Recomendacdes de sddio para gatos saudaveis e cardiopatas: uma anéalise
critica

Resumo

O sobdio constitui um mineral indispensavel para a manutencdo da
homeostase hidroeletrolitica corporal. Na literatura cientifica, diversos estudos
relacionaram a elevada ingestao dietética de sddio ao desenvolvimento e/ou piora
no quadro de afeccdes cardiovasculares, em funcdo do aumento da pressao
arterial. Contudo, esses estudos que determinaram as diretrizes de ingestao diaria
de sédio para caes e gatos foram realizados em seres humanos ou roedores; 0s
guais demonstraram maior sensibilidade aos efeitos osmaéticos do sodio. Com isso,
as necessidades diarias de sédio para felinos saudaveis ou efémeros (com
insuficiéncia cardiaca congestiva) foram subestimadas. Isso pode ser prejudicial,
uma vez que teores inadequados (abaixo do necessario) de sddio podem promover
a ativacdo crbnica do sistema renina-angiotensina-aldosterona, o que eleva a
pressédo arterial e aumenta a pré-carga (presséao diastolica final), intensificando as
lesbes cardiacas. Portanto, o objetivo desta revisdo € reunir informacfes
atualizadas sobre a influéncia do sédio na manifestacéo ou progresséo de doencas
cardiovasculares em felinos, a fim de melhorar a compreenséao da fisiologia desse
mineral na homeostase osmotica corporal, podendo auxiliar em uma reflexdo
acerca das recomendacdes de ingestao diaria para gatos.
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1. Introducéo
As cardiopatias consistem em grande desafio para a medicina humana e

veterinaria. Em gatos, estudos populacionais apontaram que, em relagéo a outras




afeccdes, a prevaléncia de doencas cardiacas € uma das maiores e, pode acometer
cerca de 15% a 20% dos felinos, sendo a mais comum entre elas a cardiomiopatia
hipertréfica (CMH) do ventriculo direito (NGUYEN et al.,, 2017). A CHM é
caracterizada pelo espessamento do miocardio (dilatagcdo concéntrica), a qual
predispbe o0 paciente ao desenvolvimento de outros distirbios, como
tromboembolismo aortico felino, sincope, insuficiéncia cardiaca congestiva direita
(ICCD), morte subita (PAYNE et al., 2013) e caquexia (SANTIAGO et al., 2019);
sendo esta Ultima, um potente indicador prognéstico da doenca (CARCIOFI et al.,
2006, BRUNETTO et al., 2010; FREEMAN et al., 2015).

Tais afeccbes, também geram efeitos deletérios sistémicos. Gatos que
apresentam ICCD e tromboembolismo aortico sdo passiveis de apresentar efusao
pericardica e pleural, edema pulmonar, episédios isquémicos ocasionados por
émbolos em membros, cérebro e mesentério (PAYNE et al.,, 2013), além de
progressao acelerada de lesdes renais (DAMMAN et al., 2007).

Desse modo, considerando 0 aspecto sistémico e degenerativo das
consequéncias vasculares decorrentes da CMH, alternativas ndo farmacoldgicas
que, concomitantemente ao tratamento adequado, atenuem a progressao dessa
doenca sdo necessarias. Na area de nutricdo, demonstrou-se que o uso de um
alimento com perfil nutricional e energético especifico como coadjuvante ao recurso
terapéutico melhorou a qualidade e a expectativa de vida desses pacientes
(FREEMAN, 2009; BIELAWSKI et al., 2019), e que alimentos balanceados podem
prevenir em gatos saudaveis o desenvolvimento de determinadas cardiomiopatias

induzidas pela deficiéncia de taurina (SCHAFFER et al., 2014).




A insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC) pode ser classificada de acordo com
as diretrizes do American College of Veterinary Internal Medicine (ACVIM) ou de
acordo com as orientacdes do International Small Animal Cardiac Health Council
(ISACHC). Ambas as condutas (sistema A, B C e D ou sistema la, Ib, Il, llla e lllb,
respectivamente) graduam a ICC de acordo com a gravidade e progressao da
doenca e dos sinais clinicos. Cada estagio, por sua vez, possui recomendacdes
especificas de determinados nutrientes, nas quais se destacam, principalmente, a
restricdo de sddio. Todavia, as normas que guiam o aporte nutricional de sédio
permanecem controversas, uma vez que tal orientacdo foi influenciada por
pesquisas realizadas, em sua maioria, em humanos, contemporanea a uma época
escassa em estudos em felinos a respeito desse topico (NGUYEN et al., 2017).

