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RESUMO

JARDIM, Mariana Palha de Brito. Intoxicacdo em gatos domésticos no Brasil -
Caracterizacao dos principais agentes toxicos e descri¢cdo do conhecimento dos tutores.
2019. 43f. Dissertacdo (Mestrado em Medicina Veterinaria, Ciéncias Clinicas). Instituto de
Veterinaria, Departamento de Medicina e Cirurgia Veterinaria, Universidade Federal Rural do
Rio de Janeiro, Seropédica, RJ, 2019.

O uso inadequado de farmacos e pesticidas destacam-se dentre as préticas acidentais
potencialmente tdxicas para os gatos domésticos no Brasil. As injurias toxicas ocorrentes
nestes animais relacionam-se em grande parte ao desconhecimento dos tutores sobre os
potenciais toxicos para a espécie. Entidades internacionais fornecem ativamente subsidios
para geracdo de informacOes acerca das toxicidades em felinos, no Brasil estes dados séo
escassos, como reflexo da subnotificacdo aos centros de informacdo e assisténcia toxicoldgica
e caréncias de estudos. Informes sobre o nivel de conhecimento dos proprietarios acerca das
intoxicagOes para gatos também s&o insuficientes. Objetiva-se com este estudo caracterizar 0s
principais agentes toxicantes para gatos domésticos nas diferentes regides do Brasil, bem
como descrever o nivel de conhecimento dos tutores sobre a intoxicagdo em felinos. Foram
distribuidos no periodo de novembro de 2017 a novembro de 2018 questionarios sobre
intoxicacdes em gatos domésticos, destinados a médicos veterinarios de todas as regides do
Brasil, que atenderam gatos intoxicados. Os questionarios, 0s quais eram compostos por 12
perguntas, foram aplicados através da plataforma eletrénica Survey Monkey e também de
versdes impressas. Durante 0 mesmo periodo de tempo, foram disponibilizados questionarios
aos tutores de gatos de todas as regifes do Brasil, exclusivamente através da plataforma
Survey Monkey, tal formulario era composto por oito perguntas, sendo a finalidade verificar o
nivel de conhecimento dos proprietarios sobre a ocorréncia de intoxicacdes em felinos. Foram
obtidos 543 (72,6%) formularios de respostas validos, oriundos dos médicos veterinarios. Os
principais toxicantes previstos para gatos domésticos no Brasil foram os pesticidas e
domissanitarios, os quais foram responsaveis por 239 (44,0%) das ocorréncias. O paracetamol
foi o toxico predominante dentre os medicamentos de uso humano, com frequéncia
correspondente a 14,4% dos casos totais, assim como os organofosforados destacaram-se na
categoria de pesticidas e domissanitarios, culminando com 10,3% dos insultos toxicos, ja
quanto as plantas e derivados de origem vegetal houve relevancia do lirio, o qual intoxicou
3,9% de felinos e por fim, dentre 0os medicamentos de uso veterinario o tramadol foi
sobrelevado, acarretando em 3,1% das intoxicacdes. Os resultados condensados foram
enviados a 328/339 (96,75%) dos médicos veterinarios respondentes a pesquisa. Através dos
dados obtidos p6de-se caracterizar os principais toxicos para gatos no Brasil e conscientizar
médicos veterinarios através do alerta enviado, o que podera em suma reduzir a ocorréncia e a
fatalidade prevista para as principais intoxicacdes ocorrentes em gatos. 202 (72,9%)
questionarios disponibilizados a tutores de gatos foram considerados validos, sendo verificado
que estes em sua maioria (93,3%) possuem conhecimento basico parcial gquanto as
intoxicacbes ocorrentes na espécie, contudo denota-se deficiéncia quanto a entendimentos
mais aprofundados sobre o tema, visto que apenas 62 proprietarios (30,7%) se consideraram
aptos a diferenciar o que é toxico para gatos. 183 tutores (90,6%) receberam um folheto
informativo sobre as intoxicacGes em felinos. Assim, devido & problemética que engloba as



intoxicagOes, a promogao de alertas deve ser preconizada, como realizado neste estudo, para
que o0 numero de gatos intoxicados por desinformacdo de seus respectivos responsaveis seja
menor.

Palavras-chave: Felinos, Envenenamento, Toxicologia.



ABSTRACT

JARDIM, Mariana Palha de Brito. Intoxication in domestic cats in Brazil -
Characterization of the main toxic agents and description of owners’ knowledge. 2019.
43f. Dissertation (Master Science in Veterinary Medicine, Clinical Sciences). Instituto de
Veterinaria, Departamento de Medicina e Cirurgia Veterinaria, Universidade Federal Rural do
Rio de Janeiro, Seropédica, RJ, 2019.

The inappropriate use of drugs and pesticides stand out among the potentially toxic
incidental practices for domestic cats in Brazil. The toxic injuries that occur in these animals
are related in large part to the ignorance of the tutors about the toxic potential for the species.
International agencies actively provide information on toxicities in felines, in Brazil these data
are scarce, as a reflection of underreporting to information centers and toxicological
assistance and lack of studies. Reports of owners' level of knowledge about cat intoxications
are also insufficient. The objective of this study is to characterize the main toxic agents for
domestic cats in different regions of Brazil, as well as to describe the level of tutors'
knowledge about cat intoxication. Questionnaires on intoxications in domestic cats were
distributed from November 2017 to November 2018 to veterinarians from all regions of
Brazil who treated into intoxicated cats. The questionnaires, which were composed of 12
questions, were applied through the electronic platform Survey Monkey and also of printed
versions. During the same period of time, questionnaires were available to cat tutors from all
regions of Brazil, exclusively through the Survey Monkey platform. The questionnaire was
composed of eight questions, the purpose of which was to verify the knowledge level of the
owners about the occurrence of intoxication in felines. A total of 543 (72.6%) valid response
forms were obtained from veterinarians. The main toxicants predicted for domestic cats in
Brazil were pesticides and household cleaning products, which accounted for 239 (44.0%) of
the occurrences. Paracetamol was the predominant toxicant among the medicinal products for
human use, corresponding to 14.4% of total cases, as well as organophosphates stood out in
the category of pesticides and household cleaning products, culminating with 10.3% of toxic
insults, already as regards plants and derivatives of plant origin, the lily was significant,
which intoxicated 3.9% of felines and, finally, tramadol was elevated among veterinary
medicinal products, resulting in 3.1% of intoxications. The condensed results were sent to
328/339 (96.75%) of the survey veterinarians. Through the data obtained it was possible to
characterize the main toxicants for cats in Brazil and to raise awareness among veterinarians
through the alert sent, which may in short reduce the occurrence and predicted fatality for the
main intoxications occurring in cats. 202 (72.9%) questionnaires made available to cat tutors
were considered valid, and it was verified that the majority of the questionnaires (93.3%) had
partial basic knowledge regarding the poisoning occurring in the species. in depth, since only
62 owners (30.7%) considered themselves capable of differentiating what is toxic to cats. 183
tutors (90.6%) received an information leaflet on feline intoxications. Thus, due to the
problematic that includes poisoning, the promotion of alerts should be recommended, as
conducted in this study, so that the number of cats intoxicated by disinformation of their
respective responsible is less.

Key words: Felines, Poisoning, Toxicology.
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1 INTRODUCAO GERAL

As intoxicacGes ocorrem pela interacdo de um determinado agente toxico com um
sistema bioldgico ocasionando desequilibrio organico (NOGUEIRA, 2012).

O gato doméstico é o animal de estimacdo que mais se adapta ao estilo de vida
moderno. Estes animais apresentam particularidades peculiares a espécie que podem
predispor a ocorréncia de intoxicacdes. A susceptibilidade dos eritrdcitos a injurias oxidativas
e a capacidade hepética reduzida em certos processos metabolicos, sobretudo no que se refere
a deficiéncia de enzimas da familia glicuroniltransferase sdo as caracteristicas primordiais que
tornam o felino doméstico predisposto a insultos téxicos (ANJOS & BRITO, 2009; COURT,
2013; VAN BAUSEKOM et al., 2014).

Os habitos de caca praticados comumente pelos gatos e a natureza curiosa da espécie
podem acarretar em aumento de exposicdo a toxicantes, assim como o0s habitos higiénicos dos
felinos, que ao lamberem seus pelames ingerem o que é aplicado de forma tdpica sobre sua
pele (GRAVE & BOAG, 2010).

As principais causas de intoxicacdo em gatos envolvem a utilizacdo de medicamentos
de uso humano e veterinario, além de rodenticidas, domissanitarios, pesticidas e produtos
empregados em construcdo, reforma e em automaveis, além do acesso a plantas (MEROLA &
DUNAYER, 2006; GRAVE & BOAG, 2010).

Grande parte das intoxicacbes ocorrentes em gatos estd suma atrelada ao
desconhecimento dos tutores de gatos acerca do potencial toxico de determinados
xenobioticos aos felinos (ALLEN, 2003; DYMOND & SWIFT, 2008; LINNETT, 2008;
BOLAND & ANGLES, 2010; GRAVE & BOAG, 2010; MALIK et al., 2010; SLATER &
GWALTNEY-BRANT, 2011), muito embora pesquisas direcionadas ao conhecimento dos
tutores de felinos acerca deste tema sejam escassas.

O uso inadequado de farmacos, bem como o emprego de pesticidas, destacam-se
dentre as préaticas potencialmente toxicas e fatais para os gatos domésticos no Brasil
(MEDEIROS et al., 2009; BARNI et al., 2012; ZANG et al., 2018), contudo, tais estudos
toxicologicos que abrangem gatos, 0s quais sdo 0s Unicos a nivel nacional, ndo sdo
direcionados somente a espécie felina, abordando um namero limitado de casos.

Entidades internacionais como o Centro de Controle de Intoxicacdes Animais (APCC)
da Sociedade Americana para a Prevencdo de Crueldade Contra Animais (ASPCA), a
Autoridade Australiana de Pesticidas e Medicamentos Veterinarios (APVMA), a Sociedade
Real para a Prevencédo da Crueldade contra os Animais (RSCPA), o Servico de Informacéo de
Venenos Veterinarios (VPIS) o Centro de Controle de Intoxicacdo de Mildo (CAV), dentre
outros fornecem subsidios para a publicacdo de informacGes acerca das toxicidades em gatos
e assim auxiliam clinicos veterinarios na melhor definicdo das injarias toxicas, bem como
tutores através do alerta gerado (ALLEN, 2003; MEROLA & DUNAYER, 2006; SUTTON et
al., 2007; LINNETT, 2008; GRAVE & BOAG, 2010; SLATER & GWALTNEY-BRANT,
2011; CALONI et al., 2014).



Nos Centros de Informagdo e Assisténcia Toxicoldgica (Ciats), a nivel nacional,
poucos casos de intoxicacdo sdo registrados, refletindo o subdiagndstico de animais
intoxicados ao ano, deste modo inviabiliza-se caracterizagdo dos potenciais toxicos a felinos e
a consequente prevencéo das ocorréncias (MEDEIROS et al., 2009).

A exposicao dos gatos a substancias toxicas e 0os consequentes efeitos deletérios desta
compdem uma realidade inconteste, abrangendo um campo héa ser mais bem explorado, em
virtude da escassez de estudos e informacGes sobre as causas predominantes de intoxicacao
em felinos no Brasil, bem como sobre o nivel de conhecimento dos tutores acerca de tal tema.
Torna-se destarte necessario reconhecer 0s principais agentes toxicantes para 0s gatos
domésticos e compreender os fatores de risco associados as intoxicacbes, a fim de que
medidas preventivas de alerta sejam instituidas, através da conscientizacdo dos médicos
veterindrios e proprietarios de gatos, minimizando-se a casuistica e consequentemente o
possivel 6bito dos animais.

Hipoteticamente a principal causa de intoxicagao prevista para 0s gatos domesticos no
Brasil, se baseia na utilizacdo de medicamentos e pesticidas, bem como se presume que haja
desconhecimento sobre potenciais toxicos a gatos por parte dos tutores.



OBJETIVOS

GERAIS
Objetiva-se com este estudo caracterizar 0s principais agentes toxicantes para gatos

domésticos nas diferentes regides do Brasil, bem como descrever o nivel de conhecimento dos
tutores sobre a intoxicagdo em felinos.

ESPECIFICOS

e Dividir em classes 0s agentes toxicos para gatos domésticos;

e Identificar os agentes potencialmente toxicos a felinos de acordo com a distribuigéo
nas regides do Brasil,

e Correlacionar os principais xenobidticos toxicos com os preponderantes sinais clinicos
apresentados pelos animais intoxicados e as predominantes intervencdes adotadas
pelos médicos veterinarios para o tratamento do envenenamento;

e Quantificar de acordo com o agente toxico a taxa de mortalidade dos pacientes;

e Promover alerta aos médicos veterinarios e aos tutores quanto a intoxicacdo em
felinos.






