Influéncia da dieta e da perda de peso na funcdo hepatica em um céo obeso: relato

de caso
Effects of diet and weight loss in liver function in obese dog: case report

Resumo: A obesidade em cées tem sido crescente nos ultimos anos e esté relacionada a
menor longevidade e maior ocorréncia de doencas degenerativas. As principais
consequéncias do excesso de peso para esta espécie sao os disturbios ortopédicos, mas
também alteragbes renais, pancreaticas, respiratorias e neoplasias. No entanto,
praticamente ndo se aborda o efeito de excesso de peso sobre a fung¢édo hepética. Para
isso, faz-se esse relato de caso, de uma paciente canina castrada, com 9 anos de idade e
ECC 8/9. Esse animal foi submetido a um programa de reducdo de peso, através de
restricdo caldrica e uso de uma dieta hipocal6rica, com baixa gordura e alta proteina. Apos
60 dias de tratamento e perda de 11,1% do peso inicial, 0 paciente apresentou reducao
consideravel dos niveis de ALT (23,5%) e FA (35,9%). O programa de reduc¢éo de peso foi
finalizado apos 161 dias de tratamento, quando o animal alcangou o ECC 5/9, com perda
de 20% do peso inicial. Apesar de ainda nao ser bem claro o efeito da obesidade sobre a
fungéo hepatica, a reducdo da atividade destas enzimas verificada neste paciente pode
indicar melhor fungdo do 6rgéo. E fundamental que se reconheca e trate precocemente a
obesidade para evitar seus efeitos deletérios, inclusive sobre o figado. Em conclusao, o
presente relato de caso mostrou uma reducdo dos niveis de ALT e FA, sugerindo que a

funcdo hepética deve ser um aspecto a ser considerado em pacientes obesos.
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Abstract: Obesity in dogs is a growing phenomenon within the last years and is related to
decreased longevity e higher prevalence of degenerative diseases. Main consequences of
excessive body weight in this species are orthopedic disorders, followed by renal pathology,
pancreatitis, respiratory alterations and neoplasia. However, effects of obesity on hepatic
function are poorly described. Thus, we made a case report of a female dog, 9 yo, and BCS
8/9. The animal underwent a weight reduction program, through caloric restriction, using a
hypocaloric diet with low fat and high protein. After 60 days of treatment and reduction of
11.1% of the initial body weight, the patient showed decreased enzymatic activity of ALT
(23.5%) and ALP (35.9%). The weight reduction program after 161 days after and the
animal reached a BCS 5/9 and lost 20% of the initial weight. Despite there are no clear
effects of obesity on hepatic function, the reduction of enzymatic activity observed for this
patient can indicate better function of the organ. It is highly recommended to detect and
treat obesity as early as possible in order to avoid deleterious effects of obesity on the liver.
In conclusion, the present case report showed a reduction of serum ALT and ALP,

suggesting that liver function should be considered for obese dogs.

Key words: obesity, dogs, hepatopathy, weight loss.

Introducéo

A obesidade é uma condi¢do cada vez mais frequente na populagdo canina e mais
comum nos consultorios veterinarios. Estima-se que pelo menos 30% da populacdo canina
tenha sobrepeso e que de 5 a 20% dos caes estejam obesos (FLOERCHINGER et al.,
2015).

O excesso de peso para esta espécie, comprovadamente, leva a menor
longevidade e ao aparecimento precoce de doencas degenerativas (KEALY et al., 2002).
Apesar disso, os fatores que levam a essa menor expectativa de vida ainda ndo sao tdo
claros. Segundo Michel (2012), muito do que se discutia como consequéncia do excesso
de peso para cées era por extrapolacdo de dados de pacientes humanos. No entanto,
devem ser consideradas as diferencas fisiologicas entre as espécies, sendo que a
implicacdo mais clara do sobrepeso para cdes é o0 risco aumentado de doencas

ortopédicas.

