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Avaliacao
Laboratorial do
Figado em Caes e
Gatos

Desvendando a complexidade
hepatobiliar através de biomarcadores
e testes funcionais.




AVALTACAD LABORATORTAL DO SISTEMA HEPATO- BILIAR

TESTES DE LESAO TESTES DE FUNCAO

®

TESTES DE

COLESTASE @ BIOPSIA

Diagnostico definitivo

DOENCA HEPATICA X INSUFICIENCIA HEPATICA



Os 3 Pilares da Avaliacao Laboratorial

PILAR 1 PILAR 2 PILAR 3
Identificar Distinguir Monitorar

Confirrnar a presenga de Diferenciar rigorosamente Avaliar objetivamente a
doenga hepatobiliar (mesmo entre doenga hepatica progressao da doenca e a
em pacientes com sinais | primaria e causas resposta a terapia
inespecificos ou secundarias/extra- instituida.
subclinicos). | hepaticas.

T IEIIIIYIYYIIYYYYYYy > Y YY.
\ ’
|

1: O figado possui uma imensa reserva funaonal PaCIentes com doenga

hepatoblllar S|gn|f|cat|va alnda podem apresentar exames Iaboratorlals normais.
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Dano Colestase
Hepatocelular (ALP, GGT)
(ALT: AST) » Localizagao: Ligadas a
» Localizagao: : r membrana celular
Citoplasma e \ (epitélio biliar e

mitocondrias.

» Mecanismo: Liberagao
por ruptura irreversivel
ou blebbing (dano
reversivel) da
membrana celular.

: / / canaliculos).

» Mecanismo: Enzimas
sao induzidas ou
solubilizadas
(liberadas) pela acédo de
acidos biliares retidos
durante a obstrucao.
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Biomarcadores de Lesao Hepatocelular

- "‘ \ [
ag ' LT
A N Activation Curve 24-48h Peak V4 X
&< ALT \ &* AST
% (Alanina Aminotransferase) é (AspanatoAmmotransferase)
. / \ - Q <4 i
\ . ) W\ \, ®@ /
- = 74 \ \ = ' 4
0 Padrao-Ouro: Altamente sensivel e Menos Especifica: Presente também em
especifica para o figado em caes e gatos musculos e hemacias (atengio a miopaties e hemélise)
Cinética: Aumenta em 12h apds a Aplicacio: Util em conjunto com ALT e
lesdo; atinge o pico maximo entre Creatina Quinase (CK) para confirmar
24h e 48h. origem puramente hepatica.
@\ Regra de Ouro: A magnitude do aumento enzimatico reflete a extensao
( da lesao aguda, nao o progndstico ou a reversibilidade da doenga.
A NotebookLM




Hepatdcito Saudavel | Hepatdcito Danificado

blebbing

necrose
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AVALTACAD LABORATORIAL DO SISTEMA HEPATO-BILIAR

ASPARTATO AMINO TRANSFERASE - AST EERTOGTIE

LEAKAGE
Ha (?) necessidade de lesdo- maily grone —> ENZYMES
poiro. provoter extrovosomento dos

enzumas localizadasy nay orgoneloays

Mitochondria

Damage to organelles
or cell membrane

SSSSSS



WALIA(KO LABORATORIAL DO STSTEMA HEPATO - BILIAR

ALT & AST
Sublethal Damage Necrosis
A magnitude do ALT
atividade sérico da
oo ko ALT ALT
necessariomente se Hepatocytes
relaciona com a ALT
gronidade da lesdo- ’
tecidual ALT ALT

<:% DERMATOVET Serum ALT * Serum ALT T
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Box 1
Potential causes for elevated serum activity of ALT and AST

Hepatocellular Injury or Necrosis:

Cirrhosis

Corticosteroid hepatopathy (endogenous or exogenous)
Drug toxicity/idiosyncratic reaction

Acetaminophen, anesthetic agents, arsenical compounds, carprofen, diazepam/oxazepam,
griseofulvin, itraconazole, ketoconazole, lomustine, phenobarbital, phenytoin, primidone,
mebendazole, methimazole, oxibendazole-diethylcarbamazine, tetracycline,
trimethoprim-sulfadiazine

Diabetes mellitus

Hepatic lipidosis

Hypoxia (cardiac insufficiency, hepatic congestion, anemia)
Hyperthyroidism (feline)

Inflammatory disease (hepatitis, cholangiohepatitis)

Infectious: ascending enteric bacterial infection, feline infectious peritonitis virus, liver
fluke, histoplasmosis, leptospirosis

Noninfectious: copper-associated hepatopathy (Bedlington terrier, Dalmatian, Doberman
Pinscher, Labrador retriever), idiopathic chranic hepatitis




CON Olfemolysis (AST)

X
Nonhepatictauses for elevated serum activity of hepatic leakage enzymes (ALT and AST)

Inflammation
Pancreatitis

Enteritis

Myositis

Infection

Urinary tract infections
Endocarditis
Pneumonia

Septic peritonitis
Pyothorax

Pyometra

Endocrine Disease
Hyperthyroidism/hypothyroidism
Hyperadrenocorticism
Diabetes mellitus
Drugs

Corticosteroids (dogs)
Antiepileptic drugs
Qther




Matriz de Dano Hepatocelular

=
ALT (Alanina (>
Aminotransferase)
Padrao-Ouro b
Especificidade: Alta
& (figado).
E Caes
2 o Meia-vida Caes: 40-61h
i Meia-vida Gatos: 3, 5h
Tempo (h)
.
Alerta Felino: Devido a meia-vida
curtissima de 3,5h, qualquer elevagao
leve de ALT em gatos é altamente
relevante e indica dano celular ativo.
DERI‘v’iAT?ﬁ‘x{ET 4 )

