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ZANETTE, DANIELE FINK. ESTUDO RETROSPECTIVO DA COMPOSICAO
MINERAL DOS UROLITOS DE GATOS ATENDIDOS EM UM HOSPITAL VETERINARIO
EscoLA NO PERIODO DE 12 ANOS. 60 folhas. Produtos do Curso de Pds-
Graduacdo Mestrado Profissional em Clinicas Veterinarias — Universidade Estadual
de Londrina, Londrina, 2019.

RESUMO

Foram apresentados dois produtos finais, separados por capitulos, ao Programa de
Pos Graduacédo Mestrado Profissional em Clinicas Veterinarias. O primeiro capitulo
uma revisao de literatura formatado nas normas da revista “Archives of Veterinary
Science”, intitulado “Sindrome de Pandora - Revisdo de Literatura”, que descreve
aspectos da patogenia, sinais clinicos, progndstico, diagnoéstico, tratamento e
prevencdo da doenca. O segundo capitulo € o resultado de um projeto de pesquisa
intitulado “Estudo retrospectivo da composi¢cdo mineral dos urdlitos de gatos
atendidos em um Hospital Veterinario Escola no periodo de 12 anos”. A identificacdo
precisa dos tipos minerais que compdem o0s urdlitos e os tampdes uretrais é de
extrema importancia para identificar os fatores predisponentes e instituir o plano
terapéutico adequado, pois permite que os médicos veterinarios prescrevam
intervencdes dietéticas e meédicas apropriadas para 0 manejo subsequente e
prevencdo da recorréncia da doenca. Assim, o presente trabalho investigou a
ocorréncia da urolitiase em gatos atendidos no Hospital Veterinario da Universidade
Estadual de Londrina, Parand, de janeiro de 2007 a janeiro de 2019. O centro que
realizou a analise quantitativa dos urdlitos foi o Minnesota Urolith Center. Todos os
urolitos eram simples. Dos 59 urdlitos, 86,5% foram classificados como estruvita,
11,9% como oxalato de célcio e 1,6% como urato de amdnio. Fémeas, sem raca
definida e mais jovens foram mais acometidas. Todos os 14 tampdes uretrais eram
simples, formados por estruvita e oriundos de machos, em sua maioria, jovens. Os
resultados observados no presente estudo servem de base para comparacdes
futuras relacionadas a epidemiologia da urolitiase felina no pais.

Palavras-chave: Pandora, gatos, urdlitos, tampdes uretrais.



ZANETTE, DANIELE FINK. RETROSPECTIVE STUDY OF THE MINERAL
COMPOSITION OF UROLITHS IN CATS SERVED IN A VETERINARY TEACHING

HOSPITAL IN THE PERIOD OF 12 YEARS. 60 sheets. Post graduation course
products of professional master’s in Veterinary Clinics — State University of Londrina,
Londrina, 2019.

ABSTRACT

Two final products were presented, separated by chapters, to the Postgraduate
Program Professional Master in Veterinary Clinics. The first chapter is a literature
review formatted in the journal “Archives of Veterinary Science”, entitled "Pandora
Syndrome - Literature Review," which describes aspects of the pathogenesis, clinical
signs, prognosis, diagnosis, treatment and prevention of the disease. The second
chapter is the result of a research project entitled "Retrospective study of the mineral
composition of uroliths in cats served in a Veterinary Teaching Hospital in the period
of 12 years." The precise identification of the mineral types that make up the uroliths
and the plugs is of paramount importance to identify the predisposing factors and
institute the appropriate therapeutic plan, as it allows veterinarians to prescribe
appropriate dietary and medical interventions for the subsequent management and
prevention of disease recurrence. Thus, the present study investigated the
occurrence of urolithiasis in cats served at the Veterinary Teaching Hospital of the
State University of Londrina, Parana, from January 2007 to January 2019. The center
that conducted the quantitative analysis of the uroliths was the Minnesota Urolith
Center. All uroliths were simple. Of the 59 uroliths, 86.5% were classified as struvite,
11.9% as calcium oxalate and 1.6% as urate. Females, undefined and younger were
more affected. All the 14 plugs were simple, formed by struvite and coming from
males, mostly young. The results observed in the present study serve as a basis for
future comparisons related to the epidemiology of feline urolithiasis in the country.

Key words: Pandora, cats, uroliths, plugs.
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SINDROME DE PANDORA — REVISAO DE LITERATURA
(pandora’s syndrome — literature review)
Zanette, D. F.%; Zanutto, M. S.?

1 Mestranda em Clinicas Veterinarias do Programa de Poés-graduacdo da
Universidade Estadual de Londrina (UEL)

2 Professor Doutor do Departamento de Clinicas Veterinarias da Universidade
Estadual de Londrina (UEL)

RESUMO

O termo "sindrome de Pandora" é proposto para descrever gatos com sinais clinicos
de doenca do trato urinério inferior, recorrentes e crbnicos, na presenca de sinais
clinicos relacionados a outros sistemas do organismo concomitantemente
(dermatologico, enddécrino, gastrointestinal, comportamental, etc). Dentre as teorias
propostas para explicar a inflamacéo vesical incluem—-se as infec¢bes virais, a
mastocitose vesical, obstrucéo linfatica ou vascular, doenca autoimune e defeito na
camada superficial de glicosaminoglicanos da mucosa vesical. Acredita-se que gatos
com essa sindrome, tém aumento no numero de fibras simpéticas ndo somente na
bexiga, mas em todo o trato aferente e eferente do sistema nervoso, assim como o
eixo HPA (hipotadlamo-pituitaria-adrenal) também parece responder de forma
diferente frente as situacdes de estresse. Anormalidades também estdo presentes
abaixo do urotélio, na submucosa. Além disso, gatos com sindrome de Pandora
possuem maior sensibilidade dos receptores muscarinicos, causando contracdo
espontanea da musculatura. O diagndstico dessa sindrome é realizado por excluséo
com base nas evidéncias disponiveis e alguns critérios tais como cronicidade,
comorbidade, histérico do paciente, genética. A sindrome de Pandora ndo é
prontamente reconhecida, mas o manejo apropriado dos gatos pode diminuir as
recorréncias e a gravidade dos sinais clinicos, minimizar a necessidade de visitas
veterinarias e aumentar o conforto e a qualidade de vida do gato.

Palavras-chave: cistite; estresse; gatos.

ABSTRACT
The term "Pandora’s syndrome" is proposed for cats with clinical signs of recurrent

and chronic lower urinary tract disease in the presence of clinical vesicle associated
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with other systems of the organism concomitantly (dermatological, endocrine,
gastrointestinal, behavioral, etc.). Among the theories proposed to explain bladder
inflammation include viral infections, bladder mastocytosis, lymphatic or vascular
obstruction, autoimmune disease, and defect in the surface layer of vesical mucosal
glycosaminoglycans. It is believed that cats with this syndrome have an increase in
the number of sympathetic fibers not only in the bladder, but throughout the afferent
and efferent tract of the nervous system, as well as the HPA (hypothalamic-pituitary-
adrenal) axis also seems to respond different from stress situations. Abnormalities
are also present below the urothelium in the submucosa. In addition, cats with
Pandora's syndrome have a greater sensitivity of muscarinic receptors, causing
spontaneous contraction of the musculature. The diagnosis of this syndrome is made
by exclusion based on available evidence and some criteria such as chronicity,
comorbidity, patient history, genetics. Pandora's syndrome is not readily recognized,
but proper management of cats may decrease the recurrence and severity of clinical
signs, minimize the need for veterinary visits, and increase cat comfort and quality of
life.

Keywords: cystitis; stress; cats.

INTRODUCAO

Segundo a mitologia grega, os Deuses criaram Pandora, a primeira
mulher, e Ihe deram uma caixa, dizendo-lhe que continha presentes, que nunca
deveria abrir. Mas, a curiosidade a conquistou e um dia ela abriu a caixa, libertando
demdnios como tristeza, doenca e pragas em todo o mundo. Vendo o problema que
ela causou, fechou-a rapidamente, mas algo permaneceu na caixa - a esperanca. A
variedade de comorbidades epiteliais, neuroldgicas, enddcrinas, imunoldgicas,
comportamentais que sdo encontradas em gatos com sinais clinicos do trato urinario
inferior, € semelhante aos problemas que escaparam da caixa de Pandora
(BUFFINGTON, 2012).

Os resultados dos estudos nos ultimos anos indicam que a sindrome de

Pandora € o resultado de interacbes complexas entre bexiga, sistema
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nervoso, glandulas adrenais e o ambiente em que o gato vive (BUFFINGTON, 2014),
sendo que a maioria apresenta sinais clinicos predominantes no trato urinario inferior
(BUFFINGTON, 2011). Na grande maioria dos gatos, ndo se consegue chegar ao
agente causal das doencas urinérias, pois pode ser multifatorial, complexo e, muitas
vezes, indeterminado (RECHE JUNIOR; HAGIWARA, 2004; SILVA et al., 2013).

Os sinais clinicos de disuria, hematuria, peridria, polacitria e estranguria
sdo caracteristicos de doenca do trato urinério inferior (DEFAUW et al., 2001; SILVA
et al.,, 2013; MAZZOTTI, 2016), porém problemas clinicos fora do trato urinario
inferior sdo comuns em pacientes com diagndstico dessa sindrome e incluem sinais
relacionados a outros sistemas conforme quadro 1 (BUFFINGTON, 2014; CHEW,
BUFFINGTON, 2013). Nao é incomum que gatos com cistite tenham histérico de
doencas comportamentais, surtos de vomitos, diarreia, letargia, agitacdo, diminuicao
do apetite, prurido e assim por diante (BORCHARDT, 2018).

Quadro 1. Sinais clinicos de outros sistemas além do urinario que podem indicar
sindrome de Pandora. BUFFINGTON, 2018 — Modificada.

Sistema Sinais clinicos ou desordens
Comportamental Medo, PICA, agressividade, perilria,
periquezia, lambedura excessiva
Cardiovascular Cardiomiopatia hipertrofica, trombos
Enddcrino Obesidade, Diabetes mellitus tipo 2
Gastrointestinal Lesdes odontoclasticas reabsortivas,

regurgitacao, vomito, tricobenzoar,
diarreia, periquezia

Imune InfeccBes de trato respiratorio superior
Nutricional Obesidade, hiporexia, apetite seletivo
Respiratério Asma, espirros, secrecdes

Tegumentar Alopecia, acne, atopia, dermatite

ulcerativa
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O diagnostico da sindrome de Pandora é realizado por exclusdo com
base nas evidéncias disponiveis e alguns critérios tais como cronicidade,
comorbidade, histérico do paciente, genética e é frequentemente confirmado pela
diminuicdo da frequéncia, gravidade e duracdo dos surtos sintomaticos em resposta
a implementacdo da Modificacdo Ambiental Multimodal (MEMO), que envolve o
tratamento por meio do aprimoramento do ambiente do gato para criar uma vida
familiar estavel e previsivel (BORCHARDT, 2018). O objetivo do MEMO € criar
essas mudancas ambientais, diminuindo a probabilidade de ativagdo do sistema de
resposta ao estresse. Estudos demonstraram que mudangcas multimodais no
ambiente apresentaram efeitos benéficos para animais com sindrome de Pandora,
como a reducao do nimero de recidivas ou mesmo prevencdo da mesma. Em casos
nos quais o enriquecimento ambiental n&o foi suficiente para o controle da doenca
ou reducédo das recidivas, o0 uso de farmacos antidepressivos como a amitriptilina

podem ser recomendados (ALHO, 2012; BUFFINGTON et al., 2014).

DESENVOLVIMENTO

Em meados de 1970, definiu-se a enfermidade como “sindrome uroldgica
felina” (SUF), baseando-se nos sinais clinicos apresentados, os quais eram
semelhantes a outras doencas urinarias. Porém, observou-se que apds a
implantacdo dos protocolos terapéuticos previamente estipulados para afeccbes
urinarias, o animal tinha melhora, com posterior recidiva da doenca, o que indagava
a possibilidade de haver mais de um fator determinando a ocorréncia da
enfermidade (OSBALDISTON; TAUSSIG, 1970).