Outras consequéncias da obesidade relatadas em cées incluem: risco aumentado
de pancreatite e doenca renal, alteragfes respiratérias e até mesmo neoplasias (MICHEL,
2012). Contudo, a literatura praticamente ndo relata alteragées hepaticas em decorréncia

do excesso de peso em caes e esse efeito € pouco considerado na pratica.



Em pacientes humanos existe uma doenca hepética chamada esteatohepatite ndo-
alcodlica (EHNA). Essa patologia é caracterizada por hepatomegalia e acumulo de gordura
no figado, acompanhada de inflamacdo e necrose. A doenca se assemelha a hepatite
alcodlica, mas é diagnosticada em pacientes que ndo fazem grande uso de &lcool, sendo
que a obesidade é considerada o fator de risco mais importante para a ocorréncia dessa
condi¢do (RUHL & EVERHART, 2003). Esses mesmos autores relatam que a atividade de
ALT esta positivamente relacionada ao indice de massa corporal, ou seja, quanto maior o

valor desse indice, maior serd a elevacao da atividade de ALT observada.

As consequéncias da doenca em humanos sdo um risco aumentado de progressao
para cirrose e de carcinoma hepatocelular, sendo que o tratamento recomendado é a
mudanca de estilo de vida, para perda de peso e aumento de exercicios cardiovasculares.
N&o existem medicamentos para o tratamento dessa condicdo (PAREDES; TORRES,
HARRISON, 2012).

Dixon e colaboradores (2004) avaliaram o efeito da perda de peso nas analises
histolégicas do figado de pessoas com EHNA. ApOs uma reducdo de aproximadamente
50% do peso, as biopsias de figado mostraram diminuicdo significativa de esteatose,
alteracdes necroinflamatorias e fibrose. Os autores relatam que as alterac¢des histologicas

se resolveram em 82% dos pacientes apds emagrecerem.

As doencas hepaticas cronicas em cédes tem diversas origens, podendo ser
circulatéria, inflamatoria e cirrética, metabdlica, neoplasica ou alteracdo no ducto biliar
(GABRIEL, 2009). Um tipo de alteracdo hepatica cronica que é pouco considerada é a
hepatopatia vacuolar (HV). Essa é uma condigdo comum e se caracteriza por acumulo de
glicogénio no citosol dos hepatdcitos, levando a distenséo celular e aumento da fragilidade
(CORTRIGHT et al., 2014). Ela é associada ao excesso de glicocorticoides (SEPESY et
al., 2006), podendo ser devido a um aumento da producdo enddgena de hormdnios
esteroidogénicos ou por tratamento com medica¢des que contenham glicocorticoides, mas
também devido a alteragfes inflamatérias, neoplasicas e a doencas hepéticas infecciosas
(CORTRIGHT et al.,, 2014). Estes autores também relatam que o0s pacientes que
apresentam essa alteracdo hepética tém um grande aumento da atividade da fosfatase

alcalina (FA), muitas vezes mais de 3 vezes acima dos niveis normais.

Apesar de muitos clinicos considerarem essa alteracao como algo de pequena
relevancia, a HV pode levar a remodelamento hepéatico difuso, devido aos hepatécitos
vacuolados sofrerem necrose. Em uma manifestacdo extrema da doenca, pode ocorrer
hipertensédo visceral, desvios porto-sistémicos adquiridos, ascite e insuficiéncia hepatica
(CORTRIGHT et al., 2014).



Mesmo n&o havendo uma associacéo direta entre a obesidade e HV, sabe-se que
a obesidade € um estado inflamatorio cronico de baixa intensidade e que isso contribui com
a patogénese de suas comorbidades (BASTIEN; PATIL; SATYARAJ, 2015).

Recentemente foi demonstrado que cées obesos tem uma quantidade de cortisol
significativamente maior do que animais em condicdo corporal ideal, na avaliagcdo da
relacdo cortisol/creatinina urinaria. Estes autores afirmam que niveis cronicamente altos de
cortisol podem potencialmente aumentar a resisténcia insulinica, e a hiperinsulinemia e
superproducdo de corticoides pode resultar em deposicdo de gordura (SODER et al.,
2016). No entanto, ainda nao se pode afirmar que essa deposi¢cao de gordura poderia ter

influéncia sobre a HV.