Em funcdo desse cenario, vale ressaltar que os alimentos comerciais umidos
disponiveis no mercado brasileiro sdo alvo de controvérsias na medida que
possuem teores de sédio e fosforo muito acima do que € recomendado, com alguns
possuindo teores até 10 vezes maiores. Contudo, de acordo com os estudos
presentes até 0 momento, os possiveis efeitos deletérios estdo mais associados a
guantidade exacerbada de fésforo, o qual pode resultar em lesfes renais, do que o
sédio propriamente dito (BRUNETTO et al., 2019).

Sendo assim, o0 objetivo desta reviséo é reunir as informagdes mais recentes e
pertinentes a respeito da influéncia do soédio na manifestacdo ou progressao de
doencas cardiovasculares em felinos, bem como discutir os mecanismos de
regulacdo desse mineral nessa espécie em comparacdo com o0s de ratos e
humanos (considerados menos resistentes ao sodio), a fim de melhorar a

compreensao da fisiologia desse mineral na homeostase osmdética corporal, e
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assim, gerar uma reflexdo acerca das recomendacdes de ingestdo diaria para

gatos.

2. Desenvolvimento

2.1 Funcdes, ingestdo recomendada e importancia do sodio

O sédio é um mineral classificado como macroelemento, o qual desempenha
importantes fungdes na regulagédo do equilibrio ibnico e osmotico entre os meios
intracelular e extracelular, sendo essencial na transmissao de impulsos nervosos e
no controle da excrecéo e retencao de fluidos no organismo (NGUYEN et al., 2017).
Desse modo, devido a sua funcao regulatéria do equilibrio hidroeletrolitico corporal,
o Na é considerado um nutriente chave para a formulacao de alimentos comerciais
coadjuvantes indicados para o tratamento de afec¢des, como doenca renal cronica,
insuficiéncia cardiaca congestiva e algumas urolitiases (BURANARKARL et al.,
2004; HAWTHORNE e MARKWELL, 2004; ADROGUE e MADIAS, 2007,
FREEMAN e RUSH, 2007).

As recomendacdes de ingestdo de sodio para gatos adultos saudaveis em
manutencao do National Research Council (NRC, 2006) e da European Pet Food
Industry Federation (FEDIAF, 2019) séo, respectivamente, de 167 mg/1000Kcal e
190 a 250 mg/1000Kcal de energia metabolizavel (EM) do alimento. Essas foram
baseadas nos estudos de Yu e Morris (1997 e 1999), os quais estimaram a
necessidade diaria de sédio para gatos adultos e em crescimento baseada nas

concentracdes plasmaticas de aldosterona (NGUYEN et al., 2017).

2.2 Sbdio e o paciente felino




Para o melhor entendimento, os trabalhos realizados até o momento, que
avaliaram o efeito da alta ou baixa ingestéo dietética de sddio sobre os parametros

renais e cardiovasculares em felinos estdo apresentados no quadro 1.

2.3 Sodio e hipertenséao

A associagdo entre a pressdo sanguinea e componentes presentes nos
alimentos passou a ganhar grande destaque, baseado principalmente em estudos
realizados em humanos e roedores, nos quais observou-se correlagdo entre
hipertenséo e ingestéo de teores elevados de sédio (WILLIAMS e HOLLENBERG,
1991; O'SHAUGHNESSY e KARET, 2004; IWAMOTO e KITA, 2006; KARPPANEN
e MERVAALA, 2006; DRENJANCEVIC-PERIC et al., 2011).

