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Hepatite infecciosa canina - sera que nunca vi um caso

mesmo?

A hepatite infecciosa canina é causada pelo ade-
novirus canino tipo 1 (CAV-1). Os adenovirus caracte-
rizam-se por serem virus de DNA ndo envelopados,
0 que os tornam muito resistentes a desinfeccdo
ambiental. O adenovirus canino tipo 2 (CAV-2) causa
tipicamente quadro de infeccao de vias aéreas supe-
riores, sendo um dos agentes etioldgicos do complexo
doenca infecciosa respiratéria canina. A frequéncia
da hepatite infecciosa canina caiu vertiginosamente
apos o advento das vacinas, que conferem prote-
cdo eficaz (imunidade estéril) na grande maioria dos
casos. Todavia, até pelo fato de a doenca ser conside-
rada rara, seus sintomas podem passar despercebi-
dos em certas situacdes clinicas, razao pela qual vale
a pena relembrar algumas caracteristicas desta enfer-
midade. Outro ponto importante é que a cobertura
vacinal da populacdo canina no Brasil € considerada
ainda muito inferior ao desejavel para haver a imuni-
dade populacional ou de rebanho, o que pode favore-
cer a ocorréncia de casos isolados ou mesmo surtos.

O CAV-1 é eliminado pela saliva, fezes e urina de
animais doentes, e a transmissdo ocorre por meio do
contato direto ou indireto via utensilios, maos e roupas
contaminados.! Apds exposicdo oronasal ou conjun-
tival, o virus replica-se nas tonsilas, observando-se
viremia pelo sistema linfatico ou sangue, com duracdo
de 4 a 8 dias.? O figado é um dos primeiros érgaos
infectados (células de Kupffer e hepatdcitos), mas
rins, pulmodes, baco, sistema nervoso central e olhos
podem ser afetados. A replicacdo viral no nucleo das
células infectadas causa condensacao e margina-
cdo da cromatina, com a subsequente formacao de
inclusées virais, que tém importancia no diagndstico!
O periodo de incubacdo médio é de 4 a 9 dias!

A hepatite infecciosa canina ¢ uma doenca mais
observada em cdes com menos de 1 ano de idade,
embora animais adultos também possam ser acome-
tidos. Uma sindrome hiperaguda é caracterizada por
colapso circulatério, coma e morte que ocorrem em
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pouco tempo (menos de 24 a 48 horas) apds o inicio
dos sintomas.'? Os proprietdrios podem imaginar que
os caes foram envenenados diante deste quadro cli-
nico.? Na forma aguda da doenca, febre, linfadeno-
megalia cervical, inapeténcia, letargia, conjuntivite,
vomito, hematemese, diarreia, tosse, taquipneia eicte-
ricia podem ser observados. Petéquias, equimoses,
epistaxe e sangramento nos locais de punc¢ao venosa
também sdo descritos. Os sintomas neuroldgicos,
como ataxia, convulsdes, andar em circulos, cegueira,
vocalizacao e “head pressing” podem ser observados
a qualguer tempo apds a infeccdo.* As alteracdes
neuroldgicas também podem refletir encefalopatia
hepatica, trombose ou hemorragia no sistema ner-
voso central®* Um marcante edema de cérnea (olho
azul ou “blue eye”) resulta da multiplicacao viral nas
células endoteliais da cérnea, podendo haver uveite
anterior concomitante, com blefaroespasmo, fotofo-
bia e secrecdo ocular serosa. Essas alteracdes ocula-
res ocorrem quando os animais infectados comecam
a se recuperar e podem ser o Unico sintoma em ani-
mais com infeccao branda.? O quadro ocular pode ser
mono ou bilateral e costuma afetar pelo menos 20%
dos cdes infectados pelo CAV-1!