Assim, esse relato de caso tem o objetivo de apresentar em um c&o obeso, antes e
apoés a perda de peso, a atividade das enzimas ALT e FA e discutir o papel da obesidade
na doenca hepética em caes.

Material e métodos

Um canino fémea, sem raca definida, castrada, de aproximadamente 9 anos,
pesando 13,78kg, foi encaminhada para atendimento nutricional devido a alteragbes das
enzimas hepéticas recorrentes, sem melhora apés tratamento medicamentoso e de
alimento coadjuvante para problemas hepaticos. Na anamnese, foi relatado que a paciente
se mantinha alimentada por diversos vizinhos na rua e que nos ultimos 6 meses havia sido
adotada pela tutora e sua atividade fisica reduziu bastante. Também havia sido realizada
cirurgia para corrigir rompimento de ligamento cruzado do joelho direito no Gltimo més e

devido ao excesso de peso estava sobrecarregando o joelho esquerdo.

Apbs exame clinico, classificou-se a paciente no escore de condi¢ao corporal (ECC)
8/9, conforme descrito por LAFLAMME e colaboradores (1997), verificou-se deposi¢éo de
gordura sobre as costelas, pescoco, quadril e abddémen, determinou-se escore de massa

(EMM) muscular 3/3 conforme descrito por Michel e colaboradores (2011).

Foram realizadas analises bioquimicas para afericdo de alanina aminotransferase
(ALT), fosfatase alcalina (FA), colesterol total (Col.T) e triglicerideos (Trigl.) nos dias 0 e 60
do tratamento. Realizou-se exames hormonais para T4 total, TSH, estimulacdo de ACTH,
e estes parametros apresentaram-se dentro da normalidade. A paciente estava com
prescricdo de S-Adenosilmetionina (SAMe) 200mg e Acido ursodesoxilico (Ursacol)

150mg, ambos uma vez ao dia (SID — semel in die), ha dois meses prévios ao atendimento



nutricional, sem alteracdo de parametros hepéticos. Este tratamento foi finalizado ap6s 30

dias da instituicdo do suporte nutricional.

Prescreveu-se um alimento coadjuvante restritivo energético. A sua composicao
nutricional pode ser encontrada na Tabela 1. Também foi prescrito 6mega 3 (6leo de peixe)
1000mg SID, e vitamina E 100mg SID, que foram mantidos durante todo o tratamento. A
introducédo do alimento foi realizada de forma gradativa, a fim de adaptar o trato digestério

ao novo alimento, esta adaptagcado durou 7 dias, sem alteracdes no escore fecal do animal.

A necessidade energética diaria (NED) foi calculada conforme descrito por
CARCIOFI e colaboradores (2005), pela seguinte equacdo: NED=(PM®7%)*75, onde PM é
0 peso meta calculado com uma reducéo de 20% do peso atual. A NED inicial foi de 530
kcal/dia. A quantidade diaria de alimento foi dividida em quatro refei¢cdes. Foi recomendado
restricdo de atividades fisicas nos 120 dias iniciais do tratamento, devido a lesdo em joelho
direito da paciente.

Tabela 1. Composicdo das dietas utilizadas previamente ao tratamento (alimento comercial
prescritivo para afec¢des hepaticas), dieta instituida no tratamento (alimento comercial
coadjuvante para obesidade), dieta prescrita pos-tratamento para manutencao de peso

(alimento comercial para caes adultos de baixa caloria).

Dietal PB2(g/Mcal) EE (g/Mcal) MF (g/Mcal) ENN (g/Mcal) EM (Kcal/g)

Pré-Tr. 36,84 36,84 9,74 136,58 3,8
Tr. 96,55 25,86 62,76 104,48 2,9
POs-Tr. 74,29 22,86 12,86 127,14 3,5

1As dietas estdo descritas como Pré-Tr.: pré-tratamento; Tr.: Tratamento; P&s-Tr.: pds-tratamento.
2Composicao nutricional dos alimentos estéo visualizados como PB: a proteina bruta; EE: extrato etéreo;
MF: matéria fibrosa; ENN: extrativo ndo-nitrogenado calculado; EM: energia metabolizavel.

