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RESUMO

A hepatite lobular dissecante ¢ uma desordem inflamatoria de causa idiopatica,
caracterizada como uma hepatite cronica. Desenvolve-se no figado jovem apos lesdes
recorrentes ao 0rgao, possui prognostico destavoravel, com a menor sobrevida dentro das
hepatopatias. Foi encaminhado ao Hospital de Clinicas Veterinaria (HCV) da Universidade
Federal de Pelotas (UFPel) um canino macho, da raca Golden Retriever, de sete meses,
com apatia, inapeténcia, abaulamento do abdomen e mucosas ictéricas. O exame clinico e
exames complementares apontaram uma desordem hepatica. Trés dias apos internagao o
paciente veio a obito e foi encaminhado para a realizagao de necropsia, no Laboratorio
Regional de Diagnostico (LRD) da UFPel, onde foi diagnosticado com hepatite lobular
dissecante. Tendo como provavel fator desencadeante a administragdo de dipropionato de
imidocarb, utilizado para tratamento de um quadro anterior de babesiose.
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ABSTRACT

Lobular hepatitis dissecans is an inflammatory disorder of idiopathic cause, characterized
as chronic hepatitis. It develops in the young liver after recurrent lesions to the organ, has
an unfavorable prognosis, with the shortest survival within liver diseases. A seven-month
Golden Retriever male canine with apathy, inappetence, abdomen bulging and icteric
mucosa was referred to the Veterinary Clinical Hospital (HCV) of the Federal University
of Pelotas (UFPel). Clinical examination and laboratory test indicated hepatic disorder.
Three days after admission, the patient died and was referred for necropsy at the UFPel
Regional Diagnostic Laboratory (LRD). The diagnosis was lobular hepatitis probably due
to the use of dipropionate of imidocarb for primary treatment of babesiosis, which is also
used for parasitic diseases in cattle and horses, has been suggested as the cause of the
disease.
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INTRODUCAO

A hepatite lobular dissecante € uma desordem inflamatoria de causa idiopatica,
caracterizada como uma hepatite cronica, sendo descrita em 1983 pela primeira vez
(BENNETT et al., 1983). Acomete principalmente caes machos, jovens, com idade média
de sete a onze meses, das ragas Poodle, Rottweiler, Golden Retriever e Cocker Spaniel,
sendo os animais da raga Poodle os mais predispostos (CULLEN, 2009; MIZOOKU et al.,
2013; SILVA, 2005).

Acredita-se que a hepatite lobular dissecante seja decorrente de uma resposta do
figado jovem a varias lesdes recorrentes ao orgao, tendo origem idiopatica (WATSON,
2006). As manifestacdes clinicas observadas sdao as mesmas descritas em um quadro de
hepatite cronica, sendo a ascite e a perda de peso os achados clinicos mais frequentes
(JOHNSON, 2004). A enfermidade apresenta um curso clinico de trés a oito semanas
(CULLEN, 2009; SILVA, 2005), e tem um prognostico destavoravel, possuindo o menor
tempo de sobrevida dentro das hepatopatias cronicas caninas, mesmo com a terapia de
suporte (POLDERVAART ez al., 2009).

O diagnostico ¢ realizado atraves dos sinais clinicos, exames bioquimicos, biopsia
hepatica e achados de necropsia. Hipoalbuminemia e hipocolesterolemia, além do aumento
do nivel serico dos acidos biliares, sdo achados frequentes em resultados de exames.
Contudo, as enzimas hepaticas podem estar normais ou discretamente aumentadas
(JOHNSON, 2004).

Na avaliagdo macroscopica o figado apresenta-se normalmente pequeno e com
superficie lisa, podendo também estar levemente tumefeito ou com nodulos que variam de
poucos milimetros até 5 cm (BOOMKENS ez al., 2004; CULLEN, 2009). Também pode
haver acentuada dilatacao da veia porta, numerosos vasos anastomosados distendidos e
tortuosos e desvios portossistémicos multiplos, que podem se desenvolver secundariamente
a fibrose periportal e a hipertensdo portal (AGG, 2006). Histologicamente a hepatite
lobular dissecante caracteriza-se pela perda da arquitetura lobular normal do figado, com
formacao de septos delicados e acentuada fibrose, que 1sola pequenos grupos de
hepatocitos ou hepatocitos individuais. Também & possivel visualizar um infiltrado
inflamatorio leve a moderado de celulas mononucleares distribuidos por todo o lobulo
hepatico e ndo apenas no espago porta (BENNETT et al., 1983; CULLEN, 2009;
JOHNSON, 2004).

