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To develop a model of hemodialysis (HD), 18 healthy dogs, without a defined breed,
males, weighing 7-14 kg, were studied. A double lumen catheter was inserted into the
jugular vein for vascular access. HD sessions, totalizing 5 for each dog, were performed
with a proportional HD machine, controlled isovolemic ultrafiltration, standard dialysis
solution and bicarbonate buffer. Sodium profile and sodium heparin were used. During HD
sessions the dogs were kept anesthetized (levomepromazine and propofol). Hematological
and biochemistry data, blood gas analysis, systemic arterial blood pressure, and activated
clotting time were evaluated. Serum biochemistry e blood gas analysis showed, respectively,
sodium and SO, maintenance. Systemic blood pressure kept sustained during HD sessions.
It could be concluded that it was possible to develop a HD dog model that is a safe and

viable technique to be used in chronic renal failure patients.

INDEX TERMS: Hemodialysis, experimental model, dogs.

RESUMO.- Com o objetivo de desenvolver um modelo de
hemodialise (HD) em caes, foram estudados 18 animais,
sem raga definida, machos, clinicamente sadios, com peso
corporal variando entre sete e 14 kg. O acesso vascular
foi obtido através de implantagao do cateter de duplo Iimen

" Recebido em 25 de margo de 2010.

Aceito para publicagédo em 3 de junho de 2010.

2 Instituto da Saude e Produgéo Animal, Universidade Federal Rural
da Amazodnia, Av. Presidente Tancredo Neves 2501, Montese, Cx.
Postal 917, Belém, PA 66077-530, Brasil. *Autor para correspondén-
cia: andre.meneses @ ufra.edu.br

3 Departamento de Clinica Médica, Faculdade de Medicina, Univer-
sidade Estadual Paulista (Unesp), Distrito de Rubido Junior s/n,
Botucatu, SP 18618-970, Brasil

4 Médico Veterinario Autdnomo, SHLS Q.716, Conj.L, Bl.2, Asa Sul,
Brasilia, DF 70100-000, Brasil

5 Curso de Medicina Veterinaria, Centro de Ciéncias Humanas, da
Saude, Exatas e Tecnoldgicas, Unopar, Campus Universitario de
Arapongas, PR 218 Km 1, Jd. Universitario, Cx. Postal 560, Arapongas,
PR 86702-670, Brasil.

6 Faculdade de Medicina Veterinaria, Universidade Federal do Para,
Campus Castanhal, Rua Maximino Porpino 1000, Bairro Pirapora,
Castanhal, PA 68743-000, Brasil.

7 Departamento de Clinica Veterinaria, Faculdade de Medicina Vete-
rinaria e Zootecnia, Unesp, Botucatu, SP.

861

em veia jugular externa. As sessoes de HD, em nimero
de cinco por animal, com até trés horas de duracao, fo-
ram realizadas em hemodialisadora de sistema proporci-
onal com ultrafiltracdo (UF) controlada, com solugao
dialisante padrao e tampao bicarbonato. A UF foi ajusta-
da para HD isovolémica, utilizou-se perfil de sddio, e para
anticoagulacao heparina sddica. Os animais foram man-
tidos anestesiados com cloridrato de levomepromazina e
propofol. Foram avaliados dados hematolégicos, bioqui-
micos, hemogasometria, pressao arterial sistémica e tem-
po de coagulacao ativado. Foi observada diminuicao do
numero global de hemacias, volume globular, hemoglobi-
na e leucdcitos. Em relagédo aos exames bioquimicos,
houve manutenc¢ao nos niveis de sdédio sérico, e quanto
a hemogasometria, a manutencgéo da SO,,. A presséo ar-
terial sistémica manteve-se constante. Os resultados
obtidos no presente trabalho permitiram concluir que foi
possivel o desenvolvimento do modelo proposto e mos-
trou que a HD em cées é um método viavel e seguro, que
podera contribuir para o tratamento clinico da insuficién-
cia renal nesta espécie.

TERMOS DE INDEXAQAO: Hemodialise, modelo experimen-
tal, caes.
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INTRODUCAO

O rim é o principal 6rgao envolvido na manutencao do equi-
librio hidroeletrolitico do organismo. Além de manter a
homeostase, exerce também importante atividade de sin-
tese, sendo capaz de produzir diversos horménios e subs-
tancias vasoativas com efeitos enddcrinos e paracrinos
(Boim et al. 2000). A importéancia dos rins torna-se eviden-
te quando se observam as consequéncias da perda da
funcao renal. O individuo em insuficiéncia renal retém, pro-
gressivamente, produtos do metabolismo nitrogenado, como
a ureia; acumula liquidos sob a forma de edema; perde
capacidade de diluir e concentrar urina; torna-se incapaz
de regular o equilibrio acido-basico e de manter o balanco
e 0s niveis plasmaticos de eletrdlitos, tais como sdédio,
potassio, magnésio, calcio e fésforo (Yu et al. 2000).