2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Definigdes Toxicoldgicas

As intoxicacBes podem ser classificadas quanto a sua ocorréncia em acidentais ou
intencionais, quanto a intensidade dos efeitos em leve, moderada e grave e quanto a
abrangéncia dos efeitos em local ou sistémica (NOGUEIRA, 2012).

A exposicdo € a primeira fase da intoxicacdo, ou seja, a etapa que compreende a
disponibilidade quimica, onde o agente toxico pode interagir com o organismo através de
alguma via de exposicdo. A toxicocinética por sua vez, compreende a passagem da substancia
quimica pelo organismo e se subdivide em absorcdo, distribuigdo, biotransformacéo e
excregdo. Ja a toxicodindmica envolve a agdo toxica exercida por substancias quimicas sobre
0 sistema bioldgico, sob o ponto de vista bioquimico e molecular. A fase clinica abrange a
ultima fase do processo de intoxicacdo, onde ha evidéncias de sinais ou ainda alteracoes
patologicas detectaveis (NOGUEIRA, 2012).

2.2 Toxicidade Dose Dependente e Idiossincrasia

As toxicicidades ocasionadas por farmacos podem ser categorizada como dose
dependente ou idiossincratica. No que tange as reacfes dose dependentes a toxicidade
aumenta conforme a dose estabelecida e muitos dos membros de uma populacdo séo afetados
no uso de doses potencialmente altas. Ja as reacdes idiossincraticas ocorrem em uma pequena
proporcao de pacientes, que recebem dosagens terapéuticas preconizadas, assim a toxicidade
ocasionada ndo aumenta conforme a dose, configurando um tipo de intoxicacdo mais dificil
de prever (TREPANIER, 2013).

2.2.1 Intoxicacao por extrapolacao de dose

Nas intoxicaches dose dependentes o inicio e a intensidade dos sinais clinicos
correlacionam-se com a dose recebida. Tais sinais clinicos séo efeitos adversos conhecidos do
farmaco em questdo ou ainda podem estar relacionados as propriedades fisicas, quimicas da
substancia original ou de um de seus metabolitos. As reacdes adversas dependentes de dose
sdo, portanto, relativamente comuns, previsiveis e podem ocorrer em qualquer paciente
(VOIE et al., 2012).

2.2.2 Intoxicacdo por idiossincrasia

As intoxicagdes idiossincraticas a farmacos ocorrem independentemente da dose e ndo
estdo diretamente relacionadas as propriedades farmacoldgicas, fisicas ou quimicas da
substancia em questdo. Assim elas sdo relativamente incomuns e imprevisiveis. Os
mecanismos exatos das reacdes idiossincraticas ndo sdo bem compreendidos, mas no caso de
alergias a medicamentos (ou hipersensibilidades a medicamentos), ha o envolvimento do
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sistema imune. Existem muitas manifestacfes diferentes de hipersensibilidade a farmacos,
incluindo discrasias sanguineas, hepatotoxicidade e sinais cutaneos. ReacOes cuténeas
adversas a farmacos sdo a forma mais comum de hipersensibilidade e sdo classificadas em
tipo I, tipo 11, tipo 111 e tipo 1V a depender da resposta imune (VOIE et al., 2012).

2.3 Particularidades Farmacocinéticas dos Gatos Domésticos

No contexto da clinica médica de pequenos animais deve-se considerar que 0s gatos
domésticos apresentam particularidades no que se refere a farmacocinética, sendo mais
sensiveis quando expostos a determinados agentes exdgenos e respondendo de forma
diferente aos cdes frente a exposicao a certas substancias. No entanto, os regimes terapéuticos
de muitos medicamentos sdo obtidos para os felinos a partir do que se preconiza utilizar em
caes, assim como muitos medicamentos sdo administrados em gatos sem que haja indicacéo
de uso para a espécie. Portanto devem-se compreender as caracteristicas bioldgicas intrinsecas
a espécie, considerando a possivel ocorréncia de intoxicacées (ARAUJO et al., 2000).

2.3.1 Distribuicao

A distribuicdo pode ser definida como o fenbmeno através do qual uma substancia
apos atingir a corrente sanguinea, ou seja, apos a absorcdo, chega ao seu sitio de acdo ou
orgao alvo. A concentracdo plasmatica dos xenobioticos pode apresentar-se elevada nos gatos
quando se extrapola para a espécie felina o regime de doses utilizado em cées, isto ocorre
devido as diferencas no volume sanguineo entre espécies, visto que nos cdes o volume de
sangue total corresponde a 90 ml/kg e nos gatos a 70 ml/kg. Desta forma nos felinos as
substancias permanecem confinadas em um compartimento de menor volume, resultado assim
em uma maior concentracdo. Na ocorréncia de perdas hidricas a distribuicdo também se
altera, j& que gatos doentes ndo sdo capazes de manter de forma eficaz a hidratacdo como os
cdes (ANJOS & BRITO, 2009).

2.3.2 Biotransformacéo

A caracteristica primordial acerca das particularidades terapéuticas dos felinos
domésticos baseia-se na capacidade de biotransformacdo da espécie. A finalidade do
metabolismo dos xenobidticos é transformar uma substancia lipossolivel em um produto
hidrossoluvel favorecendo a excrecdo deste pelos rins. Este processo ocorre
predominantemente através de reacdes catalisadas por enzimas, embora exista alguma
atividade biotransformadora nos rins, pulmdes, plasma sanguineo e mucosa intestinal.
Farmacos hidrossolUveis por ndo necessitarem do metabolismo hepéatico sdo excretados
praticamente inalterados via renal, neste caso observa-se semelhanca entre cédes e gatos quanto
a taxa de depuracdo dos mesmos. Ja medicamentos lipossoliveis necessitam da
biotransformacdo para que possam ser eliminados de um sistema biol6gico, podendo alcancar
concentragdes toxicas no organismo caso nao sejam metabolizados adequadamente (ARAUJO
et al., 2000).



A biotransformacdo dos farmacos compreende duas fases, cada uma catalisada por
enzimas especificas. As enzimas microssdmicas da fase 1, localizadas no sistema citocromo
P-450 catalisam reacBes de oxidacdo, reducdo ou hidrolise, essas reagBes acontecem,
normalmente, no sistema microssomal hepatico no interior do reticulo endoplasmatico liso
(SHAH et al., 2007).

Os metabolitos das reacbes de fase um geralmente sdo menos ativos que 0 composto
original, porém alguns compostos podem formar no findar dessa etapa metabolitos com a
mesma atividade inicial ou até mesmo mais ativos. As reacdes da fase um geralmente
introduzem na molécula primitiva grupos como: OH, COOH e NH2, tornando assim o0s
metabdlitos susceptiveis as reacdes da fase dois. Caso a substancia ja contenha em sua
estrutura um desses grupos quimicos, esta podera sofrer conjugacao direta de fase 2. No que
se refere a fase um do metabolismo hepatico as reacdes de hidroxilacdo e metilacdo ocorrem
de forma muito mais lenta em gatos do que em outras espécies. Sabe-se ainda que a atividade
enzimatica da subfamilia CYP2C, pertencente a familia de enzimas citocromo P-450 é
extremamente baixa em gatos (BOOTHE, 1990; SHAH et al., 2007; ANJOS & BRITO,
2009).

Ja a fase dois da biotransformacéo envolve a conjugacdo dos metabdlitos oriundos da
fase um ou farmacos com moléculas endogenas, tornando-os assim menos ativos, menos
toxicos e mais hidrossoliveis para que possam ser eliminados do organismo através da
excrecdo renal ou biliar. As principais moléculas envolvidas nas reacdes de fase 2 sdo o acido
glicurdnico, o sulfato, a glutationa, a glicina, a cisteina, a glutamina, a taurina e 0s grupos
acetil e metil. A reacdo mais importante nos mamiferos é a conjugacdo dos compostos com o
acido glicurdnico, catalisada por enzimas microssomais da superfamilia uridina-difosfato-
glicuroniltransferase (UGT), enzimas ligadas a membrana que catalisam a conjugacdo do
grupo glicosil do &cido glucurénico a muitos substratos enddgenos e exdgenos lipofilicos. O
acido glicurdnico na sua forma livre ndo é capaz de conjugar-se com 0s metabdlitos, ja o
uridino-difosfo-glicurénico pode se conjugar aos compostos na presenca da enzima
transferidora (ANJOS & BRITO, 2009; VAN BAUSEKOM et al., 2014).

As isozimas da familia glicuroniltransferase possuem diferente especificidade por
substratos, podendo transferir o &cido glicurénico para diferentes moléculas receptoras. Alem
do figado, estas enzimas também podem ser encontradas no cérebro, nos rins, no intestino e
na pele. Assim sendo, a configuracdo estrutural do composto ira determinar o destino do
metabolito. Farmacos que contem em sua estrutura grupos OH, COOH, NH, HN e SH séo
particularmente susceptiveis a glicuronidacdo, desta forma uma grande parcela dos
xenobioticos apds a fase dois assumem a forma de glicuronideos (ARAUJO et al., 2000).

Os gatos e outros felideos apresentam deficiéncia relativa na conjugacdo com o acido
glicurbnico devido a concentragdes extremamente baixas de enzimas da familia
glicuroniltrasferase. Estudos na area da medicina humana apontam que as UGT1A1, 1A3,
1A4, 1A6, 1A9, 2B7 e 2B15 sdo as enzimas de maior importancia no metabolismo hepatico
de xenobidticos. A menor capacidade no que se refere a etapa de conjugacdo no metabolismo
dos felinos domésticos tem sido atribuida ao fato do gato ndo possuir homologos funcionais
para as enzimas UGT1A6 e UGT2B7 humanas, desta forma a capacidade de formar
glicuronideos no felino esta relacionada a outras enzimas que possuem funcionalidade similar
com a UGT1A1 humana e outras izoenzimas da familia UGT1A (VAN BAUSEKOM et al.,
2014).



O figado do felino expressa apenas 2 isoformas de UGTLA diferentes, incluindo
UGT1Al e UGT1A2 (COURT, 2013).

A pseudogenizacdo do gene UGTL1A6 € hipoteticamente atribuida & dieta dos gatos
domeésticos e outros animais considerados como hipercarnivoros compreendidos na subordem
feliforme, como pode ser visualizado na filogenia exemplificada na figura 1. Estas espécies se
alimentam predominantemente de material animal, assim a inativacdo génica é atribuida a
exposicdo minima a toxinas derivadas de plantas, como as fitoalexinas (TAYLOR &
ROBERTSON, 2004; SHRESTHA et al., 2011).

Leéio Africano
Tigre

Leoparde
Leoparde da neve

Onga

Felideos

Gato dourado asidtico

[ CGato dourado africano
e Serval

Subordem Gato maracajd
Feliforme I Gato do mato grande

Tigrina

: Lince do Canadd
Lince pardo

Puma
| ! Pantera da flérida

Guepardo

Felino doméstico

Figura 1: Filogenia dos animais considerados hipercarnivoros, que sofreram mutacéo
disruptiva do gene UGT1A6. Adaptada do artigo “Evolution of a Major Drug Metabolizing
Enzyme Defect in the Domestic Cat and Other Felidae: Phylogenetic Timing and the Role of
Hypercarnivory” de autoria de SHRESTHA et al., 2011.

Alguns mamiferos marinhos, como o ledo marinho de Steller e o urso do mar
demonstram atividade das UGTSs tdo baixa assim como o0s gatos, significativamente inferior a
ratos e cées, desta forma acredita-se que todas as espécies da familia Otariidae expressam a
pseudogenizacdo do gene que codifica a UGT1A6 assim como os felideos. Esta constatacao
carece de atencdo, visto que no mundo moderno ha uma expansdo no uso de farmacos e
liberacdo de poluentes ambientais, que em grande parte dependem da glicuronidacéo hepatica
para que possam ser excretados de um organismo Vvivo, sendo assim, espécies carnivoras que
possuem baixa capacidade de glicuronidacdo podem ser extremamente sensiveis quanto
expostas a estas substancias (MIZUKAWA et al., 2017).

Devido a esta importante particularidade farmacocinética, muitos medicamentos
biotransformados pela via da glicuronidacdo apresentam meia vida prolongada nos gatos. As
doses elevadas de alguns farmacos podem atingir niveis tdéxicos, causando respostas
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farmacoldgicas exacerbadas e intoxicagbes. Os principais exemplos de compostos com
eliminacdo prolongada em felinos sdo aqueles que contém em sua estrutura fendis, &cidos
aromaticos ou aminas aromaticas. Como a interacdo é dependente da afinidade da enzima pela
molécula do farmaco ha possibilidade de que a conjugacdo glicuronidica entre compostos
fendlicos seja varidvel. Os efeitos da deficiéncia da glicuronidagdo na espécie felina
dependem da natureza da substancia e da presenca ou ndo de vias alternativas de
biotransformacéo, visto que nem todos os farmacos conjugados com o acido glicurdnico sao
toxicos para os gatos, tal como conjugados de substancias enddgenas a exemplo da
bilirrubina, a tiroxina e os hormonios esteroides, 0s quais sdo formados normalmente como
glicuronideos (ANJOS & BRITO, 2009).

