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1. INTRODUCAO

O hipercortisolismo € uma doenga enddcrina mais comum na rotina clinica
de caes. Os animais diagnosticados com esta doenca podem apresentar diversos
sinais clinicos como politria, polidipsia, polifagia, abdémen abaulado, rarefacao
pilosa, telangiectasia e atrofia cutanea. Sua ocorréncia espontanea pode ser
dividida em ACTH-dependente (causada por uma neoplasia hipofisaria) ou ACTH-
independente (secundaria a neoplasia adrenal, uni ou bilateral) (ESVE, 2021). O
tratamento para esta condicdo clinica pode ser o uso de medicamentos que
reduzem a sintese de cortisol ou adrenalectomia, quando documentada a
presenca de tumor em uma ou ambas as glandulas adrenais.

Nos casos de hipercortisolismo ACTH-independente, a adrenalectomia é o
tratamento de escolha e que apresenta melhor prognéstico e sobrevida, apesar
dos riscos de pancreatite, hipocortisolismo transitério e de tromboembolismo pés-
operatorios (DE MARCO, 2015)

Caes submetidos a adrenalectomia unilateral por vezes precisam receber
suplementacdo com glicocorticoides e/ou mineralocorticoides por semanas,
enquanto aqueles submetidos a adrenalectomia bilateral o fazem pelo resto da
vida. Glicocorticoides como dexametasona ou prednisolona pds-adrenalectomia
sao indicados em cées que apresentaram valores de cortisol baixo em testes
hormonais funcionais ou sinais clinicos de hipoadrenocorticismo (émese, diarreia,
anorexia), ja a suplementacdo com mineralocorticoides como fludrocortisona ou
pivalato de desoxicorticosterona (DOCP) € indicado em cdes que apresentam
alteracOes eletroliticas de sédio e potassio graves no pdés-operatorio imediato,
persistentes por mais de 72 horas ou que realizaram adrenalectomia bilateral.
(BEHREND, 2015)

A utilizacdo do DOCP em pacientes que realizaram adrenalectomia bilateral
€ indicado como forma de suplementagcdo de mineralocorticoides por apresentar
pouco efeito glicocorticoide e longa duracéo. A dose inicial recomendada em bula
é de 2,2mg/kg/SC a cada 21 a 25 dias. No entanto cada paciente pode apresentar
necessidade diferente da suplementacdo de mineralocorticoide. Os ajustes da
dose séo realizados com os valores de sodio e potassio séricos ou plasmaticos
apos os primeiros 10 a 14 dias da aplicacédo, e a duracéo do efeito € estabelecida
com a mesma avaliacdo dos dias 21 a 25 apds a administracdo da medicacao
(Cosacthen, bula, 2023). A utlizagdo de outros mineralocorticoides como
fludrocortisona pode ser utilizada até que a dose adequada seja estabelecida,
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contudo por ter mais efeito glicocorticoide pode causar sinais clinicos como
polidria e polidipsia nos caes suplementados (BEHREND, 2015; VARGAS, 2015).

Neste sentido, o objetivo deste trabalho foi relatar o tratamento de
suplementacdo com DOCP em um céo submetido a adrenalectomia bilateral, no
gual doses extra-bula foram necessarias para o adequado controle.

2. METODOLOGIA

Foi atendido no servico especializado em endocrinologia do Hospital de
Clinicas Veterinarias da Universidade Federal de Pelotas (EndocrinoPeq/UFPel)
um canino, fémea, castrado, da raca Shih-Tzu, de 13 anos com polidria,
polidipsia, polifagia e abdominomegalia. Na triagem enddcrina (ultrassonografia
abdominal, testes de funcdo adrenal e tomografia computadorizada abdominal),
foi diagnosticado tumor adrenal bilateral secretorio de cortisol, configurando
hipercortisolismo ACTH-independente Apds estabilizacdo clinica foi indicada
adrenalectomia, inicialmente unilateral esquerda, posteriormente, por
complicacBes do hipercortisolismo realizou colecistectomia e apos trés meses foi
encaminhada para realizacdo de adrenalectomia direita. Até o momento da
adrenalectomia direita, a paciente recebia tratamento com trilostano
(0,5mg/kg/BID VO), enalapril (0,5mg/kg/SID VO), rivaroxabana (1mg/kg/SID VO)
e bezafibrato (5mg/kg/SID VO) para controle da secrecéo de cortisol e tratamento
de comorbidades cardiovasculares e hiperlipidemia. Previamente a segunda
adrenalectomia, os tratamentos com trilostano, rivaroxabana e bezafibrato foram
descontinuados 72 horas antes do procedimento e 24 horas antes foi
administrado DOCP (2mg/kg/SC). Durante o transoperatorio foi realizada
administracdo de hidrocortisona (1mg/kg/IV) e prednisolona 0,22mg/kg/SID VO)
no pos-operatério imediato. Durante a internacdo a paciente evoluiu bem e teve
alta em 48 horas.