@ N
AST (Aspartato 7
Aminotransferase) {7
Alta Sensibilidade @)

Especificidade:
& Moderada (figado,
2 musculo, eritrdcitos).
E Caes
= Gatos Meia-vida Cdes: 12h
= Meia-vida Gatos: 1, 5h
empo (h)
(i )
Regra de Ouro: Sempre correlacionar a
AST com a CK (Creatina Quinase) para
\/ descartar lesdo muscular primaria antes
de atribuir a causa ao figado.
o 2
\ /.
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Algoritmo de Decisao Clinica: ALT Elevada

: : )
== = Vs oY VO ) o
>
Aumento -+ AR
<2xnormal “©& 4 :
progressivo
* Acao Conservadora * Investigacao Moderada
e Avaliar prescricao de » Adicionar testes de fungao * Investigacao Imediata u
protetores hepaticos e (Acidos biliares, Amonia) e * Imagem avangada, avaliagao
reavaliar ALT em intervalos pesquisa infecciosa (ex: de tempo de
de 2 a 4 semanas. Leptospirose). Avaliar sangramento/coagulagao e
§ doengas extra-hepaticas. coleta de bidpsia hepatica.
=4
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A Regra do Tempo

\<\: /_

> 6 semanas

Alteragoes Cronicas. Elevagdes persistentes
da ALT por > 6 semanas exigem investigagao
diagndstica profunda, independente
independentemente da magnitude.

i
(ﬁ DERMATOVET
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Variacao Biologica

Heterogeneidade Biolégica. Em um cao saudavel, a
atividade da ALT deve variar em pelo menos
47,7% para que a mudanca seja considerada
estatisticamente e clinicamente significativa.
Pequenas flutuagées nao definem patologia.




Sintese Pratica: Algoritmo para ALT Elevada

(/T Ponto de Partida: Descoberta de

ALT Elevada (>6 semanas)

¥ v

Aumento 2-5x Aumento > 5x

v

Aumento < 2x

Investigagdo secundaria
moderada. Realizar painel
completo (Acidos Biliares,

Prescrever
Amonia, Imagem) Investigagdo imediata e

hepatoprotetores e
agressiva

monitorar a cada 2
semanas (por 4-6 Passo Critico: Avaliar e
semanas) descartar doengas
extra-hepaticas
(Enddcrinas, Gl, Toxinas)

[ J
Decisdo Final: Se ndo houver causa extra-hepatica e a ALT
\@ continuar subindo, avaliar estado de coagulagao e
<#/>DERMAI9¥%I prosseguir para Bidpsia Hepatica.




Colestase: Obstrucao e Inducao Enzimatica

Conceito Central

Diferente das enzimas de lesdo
(que vazam), as enzimas
colestaticas estao ligadas a
membrana celular. Elas
necessitam de tempo para
serem sintetizadas e

liberadas na circulagao apés o
insulto inicial.

(ﬁ BERMATOVET

o B CURSOS
v

Tipos de Colestase

|

r Intrahepatica

Inchago dos hepatocitos que
comprime e obstrui os
pequenos canaliculos biliares
(ex: lipidose, hepatite cronica).

A

-

Extrahepatica

Obstrucao fisica do ducto
biliar principal (ex: pancreatite,
mucocele da vesicula biliar,
neoplasia).




Enzunmas de colestose

Durante colestase aumenta
a pressdo na luz dos ductos
e induz maior producdo de
FA e GGT pelos hepatocitos
e cls epiteliais; e o
sequestro de bile solubiliza
a FA que estd na
membrana aumentando
mais ainda sua liberacéo

pard o sangue




Matriz de Colestase

ALP (Fosfatase Alcalina) GGT (Gama-glutamiltransferase)

Caes: Altamente sensivel. Meia-vida

longa (70h). Caes: Mais especifica, porém
Atencao: Sofre indugao dramatica por menos sensivel que a ALP.
corticosteroides endégenos/exégenos Meia-vida de 72h.

(isoenzima especifica).

1 & { ia-vi ."'/‘-_*4 . . .
y// U’*\ ﬁiti?as'cm(teg?;;;a nsivel. Mela-vida \_,// g Gatos: Geralmente é um indicador
/ ) * . / ) mais sensivel que a ALP para
/ P Aumentos, mesmo leves, exigem P i .
( o : ( doengas hepatobiliares felinas.
\ atengao imediata. \ |
‘ ‘ i
- - ‘
Feline Warning Box |
. A Excecao da Lipidose: Na Lipidose Hepatica Felina, ocorre uma i
7/ dissociagao classica: a ALP sofre aumento moderado a marcado,
\@ enquanto a GGT permanece normal ou apresenta aumento minimo.
&) DERMATOVER
i CURSOS
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Box 3
Common drugs causing elevated ALP

Azathioprine
Barbiturates®
Cephalosporins
Cyclophosphamide
Doxycycline
Estrogens
Glucocorticoids?
Griseofulvin
Halothane
Ibuprofen
Methimazole (cats)
Methotrexate
Nitroturantoin
Oxacillin
Phenobarbital®
Primidone?®
Progesterone
Salicylates
Testosterone
Tetracydine
Thiabendazole

Trimethoprim-sulfamethoxazole-based drugs

@ Drugs that most consistently increase ALP.