Os metabdlitos, contudo, podem ser biotransformados por vias alternativas, a exemplo
da sulfatacdo, sendo a reacdo catalisada pelas enzimas sulfotransferases, presentes
principalmente no citosol dos hepatdcitos. Os conjugados de sulfato sdo altamente polares e
rapidamente excretados na urina. A via da sulfatacdo, entretanto, apesar de bem desenvolvida
nos felinos, sofre saturacdo apds doses elevadas de farmacos, o que contribui para a retencéo
destas substéncias no organismo. Outra via de biotransformacéo hepatica é a conjugagédo com
a glutationa, a reacdo neste caso € catalisada por enzimas glutationa S-transferases, presentes
em praticamente todos os tecidos corporais. Os conjugados de glutationa s&o ent&o clivados a
derivados de cisteina e acetilados, dando origem a conjugados N-acetilcisteina, conhecidos
como acidos mercaptdricos, que posteriomente sdo excretados na urina. Tal mecanismo €
considerado importante para os felinos, visto que metabdlitos toxicos oriundos de farmacos
podem ser conjugados a glutationa. Ja a conjugacdo com a glicina, a taurina, a glutamina e o
metil sdo reacdes menos comuns para farmacos, sendo mais importantes para substancias
enddgenas (BOOTHE, 1990).

2.4 Particularidades Quanto a Estrutura da Hemoglobina

Os felinos possuem dois tipos de hemoglobina, a hemoglobina A e a hemoglobina B,
sendo esta Gltima mais instavel. No gato doméstico estas proteinas carreadoras de oxigénio
contém ao menos oito sulfidris oxidaveis em sua estrutura, enquanto 0s cdes apresentam
quatro destes grupos e a espécie humana apenas dois. Estes radicais sdo reativos e
consequentemente suscetiveis a interacdo com agentes exdgenos. A glutationa é um
tripeptideo sintetizado nos eritrocitos, que protege a hemoglobina mediante as injdrias
oxidativas, desta forma os agentes oxidantes ligam-se preferencialmente a glutationa, sé
havendo prejuizo no transporte de oxigénio na ocorréncia de deplecdo desta via (ANJOS &
BRITO, 2009).

O ferro presente na hemoglobina apresenta-se comumente no estado ferroso ou
reduzido, no entanto pelo processo de formacdo da metemoglobina, que se d& quando
compostos enddgenos e farmacos oxidam o ferro, este assume o estado férrico. A
metemoglobina por sua vez ¢ incapaz de transportar oxigénio e o gato apresenta falha no que
tange a enzima metemoglobina redutase, responsavel pela reducdo da metemoglobina a
hemoglobina. A metemoglobinemia desenvolve-se quando o0s niveis de metemoglobina
excedem as quantidades enddgenas normais, que sdo de 1 a 2% e pode progressivamente
conferir ao sangue uma coloracdo enegrecida. A oxidacdo da hemoglobina pode resultar no
aparecimento de pequenos granulos conhecidos como Corpusculos de Heinz que ocorrem pela
desnaturagdo e consequente precipitacdo de cadeias de globina que se libertam da porgéo
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heme quando a hemoglobina é oxidada, configurando uma maior fragilidade das hemacias e
consequentemente predispondo a anemia hemolitica (ALLEN, 2003).

2.5 Potenciais Toxicantes a Gatos Domésticos - FaArmacos Proibidos para Uso na
Espécie

2.5.1 Compostos fendlicos: paracetamol

O paracetamol, também conhecido como acetaminofeno é um analgésico e antipirético
de uso humano. Na maioria dos mamiferos este fa&rmaco é basicamente biotransformado em
produtos ndo toxicos através da glicuronidagdo e sulfatagdo. No entanto, devido as
particularidades do gato domeéstico quanto ao comprometimento metabdlico em ambas as vias
de biotransformacdo, uma proporcao do paracetamol € metabolizada através da via Citocromo
P-450, produzindo um metabolito reativo e hepatotoxico, o N-acetil-p-benzoquinoneimina
(NAPQI). Os efeitos toxicos do NAPQI sdo normalmente limitados pela conjugacdo do
composto com a glutationa, no entanto a sintese desta é depledada em altas concentracdes de
NAPQI, assim o metabolito ativo promove injuria, sobretudo hepatica. J& os efeitos
ocorrentes nos eritrocitos devem-se a formacéo do p-aminofenol pelas carboxiesterases como
ilustrado na figura 2, havendo impossibilidade de reacetilagio do p-aminofenol em
acetaminofeno devido a deficiéncia de enzimas N-acetiltransferase isoforma 2 (NAT2) no
gato (ALLEN, 2003; WEBB et al., 2003; HILLS et al., 2005; AVIZEH et al., 2010; GRAVE
& BOAG, 2010; COURT, 2013).

(—-) Glicuronidagdo
NAPOQI

Hepatotoxicidade <€—— ACETAMINOFENO

k—) Sulfatagéio

NAT2
Carboxiesterases

Deficiente em céies e gatos

p-aminofenol  —>  Metemoglobinemia

Figura 2: Esguematizacdo da ocorréncia da hepatotoxicidade e injlria oxidativa na
hemoglobina felina devido ao uso do paracetamol em gatos. Adaptada do artigo “Feline drug
metabolism and disposition: pharmacokinetic evidence for species differences and molecular
mechanisms” de autoria de COURT 2013.

10



2.5.2 Azul de metileno e fenazopiridina

O azul de metileno, também conhecido como cloreto de metiltioninio é um corante
tiazinico, utilizado como antisséptico cutaneo e urinario, antidoto de nitratos e cloratos,
antineoplasico e também para o tratamento da metemoglobinemia. Em felinos, o uso de
medicamentos que contenham essa substancia é contraindicado. A patogenia esta relacionada
com a oxidacao irreversivel da hemoglobina, levando a formagdo de corpusculo de Heinz e a
ocorréncia de hemdlise intravascular. Quando o azul de metileno penetra no eritrécitoo
mesmo € rapidamente convertido em leucometileno, sendo este um antioxidante que reduz a
metemoglobina a hemoglobina, havendo a producédo resultante de peréxido de hidrogénio, o
qual é por sua vez removido pela enzima glutationa redutase e pela via da hexose
monofosfato. Muito embora quando estes mecanismos sdo sobrecarregados, danos oxidativos
a hemoglobina ocorrem, resultando na hemdlise. A fenazopiridina, um analgésico de vias
urinarias, produz sinais clinicos similares ao do envenenamento por azul de metileno em
felinos, decorrentes da hemolise intravascular, quando administrada em gatos (ANJOS &
BRITO, 2009; COSTA et al., 2016).

2.5.3 Enemas a base de fosfato

Os enemas a base de fosfato sdo medicamentos utilizados como catarticos, que atuam
provocando aumento da osmolaridade do lumen intestinal e consequente influxo de agua para
essa regido. Desta forma sdo utilizados como laxativos em casos de obstipacdo intestinal e
para 0 esvaziamento colénico. A intoxicacdo em gatos com solucBes a base de fosfato de
sodio ocorre por meio da absorcdo do composto pela mucosa retal, assim o uso destes
medicamentos em felinos associa-se a disturbios metabdlicos e grave desidratacdo com
alteracdes hidroeletroliticas e acidobasicas associadas (TOMSA et al., 2001).

2.6 Potenciais Toxicantes a Gatos Domeésticos - Farmacos que Devem ser Usadas
com Cautela na Espécie

2.6.1 Salicilatos

Os salicilatos séo eliminados como conjugados glicurinideos, assim devido a
deficiéncia da espécie felina quanto a via da glicuronidacdo tanto a meia vida plasmatica, bem
como a eliminacdo destes farmacos sdo prolongadas (ANJOS & BRITO, 2009).

2.6.2 Compostos fenolicos

O defeito de conjugacdo melhor compreendido em gatos provoca reducdo da
glicuronidacdo de medicamentos fendlicos, como a dipirona e o propofol (COURT, 2013). A
toxicidade subaguda e cronica da dipirona é associada ao aumento da formacdo de
corpusculos de Heinz e reticulécitos (FUCHS et al., 2018). Ja o propofol é comumente
utilizado para inducdo anestésica e anestesia de curta duracdo em cédes e humanos. O uso de
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infusGes continuas de propofol em gatos tem sido associado a recuperacdes prolongadas na
anestesia, ja a administracdo diéria repetida do farmaco resulta em lesdo oxidativa para 0s
eritrécitos de felinos, com consequente aumento da formacdo de corpusculos de Heinz
(ANDRESS et al., 1995; PASCOE et al., 2006).

2.6.3 Enrofloxacina

Os antimicrobianos compreendidos na classe das fluorquinolonas possuem amplo
espectro de acdo, dentre eles, mais comumente a enrofloxacina tem sido associada a
ocorréncia de degeneracdo retiniana aguda difusa em gatos. As fluorquinolonas possuem
estrutura quimica similar a compostos que sdo associados a toxicose do nervo Optico,
incluindo o alcaldide cinchona, a cloroquina e as hidroquinolonas halogenadas. Estes
antimicrobianos fluorquinolénicos apresentam ainda alta afinidade pela melanina. A
degeneracdo retiniana ocorrente de forma especifica na espécie felina, acontece devido a
deficiéncia da proteina ABCG2, pertencente a subfamilia G. O papel desta proteina é evitar
que os xenobioticos, incluindo as fluorquinolonas fotossensiveis atravessem a barreira retino-
sanguinea. Desta forma, felinos tratados com moderadas e altas doses destes farmacos, com
infusdes intravenosas rapidas ou por um periodo de tempo prolongado e ainda aqueles que
possuem diminuicdo da depuracdo devido a reducdo da taxa de filtracdo glomerular ou que
durante o tratamento ficam expostos excessivamente a luz solar sdo mais propensos a
ocorréncia de degeneracdo aguda da retina e cegueira. No entanto este tipo de manifestacéo
clinica ndo foi relatado na utilizacdo de pradofloxacina e marbofloxacina, porém todas as
fluorquinolonas devem ser consideradas como potenciais causadoras de toxicidade retiniana
em gatos domésticos (GELATT et al., 2001; ABRAMS-OGG, et al., 2002; FORD et al.,
2007; MESSIAS et al.,, 2008; SANDMEYER & GRAHN, 2008; CAVALCANTE et al.,
2009; WHITEHOUSE & VIVIANO, 2015; TROUCHON & LEFEBVRE, 2016).

As alteracbes patoldgicas associadas a toxicidade da enrofloxacina incluem
degeneracdo dos fotorreceptores, nucleos fotorreceptores na camada nuclear externa e nucleos
na camada nuclear interna da retina (FORD et al., 2007).

2.6.4 lvermectina

A ivermectina, pertencente ao grupo das avermectinas ¢ usada como antiparasitaria,
tanto para o combate de ectoparasitas quanto para o de endoparasitas. Nesse grupo
encontram-se a ivermectina, a abamectina, a doramectina, entre outras quimicamente
relacionadas e usadas na medicina veterinaria e humana. Estes farmacos sdo facilmente
adquiridos e administrados por tutores de animais, por tratar-se de produtos de baixo custo,
sem necessidade de prescricdo médica veterinaria. A intoxicacdo pelo produto ocorre devido a
extrapolacdo da dose terapéutica preconizada para felinos, visto que muitas formulacdes
comercialmente disponiveis sdo destinadas a animais de grande porte, podendo ocorrer
também casos de intoxicacdo devido a sensibilidade individual ao farmaco (MUHAMMAD et
al., 2004; MAGALHAES et al., 2015).
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2.6.5 Tramadol

O tramadol é constituido de uma mistura racémica, assim seus enantidmeros
juntamente ao metabolito ((+) - o-desmetiltramadol (M1)) sdo agonistas do receptor opidide
w. O enantidmero (+) - tramadol inibe a recaptacdo neuronal de serotonina e o (z) - tramadol
inibe a recaptacdo neuronal de noradrenalina, o que amplifica os efeitos inibitdrios sobre a
transmissdo da dor na medula espinhal. O tramadol aumenta os niveis extraneuronais de
noradrenalina, interferindo na funcdo do transportador de noradrenalina. O farmaco é
metabolizado principalmente pela desmetilagdo e por reacGes de conjugacdo formando
glucuronideos e sulfatos (GROND & SABLOTZKI, 2004).

A eliminacédo do principal metobolito analgésico eficaz (M1) é mais lenta em gatos do
que em cées, provavelmente pela limitada capacidade do felino em formar compostos
glicuronidados (PYPENPOD & ILKIW, 2008; KUKANICH, 2013).

