torna baixa em face aos altos
niveis de insulina, a glicose sai do hepatdcito,
produzindo normoglicemia (Wolfsheimer, 1991;
Cheville, 1993).

Nas células adiposas e nas células musculares
esqueléticas, sensiveis a insulina, esta se liga aos
receptores glicoproteicos da membrana plasmadtica,
acelerando o transporte de glicose para a célula.
Uma vez iniciado esse processo, a insulina é
degradada rapidamente pela enzima insulinase. A
sensibilidade a insulina é regulada pela hipdfise,
pelos hormonios da adrenal e por outros fatores

(Cheville, 1993).

Os niveis baixos de insulina tornam os hepatdcitos
mais sensiveis ao glucagon. O declinio da taxa
insulina/glucagon produz duas alteragdes vitais:
aumenta a gliconeogénese e a capacidade citogénica
dos hepatdcitos e abastece os hepatdcitos com os
precursores necessdrios para a producio da glicose,
mobilizados do musculo e da gordura (Wolfsheimer,
1991; Nelson, 1992; Cheville, 1993). Allen (1987),
refere-se ainda a outras causas relacionadas ao
aumento das necessidades de insulina, entre elas
podemos citar dietas com alto teor em calorias e
Efeito Somogyi (Fendomeno rebote). O efeito
Somogyi induz a hiperglicemia por queda na
concentragdo glicémica menor que 65 mg/dl
Quando ocorre a queda rdpida da glicemia, hd
estimulo de diversos mecanismos fisiolégicos que
interferem nas agdes da insulina, como estimulacdo
direta (induzida pela hipoglicemia) da glicogendlise
hepadtica e secrecdo dos hormonios diabetogénicos
(epinefrina e glucacon, cortisol e hormdnio do
crescimento) que aumentam a gliconeogénese e a
glicogendlise hepética, diminuindo a utiliza¢do
periférica de glicose sanguinea. Esses mecanismos
estimulam a producdo de glicose pelo figado,
aumentando assim a concentragdo glicémica e
minimizando os sinais de hipoglicemia (Nogueira,
2002).

CLASSIFICACAO DO DIABETES MELLITUS
EM CAES

O diabetes mellitus em cdes, como em humanos,
pode ser classificado em trés tipos, com base na
capacidade secretdria das células beta pancredticas:
Grupo I ou dependente de insulina; Grupo II ou ndo
dependente de insulina; e Grupo III (Nichols, 1992).
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- Grupo I: também conhecido como Diabetes
Mellitus Dependente de Insulina (DMDI), € a forma
mais comum em cides, que se apresentam com uma
alta concentragdo basal de glicose sangiiinea,
incapazes de responder ao aumento da glicemia com
a liberacdo de insulina, semelhante ao Diabetes tipo I
em humanos. E um distirbio relativamente
especifico envolvendo as células beta ?pancredticas,
e que resulta na reducdo dos niveis de insulina, e
portanto numa hiperglicemia sensivel a insulina
(Nichols, 1992).

As espécies reativas do oxigénio podem estar
envolvidas na patogénese dessa endocrinopatia
(Kakkar et al., 1995). Durante a hiperglicemia
persistente do diabetes, ocorre um aumento da
producdo de espécies reativas do oxigénio através da
auto-oxidag@o da glicose, e esses radicais exercem
seus efeitos citotoxicos nos fosfolipideos de
membrana, resultando na formacgio de
malondialdeido (MDA), um produto final da
peroxidacdo lipidica, o qual reage com o dcido
tiobarbitidrico (Ayoub et al., 2000).

O desenvolvimento do DMID foi conceitualmente
dividido em seis estdgios, e o primeiro € a
suscetibilidade genética (Nelson, 1992). O segundo
estdgio envolve um evento disparador que leva a
autoimunidade das células 3. Fatores ambientais que
disparam o desenvolvimento da imunidade das
células B estdo mal definidos, mas provavelmente
envolvem medicamentos e agentes infecciosos. O
terceiro estdgio € o periodo da auto-imunidade ativa,
mas é mantida a secrecio normal da insulina.
Durante o quarto  estdgio, persistem as
anormalidades imunoldgicas, mas a secrecdo de
insulina estimulada pela glicose se perde
progressivamente, a despeito da manutengdo da
euglicemia. O diabetes evidente desenvolve-se no
quinto estdgio, embora permaneca alguma secre¢do
residual de insulina. O tltimo estdgio é caracterizado
pela completa destruicio das células B (Nelson,
1992).

Uma forma transitéria ou reversivel de DMDI € rara
no cdo e geralmente estd relacionada a uma
enfermidade antagdnica da insulina. A resolucdo do
antagonismo insulinico pode resultar em resolugdo
do problema se uma populacdo significativa de
células beta permanecer funcional (Nichols, 1992).

- Grupo II: cdes com alta concentracdo basal de
glicose sangiiinea e uma concentracio basal de
insulina normal ou elevada, liberagdo retardada de
insulina end6gena apds estimulo com a glicose,
semelhante ao Diabetes tipo II em humanos
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(Diabetes Mellitus ndo Dependente de Insulina)
(Nichols, 1992).

Freqiientemente a expressdo “diabetes mellitus
secunddrio” é empregada na descri¢do de condigdes
nas quais a hiperglicemia e a glicosiria ocorrem
devido a resisténcia aos efeitos da insulina, mesmo
quando os niveis plasmdticos de insulina estdo
normais ou elevados (Nichols, 1992).

- Grupo III: cdes com uma concentracido sangiiinea
de glicose discretamente elevada e uma concentragio
basal praticamente normal de insulina. Esses cies
mostram-se capazes de responder ao teste de
tolerdncia a glicose, semelhante nos humanos ao
Diabetes tipo III, subclinico ou alterada tolerancia a
glicose. O diabetes tipo III inclui o diabetes
endocrinamente  induzido pela  concentragdo
aumentada de qualquer um dos hormonios
diabetogénicos, isto é, glicocorticides, adrenalina,
glucagon ou horménio do crescimento, que pode
ocorrer devido a secrecdo excessiva, deficiente
degradacdo ou administracdo exdgena dos mesmos
(Nichols, 1992).

ETIOLOGIA

A etiologia exata ainda deve ser caracterizada em

caes, mas indubitavelmente € multifatorial.
Predisposicdo genética, infecgdes, enfermidades
antagbnicas da insulina e drogas, ileite

imunomediada e pancreatite foram identificados
como fatores iniciantes do desenvolvimento de
Diabetes mellitus dependente de insulina (Shade,
1993; Prost, 1995). Também pode ser desencadeado
por hiperfuncdo da hipdfise anterior ou cdrtex
adrenal e qualquer outro fator que cause
degeneracdo das Ilhotas de Langerhans. Os diversos
fatores podem estar inter-relacionados (Nelson &
Feldman, 1988; Nelson, 1992; Nguyen et al., 1998).

Destruicio das células beta das ilhotas
pancreaticas. A destrui¢do das células beta pode
ocorrer secundariamente a uma pancreatite aguda ou
cronica reincidente, administracdo de drogas
citotoxicas como aloxano ou estreptozotocina,
pancreatectomia e infec¢des virais como parvovirose
canina (Marmor et al., 1982; Chastain & Ganjan,
1986; Stogdale, 1986; Allen, 1987; Milne, 1987;
Kramer et al., 1988; Lilley, 1988; Nelson, 1988;
Nelson & Feldman, 1988; Feldman, 1989; Nelson,
1992; Nguyen et al., 1998).

Esta situacdo pode estar relacionada ao sistema
imunolégico, onde sdo detectados anticorpos
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anticélulas das ilhotas (Nelson & Feldman, 1988;
Nelson, 1992; Nguyen et al., 1998).