Em pacientes com uremia grave, a excre¢ao renal pode
ser parcialmente substituida através da hemodialise (HD),
método no qual um “rim artificial” é utilizado para corrigir
os desequilibrios da composicéo e volume do fluido
corporeo e ainda eliminar toxinas acumuladas. A HD tem
grande aplicacao terapéutica, utilizando métodos de difu-
sdo e ultrafiltracéo, para promover a remoc¢ao de solutos
téxicos, obter a reducao do volume e corrigir a composi-
¢ao dos fluidos corpdreos, alterados pela funcao renal di-
minuida (Cowgill & Langston 1996).

As principais indicacbes para a instituicao da HD em
pequenos animais sao os casos de insuficiéncia renal aguda
(IRA), estagios finais da insuficiéncia renal cronica (IRC),
envenenamentos agudos, intoxicagdes e hipervolemia
(Cowgill & Langston 1996).

A anticoagulacao foi realizada de forma sistémica, uti-
lizando-se, para tanto, a heparina sédica. Segundo Cowgill
& Langstone (1996), sua utilizagao previne a coagulacéo e
adesao plaquetaria no dialisador e circuito extracorpéreo,
visto que esses eventos reduzem a area de superficie para
dialise e contribuem para a perda de sangue durante o tra-
tamento. A dose de heparina a ser utilizada varia de 50 a
100U/kg/IV, mantendo-se em infusdo constante na dose
de 200-1200 U/h (Cowgill 1995).

Segundo Langston et al. 1996, a HD tem sido realizada
com sucesso em caes, utilizando técnica descrita por Cowgill
(1995). Entretanto, caso nao seja possivel a realizagao da
HD, para aqueles pacientes acometidos de doencas renais
agudas ou crbnicas, o progndstico € desfavoravel, sendo o
obito quase inevitavel (Cowgill & Langston 1996).

A realizac¢do do presente estudo justifica-se, do ponto
de vista clinico, pelo crescente numero de pacientes vete-
rinarios com insuficiéncia renal, fato este que reforca a
grande necessidade da qualificacao de profissionais para
aplicacao de técnicas de tratamento que aumentem a so-
brevida destes pacientes. Por outro lado, o desenvolvi-
mento deste modelo experimental permitira estudos pos-
teriores e a realizagéo de novas pesquisas, com aplica-
¢cbes em pacientes veterinarios e humanos.

MATERIAL E METODOS

O presente estudo foi realizado no Laboratério Experimental do
Departamento de Clinica Médica da Faculdade de Medicina,
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Universidade Estadual Paulista (Unesp), Campus de Botucatu,
tendo sido aprovado junto a Comissao de Etica na Experimen-
tacdo Animal da Faculdade de Medicina da Unesp-Botucatu,
protocolo n‘j 155 de 27 de dezembro de 2000, de acordo com 0s
principios Eticos na Experimentacao Animal adotado pelo Co-
Iégio Brasileiro de Experimentagéo Animal (Cobea).

Foram utilizados 18 caes, sem predisposic¢édo racial, adul-
tos, machos, com peso corporal variando entre 7 e 14 kg, clini-
camente sadios, provenientes do Canil do Biotério Central da
Unesp-Botucatu. Dois dias antes do inicio do estudo, os ani-
mais foram submetidos a implantacao do cateter de duplo
limen, segundo técnica descrita por Meneses et al. (2002) e
avaliacao radiografica para verificar o correto posicionamento
do mesmo. No dia das sessdes de HD, os animais foram sub-
metidos a jejum alimentar de 12 horas e hidrico de 2 horas,
sendo entao pré-anestesiados com levomepromazina (1mg/
kg/1V), utilizando-se o propofol como anestesia geral
intravenosa (indugéo: 5mg/kg/lIV; manutengéo: 0,2-0,4mg/kg/
IV/min, diluido em solugéo de glicose 5%).

Foi utilizado aparelho de HD de sistema proporcional®, com
moddulo de ultrafiliragdo controlada, o qual foi calibrado para
as necessidades do paciente. Empregou-se dialisador de
polissulfona com area de superficie 0,4m? e volume de preen-
chimento 28mL°. O fluxo sanguineo extracorporeo foi restrito a
3-5mL/kg/min nos dois tratamentos iniciais, para que se pu-
desse evitar excessivo clearence de ureia e desequilibrio
osmdtico; a partir da terceira sessdo houve aumento progres-
sivo para 10-15mL/kg/min, com duracédo de até 180 minutos
cada , num total de cinco sessoes.

A anticoagulacéo foi realizada com heparina sédica, em
protocolo com dose inicial de 100 U/kg/IV, repetindo-se 25U/
kg/IV na primeira e segunda hora da sessao (Meneses 2003).
Foi determinado o tempo de coagulacao ativada (TCA) com
monitor MCA 2000, nos momentos 0, 5, 120 e 180 minutos do
procedimento. Vale ressaltar que o TCA basal foi determinado
antes que os animais iniciassem as sessoes de HD. Determi-
nou-se o volume de preenchimento do hemodialisador apos
cada sessao para se verificar a possibilidade de reutilizacao
do referido capilar. Para tal preenchia-se o filtro com solugao
salina e, com auxilio de um jato de ar, esvaziava-se o conteu-
do do mesmo em um Becker milimetrado.