FA E UMA ENZIMA DE INDUGAO




MART ANNA THRALL
GLADE WEISER
ROGIN W ALLISON
TERRY W, CAMPHELL

HEMATOLOGIA E
_ BIOQUIMICA
CLINICA VETERINARIA
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AUMENTO DA ALP SERICA

~

v
Nao E um cao jovtem em fase Sim
de crescimento?
Ha de I d 3 ?\
a aumento de qualquer um destes parametros”? Sim ALP > 3 vezes o LSIR? N&o
« Bilirrubina sérica ~
(sem evidéncia de hemdlise)
« Bilirrubina na urina Considere BALP oriunda de
* Acidos biliares no soro atividade osteoblastica
\. J
Sim Nao
, - \ (
Cc-nmd:ere CoRnes h.e!:iato!m.llar O cao esta recebendo corticosteroides
Realize Eestes adicionais: ou anticonvulsivantes?
(Figura 26.7)
.

Testes de fungao hepatica
Testes para lesao pancreatica
Radiografia

Ultrassonografia

Biopsia hepatica

Exame do liquido abdominal

4

~

Considere indugao de
ALP por medicamento

Ha evidéncia de doenca 6ssea e
de ALP < 3 vezes o LSIR?

Nao

~

i\ Avalie a funcao adrenocortical J




¢S oerVIA

— —

v

O Figado Nunca Grita, Ele Sussurra.
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1. Respeite a Cineética

A meia-vida das enzimas dita a urgéncia. O tempo e
a espécie mudam drasticamente a interpretagao
(especialmente em felinos).

2. Lesao # Falencia

ElevagOes enzimaticas indicam lesao, mas apenas a
queda nos marcadores sintéticos (ou testes pareados)
confirma a perda da capacidade de reserva de 70%.

3. 0 Contexto é Rei

Doengas extra-hepaticas e endacrinas frequentemente
mimetizam padrdes hepaticos primarios. Confirme a
origem antes da intervencao.

A NotebookLM
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O Colapso Sinteético:
A Regra dos 70-80%

O figado possui uma reserva funcional massiva. Altera¢des nestes biomarcadores sin-
téticos indicam falha organica em estagio terminal ou desvio portossistémico severo.

Ve

W2

=
Glicose

I b

s

Hipoglicemia indica baixa
reserva de gliconeogénese.
Presente em faléncia severa,
shunts ou sindromes
paraneoplasicas.

<%DERI\/IATOVET

CURSOS

Albumina

E P

Hipoalbuminemia (< 2 g/dL). |

Quedas severas indicam
insuficiéncia cronica
avangada, devido a sua
longa meia-vida. Excluir
perda renal/entérica.

z

-

Colesterol

C p

Ve

Hipocolesterolemia indica
falha na sintese lipidica
(comum em shunts). Nota:
Pode estar elevado na
colestase pds-hepatica.

Coagulacao

C )

Tendéncia a sangramentos.

A colestase impede a
absorgao de Vitamina K
(lipossoluvel), bloqueando a
ativagao dos fatores Il, VII,
IXeX.

A NotebookLM
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NADPH +0,
heme oxygenase <
CO + Fe3* + NADP*

Blllverdm
I l
NADPH
biliverdin
reductase
NADP*
Bilirubin

Yo et womy
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(AO LABORATORTAL DO SISTEMA HEPATO - BILIAR

Hepatic sinusoi% b
Unconjugated bilirubin
e
ligandin or

Z protein

conjugated to
Hepatocyte ol e sl

Conjugated bilirubin

Urobilinogen

eeeeeee
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Albumin-Bilirubin

I

Bilirubin

\]7 Hepatocyte

(Sinusoidal membrane)

Carrier
Protein

.

W /7 Bilirubin UDP-GA

Gibert Syndrome
Crigler-Najjar
Syndrome

X Bilirubin-G ubP

|

(ﬁ DERMAT
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(Canalicular membrane)
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A Triade da Hiperbilirrubinemia

2 N i
Pré-hepatica (Hemdlise) Hepatica (Dano Celular) Pés-hepatica (Obstrucao)

Mecanismo: Destruicdo maciga Mecanismo: Redugao na Mecanismo: Obstrugao do fluxo
de hemacias. captagao ou conjugagao da biliar extra-hepatico.
Diferencial: IMHA, parasitas, bilirrubina. Diferencial: Mucocele,
toxicidade por zinco. Diferencial: Toxinas, hepatite, pancreatite, neoplasia.
Agao: Avaliar hematdcrito e lipidose, colestase intra-hepatica. Sinal: Aumento desproporcional
morfologia celular. de ALP/GGT e colesterol.

S % J X

J

Pérola Clinica — Efeito Biliproteina: A bilirrubina liga-se covalentemente a albumina. A ictericia clinica pode persistir
por semanas mesmo apos a resolugao da doenga base.

N\

A NotebookLM



Erftrécitos senescentes séo 8 prin-
cipal fonte de hemeprotainas.

O I BB s s o oo™
*(@) V™ oom o
(o

A bilirrubing é s
captada pelo figado :orhdo pol?l:'::\:li para os fir‘::.n "
por difusdo facililada onde é convertido na urobilina amarela

@ excrotado, dando & urina sua cor

© conjugada com

écido glicurdnico. earmblicheion:

A bilirrubina néo conju-

gada é transportada no

sangue (complexada & /

albumina) até o figado. B Parte desse urobllinogénio partl-
clpa do ciclo entero-hepsético do
urobilinogénio.

-

7 Parte do urobilinogénio é
reabsorvido do intestino ¢

B A bilirrubina conjugada
6 secretada ativamente

na blle e em seguida
no intestino.