Contudo, em relacdo aos felinos, os estudos populacionais de individuos
hipertensos apontam que a principal causa seja a hipertensédo idiopatica, o que
compreende cerca de 20% dos casos (MAGGIO et al., 2000; ELLIOT et al., 2001),
seguida pela hipertensdo secundaria a doenca renal cronica e ao hipertireoidismo,
respectivamente (SYME et al., 2002). Tal evidéncia foi corroborada por varios
estudos clinicos realizados em curto (14 dias) e longos (6, 12 e 24 meses) periodos
de avaliacdo, em gatos de diferentes idades (adultos, meia-idade e/ou idosos), nos
quais nao foram observadas alteracBes nas pressdes arteriais sistélica e/ou
diastélica entre os grupos sob alimentacdo com baixos teores de sodio (690; 889;
1004; 1192; 1380 e 1401 mg/1000Kcal de EM; Quadro 1) e os grupos alimentados
com teores elevados de sodio (2594; 2761 e 3096 mg/1000Kcal de EM; Quadro 1)
(LUCKSCHANDER et al., 2004; XU et al.,, 2009; REYNOLDS et al., 2013;

CHETBOUL et al., 2014).




Quadro 1. Trabalhos que avaliaram os efeitos da ingestédo de sédio sobre os parametros renais e
cardiovasculares (incluindo a presséo arterial) em gatos.

Referéncia Animais (n) per grupo Teor de sédio alimentar Tempo de tratamento Resultados
7 gatos adultos
saudaveis, 7 gatos
adultos com 50% da a N&o houve alteracio da pressdo
Buranakarl et | funcdo renal reduzida, 7 ?gg{}nn?}?ggﬂl(é‘g;fjgﬂ?sﬁ 7 dias arterial entre 0s grupos,
al. (2004) gatos adultos com 75% 2761r?1g /1000Kcal de MS independentemente da quantidade de
da funcéo renal sodio ingerida
reduzida (idade entre 1
a 1,5 anos)
10 gatos adultos . ) .
Luckschander | saudaveis (média de | 1192 vs 2594mg/1000Kcal de s Nagggfj"e dt'fere”@ ert“re > PAS® e
et al. (2004) idade de 2,5 anos, com EM® 1as a enire os galos do grupe
alcance de 2 a 5 anos) controle e os do grupo experimental
5 gatos adultos
saudaveis, 5 gatos = = "
obesos, 5 gatos idosos Nao_ houve alteracéio da presséo
Krk et al | (acima de 10 anos de | 889 vs 2007mg/1000Kcal de - a“e”a'a.be”?f €Omo nos pardmetros
(2006) idace, 3 gatos com EM semanas ecocardiograficos, entre os grupos
\nsuﬁtlziéncia renal |ndepgmdememente da quantidade de
L - sodio ingerida
(Creatinina plasmatica
=132 umal/l)
12 gatos  maduros N&o houve diferenca da PAS entre os
Xu et al. (2009) | saudaveis (média de 1401 vs QQOYS\%’” 000Kcal de 6 meses gatos do grupo controle e os do grupo
7,0+1.2 anos de idade) experimental
N&o houve diferenca entre a pressédo
20 gatos maduros arteriais sistdlica (PAS) e pressédo
gegln(()lz%%l 3) saudaveis (média de 1004 vs 30963\%{1 000Kcal de 24 meses arterial diastélica (PAD) entre os gatos
) 10,142 4 anos de idade) do grupo controle e os do grupo
experimental
O grupo teste apresentou ligeiro
20 atos  maduros aumento na espessura da parede livre
Chetboul d'g 3 tdia de 24 meses do ventriculo esquerdo eligeira
el al. (2014) ﬁ‘g‘q f‘z"j's fmg '.Z ] 1004 vs 3096mg/1000Kcal de diminuicio do didmetro sisiolico e
1%2,4 anos de idade) EM diastélico do ventriculo esquerdo em
comparacdo com o grupo controle.

Legenda: 2MS = Matéria seca. °PEM = energia metabolizavel. °PAS = presséio arterial sistdlica. “PAD

= presséo arterial diastélica.