O efeito na membrana pos-sinaptica € determinado pela quantidade de serotonina
disponivel para se ligar aos receptores 5-hidroxitriptamina (5-HT). A toxicidade da serotonina
resulta da inibicdo do metabolismo da serotonina, assim como da recaptacdo da serotonina
nos terminais nervosos, no aumento dos precursores da serotonina ou aumento da liberacéo de
serotonina. A combinacédo de liberacdo de serotonina e atividade de inibicdo da recaptacéo de
serotonina do tramadol e seus metabdlitos resulta em toxicidade da serotonina (IBISTER et
al., 2007). Assim, a sindrome serotoninérgica desencadeada pelo uso do tramadol em doses
elevadas é descrita em gatos (FITZGERALD & BROSTEIN, 2013; INDRAWIRAWAN &
MCALEES, 2014).

2.6.6 Meloxicam

O meloxicam é um anti inflamatorio ndo esteroidal, analgésico, antipirético de uso
humano e animal. A acdo anti inflamatéria do medicamento ocorre por meio da inibicéo
enzimatica da ciclo oxigenase (COX) (sendo considerado preferencial para COX-2), da
fosfolipase A2 e da sintese de prostaglandina (KHAN & MCLEAN, 2012; MCLEAN &
KHAN, 2018).

Anti inflamatorios ndo esteroides devem ser usados com cautela em felinos, devido a
baixa capacidade de glicuronidacdo hepética, peculiar a espécie, sendo este o principal
mecanismo do metabolismo para esta categoria de farmacos. Acrescenta-se o fato da margem
de seguranca do meloxicam para gatos ser considerada como estreita pelo proprio fabricante
(LASCELLES et al., 2007).

2.7 Pesticidas Toxicos a Gatos Domésticos

2.7.1 Permetrina

A permetrina é um piretroide sintético do tipo |, derivado de piretrinas naturais
extraidas de flores de crisantemo. A permetrina é amplamente utilizada em produtos para
controle de pulgas e carrapatos em animais. A toxicidade acidental pode ocorrer com o uso de
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formulacbes extra rétulo, ou seja, ndo apropriadas para felinos, devido a dose elevada. O gato
é particularmente susceptivel as intoxicag¢fes por piretrinas e piretroides, visto a abrangéncia
generalizada do regime terapéutico, assim os individuos menores tendem a receber doses mais
elevadas em mg/kg. Além disso os piretroides sdo biotransformados pela via da oxidagdo ou
glicuronidacdo e assim devido a capacidade reduzida desta Ultima no gato, pode haver
acumulacdo de metabdlitos. Outras substancias adicionadas a formulagdo podem ainda saturar
as enzimas responsaveis pela biotransformacdo e aumentar a exposicao. Apos a aplicacdo de
uma emulsdo spot-on, ingestdo oral ou por inalacdo, os piretroides lipofilicos sdo rapidamente
absorvidos, afetando principalmente o sistema nervoso periférico e central. Devido as suas
propriedades lipofilicas, as piretrinas passam facilmente através da barreira hematoencefalica.
Estes pesticidas alteram de forma reversivel a funcdo dos canais de sddio dentro do axdnio em
tal distancia que prolonga sua conduténcia e leva ao disparo repetitivo da fibra nervosa, por
ndo ocorréncia da despolarizacdo. Ademais as enzimas hidroliticas que degradam os ésteres
piretroides tém uma taxa lenta de hidrolise nos gatos, em comparagdo com outras espécies,
aumentando assim a sua susceptibilidade (MELO et al., 2002; DYMOND & SWIFT, 2008;
GRAVE & BOAG, 2010).

Devido ao uso inapropriado da permetrina em gatos, onde na maioria dos casos, 0S
produtos antiparasitarios de cdes sdo aplicados diretamente em felinos e também devido a
falta de alerta quanto a toxicicidade para a espéecie nos rétulos de produtos comercialmente
disponiveis, muitos casos de intoxicacdo e 6bito ocorrem em diversos paises, principalmente
por formulagdes do tipo spot-on. Em alguns casos a exposi¢do ocorre ainda através do contato
secundario, ou seja, quando o produto é aplicado no céo, o qual o gato tem contato direto ou
indireto. Um (1) mL de permetrina a 45% aplicada dermicamente a um gato de 4,5 kg pode
resultar em toxicose com risco de vida (SUTTON et al., 2007; DYMOND & SWIFT, 2008;
LINNETT, 2008; BOLAND & ANGLES, 2010; GRAVE & BOAG 2010; MALIK et al.,
2010; DeGROQT, 2014; CECCHERINI et al., 2015).

2.7.2 Rodenticidas

As substancias anticoagulantes presentes nos rodenticidas sdo capazes de desencadear
nos animais importantes alteracGes que podem culminar com a mortalidade, contudo estes
produtos sdo de comercializacdo legal no Brasil (KOHN et al., 2003).

Os fatores de coagulacdo II, VII, IX e X, bem como os fatores antitromboticos
(proteinas C e S) necessitam da carboxilacdo hepética dependente de vitamina K no &cido
glutdmico do terminal amino, uma vez que apenas os fatores de coagulacdo carboxilados e
ativados sdo capazes de se ligar aos ions Ca?*. A ligacdo do Ca?" induz a uma alteracéo
conformacional que permite a ligacdo dos fatores de coagulacdo aos fosfolipidios nas
membranas das células (KOHN et al., 2003).

Os rodenticidas anticoagulantes causam seus efeitos ao interferir na producdo dos
fatores de coagulacdo 11, VII, 1X e X pelo figado. Na producdo normal destes fatores, a
vitamina K1 é convertida em epoxido de vitamina K1. A enzima vitamina K1 epdxido
redutase converte entdo o epdxido de vitamina K1 de volta a forma ativa da vitamina K1. Esse
ciclo se repete varias vezes para formar fatores de coagulacdo ativos. Os anticoagulantes
inibem a vitamina K1 epdxido redutase, o que culmina com a deplecdo da vitamina K1 ativa e
a interrupgdo da producdo de fatores de coagulacdo ativos. Os sinais clinicos de hemorragia
podem ser notados trés a cinco dias ap0s a exposi¢do. Estes efeitos podem durar semanas,
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dependendo do tipo de rodenticida anticoagulante. A intoxicacdo por este tipo de rodenticida
constitui uma grande preocupacao atual (MEROLA & DUNAYER, 2006; DECLEMENTI &
SOBCZAK, 2012; ALLKAMPER et al., 2018).

Todos os anticoagulantes possuem o ndcleo cumarinico ou indanediona basico. Dentre
os rodenticidas da hidroxicumarina, a primeira geracdo parece ter uma meia-vida muito mais
curta, a exemplo do cumatetralil. J& os produtos de segunda geracdo como o brodifacoum
apresentam eliminacdo mais prolongada. Essas diferengas levam a uma necessidade
terapéutica com maior delonga para as intoxicagdes por rodenticidas de segunda geracao.
Além disso, ao contrario dos compostos de primeira geracao, uma dose Unica de rodenticidas
anticoagulantes de segunda geracdo é suficiente para causar hemorragias. Os anticoagulantes
de segunda geracdo, como o brodifacoum e a bromadiolona, tém maior toxicidade para as
espécies ndo alvo do que os anticoagulantes de primeira geracdo, como a varfarina e 0
coumachlor (MUSCARELLA et al., 2016).

Ja o fluoroacetato de sddio, um potente rodenticida, foi proibido em diversos paises
por sua alta toxicidade. No Brasil, embora proibido por lei, o uso ilegal ocorre, o que culmina
em muitos casos com a intoxicacdo de criangas e animais domésticos. Os efeitos toxicos séo
causados pelo fluorocitrato, o metabolito do fluoroacetato. Este metabolito bloqueia a
producdo de energia corporal pela inibicdo do ciclo de Krebs, o que promove sinais
neurologicos e cardiacos, além de acidose metabdlica e hipocalcemia devido ao aumento de
citrato e seu efeito de quelacéo serica de célcio (COLLICCHIO-ZUANAZE et al., 2010).

A brometalina e o colecalciferol s&o também rodenticidas, mas ndo anticoagulantes, a
brometalina € uma neurotoxina e o colecalciferol leva ao aumento de calcio e fosforo que
culmina com insuficiéncia renal (DECLEMENTI & SOBCZAK, 2012). Estes raticidas
apresentam menor implicacdo nos casos de intoxicacdo em gatos se comparado aos
anticoagulantes, os quais estdo atrelados a maior morbidade e mortalidade (KOHN et al.,
2003; MEROLA & DUNAYER, 2006).

2.7.3 Organofosforados e Carbamatos

Os compostos organofosforados sdo um grupo de varias substancias quimicas
derivadas do acido fosforico que atuam como inibidores da acetilcolinesterase,
anticolinesterasicos ou colinérgicos de acdo indireta. Os felinos parecem ser mais sensiveis a
intoxicacdo por organofosforados, se comparados com cdes de mesmo peso (MELO et al.,
2002).

Os organofosforados apresentam mecanismo de acdo parassimpatomimeética devido a
inibicdo irreversivel da aceticolinesterase, visto que a inativacdo da enzima provoca acimulo
de acetilcolina em sinapses colinérgicas do sistema nervoso central, jungdes neuromusculares,
terminais pds ganglionares parassimpaticos no musculo liso, cardiaco, glandulas e em todos
os ganglios autbnomos. O estimulo é exacerbado em todos os receptores colinérgicos
muscarinicos e nicotinicos devido a presenca excessiva de acetilcolina ndo degradada pela
acdo enzimatica (FIKES, 1990; HENRIQUE & CARNEIRO, 2014).

Os carbamatos sdo compostos derivados do acido carbamico, denominados
quimicamente como carbamatos heterociclicos, aromaticos e naftilicos. O mecanismo de acdo
dos carbamatos é semelhante ao dos pesticidas organofosforados, assim ocorre por inibigcdo da
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acetilcolinesterase, entretanto, neste caso, a inibicdo é reversivel, pois a enzima consegue
catalisar efetivamente a hidrolise dos carbamatos, apesar da velocidade da reacdo ser mais
lenta que a hidrélise da acetilcolina (FIKES, 1990; MELO et al., 2002; XAVIER et al., 2007,
HENRIQUE & CARNEIRO, 2014).

2.8 Lirio

Os lirios sdo comumente mantidos como flores ornamentais, usados em celebracdes de
feriados, casamentos, funerais e em arranjos florais. Os lirios de género Lilium e Hemerocallis
causam nefrotoxicidade em gatos. A popularidade e a ampla distribuicdo de ocorréncia das
plantas liricas, combinado com o potencial toxico das mesmas e a natureza curiosa dos felinos
domésticos constituem o envenenamento por lirio uma significativa preocupacdo na préatica
veterinaria. Todas as partes vegetativas das espécies de lirio sdo tdxicas para os gatos,
principalmente os extratos aquosos das flores. O lirio promove injuria renal aguda nos felinos
por desencadear necrose tubular aguda, sobretudo nos tabulos proximais renais. No entanto o
agente responsavel pela intoxicagdo e o mecanismo preciso da toxicidade sdo desconhecidos
(FITZGERALD, 2010; GRAVE & BOAG, 2010; SLATER & GWALTNEY-BRANT, 2011;
BENNETT & REINEKE, 2013; PANZIERA et al., 2019).

2.9 Alimentos

2.9.1 Metilxantinas - teobromina

As metilxantinas como a cafeina, a teobromina e a teofilina sdo alcaldides de plantas
encontradas em uma variedade de alimentos, bebidas, medicamentos e produtos de uso
doméstico. A teobromina estd presente em sementes de cacau (Theobroma cacao) e em
produtos fabricados a partir dessas sementes, como o chocolate. Além da teobromina, o
chocolate contém cafeina, porém em concentracdes muito mais baixas. A maior parte dos
casos de intoxicacdo por metilxantinas ocorre pela ingestdo de chocolate
(KOVALKOVICOVA et al., 2009; CORTINOVIS & CALONI, 2016).