Predisposicao genética. Provavelmente exista uma
tendéncia familiar. Estudos recentes demonstram que
as racas caninas comuns, como Cocker Spaniels,
Pastores Alemades, Collies, Pequineses e Boxers
possuem pouco risco. Por outro lado, o Keeshounds,
Malamute do Alaska, Spitz, Golden Retriever,
Whippet, Pulik, Cairn Terrier, Schanauzer, Pinscher
miniatura, Terriers e Mestigos (SRD) sdo racas de
maior risco a diabetes ou enfermidades precursoras
(Nelson & Feldman, 1988; Nelson, 1992; Nguyen et
al., 1998).

Estudos realizados na raga Keeshonds revelaram
atrofia das células beta sem alteracdo das células alfa
e acinar (Marmor et al., 1982; Chastain & Ganjan,
1986; Stogdale, 1986; Allen, 1987; Milne, 1987;
Kramer et al., 1988; Lilley, 1988; Nelson, 1988;
Nelson & Feldman, 1988; Feldman, 1989; Nelson,
1992; Nguyen et al., 1998).

Alteracdes com base genética nas células beta
podem predispor um animal ao desenvolvimento do
diabetes mellitus apds exposicdo a infec¢des virais,
agentes quimicos tdxicos, situagcdes de tensdo
cronica, ou a prolongada exposicdo a antagonistas da
insulina precursoras (Nelson & Feldman, 1988;
Nelson, 1992; Nguyen et al., 1998).

Hormonios diabetogénicos. Devido a acfo
antagdnica a insulina, os hormdnios diabetogénicos
podem levar a exaustdo tempordria das células beta
das ilhotas pancredticas (Nelson & Couto, 1994). Os
horménios diabetogénicos sdo os glicocorticdides, a
adrenalina, o glucagon e o hormdnio do crescimento,
Concentragoes plasmdticas aumentadas de qualquer
um destes hormdnios, devido a secrecdo excessiva, a
danos na degradacdo ou a administracdo exdgena,
resultardo num antagonismo a insulina nos tecidos
periféricos e/fou a um favorecimento da
gliconeogénese e glicogendlise hepatica,
hiperinsulinemia, e tolerancia prejudicada a glicose.

a) Glucagon. Possui importante papel, pois a
insulina e o glucagon sdo hormdnios antagdnicos.
Seu aumento pode ser causado por infecgdes
bacterianas ou glucagonomas (Marmor et al., 1982;
Chastain & Ganjan, 1986; Stogdale, 1986; Allen,
1987; Milne, 1987; Kramer et al., 1988; Lilley,
1988; Nelson, 1988; Nelson & Feldman, 1988;
Feldman, 1989).

b) Horménio de crescimento. E outro potente
antagonista da insulina. Diminui a captacdo e a
utilizac@o da glicose no misculo e no tecido adiposo,
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além de estimular a neoglicogénese hepdtica
(Marmor et al., 1982; Chastain & Ganjan, 1986;
Stogdale, 1986; Allen, 1987; Milne, 1987; Kramer et
al., 1988; Lilley, 1988; Nelson, 1988; Nelson &
Feldman, 1988; Feldman, 1989).

c) Glicocorticoides. Causado por
hiperadrenocorticismo espontdneo ou iatrogénico;
somente 13% dos casos de hiperadrenocorticismo
possuem niveis normais de glicose sangiiinea e
insulina (Marmor et al., 1982; Chastain & Ganjan,
1986; Stogdale, 1986; Allen, 1987; Milne, 1987;
Kramer et al.,, 1988; Lilley, 1988; Nelson, 1988;
Nelson & Feldman, 1988; Feldman, 1989).

d) Adrenalina. Estad intimamente relacionada com a
liberagdo dos demais hormonios envolvidos com o
stress, atuando como antagonista da insulina
(Marmor et al., 1982; Chastain & Ganjan, 1986;
Stogdale, 1986; Allen, 1987; Milne, 1987; Kramer et
al., 1988; Lilley, 1988; Nelson, 1988; Nelson &
Feldman, 1988; Feldman, 1989).

Estro e prenhez. O estrégeno e a progesterona
reduzem a sensibilidade dos 6rgdos-alvo para a agdo
da insulina. Logo as fémeas ndo castradas sdo mais
propensas a desenvolverem a doenca. Alguns
estudos t€m demonstrando que os sinais clinicos do
diabetes geralmente sdo observados durante o estro
ou diestro. Ainda, a administracdo freqiiente de
progestdgenos sintéticos podem levar a uma
influéncia persistente da progesterona (Marmor et
al., 1982; Chastain & Ganjan, 1986; Stogdale, 1986;
Allen, 1987; Milne, 1987; Kramer et al., 1988;
Lilley, 1988; Nelson, 1988; Nelson & Feldman,
1988; Feldman, 1989).

Obesidade. A obesidade é um importante fator
predisponente no desenvolvimento do Diabetes
mellitus n3o Insulino Dependente (DMNID). A
obesidade resulta num antagonismo periférico a
insulina e numa hiperinsulinemia inicial. Entretanto,
as causas do antagonismo a insulina na obesidade
sdo heterogéneas (Nelson, 1992). A obesidade causa
um estado reversivel de resisténcia a insulina devido
a secrecdo prejudicada de insulina, baixa regulacdo
dos receptores de insulina, e defeitos pds-receptores
na estimulagdo de transporte sist€émico da glicose.
Lipemia pré-prandial, provavelmente causada pela
hipertrigliceridemia, que pode prejudicar a afinidade
nos receptores de insulina, também ¢ identificada
(Ford, 1993).

Além disto, foi verificado que a obesidade interfere
com a homeostase da glicose e da insulina. Neste
sentido, o grau de insulinemia estd altamente
correlacionado com o grau de obesidade em cées
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diabéticos e ndo diabéticos, e possivelmente a
hiperinsulinemia promovida pela obesidade pode
estar envolvida no desenvolvimento do diabetes.
Desta forma, torna-se importante o controle do peso
no tratamento do diabetes mellitus em cdes (Marmor
et al., 1982; Chastain & Ganjan, 1986; Stogdale,
1986; Allen, 1987; Milne, 1987; Kramer et al., 1988;
Lilley, 1988; Nelson, 1988; Nelson & Feldman,
1988; Feldman, 1989).

Idade. Essa doenga é de importancia para populagdo
idosa pela elevada freqiiéncia de ocorréncia e pelo
fato de acarretar complicagdes macrovasculares
(doenca cardiovascular, cerebrovascular e de vasos
periféricos) e  microvasculares  (retinopatia,
nefropatia e neuropatia). Essas complicacdes
contribuem para a queda da qualidade de vida dos
idosos (Coeli, 2003).

Medicamentos. Os principais firmacos implicados
sdo os glicocorticéides e progestdgenos sintéticos
como o acetato de megestrol. Um diabetes
transitério evidente pode ocorrer em animais com
insuficiéncia de insulina e tolerdncia anormal a
glicose antes da administracdo desses farmacos
(Marmor et al., 1982; Chastain & Ganjan, 1986;
Stogdale, 1986; Allen, 1987; Milne, 1987; Kramer et
al., 1988; Lilley, 1988; Nelson, 1988; Nelson &
Feldman, 1988; Feldman, 1989). A progesterona
pode resultar num antagonismo a insulina, gracas a
estimulacio da secre¢do do horménio do
crescimento (Kaneko et al.,, 1978; Nelson, 1994;
Nelson, 1998).