Realizou retorno para coleta de sangue e avaliacdo geral 14 dias apos
aplicacado do DOCP. No dia da avaliacao a paciente apresentava bem-estar geral,
com alguns tremores e o tratamento atual era prednisolona (0,2mg/kg/SID VO) e
enalapril (0,5mg/kg/SID VO). No dia seguinte, a paciente apresentou hiporexia,
nausea, apatia e tremores mais intensos, foi solicitado tratamento com
esomeprazol (1mg/kg/SID VO) ondansetrona (1mg/kg/TID VO), bezafibrato
(5mg/SID VO) e suplementacdo com fludrocortisona (0,008mg/kg/SID VO). A
paciente teve melhora do quadro clinico com o manejo e ap0s trés dias foi
ajustada a frequéncia da fludrocortisona para cada 12 horas. Apés 23 dias da
primeira aplicacdo de DOCP, a paciente realizou nova avaliacdo clinica e foi
ajustada a dose para 2,2mg/kg/SC e manteve tratamento com prednisolona
(0,2mg/kg/SID) e bezafibrato (5mg/kg/SID VO). Apés 14 dias da segunda
aplicacdo de DOCP a paciente apresentava bem-estar geral, porém com leves
tremores, foi iniciado suplementagdo com fludrocortisona na dose de
0,012mg/kg/BID VO por 2 dias. Vinte e oito dias apdés a segunda aplicacédo de
DOCP foi realizado nova avaliagdo para suplementacédo do mineralocorticoide na
dose de 2,6mg/kg/SC, foi indicado usar fludrocortisona 0,017mg/kg/BID VO nos
proximos dois dias apds a aplicacdo. Foi realizada reavaliagdo 14 dias apés a
terceira aplicacdo de DOCP, a paciente apresentava tremores e aos exames de
sangue apresentava hiponatremia persistente. Foi realizada a quarta aplicagéo de
DOCP 28 dias ap6és, na dose de 2,7mg/kg/SC. Subsequentemente em 14 dias foi
realizada nova avaliacdo e a paciente ainda apresentava tremores, e por vezes
indisposicao.
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A quinta administracdo de DOCP foi realizada 21 dias apos a ultima e foi
ajustada a dose para 2,9mg/kg/SC e teve melhor resposta clinica 14 dias apos a
aplicacdo, no entanto ainda precisou fazer uso de fludrocortisona alguns dias
apos a aplicacdo da medicacdo. Apds 21 dias da quinta aplicacdo a paciente
recebeu DOCP na dose de 3,1mg/kg/SC, o ajuste foi realizado por ainda nao
apresentar melhora completa dos sinais clinicos e exames laboratoriais. Apos 14
dias ainda apresentava achados de hiponatremia e tremores. ApGs 21 dias da
sexta aplicacdo a dose foi novamente ajustada para 3,3mg/kg/SC e 14 dias apés
esta aplicacdo a paciente apresentou estabilidade nos exames de sangue e se
manteve bem sem necessidade de suplementacdo com fludrocortisona.
Posteriormente foi aumentado o intervalo de aplicagdo de DOCP para 30 dias na
dose de 3,3mg/kg, e tratamento com prednisolona (0,2mg/kg/SID), bezafibrato
(5mg/kg/SID) e enalapril (0,5mg/kg/SID)

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A paciente apresentou boa recuperacdo pés-operatorio imediata, no entanto
apos duas semanas do procedimento cirdrgico teve sinais clinicos indicativos de
hipoadrenocorticismo iatrogénico e deficiéncia de mineralocorticoides, apesar de
estar realizando suplementacdo com DOCP, nas doses recomendadas. Estes
achados indicavam a necessidade de realizar ajustes de dose, contudo foram
necessarias doses 50% acima da recomendacdo até a estabilizacdo do quadro.
OBLANK et al. (2016) realizaram um estudo avaliando os cuidados
perioperatdrios, manejo pos-cirargico e cuidados a longo prazo de 9 cées
submetidos a adrenalectomia bilateral e foi observado que seis caes mantiveram
tratamento combinado de prednisolona (0,25mg/kg/dia) e DOCP (2,2mg/kg a cada
21-30 dias) diferentemente da dose final relatada no presente caso que foi de
3,3mg/kg a cada 30 dias.

Durante os ajustes das doses de DCOP a paciente ndo manifestou efeitos
adversos importantes, apenas politria e polidipsia quando associada com a
fludrocortisona. O fabricante do farmaco cita que os principais efeitos do DOCP
na dose indicada sdo polidria, polidipsia e apatia. No entanto em estudos de
seguranca, foram usadas doses de 3 e 5 vezes maiores dos que as
recomendadas e o0s principais achados foram eritema e edema no local da
injecdo, e nos exames complementares foi observada diminuigdo do volume
corpuscular médio, hipocalemia, hipernatremia, hipocloremia, diminuicdo de
nitrogénio ureico do sangue (BUN) e diminuicdo da densidade urinaria
(Cosacthen, bula, 2023). Apesar de ter recebido uma dose 1,5 vezes maior que a
indicada, a paciente nao apresentou reacao local as aplicacdes.

A utilizagdo de fludrocortisona durante os intervalos das aplicacdes de
DCOP é recomendada como suplementacdo mineralocorticoide, ainda que de
forma empirica (REBOCHO et al,. 2021), na dose de 0,01mg/kg por via oral a
cada 12 horas ou 0,02mg/kg a cada 24 horas (VARGAS, 2015), no entanto, no
caso descrito, houve momentos em que a paciente precisou de doses de
0,017mg/kg/BID, mesmo sob efeito do DCOP.

Ao exame histopatolégico os tumores da paciente foram classificados como
carcinomas adrenocorticais e embora a paciente realizasse tratamento clinico
com trilostano para reduzir a secrecéo de cortisol pelos tumores, esta medicacao
ndo impede o crescimento das neoplasias adrenais (BEHREND, 2015; DE
MARCO, 2015) e nas avaliagdes ultrassonograficas subsequentes foi observado
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crescimento das massas, desta forma a abordagem cirdrgica foi considerada
como a melhor alternativa para o tratamento da doenca enddcrina e oncoldgica.

4. CONCLUSOES

Neste relato de caso, foi observado que a utilizagdo de DCOP como parte do
tratamento de hipoadrenocorticismo iatrogénico canino poés-adrenalectomia
bilateral foi eficaz para manutencéo da qualidade de vida da paciente. O ajuste de
dose da medicacdo foi desafiador e superou as informacbes de bula e da
literatura.
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