‘ N £ ’ Purs 8 urina
| SANGUE 4 iierublina-album No intestino, o dcido i A
‘ glicurdnico é removi- >
& doporbmctie D et -
<\ DERMATOVET écomeriarem ) L D octaindo essrcobiin.
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Box 6
Common hepatic diseases causing hyperbilirubinemia

Doags:

Chronic hepatitis with interface hepatitis with or without fibrosis (chronic active hepatitis)
Cirrhosis

Infectious disease (leptospirosis)

Hepatic necrosis (toxins)

Septicemia

Round-cell neoplasia such as lymphoma, histiocytic sarcoma, and mast-cell disease

Cholangiohepatitis

Cats:

Hepatic lipidosis
Cholangitis
Cholangio hepatitis

Feline infectious peritonitis

Round-cell neoplasia (lymphoma, mast-cell tumor)

<A> D E R M AquQd\! E-I:ate of the liver of a cat with hepa variably-sized,
clear lipid vacublés. &&o@aaen hepatocytes are often fragile and wi e background. Wright
Geimsa stain, 400x.




Journal of Feline Medicine and Surgery (2018) 20, 217-227

HEPATIC LIPIDOSIS
Clinical review drawn
from collective effort

Craig B Webb

anorexia and lethargy

Fine-needle
aspiration is
preferred to
other more

It is estimated
that 50-95% of
cats presenting biopsy

with HL will procedures
have a relevant
and significant

invasive liver

because HL

concurrent cats are not
condition. A
initially
favorable

anesthetic
candidates.

with a 2 week history of

Table 1 Concurrent diseases found
in cats with hepatic lipidosis,
in order of approximate
prevalence

Gastrointestinal disease

%= Inflammatory bowel disease

%= Alimentary lymphoma

Liver disease

%= Cholangitis: acute neutrophilic, chronic
lymphoplasmacytic

Pancreatitis

= Acute necrotizing

%= Chronic

Lower urinary tract conditions

= Urethral obstruction

> |diopathic inflammation (FLUTD, FUS, IC)
Endocrinopathies

%= Diabetes mellitus

%= Hyperthyroidism

Kidney disease

%= Chronic kidney disease

& Ureterolithiasi

MNeoplasia (other than alimentary)

Stress
= Change in diet or environment

Adapted from references 1013
FLUTD = feline lower urinary tract disease; FUS = feline
urological syndrome; IC = idiopathic cystitis
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AVALTACAD LABORATORIAL DO SISTEMA HEPATO-BILIAR

HEMATOLOGIA E

_ BIOQUIMICA
CLINICA VETERINARIA |

Hiperbilirrubinemia ‘

v
@—

+ Anorexia

R [ Regenerativa? | I ALP e/ou GGT? ]
P
Considere anemia | [ Considere: (" Considere:
Proteina total? s
secundaria a doenca + Colestase + Extravasamento biliar
hepética cronica « Insuficiéncia hepatlca

@ (equinos e ruminantes)
+ Colestase (inicial)
4 ; - Hemorragia em
Considerar hemdlise. [ cavidades/tecidos ] @

Verifique se ha: corporais?
« Esferécitos i Testes adicionais:
+ Aglutinacgo - Testes de fungéo hepatica® (aménia, albumina, BUN,
+Corpusculos de Heinz glicose, colesterol)
+ Parasitas ‘.19 he.mé-Cias Gonsiders Gonsidera « Testes para lesao pancreatica (ILP)°
+Hemoglobinemia " hemdlise insuficiéncia + Radiografia/ultrassonografia (tamanho do figado,
| *Hemoglobintria 4 hepatica calculo biliar, tumor hepatico/biliar, lesces
@ A ol pancreaticas/intestinais, obstrucao biliar)
&) DERMATOVET “Sorei epitc
A CURSOS *Exame do liquido abdominal (peritonite biliar,

'\ neoplasia)



Testes de Fungao Amonia

( 0 Mecanismo ‘A )

Produzida no intestino, transportada pela veia porta e

convertida em ureia pelo figado. Marcador altamente

especifico de insuficiéncia hepatica severa ou Shunt
Portossistémico (PSS).

( Encefalopatia Hepatica (EH) )

Central na patogénese da EH, porém, os niveis
plasmaticos de aménia ndo predizem linearmente a
severidade dos sinais neuroldgicos do paciente.

N 7

Logistica Critica: A amonia é altamente instavel. A amostra

exige coleta em tubos resfriados, manuseio a frio e leitura
imediata no analisador em no maximo 30 minutos.

- CURSOS
A NotebookLM



AVALIACED LABO

Pingsaite Boatil-Cod H;0

o, Fumarato Arginina
L Citrato y ¥
Oualontatate \ Argino-succinato Ornitina

Isocitrata
[ / Carbamoil-
Citrulina

fosfato
Malate Aspartato 2
k 1 —Coboglutarato R—NH, 0; PO NH,

Matriz

FLiffiarata . s .
Citoplasma mitocondrial

Slntaga da
biamwlaspbe
Jrstimimdras,

SUCCiNATD e SUCCinil Cof s | srorodidsnd|




Effects of hyperammonemia on the glutamate-glutamine cycle

AVALIACED LAB

SISTEMA HE
- TESTES D

Cerebral capilla
Astrocyte |

~ Glutamine

I Glutdminase

Post-synaptic NMDA s +———— Glutamate Pre-synaptic
neuron B Glutamate neuron
o dehydrogenase
® a-ketoglutarate

@
AMPA sy

N (reduced
energy)

<ﬁ DERMATO (o o7




Avaliacdo Dindmica: Testes de Funcio (Acidos Biliares e Amonia)

Acidos Biliares (Circula¢io Enterohepética) Amonia (Circulac¢do Portal)
% Cérebro
\ %~ (Encefalopatia)
Figado
(Conversao em Ureia)
\ / TCircuIa(;éo Portal
@ @ Intestino
Inter Inter
- Fisiologia: Sintetizados a partir do colesterol, essenciais - Fisiologia: Produzida no intestino e convertida em ureia
para absorgao de lipidios. pelo figado (requer >70% de perda funcional para elevar).