Outras doencas. Pancreatite,
Hiperadrenocorticismo, Sindrome de Cushing,
Hipersomatotropismo e Parvovirose podem resultar
em um quadro de diabetes (Marmor et al., 1982;
Chastain & Ganjan, 1986; Stogdale, 1986; Allen,
1987; Milne, 1987; Kramer et al., 1988; Lilley,
1988; Nelson, 1988; Nelson & Feldman, 1988;
Feldman, 1989).

Stress. E um fator importante para que um diabético
latente se transforme em um enfermo com
sintomatologia evidente. O stress pode ser causado
por infeccdes, lesdes, prenhez ou qualquer doenca
aguda. A relagdo entre o stress e o diabetes evidente
reside na inter-relacio dos hormdnios cortisol,
glucagon, horménio de crescimento e adrenalina
(Marmor et al., 1982; Chastain & Ganjan, 1986;
Stogdale, 1986; Allen, 1987; Milne, 1987; Kramer et
al., 1988; Lilley, 1988; Nelson, 1988; Nelson &
Feldman, 1988; Feldman, 1989).
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FISIOPATOLOGIA

Uma deficiéncia relativa ou absoluta de insulina
resulta numa diminuicdo da utilizagdo de glicose,
aminodcidos e 4cidos graxos pelos tecidos
periféricos, como o figado, miisculos e adipdcitos,
bem como um discreto aumento na neoglicogénese
hepatica. A glicose oriunda da dieta ou da
gliconeogénese hepatica acumula-se na circulacio,
causando hiperglicemia. Com o aumento da
concentracdo plasmdtica de glicose, a capacidade
das células tubulares renais em absorver glicose
desde o filtrado glomerular é excedida, resultando
em glicostria. Isto ocorre quando a concentragdo
plasmitica da glicose excede 180 a 220 mg/dl no cdo
(concentracdo plasmdtica de glicose em um cdo
sadio situa-se entre 65 a 110 mg/dl) (Brobst, 1997).
A glicostria cria uma diurese osmoética, causando
polidria. A polidipsia compensatéria impede a
desidratacdio. A glicosidria também representa perda
caldrica e, associado a diminui¢do do metabolismo
tecidual periférico da glicose ingerida, resulta na
perda de peso, pois a baixa capacidade de utilizacdo
periférica de glicose induz a um estado catabdlico. A
gordura e a proteina do musculo sdo metabolizadas
formando substratos para a gliconeogénese (Nelson,
1992; Nguyen et al., 1998; Nelson, 1994).

A capacidade da glicose em penetrar nas células do
centro da saciedade, localizado na regido
ventromedial do hipotdlamo, estd sob influéncia da
insulina. No diabetes mellitus com auséncia relativa
ou absoluta de insulina, a glicose ndo penetra nessas
células, o centro da saciedade nao € inibido, € o
individuo se torna polifdgico, a despeito da presenca
de hiperglicemia (Nelson, 1992).

Portanto, os quatro sintomas classicos do diabetes
mellitus s@o: polidria, polidipsia, polifagia e perda
de peso. Quando esses sintomas se tornam evidentes
para o dono do animal, este € levado ao veterindrio,
para tratamento (Kaneko et al., 1978; Nelson, 1992;
Nelson, 1994).

EXAME CLINICO

Anamnese

A histéria dos animais diabéticos classicamente
envolve polidipsia, politiria, polifagia, e perda de
peso. Os proprietdrios geralmente reclamam que o
animal passou a urinar dentro de casa ou apresentou
uma cegueira repentina devido a formacdo de
catarata, a complicagdo mais comum no cdo
diabético (Kaneko et al., 1978; Nelson, 1992;
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Nichols, 1992; Nelson, 1994).

O clinico precisa ser bastante minucioso em seu
exame, porque muitos pacientes podem ser
diabéticos marginais ou latentes, que desenvolveram
um diabetes evidente secunddrio a terapia
medicamentosa, (p-e. glicocorticéides,
medroxiprogesterona), pancreatite, insuficiéncia
cardiaca congestiva, estro, infeccdes do trato
urindrio, viroses, dentre outras (Kaneko et al., 1978;
Nelson, 1992; Nichols, 1992; Nelson, 1994).

SINAIS CLINICOS

Os sinais clinicos do diabetes mellitus dependem do
tipo, grau e das condi¢des precedentes ao inicio da
insuficiéncia de insulina (Chastain & Ganjan, 1986;
Lilley, 1988; Nelson & Feldman, 1988; Feldman,
1989).

Os sinais mais freqiientes observados sdo politria,
noctiria e polidipsia compensatéria com leve
desidratacdo. A maioria dos pacientes é obesa. As
fémeas sdo especialmente predispostas as infecgdes
do trato urindrio ascendente, sendo que
aproximadamente 25% a 50% das fémeas diabéticas
apresentam cistite bacteriana (Chastain & Ganjan,
1986; Lilley, 1988; Nelson & Feldman, 1988;
Feldman, 1989).

A incidéncia de infeccdo (especialmente do trato
urindrio),  pancreatites, alopecia de aspecto
endécrino, piodermatite, insuficiéncia cardiaca
congestiva, prostatite, tumores testiculares, piometra
e outros disturbios € muito comum. Desta forma, é
imperativo que seja efetuado completo exame fisico
em qualquer suspeito de diabetes, ou animal
reconhecidamente diabético, antes do tratamento ou
admissdo hospitalar (Kaneko et al., 1978; Nelson,
1992; Nichols, 1992; Nelson, 1994).

Secunddria a mobilizagdo de gordura é a ocorréncia
de lipidose hepdtica e, conseqiientemente,
hepatomegalia. A hepatomegalia pode ser palpada
em 10% a 20% dos animais. A catarata, geralmente
bilateral, € outro achado comum em céaes diabéticos
(Kaneko et al., 1978; Nelson, 1992; Nichols, 1992;
Nelson, 1994).

Alteragdes na motilidade gastrointestinal decorrentes
da neuropatia autondmica sdo freqiientes nos
pacientes diabéticos, e se constituem em importante
causa de morbidade. Os distirbios da motilidade
esofdgica, gdstrica ou intestinal levam a sintomas
muitas vezes severos e podem, também, dificultar a
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obtencdo de um bom controle glicémico (Horowitz,
1989).

Baseados nos sinais clinicos e achados laboratoriais,
existem trés categorias de complicagdes do diabetes
mellitus: diabetes ndo complicada (ndo cetdsica),
diabetes cetoaciddsica (cetdsica) e Sindrome
hiperosmolar nio cetética (Nichols, 1992).

Aproximadamente 25% a 50% dos cdes e gatos
diabéticos levados ao veterindrio apresentam-se em
estado ndo cetdsico. No animal diabético ndo
cetdsico ndo ha achados fisicos classicos. Os animais
podem ser obesos ou nao e, se permanecerem nao
tratados, poderdo ser magros, caso haja insuficiéncia
pancredtica exdcrina concomitante (Kaneko et al.,
1978; Nelson, 1992; Nichols, 1992; Nelson, 1994).

Os animais geralmente ndo tém febre e estdo alertas
(Chastain & Ganjan, 1986; Lilley, 1988; Nelson &
Feldman, 1988; Feldman, 1989). Vale ressaltar que
os sinais clinicos de polidria, polidipsia e
emagrecimento nio se desenvolvem até que ocorra
glicostria e a resultante diurese osmética (Nelson &
Feldman, 1988).

EXAMES COMPLEMENTARES

A avaliagdo laboratorial minima em qualquer
diabético deve incluir uma urindlise com cultura
bacteriana, lipase sérica, glicemia em jejum,
hemograma completo, provas de funcdo renal (uréia
ou creatinina), proteina sérica total, albumina sérica,
alanina amino-transferase sérica (ALT) e fosfatase
alcalina sérica (Nelson, 1994). Os animais que
apresentam  vOmitos,  diarréia, anorexia e
desidratacio devem ser avaliados quanto a
pancreatite, bem como em relacio ao balango
eletrolitico e dacido-basico (Nelson & Feldman,
1988).