Em 1984, houve a substituicdo da nomenclatura anterior pelo termo

“doenca do trato urinario inferior de felinos” (DTUIF), porém o termo se tornou ainda
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mais abrangente, ignorando indica¢cdes mais especificas como o local acometido, a
causa, as alteracdes morfoldgicas e os mecanismos fisiopatogénicos (OSBORNE et
al., 1984).

No ano de 1999 passou-se a utilizar a nomenclatura “cistite intersticial
felina” ou “cistite idiopatica felina” (CIF), pois pesquisadores observaram que a
referida enfermidade se assemelhava muito a cistite intersticial humana ja que, ao
exame, observou-se presenca de uma doenca cronica irritativa, estéril, com exame
citolégico negativa para agentes patogénicos e presenca de petéquias hemorragicas
na submucosa, sem identificacdo de causa (BUFFINGTON et al., 1999).

Em 2011, surge uma nova denominacdo devido a caracteristica
psiconeuroimunenddcrina  da enfermidade: “sindrome de Pandora”, termo
selecionado em analogia a Caixa de Pandora da mitologia grega (BUFFINGTON,
2011; BUFFINGTON, 2012).

Alguns fatores estdo presentes nos gatos com sindrome de Pandora e
devem ser considerados para a melhor compreensédo da doenga (BUFFINGTON,
2014; CHEW,; BUFFINGTON, 2013; SILVA et al.,, 2013; MAZZOTTI, 2016). Eles
apresentam alteracdes no sistema colinérgico ndo neural, que alteram o contato
entre as células, permitindo que células mais profundas tenham contato com o meio,
alterando a funcdo sensitiva e contribuindo consequentemente para a hiperalgesia
visceral (MAZZOTTI, 2016).

Dentre as teorias propostas para explicar a inflamacéo vesical, incluem—
se as infec¢bes virais, a mastocitose vesical, obstrucdo linfatica ou vascular,
endocrinopatias, tais como, hipertireoidismo e diabetes mellitus, doenca autoimune e

defeito na camada superficial de GAGs da mucosa vesical (BUFFINGTON, 2014).
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Merece destaque as evidéncias de que o processo inflamatorio vesical
seja mediado por neurotransmissores liberados de fibras aferentes e/ou eferentes,
determinando um carater neurogénico a inflamacao vesical (MAZZOTTI, 2016), no
entanto, nenhum estudo foi capaz de definir, efetivamente qual a real participacao
das fibras sensoriais e eferentes que encontram-se em maior nimero na bexiga de
gatos com cistite idiopatica (CHEW; BUFFINGTON, 2013).

A descoberta de que os felinos apresentam aumento no nimero de fibras
simpéticas na bexiga, além de contribuirem para a teoria de que 0O processo
inflamatorio vesical teria carater neurogénico, poderiam também definir a possivel
participacdo do sistema autondmico simpatico na patogenia de ambas as doencas
urinarias. Em gatos com a sindrome, tanto a excitabilidade das fibras C, quanto o
namero de receptores de substancia P, estdo aumentados (BUFFINGTON, 2014;
MAZZOTTI, 2016).

O eixo HPA (hipotdlamo-pituitaria-adrenal) também parece responder, de
forma diferente, frente as situacdes de estresse. Gatos com a sindrome parecem ter
insuficiéncia adrenal apds estimulacdo pelo ACTH em comparacdo com gatos
normais. As glandulas suprarrenais dos animais acometidos séo, também, menores
do que as daqueles sem a afeccdo e nao contém lesdes histopatologicas
(BUFFINGTON, 2009). Propbe-se que as glandulas adrenais hipofuncionais sao
resultantes da percepcdo materna frente a ameaca do ambiente que € transmitida
ao feto a partir de horménios que atravessam a placenta, ocasionando alteracdo na
funcionalidade da glandula adrenal fetal em um momento critico para seu
desenvolvimento (BUFFINGTON, 2009; WESTROPP et al., 2003). Ap6s o
nascimento, o individuo entra em um ambiente que pode ser variavelmente protetor

ou ameacador, 0 que pode levar a efeitos epigenéticos adicionais. A maioria dos
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individuos subsequentemente esta exposta a certos eventos, que podem incluir
abandono, lesdes fisicas, infec¢do, etc. Enquanto a maioria se recupera sem
incidentes, a pequena porcentagem de individuos com uma vulnerabilidade
subjacente, desenvolve algum distarbio crénico, cujas particularidades parecem mais
frequentemente relacionadas a combinagcdes varidveis de fatores familiares
(genéticos, epigenéticos e ambientais precoces) (BUFFINGTON et al., 2014).

O aumento do cortisol ndo ocorre com a mesma magnitude que ocorre em
gatos saudaveis (MAZZOTTI, 2016; RECHE JUNIOR; BUFFINGTON, 1998). Outro
aspecto que demonstra o0 envolvimento do sistema simpéatico na patogenia da
doenca é a observacdo do agravamento dos sintomas frente as situacdes de
estresse (CAMERON et al., 2004; DEFAUW et al., 2001; WESTROPP et al., 2006).
Tem—se demonstrado que o estresse agudo e/ou cronico aumentam a
imunorreatividade da tirosina hidroxilase (TH), enzima limitante da taxa de sintese de
catecolaminas, nos neurdnios adrenérgicos do complexo lécus coeruleus (complexo
gue controla a atividade do sistema nervoso simpatico juntamente com o nucleo
paraventricular, localizado, respectivamente, na ponte e no hipotalamo)
(WESTROPP et al., 2006). A noradrenalina € o principal neurotransmissor produzido
e liberado pelas células que compbem o locus. Havendo aumento das
concentracbes plasmaticas de norepinefrina e dopamina, ha alteracdo da
permeabilidade do urotélio (CHEW, 2010; ZIGMOND et al., 1995).

Estudos descrevem um significante aumento da imunorreatividade para a
enzima tirosina hidroxilase no complexo locus coeruleus de gatos com a sindrome,
na fase quiescente ou assintomatica da doenca, por isso os resultados observados
guando da utilizacdo de drogas antidepressivas como a amitriptilina sdo bons. Os

farmacos antidepressivos, por meio de diferentes mecanismos de acdo, determinam
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a diminuicdo na atividade das células do complexo l6cus coeruleus, levando a uma
diminuicdo dos niveis de noradrenalina circulante no SNC (BUFFINGTON et al.,
1996; RECHE JUNIOR; BUFFINGTON, 1998; RECHE JUNIOR; HAGIWARA, 2004).
Os gatos acometidos com cistite crOnica e recorrente apresentam
diminuicdo significativa da excrecdo urinaria de GAGs, substancias que exercem
importante funcdo de protecdo ao epitélio vesical, controlando sua permeabilidade.
Um baixo nivel urindrio dos GAGs, normalmente, esti associado ao aumento na
permeabilidade do epitélio vesical, permitindo que constituintes, tais como,
eletrdlitos, pH da urina cheguem as camadas subepiteliais induzindo o aparecimento
do processo inflamatério, com isso, tem-se vulnerabilidade aos componentes da
urina, que estimulardo as fibras nociceptoras vesicais (figura 1) (CHEW, 2010;
BUFFINGTON, 2011).
Figura 1. A: Bexiga normal. A urina é repelida pelo uroepitélio normal da bexiga e
pela camada de GAGs. B: Cistite crébnica mostrando aumento da permeabilidade da
bexiga. Infiltragdo com mastécitos e aumento do numero de fibras nervosas

sensoriais. A camada de GAGs (1) e o uroepitélio (2) foram danificados, permitindo
gue a urina permeie a parede da bexiga.

A

Nervo sensorial B Nervo sensorial

Camada muscular
Uroepitélio
Camada de GAGs

Camada muscular
Uroepitélio
Camada de GAGs

Urina

CHEW & BUFFINGTON, 2013 — Modificada.



20

Anormalidades também estdo presentes abaixo do urotélio, na
submucosa. Vasodilatagcdo e hemorragia na auséncia de infiltrados mononucleares
ou polimorfonucleares sdo os achados mais comuns, sugerindo a presenca de
inflamacé&o neurogénica. A ativacdo de mastocitos pode ser decorrente da resposta
neural ao estimulo estressor (BUFFINGTON, 2014).

Além disso, gatos com sindrome de Pandora possuem maior
sensibilidade dos receptores muscarinicos, causando contracdo espontanea da
musculatura (SPARKES, 2014); alteracdes no sistema colinérgico ndo neuronal que
afetam a sintese de acetilcolina resultando em hiperalgesia visceral (BUFFINGTON;
WESTROPP; CHEW, 2014); aumento da proteina quinase C, que gera uma cascata
de ativacdes, acarretando em dor persistente mediante dessensibilizacéo
progressiva dos neurdnios sensoriais; resultando em maior liberacdo do polipeptideo
substancia P, causando espasmos vesicais (perpetuacdo da dor) ou favorecendo a
implantacdo do processo inflamatorio (RECHE JUNIOR; HAGIWARA, 2001).

Os critérios provisorios para o diagnéstico da sindrome de Pandora
baseia-se principalmente em: exclusdo de outras doencas do trato urinario a partir
de exame fisico e exames laboratoriais e de imagem; cronicidade, ou seja,
persisténcia ou recorréncia do distarbio por meses ou anos; comorbidade, com
evidéncia de problemas em trato gastrointestinal, sistema respiratorio, tegumentar,
sistema nervoso central, sistema cardiovascular, sistema imunolégico ou
comportamental (CHEW; BUFFINGTON, 2013; SILVA et al., 2013), além dos sinais
clinicos de doenca do trato urinario inferior; historico do paciente a uma experiéncia
adversa precoce (perda da mae, alimentacdo com mamadeira, abandono)
(BUFFINGTON, 2012) e a associacdo a eventos estressantes que,

presumivelmente, ativam o sistema de resposta ao estresse (BUFFINGTON, 2006;
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CHEW; BUFFINGTON, 2013; SILVA et al., 2013, WESTROPP et al., 2006). No
estudo de Cameron et al. (2004) foi observado que a convivéncia entre gatos que
apresentavam conflitos entre si foi o fator estressante mais observado. De acordo
com Seksel & Lin-derman (1998), visdo, som ou cheiro de outro gato pode ser uma
fonte de ansiedade. Ja no estudo de Defauw et al. (2011), a mudanca de domicilio
foi a situacéo estressante significava mais frequente nos gatos com cistite.

E importante excluir o diagnostico de infecdo bacteriana e urolitiase. A
coleta de um histérico detalhado que inclua perguntas sobre questdes ambientais e
praticas de manejo é o primeiro passo essencial para decidir se 0s sinais clinicos do
sistema urinério estdo relacionados a esvaziamentos irritativos ou ndo, e como o
estresse pode estar desempenhando um papel. Para determinar se a sindrome de
Pandora faz parte do quadro clinico do paciente, a histéria e 0 exame fisico devem
ser estendidos além daqueles imediatamente relacionados ao trato urinario.
Recomenda-se cultura quantitativa de urina e radiografia de abdome na avaliacéo de
todos os gatos com cistite recorrente para excluir infeccdo e calculos radiopacos
(MAZZOTTI, 2016). Imagens avancadas que incluem radiografia contrastada,
ultrassonografia e uretrocistoscopia sdo Uteis para a exclusdo de defeitos
anatdbmicos, calculos radiolucentes e lesdes proliferativas em alguns gatos
(BUFFINGTON, 2011; MAZZOTTI, 2016).

Marcadores diagnosticos confidveis para a doenca ainda néo estéo
disponiveis para utilizacdo nas clinicas veterinarias (CHEW; BUFFINGTON, 2013).
No estudo de Rubio-Diaz et al. (2009), foi feita andlise de amostras de gatos
utilizando-se IRMS (Microespectroscopia Infravermelha) e SIMCA (Modelagem
Independente Suave por Analogia de Classe), que revelou diferencas na

concentracdo de triptofano e seus metabdlitos entre gatos saudaveis e afetados.
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Outro marcador como a 1-D gel eletroforese, revelou que o padrao de fibronectina
urindria (proteina da urina) em gatos com a sindrome foi, significativamente,
diferente dos gatos saudéaveis controle, encontrando-se aumentada em gatos com
cistite em comparacdo com gatos controle e aqueles com infec¢cdo do trato urinario
ou urolitiase (LEMBERGER et al., 2011).