Além disso, gatos em situacdes de risco para desenvolvimento de hipertensao

também foram testados para a sensibilidade ao sédio dietético. No estudo de Kirk

et al. (2006), ndo foi observada diferenca na pressao arterial no grupo de gatos

idosos, obesos e com doencga renal crénica, quando alimentados com uma dieta de

baixo sodio (889 mg/1000Kcal) e, quando alimentados com uma dieta de alto sédio

(2907 mg/1000Kcal). Além disso, ao se estudar modelos de doencga renal cronica

induzida por cirurgia, gatos do grupo controle e dos grupos com 50% e 75% da

funcdo renal reduzida ndo apresentaram alteracbes nos valores da pressao

sistélica, diastodlica e média, quando manejados com alimentos de baixo (690

mg/1000Kcal de matéria seca), médio (1380 mg/1000Kcal de matéria seca) e

elevado (2761 mg/1000Kcal de matéria seca) teor de sodio. Os autores observaram

5




apenas alteracdes do sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) nos grupos

com a funcéo renal reduzida (BURANARKARL et al., 2004).

2.4 Sodio e cardiopatias

As afeccgbes cardiacas constituem cerca de 20% da prevaléncia das doencas
que acometem os felinos, sendo a CMH do ventriculo direito a mais frequente delas
(NGUYEN et al., 2017). A CMH, por sua vez, predispde o gato ao desenvolvimento
de outras enfermidades cardiovasculares, como tromboembolismo aortico felino,
sincope, insuficiéncia cardiaca congestiva direita (ICCD) e morte subita (PAYNE et
al., 2013).

Assim como em casos de hipertensao, historicamente a restricdo de sodio para
pacientes cardiopatas foi, em grande parte, influenciada por estudos em pacientes
humanos e outros modelos animais, como roedores (NGUYEN et al., 2017). Nesse
contexto, a ISACH estabeleceu teores de ingestdo para cada estagio da
insuficiéncia cardiaca congestiva: 418 mg/1000Kcal de EM para estagio la; 334
mg/1000Kcal de EM - estagio Ib; entre 209 a 334 mg/1000Kcal de EM - estagio
e, abaixo de 209 mg/1000Kcal de EM para os estagios llla e lllb (KROLL et al.,
2010). Como ja mencionado acima, os estudos recentes ndo apresentaram relagéo
de causa e efeito entre a ingestdo de sédio e 0 aumento da pressdo sanguinea em
gatos saudaveis ou com alguma condicdo predisponente a hipertensdo em
diferentes idades. Somado a esse fato, dois dos estudos n&do observaram
mudancas estruturais ou funcionais cardiacas em dietas com altos teores de sodio.
Kirk et al. (2006) avaliaram o efeito de dois alimentos, um com 889 mg/1000Kcal

de EM e o outro com 2907 mg/1000Kcal de EM; em 10 gatos adultos saudaveis, 10




gatos obesos e, 6 gatos com insuficiéncia renal (concentracdo sérica de creatinina
>132 umol/L). Ao término do experimento, por meio de avaliacdo ecocardiogréfica,
nao foi observada diferenca entre os grupos em relacdo a espessura do septo
intraventricular, bem como no diametro diastdlico e sistélico finais do ventriculo
esquerdo. A Unica alteracdo observada foi o aumento da velocidade do
encurtamento fracionario apds o tratamento com sodio elevado, o que pode sugerir
uma disfuncédo ventricular (LINDQVIST et al., 2003), contudo os autores nao
observaram alteracdes clinicas nos gatos.

Um segundo estudo realizado por Chetboul et al. (2014) avaliou os efeitos da
ingestao de alimentos com 1004 mg/1000Kcal de EM e com 3096 mg/1000Kcal de
EM em 20 gatos saudaveis. Os autores nao constataram, apos 24 meses de
estudo, alteracdes significativas no diametro diastélico final do ventriculo esquerdo,
tempo de relaxamento isovolumétrico e no gradiente de velocidade miocardica, 0s
quais, quando aumentados, sugeririam disfuncdo do musculo cardiaco em funcao
de uma possivel elevacdo na pré e/ou pos-carga cardiaca (ASHLEY e NIEBAUER,

2004).