- Uso Clinico: Teste pareado (jejum de 12h + 2h pds-
prandial). Excelente para detectar desvios portossistémicos
(Shunts) em pacientes nao ictéricos.

- Uso Clinico: Central na patogénese da encefalopatia
hepatica. Sensibilidade de 81-100% para shunts.

- Sensibilidade para Shunts: yf 93% | e 100%. - Logistica Critica: Altamente instavel. Requer coleta em
(Especificidade de 100% com valores >20 pmol/L em jejum tubos pré-resfriados e andlise em aparelho in-house em até
ou >25 pmol/L pés-prandial). 30 minutos.

A NotebookLM



AVALTACAO LABORATORIAL DO SISTEMA HEPATO- BILIAR

LIVER
Cholesterol
g ~
Cholic acid Chenodeoxycholic acid
""-\‘ /"

Amino Acid Conjugation

Aumento prévio a ictericia

Bile Acids
* Shunt
\— GALL Portal Circulation
* Hepatite croénica BLADDER (95-98%)
> Cirrose J ? Fecal Excretion
.dl!\ EE = 5%)
* Colestase

* Neoplasia

* Diminuigcdo na m& absorgdo

<)@0DERMATOVET SMALL INTESTINE

O CURSOS Figure 26.8 Normal production and drculation of bile acid.
4



AVALTACKO LABORATORIAL DO FI6ADO

ACIDOS BILIARES - TESTE DE ESTIMULO

Material...: SORO SANGUINEO Valores de Referéncia
Ac. biliares - jejum.......... 4,56 umel/L 0 a 8 umol/L

Ac. biliares - pds prandial... 9,59 umel/L 0 a 30 umol/L
Interpretagio

0Oz Zcidos biliares sdo sintetizados pelo figado e armazenados na vesicula biliar. Possuem a fungdo de
auxiliar na digest3o de lipideos no intestino. Em seguida, a maior parte & reabsorvida pela circulagio
éntero-hepitica, retornando ao figado através da circulac3o portal e novamente sendo secretados na bile.
Portanto, aumento nos niveis séricos de Acidos biliares podem indicar shunt portossistémico, insuficiéncia
hepitica ou colestase. Amostras pareadas (em jejum e 2 horas apds alimentacdc) fornecem informagfes mais
precisas para diagnéstico, principalmente no diagnéstico de shunt, onde a amostra mais significativa & a
pos-prandial. Neste caso, as enzimas hepaticas (RLT, AST, Fosfatase Rlcalina) podem estar normais ou
discretamente aumentadas, enguanto a dosagem de 3cidos biliares na amostra pds-prandial geralmente apresenta
elevagdo marcante.

N\
3

d
[
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Avaliacao Laboratorial do Figado

Guia Clinico de Referéncia: Decodificando enzimas, fungao e testes
avangados na rotina de caes e gatos.

‘ﬁ Atencao: Pacientes com testes laboratoriais normais ainda podem ter doenga
i hepatoblllar significativa. O laboratdrio € um guia, ndo um veredito.

A NotebookLM



Conclusodes Clinicas: A Sintese Diagnostica

Pilar 1: A Meia-Vida
Dita a Urgéncia

A meia-vida enzimatica
em gatos € criticamente
curta (ALT = 3,5h; FA =
6h). Elevagées brandas
em felinos representam
injuria ativa severa, ndo
podem ser ignoradas.

CURSOS

@)

Pilar 2: A Funcao Vai
Além da Lesao

Pacientes com valores
enzimaticos normais
ainda podem estar em

insuficiéncia hepatica fatal.

Testes dinamicos (Acidos
Biliares, Amonia) sao
mandatdrios quando ha
suspeita de disfungao ou
desvios vasculares.

&b

Pilar 3: O Figado
Sofre por Tabela

Antes de indicar uma

bidpsia, aplique uma visdo
holistica. Exclua

exaustivamente as causas
extra-hepaticas (enddcrinas,
gastrointestinais, hipdxia)

que reagem no painel

bioquimico ("ecos
sistémicos").
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Ecos Sistémicos: Hematologia como Pista Periférica

»
.i:

Células em Alvo

Acantocitos

1. Anormalidades
Morfoldgicas
(Poiquilocitose)

- Acantdcitos e Células
em Alvo: Causados por
alteragdes no
metabolismo de
fosfolipidios e menor
tolerancia ao estresse
oxidativo na membrana
da hemacia.

2. Hemograma

- Anemia: Pode ser aguda
(perda de sangue
gastrointestinal/procedimentos)
ou anemia nao-regenerativa
normocitica normocrémica
normocromica

(doenga crdnica e alteragao no
metabolismo de ferro).

- Trombocitopenia: Secundaria
a coagulopatia de consumo,
diminui¢ao de trombopoietina,
ou doengas infecciosas
primarias (ex: Leptospirose).
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Urinalise: O Filtro Renal Revela o Figado

J

Densidade Urinaria (USG)

Freqiientemente reduzida devido a incapacidade de concentrar a urina
(Poliuria/Polidipsia), especialmente na encefalopatia hepatica.