Utilizando-se venopungéo jugular, foram colhidas amostras
pra realizagdo de hemograma (numero de hemacias (mL), he-
moglobina (g/dL), volume globular (%), proteina total (plasma)
(g/dL)), contagem de plaquetas (mL); dosagens séricas de ureia
(mg/%), creatinina (mg/%), sédio (mmol/L), potassio (mmol/L),
glicose (mg/%), proteina total (g/%), albumina (g/%), e globulina
(9/%), nos momentos pré (PRH) e pds- hemodidlise (POH).

Por meio de puncao da artéria femural, colheu-se sangue
para hemogasometria, anaerobicamente, com auxilio de se-
ringa plastica previamente heparinizada, sendo a amostra
acondicionada em recipiente isotérmico a 4°C até o momento
da analise hemogasométrica (até 3 h apds a colheita). Foram
determinados pH, pressé&o parcial de O, (PO,), pressé&o parcial
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de CO, (PCO,), concentragéo de CO, total, bicarbonato (HCO,),
e saturacdo de O, nas hemoglobinas (SO,), nos momentos
MO, M90 e M180.

As pressoOes arteriais foram mensuradas pelo aparelho
Gould RS-3200'" utilizando-se o método invasivo, através da
cateterizacao arterial (femural ou metatéarsica), nos momentos
pré- HD, 5, 30, 60, 90, 120, 150 e 180 minutos. Os resultados
da pressao arterial sistdlica (PAS) e pressao arterial diastodlica
(PAD) foram obtidos através de graficos e expressos em mmHg.

Imediatamente apos a realizagdo das sessdes de HD, na
area onde estava inserido o cateter de duplo limen instalado
na veia jugular externa foi realizada antissepsia do orificio de
saida do cateter e das vias arterial e venosa do cateter. Posteri-
ormente as vias foram lavadas com solugéo fisioldgica 0,9%, e
preenchidas com heparina sédica (0,7mL da via arterial e 0,8mL
da via venosa) para evitar a presencga de coagulos nas vias, fato
este que diminuiria a perviedade do cateter e até poderia im-
possibilitar sua utilizacdo. Foi colocado curativo no local para
evitar que os animais retirassem acidentalmente o cateter.

Os dados foram inicialmente analisados quanto a aderén-
cia a curva de Gauss, pelo teste de distancia K-S, sendo os
paramétricos (Wichern & Johnson 1992) expressos como mé-
dia e desvio padrao e os nao paramétricos (Siegel & Castellan
Jr 1988) como mediana. Para os dados paramétricos, a com-
paracéo entre os diferentes momentos foi realizada, utilizan-
do-se a andlise de variancia para medidas repetidas e o pds-
teste de Newman-Kleuls, enquanto para os ndo paramétricos
utilizou-se a prova nao paramétrica de Friedman para medi-
das repetidas e o pos-teste de Newman-Keuls. O nivel de sig-
nificancia foi de 5%.

RESULTADOS

Os resultados relativos as determinag¢des do TCA (segun-
dos) nos momentos M5, M60, M120 e M180, expressos
em mediana estao representados no Quadro 1. A média
do TCA basal foi de 95,42 segundos. A analise estatistica
mostrou que as medianas nos momentos M5, M60 e M120
nao apresentaram diferenca estatistica entre si e foram
maiores que M180 (P<0,001).

Em relagédo ao volume de preenchimento do dialisador
utilizado e o redso, observou-se que a média foi de 23+6,66,
0 que caracteriza uma perda menor que 20% do priming
inicial.

A andlise estatistica mostrou que houve diferenca sig-
nificante entre as medianas dos momentos pré (PRH) e
pos-hemodialise (POH), quando avaliadas contagem glo-

Quadro 1. Mediana, semi-amplitude interquantilica e
valores minimo e maximo do tempo de coagulacao
ativada (TCA) nos momentos 5, 60, 120 e 180 minutos de
procedimento hemodialitico e resultado do teste estatistico
da comparacao de momentos

bal de hemacias (P<0,001), volume globular (P<0,001) e
numero total de plaquetas (P<0,001), sendo que, em to-
das as variaveis os valores de PRH foram maiores que os
de POH, assim como representado no Quadro 2.

Os valores das médias de hemoglobina, proteina total
(plasma) e numero de leucdcitos, apresentaram diferenca
estatistica, respectivamente, com P<0,001, P<0,001 e
P<0,005, assim como representado no Quadro 3.