2.5 Sédio e sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA)

O SRAA compreende uma via de regulacdo hormonal da homeostase
hidroeletrolitica corporal, sendo essencial para controlar a presséo arterial através
do equilibrio entre as taxas de excrecdo e reabsorcdo de soédio e,
consequentemente, agua (CAMPBELL, 2008). Em condi¢des fisiologicas, quando
0 organismo esta desidratado, o fluxo sanguineo renal diminui e, dessa maneira, €

estimulada a liberagéo de renina. Esta, por sua vez, converte o angiotensinogénio




circulante em angiotensina I, a qual nos pulmdes, é transformada em angiotensina
Il pela enzima conversora de angiotensina (ECA). Por fim, a angiotensina Il estimula
a liberacéo do horménio antidiurético (ADH) pela hipofise posterior e de aldosterona
pelo cortex das glandulas adrenais. Dessa maneira, as ac¢fes da aldosterona,
angiotensina Il e do ADH promovem a reabsor¢éo de sodio e, assim, de agua nos
tdbulos renais, reconstituindo os teores de fluido corporal. Quando o organismo
estd com excesso de agua, a liberacéo de renina é reduzida, o que gera efeito em
cascata que reduz a acéo de todo esse eixo enddcrino (CAMPBELL, 2008).
Contudo, a ativacdo dessa via é extremamente sensivel e responsiva a baixas
concentracfes plasmaticas de so6dio em pequenos animais, a qual permanece
impulsionada de maneira constante em quadros de restricbes crbnicas deste
elemento. Decorrente dessa situacdo, discute-se na literatura se a restricdo
precoce e severa de sodio (principalmente em estagios iniciais da ICC) pode
promover ativacao persistente do SRAA. Esse quadro pode ser prejudicial ao
paciente na medida que leva ao estado de hipertensao arterial que, por sua vez,
aumenta a pré-carga e, com isso, induz alteracdes na morfologia e na funcao
cardiovascular, predispondo o animal ao desenvolvimento de outras alteracées
cardiacas (KOCH et al., 1994; PEDERSEN et al., 1994, PEDERSEN, 1996;

FREEMAN, 2009, KROLL et al., 2010, NGUYEN et al., 2017).

2.6 Resisténcia ao sodio
Como ja mencionado, o sédio possui a capacidade de alterar a pressao arterial,
cuja intensidade pode variar de acordo com os individuos e as espécies. Essa

caracteristica € denominada de resisténcia aos efeitos osmoticos do sadio.




Estudos em modelos ndo genéticos indicaram que roedores e humanos sdo mais
susceptiveis a inducao de hipertenséo pela ingestédo de sodio, do que cées e gatos
(LERMAN et al., 2005). Vale ressaltar que ha poucos dados disponiveis a respeito
das recomendacdes de sodio para espécies carnivoras para poder gerar uma
comparacao. Todavia, para as espécies de peixes criados em cativeiro, a
recomendacéao é de 0,1 a 0,3 % na MS (matéria seca) (SANTOS, 2007), enquanto
que para gatos € de 0,08 a 0,1 % na MS (FEDIAF, 2019). O motivo pelo qual os
animais de companhia apresentam maior resisténcia ao sodio ainda nao esta muito
bem esclarecido (NGUYEN et al., 2017), principalmente na espécie felina. Contudo,
ha a hip6tese de que a maior resisténcia ao sddio em caes e gatos esteja de alguma
maneira relacionada com o seu habito alimentar, uma vez que a absorcdo de
glicose intestinal € mediada por transportadores que necessitam de sodio para o
seu funcionamento, o que demonstra a importancia desse mineral na digestao
desses animais (BATCHELOR et al., 2010). A espécie felina € considerada como
carnivora estrita, enquanto que a espécie canina é considerada onivora, porém
domesticados a partir de lobos selvagens (AXELSSON et al., 2013), os quais, por
sua vez, sdo carnivoros. Pesquisas que analisam a composi¢cdo genética dos
animais com a resisténcia ao sodio sdo necessarias. Porém, alguns estudos
experimentais em céaes ja indicam que a resisténcia ao so6dio nesta espécie esta
associada a percepcéo mais precisa dos barorreceptores renais sobre alteragdes
na pressao arterial, aléem de regulacdo endocrina mais eficiente da mesma. Em
situacdes de hipotenséo renal aguda induzida (60 mmHg e 40 mmHg), os cées
demonstraram rapida e concomitante elevacao das concentracdes plasmaticas de