O diagndstico é baseado na histéria clinica e
exames complementares. Um quadro clinico agudo
caracterizado por febre, sintomas respiratorios e gas-
trointestinais, acompanhado ou ndo de lesdes ocula-
res, particularmente em animais com menos de 1 ano
ndo vacinados ou durante o esquema de imunizacdo
inicial, deve levantar a suspeicdo de hepatite infec-
ciosa canina. Acometimento de ninhadas com mortes
sUbitas consecutivas, em particular em canis, deve
prontamente remeter a doenca. Alteracdes hema-
toldgicas e bioquimicas como leucopenia, linfope-
nia, trombocitopenia, inducdao marcante de enzimas
hepaticas, hipoglicemia, hipoalbuminemia, hiperbilir-
rubinemia, proteinuria e prolongamento dos tempos
de coagulacdo (tempo de protrombina e tempo de
tromboplastina parcial ativada) podem ser obser-
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vados. No entanto, o diagndstico etioldgico preciso
requer provas adicionais. O exame necroscopico pode
revelar uma série de alteracdes macroscopicas, de que
sao exemplos aumento de volume e congestdo hepa-
ticas, ascite, linfadenomegalia, petéquias e equimoses
em serosas, hemorragias cerebrais e dreas de conso-
lidacdo pulmonar.! Ao exame histopatoldgico, podem
ser observadas as inclusdes virais intranucleares em

hepatdcitos, células de Kupffer, células endoteliais
dos vasos das meninges, cornea, glomérulos renais e
linfonodos. Se disponiveis, técnicas de imunoistoqui-
mica podem ser aplicadas aos tecidos para confirmar
a infeccdo. A reacao em cadeia da polimerase e as
técnicas de isolamento viral complementam as pos-
sibilidades para o diagndstico. A Tabela T resume as
técnicas diagndsticas disponiveis.

Tabela T - Testes diagndsticos disponiveis para a hepatite infecciosa canina*

Tipo de amostra

Histopatologia
mas também biopsia
hepatica.

Reacdo em cadeia Sangue; swabs retal,

da polimerase (PCR) | conjuntival e nasal;
urina; tecidos colhidos
a necropsia.

Todas as secrecdes e CAV-1
tecidos corporais.

Isolamento viral

Objetivo de detecgao

Geralmente necropsia, | Necrose hepatica com
inclusdes intranuclea-
res; antigeno do CAV-1
por imunoistoquimica.

DNA do CAV-1.

Desempenho

Sensibilidade e especificidade da visualiza-
¢do de inclusdes ndo conhecidas de fato.
Biopsia hepatica pode nao ser vidvel em
vista de coagulopatias.

Sensibilidade e especificidade podem
variar dependendo do teste. Ensaios espe-
cificos para o CAV-1 ndo sao amplamente
oferecidos pelos laboratorios diagnosticos
veterinarios. Alguns testes diferenciam
entre o adenovirus vacinal (CAV-2) e 0
virus de campo (CAV-1). O significado

de um teste positivo na urina é dificil de
interpretar devido a excrecdo subclinica.
Resultados falso-negativos podem ocorrer
como consequéncia da inibicao da PCR por
componentes das fezes ou em caes com
apresentacdes subagudas ou crénicas.

Sensivel e especifico, mas em geral dispo-
nivel apenas como ferramenta de pesquisa.

* Fonte: Sykes, 2014!

O tratamento da hepatite infecciosa canina é
estritamente sintomatico, constituido de fluidotera-
pia para correcdo de desidratacdo e desequilibrios
hidroeletroliticos, reposicdo de glicose, transfusdo de
sangue total ou plasma para repor fatores de coa-
gulacdo, antimicrobianos e antieméticos. Animais
infectados devem ser isolados, atentando-se para
os cuidados de desinfeccdo ambiental e limpeza de
utensilios. O CAV-1 sobrevive por dias em tempera-
tura ambiente e fomites, sendo inativado por deriva-
dos de iodo, fenol e hidréxido de sodio; ele também
¢ inativado a 50-60°C por 5 minutos, o que torna a
desinfeccao por vapor um método potencialmente
eficaz.?