Frente a importancia do enriquecimento ambiental para gatos domésticos
(MAZZOTTI, 2016), surgiu a chamada terapéutica ambiental multimodal (“Multimodal
Environmental Modifications” — MEMO), que consiste na implementacdo de um novo
estilo de vida, utilizado para contornar a monotonia e a previsibilidade de um
ambiente interior (“indoor”), simulando as atividades naturais dos felideos
(BUFFINGTON et al., 2006). Trata-se de uma abordagem multidisciplinar, que utiliza
medidas surpreendentemente faceis de implementar, conduzindo a uma diminuicéao
da gravidade e da frequéncia dos episodios (HOSTUTLER et al., 2005).

Mudangas ambientais sdo necessarias, uma vez que a sindrome de
Pandora esta relacionada ao estresse e ansiedade dos animais (BUFFINGTON et
al.,, 2006). As mudancas propostas tém como objetivo reduzir o estresse, a
agressividade e o medo sentidos pelo animal, promovendo o bem-estar fisico e
psicolégico, exibido pela diversidade comportamental, por meio do aumento da
interacdo positiva entre o gato e outros animais e seres humanos que vivam na
mesma casa, manutencdo das caixas de areia, mantendo sempre limpas e em
ambiente tranquilo; proporcionar a estimulacdo dos sentidos com introducdo de
musica classica para promover o bem-estar animal, utilizacdo de sons que
mimetizem o0s encontrados na natureza (chuva, vento, passaros) e utilizacdo de
plantas comestiveis, por exemplo; substituicdo gradual da racdo seca pela imida ou

enlatada, colocacao de fontes de agua para estimular a ingestéo, disponibilizacao de
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estruturas como arranhadores, prateleiras, etc, que permitam a distracdo do animal,
0 aumento da sua atividade diéria e a expressao de comportamentos caracteristicos
da sua espécie (BUFFINGTON et al., 2006; ALHO, 2012; SILVA et al.,, 2013;
MAZZOTTI, 2016).

O manejo nutricional de animais com sindrome de Pandora pode ser
instituido, sendo que o principal objetivo deste é aumentar a ingestdo de agua, visto
gue o sistema urindrio € amplamente acometido na doenca (ALHO, 2012). A
ingestdo de alimentos Umidos mostrou-se mais eficaz na reducdo das recidivas
guando comparado a animais que se alimentavam exclusivamente de racdes secas
(NORSWORTHY, 2009; BUFFINGTON et al., 2014), além disso, € importante a
utilizacdo concomitante de fontes de agua corrente e diversos potes de agua pelo
ambiente (HOSTUTLER et al., 2005). O numero de vezes em que o animal se
alimenta durante o dia, parece estar relacionado a ingestdo de agua, desta forma,
oferecer o alimento mais vezes ao dia pode auxiliar na prevencdo e controle da
doenca (NORSWORTHY, 2009; ALHO, 2012).

Alguns estudos mostraram que, em muitos gatos, a sindrome de Pandora
pode ser tratada com eficacia sem qualquer alteracéo na dieta, apenas modificando
a forma como ela é fornecida ao animal (BUFFINGTON, 2006; SEAWRIGHT, 2008;
STELLA, 2011), porém, se uma mudanca de dieta parecer apropriada, como por
exemplo o adicional de racdo Umida, para reduzir o risco de induzir uma aversao ao
novo alimento, ndo é recomendado implementa-lo durante a internagao
(BUFFINGTON, 2018).

A amitriplina tem demonstrado ser potencialmente efetiva no tratamento
em longo prazo de gatos com a doenca. No estudo de Kraijer et al. (2003), foram

avaliados 36 gatos com tratamento com amitriptilina na dose de 10mg/gato, a cada
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24 horas, durante sete dias. Este estudo demonstrou que em curto prazo, animais
com cistite ndo obtiveram efeitos benéficos com o uso da amitriptlina. No entanto, a
dose de 2,5 a 5,0 mg/gato a cada 24 horas, por VO, pode ser instituida a longo
prazo em animais com cistite recorrente ou crénica, uma vez que promove analgesia
e auxilia na reducéo da ansiedade (WEISSOVA; NORSWORTHY, 2011).

De acordo com o estudo de Wallius e Tidholm (2009) o pentosan
polisulfato (glicosaminoglicano) ndo demonstrou diferenca entre o grupo controle e
0S animais com cistite, por mais que estes animais com a sindrome tenham
alteracédo na quantidade e qualidade dessa substancia no organismo.

O ferombnio mais utilizado e conhecido no Brasil € o Feliway®, que
contém a fracdo F3 do feromdnio facial felino (FFP), deixado pelos gatos quando
estes esfregam suas faces nos sofas, cadeiras, mesas e outros objetos. Varios
estudos demonstram mudancas comportamentais dos gatos com o uso do FFP
sintético de maneira continua (spray ou vaporizacado continua), podendo ajudar na
reducdo do estresse de maneira geral, ou seja, diminuicdo da demarcacao urinaria e
por arranhadura, diminuicdo de miados quando transportados a veterinarios e
aumento da ingestédo de alimento em animais hospitalizados (CHEW; BUFFINGTON,
2013; MAZZOTTI, 2016). Cameron (2004) avaliou o efeito do FFP sintético em gatos
com cistite idiopatica/intersticial, comparando-os com um grupo controle. No estudo,
0s gatos tratados, que foram expostos ao FFP sintético, apresentaram menor
recorréncia de episodios de cistite e, quando esses ocorreram, eram considerados
de baixa intensidade. A evidenciacédo do papel que o FFP sintético tem na melhora
clinica dos gatos com cistite intersticial comprova o grande pilar psicossomatico na

etiologia e manutencdo dessa doenca, jA que este ferombnio somente age de
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maneira a reduzir o estresse do animal (CAMERON, 2004; GUNN-MOORE;
SHENOY, 2004).

Giovaninni e Piai (2010) publicaram um estudo que revelou a importancia
da acupuntura como medida complementar ao tratamento da sindrome de Pandora.
Eles mostraram que esta técnica permite minimizar o estresse, através da
modulacao da libertacdo de mediadores da dor e do processo inflamatério, como a
substancia P, promovendo, deste modo, a homeostasia. Explicam que o estimulo da
acupuntura provoca a liberacdo de encefalinas que atuam como neurotransmissores,
blogueando a liberacdo da substancia P pelas fibras aferentes do tipo C, impedindo
assim que a mensagem da dor chegue as células receptoras, no corno dorsal da

medula espinhal.

CONCLUSAO

Por ser uma sindrome complexa que pode ser causada por diversos
fatores, faz-se necessario estudos mais aprofundados e atualizagcbes quanto a
prevencdo e tratamento da mesma. Para chegar a um diagndstico e decidir as
medidas terapéuticas € preciso avaliar outros sistemas do organismo além do
urinario, e também o meio em que o gato vive. O protocolo ndo pode ser igual para
todos os animais, pois cada um desenvolve a sindrome de forma diferente e por
causas diferentes, porém proporcionar um ambiente que seja compativel com as
necessidades comportamentais dos gatos muitas vezes parece atenuar os efeitos de
pelo menos algumas manifestacdes da sindrome de Pandora, além de promover sua
saude geral e bem-estar. O progndstico da sindrome de Pandora é favoravel, desde

gue todos os sistemas acometidos sejam identificados e tratados, o manejo
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adequado ao paciente seja preconizado e haja a colaboracdo e entendimento por

parte do proprietario do animal.
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RESUMO

A identificacdo precisa dos tipos minerais que compdem o0s urdlitos e
os tampbes uretrais € de extrema importancia para identificar os fatores
predisponentes e instituir o plano terapéutico adequado. Todos os urolitos e tampdes
uretrais devem ser analisados quantitativamente para determinar a composi¢cao
mineral. Foram obtidos e analisados 59 urdlitos e 14 tampdes uretrais de gatos
atendidos no Hospital Veterinario da Universidade Estadual de Londrina entre
janeiro de 2007 e janeiro de 2019. A analise quantitativa foi realizada no Minessota
Urolith Center. Todos os urdlitos eram simples. Ndo foram encontrados urélitos
mistos e compostos. Dos 59 urdlitos, 86,5% (n=51) foram classificados como
estruvita, 11,9% (n=7) como oxalato de célcio e 1,6% (n=1) como urato de amanio.
Todos os tampdes uretrais eram simples e formados por estruvita. As fémeas foram
mais acometidas por urolitos (59,4%, n=35), bem como os gatos sem raca definida
(77,9%, n=46), seguido de siameses (13,5%, n=8) e persas (8,5%, n=5). Todos o0s
tampdes uretrais foram encontrados em machos (100%, n=14) e em sua maioria
também néo tinham raga definida (78,5%, n=11). A idade dos animais com urdlitos e
tampdes uretrais variou entre cinco meses e 16 anos, sendo a idade média de 4,6
anos. A localizacdo mais frequente dos urdlitos encontrados no momento do
diagnéstico foi a bexiga (84,9%, n=50), seguida da uretra (8,5%, n=5), bexiga e
uretra concomitantemente (3,4%, n=2), ureter (1,6%, n=1) e rim (1,6%, n=1). Os
sinais clinicos de maior ocorréncia dos gatos com urdlitos foram disuria (82,1%%),
hematuria (46,4%), vomito (29,2%) e anorexia/hiporexia (21,4%), associados ou néo.
Todos os gatos com tampdes uretrais apresentavam obstrucdo urinaria total ou
parcial. Foi possivel obter informagfes da urindlise de 52 dos 59 gatos com urdlitos,
sendo que 22 (42,3%) apresentaram cristallria e a maioria ndo apresentou 0 mesmo
tipo mineral de cristal e urdlito. A maioria dos gatos apresentou um pH urinario entre
6,5 e 7,5 (67,3%) e no sedimento urinario havia hemataria em 73,1% (n=38),
leucocitaria em 57,7% (n=30); células epiteliais em 42,3% (n=22) e bacterilria em
28,9% (n=5). A urocultura e o antiobiograma foram solicitados em 35 dos 73 gatos
(44,6%), sendo que 34 deles tinham urdlitos ou tampdes uretrais formados por
estruvita e apenas um por oxalato de célcio. Destas 35 amostras, 27 (77,2%) néo
apresentaram crescimento bacteriano, e as bactérias isoladas nas 8 amostras
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restantes foram: Staphylococcus sp. (n=4), Proteus sp. (n=2), Escherichia coli sp.
(n=1), Streptococcus sp. (n=1). A maioria das amostras positivas era proveniente de
fémeas (75%, n=6). A maior parte dos gatos com urdlitos (69,5%, n=41) se
alimentava apenas de racGes secas comuns do mercado brasileiro, cinco (8,5%)
consumiam ragdo seca comum concomitantemente com ragdo Umida; um (1,6%)
consumia racao seca comum concomitantemente com restos de comida caseira; um
(1,6%) era alimentado exclusivamente com comida caseira, quatro (6,7%) com racao
seca Premium e quatro (6,7%) com racdo seca Super Premium. Os resultados
observados no presente estudo servem de base para comparagbes futuras
relacionadas a composicdo mineral de urélitos e tampdes uretrais de gatos no pais.