1. Hemograma: pode haver uma discreta
policitemia relativa se o animal estiver desidratado.
A presenca de um processo infeccioso ou
inflamatdrio concomitante pode ser a causa de uma
possivel leucocitose, com ou sem a presenga de
neutréfilos toxicos ou degenerativos, ou um desvio a
esquerda significativo (Nelson, 1992).

2. Perfil bioquimico sérico: as atividades séricas de
alanina amino transferase (ALT) e fosfatase alcalina
geralmente estdo aumentadas. O tempo de retengdo
da bromossulfaleina, que € secretada ativamente do
plasma para a bile, também pode estar aumentado.
Estas alteracdes bioquimicas sdo decorrentes da
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lipidose hepdtica. A lipemia evidente ocorre devido
ao aumento na concentragdo plasmdtica de
triglicérides, colesterol, lipoproteinas, quilomicrons
e acidos graxos livres. A ascensdo desses, se deve

principalmente a queda no movimento dos
triglicérides plasmdticos para os depdsitos de
gordura. Pode haver ainda uma pancreatite

concomitante a obstru¢do dos ductos biliares. A
avaliacdo histolégica de fragmento de bidpsia
hepatica auxilia na identificacio da hepatopatia
(Nelson, 1992).

As concentracdes de uréia e creatinina estdo
aumentadas se houver insuficiéncia renal primdria ou
uremia pré-renal secunddria e desidratacdo, fatores
diferenciados por meio da avaliagdo da densidade
especifica da urina (Nelson, 1992).

O colesterol apresenta suas  concentragdes
plasméticas elevadas no diabético tratado, porque a
insulinoterapia reduz a concentragdo plasmadtica de
triglicérides, metabolizando as lipoproteinas de
baixa densidade, ricas em triglicérides e
quilomicrons, e o colesterol é um subproduto do
metabolismo dos quilomicrons (Nelson, 1992).

3. Enzimas pancreaticas: o pancreas sempre estd
envolvido no diabetes mellitus. Se ndo for afetado
primariamente, quando as células beta sdo
destruidas, o pancreas é afetado secundariamente
pelos altos niveis de glicose sanguinea, apresentando
hiperplasia das células beta, com exaustio nos

estdgios posteriores (Cheville, 1993).

A presenca de hiperlipasemia e hiperamilasemia
pode ou ndo correlacionar-se com um quadro de
pancreatite, porque também estdo presentes em
situagdes como a inflamag@o cronica e insuficiéncia
renal (Nelson, 1992).

4. Urindlise: anormalidades como glicosuria,
cetontria, proteinuria, bacteridria com ou sem pidria
e hematiria estdo associadas ao diabetes mellitus
(Nelson, 1989; Nelson, 1992). No entanto, a
glicostria ndo ocorre exclusivamente no diabetes,
mas também na glicosuria renal primdria, com a qual
deverd ser realizado o diagndstico diferencial. A
glicostria renal primdria, observada freqiientemente
nas ragas Elkhound e Basenji (Finco et al., 1970;
Allen, 1987; Nelson & Feldman, 1988; Nelson,
1989), é defeito tubular renal que afeta a reabsor¢do
de glicose, resultando em persistente glicostria com
euglicemia, ou mesmo hipoglicemia. Esta sindrome
pode ser erroneamente tomada por diabetes mellitus,
se apenas a urinalise for avaliada (Kaneko et al.,
1978; Nguyen et al., 1998; Nelson, 1994).
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5. Raios X: o térax e o abddémen podem ser

examinados radiograficamente (Nelson, 1985a;
Allen, 1987; Lilley, 1988; Feldman, 1989). A
hepatomegalia pode ser demonstrada pelo

conseqiiente deslocamento das visceras abdominais e
do diafragma (Capen, 1990).

ESTABELECIMENTO DO DIAGNOSTICO

A suspeita diagnostica de diabetes mellitus ocorrera
quando houver histéria de polidipsia, politria,
polifagia com emagrecimento ou o subito
desenvolvimento de cegueira devido a formacdo de
catarata (Nelson, 1992; Nelson, 1994).

Os aspectos fundamentais do diabetes mellitus sdo a
hiperglicemia de jejum persistente e a glicosiria. A
presenca concomitante de cetondria estabelece a
cetoacidose diabética. A hiperglicemia diferencia
diabetes mellitus de glicosiria renal primaria,
enquanto a glicostria diferencia diabetes mellitus de
outras causas de hiperglicemia (p.e. estresse,
hiperadrenocorticismo, terapia com glicocorticéides,
progestdgenos, acetato de megestrol e diuréticos
tiazinicos) (Nelson, 1994).

A hiperglicemia pés-prandial em cdes alimentados
com racdes peletizadas ou enlatadas (pobres em
carboidratos e ricas em proteinas, respectivamente),
pode indicar danos na secre¢do ou na atividade da
insulina. J4 a hiperglicemia pds-prandial em animais
que receberam alimentos semi-timidos, que sdo ricos
em agtcar, pode ser considerada normal (Nguyen et
al., 1998; Nelson, 1994).

Uma leve hiperglicemia, abaixo do limiar renal,
pode ser induzida pela tensdo, ou estar associada a
excessiva secre¢do enddgena ou administragdo
exégena dos hormonios diabetog€nicos, mais
comumente os glicocorticdides e os progestigenos
(Kaneko et al., 1978; Nelson, 1992).

O valor da glicemia normal em jejum dos cdes é de
65 a 110 mg/dl (Brobst, 1997). Valores superiores a
200 mg/dl podem ser considerados como diagndstico
positivo, caso ndo haja fatores complicadores, como
hiperglicemia devido ao estresse, drogas e pds-
prandial (Nelson, 1992).

Um exame que pode ser executado para o
diagnéstico do diabetes é o teste de tolerincia a
glicose. Uma forma de realizar este teste é por meio
de injecdes intravenosas de uma solucdo de glicose a
50%, ap6s um jejum noturno. Em outra veia, é feito
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o controle da concentracdo plasmadtica de glicose aos
0, 5, 15, 25,35, 45 e 60 minutos apds o desafio com
a glicose. Em animais ndo diabéticos, a glicemia
volta aos padrdes normais em 45 a 60 minutos
(Kaneko et al., 1978).

O inconveniente de qualquer teste de tolerdncia a
glicose, segundo Prost (1975), é que apesar de ser
um teste sensivel, ele nao € necessariamente
especifico para determinar o funcionamento das
células beta, pois ele é influenciado pela dieta,
drogas, enfermidades ndo pancredticas, stress e
outras varidveis que podem ou ndo ser controladas
ou evidenciadas (Nichols, 1992; Nelson, 1994).
Segundo Allen (1987) o teste de tolerincia a glicose
raramente € utilizado para o diagnéstico do diabetes
mellitus nos animais domésticos, pois ele s6 € util na
avaliacdo de pacientes com hiperglicemia persistente
sem uma concorrente glicosiria, ou mais raramente,
em pacientes com glicosuria sem hiperglicemia.
Feldman (1989) afirma ainda que as informagdes
obtidas através deste teste ndo modificaram o
tratamento ou o progndstico da doenca (Nichols,
1992; Nelson, 1994).

Medidas da concentragdo basal de insulina, cuja
normalidade situa-se em cerca de 120 pmol/litro, sdo
utilizadas para identificar os casos menos comuns de
diabetes mellitus ndo dependente de insulina ou a
intolerdncia a0  carboidrato  induzida  por
antagonismo a insulina (Nelson, 1994).