\&/
— Bilirrubinuria (A Regra de Espécie)
Caes: Um achado de cruzes leves (<2+) pode ser normal,
| especialmente em machos, devido ao baixo limiar renal.
| Gatos: Possuem alto limiar renal. Qualquer grau de bilirrubindria é
\_ sempre patoldgico e exige investigagao imediata.

Cristaluria (Biurato de Amonio)

Cristais indicativos de falha na conversao de amdnia e acido urico.
Detectados no sedimento urinario de 40-70% dos caes e 15% dos gatos com
shunts portossistémicos.

CURSOS
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O Papel do Laboratorio na Doenca Hepatobiliar

(¥

Os Quatro Pilares

@

Detectar: Diferenciar:

Confirmar a Distinguir entre D(le)tlearsr’nniﬁ::'gat? o l\&?/';'ltig::"
presenga de doenga hepatica definttive dail % %0 d
doenga hepatobiliar primaria e ELMTINO 08 oo pIOgiessatod
(mesmo secundaria/extra- (ex: l?ectrose)vs. doe{mqg :)u q
> s colestase). resposta a terapia
subclinica). hepatica.

Atencdo a Variagdo Bioldgica e Reserva

Pacientes com doenga hepatobiliar grave podem apresentar
testes normais, enquanto pacientes saudaveis podem ter
testes anormais.

0 figado possui uma enorme reserva funcional; sinais de
RMAIE)R\é%TS faléncia surgem apenas apos perda massiva de tecido.
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Matriz de Diagnostico Integrado

- - Y

Dano Hepatocelular XX Colestase
(ALT, AST) [ A\ (ALP, GGT)
Onde esta ocorrendo : Existe obstrugao ou
a lesao celular? : indugao no fluxo biliar?

Diagnoéstico

N

, Disfuncao
(Ac. Biliares, Amonia, Sintese)

A maquina metabdlica ainda
possui reserva operacional?

| U idiagnostico definitivo nunca depende de um tnico ndmero. Exige a triangulacao
anatomica e funcional destes trés eixos, correlacionados com imagem e clinica. %
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3 PWW wu\RINé‘tL;;mary Emergency ° @ G

ano Critical Care

y D rogM (WM Of%/ W a'wfam Journal of Veterinary Emergency and Critical Care 25(4) 2015, pp 455473
i ( ﬁ ) ( : i f doi: 10.1111/vec.12304
buvzovtwaep«mwoy ..... : . .

y ,) Acute liver failure in dogs and cats
s Leptospurose, adenovirusy
A SW Molly A. Weingarten, DVM and Allison A. Sande, DVM, DACVIM, DACVECC

* O aumento das atividades de ALT e AST sdo indicadores sensiveis de leséo hepatica aguda, mas o grau de
aumento ndo necessariamente se correlaciona com o grau de les@o

* Apobs necrose hepatica aguda e grave no céo e em gatos, FA aumenta de 2 a 5 vezes e depois diminui
gradualmente

* GGT permanece inalterada ou apenas ligeiramente aumentada

* Obstrucdo biliar extra-hepdtica em cdes e gatos resultard em elevagdes moderadas a significativas na GGT
durante dias a semanas

* Hiperamonemia

* Hipocalemia, hipo/hiperfosfatemia, hiponatremia, hiperlactatemia e acidose metabdlica refratdria




A Fronteira da Hepatologia: Novos Biomarcadores

Proteina C

Proteina anticoagulante vitamina K-dependente

Uso Pratico: Diferencia shunts portossistémicos congénitos de displasia
microvascular (DMV). Atividade >70% sugere DMV, ndo shunt.

MicroRNAs (miR-122)

Biomarcadores estaveis baseados em RNA n3o-codificante.

0 Grande Avango: Possui maior sensibilidade que a ALT para detectar
lesdo hepatocelular primaria. Pode identificar toxicidade por cobre no
figado mesmo quando a ALT esta completamente normal.

Acido Hialuronico e FibroVet

0 Acido Hialurdnico é um componente da matriz extracelular; altos
niveis séricos diferenciam fibrose moderada/severa.

FibroVet: Algoritmo que combina parametros bioquimicos com alto valor

y rﬁdgﬂ\f\%&eﬁgi\\//%ﬁgo—loo%) para exclusdo de fibrose moderada.

CURSOS
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Sintese Clinica: O Painel Integrado Hepatobiliar

Categoria Marcadores Cinética Chave Dica Clinica
Dano PEACT A ?L(T;a to 3.5, | Altaespecificidade da ALT.
Hepatocelular 2 : Correlacionar AST com CK.
(Critico)

ALP ALP sofre forte inducéo por corticoide

Colestase ALP & GGT Cao 76h | Gato 6h no cdo. GGT é o melhor marcador para
gatos (exceto na Lipidose).

Fungao Acidos Biliares & Jejum 12h + Sensibilidade maxima para PSS.
Dinamica Amonia Pés-prandial 2h Nao testar acidos biliares se ictérico.
Sintese GI'CgZ?éQIS;Tma' Regra dos 70-86% Quedas indicam colapso em estagio
Hepatica Coagulagao terminal ou shunt avangado.

CURSOS

torio aponta a direc¢ao; a clinica e aimagem confirmam o destino.
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CURSOS

AVALTACAD LABORATORIAL DO SISTEMA HEPATO - BILIAR

Proteinas plosmiticos/ séricos totais




AVALTACAD LABORATORIAL DO SISTEMA HEPATO-BILIAR

Proteineys plosmiticos/ séricos totois

« Matriz estrutural de células, 6rgdos e tecidos
« Pressdo osmética

« Enzimas

« Tampdo equilibrio dcido bdasico

« Hormobnios

« Coagulagdo

« Defesa

« Transporte

Proteina total = albumina + globuwlinas



AVALTACAD LABORATORIAL DO SISTEMA HEPATO-BILIAR

Proteineys plosmiticos/ séricos totois

Grande influéncia do estado de hidratacdo

Triagem em pacientes com ascite, edemaq, diarreia, perda de peso, distdrbios de
coagulacdo, diarreia

REFRATOMETRIA x ESPECTROFOTOMETRIA = tem diferenca?