ABSTRACT

The precise identification of the mineral types that compose the uroliths
and the urethral plugs is of extreme importance to identify the predisposing factors
and institute the appropriate therapeutic plan. All uroliths and urethral plugs should
be analyzed quantitatively to determine the mineral composition. A total of 59 uroliths
and 14 urethral plugs of cats served at the Veterinary Hospital of the State University
of Londrina were obtained and analyzed between January 2007 and January 2019.
The quantitative analysis was performed at the Minessota Urolith Center. All uroliths
were simple. No mixed and composite uroliths were found. Of the 59 uroliths, 86.5%
(n=51) were classified as struvite, 11.9% (n=7) as calcium oxalate and 1.6% (n=1) as
ammonium urate. All urethral plugs were simple and formed by struvite. Females
were more affected by uroliths (59.4%, n=35), as well as cats with no defined breed
(77.9%, n=46), followed by siamese (13.5%, n=8) and persians (8.5%, n=5). All
urethral plugs were found in males (100%, n=14) and most of them were no defined
breed (78.5%, n=11). The age of animals with uroliths and urethral plugs ranged from
5 months to 16 years, with a mean age of 4.6 years. The most frequent location of
the uroliths found at the time of diagnosis was bladder (84.9%, n=50), followed by
urethra (8.5%, n=5), bladder and urethra concomitantly (3.4%, n=2), ureter (1.6%,
n=1) and kidney (1.6%, n=1). The most frequent clinical signs of cats with uroliths
were dysuria (82.1%), hematuria (46.4%), vomiting (29.2%) and anorexia/hyporexia
(21.4%), associated or not. All cats with urethral plugs had total or partial urinary
obstruction. It was possible to obtain information about urinalysis in 52 of 59 cats with
uroliths, 22 (42.3%) of whom presented crystaluria and most didn’t present the same
mineral type of crystal and urolith. Most of cats had a urinary pH between 6.5 and 7.5
(66.3%) and in the urinary sediment there was hematuria in 73.1% (n-=38),
leukocyturia in 57.7% (n=30); epithelial cells in 42.3% (n=22) and bacteriuria in
28.9% (n=5). Uroculture and antiobiogram were requested in 35 of the 73 cats
(44.6%), of which 34 had uroliths or uretral plugs formed by struvite and only one by
calcium oxalate. Of these 35 samples, 27 (77.2%) showed no bacterial growth, and
the bacteria isolated in the remaining 8 samples were: Staphylococcus sp. (n=4),
Proteus sp. (n=2), Escherichia coli sp. (n=1), Streptococcus sp. (n=1). Most of the
positive samples came from females (75%, n=6). Most of the cats with uroliths fed
only dry diets common to the Brazilian market (69.5%, n=41), five (8.5%) consumed
common dry ration concomitantly with wet ration; one (1.6%) consumed common dry
ration concomitantly with remains of homemade food; one (1.6%) was exclusively fed
with homemade food, four (6.7%) with Premium dry ration and four (6.7%) with Super
Premium dry ration. The results observed in the present study serve as a basis for
future comparisons related to the mineral composition of uroliths and urethral cat
buffers in the country.
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INTRODUCAO

Urolitiase € o termo que se refere a presenca de urdlitos localizados em
qgualquer parte do sistema urinario (OSBORNE et al., 1996a; BARTGES, 2011,
CALLENS & BARTGES, 2017).

A formacdo do urdlito resulta de distarbios de base que promovem a
precipitacdo de minerais na urina. Esses fatores incluem influéncias genéticas,
ambientais e nutricionais (OSBORNE et al., 2009a; CALLENS & BARTGES, 2017).
Os principais fatores incluem supersaturagcédo da urina, que resulta em formacgao de
cristal (nucleacéo); os efeitos dos inibidores da nucleacdo mineral, agregacao e
crescimento de cristais; agrupamento de cristaloides; efeitos dos promotores de
agregacdo e crescimento de cristais; efeitos de matriz ndo cristalina e tempo
suficiente de retencdo de urina, ou transito retardado, para que 0 processo ocorra
(BARTGES, 2011). Tudo comega com cristaliria microscopica e se as condi¢des
forem favoraveis, cristais microscopicos se agregam para formarem os urdlitos
(CALLENS & BARTGES, 2017).

A composicdo mineral dos urdlitos felinos mudou nas ultimas trés décadas.
No inicio dos anos 80, os urélitos de oxalato de célcio eram considerados raros em
caes e gatos, enquanto a estruvita (fosfato de amoénio e magnésio) era o tipo mineral
mais comum (HUNPRASIT et al., 2014). Em um levantamento realizado por
Hunprasit et al. (2014), observou-se que em 1981 o oxalato de célcio formou 1,5%
dos urdlitos felinos. A partir de 1986, foi observado declinio na porcentagem de
urélitos de estruvita e aumento reciproco nos urélitos de oxalato de calcio. Em 1993,
0 oxalato de calcio tornou-se o tipo mineral predominante. Mais recentemente, a
frequéncia de urdlitos de estruvita e oxalato de calcio tornaram-se bastante
semelhantes. Em 2013, a estruvita representou 46% e o oxalato de célcio
representou 41% dos urdlitos felinos submetidos ao Minessota Urolith Center, ou
seja, passou a ser mais comum, assim como nos trabalhos de Escolar e Bellanato
(2003), Balazs & Tibor (2015) e Gomes & Fioravanti (2018). A porcentagem de
urdlitos de urato de amoénio encontrada foi baixa nos trabalhos de Osborne et al.
(1996a) e Escolar e Bellanato (2003), porém, no trabalho de Gomes & Fioravanti
(2018), urdlitos de urato de aménio foram observados em 15 animais (35,7%) e o
oxalato de célcio em 11 animais (26,2%).

Aumento nos urdlitos contendo oxalato de calcio foi detectado em gatos

machos e a porcentagem de urolitos contendo estruvita em fémeas nos ultimos 15
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anos diminuiu significativamente (ESCOLAR & BELLANATO, 2003; BALAZS &
TIBOR, 2015). No estudo de Escolar & Bellanato (2003), Rogers et al. (2011) e
Gomes & Fioravanti (2018), houve um predominio de machos com urolitiase (61,9%)
e no estudo de Thumchai et al. (1996), fémeas de um a dois anos de idade tiveram
maior risco de urolitos de estruvita.

De acordo com Thumchai et al. (1996), Canon et al. (2007), Houston & Moore
(2009); Hesse et al. (2012) e Bartges (2016) espera-se que 0s gatos com mais idade
apresentem predominancia de urdlitos de oxalato de calcio. Para Rogers et al.,
(2011), a faixa etaria mais frequente para o aparecimento dos urdlitos em gatos foi
entre cinco e 11 anos. Segundo Cannon et al. (2007), a estruvita foi
significativamente mais comum que o oxalato de célcio em gatos mais jovens.

A grande maioria dos gatos com urdlitos de estruvita ndo apresenta raca
definida, seguido dos siameses e persas. De acordo com o estudo de Escolar &
Bellanato (2003) e Gomes & Fioravanti (2018), 83,3% e 85,6% eram gatos SRD,
respectivamente.

No estudo de Cannon et al. (2007) e Gomes & Fioravanti (2018), a localizacéo
mais comum para todos os tipos de urdélitos encontrados foi a bexiga, seguida da
uretra e um aumento significativo no nimero de urdlitos na por¢ao superior do trato
urinario (rins e ureteres) foi encontrado para urdlitos contendo oxalato de calcio.

Os sinais clinicos de animais com urolitiase variam de acordo com o
segmento acometido, quantidade de urélitos e formato dos mesmos
(NORSWORTHY, 2009; GRAUER, 2015; MAZZOTTI, 2016). Geralmente os
pacientes apresentam sinais de doenca do trato urinario como estranguria, disuria e
hematdria, como no caso dos trabalhos de Escolar & Bellanato (2003) e Gomes &
Fioravanti (2018), mas também podem ser observados sinais inespecificos (apatia,
vOmito e anorexia) ou a completa auséncia de sinais (NORSWORTHY, 2009;
GRAUER, 2015).

A baixa prevaléncia de cristalaria na urindlise no trabalho de Gomes &
Fioravanti (2018), indica que nem todos os gatos com urolito terdo a presenca de
cristaltria e, quando presente, nem sempre 0s cristais tém a mesma composi¢ao
dos urdlitos (DAUDON & FROCHOT, 2015; MAZZOTTI, 2016), ndo sendo possivel
instituir tratamento adequado apenas com essa informacao.

Em alguns gatos com urolitos de oxalato de calcio, o pH urinario ndo é acido,

0 que ndo é comum para este tipo de urdlito, mas, sabe-se que no periodo pos-
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prandial, a urina tende a ter um pico de alcalinidade em resposta a maior secrecéo
de acidos estomacais (RUSSEL, 2013).

Hematuria e leucocituria fazem parte do padrdo de sedimento que é
caracteristico da litiase vesical (LULICH & OSBORNE, 2009; ALBASAN et al., 2012).
Segundo Hunprasit et al. (2014) e Mazzotti (2016), a presenca de urdlitos de
estruvita induzida por infeccdo € mais comum em cées e a formacao de estruvita em
urina estéril € predominante em gatos. A prevaléncia de cistite bacteriana em felinos
€ bastante baixa nos animais jovens, tornando-se mais comum em gatos idosos e
com outras afecgbes concomitantes. Dos gatos que apresentam doenca do trato
urinario, cerca de 1 a 8% apresentam bacteritria (MAZZOTTI, 2016). Quando se
formam urdlitos induzidos por infeccdo, bactérias sdo capturadas da matriz do
urdlito, e, a medida que este se dissolve, essas bactérias séo liberadas na urina.
Sem a terapia antimicrobiana correta, as bactérias podem crescer e interromper o
processo de dissolucdo (NORSWORTHY, 2009; PRESSLER & BARTGES, 2010;
CALLENS & BARTGES, 2017).

TampOes uretrais raramente sado submetidos ao laboratério para analise.
Embora os profissionais costumam submeter apenas urélitos para analises
guantitativas, a submissdo dos tampdes uretrais também € indicada. Dentre os
tampbes uretrais que sdo enviados, a estruvita € o componente mineral mais
detectado e machos sdo mais comumente afetados (OSBORNE et al., 1996b;
ESCOLAR & BELLANATO, 2003; OSBORNE et al., 2009b).

A formacéo e crescimento do urdlito depende da supersaturacdo da urina com
minerais calculogénicos, portanto dietas que possuem excesso de minerais ou
proteinas podem contribuir para a formacdo de urdlitos (LULICH et al., 2004). De
acordo com Osborne et al., (1996a), a formacdo de urina altamente acida e
concentrada associada ao consumo de dietas ricas em precursores de purinas
(especialmente figado) parece ser fator de risco em alguns casos de urdlitos de
urato de amonio. Fatores de risco que promovem a supersaturacdo urinaria e a
subsequente formacdo de urdlitos de purina ainda ndo foram determinados
(HUNPRASIT et al., 2014). Segundo Norsworthy (2009), Hunprasit et al. (2014) e
Mazzotti (2016), nem todos os tipos de urdlitos podem ser dissolvidos com
manipulacéo dietética. Os urdlitos que ndo mostrarem evidéncia de dissolucdo em

trés a quatro semanas (desde que o proprietario esteja em conformidade com as
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instrugdes de alimentacdo) devem ser removidos cirurgicamente e enviados para um
laboratério para avaliacdo da composicéo mineral.

Atualmente, existem racbes que promovem a dissolugcdo dos urdlitos de
estruvita em um curto periodo de tempo (NORSWORTHY, 2009; HUNPRASIT et al.,
2014), porém, dietas para dissolver urélitos de oxalato de célcio ainda ndo estédo
disponiveis, por isso controlar o pH e os fatores de risco que promovem a
supersaturacao do oxalato de célcio na urina deve minimizar a recorréncia do urdlito
de oxalato de calcio em gatos (HUNPRASIT et al.,, 2014). O mesmo vale para
animais com urélito de urato de amoénio, visto que a urina acida é um fator de risco
(ALBASAN et al., 2012; DEAR et al., 2011).

De acordo com Osborne & Lulich (1999), a urolitiase ocorre com muita
frequéncia e é recidivante, portanto a identificacdo de urélitos no trato urinario ndo
deve ser o objetivo final da investigacdo diagnéstica, devendo-se buscar outras
desordens de origem genética, metabdlica e alimentar (ALBASAN et al.,, 2012;
HOUSTON et al., 2016). Exames complementares tais como urindlise, urocultura e
exames de imagem, quando disponiveis, e dados como raca, idade e género do
paciente associado a identificacdo da composi¢cdo do urdlito ajudam a definir as
possiveis causas que levaram ao processo de litogénese e a instituir o melhor
tratamento (ROSS et al., 1999; LULICH & OSBORNE, 2009; MOORE, 2007).