Todas as determinacgdes bioquimicas foram avaliadas
nos momentos PRH e POH. O Quadro 4 representa as
determinacgdes séricas de magnésio, glicose, proteina, al-
bumina. Os valores de magnésio ndo apresentaram, esta-
tisticamente, diferenca entre os dois momentos estuda-
dos (P>0,05). Quanto a glicose sérica houve diferenca es-
tatistica entre os dois momentos, sendo que os valores
PRH foram maiores que os POH (P<0,001). Estatistica-
mente, houve diferenca entre os momentos PRH e POH
referentes aos valores de proteina total (P<0,05), albumi-
na (P < 0,001) e globulina (P<0,01), sendo que os PRH
foram maiores que POH.

O Quadro 5 representa as determinagdes séricas de
ureia, creatinina, sodio, potassio, calcio, fésforo, ALT, FA
e GGT e seus respectivos testes estatisticos, nos mo-
mentos PRH e POH. Os valores das médias de ureia apre-
sentaram diferenca estatistica, sendo que os valores no
PRH foram maiores que no POH (P<0,001), assim como
guando estudada a creatinina, onde houve diferenca esta-
tistica entre os momentos, sendo que os valores PRH fo-
ram maiores que POH (P<0,005). Os valores de sddio,

Quadro 2. Mediana, semi-amplitude interquantilica e
valores minimo e maximo do nimero de hemacias,
volume globular e plaquetas nos momentos pré e pos
hemodialise e resultado do teste estatistico da comparacao
de momentos

Medidas Avaliagcdes
descritivas Hemacias Volume Plaquetas
(uL) globular (%) (uL)
Pré Pds Pré Pés Pré Pos
Mediana 3.970.000 3.447.000 28 23,1 135.903 45.723

Semi-amplitude 284.000
interquartilica

Valor maximo 4.744.000 4.118.000 34,4 32 464.760 127.120
Valor minimo  3.346.000 1.960.000 23,6 14,4 39.410 35.700

249.000 1,8 2,6 65.464 28.974

(“P-value”) 3,51 (P < 0,001).

Quadro 3. Média e desvio padrao da determinacao de
hemoglobina, proteina total do plasma e contagem global
de leucdcitos nos momentos pré e pos hemodialise e
resultado do teste estatistico da comparacao de momentos

Momentos Medida descritiva Medida Avaliacdes
de avaliagao Mediana  Semi-amplitude  Valor Valor descritiva Hemoglobina  Proteina total Leucdcitos
interquantilica maximo  minimo (mg/dL) (plasma) (g/dL) (uL)
5 Minutos 328,60 8,75 1108,6 227 Pré Pés Pré Pods Pré Pés
60 Minutos 229,30 7 666,2 149 Média 9,281 7,799 6,11 5,45 11.731 9.063
120 Minutos 232,10 6 278,8 125,6 Desvio-padrao 0,867 1,398 0,39 0,48 2.906 2.611
180 Minutos 189,80 10,75 273,2 142

(“P-value”) 21,05 (P<0,001).

Resultado de teste estatistico (“P-value”)5,07 (P<0,001) 4,98 (P<0,001)
3,33 (P<0,005).
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Quadro 4. Mediana, semi-amplitude interquantilica e valores minimo e maximo
das concentracoes séricas de magnésio, glicose, proteina, albumina e
globulina nos momentos pré e pés hemodialise e resultado do teste estatistico
da comparacao de momentos

Medidas Avaliagdes
descritivas Magnésio Glicose Proteina Albumina Globulina
(mg%) (9%) total (9%) (9%) (9%)
Pré Pés Pré Pos Pré  Pos Pré Poés Pré Pods
Mediana 1,5 1,5 1544 1372 5,84 548 0,91 0,75 5 4,47
Semi-amplitude 0,37 0,11 34 122 0,255 0,295 0,195 0,065 0,115 0,155
interquartilica
Valor maximo 36 1,8 180,6 1576 8,94 8,94 1,48 0,84 6,02 7,22
Valor minimo 1,2 1,3 1358 84,6 5,34 5 0,82 0,54 4,58 3,48
Resultado de 0,67 3,51 2,24 3,51 2,79
Teste estatistico (P > 0,05) (P < 0,001) (P < 0,05) (P < 0,001) (P <0,01)

(“P-value”)

Quadro 5. Média e desvio padrao da determinacao de
uréia, creatinina, sodio, potassio, calcio, féosforo, ALT,FA e
GGT nos momentos pré e pés hemodialise e resultado do
teste estatistico da comparacao de momentos

Avaliagdes Medida descritiva

Média Desvio-Padrao  (“P-value”)
Pré Pos Pré Pos
Uréia (mg%) 35,79 15,85 11,99 3,44 5,80 (P<0,001)
Creatinina (mg%) 1,137 0,752 0,418 0,149 3,69 (P<0,005)
Sodio (mmol/L) 143,72 143,94 2,55 1,43 0,32 (P>0,05)
Potassio (mmol/L) 3,8 3.2 0,25 0,34 8,18 (P<0,001)
Célcio (mg%) 942 994 053 1,05 1,86 (P>0,05)
Fésforo (mg%) 4,6 3,9 0,95 0,63 2,56 (P<0,05)
ALT (U/L) 40,77 43,40 7,58 8,76 0,93 (P>0,05)
FA (U/L) 109,2 126,6 43,46 31,67 1,26 (P>0,05)
GGT (U/L) 547 548 1,73 1,48 0,02 (P>0,05)