As metilxantinas antagonizam os receptores celulares de adenosina e podem também
competir por receptores de benzodiazepinicos no sistema nervoso central e assim inibir as
fosfodiesterases celulares, causando um aumento do monofosfato de adenosina ciclico
(AMPc). Além disso, as metilxantinas aumentam a liberacdo de catecolaminas e também a
entrada celular de calcio, ao mesmo tempo em que inibem o sequestro intracelular de calcio
pelo reticulo sarcoplasmatico, levando ao aumento da contratilidade muscular. Essas acdes
combinadas resultam na estimulacdo do SNC e do musculo cardiaco, além do relaxamento do
musculo liso, podendo cursar com constricdo de vasos sanguineos, taquicardia e diurese
(KOVALKOVICOVA et al, 2009; CORTINOVIS & CALONI, 2016). Os gatos s&o
ligeiramente mais sensiveis as metilxantinas, contudo este tipo de intoxicacdo é mais rara nos
felinos devido aos seus habitos alimentares mais seletivos (GUGLER et al., 2013).
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2.9.2 Plantas da espécie Allium spp. (Cebola, alho, alho por6 e cebolinha)

Todas as espécies de Allium spp.e seus derivados podem ser toxicas para gatos, contudo
poucas destas sdo de interesse toxicoldgico importante. Espécies domeésticas mais comumente
envolvidas nos casos de envenenamento séo a cebola (Allium cepa), o alho (Allium sativum),
0 alho-poré (Allium porum) e a cebolinha (Allium schoenoprasum). As espécies de Allium
contém organossulfoxidos, os quais conferem odor caracteristico ao alimento. Desencadeantes
traumaticos como o corte e/ou a mastigacdo convertem os organossulfoxidos presentes nestas
plantas em uma mistura complexa de compostos organicos contendo enxofre que séo
responsaveis pelo sabor e também pelos efeitos desses alimentos nos animais. Muitos
compostos organosulfurados de Allium spp. sdo facilmente absorvidos através do trato
gastrointestinal e assim metabolizados em oxidantes altamente reativos (COPE, 2005;
KOVALKOVICOVA et al, 2009; SALGADO et al., 2011 CORTINOVIS & CALONI,
2016).

O principal mecanismo toxicologico dos compostos organosulfurados derivados de
Allium spp. € a hemdlise oxidativa, que ocorre quando a concentracdo de oxidantes no
eritrocito excede a capacidade das vias metabolicas antioxidantes, caracterizada pela
metemoglobinemia e formac&o de corplsculos de Heinz (COPE, 2005; KOVALKOVICOV A
et al.,, 2009; SALGADO et al., 2011; GUGLER et al., 2013; CORTINOVIS & CALONI,
2016). Embora a formacdo potencial de corpusculos de Heinz possa estar presente dentro de
um dia depois que as cebolas sdo ingeridas, o0 nadir anémico tipicamente se desenvolve varios
dias depois (COPE, 2005).

Em gatos, a intoxicacdo natural por cebola é associada ao consumo de comida enlatada
para bebés, um alimento rotineiramente utilizado para gatos enfermos, devido a sua alta
palatabilidade. Alem disso, a anemia hemolitica com formacdo de corpdsculos de Heinz é
relatada em varios gatos que ingerem sopa de cebola ou extrato de cebola crua. A dose
minima para causar a intoxicacdo em gatos é de 2,5 % de pd de cebola misturado ao alimento
enlatado (ROBERTSON et al., 1998). A ingestdo de 5 g / kg de cebola em gatos resulta em
alteracbes hematoldgicas clinicamente importantes. A intoxicacdo por cebola €
consistentemente observada em animais que ingerem mais de 0,5% do seu peso corporal em
cebolas de uma s6 vez (COPE, 2005).

A intoxicacdo espontanea por cebola estd associada a duas manifestacdes clinico-
patologicas. Uma condicdo aguda, caracterizada por metemoglobinemia grave que causa
cianose e morte e outra mais cronica, decorrente de anemia hemolitica com formacédo de
corpusculos de Heinz. Os animais que ingerem grande quantidade da planta de uma Unica vez
desenvolvem metemoglobinemia, tornando-se apéticos, hipotérmicos e ciandticos. Animais
gque ndo morrem ou que ingerem pequenas quantidades da planta por varios dias
desencadeiam um quadro hemolitico, tornando-se também apaticos e apresentando mucosas
hipocoradas e metemoglobinuria (FIGHERA et al., 2002).

Os gatos podem ser mais sensiveis aos efeitos toxicos das cebolas, devido a maior
susceptibilidade de oxidacdo da hemoglobina felina (COPE, 2005; GUGLER et al., 2013).

2.10 Metal pesado - Chumbo

Numerosas fontes de exposicdo ao chumbo para felinos incluem, sobretudo tinturas
antigas. Contudo a intoxicacdo também pode ocorrer a partir de outros materiais de
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construcdo, fontes relacionadas ao setor automotivo, artigos esportivos e fontes diversas como
agua ou solo contaminado, impressdo de jornais/revistas, esmaltes cerdmicos, p6 de chumbo
de galerias de tiro, vidro com chumbo, arte e pesos de cortina (KNIGHT et al., 2001,
KNIGHT & KUMAR, 2003).

Apesar do habito seletivo, a lambedura constante torna os gatos mais suscetiveis a
ingestdo de po de tinta ou a contaminacao a partir do solo no pelame e nas patas. A toxicose
por chumbo em espécies domésticas afeta principalmente os sistemas gastrointestinal e
neurologico (KNIGHT & KUMAR, 2003).

2.11 Caracterizacéo de Toxicantes para Gatos

Os inquéritos que propiciam a caracterizacdo dos principais toxicantes a gatos
baseiam-se principalmente na aplicagdo de questionarios a Médicos Veterinarios, informagdes
de centros de informagbes toxicologicas, além de estudos retrospectivos (MEROLA &
DUNAYER, 2006; SUTTON et al., 2007; DYMOND & SWIFT, 2008; LINNETT, 2008;
MEDEIROS et al., 2009; BOLAND & ANGLES, 2010; MALIK et al., 2010; CALONI et al.,
2014; ZANG et al., 2018).

A plataforma Survey Monkey prové o desenvolvimento de pesquisas online e oferece
servicos para usuarios individuais e empresas. A partir do software é possivel coletar dados de
forma controlada, criar identidade visual personalizada, selecionar amostras, eliminar
possiveis vieses, exportar e analisar resultados. Tal plataforma é utilizada atualmente em
pesquisas tanto na area da medicina humana quanto na pratica veterinaria (MCDERMOTT &
McKEVITT, 2016; WILSON et al., 2016; HORVARTH & MASSEY, 2018; RAPHAEL et
al., 2018; VADDI et al., 2018).

2.12 Medidas de Prevencdo quanto a Intoxicacdo em Felinos

Alertas visando a conscientizacdo comp&em a principal medida de prevencdo quanto a
intoxicacdo em gatos domésticos, estes sdo realizados ap0s caracterizacdo de um potencial
toxico e abrangem Médicos Veterinarios e tutores de gatos domésticos (SUTTON et al., 2007;
DYMOND & SWIFT, 2008; LINNETT, 2008; MEDEIROS et al.,, 2009; BOLAND &
ANGLES, 2010; MALIK et al., 2010; SLATER & GWALTNEY-BRANT, 2011; CALONI et
al., 2014).
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A metodologia, bem como os resultados desta dissertacdo serdo apresentados na forma
de capitulos, de forma que cada capitulo corresponda a um artigo cientifico. O capitulo | foi
confecionado nos moldes do peridédico Pesquisa Veterinaria Brasileira (ISSN 1678-5150) e o
capitulo Il nos moldes do periddico Ciéncia Rural (ISSN 1678-4596).

CAPITULO |

PRINCIPAIS TOXICANTES PARA GATOS DOMESTICOS NO BRASIL

Principais toxicantes para gatos domésticos no Brasil!

Mariana Palha de Brito Jardim?*, Carla Regina Gomes Rodrigues Santos?, Luiza Freire
de Farias?, Gabriela de Carvalho Cid®, Anderson Barros Teixeira Pinto* e Heloisa Justen
Moreira de Souza®

ABSTRACT.- Jardim M.P.B., Santos C.R.G., Farias L.F. & Souza H.J.M. 2019. [Main
toxicants for domestic cats in Brazil.] Principais toxicantes para gatos domésticos no Brasil.
Pesquisa Veterinaria Brasileira 00(0):00-00. Setor de Clinica Médica de Gatos Domésticos,
Hospital Veterinario de Pequenos Animais, Instituo de Veterinaria, Universidade Federal
Rural do Rio de Janeiro, Rodovia BR 465, Km 07, s/n - Zona Rural, Seropedica - RJ, 23890-
000, Brazil. E-mail: jardim.marii@gmail.com

The domestic feline is considered predisposed to toxic insults. International agencies
actively provide information on toxicities in felines, and in Brazil these data are scarce,
reflecting underreporting to toxicological information centers and lack of studies. The
objective of this work is to characterize the main toxic agents for domestic cats, as well as the
prevalent clinical signs and associated therapeutical approaches, besides promoting alert to
the veterinarians. Questionnaires on intoxications in domestic cats were distributed from
November 2017 to November 2018 to veterinarians from all regions of Brazil who treated
into intoxicated cats. The questionnaires, which were composed of 12 questions were applied
through the electronic platform Survey Monkey and also of printed versions. A total of 748
response forms were obtained, of which 543 (72.6%) were considered valid. The main
category of toxic agents for felines was pesticides and household cleaning products, which
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corresponded to 44.0% of the occurrences. Paracetamol was the predominant toxicant among
the medicinal products for human use, with a frequency of 14.4% of the total cases, as well as
organophosphates in the category of pesticides and household cleaning products, culminating
with 10.3% of toxic insults , since all plants and derivatives of plant origin had relevance of
lily, which intoxicated 3.9% of felines and finally, among the veterinary drugs tramadol was
elevated, resulting in 3.1% of intoxications. The clinical signs commonly associated with
paracetamol were salivation, cyanosis and dyspnoea. For organophosphates salivation, muscle
fasciculation, disorientation and vomiting were the most prominent. As for the lily was seen
in short dehydration, vomiting and prostration. For tramadol more frequently mydriasis,
salivation and behavior change were noted. Regarding the preponderant clinical interventions
carried out by veterinarians, the use of fluid therapy, acetylcysteine, as well as oxygen therapy
and the use of gastric protector are particularly noteworthy for acetaminophen. In relation to
organophosphates, fluid therapy, use of atropine, activated charcoal and gastric protector were
performed. Considering the lily is particularly indicated the fluid therapy, the food
supplementation and the induction to the vomit. As for tramadol, the emphasis is on fluid
therapy. The highest lethality rate was predicted for paracetamol, which culminated with
35.9% death, among the animals intoxicated by such. The condensed results were sent to
328/339 (96.75%) of the survey veterinarians. Through the data obtained, it was possible to
characterize the main toxicants for cats in Brazil and to raise the awareness of veterinarians
through the alert sent, which may in short reduce the occurrence and predicted fatality of the
main intoxications occurring in cats.INDEX TERMS: Felines, Poisoning, Toxicology.

RESUMO.- O felino doméstico é considerado predisposto a insultos toxicos. Entidades
internacionais fornecem ativamente subsidios para geracdo de informacbes acerca das
toxicidades em felinos, ja no Brasil estes dados sdo escassos, como reflexo da subnotificacao
aos centros de informacéo toxicologica e caréncias de estudos. Objetiva-se com este trabalho
caracterizar os principais agentes toxicantes para gatos domésticos, bem como os prevalentes
sinais clinicos e abordagens terapéuticas associadas, além de promover alerta aos medicos
veterinarios. Foram distribuidos no periodo de novembro de 2017 a novembro de 2018
questionarios sobre intoxicacfes em gatos domésticos, destinados a médicos veterinarios de
todas as regides do Brasil, que atenderam gatos intoxicados. Os questionarios, 0s quais eram
compostos de 12 perguntas foram aplicados através da plataforma eletrénica Survey Monkey
e também de versdes impressas. Foram obtidos 748 formularios de respostas, dentre 0os quais
543 (72,6%) foram considerados validos. A principal categoria de agentes toxicos para felinos
foi a de pesticidas e domissanitarios, a qual correspondeu a 44,0% das ocorréncias. O
paracetamol foi o toxico predominante dentre os medicamentos de uso humano, com
frequéncia de ocorréncia correspondente a 14,4% dos casos totais, assim como 0s
organofosforados destacaram-se na categoria de pesticidas e domissanitarios, culminando
com 10,3% dos insultos toxicos, ja quantos as plantas e derivados de origem vegetal houve
relevancia do lirio, o qual intoxicou 3,9% de felinos e por fim, dentre os medicamentos de uso
veterinario o tramadol foi sobrelevado, acarretando em 3,1% das intoxicagdes. Os sinais
clinicos comumente associados ao paracetamol foram a salivacdo, cianose e dispneia. Ja para
os organofosforados destacaram-se a salivacdo, fasciculacdo muscular, desorientacdo e
vomito. Quanto ao lirio foi visto em suma desidrata¢do, vomito e prostracdo. Para o tramadol
mais frequentemente notou-se midriase, salivagdo e alteracdo de comportamento. J& quanto as
preponderantes intervencdes clinicas realizadas pelos médicos veterinarios destaca-se para o
acetaminofeno o emprego da fluidoterapia, da acetilcisteina, bem como a terapia com
oxigénio e o uso de protetor gastrico. Em relacdo aos organofosforados realizou-se sobretudo
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fluidoterapia, utilizacdo da atropina, carvao ativado e protetor gastrico. Considerando o lirio
denota-se particularmente a fluidoterapia, a suplementacéo alimentar e a indugédo ao vomito.
Assim como para o tramadol salienta-se a fluidoterapia. A maior taxa de letalidade foi
prevista para o paracetamol, o qual culminou com 35,9% de Obito, dentre 0s animais
intoxicados por tal. Os resultados condensados foram enviados a 328/339 (96,75%) dos
médicos veterindrios respondentes a pesquisa. Através dos dados obtidos puderam-se
caracterizar os principais toxicos para gatos no Brasil e conscientizar médicos veterinarios
através do alerta enviado, o que poderd em suma reduzir a ocorréncia e a fatalidade prevista
para as principais intoxicacGes ocorrentes em gatos.