Ao considerar que a urolitiase felina apresenta diferencas regionais
(ROGERS et al., 2011; HESSE et al., 2012; HOUSTON et al., 2016) é importante a
realizagcdo de estudos para aumentar o conhecimento sobre a doenga no Brasil, bem
como melhorar as medidas terapéuticas e preventivas, visando minimizar a taxa de
recorréncia. Dessa forma, objetivou-se com o presente estudo determinar a
composi¢cdo mineral de urdlitos e tampdes uretrais de pacientes felinos e analisar

dados epidemioldgicos, clinicos e laboratoriais dos pacientes acometidos.

MATERIAL E METODOS

Este estudo retrospectivo compreendeu a analise da composi¢cdo mineral dos
urdlitos e tampdes uretrais de gatos atendidos no Hospital Veterinario da
Universidade Estadual de Londrina, bem como caracteristicas clinicas e laboratoriais
guando disponiveis através dos prontudrios, no periodo entre janeiro de 2007 e
janeiro de 2019.
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O projeto foi aprovado pela Comissdo de Etica no Uso dos Animais da
Universidade Estadual de Londrina (CEUA/UEL) obtendo o Certificado de Aprovacéo
n° 148/2018.

Apos o atendimento dos animais e do diagnostico de urolitiase, os urolitos e
tampdes uretrais foram obtidos através de cistotomia ou desobstrucdo, a critério do
Médico Veterinario responsavel pelos casos, e foram armazenados em um recipiente
plastico limpo e seco, com a respectiva identificacdo do animal. Posteriormente,
foram enviados para o Minnesota Urolith Center (MUC), na Universidade de
Minnesota, St. Paul, MN, EUA, onde foram avaliados quantitativamente.

A analise quantitativa consistiu em determinar a propor¢cdo da composi¢cao
mineral do urdlito e as técnicas utilizadas pelo referido centro sdo a microscopia de
luz polarizada e a espectroscopia infravermelha. Em alguns casos a técnica de
espectroscopia por raios-X com dispersdo de energia (EDAX) é utilizada pelo grupo.

Os urdlitos foram classificados segundo a terminologia adotada pelo
Minnesota Urolith Center. Os urdlitos simples apresentam 70% ou mais de um Unico
tipo mineral predominando nas diferentes camadas, os urdlitos mistos apresentam
menos de 70% de um tipo mineral em pelo menos uma camada e os urolitos
compostos sdo aqueles que apresentam minerais distintos predominando (>70%)
em diferentes camadas (ULRICH et al., 1996).

Os pacientes foram agrupados por faixa etaria e distribuidos em trés
categorias: gatos com menos de dois anos; entre dois e seis anos e com mais de
seis anos. Também foram separados por género e raca. Alguns dados dos
prontuarios, quando disponiveis, tais como sinais clinicos e alteracbes em exame
fisico, urindlise, cultura urinaria e antibiograma e tipo de alimentacdo também foram
avaliados. As caracteristicas clinicas e laboratoriais dos gatos com urolitiase e a
frequéncia mineral da composi¢do dos urolitos e tampdes uretrais foram analisadas

descritivamente em termos de frequéncia.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Neste estudo foram analisados 59 urdlitos e 14 tamp0fes uretrais de gatos.
Todos os urdlitos foram classificados como simples (n=59). Nao foram encontrados
urdlitos mistos e compostos. Os urdlitos de composicdo simples sdo 0s mais
comumente observados. No estudo de Gomes e Fioravanti (2018), os urdlitos

classificados como simples compreenderam um total de 53,9%. Ja Osborne et al.
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(2009b) encontraram em 95,8% dos casos, urdlitos simples, 3,1% compostos e
0,72% mistos. Dos 59 urdlitos deste estudo, 86,5% (n=51) foram classificados como
estruvita, 11,9% (n=7) como oxalato de célcio, 1,6% (n=1) como urato de amoénio e
todos os tampdes uretrais eram formados por estruvita (figura 1), corroborando com
a literatura que diz que entre os tampdes uretrais que sdo enviados, a estruvita é o
componente mineral mais comumente detectado (OSBORNE et al.,, 1996b;
ESCOLAR & BELLANATO, 2003; OSBORNE et al., 2009b). Osborne et al. (2009b)

obteve 83,45% de tampdes uretrais formados por estruvita.

Figura 1. Fotografias de urdlitos e tampdes uretrais de gatos atendidos no Hospital
Veterinario da Universidade Estadual de Londrina no periodo compreendido entre
janeiro 2007 e janeiro de 2019. A. Urdlito vesical de estruvita de uma fémea, SRD, 1
ano. B. Urdlitos ureterais de oxalato de calcio de uma fémea, Persa, 3 anos. C.
Urdlito renal de urato de aménio de uma fémea, SRD, 8 anos D. Tampdes uretrais
de um macho, SRD, 1 ano (Londrina, 2019)
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No inicio dos anos 80, os urolitos de oxalato de calcio eram considerados

raros em cées e gatos, enquanto a estruvita era o tipo mineral mais comum
(HUNPRASIT et al., 2014). Osborne et al., (1996a) relataram uma porcentagem
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menor de urdlitos de estruvita (47,6%) e maiores propor¢cdes de urdlitos de oxalato
de célcio assim como Cannon et al. (2007) que obtiveram em seu estudo, 2.270
urdlitos de estruvita e 2.764 de oxalato de célcio, ao passo que os urdlitos contendo
estruvita foram o tipo mineral predominante avaliado até 1993 e durante os ultimos
20 anos, a proporcao de urolitos de oxalato de calcio, principalmente para urolitos
renais, aumentou significativamente. Embora tenha ocorrido um aumento no niamero
de urdlitos de oxalato de céalcio em meados da década de 90, durante os trés ultimos
anos do periodo do estudo de Cannon et al. (2007), entre 2002 e 2004, a diferenca
percentual entre esses dois tipos de urdlitos foi de apenas 14%, sendo o oxalato de
célcio o tipo mineral predominante. O MUC relatou achados semelhantes em dados
epidemiolégicos sobre a composicdo mineral de urdlitos entre 1981 a 1997
(LEKCHAROENSUK et al., 2000), assim como Rogers et al. (2011) e dados recentes
relatados pelo MUC sugeriram uma tendéncia similar (OSBORNE & LULICH, 2005).

Diferente das avaliagdes quantitativas descritas pelos estudos de Osborne et
al. (1996a), Osborne & Lulich (2005), Cannon et al. (2007), Rogers et al. (2011) e
Hunprasit et al. (2014), no presente trabalho obteve-se um predominio dos urdlitos
de estruvita (Figura 2).

Nos anos 2000, a frequéncia de urdlitos de oxalato de calcio felinos comegou
a diminuir enquanto a frequéncia de urdlitos de estruvita aumentou. Durante 2004 e
2005, o numero de urdlitos de estruvita submetidos ao MUC ultrapassou aqueles
gue continham oxalato de calcio. Dos 10.093 urdlitos felinos submetidos ao MUC em
2006, 5.001 (50%) eram estruvita e 3.914 (39%) eram oxalato de céalcio (OSBORNE
et al., 2009b). O estudo de Balazs & Tibor (2015) demonstra que a propor¢éo entre o
namero de urolitos de oxalato de calcio e os de estruvita aumentou muito pouco ao
longo dos nove anos da pesquisa. Segundo Neumann et al. (1996),
aproximadamente 64% dos urolitos formados em gatos contém estruvita. Escolar e
Bellanato (2003) avaliaram 34 urdlitos de felinos sendo 18 (52,9%) formados por
estruvita, 10 (29,4%) por urato de amoénio, trés por fosfato de calcio e trés por
oxalato de calcio. Em um estudo mais recente, Balarz & Tibor, (2015) e Gomes &
Fioravanti (2018) também detectaram um maior nimero de urélitos de estruvita
(77,3%, n=371 e 55,5%, n=35, respectivamente). A porcentagem de urélitos de urato
de amonio encontrada foi baixa. Osborne et al. (1996a) e Escolar e Bellanato (2003)
encontraram menos de 7%, corroborando com o presente estudo, onde apenas um

urélito de urato de amoénio foi encontrado (1,6%). Com excecédo de um urdlito de
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urato de amonio formado como resultado de um desvio portossistémico congénita no
estudo de Escolar e Bellanato (2003), a causa dos urdlitos de urato de aménio e sua
prevaléncia € desconhecida. Embora mais urdlitos contendo urato de amoénio
tenham sido detectados no final da década de 1980, no trabalho de Cannon et al.,
(2007), nenhuma tendéncia significativa foi detectada nas submissdes de urdlitos
contendo urato de amonio, ja no trabalho de Gomes & Fioravanti (2018), 35,7%

(n=15) de 42 felinos com urolitiase tinham urdlitos deste mineral.

Figura 2. Frequéncia da composicdo mineral observada em 59 urdlitos de gatos
atendidos no Hospital Veterinario da Universidade Estadual de Londrina no periodo
compreendido entre janeiro 2007 e janeiro de 2019 (Londrina, 2019)

m Estruvita 86,5% (n=51)
m Oxalato de calcio 11,9% (n=7)

Urato 1,6% (n=1)

Com relacdo ao sexo, com o passar dos anos houve um aumento na
guantidade de urdlitos contendo oxalato de calcio em gatos machos (ESCOLAR &
BELLANATO, 2003; BALAZS & TIBOR, 2015). De acordo com Thumchai et al.
(1996), fémeas de um a dois anos de idade tiveram maior risco de desenvolverem
urdlitos de estruvita. No estudo de Escolar & Bellanato (2003), 10 urdlitos de
estruvita foram encontrados em machos e sete em fémeas, corroborando com o
estudo de Rogers et al. (2011) que avaliou 2.540 urdlitos e em sua maioria eram de
machos e com o estudo de Gomes & Fioravanti (2018), que também obteve um
predominio de urolitiase em machos (61,9%) e 92,8% eram castrados. Neste estudo,
houve o predominio de urélitos encontrados em fémeas (59,4%, n=35), sendo que
65,7% (n=23) eram castradas. Dos machos, 70,8% (n=17) eram castrados. Todos 0s
tampdes uretrais encontrados no presente estudo eram de machos (n=14).

A idade dos animais com urdlitos e tampdes uretrais variou entre cinco meses
e 16 anos, sendo a idade média de 4,6 anos. Dos 59 felinos com urdlitos do estudo,
oito (13,6%) tinham menos de dois anos, 38 (64,4%) entre dois e seis anos, e 12

(20,4%) mais de seis anos, conforme tabela 1. A idade de um gato (1,6%) nao foi
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identificada. Todos os gatos com tampdes uretrais tinham menos de seis anos
(n=14) e 50% (n=7) menos de dois anos (tabela 2). Para Rogers et al. (2011), a faixa
etaria mais frequente para o aparecimento dos urdlitos em gatos foi de cinco a 11
anos. De acordo com Thumchai et al. (1996), o risco de formacdo de urdlito de
oxalato de céalcio aumentou com a idade. Segundo Cannon et al. (2007), a estruvita
foi significativamente mais comum que o oxalato de calcio em gatos mais jovens, 0
gue corrobora com o presente estudo onde todos os urolitos dos gatos com menos
de dois anos (13,6%, n=8) e entre dois e seis anos (64,4%, n=38) eram de estruvita.
Rogers et al. (2011), no entanto, obtiveram frequéncia semelhante entre estruvita e
oxalato em gatos dos trés aos 13 anos de idade. A idade média dos gatos afetados
no estudo de Balazs & Tibor (2015) foi de seis e 7,5 anos com urdlitos de estruvita e
oxalato de calcio, respectivamente. De acordo com a literatura, gatos com mais de
sete anos apresentam predominancia de urdlitos de oxalato de célcio (KRUGER &
ALLEN, 2000; CANNON et al., 2007; HOUSTON & MOORE, 2009; HESSE et al.,
2012; BARTGES, 2016), nesse estudo, dos quatro animais que apresentaram

urélitos de oxalato de calcio, apenas um (25%) tinha mais de sete anos.