CURSOS



AVALTACAO LABORATORTAL DO STSTEMA HEPATO - BILIAR

ALBUMINA

* Mais importante

35 - 50% das PPT (responsavel por hipoproteinemia)

http://cachorrosblogs.blogspot.com/2011/1

* Responsdavel por 75% da pressdo osmaética 1/cachorros-ascite html

Doenca hepdtica crénica difusa, insuficiéncia hepatica (perda da fungéo hepética — 60 a 80%)

Fase aguda negativa

“Faliva na ingestio, no absorgio, na sintese ow perda’’
(ﬁ DERMATOVET

CURSOS AUMENTOS?????


http://cachorrosblogs.blogspot.com/2011/11/cachorros-ascite.html
http://cachorrosblogs.blogspot.com/2011/11/cachorros-ascite.html
http://cachorrosblogs.blogspot.com/2011/11/cachorros-ascite.html
http://cachorrosblogs.blogspot.com/2011/11/cachorros-ascite.html

AVALIAGAO LABORATORIAL DO SISTEMA HEPATO-BILIAR
GLOBULINAS

a - Globulinas

« alfa-1-antitripsina, protrombina, transcorting, globulina ligadora de tiroxina e alfa-

fetoproteing,

« Em geral, hé aumento dessa fragéo em processos inflamatoérios, infecciosos e imunes, de

forma inespecifica

- alfa-2 haptoglobina, ceruloplasmina, macroglobulina (maiores proteinas globulinicas

presentes no plasma e sua concentragdo eleva-se muito na sindrome nefrética, quando

s@o perdidas as outras proteinas de peso molecular mais baixo)

CURSOS



A Gangorra Fisiologica da Inflamacao

Fase Aguda Positivas
Sintese hepdtica rapida frente ao estimulo inflamatorio.

gﬁ + Marcadores Primarios: Amiloide A Sérica
(SAA), Proteina C-Reativa (PCR).

af * Marcadores Secundarios: Fibrinogénio,
“%  Haptoglobina, Ceruloplasmina.

N
Fase Aguda Negativas
Redugao da sintese para priorizar as proteinas positivas.
<>« Albumina (35-50% das Proteinas
RESPOSTA HEPATICA ¥ Totais, 75% da pressdo osmética).
Y .

€ LO * Transferrina.

W,

& Insight Visual: Queda isolada de albumina sem perda renal ou entérica? Pense imediatamente em PFA negativa.
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O Rastreio no Perfil Eletroforético

Ehrlichiose, Leishmaniose).

Zona Alfa: O Pico Inflamatério.
Aqui residem a Haptoglobina, -
Alfa-1-antitripsina e Ceruloplasmina. o e

Zona Gama: Gamopatia Policlonal.
Estimulo antigénico crénico (ex:

Albumina Globulinas

A eletroforese nao substitui a dosagem especifica, mas alerta

precocemente para a tempestade inflamatdria nas fragoes alfa e beta.

A NotebookLM



Matriz Diagnodstica Direcionada:
Caes vs. Gatos

@ Caes (Canine) 1~~. Gatos (Feline)
Marcador Majoritario: Marcador Maijoritario:

D ( | ) o 4 “‘ L€ 11 | _:v = - 1 A V’ \ | h:‘:‘: 8 Il 1 (

Marcador Secundario: Haptoglobina Marcador Secundario: Haptoglobina
Correlagao Clinica: Correlagao Clinica:

A PCR apresenta correlagao positiva com a O SAA é o marcador mais rapido e sensivel;
Haptoglobina e com os escores de gravidade apresenta forte correlagao positiva com a
laboratorial (APPLEfast). Haptoglobina (P = .002; r = 0.73).
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Monitoramento na UTI e a Regra dos 20

O Radar Precoce Integracao coma O Fendmeno Inverso:
Regra dos 20 Coagulacao

0 A

o e

PFAs respondem (sobem e Em pacientes criticos com falha de Atencao: As PFAs afetam a cascata

descem) muito mais rapido que a multiplos 6rgaos, as PFAs quantificam hemostatica. O Fibrinogénio eleva

contagem classica de leucdcitos a resposta inflamatoria sistémica drasticamente o risco de

no hemograma. (SIRS) e refletem o sucesso ou falha da hipercoagulabilidade no paciente
antibioticoterapia em tempo real. critico.
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O Eixo Vitamina D e a Gravidade da Doenca

A Realidade na UTI

Caes e gatos em estado
critico frequentemente
apresentam severa
deficiéncia de 25(0H)D e
1,25(0H)2D.

Concentragao de Vitamina D
25(0H)D

Inflamacgao (Haptoglobina Alta)

A Relagao Negativa

Quanto maior a inflamagao
sistémica (Haptoglobina
alta), menor a concentragao
de Vitamina D (P = .002;r =
-0.34 em caes).

L

Alerta Clinico: Embora seja um forte biomarcador de gravidade e atrelado aos escores
APPLEfast, os niveis de Vitamina D isolados NAO estio diretamente associados a taxa de

sobrevivéncia ou probabilidade de alta nesta coorte.