TERMOS DE INDEXACAO: Felinos, Envenenamento, Toxicologia.

INTRODUCAO

As intoxicagOes ocorrem pela interacdo de um determinado agente toxico com um
sistema biologico ocasionando desequilibrio organico (NOGUEIRA 2012).

O gato doméstico é o animal de estimacdo que mais se adapta ao estilo de vida
moderno. Estes animais apresentam particularidades peculiares a espécie que podem
predispor a ocorréncia de intoxicagdes. A susceptibilidade dos eritrdcitos a injurias oxidativas
e a capacidade hepatica reduzida em certos processos metabolicos, sobretudo no que se refere
a deficiéncia de enzimas da familia glicuroniltransferase sdo as caracteristicas primordiais que
tornam o felino domestico predisposto a insultos nocivos (ANJOS & BRITO 2009, COURT
2013).

Os habitos de caca praticados comumente pelos gatos e a natureza curiosa da espécie
podem acarretar em aumento de exposicdo a toxicantes. Assim como 0s habitos higiénicos
dos felinos, que ao lamberem seus pelames ingerem o que é aplicado de forma tdpica sobre
sua pele (GRAVE & BOAG 2010).

As causas de intoxicacdo em gatos envolvem a utilizacdo de medicamentos de uso
humano e veterinario, além de rodenticidas, domissanitarios, pesticidas, plantas, alimentos,
metais pesados e produtos empregados em construcdo, reforma e em automoveis (MEROLA
& DUNAYER 2006, GRAVE & BOAG 2010).

O uso inadequado de farmacos, bem como o emprego de pesticidas destacam-se dentre
as praticas potencialmente toxicas para os gatos no Brasil (MEDEIROS et al. 2009, BARNI et
al. 2012, ZANG et al. 2018). Muito embora tais pesquisas ndo sejam direcionadas somente a
espécie felina, abordando um niimero limitado de casos na espécie.

Entidades internacionais como o Centro de Controle de Intoxicacdes Animais (APCC)
da Sociedade Americana para a Prevencdo de Crueldade Contra Animais (ASPCA), a
Autoridade Australiana de Pesticidas e Medicamentos Veterinarios (APVMA), a Sociedade
Real para a Prevencdo da Crueldade contra os Animais (RSCPA), o Servico de Informacéo de
Venenos Veterinarios (VPIS) o Centro de Controle de Intoxicagdo de Mildo (CAV), dentre
outros, fornecem subsidios para a publicacdo de informagdes acerca das toxicidades em gatos
e assim auxiliam clinicos veterinarios na melhor definicdo das injarias toxicas, bem como
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tutores, através do alerta gerado (ALLEN 2003, SUTTON et al. 2007, LINNETT 2008,
SLATER & GWALTNEY-BRANT 2011, CALONI et al. 2014).

Nos Centros de Informagdo Toxicoldgica (CIT), a nivel nacional, poucos casos de
intoxicacdo sdo registrados, refletindo o subdiagndstico de animais intoxicados ao ano, deste
modo inviabiliza-se caracterizacdo dos potenciais toxicos a felinos e a consequente prevencdo
das ocorréncias (MEDEIRQOS et. al. 2009).

A exposicdo dos gatos a substancias toxicas e os consequentes efeitos deletérios desta
compdem uma realidade inconteste, abrangendo um campo ha ser mais bem explorado, em
virtude da escassez de estudos e informacGes sobre as causas predominantes de intoxicacao
em felinos no Brasil. Torna-se destarte necessario reconhecer 0s principais agentes toxicantes
para 0s gatos domésticos e compreender os fatores de risco associados as intoxicacées, a fim
de que medidas preventivas de alerta sejam instituidas, através da conscientizacdo dos
Médicos Veterinarios, minimizando-se estas ocorréncias e consequentemente o possivel 6bito
dos animais.

Objetiva-se com este trabalho caracterizar 0s principais agentes toxicantes para gatos
domésticos, bem como os prevalentes sinais clinicos e abordagens terapéuticas associadas,
alem de promover alerta aos medicos veterinarios.

MATERIAL E METODOS

Declaragdo de ética. O presente trabalho foi aprovado pela Comissdo de Etica na
Pesquisa (COMEP) da Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro (UFRRJ), sob o0 nimero
de processo 23083.030724/2017-67, atendendo aos principios éticos e estando de acordo com
a resolucdo 466/12, que regulamenta os procedimentos de pesquisa envolvendo seres
humanos, conforme consta no ANEXO A.

Coleta de Casos Amostrais. Foram distribuidos no periodo de novembro de 2017 a
novembro de 2018 questionarios sobre intoxicacdes em gatos domeésticos (ANEXO B),
destinados a Médicos Veterinarios das regides Centro-oeste, Nordeste, Norte, Sul e Sudeste
do Brasil. Os questionarios foram aplicados atraves da plataforma eletrénica Survey Monkey
(www.surveymonkey.com.br) e também de versdes impressas.

Critério para escolha do método de aplicacdo. Os questionarios foram
preferencialmente aplicados pela plataforma Survey Monkey, no entanto em eventos
nacionais, como congressos destinados a médicos veterinarios de pequenos animais foi feito o
recrutamento dos profissionais, através da distribuicdo do formulario de perguntas na forma
impressa.

Distribuicdo entre as regides. A fim de abranger casos de intoxicacdo em gatos a
nivel nacional, no minimo cinco médicos veterinarios de cada regido do Brasil foram
convidados a preencher o questionario em guestao.

Composicdo dos questionarios. Previamente ao inicio das perguntas o Médico
veterinario foi informado que ndo haverd vinculagdo das respostas ao seu respectivo nome e
que os dados seriam utilizados para finalidade académica, informando-se o objetivo da
pesquisa. Desta forma o preenchimento do questionéario estava condicionado a aceitagdo da
inclusdo das respostas no projeto de pesquisa, conforme previsto no Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (TCLE) (ANEXO C).
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Posteriormente o Médico veterinario foi solicitado a responder um questionario para
cada animal intoxicado que havia atendido.

O questionario era composto por 12 perguntas, sendo 10 delas do tipo maltipla escolha
(destas oito possuiam a opcdo de comentérios adicionais) e duas do tipo discursiva. Foram
aplicadas logicas as perguntas, assim a depender da resposta do veterinario o mesmo era entdo
direcionado a uma pergunta especifica excluindo-se outras ou ndo.

As perguntas versaram sobre o atendimento de gatos intoxicados, incluindo
primeiramente a identificacdo do Médico veterinario, bem como do seu respectivo nimero
junto ao Conselho de Medicina Veterinaria. Posteriormente eram abordadas perguntas
direcionadas a casuistica da intoxicacdo em felinos, como o nimero de gatos intoxicados que
0 respondente havia atendido na sua rotina clinica, se foi conseguido a identificacdo do agente
toxico, se o toxicante tratava-se de um medicamento, de um pesticida, de uma planta, de um
alimento, metal pesado ou outros, sendo requerida a especificacdo do toxico dentro de cada
categoria. O formulario também continha questionamentos sobre os sinais clinicos do animal
intoxicado bem como as intervencdes clinicas realizadas para o tratamento e se o desfecho do
caso havia culminado com 6bito ou ndo.

Medidas de prevengdo - Alerta aos Médicos Veterinarios. Posteriormente a
obtencdo dos dados amostrais e analise das variaveis do presente trabalho, os resultados da
pesquisa foram enviados de forma compilada aos Médicos Veterinarios que responderam ao
formulario de perguntas e informaram seus respectivos e-mails, visando alerta-los sobre os
principais agentes toxicantes a felinos (ANEXO D).

Critérios de Inclusdo. Foram incluidos apenas formularios preenchidos por
profissionais devidamente registrados junto ao Conselho da classe (Conselho Regional de
Medicina Veterinaria - CRMV), de cada estado, a depender da origem do respondente,
mediante obtencdo do numero de registro.

Critérios de Exclusdo. Foram excluidos do projeto os questionarios preenchidos de
forma incompleta ou inadequada, tendo em vista a ndo resposta de perguntas condicionadas a
resposta obrigatoria.

Tabulacdo dos Dados e Andlise Estatistica. Os dados oriundos dos questionarios
foram compilados através do editor de planilhas Microsoft® Office Excel 2007. Perguntas
abertas foram categorizadas em respostas comuns. Todas as questdes foram tratadas usando
contagens e porcentagens através do software estatistico R 3.5.2. Para avaliar se a regido é
fator para ocorréncia de tdxicos de categorias especificas, bem como se a taxa de letalidade
depende da classe a que o tdéxico pertence, foi realizado o teste exato de Fisher de
independéncia (para dados de contagem com simulacdo baseada em 2000 replicacGes),
considerando-se o nivel de significancia de 5%.

RESULTADOS

Obteve-se o total de 748 formularios respondidos, dentre os quais 205 (27,4%) foram
excluidos por terem sido respondidos de forma incompleta e/ou inadequada, assim, 543
(72,6%) foram considerados validos. Considerando que cada médico veterinario pode
responder a mais de um questionério, a depender do numero de casos de intoxicagdo que
houvesse atendido, 339 médicos veterinarios responderam a pesquisa.
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Dos 543 questionarios validados, em 427 deles (78,6%) o respondente foi capaz de
identificar com conviccdo o agente toxico envolvido, enquanto que 88 (16,2%) ndo tiveram
certeza do toxicante ocasionador da injuria e 28 (5,2%) ndo sabiam reconhecer o que
intoxicou o felino abordado.

Numero de gatos intoxicados em relacédo a classe de agentes toxicos. A categoria de
agente toxico observada mais frequente foi a que engloba os pesticidas e domissanitarios
(44,0%), seguida pela de medicamentos de uso humano (30,0%), medicamentos de uso
veterinario (10,7%) e plantas e derivados de origem vegetal (9,6%), ja para a classe de
alimentos e metais pesados, estas juntas tiveram uma frequéncia abaixo de 1%, enquanto em
5,2% dos animais intoxicados nao foi possivel identificar o agente toxicante, conforme pode
ser verificado no quadro 1.
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Quadro 1: Casuistica das intoxicacbes em felinos por categoria do téxico e regido do

Brasil no periodo de 2017-2018.

. - Regiéo

Categoria do toxico Sudeste Sul Nordeste Norte Centro-Oeste Total

N 1 1 0 0 0 2
Alimentos % Catégoria 50 50 0 0 0 100

% regido 0,25 10 O 0 0

% do total 0,2 02 O 0 0 0,4

N 112 31 8 4 8 163
Medicamentos de uso % categoria 68,7 19,0 49 2,5 4,9 100
humano % regido 28,5 30,4 32,0 44,4 57,2

% do total 20,6 57 15 0,7 1,5 30,0

N 1 0 0 0 0 1
Metais pesados 5 Cate.z? oria 100 0 0 0 0 100

% regiao 0,25 0 0 0 0

% do total 0,2 0 0 0 0 0,2

N 163 54 13 5 4 239
Pesticidas e % categoria 68,2 22,6 54 2,1 1,7 100
domissanitarios % regido 41,5 52,9 52,0 55,6 28,6

% do total 30,0 99 24 0,9 0,7 44,0

N 48 4 0 0 0 52
Plantas e derivados de % categoria 92,3 77 0 0 0 100
origem vegetal % regido 12,2 39 0 0 0

% do total 8,8 0,7 O 0 0 9,6

N 48 6 3 0 1 58
Medicamentos de uso % categoria 82,8 10,3 5,2 0 1,7 100
veterinario % regido 12,2 59 12,0 0 71

% do total 8,8 1,1 0,6 0 0,2 10,7

N 20 6 1 0 1 28
Néo identificado % Catggoria 14 214 3,6 0 3.6 100

% regido 51 59 4,0 0 7,1

% do total 3,7 1,1 0,2 0 0,2 52
Total N total 393 102 25 9 14 543

% total 72,4 18,7 4,7 1,6 2,6 100

25



Ocorréncias das intoxicagdes em funcdo da regido de abrangéncia. Dos 543
registros de participagdo na pesquisa, 393 (72,4%) foram de casos oriundos da regido sudeste,
102 (18,7%) da regido sul, 25 (4,7%) da regido nordeste, 14 (2,6%) da regido centro-oeste e 9
(1,6%) da regido norte, conforme pode ser visualizado no quadro 1 e na figura 1.

