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Alteracdes morfologicas e funcionais dos rins de cdes com insuficiéncia renal cronica

[ Morphologic and functional alterations of the kidneys of dogs with chronic renal failure]
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RESUMO

Alteracdes morfologicas de 11 casos de cies com insuficiéncia renal foram caracterizadas e classificadas
de acordo com os padrdes estabelecidos pela Organizacdo Mundial de Satde para seres humanos.
Glomerulonefrite esclerosante difusa foi diagnosticada em 82,0% dos animais e nefrite intersticial cronica
nos 18,0% restantes. Os tipos e freqiiéncia das lesdes identificadas foram similares as encontradas na
literatura para a insuficiéncia renal cronica.
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ABSTRACT

Morphologic alterations of 11 cases of dogs with renal failure were characterized and classified
according to the patterns established by the World Health Organization for human beings. Diffuse
sclerosing glomerulonephritis was diagnosed in 82.0% of the animals and chronic interstitial nephritis in
the remaining 18.0%. The types and frequencies of lesions were similar to the those noticed in the
literature for chronic renal failure.
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INTRODUCAO A doenca glomerular ¢ classificada de acordo com

0 padrdo histologico das alteragdes renais sendo,

As doengas renais em cdes sio causadas por portanto, o conhecimento da histopatologia
desordens de etiologia variada que induzem necessario para a compreensdo da doenga. O termo
alteracdes estruturais e funcionais dos rins, glomerulonefrite ¢ tradicionalmente empregado

diagnosticadas por meio do quadro clinico e da para descrever o grupo de doengas em que a lesdo
histopatologia (Spargos e Haas, 1994). Os primaria consiste em algum tipo de anomalia
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condi¢des produzem anormalidades temporarias e,
seguindo-se a resolugdo, ha restauragdo da funcdo
do néfron (Stevens e Lowe, 1998).
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O objetivo deste estudo foi o de caracterizar as
alteragdes renais de ces com insuficiéncia renal
cronica e classifica-las de acordo com os padrdes
indicados pela Organizacdo Mundial de Saude
para seres humanos (Churg et al., 1985).

MATERIAL E METODOS

Foram utilizados 11 cées de diferentes ragas, de
ambos os sexos, adultos, com insuficiéncia renal
cronica, diagnosticada por caracteristicas
clinicas.

Amostras de urina e sangue foram coletadas por
cateterizacdo da uretra e por pungdo venosa,
respectivamente. A urina foi analisada mediante
0 uso de densimetro e de tiras especificas para
estudo de proteinas e densidade.

Uma fragdo de cada amostra de sangue destinou-
se a realizagdo do hemograma, apds a adi¢ao de
anticoagulante. A contagem de hemacias e de
leucocitos, a dosagem de hemoglobina e a
determina¢do do hematocrito foram realizadas
em contador eletronico’. Para a contagem
diferencial de leucécitos, foram utilizados
esfregacos de sangue em laminas de wvidro,
coradas com uma mistura de metanol, May-
Grunwald e Giemsa.

Para a obten¢do do soro, a fra¢do restante do
sangue foi acondicionada em tubo de ensaio e
centrifugada a 1.500rpm, por cinco minutos. As
concentragdes de uréia e creatinina séricas foram
determinadas pelo método cinético’. Foram
considerados insuficientes renais os animais que
apresentaram valores acima de 65mg/dl e
1,5mg/dl de uréia e creatinina, respectivamente.

Aliquotas das amostras do soro foram
submetidas a  pesquisa de  aglutininas
antileptospiras, pela prova de soroaglutinagdo
microscopica (SAM), sendo consideradas
positivas as que apresentaram titulagdo superior a

1:100.

Apdés a morte natural, os animais foram
encaminhados a necropsia para a avaliacdo
macroscopica dos rins. Para a andlise
microscopica das lesdes renais foi realizada
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coleta de fragmentos de aproximadamente
1,5cm?, que foram imersos em solugio de
formaldeido 10%, processados pelas técnicas
habituais para inclusdo em parafina e corados
com hematoxilina-eosina, &acido periddico de
Schiff (PAS) e tricrdmico de Masson.

Na analise histologica, ao microscopio dptico, as
alteragdes renais foram classificadas de acordo
com os critérios definidos pela Organizacdo
Mundial de Saude para os padrdes morfoldgicos
de glomerulonefrites (Churg et al., 1985). A
localizacdo, a distribuicdo e a intensidade das
lesoes glomerulares foram determinadas no
tecido renal, sendo a freqiiéncia expressa em
porcentagem em relacdo ao numero de
glomérulos analisados (50 para cada animal).
Para a classificacdo final, foram considerados os
tipos de lesdes glomerulares mais freqiientes e as
lesdes intersticiais.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O inicio e o conjunto dos eventos clinicos e
bioquimicos, que ocorrem em pacientes com
insuficiéncia renal croénica podem variar de
acordo com a natureza, gravidade, duracdo e
progressao da afecgdo subjacente.
Freqiientemente, a uremia é o estado clinico em
diregdo ao qual todas as afec¢des renais
progressivas generalizadas convergem, sendo
caracterizada por achados clinicos e laboratoriais
diversos, que destacam a natureza polissistémica
da insuficiéncia renal cronica (Polzin et al.,
1997).