Tabela 1. Valores absolutos e porcentagem do tipo mineral presente nos urdlitos de
gatos atendidos no Hospital Veterinario da Universidade Estadual de Londrina no
periodo compreendido entre janeiro 2007 e janeiro de 2019, distribuidos segundo a
faixa etaria dos pacientes (Londrina, 2019)

Faixa etaria Estruvita Oxalato de célcio Urato de amonio Total
< 2 anos 8 (100%) 0 (0%) 0 (0%) 8 (100%)
Entre2e6 32 (84,2%) 6 (15,8%) 0 (0%) 38 (100%)
anos
> 6 anos 10 (83,4%) 1 (8,3%) 1 (8,3%) 12 (100%)

Tabela 2. Valores absolutos e porcentagem dos tampdes uretrais de estruvita de
gatos atendidos no Hospital Veterinario da Universidade Estadual de Londrina no
periodo compreendido entre janeiro 2007 e janeiro de 2019, distribuidos segundo a
faixa etaria dos pacientes (Londrina, 2019)

Faixa etaria TampOes uretrais de estruvita
<2 anos 7 (50%)
Entre 2 e 6 anos 7 (50%)
> 6 anos 0 (0%)

Total 14 (100%)
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Quanto a avaliagdo de predisposicao racial, a maioria (80,4%, n=41) dos 51
gatos com urdlitos de estruvita ndo apresentavam raca definida. No estudo de
Escolar & Bellanato (2003) e Gomes & Fioravanti (2018), 83,3% e 85,6% eram
felinos SRD, respectivamente. Escolar & Bellanato (2003) encontraram dois gatos
siameses e um persa em 18 gatos com urolitiase e Gomes & Fioravanti (2018), de
42 gatos, encontraram dois siameses (4,8%), dois persas (4,8%), um himalaio
(2,4%) e um angora (2,4%). No presente relato, dos 59 urdlitos enviados para a
andlise, 13,5% (n=8) eram de siameses e 8,5% (n=5) de persas.

Cannon et al. (2007) revelaram que gatos domésticos de pelo longo tém
urélitos de oxalato de calcio em numero maior do que urodlitos de estruvita, assim
como gatos persas e himalaias (THUMCHAI et al.,, 1996; CANNON et al., 2007,
BALAZS & TIBOR, 2015). Manx e gatos siameses tém significativamente mais
urolitos de estruvita de acordo com Thumchai et al. (1996) e Cannon et al. (2007).
Para Balazs & Tibor (2015), a raca siamesa foi super-representada entre os gatos
produtores de urdlitos de cistina. Tais dados corroboram parcialmente com os dados
do presente estudo, pois dos oito urolitos de gatos siameses e dos cinco urdlitos de
gatos persas, 87,5% (n=7) e 60% (n=3) respectivamente, eram compostos por
estruvita. Apenas dois (28,6%) dos sete urdlitos de oxalato de calcio eram de gatos
persas.

A localizagdo mais frequente dos urdlitos encontrados no momento do
diagndstico foi a bexiga (84,8%, n=50), seguida da uretra (8,5%, n=5), na bexiga e
na uretra concomitantemente (3,4%, n=2), no ureter (1,6%, n=1) e no rim (1,6%,
n=1). Nos trabalhos de Cannon et al. (2007) e Gomes & Fioravanti (2018), a
localizacdo mais comum para todos os tipos de urélitos encontrados foi a bexiga,
seguida da uretra. Um aumento significativo no nimero de urdlitos na porcao
superior do trato urinario (rins e ureteres) foi encontrado para urdlitos contendo
oxalato de célcio. Urdlitos contendo estruvita foram raramente detectados na porcao
do trato urinario superior, e a maioria encontrada (n = 8) foi registrada em meados
dos anos 80 (HUNPRASIT et al., 2014).

Os sinais clinicos de animais portadores de urolitiase variam de acordo com o
segmento acometido, quantidade e formato. Geralmente 0s pacientes apresentam
sinais de doenca do trato urinario como estranguria, disuria e hematdria
(NORSWORTHY, 2009; GRAUER, 2015; MAZZOTTI, 2016). Também podem ser

observados sinais inespecificos (apatia, vomito e anorexia) ou a completa auséncia
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de sinais (NORSWORTHY, 2009; GRAUER, 2015). Os sinais clinicos de maior
ocorréncia no presente estudo foram disuria (82,1%%), hematuria (46,4%), vomito
(29,2%), anorexia/hiporexia (21,4%) e obstrucéo (25%), associados ou néo, 0 que
corroborou com o estudo realizado por Escolar & Bellanato, (2003) e Gomes &
Fioravanti (2018), onde a maioria dos gatos estudados também apresentou sinais de
doenca do trato urinario inferior: disuria, hematuria, polacidria e, em alguns casos,
obstrucdo uretral e sinais sistémicos. No presente estudo, todos os gatos com
tampdes uretrais apresentavam obstru¢do urinaria total ou parcial no momento do
diagnéstico.

Foi possivel obter informacfes da urindlise de 52 dos 59 gatos com urdlitos.
Destes 52 gatos, 22 (42,3%) apresentavam cristaliria e em alguns casos (n=14), o
tipo de urdlito e o cristal encontrado ndo eram 0os mesmos. A baixa prevaléncia de
cristaltria indica que nem todos os gatos com urdlito terdo a presenca de cristaliria
e, quando ela esta presente, nem sempre 0s cristais ttm a mesma composicao dos
urélitos (DAUDON & FROCHOT, 2015), ndo sendo possivel instituir um tratamento
adequado apenas com essa informacdo. Esses resultados séo similares aos
descritos por outros autores (LULICH & OSBORNE, 2009; ALBASAN et al., 2012;
GOMES & FIORAVANTI, 2018). O tipo de urdlito e de cristais observados estao

descritos no quadro 1.

Quadro 1. Composicédo do urdlito e tipo de cristal observado na urinalise de 22 gatos
atendidos no Hospital Veterinario da Universidade Estadual de Londrina no periodo
compreendido entre janeiro 2007 e janeiro de 2019 (Londrina, 2019)

Tipo de uralito Tipo de cristal Gatos com cristaluria (n)
Estruvita Estruvita e oxalato de célcio 4
Estruvita Estruvita 5
Estruvita Oxalato de calcio e cistina 2
Estruvita Oxalato de calcio 4
Oxalato de célcio Estruvita e oxalato de célcio 3
Oxalato de calcio Oxalato de calcio 3
Urato de aménio Urato e oxalato de calcio 1

O pH urinario foi classificado em trés categorias: inferior a 6,5 (acido), entre
6,6 e 7,5 e superior a 7,6 (alcalino), conforme quadro 2. De acordo com Lulich &
Osborne (2009), a estruvita € o mineral mais comumente encontrado em calculos

onde o pH urinario é alcalino. No presente estudo, a maioria dos gatos apresentava
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um pH urinario entre 6,5 e 7,5, e, nesse caso, pode-se considerar que o pH urinario
foi importante na formacédo dos urdlitos, visto que 28 (80%) dos gatos com o pH
urinario entre 6,5 e 7,5 tinham pH de 7,0 e todos tinham urdlitos de estruvita e, de
acordo com Palma et al. (2009) e Osborne et al. (1996a), pH urinario acima de 6,9 ja

aumenta a susceptibilidade de formar urdlitos de estruvita.

Quadro 2. pH urinario observado na urindlise de 52 gatos atendidos no Hospital
Veterinario da Universidade Estadual de Londrina no periodo compreendido entre
janeiro 2007 e janeiro de 2019 (Londrina, 2019)

pH urinério Gatos (n)
Inferior a 6,5 12
Entre 6,6 e 7,5 35
Superior a 7,6 5
Total 52

Foi possivel observar que em alguns gatos (n=3) com urdlitos de oxalato de
célcio o pH urinario era 7,0, o que ndo é comum para este tipo de urdlito, e a
justificativa para tal achado, € o possivel momento em que a urina foi coletada e
enviada para analise, pois sabe-se que no periodo pos-prandial a urina tende a ter
um pico de alcalinidade em resposta a maior secre¢cdo de &cidos estomacais
(RUSSEL, 2013), e nas urindlises destes gatos mostra que nao havia essa
informacéo.

Quanto as células presentes no sedimento urinario, 73,1% dos gatos (n=38)
apresentaram hematuria; 57,7% (n=30) leucocituria; 42,3% (n=22) células epiteliais e
28,9% bacteritria (n=15). Esse padrdo de sedimento, com presenca de células
inflamatérias é caracteristico da urolitiase (LULICH & OSBORNE, 2009; ALBASAN
et al., 2012).

Segundo Hunprasit et al. (2014) e Mazzotti (2016), a presenca de urdlitos de
estruvita induzida por infeccdo € mais comum em cées e a formacao de estruvita em
urina estéril € predominante em gatos. A prevaléncia de cistite bacteriana em gatos &
bastante baixa nos animais jovens, tornando-se mais comum em gatos idosos e com
outras afec¢des concomitantes. Dos gatos que apresentam doenca do trato urinario,
cerca de 1 a 8% apresentam bacteritria (MAZZOTTI, 2016). Quando se formam
urdlitos induzidos por infec¢do, bactérias sdo capturadas da matriz do urdlito, e a
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medida que este se dissolve, essas bactérias sao liberadas na urina. Sem a terapia
antimicrobiana adequada, as bactérias podem crescer e interromper 0 processo de
dissolucédo (PRESSLER & BARTGES, 2010; CALLENS & BARTGES, 2017).

No presente estudo, a urocultura e o antibiograma foram realizados em 35
dos 73 gatos com urdlitos e tampdes uretrais, sendo que 34 deles tinham urdlitos ou
tampdes uretrais formados por estruvita, e apenas um por oxalato de célcio. Destas
35 amostras, em 27 (77,2%) ndo houve crescimento bacteriano e as bactérias
isoladas nas oito amostras restantes foram: Staphylococcus sp. (n=4), Proteus sp.
(n=2), Escherichia coli sp. (n=1), Streptococcus sp. (n=1). Apesar de néo ter sido
pesquisada a atividade da urease nas amostras, 75% (6/8) estavam entre 0s
géneros relatados por Lulich et al., (2004) e Callens & Bartges (2017), como sendo
as bactérias produtoras de urease mais frequentemente associadas a urolitiase por
estruvita (Staphylococcus sp., Proteus sp., Enterococcus sp. e Mycoplasma sp.). A
maioria das amostras era proveniente de fémeas (75%, n=6), apenas duas eram de
machos (25%). Uma das oito amostras era de um gato da raca Siamés, as outras
sete pertenciam a gatos SRD. Em um estudo realizado por Escolar & Bellanato
(2003) com 34 gatos com urolitiase, apenas trés dos gatos puderam ser confirmados
como tendo tido infec¢des do trato urinario antes da ocorréncia dos urdlitos; todos
eles tinham urdlitos de estruvita.

Segundo Osborne & Lulich (1999), a urolitiase é recidivante. Sete gatos ja
tinham apresentado urolitiase antes, porém em nenhum dos casos havia a andlise
do urdlito anterior. Apenas uma (14,2%) destas recidivas era de uma fémea e trés
(42,8%) dos sete gatos tinham apenas tampdes uretrais. Um (14,2%) dos gatos com
recidiva era da raca persa, os demais, de gatos SRD.

TampOes uretrais raramente sdo submetidos para analise, porém, a
submissdo dos mesmos também é indicada. A estruvita € o componente mineral
mais comumente detectado em tampdes uretrais € 0s machos Sdo 0s mais
comumente afetados (OSBORNE et al., 1996b; ESCOLAR & BELLANATO, 2003;
OSBORNE et al., 2009b), de acordo com o presente estudo, no qual 100% (n=14)
dos tampdes uretrais eram formados por estruvita. Os tampdes uretrais foram
encontrados em 11 gatos SRD, um persa e dois siameses com idade entre cinco
meses e cinco anos. nove deles eram alimentados com ragdo seca comum, um com

racdo seca comum e dieta caseira, concomitantemente, dois com racdo seca e
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Uumida comuns concomitantemente, um com ragao seca Super Premium e um com
Racao seca Super Premium terapéutica (Urinary).