Quadro 6. Mediana, semi-amplitude interquantilica e
valores minimo e maximo das concentracoes séricas de
bilirrubina total, direta e indireta nos momentos pré e pés

hemodidlise e resultado do teste estatistico da
comparacao de momentos

Medidas Avaliagcbes
descritivas Bilirrubina Bilirrubina Bilirrubina

direta (mg/L) total (mg/L) indireta (mg/L)
Pré  Pods Pré  Pés Pré  Pods

Mediana 0,02 0,04 0,06 0,08 0,05 0,05

Semi-amplitude 0,01 0,015 0,015 0,013 0,01 0,023

Interquartilica

Valor maximo 0,03 0,07 0,09 0,09 0,06 0,81

Valor minimo 0,01 0,01 0,04 0,05 0,03 0,01

Resultado de Teste 0,59 2,48 0,82

estatistico (“P-value”) (P>0,05) (P<0,05) (P>0,05)

calcio, ALT, FA e GGT nao apresentaram diferenga esta-
tistica entre os momentos estudados (P>0,05), enquanto
gue as dosagens de potassio e fésforo mostraram diferen-
ca estatistica entre os momentos, sendo que PRH foi maior
que POH (P<0,001) e (P<0,05), respectivamente.

Os valores de bilirrubina total, direta e indireta expres-
sos por mediana no momento PRH estao representados
no Quadro 6. Estatisticamente, ndo houve diferenca entre
os momentos PRH e POH para a bilirrubina total (P>0,05)
e indireta (P>0,05), enquanto que houve diferenca entre os
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momentos, pois a bilirrubina direta (P< 0,05), cujos valo-
res PRH foram menores que POH.

As determinagtes de pH, PO,, PCO,, cHCO,, ctCO, e
SO,, ocorreram nos momentos MO, M90 e M180. Em rela-
¢ao ao pH, a analise estatistica mostrou que a mediana em
MO foi menor que nos demais momentos estudados, e que
em M90 e M180 nao foram diferentes entre si (P<0,005).
Os valores das médias de cHCOS’ estatisticamente, mos-
traram que no MO foi menor que em M90 e M180, que por
sua vez nao apresentaram diferencgas significantes entre si
(P<0,01). Quanto a concentragédo de CO, a analise estatis-
tica mostrou que n&o houve diferengas significativas entre
0s varios momentos (M0=M90=M180) (P>0,05), assim como
demonstrado no Quadro 7.

O Quadro 8 representa as determinagdes de PO,, PCO,,
e SO,. Quanto a PO, a analise estatistica mostrou que a
mediana em MO foi menor que nos demais momentos es-
tudados, e que em M90 e M180 nao foram diferentes entre
si (P<0,01). Os valores das medianas de PCO, n&o apre-
sentaram diferenca significativa (M0=M90=M180) (P>0,05),
enquanto que as medianas de SO, mostraram que MO foi
menor que nos demais momentos estudados, e que por
sua vez M90 e M180 nao diferiram entre si (P<0,001).

O Quadro 9 demonstra os resultados relativos a pressao
arterial sistdlica (PAS) e pressao arterial diastélica (PAD)
em mmHg, referentes aos momentos MO, M5, M30, M60,
M90, M120, M150 e M180. Quanto a PAS, a analise esta-
tistica mostrou que a mediana de M5 n&o apresentou dife-
renca significante em relacao ao M180, e que nestes dois
momentos foram menores quando comparados ao M30, M60,
M90, M120 e M150, que por sua vez ndo apresentaram

Quadro 7. Média e desvio padrao da determinacgao de pH,
CHCO, e concentragcéo de CO, nos momentos pré, 90 e
180 minutos de hemodialise e resultado do teste
estatistico da comparacao de momentos

Medida descritiva
Média Desvio-padrao
Pré  90min 180min Pré 90min 180min
pH 7,368 7,411 7,406 0,028 0,041 0,044 6,24 (P<0,005)

cHCO5 21,116 22,342 22,551 1,49 0,991 1,59 5,28 (P<0,01)
ctCO, 19,894 20,177 20,828 1,515 1,245 1,628 1,96 (P>0,05)

Avali-
acoes

(“P-value”)
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Quadro 8. Mediana, semi-amplitude interquantilica e valores minimo e maximo
das concentracoes de PO2, PCO2 e SO2 nos momentos pré, 90 e 180 minutos
de hemodialise e resultado do teste estatistico da comparacdo de momentos
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Medidas Avaliacdes
descritivas PO, PCO, SO,
Pré  90min 180min Pré 90min 180min Pré 90min 180min
Mediana 7,78 107,91 99,97 37,89 36,56 36,56 95,69 97,38 97,42
Semi-amplitude 4,7 10,94 16,02 2,08 239 168 0,75 062 0,65