No entanto, a principal estratégia de prevencao
é a vacinacdo. As primeiras vacinas disponiveis no
mercado continham o CAV-1atenuado que, apesar do
elevado grau de protecdo, causavam uma frequéncia
indesejavel de casos de edema de coérnea (“blue eye”)
e uveite anterior, algo em torno de 0,49% dos animais
vacinados? (Figura 7). Tal fato motivou a substituicdo
das vacinas contendo o CAV-1 pelas vacinas com o
CAV-2 atenuado, tendo em vista que se demonstrou
imunidade cruzada entre o CAV-1 e o CAV-2. Assim,
o mesmo CAV-2 contido nas vacinas atuais protege
tanto contra a infeccdo pelo CAV-2 (respiratorio)
quanto contra a infeccdo pelo CAV-1. As vacinas con-
tendo o CAV-2 sao consideradas mais seguras que as



contendo o CAV-1.> Com elas, o problema de “blue
eye” foi virtualmente eliminado®, pois raramente sdo
vistos casos de uveite.?’ A Tabela 2 traz um compara-
tivo entre as vacinas para hepatite infecciosa canina
contendo CAV-1e CAV-2.

Tabela 2 - Comparativo de patogenicidade entre
as vacinas de adenovirus canino modi-

ficados*
Via de Sinais clinicos observados
administra¢ao
Febre, uveite Febre, doenca
Intravenosa (20%) e excrecao | respiratoria leve,
renal tonsilite
Intranasal Nenhum Boencaliespitas
toria leve
Intraocular
(na camara Uveite (100%) Uveite (100%)
anterior)
Uveite rara
Intramuscular (0,49%), excre-
R - Nenhum
ou subcutanea @ c¢do renal (algu-
mas cepas)

*Fonte: Greene, 20122 (Web Table 4-1), disponivel em http:/www.
greeneinfectiousdiseases.com/welcome.php, acesso em 22 de junho de
2015, as 10h30min.

Figura T - Edema de cérnea total (“blue eye”). Fonte: Dra. Adriana Lima
Teixeira e Dr. Matheus da Silva Pedro.
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[% A hepatite infecciosa canina é uma doenca con-
siderada atualmente rara em vista da vacinacdo
regular dos cdes, porém casos isolados ou surtos
ainda podem ocorrer.

@ Animais com menos de 1 ano, em especial sem
vacinacdao ou em fase de imunizac¢ao inicial, séo
mais suscetiveis a infeccdo. Um quadro clinico
agudo caracterizado por febre, sintomas respira-
térios e gastrointestinais, acompanhados ou ndo
de lesdes oculares em animais nessas condicdes,
deve levantar a suspei¢cao da doenca.

@ Morte subita de ninhadas com quadro clinico
compativel, em particular em canis, também deve
remeter a doenca.

@ A forma hiperaguda da doenca caracteriza-se por
colapso circulatério, coma e morte em menos de
24 a 48 horas do inicio dos sintomas; na forma
aguda, sintomas respiratorios, gastrointestinais e
alteracdes neuroldgicas podem ser observados.

@ O diagndstico definitivo pode ser obtido pela
observacao de inclusdes virais intranucleares em
uma variedade de células, mas se trata de achado
geralmente pods-morte; imunoistoquimica para
confirmacéo etioldgica das inclusdes, PCR e isola-
mento viral complementam as provas diagndsticas
disponiveis.

@ A manifestacao clinica de olho azul ou “blue eye”
pode ser observada na infeccdo natural pelo CAV-T;
as vacinas antigas, que continham formas modifi-
cadas do CAV-1, causavam essa alteracao em fre-
guéncia indesejavel nos animais vacinados, apesar
de protegerem contra a doenca.

@ As vacinas atuais utilizam o CAV-2 (agente da
doenca respiratéria infecciosa canina), que pro-
tege de forma cruzada contra a hepatite infecciosa
canina causada pelo CAV-1.

@ O risco de “blue eye” com as vacinas contendo
CAV-2 é considerado raro a inexistente.

. J

Vanguard® com vocé

Vanguard® Plus e Vanguard® HTLP 5/CV-L contém
cepas atenuadas do CAV-2, as quais protegem de forma
segura contra a hepatite infecciosa canina e a doenca
respiratoria infecciosa canina causada pelo CAV-2.
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