Aparentemente, a frutosamina sérica pode também
ser usada para distinguir cdes hiperglicémicos
diabéticos daqueles ndo diabéticos, especialmente
em cdes de meia idade (Jensen, 1994).

EFEITOS DA HIPERGLICEMIA CRONICA

A elevacdo cronica da glicose sanguinea provoca
duas graves conseqiiéncias. Inicialmente, ocorre um
espessamento progressivo das membranas basais
capilares em todo o organismo. A importancia
clinica disto diz respeito ao glomérulo renal. A
glomerulopatia membranosa geralmente é o fator
mortal nos cdes que sobreviveram por longos
periodos de terapia com insulina (Cheville, 1993).

A segunda conseqiiéncia da hiperglicemia é a
formacdo de catarata. A catarata aparece
inicialmente como vactiolos e evolui para a
opacificacdo do niicleo do cristalino. As alteracdes
iniciais s@3o o edema celular agudo das células
fibrosas do cristalino. As fibras edemaciadas se
rompem e a liquefagdo das fibras aparece
grosseiramente como vactiolos. A alteracdo osmoética
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das células fibrosas do cristalino se deve ao acumulo
de carboidratos (Cheville, 1993).

Outras complica¢des relacionadas a hiperglicemia
podem ser citadas, como a prevaléncia de infecgdes
bacterianas (principalmente no trato urindrio) devido
a reduzida aderéncia neutrofilica, neuropatias devido
a diminuicdo na velocidade e funcdo nervosa,
complicagdes microvasculares que resultam do
espessamento das membranas basais dos capilares
nos tecidos afetados e sdo responsdveis pela
cegueira, doenga renal e gangrena digital em pessoas
e animais diabéticos, além de doenga vascular
periférica que leva a amputacdo nos humanos. Este
efeito € menos comum nos animais, provavelmente
devido a longevidade dos humanos (Nelson, 1992;
Nichols, 1992).

TERAPIA DO CAO DIABETICO

A terapia inicial € diferente para cada tipo de
apresentagdo do diabetes mellitus. A finalidade
terapéutica é restabelecer a homeostase normal do
metabolismo de proteinas, lipidios e carboidratos
(Hoenig, 1988).

Para controlar a enfermidade sdo utilizadas
aplicagdes didrias de insulina no diabetes tipo I. Isto
deve ser feito assim que o diabetes mellitus é
diagnosticado (Hoenig, 1988).

A insulina comercial ¢ classificada pela sua rapidez,
duracdo e intensidade de acdo apds administragdo
(Tabela 1). As insulinas comumente utilizadas no
tratamento a longo prazo do diabetes incluem
isophane (N.P.H.) ou Lente®, insulina zinco-
protamina (PZI) e Regular® (Hoenig, 1988;
Wolfsheimer, 1991).

TRATAMENTO DO DIABETES MELLITUS
NAO COMPLICADO

O principal objetivo terapéutico € reverter os efeitos
catabdlicos associados a deficiéncia ou ao
antagonismo de insulina, e restabelecer a homeostase
normal do metabolismo de proteinas, lipideos e
carboidratos (Lilley, 1988; Hoenig, 2002; Nelson,
1992; Nelson, 1994a,b).

Desde o momento em que € diagnosticado o diabetes
mellitus tipo I, a insulina, em aplicagdes didrias, é
utilizada para o controle da enfermidade. Atualmente
a insulina NPH é a forma mais utilizada. Todas as
formas de insulina devem ser protegidas do frio ou
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calor extremos, € o conteido do frasco deve ser
misturado completamente, porém sem agitacdo,
antes de se administrar cada dose. Apds a
administracdo subcutinea da insulina NPH, o inicio
da a¢do nos cées ocorre aproximadamente apds 1 a 3
horas; o pico sangiiineo acontece em 4 a 8 horas; e a
durag@o total do efeito € de 12 a 24 horas. A insulina
PZI ¢é considerada menos potente; mas de agdo
maior. Quando o efeito da insulina alcanga seu pico
maximo, a glicemia se reduz. Para evitar a indugdo
de possiveis reacdes hipoglicémicas, a alimentagdo
deve ser administrada em correspondéncia ao
periodo anterior de méxima atividade insulinica
(Feldman, 1989; Hoenig, 2002; Nelson, 1992).
Segundo Allen (1987), devido a semelhanga na
seqiiéncia de aminodcidos, a insulina suina é menos
imunogénica no cdo que as insulinas bovina e mista
(suina e bovina).

Os fatores que podem afetar a absor¢do da insulina e
seu tempo de agdo sdo: o local da aplicagdo, o grau
de atividade fisica, a dosagem e a espécie de origem
da insulina. O fator mais importante de todos é a
variagdo individual, além da obesidade (Mattheeuws
et al., 1984).

As insulinas NPH e a PZI, de 100 unidades/ml (U-
100) sdo as preparacdes disponiveis para a maioria
dos veterindrios. Devido ao fato de cédes pequenos a
mini e gatos necessitarem de doses bastante baixas, a
insulina pode ser diluida em solucdo salina para
facilitar a administracdo da quantidade correta pelo
proprietdrio. Pode-se preparar uma dilui¢do de 1:10
de modo que uma seringa de 100 unidades cheia
contenha somente 10 unidades de insulina.
Entretanto, alguns farmacéuticos relutam em diluir a
insulina pois ja foi relatado que esta € instavel. Neste
sentido, caso ocorram problemas na regulagdo do
paciente com insulina diluida, o clinico deve

suspeitar da ocorréncia da inativagdo (Feldman,
1989).

O tratamento de rotina para o diabetes mellitus
descrito a seguir, foi proposto por Nelson (1985 a).
Inicialmente o paciente deve ser hospitalizado até a
estabilizagdo da glicemia. A insulina comumente
utilizada é a NPH, em dose matinal tUnica. Caes
pequenos (pesando menos de 15 kg) recebem cerca
de 1 U/kg e os cdes maiores (pesando mais de 25kg)
0,5 U/kg de insulina. Entretanto, a dose de insulina é
melhor determinada pela superficie corporal, em m’.
Geralmente, quanto maior o animal, menor a dose
necessdria por Kg de peso corporal. E preferivel
iniciar-se com doses relativamente pequenas, uma
vez que é mais facil o controle de uma hiperglicemia
do que o de uma crise hipoglicémica. Apds o inicio
da terapéutica insulinica estes cdes recebem
alimentos enlatados especificos para seu peso
corpéreo. Cdes pequenos recebem cerca de 75
Kcal/kg de peso ao dia enquanto que os cdes maiores
recebem 40 Kcal/kg/dia. No entanto, eles recebem
aproximadamente metade de sua ragdo caldrica apds
a injecdo de insulina e o restante 6 a 12 horas mais
tarde (Nelson, 1985a).

Os cées demoram de 2 a 4 dias para equilibrar a
homeostasia de glicose apdés o inicio da
administracdo de insulina ou apds qualquer
modificacdo do tipo ou posologia da insulina. Por
isso eles ndo sdo criticamente monitorizados nos 2
ou 3 dias. A glicemia é determinada uma ou duas
vezes a tarde para se identificar uma sensibilidade
significativa as doses aplicadas (Nelson, 1985a).

Completado o periodo de estabiliza¢do, € importante
a monitorizagdo critica da resposta de glicemia a
insulina exdgena. A glicemia deve ser determinada
antes da aplicac@o da insulina e a seguir, a cada 1 ou

Tabela 1 - Propriedades de preparagdes de insulina suina-bovina utilizadas em cdes e gatos (HOENIG, 2002).