Interquartilica
Valor maximo
Valor minimo

estatistico (“P-value”) (P>0,05)

116,72 160,82 138,52 43,84 44,20 40,22 97,08 99,06
71,62 87,86 83,62 34,48 30,72 32,36 76,44 95,24
Resultado de Teste 0,59 3,13
(P>0,05) (P<0,001)

98,74
94,38
18,38

Quadro 9. Mediana, semi-amplitude interquantilica e valores minimo e maximo
das mensuragoes das pressoes arteriais sistolica (PAS) e diastélicas (PAD)
nos momentos pré, 5, 30, 60, 90, 120, 150 e 180 minutos de hemodialise e
resultado do teste estatistico da comparacao de momentos

Avaliacdes Medidas descritivas
Presséo arterial sistélica (PAS) Presséo arterial diastélica (PAD)
Mediana Semi-amplitude Valor Valor Mediana Semi-amplitude Valor Valor

interquartilica max min interquartilica max min

PRE 109 16,7 129 11 74 9 125 8

5 Minutos 91,50 8,75 107 54 56,50 6,75 96 42
30 Minutos 99,50 6,75 109 60 63,50 6,5 101 52
60 Minutos 98,50 7 119 48 65 10 118 52
90 Minutos 97,50 6,25 124 45,2 71,50 12 115 51
120 Minutos 100 6 117 38,2 69 10 116 51
150 Minutos 96,50 8,75 115 39 71 10,75 99 44
180 Minutos 93 10,75 119 12 69,50 11,5 106 53

Resultado de
Teste estatistico
(“P-value”)

diferencas entre si. Além disso, a mediana no MO foi menor
que em todos os demais momentos estudados (P<0,001).
Em relacdo a PAD, a mediana no M5 foi menor que em MO,
M30, M60, M90, M120, M150 e M180, que ndo apresenta-
ram diferencga estatistica entre si (P<0,001).

30,61 (P<0,001)

DISCUSSAO

A ocorréncia de insuficiéncia renal € um dos maiores pro-
blemas na clinica veterinaria de pequenos animais, visto
que é a maior causa de Obitos nesse tipo de paciente.
Atualmente, o tratamento é baseado na terapia conserva-
dora, que consiste na fluidoterapia e em cuidados nutricio-
nais. Com isso, a sobrevida e a qualidade de vida sao
baixas, tanto para os pacientes, quanto para os proprieta-
rios, como citado por Langstone (2002).

Este estudo foi desenvolvido, haja vista a necessidade
de mudar esta situacao, ou seja, para que o modelo pro-
posto pudesse ser utilizado na pratica clinica, e também
para servir como base para outros estudos experimentais,
em animais e também em humanos, desde que o peso
corporal dos animais utilizados no experimento é seme-
Ihante ao de pacientes pediatricos humanos.

Durante a realizag@o do trabalho, diversos aspectos
foram abordados para o desenvolvimento da técnica he-
modialitica em caes. Dentre eles podemos destacar o aces-
so vascular, o protocolo anestésico, as alteracdes hema-

41,86 (P<0,001)

tolégicas e bioquimicas, a heparinizagao, alteracdes he-
mogasomeétricas, e complicagbes decorrentes da realiza-
cédo do procedimento, como hipotensdo, necessidade
transfusional e ocorréncia de 6bitos.

O acesso vascular adotado foi o cateter de duplo lumen
de 8 french de didmetro. Optou-se por instala-lo na veia
jugular externa direita, como desctrito por Cowgill (1995) e
por Cowgill & Langstone (1996), porém, em alguns animais,
houve necessidade de se utilizar outra via de acesso (veia
jugular externa esquerda), sem, entretanto, ter sido obser-
vado qualquer imprevisto relacionado a esse tipo de
posicionamento. Todos os animais foram radiografados apés
a instalacdo do cateter, para verificagcdo do correto
posicionamento do mesmo. Conseguiu-se fluxo sanguineo
adequado, semelhante ao descrito por Cowgill (1995), e
nenhuma complicagéo relacionada a perviedade, ou seja,
presenca de codgulos nas vias do cateter ou fluxo insufici-
ente aconteceu, assim como relatado por Langstone (2002),
que considera esse tipo de acesso vascular como o ideal
pra realizacéo de HD em pequenos animais.

O sucesso deste procedimento aconteceu, possivel-
mente, pelo fato de que cuidados técnicos foram toma-
dos, destacando a realizag&o de radiografias para confir-
macao do posicionamento do mesmo, além da correta
heparinizacao interdidlise, ja que em humanos, a perda da
perviedade do cateter, a obstrugdo por coagulos e seu mau
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posicionamento, € um dos maiores problemas encontra-
dos, ocasionando insuficiéncia de fluxo, e dificultando,
desta forma, a realizagéo das sessodes de HD (Riella 1996).