O excesso de magneésio (que acompanha algumas racdes) e outros fatores de
risco, como baixa densidade calorica (que resulta em maior ingestdo de alimentos e
minerais), pH urinario alcalino e baixa umidade na dieta, estimulam o
desenvolvimento da urolitiase por estruvita (OSBORNE et al., 1996a). A formagéo e
o crescimento do urdlito dependem da supersaturacdo da urina com minerais
calculogénicos, portanto, dietas que possuam excesso de minerais ou proteinas
podem contribuir para a formagédo de urdlitos (LULICH et al., 2004). A maior parte
dos 59 gatos com urdlitos (69,5%, n=41) se alimentava apenas de racfes secas
comuns do mercado brasileiro. Apenas cinco (8,5%) consumiam racdo seca comum
concomitantemente com ragdo Umida; um consumia ragdo seca comum
concomitantemente com restos de comida caseira (1,6%); um (1,6%) gato era
alimentado exclusivamente com comida caseira, quatro (6,7%) com racdo seca
Premium, quatro (6,7%) com racdo seca Super Premium. A dieta de trés gatos era
desconhecida. No estudo de Escolar & Bellanato (2003), 75% dos gatos com urolitos
de estruvita consumia apenas ragao seca.

Os fatores de risco que promovem a supersaturacdo urinaria e a subsequente
formacdo de urdlitos de urato de amodnio, ainda nao foram determinados
(HUNPRASIT et al., 2014). De acordo com Osborne et al. (1996a), a formacéo de
urina altamente acida e concentrada e o consumo de dietas ricas em precursores de
purinas e figado, parecem ser fatores de risco em alguns casos de urdlitos de urato
de amodnio. Segundo estudo de Hunprasit et al. (2014), apenas 5% dos urdlitos
felinos em 2013 eram compostos por purinas. Quatro dos 10 gatos com urdlitos de
urato de amoénio, segundo estudo de Osborne et al. (1996a), consumiam dietas
caseiras, dois deles contendo principalmente figado. No presente estudo, o Unico
gato que apresentou uroélito de urato de amoénio se alimentava de racdo seca
Premium e restos de comida caseira, porém nao foi possivel saber pelos dados do
prontuério se o figado estava presente na alimentacdo do mesmo.

Segundo Hunprasit et al. (2014), nem todos os tipos de urélitos podem ser
dissolvidos com manipulagéo dietética. Os urdlitos que ndo mostrarem evidéncia de
dissolugdo em trés a quatro semanas, desde que o0 proprietario esteja em
conformidade com as instrucbes de alimentacdo, devem ser removidos

cirurgicamente e enviados para avaliacdo da composi¢cao mineral.
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No passado, pesquisas envolvendo o magnésio como uma causa potencial de
urdlitos de estruvita em gatos, levaram os fabricantes de ragcéo a restringirem o teor
de magnésio das dietas e adicionar ingredientes para promover urina mais acida, na
tentativa de minimizar o potencial promotor de estruvita de seus produtos
(BUFFINGTON et al., 1990), porém, resultam na liberacdo de carbonato e fosfato de
célcio 06sseo, possivelmente resultando em hipercalcidria (DIBARTOLA, 2000).
Dietas para dissolver urdlitos de oxalato de calcio ndo estdo disponiveis no mercado.
A formacdo de urdlitos de oxalato de calcio estd associada a uma sequéncia
complexa e incompletamente compreendida de eventos. A formagao inicial de
cristais e 0 subsequente crescimento de cristais sdo, pelo menos em parte, um
reflexo da supersaturacdo da urina, entdo controlar os fatores de risco que
promovem a supersaturagcdo do oxalato de calcio na urina (por exemplo,
hipercalcidria, hiperoxalaria, hiperaciddria, hipocitrataria e urina altamente
concentrada) devem minimizar a recorréncia do urélito de oxalato de calcio em gatos
(HUNPRASIT et al., 2014). O mesmo vale para animais com urélito de urato de
amonio, visto que a urina acida € um fator de risco (ALBASAN et al., 2012; DEAR et
al., 2011).

Como a estruvita é o tipo mineral predominante, é importante considerar uma
dieta calculolitica para o controle de gatos com risco de urolitiase de estruvita.
Atualmente, existem dietas terapéuticas que promovem a dissolucédo do urdlito de
estruvita em um curto periodo de tempo (NORSWORTHY, 2009; HUNPRASIT et al.,
2014; MAZZOTTI, 2016). Alguns autores recomendam uma dieta restrita de
magnésio, fornecer um acidificante urinario para manter o pH da urina abaixo de 6,6,
estimular a ingestdo de agua (NORSWORTHY, 2009; MAZZOTTI, 2016) e a
atividade fisica (LEWIS & MORRIS, 1984).

CONCLUSAO

Nesse estudo, foram encontrados apenas uroélitos e tampdes uretrais de
composicao simples. A maioria dos gatos nao possuia raga definida. A estruvita foi o
mineral mais encontrado nos urdlitos deste estudo. As fémeas foram mais
acometidas com urdlitos, principalmente formados por estruvita. Todos os tampdes
uretrais eram de machos e todos eram formados por estruvita. Gatos com idade
inferior a seis anos foram mais acometidos. Hematuria, disuria e vomito foram os

sinais clinicos especificos mais comuns em gatos com urolitos. Todos 0s animais
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com tampdes uretrais apresentaram obstru¢do urinaria total ou parcial. Na urinalise,
hemacias e leucdcitos sdo os achados mais consistentes e a cristaliria 0 menos
relevante. Gatos alimentados somente com racao seca foram os mais predispostos a
urolitiase, tampdes uretrais e recorréncia da doenca. Um conhecimento preciso da
composi¢cdo mineral do urélito e dos tampdes uretrais permite que os Médicos
Veterinarios prescrevam intervencdes dietéticas e meédicas apropriadas para o
manejo subsequente e prevencao da recorréncia dos urolitos. Como a urolitiase é
recidivante, o conhecimento dos fatores de risco em gatos, juntamente com a analise
dos urdlitos, é essencial para prevenir a recorréncia do disturbio e a morbidade

associada.
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ANEXO A — INSTRUCOES PARA SUBMISSAO DE ARTIGOS - REVISTA ARCHIVES
OF VETERINARY SCIENCE

DIRETRIZES PARA AUTORES

INSTRUCAO AOS AUTORES

O periodico ARCHIVES OF VETERINARY SCIENCE (AVS) é publicado
trimestralmente, sob orientacdo do seu Corpo Editorial, com a finalidade de divulgar
artigos completos e de revisado relacionados a ciéncia animal sobre os temas: clinica,
cirurgia e patologia veterinaria; sanidade animal e medicina veterinaria preventiva;
nutricdo e alimentagdo animal; sistemas de producdo animal e meio ambiente;
reproducdo e melhoramento genético animal; tecnologia de alimentos; economia e
sociologia rural e métodos de investigacdo cientifica. A publicacdo dos artigos
cientificos dependera da observancia das normas editoriais e dos pareceres dos
consultores “ad hoc”. Todos os pareceres tém carater sigiloso e imparcial, e os
conceitos e/ou patentes emitidos nos artigos, séo de inteira responsabilidade dos
autores, eximindo-se o periédico de quaisquer danos autorais. A submissao de
artigos deve ser feita diretamente na pagina da revista (www.ser.ufpr.br/veterinary.).
Mais informacdes sao fornecidas na sec¢ao “Informacgdes sobre a revista”.

APRESENTACAO DOS ARTIGOS

*Para agilizar a tramitacdo e publicacdo de seu artigo, recomendamos
fortemente que as normas sejam obedecidas, inclusive para as referéncias*

1. Digitac&o: O artigo com no maximo vinte e cinco paginas devera ser digitado em
folha com tamanho A4 210 x 297 mm, com margens laterais direita, esquerda,
superior e inferior de 2,5 cm. As paginas deverdo ser numeradas de forma
progressiva no canto superior direito. Devera ser utilizado fonte arial 12 em espaco
duplo; em uma coluna. Tabelas e Figuras com legendas serao inseridas diretamente
no texto e ndo em folhas separadas.

2. Identificacdo dos autores e instituicbes (maximo 6 autores por artigo): Todos
os dados referentes a autores devem ser inseridos exclusivamente nos metadados
no momento da submisséo online. Ndo deve haver nenhuma identificagcdo dos
autores no corpo do artigo enviado para a revista. Os autores devem inclusive
remover a identificacdo de autoria do arquivo e da opcéao Propriedades no Word,
garantindo desta forma o critério de sigilo da revista.

3. Tabelas: Devem ser numeradas em algarismo arabico seguido de hifen. O titulo
sera inserido na parte superior da tabela em caixa baixa (espaco simples) com ponto
final. O recuo da segunda linha devera ocorrer sob a primeira letra do titulo. (Ex.:
Tabela 1 — Titulo.). As abreviacbes devem ser descritas em notas no rodapé da
tabela. Estas serao referenciadas por numeros sobrescritos (1,2,3). Quando couber,
os cabecalhos das colunas deverdo possuir as unidades de medida. Tanto o titulo
guanto as notas de rodapé devem fazer parte da tabela, inseridos em "linhas de
tabela".

4. Figuras: Devem ser numeradas em algarismo arabico seguido de hifen. O titulo
sera inserido na parte inferior da figura em caixa baixa (espago simples) com ponto
final. O recuo da segunda linha devera ocorrer sob a primeira letra do titulo (Ex.:
Figura 1 — Titulo). As designac¢des das variaveis X e Y devem ter iniciais maiusculas
e unidades entre parénteses. S&do admitidas apenas figuras em preto-e-
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branco. Figuras coloridas terdo as despesas de clicheria e impressdo a cores
pagas pelo autor. Nesse caso deverd ser solicitada ao Editor (via oficio) a
Impressao a cores.

NORMAS EDITORIAIS

Artigo completo - Devera ser inédito, escrito em idioma portugués (nomenclatura
oficial) ou em inglés. O artigo cientifico devera conter os seguintes topicos: Titulo
(Portugués e Inglés); Resumo; Palavras-chave; Abstract; Key words; Introducéo;
Material e Métodos; Resultados; Discussao; Concluséo; Agradecimento(s) (quando
houver); Nota informando aprovacdo por Comité de Etica (quando houver);
Referéncias.

Artigo de Reviséo - Os artigos de revisao deverédo ser digitados seguindo a mesma
norma do artigo cientifico e conter os seguintes tépicos: Titulo (Portugués e Inglés);
Resumo; Palavras-chave; Abstract; Key words; Introducdo; Desenvolvimento;
Conclusdo; Agradecimento(s) (quando houver); Referencias. A publicacdo de
artigos de revisao fica condicionada a relevancia do tema, mérito cientifico dos
autores e disponibilidade da Revista para publicacdo de artigos de Reviséo.

ESTRUTURA DO ARTIGO

TITULO - em portugués, centralizado na pagina, e com letras mailsculas. Logo
abaixo, titulo em inglés, entre paréntesis e centralizado na pégina, com letras
minusculas e italicas. Nao deve ser precedido do termo titulo.

RESUMO - no maximo 1800 caracteres incluindo os espacos, em lingua portuguesa.
As informacdes devem ser precisas e sumarizar objetivos, material e métodos,
resultados e conclusdes. O texto deve ser justificado e digitado em paragrafo Unico e
espaco duplo. Deve ser precedido do termo “Resumo” em caixa alta e negrito.
PALAVRAS-CHAVE - inseridas abaixo do resumo. Maximo de cinco palavras em
letras mindsculas, separadas por ponto-e-virgula, em ordem alfabética, retiradas
exclusivamente do artigo, ndo devem fazer parte do titulo, e alinhado a esquerda.
N&o deve conter ponto final. Deve ser precedido do termo “Palavras-chave” em caixa
baixa e negrito.