Resultados
O tratamento teve duracdo de 161 dias, neste periodo a paciente foi pesada e
avaliada, inicialmente mensal e a partir do segundo més, quinzenalmente, conforme

observado na Figura 1.
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Figura 1. Acompanhamento da perda de peso no decorrer do tratamento
de 23 semanas, quando foi atingido o peso meta.

Ao final do programa de reducéo de peso, obteve-se 20% de perda do peso inicial,
conforme Tabela 2. As fotos do animal no inicio e final do tratamento podem ser vistas na
Figura 2. O percentual de perda de peso semanal médio foi de 0,56%, tendo como minimo
0,49% e méaximo 0,66%.

Tabela 2. Relacdo do peso e escore de condi¢ao corporal iniciais e

finais, e percentual de perda de peso total.

Inicial Final % de Perda Total
Peso corporal (Kg) 13,78 11,095 20
ECC(1a9) 8 5

Aos 120 dias de tratamento foi realizado um ajuste, reduzindo em 10% a NED, a
fim de aumentar a taxa de perda de peso semanal. Nos subsequentes 120 dias de
tratamento, iniciou-se caminhadas leves, conforme disponibilidade do tutor, de 10 a 15
minutos diarios. ApGs atingir o0 peso e escore corporal meta, o alimento foi trocado, e
instituiu-se uma dieta com calorias reduzidas para a manutencdo de peso, conforme
demonstrado previamente na Tabela 1, e a NED foi calculada através de PC%"5*90, onde

PC= peso corporal.

Ap6s 15 dias do inicio da dieta de manutencédo de peso, a paciente continuou a

perder peso, com um percentual de 0,86% semanal. Para evitar uma perda de peso ainda



maior, a NED foi recalculada PC%"%*95 e, desta forma, manteve-se o peso corporal de 11,1

kg apds o término do tratamento.

Esse mesmo peso corporal foi mantido apds o término do tratamento. No entanto
essa informacéo foi obtida por pesagem no consultério veterinario por mais 1 més e demais

meses subjacentes apenas por relato do proprietario.

Os parametros sanguineos avaliados no dia 0 do tratamento, mostraram ALT 90
U/L e FA 788 U/L, sendo os valores de referéncia laboratorial maximo de 88 U/L e 150 UI/L,
respectivamente. Houve reducdo da atividade enzimética de ALT e FA apds 60 dias de
tratamento, conforme mostrado na Tabela 3. Observou-se uma reducéo de 23,5% nos
valores de ALT e de 35,9% para FA.

Embora dentro da normalidade, observou-se a diminuicdo dos niveis séricos de
colesterol total (Col.T) e triglicerideos (Trigl.), que apresentaram valores de 251,5mg/dL e
105,35mg/dL, respectivamente, no dia 0. No dia 60 do tratamento, os parametros foram de
175,25mg/dL e 63,25mg/dL, respectivamente.

Tabela 3. Comparativo das analises laboratoriais com a redugéo de peso e de ECC no

inicio e apos 60 dias de tratamento.

Dia 0 Dia 60
ALT (U/L) 90,00 68,80
FA (U/L) 788,10 505,30
Col. T (mg/dL) 251,50 175,25
Trigl. (mg/dL) 105,35 63,25
Peso corporal (Kg) 13,78 12,70

ECC (1-9) 8 7




Figura 2. Imagens do paciente antes e apds a perda de peso. A= vista dorsal no inicio do
tratamento. B= vista lateral no inicio do tratamento. C= vista dorsal ap6s 161 dias e
reducdo de 20% do peso inicial. B= vista lateral apos 161 dias e perda de 20% do peso

inicial.