Sintese Clinica de Plantao

&

O Padrao-Ouro

Foque na PCR para Caes e SAA para
Gatos. Eles sao os radares mais

rapidos e precisos disponiveis na UTI.

Cinética de Resposta

PFAs normalizam muito antes do
leucograma. Utilize essas proteinas
ativamente para justificar o
descalonamento seguro de
antibidticos.

i

O Alerta da Albumina

A queda inexplicavel de Albumina, na
auséncia de perda renal ou entérica, é
frequentemente o seu primeiro aviso

silencioso de PFA Negativa.

Novas Ferramentas

Incorpore imediatamente os dados do
CPD (NE-SFL) aos seus laudos para
deteccao precoce de reatividade
neutrofilica antes mesmo do desvio a
esquerda aparecer.
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AVALTACAD LABORATORIAL DO SISTEMA HEPATO- BILIAR

LLETROFORESE DE PROTEINAS

NORMAL

I 1 | | 1
o« o B B, ¥

Albumina Globulinas
GAMOPATIA
POLICLONAL
GAMOPATIA i

MONOCLONAL

Y

T I

. 2 P, a o B B ¥
Albumina Globulinas Abumina Globulinas
Pa =

*  POLICLONAL: Estimulo antigénico cronico

(erliquiose*, leishmaniose*), distarbios

imunomediados

+ MONOCLONAL: mieloma multiplo, plasmocitoma

extra medular, linforma e leucemia linfocitica,

erliquiose, leishmaniose

HIPERVISCOSIDADE (epistare, lesio retina, ritmo galope e hipertrofia VE), LESAO GLOMERULAR



@v LILA Resultado de Exame Veterinario

LABORATORIO VETERINARIO

Data de entrada: 05/11/2025 0.5 1950813
Nome do Paciente: Ozzy Espécie Canina
Nome do laca: Srd Canino
MédicoV jexo: Macho
Clinica Veteri naria: Camnila Serina Lasta Hade: 6a 1m 7d
HEMOGRAMA
Material. . ! SANGUE COM EDTA Vlr Ref. Absoluto Valor de Referéncia

Metodologia: AUTOMACAO + ANALISE MICROSCOPICA
Equipamento: XN 1000 PORTO ALEGRE

ERITROGRAMA
0%
2,37 milhdes/pL 5.5 a 8.5 milhoes/plL
37 a 55 %
5,7 g/dL 12.0 a 18,0 g/dL

19,
30
12

a 23,0 pg
38 %
15 %

a
8]

60 a 77 11
8]
a
a

LEUCOGRAMA
Leucdcitos B.00 a 17,00 mil/pL
Mieldcitos . 0 AuL

o ApL

0 a 300 /pL
Segmentados . 3000 a 11500 /upL
Linfécitos . 1000 a 4800 /upL
Mondcitos . 150 a 1350 /pL
Eosindfilos . 100 a 1250 J/pL
Basdfilos s s 0 a 200 /uL

G PDERMA B e
& @ < 3.8%

11.00 g/dl 6.0 a 8,0 g/dL




@VETEX Resultado de Exame Veterinario

LABORATORIO VETERINARID

1950813
Canina

Srd Canino
Macho

6a 1m 7d

05/11/2025
Ozzy

Clinica Veterinaria: Camila Serina Lasta

RETICULOCITOS
Material. . SANGUE COM EDTA
Metodologia: ESFRECACO CORADO POR AZUL DE CRESIL BRILHANTE

Equipamento: XN 1000 PORTO ALEGRE

Valores de Referéncia

5.5 a B.5 milhdes/ulL

Eritrocitos 2,37 milhoes/ uL
Hematdorito 37T a 55 %
Reticuldcitos (%)
Reticuldeitos (% corrigide) ... 0,26 % = 1.5 %
Reticuldcitos (absoluto). ... .. 15168 /pL Nao Regenerativo: = B0.000 /pL
.............................. Regeneracao Leve: 60.000 a 150,000 JulL
.............................. Regeneracan Moderada: 150000 a 300000 Syl
.............................. Regeneracan Marcante: = 300.000 Sl
Indice de reticuldcitos. .. .. .. Q.10 Regenerativo: = 1.0

Regeneracao Marcante: = 3.0

Roemoy. .
- T

20.7 a 28,8 pg



ELETROFORESE DE PROTEINAS

mTERIAL UTILIZADO : Soro Valores de referé&ncia
METODC : Eletroforese

ATBUMINA ..........." 4,16 g/dl Caninos 2,30 a 3,80
40,10 % Felinos 2,10 a 3,50

ALFA 1 GLOBULINA....: 0,10 g/dl Caninos 0,20 a 0,50
1,00 % Felinos 0,20 a 1,10

Globulinas ALFA 2 GLOBULINA....: 0,03 g/dl Caninos 0,35 a 1,10
%

0,30 Felinos 0,40 a 0,90

BETRA 1 GLCBULINA....: 0,29 g/dl Caninos 0,50 a 1,10
%

2,80 Felinos 0,30 a 0,50
Albumina ’ : ’

al ol ﬂ T BETA 2 GLCBULINA....: 0,11 (gg/dl Caninos 0,30 a 0,70

1,10 Felinos 0,30 a 0,60

GAMA GLOBULINA......: 5,67 g/dl Caninos 0,80 a 2,20
54,70 % Felinos 1,50 a 3,50

PROTEINAS TOTAIS....: 10,36 g/dl Caninos 5,30 a 7,80
Felinos 5. 40 a 7.6

RELACAO BA/G ........: Ccaninos 0,60 a 1,70
Felinos 0,45 a 1,70
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