A andlise da densidade urindria apresentou
alteracdes com valor maximo de 1,015 e minimo
de 1,007 (Fig. 1a). O valor médio observado e
seu respectivo desvio-padrao foi 1,012+0,003.

Observou-se proteinuria em oito animais, com
valores variando de tragos a trés cruzes, e destes,
seis eram portadores de glomerulonefrite
esclerosante difusa (GED). Sedimentoscopia
inativa ou caracterizada pela presenga de poucos
cilindros foi observada em todos os animatis.

Os valores de hemdacias em nove animais, bem
como os de hemoglobina e hematdcrito em 10
animais, foram mais baixos que os considerados
normais para a espécie. Observou-se grande
variacdo no namero de leucdcitos totais, sendo
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identificada leucocitose em quatro animais e
leucopenia em dois. Na contagem diferencial,
observou-se discreta neutrofilia em cinco
animais e neutropenia apenas em um. Dois
animais apresentaram linfocitose e nove
monocitopenia.

Todos os valores de uréia e creatinina séricas
estavam aumentados em relagdo aos de
referéncia para a espécie (Fig. 1b, 1c). O valor
médio e o desvio-padrdo de creatinina sérica
foram de 6,30+4,28mg/dl e os de uréia foram de
305,43£162,36mg/dl, evidenciando diminui¢do
da fun¢do renal, similares aos resultados ja
encontrados por Polzin e Osborne (1995) em
cées.
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Figura 1. Valores individuais observados nos
resultados dos exames dos 11 cdes portadores de
insuficiéncia renal cronica. (A) densidade urinaria; (B)
creatinina sérica (mg/dl) e (C) uréia sérica (mg/dl).
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Na analise macroscopica do parénquima renal,
observaram-se superficie irregular, pontos de
retragdo no parénquima com aderéncia de
capsula conectiva e calcificacdo, petéquias e
congestao cortical e medular.

Na analise histopatologica, observou-se presencga
de bactérias em dois animais. Para a classificacdo
microscopica das lesdes renais, foram verificadas
trés classes de alteragdes: degenerativas,
circulatdrias e inflamatorias e/ou regenerativas.

As altera¢des degenerativas, as mais freqiientes,
variaram desde lesdes focais e discretas até
difusas e graves, que indicavam degeneracdo e
necrose tubular. Hialinizagdo e calcificagdo
foram identificadas na maioria dos animais.
Dilatac¢do tubular, fibrose intersticial, atrofia e
esclerose glomerulares, hipercelularidade
mesangial e tumefacdo de células endoteliais
glomerulares também foram observadas (Fig. 2a,
2b).

Em todos os animais, as alteragdes inflamatorias
foram caracterizadas pela presenga predominante
de leucocitos da fase cronica, como linfocitos e
plasmocitos difusos no intersticio renal (Fig. 2a,
2c). Freqiientemente foram observados corpos
hialinos grandes, corados em rdseo, indicando
acimulo de material proteindiceo em tabulos
renais (Fig. 3b). Goticulas coradas em roseo,
também, foram observadas na luz de tubulos
contornados, revelando coagulagdo protéica.

As alteragdes circulatérias mais freqiientes
foram: congestdo vascular difusa, hemorragias
focais e trombose em grandes vasos (Fig. 2d).
Alteragdes histologicas indicativas de reparagdo
do tecido renal, como as fibroses (Fig. 2b), cistos
de retencdo urinaria e edema glomerular (Fig. 2e,
2f) foram observados.

Em relagdo a sorologia para leptospiras, trés dos
11 animais apresentaram reagdo positiva, com
titulos variando de 1:100 a 1:500, sendo um
reagente ao sorovar Canicola e dois ao sorovar
Icterohaemorrhagiae, dois dos sorovares mais
comumente encontrados em cdes com
leptospirose (Greene, 1997). Segundo Searcy
(1998), apos a lesdo hepatica aguda, a
localizagdo desses microrganismos nos rins pode
causar nefrite intersticial focal ou difusa.
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esclerose glomerular (g); infiltrado mononuclear (i); edema glomerular (e); atrofia de tufo glomerular (a);
fibrose intersticial (f); espessamento de capsula glomerular (seta); congestdo vascular (cv); degeneracdo
tubular (d); hemorragia (h); grandes cistos de retengdo urinaria (c) e auséncia de tufo glomerular (*).
Coloragdo: A, B, D, E, F: hematoxilina-eosina; C: acido periddico de Schiff. Objetiva: A, C: 20x; B, D,
E, F: 10x.