Discussao

No caso clinico apresentado, pode-se notar que apos 161 dias de tratamento, o
animal alcancou a reducéo desejada de 20% do peso inicial e atingiu a condig&o corporal
ideal de ECC=5/9. Além disso, foi verificado que apenas 60 dias apdés inicio do tratamento
e com perda de 11,1% do peso inicial houve uma reducéo de 23,5% de ALT e 35,9% de
FA, sem qualquer outro tratamento clinico. Nao foi realizado andlise enzimatica ao final do

tratamento por contencdo de despesas por parte do tutor.

A ALT esté localizada no citoplasma dos hepatdécitos e € liberada quando hé injaria
a membrana celular. Ela € uma enzima bastante sensivel e especifica do figado de cées,

por isso é considerada um bom parametro para diagnostico de doenca hepética (MEYER




et al, 2010). J4 a fosfatase alcalina (FA) € menos especifica, pois existem varias isoenzimas
no figado, rins, 0ssos, intestino, placenta e a isoenzima induzida por corticoide. A
isoenzima hepatica € produzida por hepatdcitos e fica localizada na membrana canalicular
do hepatdcito (GABRIEL, 2009).

Outros pesquisadores também relatam o efeito da perda de peso sobre a funcéo
hepatica. Diez e colaboradores (2004) avaliaram a evolu¢do dos parametros sanguineos
durante a perda de peso em cées Beagle e notaram que apos a perda de pelo menos 30%
do peso inicial, esses animais néo tiveram alteracdes nos valores de ALT e FA. Outro
trabalho que avaliou a obesidade induzida em cédes também ndo constatou diferenca

significativa na funcéo hepatica e nem renal com a perda de peso (SANTOS, 2008).

J& outros pesquisadores compararam varios grupos de caes, diferindo em idade e
ECC e néo viram influéncia da obesidade sobre os valores de ALT, entretanto os valores
de FA foram significativamente maiores para os animais com ECC acima do ideal,
especialmente para aqueles com mais idade (MORI et al., 2011). As discrepancias na
literatura encontrada podem ser devido aos trabalhos que induziram a obesidade em cées
terem feito isso em um curto prazo, enquanto que consequéncias da obesidade podem

demorar mais tempo para aparecer

Frequentemente se vé na pratica clinica que quando cdes sdo submetidos a
exames bioquimicos e se encontra elevacéo na atividade de ALT e FA, o alimento prescrito
€ um alimento coadjuvante para problemas hepaticos, ou seja, uma dieta com restricao de

proteina e na qual as fontes protéicas sao principalmente vegetais.

A indicacdo desse tipo de dieta € para casos nos quais 0 animal apresenta sinais
neuroldégicos (encefalopatia hepatica - EH) ou na hepatite por acimulo de cobre, devido a
esse tipo de dieta também ser restrita em cobre. Pacientes que néo se enquadram nesses

critérios anteriores ndo necessitam desse tipo de dieta (MARKS, 2012).

A restricdo de proteina deve ser feita em pacientes com estagio final de cirrose,
hiperamonemia e EH. Entretanto, em outras condi¢cées que ndo sejam estas, um aporte de
proteina € fundamental para auxiliar na regeneracao hepatica, jA que esses pacientes
necessitam de uma ingestdo adequada de proteina para auxiliar na regeneracao dos
hepatdcitos. Além disso os pacientes frequentemente apresentam hipoalbuminemia,
devido a deplegcéo das reservas e sintese de proteinas reduzida (MEYER et al., 2010).
Dessa forma, os mesmos autores afirmam que para pacientes com doenca hepética, a
meta é fornecer proteina adequada para auxiliar na regeneracao do 6rgao, mas ao mesmo

tempo evitar proteina em excesso que possa contribuir para EH.
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A reducdo dos niveis séricos de colesterol total e triglicerideos observada para este
paciente também podem representar uma melhora no estado de saude. Isso é um fato ja
relatado, conforme observado previamente por Diez e colaboradores (2004), que também

foi notaram reducéo de lipides séricos apés a perda de peso.

