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1. INTRODUCAO

O hipoadrenocorticismo é uma endocrinopatia pouco frequente na rotina,
caracterizada pela secre¢cdo hormonal adrenocortical insuficiente que gera
manifestacbes clinicas inespecificas que representam um desafio diagnéstico
(CHURCH, 2015; VARGAS, 2015). O hipoadrenocorticismo priméario ou Doenca de
Addison tem como causa principal a destruicdo imunomediada do cortex adrenal,
gue cursa com secrecao insuficiente de glicocorticoides (principalmente o cortisol)
e/ou mineralocorticoides (sobretudo a aldosterona) (VARGAS, 2015).

O tratamento de manutencdo consiste na reposicao de glicocorticoides e
mineralocorticoides, que pode ser realizada pela administracdo parenteral de
pivalato de desoxicorticosterona (Zycortal® Dechra, Brasil, Paranad) ou oral com
acetato de fludrocortisona (Florinefe®, Bristol-Myers Squibb Farmacéutica S.A, Séo
Paulo) (CHURCH, 2015; VARGAS, 2015; ESVE, 2021).

O pivalato de desoxicorticosterona (DOCP) é um mineralocorticoide sintético
de longa duracao, que demonstrou controlar os eletrolitos séricos (sodio e potassio)
de forma mais eficaz em comparacdo com a fludrocortisona e, portanto, é
considerado o farmaco de eleicdo para a reposicdo de mineralocorticoides
(VARGAS; 2015; REBOCHO et al., 2021).

Embora o uso do DOCP seja descrito como tratamento de eleig&o, no Brasil
esse farmaco so6 esteve disponivel comercialmente a partir de 2021, enquanto nos
Estados Unidos foi aprovado em 1998 e em 2015 na Europa (REBOCHO et al.,
2021). Os pacientes com doencga de Addison anteriormente eram tratados com um
produto registrado para uso humano (acetato de fludrocortisona), que possui,
predominantemente, atividade mineralocorticoide e, em menor grau, atividade
glicocorticoide. Entretanto, alguns cdes desenvolvem sinais clinicos adversos
durante o uso de fludrocortisona, como consequéncias ao seu efeito glicocorticoide
(VARGAS, 2015).

O objetivo deste trabalho foi caracterizar e comparar os perfis de sinais
clinicos adversos em cées com hipoadrenocorticismo primario que recebiam
tratamento com acetato de fludrocortisona via oral e que passaram pela transi¢cao
de tratamento para DOCP via subcutanea no Brasil.
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2. METODOLOGIA

Foi realizado um estudo transversal, descritivo, com abordagem quantitativa,
por meio da aplicacédo de um formuléario online (Google® Forms), com abrangéncia
nacional e divulgado pelas midias digitais (Instagram, Facebook, e-mail e
WhatsApp). A pesquisa obteve ciéncia da Comissdo de Etica de Uso de Animais
(CEUA) da Universidade Federal de Pelotas sob o parecer n. 23110.012640/2025-
87. O questionario foi direcionado a médicos veterinarios clinicos gerais e
especialistas em endocrinologia de cées e gatos no Brasil, incluindo membros da
Associacédo Brasileira de Endocrinologia Veterinaria (ABEV).

O formulério continha cinco etapas, das quais duas foram especificas para a
inclusdo de possiveis dos sinais clinicos adversos. Os profissionais relataram os
efeitos colaterais observados durante o tratamento com fludrocortisona (como
polidria, polidipsia, polifagia, ganho de peso, anorexia/hiporexia, tremores e
fragueza muscular) e, em seguida, os sinais clinicos apresentados apoés a transicao
para o pivalato de desoxicorticosterona (DOCP).

As respostas foram registradas em planilhas e analisadas por estatistica
descritiva, considerando a frequéncia de ocorréncia dos efeitos colaterais em cada
modalidade terapéutica.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados preliminares, baseados em nove respostas de médicos
veterinarios dos Estados de S&o Paulo e Rio Grande do Sul, revelaram que os
efeitos mais frequentes durante o tratamento com fludrocortisona foram polidria
(719; 77,8%) e polidipsia (7/9; 77,8%), além de tremores musculares (6/9; 66,7%) e
polifagia (6/9; 66,7%) (Tabela 1). A elevada prevaléncia de polidria, polidipsia e
polifagia € atribuida a atividade tanto mineralocorticoide quanto glicocorticoide da
fludrocortisona (VARGAS, 2015). O incremento da dose para correcdo de
desequilibrios de sddio e potassio implica maior exposicéo ao efeito glicocorticoide
do farmaco e, consequentemente, ocorrem efeitos indesejados. A persisténcia de
hiponatremia e/ou hipercalemia, mesmo durante a terapia com fludrocortisona,
pode justificar os tremores e fragueza muscular observados (KINTZER e
PETERSON, 1997; SAITO et al., 2002).