A presenca de infiltrado  inflamatdrio normais. As poucas lesdes glomerulares
predominantemente mononuclear foi o principal presentes foram semelhantes as encontradas nos
achado microscopico. A maioria dos glomérulos animais ndo reagentes as leptospiras, ndao sendo

(61% em média) mostrou-se dentro dos padrdes
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possivel, assim, estabelecer relagdo entre essa
reagdo com algum tipo de glomerulonefrite.

Os dois animais reagentes para o sorovar
Icterohaemorrhagiae apresentaram lesoes
caracteristicas de nefrite intersticial cronica
(NIC), com presenga de infiltrado inflamatorio
no intersticio, acompanhada ou ndo de fibrina na
parede  capilar, fibrose = nas  jungdes
corticomedulares, atrofia e necrose tubular,
dilatagdo cistica tubular e discreta lesdo vascular
(Fig. 2a, 2b, 3c¢).

Segundo Confer e Panciera (1998), a NIC esta
associada a fibrose renal, que ocorre mais
freqiientemente como manifestagdo cronica da
fase de resolugdo de uma lesdo renal pré-
existente e, ao lado da lesdo renal cronica, é o
processo patoldgico mais comumente
reconhecido em c8es, podendo, quando grave,
manifestar-se clinicamente como insuficiéncia
renal e uremia. Microscopicamente, ¢
caracterizada pelo aumento de tecido conectivo
intersticial, atrofia dos tbulos e hialinizagdo das
suas membranas basais, com foco de linfocitos e
plasmocitos difusos. Contudo, muitas afeccdes
generalizadas cronicas dos rins, que se originam
em vasos, glomérulos ou tubulos estdo
associadas a um grau consideravel de inflamagio
e fibrose intersticiais, e o diagndstico
morfologico de uma NIC verdadeira sugere que
o distirbio  subjacente  se  caracteriza,
predominantemente, por anormalidades
morfologicas e funcionais do tecido intersticial e
que, se progressivas, podem induzir a alteragdo
nos tubulos, glomérulos, e vasos renais (Polzin et
al., 1997). Na leptospirose, o quadro morfologico
da NIC ¢ descrito como estadio final da doenca
(Wright et al., 1976; Lai et al., 1982).

O estudo histopatologico sistematizado, com
base nos critérios da Organizagdo Mundial de
Saude para classificagdo das altera¢des renais no
homem, possibilitou diagnosticar GED em nove
dos 11 animais. Essa foi caracterizada por
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esclerose glomerular, variando de obliteracao
segmentar a completa (Fig. 3a, 3b, 3e, 3f).
Ocasionalmente, observaram-se aumento na
celularidade glomerular e aderéncia entre o tufo
e a capsula glomerular, além de atrofia do
glomérulo e fibrose difusa em regides medulares
e corticais (Fig. 3d). Esse fato permite inferir que
a doenga renal € de origem glomerular, embora o
tempo de evolug@o ndo possa ser precisado.

A GED nio caracteriza uma lesdo especifica, e
sim representa o estagio final de varios tipos de
glomerulopatias, com manifestagdo clinica de
insuficiéncia renal cronica resultando em uremia
(Churg et al., 1985; Confer e Panciera, 1998). Os
resultados confirmam essas afirmagdes, pois
82% dos casos de doenca renal estudados
apresentaram lesdes compativeis com GED e
evidéncias clinicas de uremia e proteintria.

CONCLUSOES

Os critérios de classificagdo propostos pela
Organizagdo = Mundial de  Satde para
glomerulonefrites no homem sdo plenamente
aplicaveis para classificar as glomerulonefrites
caninas. O cdo mostrou-se um bom modelo de
estudo para doenca renal por apresentar lesdes e
comprometimento  renal  semelhantes  aos
observados no homem. Presenca de proteintiria e
concentragdes elevadas de uréia e creatinina sao
indicativas de glomerulopatias.
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esclerose glomerular total (gt); fibrose intersticial (f); esclerose glomerular (g); espessamento de capsula
glomerular (seta); hialinizagdo (hi); glomerulonefrite membranoproliferativa (gp); degeneragdo tubular
(d); atrofia de tufo glomerular (a); infiltrado mononuclear (i); esclerose glomerular segmentar focal (gs).
Coloragdo: A, D, E, F: tricromico de Masson; B, C: hematoxilina-eosina. Objetiva: A, C, D: 10x; B, E, F:
20x.
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