Tipo de Insulina Via de Inicio do Efeito  Tempo de Efeito Médximo Duraciao do Efeito
Administracdo
Ciao Gato Ciao Gato

Crist. Regular v Imediato 15-2h 1-4h
Semilente® M 10-30 min. 1-4h 3-8h

SC 10-30 min 1-5h 4-10h
NPH(isophane) SC 15-3h 2-10h 2-8 h 6-24 h 4-12h
Lente ® SC Imediato 2-10h 2-10h 8-24h 6-18 h
PZI SC 1-4h 4-14h 3-12h 6-28 h 6-24 h
Ultralente ® SC 2-8h 4-16 h 4-16 h 8-28 h 8-24h
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2 horas, por no minimo12 horas, mas de preferéncia
por um periodo completo de 24 horas. Esta avaliagdo
permite ao clinico determinar o efeito insulinico e
tempo de agdo da insulina em cada paciente, bem
como o grau de flutuacdo na concentragdo sangiiinea
de glicose. Poderdo ser necessdrias alteracdes na
posologia e tipo de insulina, freqiiéncia de
administracdo e hordrio de alimentagdo para se obter
um controle satisfatério. O controle da glicosuria
também € util, porém ndo deve ser empregado como
unico método na monitorizacdo (Nelson, 1985a).

Nao é recomendavel o controle de apenas uma ou
duas glicemias no periodo de 24 horas, devido a
acentuada variacdo no inicio, pico e duragdo do
efeito da insulina NPH e PZI. Para se conseguir um
controle satisfatério poderdo ser necessdrias
alteracdes na posologia e tipo de insulina, freqiiéncia
de administragdo e hordrio de alimentacdo (Nelson,
1985a; Hoenig, 2002).

O controle da concentracdo urindria € ftil, porém
nio € recomendado como método Unico na

monitoracdo terapéutica (Hoenig, 2002).

Um gréfico ideal mostra que a menor glicemia (80-
120mg/dl) ocorre 10 a 12 horas apds a administragdo
de insulina. A duragdo do efeito da insulina deve ser
de 20 a 24 horas. O animal diabético bem controlado
excreta urina sem glicose na maior parte do periodo
de 24 horas, o que € imperativo na eliminagdo de
polidria e polidipsia (Hoenig, 2002; Nelson, 1985a).

A determina¢do do tempo de pico do efeito da
insulina ajuda a estabelecer o esquema de
alimentagdo. A alimentacdo com metade da ingestdo
caldrica didria na hora da injecdo de insulina e o
restante aproximadamente duas horas antes do pico
do efeito da insulina parece ser um protocolo
razoavel (Hoenig, 2002; Nelson, 1985a).

Quando a curva inicial de glicemia é feita no
hospital, o cdo deve receber a mesma quantidade e
tipo de alimentacdo que recebe em casa. Uma curva
gerada sem alimentac@o do cdo pode, identificar o
momento do pico de acdo da insulina, porém ndo
permitird uma avaliacdo adequada da posologia ou
duracéio de acdo. Se a menor glicemia ocorre antes
que o cdo receba sua racdo noturna, o intervalo de
tempo entre a injecdo de insulina e a ragdo noturna é
encurtado. Se os efeitos da insulina estdo
desaparecendo por ocasido da ragdo noturna,
ocorrerd um dramdtico aumento na glicemia apds
alimentagdo do cdo. Isso constitui um indicativo de
um rdpido metabolismo da insulina devendo-se
considerar uma passagem para a insulina PZI ou a
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administracdo da insulina NPH duas vezes ao dia
(Hoenig, 2002; Nelson, 1985a).

O objetivo da internac@o hospitalar é a determinagdo
do esquema geral de tratamento insulinico, incluindo
o controle preciso de glicemia e determinacio exata
da dose de insulina, necessidades caldricas e
exercicios didrios. As necessidades de insulina irdo
mudar um pouco quando o animal retornar para casa
devido as diferencas na ingestdo caldrica e
exercicios (Hoenig, 2002; Nelson, 1992).

Tratamento domiciliar

Uma vez determinado no hospital o tipo de insulina,
sua freqiiéncia de administragdo, posologia
aproximada e esquema de alimentacdo, o c@o
diabético pode ser mandado para casa. As
necessidades de insulina geralmente se modificam
em casa devido as diferencas na ingestdo caldrica e
ao exercicio (Hoenig, 2002; Nelson, 1992).

O objetivo do tratamento domiciliar consiste na
manutengdo da glicemia em niveis proximos do
normal, prevenindo a recidiva dos sinais clinicos e as
complicagdes a longo prazo associadas ao diabetes
mellitus mal controlado (Hoenig, 2002; Nelson,
1992).

Chastain & Ganjan (1986) enfatizam que antes de
liberar o animal, o clinico deve conversar com o
proprietdrio, orientando-o sobre os cuidados
necessdrios com o animal. Deve-se salientar os
seguintes procedimentos: armazenamento da insulina
em local apropriado; quantidade de insulina e
velocidade de aplicagdo; retirada asséptica do
liquido; agitacdo correta da preparagdo; remogdo das
bolhas de ar; e local correto para a aplicacdo da
insulina no animal.

Apds estas orientacdes, o animal pode ser entregue
ao proprietirio e o veterindrio deve mostrar ao
proprietirio como aplicar as inje¢des que serdo
dadas em casa (Chastain & Ganjan, 1986).

Segundo Nelson (1985a) e Lilley (1988), os
proprietirios também devem ser instruidos para
manter um registro didrio que inclua os resultados de
glicosuria e cetonudria matinais, dose de insulina,
horério das refei¢cdes (pela manhi e a tarde), e local
da injecdo (que deverd variar).

Feldman (1989) afirma que o tratamento do diabetes
mellitus exige proprietdrios capazes e dispostos que
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aceitem a responsabilidade de tratar corretamente
seus animais.

A grande maioria dos cédes desenvolve complicagdes
associadas a sub ou superdosagem de insulina
devido a observagdes erroneas dos proprietdrios
quanto a glicosuria. Por isso eles recomendam aos
proprietdrios que monitorizem a glicose urindria,
mas ndo a utilizem para modificar a dose de insulina
prescrita. Uma glicosdria matinal persistente pode
sugerir uma subdosagem, mas também pode ocorrer
com uma técnica inadequada de administracdo de
insulina, problema com a poténcia da insulina,
rdpido metabolismo da insulina, hiperglicemia
insulina-induzida, prenhez, hiperadrenocorticismo,
dieta inadequada, anticorpos contra a insulina ou
outros fatores. A terapéutica apropriada para a
normalizagdo da glicemia € diferente em cada um
destes casos. Além disto, uma glicosudria
persistentemente negativa serd mais sugestiva de um
diabetes bem controlada, do que de uma
superdosagem de insulina (Chastain & Ganjan,
1986; Lilley, 1988; Nelson & Feldman, 1988).
Nelson & Feldman (1988) descrevem um método
alternativo para o controle do paciente diabético
associando a observacdo do proprietirio quanto a
recidiva de sinais clinicos, glicosuria e periddica
reavaliacio  hospitalar quanto as  respostas
glicémicas. E muito importante a opinido subjetiva
do proprietdrio quanto a ingestdo de dgua e diurese.
No hospital, a glicosiria e a cetontiria serdo
avaliadas antes da refeicdo matinal. Caso o animal
esteja respondendo adequadamente as injecdes, o
ideal é que a urina seja negativa para glicose e
corpos cetdnicos. Recomenda-se ao proprietdrio que
ele verifique a glicostria o maior nimero possivel de
vezes ao dia, pelo menos uma vez na semana e anote
todos os resultados da semana no didrio. O cdo que
apresentar vdrias glicosurias negativas encontra-se
sob adequado controle. Uma glicostria persistente
sugere um problema e exige avaliacdo de glicemias
em um hospital o mais rdpido possivel,
independentemente das condi¢des do cdo. Uma
cetonuria eventual num paciente clinicamente sadio
ndo deve preocupar, entretanto, se ela persistir por
mais de dois dias consecutivos, o animal devera ser
reavaliado.