Tabela 1: Frequéncia e distribuicdo percentual de sinais clinicos
adversos reportados em caes com Hipoadrenocorticismo Primario
submetidos a tratamento com fludrocortisona (n=9)

Sinais clinicos adversos Nl]rrA\erq de Frequéncia Relativa
Ocorréncias (n) (%)

Politria 7 77,8

Polidipsia 7 77,8

Tremores Musculares 6 66,7

Polifagia 6 66,7

Emese 5 55,6

Hiporexia/Anorexia 4 44,4
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Fraqueza Muscular 3 33,3
Melena/Hematoquezia 2 22,2
"Qutros" (N&o definidos na lista original do formulario)

Ganho de Peso 1 11,1
Furunculose 1 11,1
Anemia 1 11,1
Perda de Peso 1 11,1
Gastrite e duodenite linfoplasmocitaria

moderada com hiperplasia gastrica 1 11,1

crbnica

Em contraste, os cées tratados com DOCP (Tabela 2) apresentaram menor
frequéncia de reacdes adversas e auséncia de manifestacfes gastrointestinais, o
que reforca um perfil de seguranca mais favoravel. Nenhuma ocorréncia de sinais
previamente definidos, como émese, hiporexia/anorexia e fraqueza muscular, foi
registrada nesta andlise. Além disso, trés das nove respostas recebidas (33,3%)
indicavam auséncia completa de efeitos adversos durante o tratamento. Os
resultados obtidos neste estudo estdo em consonancia com a literatura, que
descreve o DOCP como uma alternativa terapéutica capaz de proporcionar maior
estabilidade clinica e menor incidéncia de eventos indesejados (KINTZER &
PETERSON, 1997; SILVA et al., 2023).

Tabela 2: Frequéncia e distribuicdo percentual de sinais clinicos
adversos reportados em caes com Hipoadrenocorticismo Priméario
submetidos a tratamento com DOCP (n=9)

Sinais clinicos adversos NL’m)er(_) de Freql_Jéncia
Ocorréncias (n) Relativa (%)
Tremores Musculares 3 33,3
Polifagia 3 33,3
Polidria 1 11,1
Polidipsia 1 11,1
Melena/Hematoquezia 1 111
Discromia 1 111
Emese 0 0,0
Hiporexia/Anorexia 0 0,0
Fraqueza Muscular 0 0,0

Embora o presente levantamento evidencie menor prevaléncia de efeitos
adversos com DOCP, alguns sinais, como tremores musculares e polifagia (33,3%
cada), ainda foram reportados. Tais achados indicam que fatores individuais, como
variabilidade na resposta terapéutica, comorbidades ou ajustes inadequados de
dose, podem influenciar a manifestacéao de efeitos colaterais, mesmo em protocolos
considerados mais seguros.

No entanto, deve-se considerar que o DOCP apresenta atividade
glicocorticoide minima, 0 que exige a suplementacdo oral concomitante com
prednisona ou prednisolona. Essa abordagem terapéutica combinada permite a
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rapida correcdo das alteracdes de sbédio e potassio e garante maior flexibilidade
para ajuste individualizado da dose mineralocorticoide, uma vez que o DOCP nao
recebe interferéncia de efeitos glicocorticoides (CHURCH, 2015; VARGAS, 2015;
REBOCHO et al. 2021). Dessa forma, o manejo terapéutico se torna mais seletivo,
com potencial para reduzir complicacdes iatrogénicas.

Apesar do numero limitado de respostas, por se tratar de resultados
preliminares, este estudo fornece um panorama relevante da experiéncia nacional
com a transicao de fludrocortisona para DOCP. Considerando que o DOCP tornou-
se disponivel no Brasil apenas recentemente, ao final de 2021, a caracterizacdo de
seus efeitos adversos no contexto clinico brasileiro contribui para a consolidacao
de evidéncias nacionais.

4, CONCLUSOES

Com base nas evidéncias apresentadas neste estudo, pode-se concluir que a
transicdo do tratamento de fludrocortisona para o DOCP em cées com
hipoadrenocorticismo primario demonstra um perfil de seguranca favoravel,
caracterizado por menor ocorréncia de efeitos colaterais gastrointestinais e
manifestacdes clinicas adversas.
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