renina e angiotensina ll, as quais, em um curto periodo de tempo, retornaram aos
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valores basais, normalizando a presséo arterial. Portanto, pode-se inferir que a
rapida restauracdo da renina e da angiotensina Il aos niveis normais, por sua vez,
reduzem a liberacéo de aldosterona, diminuindo a retencédo de sédio. Somado a
isso, quando o procedimento de estenose renal foi induzido pela aplicacdo de
agentes vasoconstritores (vasopressina e fenilefrina), a pressao arterial nao obteve
alteracéo significativa em relacdo ao grupo controle (ANDERSON et al., 1979 e
2007).

J4, em felinos, alguns estudos demonstraram que esta espécie possui
regulacdo enddcrina mais eficiente, talvez até maior que a dos cées, da pressao
arterial. Reynolds et al. (2013) observaram em um estudo de dois anos que, em
gatos maduros saudaveis, um alimento hiperssédico, quando comparado com
alimento normossodico, diminuiu as concentracfes plasmaticas de aldosterona,
mas nao modificou as de sédio nem as de potassio. Por sua vez, Buranakarl et al.
(2004) observaram que, em gatos adultos saudaveis manejados com alimentos
hipo, normo e hiperssodicos; as concentracdes plasmaticas de sodio e potassio
foram semelhantes para os 3 tratamentos. Porém, nesse estudo a concentracao
sérica de aldosterona ndo foi alterada. Esse cenério permite inferir, portanto, que
mesmo em um quadro de ingestao dietética hiperssédica, no qual o esperado seria
a inativagdo compensatoria do SRAA, o felino é capaz de excretar o excesso de
sédio ingerido mesmo com as concentracbes plasmaticas de aldosterona
preservadas, demonstrando eficiéncia da sua regulacdo endocrina.

Corroborando essas evidéncias, os estudos em roedores e seres humanos
demonstraram que ambas as espécies possuem menor eficiéncia na regulacao

endocrina renal da osmolaridade corporal, uma vez que, quando individuos
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saudaveis foram submetidos a uma dieta hiperssodica, houve supressdao do SRAA
(LEE et al., 1991, KAWARAZAKI et al., 2012). Além disso, quando foram
submetidos a dietas hipo e hiperssodicas, a retencdo de sédio no organismo foi a
mesma quando comparada com individuos hipertensos ou normotensos
predisponentes a hipertensédo (KURTZ et al., 2016). Tal conjuntura demonstra que
humanos e ratos possuem menor eficiéncia no controle da excrecdo de sédio
corporal, contudo, os motivos para essa diferenca ainda ndo estdo bem

esclarecidos (NGUYEN et al., 2017).

3. Conclusbes

Com a literatura disponivel até o momento, pode-se concluir que os felinos
saudaveis ndo idosos possuem elevada resisténcia cardiovascular aos efeitos
osmoticos do sbédio. Em gatos adultos, a maior ingestédo diaria prolongada, sem
resultar em alteracdes cardiovasculares, descrita até 0 momento foi de 2907mg de
s6dio/1000Kcal de EM, enquanto que, em gatos maduros, esse valor foi de 3096mg
de sddio/1000Kcal de EM por 24 meses. Ja, para pacientes em situacfes de risco
(obesos, idosos ou com insuficiéncia renal), foi de 2907mg de s6dio/1000Kcal de
EM por 3 meses de tratamento. Portanto, pode-se inferir que o0s teores
recomendados de ingestdo para gatos em manutencdo (167 a 250mg de
s6dio/1000Kcal de EM) estdo, provavelmente, subestimados em relacdo aos
verdadeiros teores tolerados pela espécie. Como o aporte inadequado de sddio
pode levar a ativacdo crbnica do SRAA, o qual, por sua vez, favorece o
desenvolvimento e agravamento de enfermidades cardiovasculares e renais, mais

estudos em pacientes cardiopatas ou em situacdes predisponentes para o
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desenvolvimento de doencas cardiacas e vasculares sdo necessarios para se
determinar teores mais adequados e precisos de ingestdo deste elemento.
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