Periodicamente, o animal diabético deve ser
reavaliado até que se alcance um controle glicémico
satisfatério. O proprietario deve administrar insulina
e alimentar o animal pela manha, como de costume.
Logo apds, o animal deverd ser levado ao hospital
veterindrio para a monitorizag@o da glicemia de hora
em hora; a terapéutica serd reajustada de acordo com
os resultados destes estudos. Estas glicemias avaliam
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também a capacidade do proprietdrio em administrar
a insulina, além de verificar a resposta do cdo ao
tratamento (Hoenig, 2002; Nelson, 1992).

De inicio, a reavaliagio do cdo diabético é
recomendada uma vez a cada 7 a 15 dias até que se
alcance um controle glicémico satisfatério. Depois
que o animal estiver razoavelmente estabilizado,
sugere-se controles subseqiientes a cada dois a
quatro meses (Hoenig, 2002; Nelson, 1992).

Uma avaliacdo antes das reavaliagdes programadas
ocorrerd em qualquer uma dessas situagdes: cies
com sinais de hiperglicemia, glicosuria persistente,
anorexia, apetite voraz, polidipsia, politria,
cetonuria persistente ou qualquer doenga concorrente
(Hoenig, 2002; Nelson, 1992).

Segundo Nelson (1985b) e Nelson & Feldman
(1988) um cdo diabético pode ocasionalmente
apresentar uma persistente glicosuria matinal (1 a
2%) ou persistente politiria, polidipsia ou polifagia a
despeito da terapéutica insulinica. O proprietdrio
também deverd observar quanto a fraqueza, letargia
ou convulsdes no periodo da tarde. Estes sinais
indicam um problema com a terapéutica insulinica,
devendo-se proceder uma investigacdo no sentido de
se descobrir a causa (Hoenig, 2002; Nelson, 1992).

O veterindrio deve comparar as seringas utilizadas
com o tipo de insulina administrada, i.e., insulina de
U-100 requer o uso de seringas U-100. Os
proprietdrios devem ser instruidos a trazerem suas
seringas e insulina quando trouxerem seu cdo ao
hospital. Podemos entdo, pedir-lhes que administrem
a insulina ou solu¢do salina de tal modo que
possamos avaliar suas técnicas (Nelson, 1985b).

O método de mistura e os habitos de armazenamento
sdo avaliados e revisados. Caso estes problemas
potenciais dbvios ndo sejam demonstrados como
responsaveis pelo inadequado controle de diabetes, o
cdo devera ser hospitalizado para uma futura
avaliacdo (Nelson, 1985b; Allen, 1987; Nelson &
Feldman, 1988).

A abordagem no cdo com diabetes mellitus
problematico é feita para determinar os efeitos da
dose de insulina e esquema alimentar utilizados pelo
proprietdrio. A inje¢do de insulina é aplicada no
mesmo hordrio e com a mesma dose utilizada em
casa, acompanhando-se o esquema didrio de
alimentagdo. As glicemias, determinadas com tiras
reagentes, devem ser realizadas a cada uma ou duas
horas durante 14 a 24 horas apds a inje¢do de
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insulina (Nelson, 1985b; Nelson & Feldman, 1988).

Os distirbios mais comumente encontrados através
da determinag@o seriada da glicose sangiiinea sdo:
hiperglicemia  insulino-induzida  ou  "Efeito
Somogyi", metabolismo rdpido de insulina,
antagonismo/resisténcia de insulina e hipoglicemia
(Hoenig, 2002; Nelson, 1992).

A maioria dos cides desenvolve complicagdes
associadas com sub ou superdosagem de insulina
devido as observacdes errdneas dos proprietdrios
quanto a concentracdo de glicose urindria.
Recomenda-se aos proprietdrios que monitorizem a
glicose urindria, porém ndo a utilizem para
modificacdo da dosagem de insulina. Por exemplo,
uma glicosidria matinal persistente pode sugerir uma
subdosagem, porém também pode ocorrer com uma
mi técnica de administracdo de insulina, um
problema com a poténcia da insulina, o rdpido
metabolismo da insulina, hiperglicemia insulina-
induzida, gestacdo, hiperadrenocorticismo,
administracdo de esterdides, dieta inadequada,
anticorpos contra insulina e outros fatores. Assim,
uma glicosdria intensa sugere subdosagem em
apenas uma minoria de casos. Além disso, uma
glicosiria negativa serd mais provavelmente um
diabetes mellitus bem controlado do que uma
superdosagem de insulina (Hoenig, 2002; Nelson,
1992).

Um método para o monitoramento do tratamento do
paciente diabético em casa é feito utilizando-se a
combinagdo da observacdo do proprietdrio quanto a
recidiva de sinais clinicos, glicostria e periddica
reavaliacio  hospitalar quanto as  respostas
glicémicas. O mais importante é a opinido subjetiva
do proprietdrio quanto a ingestdo de dgua e diurese.
O cdo devera ter um bom apetite, mas nao voraz. O
ideal é que a urina seja negativa para glicose antes
de alimentar o animal. Pelo menos uma vez por
semana, solicita-se do proprietirio que verifique a
glicosiria o maior niimero de vezes possivel ao dia.
Todos resultados sdo anotados num didrio. O céo
que apresentar varias glicostrias negativas encontra-
se em bom estado. Uma glicostria persistente sugere
um problema que requer avaliacdo de glicemias no
hospital, bem como para cetoniria persistente
(Hoenig, 2002; Nelson, 1992).

A determinagdo da hemoglobina glicosilada tem sido
apregoada como um excelente recurso para a
avaliacdo do controle glicémico durante um periodo
de vérias semanas precedendo o exame. A
intensidade de glicosilagdo da hemoglobina &
diretamente proporcional a concentra¢do plasmatica
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de glicose. Infelizmente, a concentracio de
hemoglobina glicosilada pode ser afetada pela idade
das hemdcias circulantes e pela ocorréncia de uma
recente hiperglicemia aguda. Além da subdosagem
de insulina, a hiperglicemia pode resultar de técnica
inadequada do proprietdrio, do rdpido metabolismo
da insulina, hiperglicemia induzida pela insulina.
Assim, parece que a determinacdo freqiiente de
glicemias seriadas € mais valiosa (Hoenig, 2002;
Nelson, 1992).

Manejo nutricional e controle de peso

Um programa alimentar visa minimizar a
hiperglicemia pds-prandial, impedir ou corrigir a
obesidade. O alimento deve ser absorvido com
glicose no sangue pronta para ser utilizada quando a
insulina injetada exerce seu efeito mdximo. O
fornecimento de diversas pequenas refei¢des, trés ou
quatro, ao longo do dia, comecando com a
administracdo de insulina é o melhor modo de
minimizar os efeitos da glicemia pds-prandial. O
fornecimento de metade da ingestdo didria total de
calorias por ocasido da inje¢cdo de insulina e o
restante aproximadamente 6 a 10 horas depois
também constitui um protocolo aceitdvel (Nelson,
1992).

A obesidade € associada a resisténcia insulinica e
aumenta a tolerdncia a glicose (Nelson, 1992;
Nelson & Couto, 1994).