; '
\ 25
A (4,7%)

393 |
(72,4%) ki

Norte

Centro-Oeste

Figura 1: Distribuicdo dos casos de intoxicacdo em gatos domésticos entre as regides do
Brasil no intervalo de tempo entre 2017-2018.

Pesticidas e domissanitarios foram os principais Xenobidticos ocasionadores de
toxicidade nas regides sudeste (41,5%), sul (52,9%), nordeste (52%) e norte (55,6%). Apenas
a regido centro-oeste apresentou predominancia dos casos de intoxicacdo englobados na
categoria medicamentos de uso humano (57,2%).

O p-valor obtido pelo teste exato de Fisher foi igual a 0,071, desta forma a regido nao
foi ponderada como fator significativo para ocorréncia de grupos especificos de agentes
toxicos, tendo em vista o nivel de significancia.

Principais toxicantes para gatos. Nas classes que abrangem os medicamentos de uso
humano, medicamentos de uso veterinario, pesticidas e domissanitarios e plantas e derivados
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de origem vegetal, determinados agentes toxicantes mostraram-se como prevalentes,
conforme o quadro 2. A categoria de alimentos e metais pesados ndo foi contemplada por ndo
compreender um namero significativo de toxicos no estudo.

Quadro 2: Principais agentes toxicantes para a espécie felina por categoria de
xenobioticos durante 2017-2018

Categoria do toxico Agentes Toxicantes Frequéncia (%)
Medicamentos de uso humano Paracetamol 78 (14,4)
Pesticidas e domissanitarios Organofosforados 56 (10,3)
Plantas e derivados de origem vegetal Lirio 21 (3,9)
Medicamentos de uso veterinario Tramadol 17 (3,1)

Sinais clinicos associados aos prevalentes toxicos. As principais manifestacfes
clinicas ocorrentes em funcdo do paracetamol, organofosforados, lirio e tramadol encontram-
se sintetizadas no quadro 3.

Quadro 3: Principais sinais clinicos em felinos em relacdo aos predominantes agentes
toxicos no periodo de 2017-2018

Principais Agentes Toxicantes Principais Sinais clinicos Frequéncia (%0)

Salivacao 31(7,1)
Paracetamol (78) Mucosas Cianoticas 27 (6,2)
Dispnéia 22 (5,0)
Salivacao 34 (8,8)
Fasciculacdo Muscular 19 (4,9)
Organofosforados (56) Desorientacio 18 (4.6)
Vomito 18 (4,6)
Desidratacédo 6 (8,0)
Lirio (21) Vomito 6 (8,0)
Prostacao 6 (8,0)
Midriase 9 (14,3)
Tramadol (17) Salivacdo 6 (9,5)

Alteragio de comportamento | 5 (7,9)

Condutas clinicas relacionadas aos preponderantes xenobioticos. As intervengdes
preponderantes, as quais foram empregadas pelos médicos veterinarios para resolucdo do
insulto téxico ocasionado pelo paracetamol, organofosforados, lirio e tramadol estdo
condensadas no quadro 4.
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Quadro 4: Principais condutas clinicas adotadas pelos médicos veterinarios em funcao
dos preponderantes xenobidticos toxicantes para gatos no intervalo de tempo entre

2017-2018.
Principais Agentes Toxicantes Principais Condutas Frequéncia (%0)
Fluidoterapia 56 (24,0)
Acetilcisteina 36 (15,5)
Paracetamol (76) Oxigenoterapia 25 (10,7)
Protetor Gastrico 23 (9,9)
Fluidoterapia 38 (19,2)
Atropina 31 (15,7)
Organofosforado (56) Carvao Ativado 23 (11,6)
Protetor Gastrico 16 (8,1)
Fluidoterapia 15 (39,5)
- Suplementacdo Alimentar 3 (7,9)
Lirio (21) Protetor Gastrico 3(7,9)
Inducdo ao Vomito 3(7,9)
Fluidoterapia 7(41,2)
Tramadol (17) Nenhuma 2 (11,8)

Correlacdo entre os principais agentes toxicos e a taxa de letalidade. Nos casos em
estudo, a taxa de letalidade total foi de 21,4%. Considera-se que a categoria medicamentos de
uso humano apresentou a maior taxa de letalidade (27,6%) seguida dos casos em que 0 agente
toxicante nao foi identificado (25%). Visto que o Unico caso observado de intoxicacdo por
metais pesados veio a Obito, acarretando em uma taxa de letalidade de 100%, esta deve ser
relativizada pela baixa representatividade amostral. Tais dados podem ser visualizados no
quadro 5.

Quadro 5: Obitos observados por categoria do toxico e taxa de letalidade na espécie
felina durante 2017-2018.

Catedoria do toxico Obito Total de Taxa de letalidade
g Sim Na&o intoxicados (%0)*
Alimentos 0 2 2 0
Medicamentos de uso humano 45 118 163 27,6
Metais pesados 1 0 1 100
Pesticidas e domissanitarios 45 194 239 18,8
Plantas e derivados de origem 9 43 52 173
vegetal
Medl_cam_entos de uso 9 49 58 155
veterinario
Nao identificado 7 21 28 25
Total 116 427 543 214

Taxa de letalidade: Proporcéo entre o nlimero de mortes e o ndmero total de intoxicados.
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O p-valor obtido pelo teste exato de Fisher foi igual a 0,074, assim, considerando o
nivel de significancia estabelecido o grupo de agente téxico ndo foi considerado fator
expressivo para ocorréncia de obito.

As intoxicagbes ocasionadas por Amitriptilina, Dimenidrinato, Escopolamina e
Sulfametoxazol resultaram em oébito dos animais, entretanto como apenas um gato foi
intoxicado por cada agente supracitado isto pode culminar com uma taxa de letalidade de
100%, a qual deve ser relativizada pela baixa representatividade amostral. Assim o
paracetamol se destaca pela alta incidéncia e pela elevada taxa de letalidade conforme

explicitado no quadro 6.

Quadro 6: Obitos observados medicacdo humana e taxa de letalidade em gatos
domésticos no periodo de 2017-2018.

Categoria do toxico

Obito
Sim Nao

Total de intoxicados Taxa de letalidade (%6)?

Acido Acetilsalicilico
Amitriptilina
Ansiolitico humano
Azul de Metileno
Benzoato de Bezila
Cetoprofeno
Diazepam
Diclofenaco Potassico
Diclofenaco Sodico
Dimenidrinato
Dipirona

Enema a base de Fosfato
Escopolamina
Fenazopiridina
Griseofulvina
Ibuprofeno

lodeto de potassio
loimbina

Itraconazol
Meloxicam (humano)
Meperidina
Metronidazol
Nimesulida
Paracetamol
Piroxicam

Propofol
Sulfametoxazol

Total

2Taxa de letalidade é a proporcao entre o nlimero de mortes e o niimero total de intoxicados.
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Dos 339 médicos veterindrios respondentes, 328 (96,75%) disponibilizaram seus
respectivos enderegos de e-mail e assim receberam o resultado da pesquisa de forma
compilada.

DISCUSSAO

A classe que mais intoxicou gatos domésticos compreende 0s pesticidas e saneantes de
uso domestico, assim como verificado por Grave & Boag (2010), no Reino Unido.
Possivelmente esta maior ocorréncia tenha se dado pela categoria de toxicos compreender em
predominio substancias as quais 0s gatos mais comumente se envenenam de forma acidental,
como os organofosforados, rodenticidas, carbamatos e ademais Xenobi6ticos como as
piretrinas/piretroides, os quais podem intoxicar gato pelo contato direto ou até mesmo indireto
(KOHN et al. 2003, MALIK et al. 2010, HENRIQUE & CARNEIRO 2014).

No Brasil, dois estudos retrospectivos abrangendo pequenos animais foram realizados,
em um deles, o qual englobou 6 gatos houve predominio da toxicose na espécie por
pesticidas, ja no outro, tendo envolvido 12 felinos, houve maior relevancia da intoxicagéo por
medicamentos (MEDEIROS et al. 2009, ZANG et al. 2018). Como ndo somente a especie
felina foi enfatizada nestes trabalhos, tais culminaram por abranger um ndmero limitado de
gatos, tornando a andlise de dados comprometida, muito embora fornecam dados
significativos, visto que até o presente momento, de acordo com o conhecimento dos autores,
sd0 0s Unicos dados completos publicados, acerca dos potenciais toxicos para gatos
nacionalmente.

A regido com o maior numero de relatos de felinos intoxicados foi a regido sudeste, o
que é corroborado ao fato das intoxicagdes ocorrem predominantemente em locais mais
industrializados e povoados (BILLE et al. 2016). Muito embora tal hegemonia possa ter
ocorrido pelo alcance da divulgacdo do formulario, visto a proximidade do questionador aos
respondentes. Contudo este € um dado relevante, visto que no Brasil as unicas pesquisas
toxicologicas abrangendo gatos séo limitadas somente a locais especificos, como cidades do
Sul e Sudeste do Brasil (BARNI et al. 2012, MEDEIROS et al. 2009, ZANG et al. 2018).

O paracetamol é o medicamento humano que mais intoxica gatos (MAHDI & VAN
DE MERWE 2013, ZANG et al. 2018), constando dentre os 10 principais agentes toxicos
para felinos (MEROLA & DUNAYER 2006). Entretanto em paises europeus, como no Reino
Unido, é observada uma frequéncia de ocorréncia da toxicidade cerca de trés vezes menor que
no Brasil (GRAVE & BOAG 2010), tomando como base comparativa os resultados do atual
estudo e da pesquisa de Zang e colaboradores (2018), realizada no Sul do Brasil. Assim, a
maior ocorréncia de gatos intoxicados por paracetamol a nivel nacional possa se dever ao
maior desconhecimento acerca do potencial toxico do farmaco por parte dos tutores, visto que
geralmente o acetaminofeno é administrado ao felino por proprietarios que nao sabem da
toxicidade do agente para a espécie (ALLEN 2003, GRAVE & BOAG 2010).

Os organofosforados sdo 0s xenobioticos toxicos que mais envenenam gatos dentre a
categoria de pesticidas e domissanitarios, o que pode ser justificado pela alta toxicidade deste
composto, assim como pela facilidade de aquisicdo de produtos registrados para uso agricola,
veterinario ou domeéstico contendo esta substancia e também ao fato da deficiente fiscalizacéo
quanto a comercializa¢do dos praguicidas de uso proibido ou restrito (XAVIER et al. 2007).

O lirio foi eleito para destague em sua classe pela predominante casuistica, tal planta
mostra-se dentre os cinco principais xenobio6ticos toxicos para felinos, presumivelmente
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devido a todas as partes da planta possuir carater toxico para os gatos, atrelado ao fato do alto
indice de desconhecimento da toxicidade do vegetal pelos tutores (MEROLA & DUNAYER
2006, GRAVE & BOAG 2010, FITZGERALD 2010, SLATER & GWALTNEY-BRANT
2011).

O tramadol mostrou-se como o tdxico preeminente dentre a classe de medicamentos
de uso veterindrio. O opidéde ndo é contraindicado para 0 uso na espécie felina, assim a
intoxicacdo € ocasionada principalmente pela extrapolacdo de dose, havendo somente um
relato sobre a toxicidade do medicamento em gatos (INDRAWIRAWAN & MCALEES
2014). Destarte, pela relevante ocorréncia da intoxicacdo por tramadol no presente estudo e
provavel circunstancia iatrogénica da intoxicacdo, denota-se uma preocupacdo mediante o
regime terapéutico preconizado para pacientes felinos por parte dos médicos veterinarios.

Os sinais clinicos mais frequentes de gatos com toxicose por paracetamol foram
salivacdo, cianose e dispneia, 0 que é associado, em suma, ao potencial da substancia em
ocasionar dano eritrocitario oxidativo, visto que as principais alteracdes ocorrentes em gatos
intoxicados por acetaminofeno comumente baseiam-se em depressdo, anorexia,
hipersalivacdo e vomitos, tais sinais podem se desenvolver dentro de quatro horas de ingestdo
ou podem ainda aparecer em até 24 horas. J& entre 24 e 72 horas alguns gatos desenvolvem
edema facial e de membros, por consequéncia do aumento da permeabilidade vascular e
vasculite, além de metemoglobinuria e sinais associados a hemolise e/ou metemoglobinemia,
incluindo taquipneia, dispneia, mucosas ictéricas, cianoticas ou ainda de coloracédo
amarronzada, pode ocorrer ainda dor abdominal e hipotermia. O sangue do paciente também
pode assumir uma coloracdo tendendo ao marrom pela metemoglobinemia presente
(RICHARDSON 2000, ALLEN 2003, MEROLA & DUNAYER 2006, GRAVE & BOAG
2010).