O objetivo deste trabalho foi relatar um caso clinico de hepatite lobular dissecante
em um canino macho de sete meses, apos a utilizacdo de Dipropionato de imidocarb,
alertando sobre seus efeitos toxicos.

MATERIAL E METODOS
Foi atendido no Hospital de Clinicas Veterinaria da Universidade Federal de

Pelotas (UFPel), um canino, macho, com 7 meses de idade, da raga Golden Retriever, com
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queixa de apatia, inapeténcia, abaulamento do abdomen e mucosas ictéricas. Na anamnese
o proprietario relatou que o animal havia recebido anteriormente um tratamento para
babesiose, sendo utilizado o antiparasitario Imizol (Dipropionato de imidocarb) em dose
unica (120 mg). No exame clinico geral o animal apresentava caquexia, apatia, mucosas
ictéricas, desidratagao leve (5%), tempo de preenchimento capilar aumentado (maior que 3
segundos), normotermia (38,7 °C), e frequéncias cardiacas e respiratorias normais. Na
palpac¢dao abdominal o animal apresentou grande desconforto, sendo detectado a presenga
de liquido livre na cavidade, caracterizando um quadro de ascite.

Apos a realizagao do exame clinico foram solicitados um hemograma, proteinas
plasmaticas totais, além de exames bioquimicos séricos e avaliacao do liquido abdominal.
Considerando o estado critico do paciente, preconizou-se a internagao do mesmo para a
realizagio de terapia de suporte com soro glicosado 5% e ringer com lactato®, para a
reposicao hidroeletrolitica, e para a administragio endovenosa de metoclopramida® e
ranitidina®, e silimarina® por via oral. Apos trés dias de internagdo o paciente veio a obito e
foi encaminhado para o Laboratorio Regional de Diagnostico (LRD) da UFPel, para a
realizagao de necropsia.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A hepatite lobular dissecante acomete principalmente animais das racas Poodle,
Rottweiler, Golden Retriever e Cocker Spaniel, na faixa etaria de sete a onze meses,
compativel com os dados de resenha no caso clinico descrito (BENNETT et al., 1983;
BOOMKENS er al., 2004). Acredita-se que haja uma provavel predisposi¢dao genética no
desenvolvimento dessa doenga nas ragas acima citadas.

Nesta hepatopatia, usualmente os niveis séricos das enzimas hepaticas podem
estar normais ou discretamente aumentados (CULLEN, 2009), no presente caso 0s niveis
das enzimas apresentavam-se elevados, estando relacionados provavelmente com uma
acentuada lesao hepatica.

Na avaliagdo do hemograma, constatou-se a presenca de uma anemia. No exame
bioquimico fo1 verificado uma diminuigdo dos niveis sericos de albumina, alem de uma
acentuada elevacdo dos niveis das enzimas fosfatase alcalina, alanina aminotransferase
(ALT) e da aspartato aminotransferase (AST) (Tab. 1). Na avaliagdo do liquido da
cavidade abdominal observou-se uma hipoalbuminemia, sendo estes resultados
compativeis com um quadro de lesdao hepatica.

Tabela 1: Exames bioquimicos do paciente com hepatite lobular dissecante.

Parametros avaliados Valores Paciente Valores Fisiologicos
Albumina 1,5 g/dl 23-3,8g/dl
Fosfatase alcalina 553 UL 10— 80 UVL
Alaninaminotransferase (ALT) 108 TU/L 10 - 88 IU/L
Aspartatoaminotransferase (AST) 114 TU/L 10-88 IU/L

*Valores fisiolégicos para a espécie canina segundo Viana, 2007.
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Na necropsia do cadaver, observou-se a presenca de liquido serosanguinolento
livre na cavidade abdominal e omento congesto. O figado estava friavel, de coloragao
amarelada, com acentuagao do padrao lobular e com a presenga de inumeros nodulos na
superficie, nao apresentando nenhuma alteragdao em nivel porto sistémico (Fig. 1).