A restric@o caldrica é o método mais comum para
reducdo de peso usada em animais. A reducdo da
ingestdo alimentar para 60% em cées, para aquisi¢do
do peso ideal € inicialmente recomendada. Esta
reducdo apresenta perdas de 3% do peso corporal
por semana. Dietas que tem uma baixa densidade
caldrica (dietas pobres em gordura) e ricas em fibras
ajudam na reducdo da ingestdo caldrica sem a
diminuicdo do volume alimentar. Alimentos ricos em
fibras, contendo mais do que 15% de fibra em
relacio a matéria seca sdo recomendados. Isso,
combinado com uma dieta rica em carboidratos
complexos (mais de 50%) e pobres em gordura
(menores que 20%) podem mostrar Gtimos
resultados (Nelson & Lewis, 1990; Nichols, 1992).
A formulacdo recomendada para a ragdo de cdes
diabéticos estd apresentada na Tabela 2.

Os mecanismos pelos quais dietas ricas em
carboidratos complexos e fibras podem afetar a
glicose plasmadtica pds-prandial incluem prolongado
esvaziamento gastrico e tempo de transito intestinal,
hidrélise lenta de amido e demora na absorcdo de
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glicose. O trato digestivo funciona como um
reservatério, liberando lentamente monossacarideos
para o sangue num longo periodo de tempo. Este
efeito pode complementar a agdo da insulina
exdgena (Nelson, 1992; Nguyen et al., 1998).

Tabela 2 - Recomendagdes na formulagdo de ragdes para
caes diabéticos

Componente Contetido

Proteina (% de energia) 14-30
Gordura (% de energia) <20

Carboidratos (% de energia) 50-55
Energia metabolizdvel (Kcal/kg) 40-80
Fibra dietética total (g/100 Kcal) >4

Calcio (% em matéria seca) 0,4-0,8
Fésforo (% em matéria seca) 0,2-0,7
Sédio (% em matéria seca) 0,2-0,5

Existem dois tipos de carboidratos dietéticos:
acucares simples e carboidratos complexos, estes
subdividindo-se em amidos e fibras dietéticas. Os
amidos produzem liberacdo lenta de glicose do
intestino para o sangue. As fibras dietéticas retardam
a digestdo na luz do intestino delgado, e por isso
retardam a taxa de captagdo pos-prandial de
nutrientes. Este efeito € sinérgico a digestdo lenta de
amido (Nguyen et al., 1998).

Exercicios

O exercicio pode ser uma arma itil no manejo da
hiperglicemia pds-prandial. A rotina do exercicio
deve ser constante todos os dias e deve ser evitado
proximo ao momento do pico de acdo da insulina e
pouco antes das alimentagdes (Nguyen et al., 1998).

Um programa de exercicio fisico regular, de
intensidade moderada, auxilia no controle glicémico
do individuo com DM2, tratado ou ndao com insulina,
sendo que seu efeito ja é observado em uma Unica
sessdo de exercicio. Fica caracterizado que um
programa de exercicio fisico bem orientado e regular
melhora os niveis de lipidios plasmaticos,
principalmente diminuindo significativamente os
triglicerideos e aumentando o HDL-C, mas sem
alterac@o significativa no C-TOTAL e no LDL-C
(Silva, 2002).

Estudos tém demonstrado que o exercicio fisico
regular melhora as condi¢des do diabetes, facilitando
a captacdo periférica da glicose e o metabolismo de
glicogénio. Por outro lado, pouco se conhece sobre
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os efeitos do exercicio intenso em diabéticos,
principalmente com relag@o ao sistema imune desses
organismos (Oliveira et al., 2002).

Estudos epidemioldgicos recentes, por outro lado,
tém proporcionado evidéncias de que o nivel de
atividade fisica estd associado com a incidéncia de
diabetes mellitus nao insulino-dependente
(DMNID), mostrando que um programa de exercicio
regular pode reduzir o risco de desenvolvimento
deste tipo de diabetes. Estudos realizados com
animais experimentais também tém demonstrado
melhoria do estado geral do diabetes pela realizacdo
cronica de exercicio fisico, principalmente quanto
aos aspectos relacionados com o metabolismo de
substratos energéticos e as secrecdes hormonais
(Oliveira et al., 2002).

A prescricdo de exercicios para diabéticos tipo II
deve ter a freqiiéncia de cinco a sete vezes por
semana e intensidade correspondente a 50% do VO,
maéx., a fim de assegurar aumento da sensibilidade a
insulina e a perda ou manutengdo do peso corporal.
No entanto, pouco se conhece, entretanto, sobre os
efeitos do exercicio de alta intensidade em
diabéticos, principalmente com relacdo ao sistema
imune desses organismos (Oliveira et al., 2002).
Alguns autores mostram que a atividade fisica
promove aumento na assimilacdo de glicose e na
sensibilidade a insulina pelas células (Nelson, 1992).
Mas isso ocorre somente durante e imediatamente
apOs a realizacdo aguda do exercicio (Oliveira et al.,
2002).

Agentes hipoglicemiantes orais

Os agentes hipoglicémicos orais sdo drogas
sulfoniluréias utilizadas largamente em medicina
humana, mas t€m valor prético limitado na medicina
veterindria. Os agentes hipoglicemiantes orais
podem apresentar bons resultados quando s@o usados
concomitantemente com a reducdo de peso e manejo
dietético, em alguns casos (Allen, 1987).

Duas sulfoniluréias tém sido usadas para tratar caes e
gatos: Glipizide, na dose de 0,25 a 0,50 mg/kg PC
duas vezes ao dia e Glibenclamide, administrado na
dose de 0,2mg/kg PC ao dia (Nichols, 1992). Essas
drogas t€m vdrias agdes antidiabéticas, incluindo
estimulacdo da secre¢do de insulina pelas células
beta, transporte demorado de carboidratos no
musculo e gordura, direta diminuicdo da glicose
hepatica e potencializagdo da acdo da insulina no
figado. Possui efeitos colaterais como vOmito,
anorexia e hipoglicemia (Kaneko et al., 1978;
Nichols, 1992).
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Um derivado da leucopelargonidina, 3-0-alfa-
ramnoside (100mg/kg PC/V.0O.), isolado do Ficus
bengalensis, mostrou significante hipoglicemia e
crescente acdo da insulina sérica em cdes normais e
moderadamente diabéticos (induzidos pelo aloxano).
O mecanismo de acdo assemelha-se aquelas drogas
que estimulam a secrecdo de insulina. Até o
momento, nao foram  observados efeitos
toxicolégicos (Augusti. et al., 1994).

PROGNOSTICO

Fatores como idade, tipo e tempo de diagnéstico do
DM, controle metabdlico, obesidade e hipertensdo
arterial sdo importantes quanto ao risco dessa
complicagdo (Oliveira et al., 2002).

Fatores como senilidade, temperamento e presenca
de doengas concorrentes como uma neoplasia,
determinardo a escolha entre tratamento ou
eutandsia. A disponibilidade e atitude do proprietario
também devem ser considerados, pois o controle
bem sucedido do diabetes mellitus depende de
proprietdrios conscientizados e de uma rotina regular
(Lilley,1988).

Levando-se em conta o envelhecimento da
populagdo canina e o aumento da prevaléncia do
diabetes que vém ocorrendo nos dltimos anos, seria
esperado um aumento da participacdo do diabetes
como causa de Obito. Entretanto, a melhoria da
assisténcia veterindria e o aumento da esperanca de
vida dos diabéticos tém resultado em que esses
animais venham a Obito, ndo do diabetes
propriamente dito, mas sim de suas complicacdes
cronicas, nao figurando, portanto, como causa bdsica
de 6bito (Franco,1998).
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