ABSTRACT -deve ser redigido em inglés, refletindo fielmente o resumo e com no
maximo 1800 caracteres. O texto deve ser justificado e digitado em espaco duplo,
em paragrafo Unico. Deve ser precedido do termo “Abstract” em caixa alta e negrito.
KEY WORDS - inseridas abaixo do abstract. Maximo de cinco palavras em letras
mindsculas, separadas por ponto-e-virgula, em ordem alfabética, retiradas
exclusivamente do artigo, ndo devem fazer parte do titulo em inglés, e alinhado a
esquerda. N&o precisam ser tradugOes exatas das palavras-chave e ndo deve conter
ponto final. Deve ser precedido do termo “Key words” em caixa baixa e negrito.
INTRODUCAO - abrange também uma breve revisdo de literatura e, ao final, os
objetivos. O texto devera iniciar sob a primeira letra da palavra “Introducao” (escrita
em caixa alta e negrito), com recuo da primeira linha do paragrafo a 1,0 cm da
margem esquerda.

MATERIAL E METODOS -o0 autor devera ser preciso na descricdo de novas
metodologias e adaptacOes realizadas nas metodologias jA4 consagradas na
experimentacdo animal. Fornecer referéncia especifica original para todos os
procedimentos utilizados. Nao usar nomes comerciais de produtos. O texto devera
iniciar sob a primeira letra do termo “Material e Métodos” (escrito em caixa alta e
negrito), com recuo da primeira linha do paragrafo a 1,0 cm da margem esquerda.
RESULTADOS (O item Resultados e o item Discussao podem ser presentados
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juntos, na forma RESULTADOS e DISCUSSAO, ou em itens separados) - o texto
devera iniciar sob a primeira letra da palavra “Resultados” (escrita em caixa alta e
negrito), com recuo da primeira linha do paragrafo a 1,0 cm da margem esquerda.
Simbolos e unidades devem ser listados conforme os exemplos: Usar 36%, e ndo 36
% (n&o usar espago entre 0 no e %); Usar 88 kg, e ndo 88Kg (com espaco entre o
no e kg, que deve vir em minusculo); Usar 42 mL, e ndo 42 ml (litro deve vir em
L maiusculo, conforme padronizacao internacional); Usar 250C, e ndo 25 oC (sem
espago entre o no e oC ); Usar (P<0,05) e ndo (p < 0,05); Usar r= 0,89 e ndo
r’=0,89; Nas tabelas inserir o valor da probabilidade como “valor de P”; Nas tabelas
e texto utilizar média + desvio padréao (15,0 = 0,5). Devem ser evitadas abreviacoes
nao-consagradas, como por exemplo: “o T3 foi maior que o T4, que nao diferiu do TS
e do T6”. Este tipo de redagcdo € muito cdmodo para o autor, mas é de dificil
compreensao para o leitor. Escreva os resultados e apresente suporte com dados.
N&o seja redundante incluindo os mesmos dados ou resultados em tabelas ou
figuras.

DISCUSSAO - o texto devera iniciar sob a primeira letra da palavra “Discuss&o”
(escrita em caixa alta e negrito), com recuo da primeira linha do paragrafo a 1,0 cm
da margem esquerda. Apresente a sua interpretacdo dos seus dados. Mostre a
relacdo entre fatos ou generalizacOes reveladas pelos seus resultados. Aponte
excecOes ou aspectos ainda nado resolvidos. Mostre como 0s seus resultados ou
interpretacées concordam com trabalhos previamente publicados ou discordam
deles, mas apresente apenas trabalhos originais, evitando citacdes de terceiros.
Discuta os aspectos tedricos e/ou praticos do seu trabalho. Pequenas especulacdes
podem ser interessantes, porém devem manter relacdo factual com os seus
resultados. Afirmacdes tais como: "Atualmente nos estamos tentando resolver este
problema..." ndo sdo aceitas. Referéncias a "dados nédo publicados" ndo sao aceitas.
Conclua sua discussdo com uma curta afirmacdo sobre a significancia dos seus
resultados.

CONCLUSOES - preferencialmente redigir a conclusdo em paragrafo Unico,
baseada nos objetivos. Devem se apresentar de forma clara e sem abreviagdes. O
texto devera iniciar sob a primeira letra da palavra “Conclusao” (escrita em caixa alta
e negrito), com recuo da primeira linha do paragrafo a 1,0 cm da margem esquerda.
AGRADECIMENTOS - os agradecimentos pelo apoio a pesquisa serao incluidos
nesta secdo. Seja breve nos seus agradecimentos. Nao deve haver agradecimento a
autores do trabalho. O texto devera iniciar sob a primeira letra da palavra
“Agradecimento” (escrita em caixa baixa).

NOTAS INFORMATIVAS - quando for o caso, antes das referéncias, devera ser
incluido paragrafo com informacdes e numero de protocolo de aprovagdo da
pesquisa pela Comisséo de Etica e ou Biosseguranca. (quando a Comisséo de Etica
pertencer a propria instituicdo onde a pesquisa foi realizada, devera constar apenas
0 numero do protocolo).

REFERENCIAS - o texto devera iniciar sob a primeira letra da palavra “Referéncias”
(escrita em caixa alta e negrito). Omitir a palavra bibliograficas. Alinhada somente a
esquerda. Usar como base as normas da Associacéo Brasileira de Normas Técnicas
— ABNT (NBR 10520 (NB 896) - 08/2002). Devem ser redigidas em pagina separada
e ordenadas alfabeticamente pelo(s) sobrenome(s) do(s) autor(es). Os destaques
deverdo ser em NEGRITO e os nomes cientificos, em ITALICO. NAO ABREVIAR O
TITULO DOS PERIODICOS. Indica-se o(s) autor(es) com entrada pelo Ultimo
sobrenome seguido do(s) prenome(s) abreviado (s), exceto para nomes de origem
espanhola, em que entram os dois Ultimos sobrenomes. Mencionam-se 0s autores
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separados por ponto e virgula. Digita-las em espaco simples e formata-las segundo
as seguintes instrucdes: no menu FORMATAR, escolha a
opcdo PARAGRAFO... ESPACAMENTO...ANTES...6  pts.Exemplo de como
referenciar:

ARTIGOS DE PERIODICOS:

(citar os 3 primeiros autores seguido de "et al.")

JOCHLE, W.; LAMOND, D.R.; ANDERSEN, A.C. et al. Mestranol as an abortifacient
in the bitch. Theriogenology, v.4, n.1, p.1-9, 1975.

Livros e capitulos de livro. Os elementos essenciais sdo: autor(es), titulo e
subtitulo (se houver), seguidos da expressao "In:", e da referéncia completa como
um todo. No final da referéncia, deve-se informar a paginacdo. Quando a editora nao
€ identificada, deve-se indicar a expressao sine nomine, abreviada, entre colchetes
[s.n.]. Quando o editor e local n&o puderem ser indicados na publicag&o, utilizam-se
ambas as expressoes, abreviadas, e entre colchetes [S.1.: s.n.].

REFERENCIA DE LIVROS (in totum):

BICHARD, S.J.; SHERDING, R.G. Small animal practice. Philadelphia : W.B.
Saunders, 1997. 1467 p.

REFERENCIA DE PARTES DE LIVROS: (Capitulo com autoria)

SMITH, M. Anestrus, pseudopregnancy and cystic follicles. In. MORROW,
D.A. Current Therapy in Theriogenology. 2.ed. Philadelphia : W.B. Saunders,
1986, Cap.x, p.585-586.

REFERENCIA DE PARTES DE LIVROS: (Capitulo sem autoria)

COCHRAN, W.C. The estimation of sample size.In___ . Sampling
techniques. 3.ed. New York : John Willey, 1977. Cap.4., p.72-90.

OBRAS DE RESPONSABILIDADE DE UMA ENTIDADE COLETIVA: A entidade é
tida como autora e deve ser escrita por extenso, acompanhada por sua respectiva
abreviatura. No texto, € citada somente a abreviatura correspondente. Quando a
editora € a mesma instituicdo responsavel pela autoria e ja tiver sido mencionada,
nao € indicada.

ASSOCIATION OF OFFICIAL ANALYTICAL CHEMISTRY - AOAC. Official
methods of analysis. 16.ed. Arlington: AOAC International, 1995. 1025p.
UNIVERSIDADE FEDERAL DE VICOSA - UFV. Sistema de andlises estatisticas e
genéticas - SAEG. Verséo 8.0. Vicosa, MG, 2000. 142p.

REFERENCIA DE TESE/DISSERTACAO/MONOGRAFIA:

BACILA, M. Contribuicdo ao estudo do metabolismo glicidico em eritrécitos de
animais domésticos. 1989. Curitiba, 77f. Dissertacdo (Mestrado em Ciéncias
Veterinarias) - Curso de Pos-graduacdo em Ciéncias Veterinarias, Universidade
Federal do Parana.

REFERENCIA DE PUBLICACOES EM CONGRESSOS:
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REFERENCIA DE ARTIGOS DE PERIODICOS ELETRONICOS:Quando se tratar
de obras consultadas on-line, sdo essenciais as informagdes sobre o endereco
eletrénico, apresentado entre os sinais < >, precedido da expresséao “Disponivel em:
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xx/xx/xxxx"e a data de acesso do documento, precedida da expressao “Acesso em:
XXIXXIXXXX.”
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CD-ROM. Forragicultura. Avaliacdo com animais. FOR-020.

INSTITUTO BRASILEIRO DE INFORMACAO EM CIENCIA E TECNOLOGIA. Bases
de dados em Ciéncia e Tecnhologia. Brasilia, n. 1, 1996. CD-ROM.

E.mail Autor, < e-mail do autor. “Assunto”, Data de postagem, e-mail pessoal, (data
da leitura)

Web Site Autor [se conhecido], “Titulo”(titulo principal, se aplicavel), ultima data da
revisdo [se conhecida], < URL (data que foi acessado)

FTPAutor [se conhecido] “Titulo do documento”(Data da publicagao) [se disponivel],
Endereco FTP (data que foi acessado)

CITACOES NO TEXTO: As citagdes no texto deverdo ser feitas em caixa baixa.
Quando se tratar de dois autores, ambos devem ser citados, seguido apenas do ano
da publicagéo; trés ou mais autores, citar o sobrenome do primeiro autor seguido de
et al. obedecendo aos exemplos abaixo:

Silva e Oliveira (1999)

Schmidt et al. (1999)

(Silva et al., 2000)



ANEXO B — PROTOCOLO DA COMISSAO DE ETICA NO USO DE ANIMAIS

@ Universidade
Estadual de Londrina

COMISSAOQ DE ETICA NO USO DE ANIMAIS

OF. CIRC. CEUA N° 148/2018 Londrina, 06 de Setembro de 2018.

Prezado (a) professor (a)

Em resposta ao pedido de avaliagao do processo n° 14382.2018.62 referente
a projeto de pesquisa “Estudo retrospectivo de gatos com urolitiase em um
periodo de 12 anos” sob a responsabilidade de Marcelo de Souza Zanutto, a
CEUA-UEL certifica que nao ha impedimento ético para a realizagao do projeto de
pesquisa ja que ndo havera utilizacdo de animais, sendo realizada a analise de
prontuario do Hospital Veterinario da UEL.

Cumpre orientar que caso pretendam-se quaisquer alteragdes no protocolo
experimental aprovado, deve-se submeter o novo protocolo a apreciacao da
CEUA/UEL anteriormente a execugdo das modificaces

Coloco-me a disposigdo para quaisquer esclarecimentos que se fizerem
necessarios. Sem mais para 0 momento, subscrevo, cordialmente.

)’Y/:/uv'ruv ?L”Vv-\.’ym.,[‘-\. % L/ Ci AL w'v{'J//
Profa. Dra. Maria Fernanda Rodrigues Graciano
Coordenadora da CEUA/UEL

limo.(a) Sr.(a)

Responsavel pelo projeto
Departamento de Clinicas Veterinarias
Centro de Ciéncias Agrarias
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