Figura 1: Figado amarelado, com acentuagdo do padrio lobular e imimeros nodulos amarelados na
superficie (seta).

Na avaliagd@o histopatologica do figado, observou-se uma acentuada degeneragao
gordurosa, nodulos regenerativos, fibroplasia, deposicao de fibras de colageno, necrose
centrolobular, moderado infiltrado inflamatorio de linfocitos, plasmocitos e raros
neutrofilos e macrofagos. Os hepatocitos apresentavam grandes vacuolos
intracitoplasmaticos, principalmente nas areas nodulares (Fig. 2).
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Figura 2: A) Figado com intensa degeneracdo gordurosa de hepatocitos (seta). B) Figado com
degeneracdo gordurosa e fibroplasia (seta).

Os achados macroscopicos e microscopicos observados no presente relato sdo
compativeis com os citados pela literatura (AGG, 2006; BENNETT er al., 1983;
MIZOOKU ef al., 2013), porém em alguns casos também pode se observar
macroscopicamente um figado palido, diminuido de tamanho, firme, com superficie lisa ou
iregular e com alguns nodulos de aspecto hiperplasico (MENEGAT et al., 2014;
VARGAS, 2006). Acredita-se que as diferencas no padrao das lesdes macroscopicas,
sejam decorrentes do tipo de resposta do orgao apos a sua agressdo e ao tempo de evolugado
da doenca.
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Alguns autores sugerem que a hepatite lobular dissecante seja um padrdo de
reagdo hepatica especifica de cdes neonatos e jovens, mediante a uma ampla variedade de
lesdes hepaticas, devendo ser diferenciada de fibrose hepatica congénita, principalmente
em caes jovens, com sinais de hipertensio portal (BICHARD e SHERDING 2008;
BROWN et al., 2010), o que pode ser diferenciado com base nas lesdes histologicas
observadas.

Existem diversas drogas farmacologicas que induzem a um quadro de hepatite
como a prednisona, os anticonvulsivantes e a azatioprina (GOLDSTON e HOSKINS
1999). Em um estudo realizado com 62 animais que apresentavam hepatopatia difusa,
verificou-se que dois dos animais apresentavam historico de tratamento com fenobarbital,
por um periodo minimo de sete meses (MENEGAT ez al., 2014).

Na literatura também foram encontrados relatos de necrose e hepatotoxicidade,
em bovinos, equinos e caprinos apos tratamentos com dipropionato de imidocarb, sendo
este um medicamento hepatotoxico e nefrotoxico dose dependente (MATHE et al., 2007).
Na espécie canina os relatos da toxicidade de Imizol sdao escassos (DYACHENKO er al.,
2012; KOCK e KELLY, 1991). No caso clinico relatado, acredita-se que o fator
desencadeante para o desenvolvimento da hepatite lobular dissecante tenha sido o uso do
dipropionato de imidocarb. Este produto € vendido em concentragoes elevadas, visto que
possul indicagdo para uso em animais de produ¢do e, portanto, se utilizado em caes, este
deve ser de forma cautelosa, a fim de evitar o desenvolvimento de doenca hepatica,
podendo desencadear um processo inflamatorio no figado (VIANA, 2014). Alem do
potencial hepatotoxico do dipropionato de imidocarb, utilizado para tratamento anterior de
babesiose, a idade e a raca do animal também foram fatores predisponentes para o
desenvolvimento da hepatite lobular dissecante.

CONCLUSAO

Apesar de pouco frequente, a hepatite lobular dissecante mostrou-se uma
enfermidade grave e a ocorréncia em um animal da raga Golden Retriever deve ser
ressaltado, pois pode estar relacionado a uma provavel predisposi¢cdo genetica racial. Alem
disso, a administragdao erronea de medicamentos com potencial hepatotoxico como o
Imizol pode levar a uma lesao hepatica, com possivel desenvolvimento da hepatite lobular
dissecante, alertando assim os clinicos aos efeitos toxicos desse produto.
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