Além da melhora dos pardmetros laboratoriais, o tutor do paciente também relatou
outros beneficios da perda de peso, descrevendo que o cdo ficou com maior disposicao,
mais facilidade na locomoc¢éo e diminuicdo da claudicacdo. Também se observou uma
melhora na qualidade do pelo e pele do animal, com eliminacdo de descamacfes e
seborreia, reducdo da queda de pelos e maior brilho da pelagem. Na experiéncia clinica
dos autores deste trabalho, tanto a melhora destes parametros dermatolégicos e
ortopédicos, quanto a reducdo de ALT e FA tem sido recorrente em caes que sao

submetidos a um programa de reducao de peso.

Optou-se por nao restringir mais a NED, apesar da taxa de perda de peso semanal
média de 0,56%, ter ficado abaixo do recomendado por Michel (2012), que é de 1 a 2% do
peso, para uma reducgdo de peso saudavel com manutencdo da massa muscular. A taxa
encontrada na pesquisa atual ficou proxima as descritas por Brunetto (2010) e, conforme
descrito por Laflamme e Kuhlman (1995), uma menor taxa de reducdo de peso, diminui as

chances de ganho de peso pés emagrecimento.

Com os dados do paciente aqui relatados, o qual teve sua fungdo hepatica
melhorada através de dieta com restricdo caldrica e de gordura e ao considerar as
informacdes da literatura sobre as indicagfes de um alimento coadjuvante para problemas
hepaticos, cabe a reflexdo sobre a prescricdo inadequada deste tipo de alimento. Desta
forma, se o paciente apresentar aumento na atividade das enzimas ALT e FA, sem sinais
neuroldgicos, e estiver com sobrepeso ou obeso e sem outras doengas concomitantes,
sugere-se a avaliacdo da utilizagdo de um alimento hipocalorico, indicado para a perda de
peso. Com isso, espera-se que o0 animal perca peso e a fungédo hepética melhore, além de

todos os outros beneficios da reducéo de peso.

A importancia da manutencao do peso saudavel, deveria ser mais enfatizada nas
consultas de acompanhamento clinico e vacinacao. Isto é importante, pois a percepgao
dos tutores sobre o excesso de peso de seus animais € menor do que ocorre na realidade.
Isso foi comprovado por uma pesquisa que revelou que dos cées avaliados com sobrepeso
por um médico veterinario, 39% eram considerados como tendo o peso normal por seus
proprietarios (WHITE et al., 2011).

Assim, é recomendavel que os veterinarios tenham conhecimento da escala de

ECC e que também possam ensinar seus clientes como determina-la. Outra estratégia para
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se evitar o sobrepeso € orientar 0s clientes a pesarem seus animais mensalmente e manter
um registro do peso. Pois, normalmente, 0s animais passam por avaliagcao veterinaria uma
vez por ano, quando sdo levados para a vacinacao, esse intervalo de tempo pode ser muito

grande e o paciente pode ja estar com sobrepeso ou obeso.

Essa conscientizacdo da importdncia da manutencdo do peso saudavel é
importante, pois mesmo apés 0 emagrecimento, alguns efeitos deletérios da obesidade
podem persistir. Adolphe e colaboradores (2014) avaliaram cées da raca Beagle que
tiveram a obesidade induzida. Esses autores observaram que apds apenas 12 semanas
de alimentacdo ad libitum e ganho de peso, esses animais ja tiveram alteracbes
metabdlicas e cardiovasculares, estando essas alteracdes relacionadas a quantidade de
gordura visceral. No entanto, mesmo ap0s a perda de peso, algumas alteracbes

cardiovasculares metabdlicas nao voltaram aos niveis basais.

Conclusao

Para a paciente avaliada, p6de-se verificar que a perda de peso foi benéfica,
reduzindo consideravelmente os niveis de ALT e FA, o que pode indicar uma melhor
condi¢cdo do figado. Sugere-se que pacientes veterinarios tenham o escore de condi¢édo
corporal frequentemente acompanhado, de forma que mantenham um peso saudavel e
possam evitar as consequéncias negativas da obesidade, inclusive sobre a fungéo

hepatica.
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