No protocolo anestésico, utilizou-se cloridrato de levo-
mepromazina, como medicacao pré-anestésica, propofol
como agente indutor e 0 mesmo farmaco, como agente
anestésico geral. Com essa associacao, pudemos obser-
var que 0s animais permaneceram em plano anestésico
adequado para a realizagéo do procedimento dialitico, pro-
porcionando, ainda, um retorno rapido e confortavel para
todos os pacientes, dado este concordante com Paddelford
(1999). Vale ressaltar, que com este protocolo, ndo obser-
vamos qualquer reducao abrupta ou significativa da pres-
sdo arterial, permanecendo os animais com pressao arte-
rial relativamente constante, durante o procedimento.

O propofol foi 0 agente anestésico de escolha para este
experimento por diversos fatores, como a manutengéo da
pressao arterial constante, metabolizacdo e excrecéo ex-
tra-renal, além da possibilidade de realiza-lo em infusao
continua. Além disso, esse agente ndo apresenta os efei-
tos colaterais observados com outros agentes, como
barbituricos e opioides (Paddelford 1999).

Em relacéo a hematimetria, pudemos notar diminuigéo
dos valores de hemécias, hemoglobina, volume globular,
fato semelhante ao relatado por Cowgill & Langstone (1996),
e reafirmados por Elliott et al. (2000). Faz-se importante
ressaltar, que os valores iniciais encontrados estavam
abaixo dos parametros normais esperados para a espécie
de acordo com Kaneko (1997), fato este, possivelmente
explicado, por caréncias nutricionais que estes animais
apresentavam e também pelo fato de que, durante a reali-
zacao do procedimento hemodialitico, ocorreram perdas
sanguineas, através das linhas e também dos dialisadores,
além da possibilidade de fendbmenos hemoliticos, decor-
rentes da passagem do sangue pelo circuito extracorpéreo.

Porém, os valores do hematdcrito pré-hemodialise nao
contra indicaram a realizagdo da dialise, ressaltando-se
ainda, que pacientes humanos com insuficiéncia renal cré-
nica apresentam valores de série vermelha abaixo dos li-
mites normais, fortalecendo ainda mais a viabilidade da
realizacao do procedimento, em pacientes com sindrome
anémica. Nao houve necessidade transfusional, em ne-
nhum animal do experimento.

Quanto a contagem de plaquetas, pudemos notar dimi-
nuicao nos valores do numero global dessas células, dado
que pode ser creditado a uma série de fatores, dentre eles,
a ocorréncia de reagéo de bioincompatibilidade com a
membrana utilizada (polissulfona), provocada pelo contato
do sangue do paciente com a membrana do dialisador,
que pode desencadear ativacdo do sistema complemento,
ocasionando entao trombocitopenia, como referido por
Cowgill & Langstone (1996).

Devemos ainda considerar que os animais deste experi-
mento, como ja citado anteriormente, ndo tinham suporte nu-
tricional adequado, antes do inicio da pesquisa, e que a gran-
de maioria deles apresentava contagem global de plaquetas
dentro dos limites minimos esperados para a espécie.
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A diminuicdo no numero global de leucdcitos pode de-
correr de uma série de fatores, como a presenca de rea-
¢ao de bioincompartibilidade, através da ativagao do com-
plemento (via alternativa), resultando em neutropenia, como
citado por Cowgill & Langstone (1996). Vale ressaltar, que
esta alteracao é transitoria e ndo tém consequéncias clini-
cas importantes, além disso, os valores permaneceram
na faixa esperada para a espécie (Kaneko 1997).

Com o protocolo de heparinizag¢éo intermitente, conse-
guimos manter os valores de TCA dentro dos niveis ade-
quados, evitando-se assim, nos animais do experimento,
tanto a heparinizacéo insuficiente quanto a excessiva, re-
sultado conflitante com o de Cowgill & Langstone (1996) e
Langstone (2002), que sugeriram que a manutencao da he-
parinizacgéo ideal somente seria possivel com hepariniza-
¢ao em infusdo continua. Hoppensteadt et al. (1999) utiliza-
ram protocolo semelhante ao descrito neste estudo, diferin-
do apenas a dose do bolus inicial (250 u/Kg) e relataram a
formacéao de coagulos apds 150 minutos de HD, o que nédo
foi observado em nenhum momento deste estudo. A obten-
¢ao da heparinizacao adequada permite multiplos redsos
dos dialisadores, fato este que é um dos mais importantes
para verificar-se a viabilidade econémica da hemodiédlise em
animais. Segundo Hertel et al. (2001), a possibilidade de
reuso € um dos indicadores de heparinizagao ideal.

Para obten¢éo dos resultados, ora descritos, possivel-
mente houve contribuicdo da monitorizagdo da coagula-
¢ao através do TCA, método habitualmente utilizado em
cirurgias com circulagao extracorpdrea e por alguns cen-
tros, para HD aguda.

Os exames bioquimicos nao revelaram mudancas impor-
tantes durante e apds a HD. Alguns pontos devem ser consi-
derados, como a nao ocorréncia de variagao nos niveis séricos
de sodio, possivelmente decorrente da utilizagdo do chama-
do perfil de sddio, indicado por Cowgill (1995), e cuja finalida-
de é nao permitir que os niveis deste eletrolito diminuam du-
rante a realizagdo do procedimento hemodialitico, fato este
gue aconteceu neste experimento, ou seja, conseguiu-se a
estabilizacao dos niveis séricos de sodio, evitando-se assim
a ocorréncia de hiponatremia e suas consequéncias como
hipotensao, nausea, émese, dentre outras.

Os dados relativos as concentracdes preé e pos-dialiticas
de ureia mostraram queda significante, sendo o valor pds-
dialitico, aproximadamente 45% do valor inicial. Esta re-
ducéo é compativel com “clearance” adequado dessa mo-
Iécula, em que pese a concentra¢do sanguinea anterior a
didlise, que ressalta eficacia do método hemodialitico na
remocao de toxinas de pequeno peso molecular.

A utilizagéo de banhos isentos de glicose € comum na
rotina clinica de centros de HD. Ha possibilidade, com a
utilizagao deste tipo de banho, da ocorréncia de hipoglice-
mia, o que nao foi observado no presente estudo. Este
acontecimento deve ser decorrente de adequada neoglico-
génese durante o procedimento hemodialitico, como pro-
posto para pacientes humanos (Riella 1996). Os dados do
presente trabalho confirmam o mesmo fenébmeno em caes
normais, submetidos ao tratamento hemodialitico.
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Durante as sessoes de HD, os animais foram mantidos
com cateter inserido na artéria femoral, para que se obti-
vessem os dados de pressao arterial e fosse possivel a
coleta de sangue para hemogasometria. Hematomas e
outras reacgdes locais ndo foram observadas.

Os valores hemogasométricos iniciais encontrados fo-
ram compativeis com os esperados para a espécie (Kaneko
1997). Os dados obtidos sdo concordantes com os de Hunt
etal. (1984), que ndo observaram alteracdes significativas
com a utilizacdo de membranas de polissulfona. Bregman
etal. (2001) relataram diminuig&o dos niveis de PO,, duran-
te as sessoes de HD, fato este nao encontrado nesse expe-
rimento, pois os animais foram mantidos com suplementa-
¢ao de oxigénio, através de sonda nasal, para que se evi-
tasse hipoventilagéo e consequente diminui¢ao de PO,

Outro ponto importante a ser abordado, em relagéo as
alteragdes hemogasomeétricas, € a utilizagao do bicarbona-
to como solugao tampao, ja que este tipo de tampao apre-
senta uma série de vantagens, principalmente quando com-
paradas com o acetato, como a rapida correcao da acidose,
disturbio comum em pacientes com IRC, nao ocorréncia de
hipoxemia, vasodilatagao, além da diminuicao de perda de
dioxido de carbono e bicarbonato através do banho, como
citados por Ganss et al. (1992), possivel determinante de
hipoventilagéo.

Uma das maiores complicacdes durante a realizacao
das sessoes de HD é a presenca de quadro hipotensivo,
assim como descrito por Langstone (2002), principalmen-
te porque uma grande quantidade de sangue, cerca de 30%
do volume sanguineo, dependendo do peso corporal, é re-
movido do paciente, ao inicio de cada tratamento, para
que o circuito extracorpéreo seja preenchido. Uma das
maneiras de se evitar esta complicacéo é a reposi¢ao si-
mult&nea do volume perdido com solugéo isoténica de NaCl
0,9%, na tentativa de se manter a presséao sanguinea es-
tavel. Este procedimento foi adotado neste experimento.

No presente trabalho utilizou-se perfil de sédio, como
proposto por Cowgill & Langstone (1996) e reafirmado por
Langstone et al. (1996). Este procedimento possivelmente
contribuiu para evitar a ocorréncia de episédios hipotensi-
vos, mantendo-se tanto a PAS quanto a PAD estaveis
durante as sessoes.

Dois animais vieram a 6bito durante o desenvolvimento
do trabalho. Devemos salientar que estes fatos aconteceram
no periodo interdialitico e nao intradialitico, sendo possivel
explicar a perda desses animais pelo fato de que os mesmos
apresentaram quadro trombocitopénico importante, apesar
de terem iniciado as sessdes de didlise com valores de
plaquetas dentro da normalidade. Além do que, devemos
lembrar que todos 0s animais estavam heparinizados, o que
pode ter agravado o quadro, mostrando a necessidade de
se estudarem novos anticoagulantes para serem utilizados
neste tipo de paciente durante as sessées de HD.

CONCLUSAO
Os resultados obtidos no presente trabalho permitiram con-
cluir que foi possivel o desenvolvimento do modelo pro-
posto, de modo satisfatério, com pequeno numero de

intercorréncias técnicas e clinicas. Assim, mostrou-se a
HD em animais, método viavel e seguro, que podera con-
tribuir para o tratamento clinico da IR em caes e para o
desenvolvimento de pesquisas experimentais.
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