Os animais intoxicados por organofosforados manifestaram principalmente salivacéo,
fasciculacdo muscular, desorientacdo e vomito, corroborando-se a sindrome provocada por
tais pesticidas, a qual € inicialmente colinérgica muscarinica ou parassimpatomimeética e cursa
com sialorréia, miose, transtornos de visdo, bradicardia, broncoespasmo, corrimento nasal,
tosse, dispneia, sudorese, anorexia, nauseas, vomitos, colica, mic¢do frequente, diarréia e dor
abdominal. Posteriormente, a intoxicacdo € predominantemente colinérgica nicotinica,
incluindo sinais de fasciculagdo muscular, tremores, caimbras, reducdo da forca muscular,
tetania, paralisia, mialgia, palidez de mucosas e hipertensao arterial. A sindrome neuroldgica
provoca ansiedade, sonoléncia, ataxia, arreflexia, depressdo dos centros respiratorio e
cardiocirculatério, colapso, choque, convulsdes agdnicas e coma. A neuropatia tardia tambem
pode ocorrer (MELO et al. 2002, XAVIER et al. 2007, HENRIQUE & CARNEIRO 2014).

As principais manifestacdes clinicas associados a toxicose por lirio foram
desidratacdo, vomito e prostracdo, as quais estdo principalmente relacionadas ao insulto renal
ocasionado pela planta, dado que os gatos intoxicados por lirio geralmente desenvolvem
salivacdo, vomito, anorexia e prostracdo dentro de duas a quatro horas e posteriormente
podem aparentar se recuperar. Ja com cerca de 24 a 96 horas apds a exposi¢cdo os felinos
apresentam sinais compativeis com a injaria renal, como desidratacdo, halito urémico, dor
renal, renomegalia, polilria, polidpsia, anuria, depressdo mais severa e convulsdo. A
pancreatite pode ser uma complicagdo adicional (MEROLA & DUNAYER 2006, BERG et al.
2007, FITZGERALD 2010, GRAVE & BOAG 2010, SLATER & GWALTNEY-BRANT
2011, BENNETT & REINEKE 2013; PANZIERA et al., 2019).
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A midriase, além da salivacdo e alteracdo de comportamento foram os sinais clinicos
mais notados em felinos intoxicados pelo tramadol. Os gatos com toxicose por esta substancia
exibem frequentemente sinais serotoninérgicos devido ao seu respectivo mecanismo de acéo.
Desta forma pode ser verificado agitacdo, hipersalivacdo, alteragdo de comportamento,
obnubilacdo, desidratacdo, hipertensdo, decubito lateral, taquicardia, além de dor e distensdo
abdominal. Demais manifestacbes como alteracdo locomotora, sedagdo, midriase, disforia ou
euforia, tremor, convulsdo, constipacdo e voémito também sdo de possivel ocorréncia. Pode
ocorrer ainda depressao respiratoria, visto que é um dos principais efeitos adversos dos
analgésicos opidides, mediada por receptores opidides p (KUKANICH 2013,
INDRAWIRAWAN & MCALEES 2014).

As intervencOes clinicas predominantemente realizadas para o tratamento de gatos
intoxicados por paracetamol foram o emprego da fluidoterapia, bem como da acetilcisteina,
protetores da mucosa gastrica e da oxigenoterapia. Tais condutas estdo dentre as preconizadas
para o tratamento deste insulto tdxico, visto que os procedimentos terapéuticos devem se
basear na aplicacdo da oxigenoterapia, indicada caso haja presenca de metemoglobinemia,
assim como no emprego da transfusdo sanguinea, muito embora esta intervencdo nédo tenha
sido preponderantemente aplicada, o que pdde ter culminado com insucessos no tratamento e
maior taxa de letalidade. J& a terapia de suporte pode ser feita através da fluidoterapia
intravenosa. Quanto aos farmacos, tendo em vista a redugdo do dano oxidativo preconiza-se a
utilizagdo da n-acetilcisteina, como fonte adicional de glutationa, demais medicamentos como
a S-adenosilmetionina (SAMe) e a silimarina também podem auxiliar na protecéo celular
contra danos de oxidacdo. Procedimentos envolvendo a descontaminacdo gastrica podem nao
ter sido sobrelevantes devido a apresentacdo tardia dos animais a clinica, ap0s a exposicao ao
toxico, ja que a estimulacdo da émese deve ser preconizada para ingestdes ocorrentes a no
méaximo uma hora. Contudo, o carvao ativado € geralmente bastante eficaz para adsorver o
toxico, visto a recirculacdo entero-hepatica do acetaminofeno, podendo ser administrado
juntamente a um catartico, mesmo ap0s periodos prolongados de exposi¢cdo (RICHARDSON
2000, WEBB et al. 2003, MEROLA & DUNAYER 2006, AVIZEH et al. 2010, CURTI et al.
2009, GRAVE & BOAG 2010).

As principais terapias preconizadas pelos respondentes para abordar gatos intoxicados
com organofosforados basearam-se no uso de fluidoterapia, atropina, carvao ativado e
protetores gastricos. A atropina é o antagonista de escolha para o tratamento das intoxicac6es
por organofosforado, devido a sua acdo contra os efeitos muscarinicos. A utilizacdo de
indutores de émese, procedimentos de lavagem gastrica e administracdo de adsorventes
juntamente a catarticos também deve ser considerada na toxicose ocasionada. Ja a assisténcia
respiratoria, bem como a fluidoterapia e a antibiotecoterapia podem se fazer necessarios. Em
casos de exposicdo dérmica recomenda-se a descontaminacdo através de banhos e/ou
limpezas locais, entretanto esta via de exposicdo ndo deve ter sido de relevancia no estudo, ja
que tais procedimentos ndo foram em destaque citados (MELO et al. 2002, XAVIER et al.
2007, MEROLA & DUNAYER 2006, CURTI et al. 2009).

As oximas sdo potentes reativadores da atividade enzimatica, consideradas como
antidoto na intoxicacdo por organofosforados, muito embora nao tenham sido de de utilizacao
ressaltante no estudo em questdo, provavelmente pela dificuldade de aquisicdo e ademais pelo
risco de piora do animal, visto a similaridade das manifestagBes clinicas das toxicoses
ocasionadas por organofosforados e carbamatos e a contraindicacdo da aldoxima quando o
gato € intoxicado por estes Ultimos xenobidticos (XAVIER et al. 2007).

32



A fluidoterapia, a suplementacdo alimentar, o uso de protetores gastricos, bem como a
indugdo ao vémito, foram as prevalentes intervences adotadas pelos medicos veterinarios
quanto ao envenenamento por lirio. O tratamento previsto desta toxicose, de forma afim aos
resultados obtidos, consiste em descontaminacdo imediata, seja ela gastrointestinal, incluindo
émese, lavagem gastrica e carvao ativado ou dérmica, a depender do historico de exposicao.
Recomenda-se a fluidoterapia por pelo menos 48 horas para corrigir a hipovolemia,
desidratacdo e promover manutencdo da diurese. J& em pacientes oliguricos ou anuricos a
utilizacdo de diuréticos pode ser necessaria, muito embora a maior eficacia seja obtida através
da dialise peritoneal ou hemodialise em casos de débito urinario insuficiente (MEROLA &
DUNAYER 2006, BERG et al. 2007, FITZGERALD 2010, GRAVE & BOAG 2010,
BENNETT & REINEKE 2013). Desta forma tais abordagens podem néo terem sido dignas de
nota na presente pesquisa, devido aos pacientes ndo terem assumido comprometimento renal
avancado.

A preponderante manobra terapéutica empregada para o tratamento de felinos
intoxicados por tramadol foi a fluidoterapia, o que é justificado visto o requerimento de
cuidados de suporte para o tratamento desta toxicose, como o emprego de fluidos por via
intravenosa em animais sintomaticos, o qual auxilia na manutencéo da perfusdo adequada. Ja
a inducdo da émese em animais assintomaticos, no caso de ingestdes ocorrentes a no maximo
uma hora pode atenuar os sinais clinicos ou preveni-los, muito embora tal conduta possa nao
ter sido em suma considerada no atual estudo devido a um maior tempo de exposicdo dos
gatos ao farmaco. O uso do carvdo ativado pode culminar com a adsor¢cdo de metabolitos
ainda presentes no trato gastrointestinal e portanto deve ser considerado Util no tratamento da
toxicose, muito embora possivelmente haja o desconhecimento de sua aplicacdo tardia e por
isso tal uso ndo foi sobrelevado. Antagonistas do recepetor 5-HT2 também podem ser usados,
como a ciproheptadina e a clorpromazina na tentativa de reverter os efeitos letais da
toxicidade da serotonina, estes, contudo podem néo ter sido de uso consideravel no atual
estudo pelo desconhecimento por parte dos veteteinarios, quanto a acdo aplicada ao
tratamento deste tipo de insulto tdxico e uso ainda questionavel em felinos. Os
benzodiazepinicos ou fenotiazinicos podem ser usados para tratar a agitacdo. Para o controle
dos convulsbes pode se utilizar o fenobarbital, diazepam, propofol ou isoflurano inalante. O
metocarbamol tem se mostrado eficaz para controle de tremores, convulsGes, reducdo da
taquicardia e hipertensdo (FITZGERALD & BROSTEIN 2013, INDRAWIRAWAN &
MCALEES 2014), entretanto como estes ndo foram sinais clinicos relevantes nesta pesquisa,
possivelmente ndo houve necessidade da utilizacdo de tais intervencdes para tratar destas
manifestacdes.

Para uma pequena parcela de casos de toxicose por tramadol nenhuma intervencao foi
preconizada, supostamente pelo fato da intoxicacdo geralmente ser ocasionada por
sobredosagem medicamentosa, assim a depender do tempo, da dosagem de exposicao
somente a interrupcdo da medicacdo é recomendada (INDRAWIRAWAN & MCALEES
2014).

A maior taxa de letalidade foi prevista para o paracetamol, assim como em estudo
prévio realizado a nivel nacional (BARNI et al. 2012). Grave & Boag (2010), com base em
resultados do Reino Unido, denotam uma taxa de mortalidade cerca de nove vezes menor se
comparada ao dado obtido na pesquisa em questdo. Assim, a fatalidade no ambito nacional
pode ser maior pelo fato dos tutores procurarem o servigo veterinario quando o animal
encontra-se em estagio avancado da toxicose e/ou pela abordagem deficiente por parte dos
médicos veterinarios no Brasil, visto que o progndstico depende da severidade da intoxicacdo
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e do emprego de intervengdes precoces e agressivas (RICHARDSON 2000, GRAVE &
BOAG 2010).

CONCLUSOES

Os principais toxicantes previstos para gatos domésticos no Brasil foram os pesticidas
e domissanitarios. O paracetamol, os organofosforados, assim como o lirio e o tramadol foram
os prevalentes xenobidticos tdxicos dentre a classe de medicamentos de uso humano,
pesticidas e domissanitarios, plantas e derivados de origem natural e medicamentos de uso
veterinario respectivamente.

Os sinais clinicos comumente associados ao paracetamol foram associados, sobretudo
ao dano eritrocitario oxidativo. J& para os organofosforados destacaram-se sinais pertinentes a
sindrome colinérgica muscarinica e nicotinica associada. Quanto ao lirio foi visto em suma
manifestacOes associadas a injuria renal. Bem como para o tramadol mais frequentemente
notou-se alteragdes compativeis com a toxicose serotoninérgica.

Jad quanto as preponderantes intervengdes clinicas realizadas pelos médicos
veterinarios destaca-se para o acetaminofeno o emprego da fluidoterapia, da acetilcisteina,
bem como a terapia com oxigénio e o uso de protetor gastrico. Em relacdo aos
organofosforados realizou-se sobretudo fluidoterapia, utilizacdo da atropina, carvao ativado e
protetor gastrico. Considerando o lirio denota-se particularmente a fluidoterapia, a
suplementacdo alimentar e a inducdo ao vomito. Assim como para o tramadol salienta-se a
fluidoterapia. A maior taxa de letalidade foi atribuida a toxicose por paracetamol. Os
resultados condensados foram enviados aos médicos veterinarios respondentes a pesquisa.

Através dos dados obtidos puderam-se caracterizar os principais toxicos para gatos no
Brasil e conscientizar médicos veterinarios através do alerta enviado, o que podera vir a
facilitar a conscientizacdo de tutores de forma indireta, bem como a identificacdo e
abordagem dos envenenamentos por parte dos médicos veterinarios e assim em suma reduzir
a ocorréncia e a fatalidade prevista para as principais intoxicacdes ocorrentes em gatos.
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Legenda das Figuras

Figura 1: Figura 1. Distribuicdo dos casos de intoxicacdo em gatos domésticos entre as
regides do Brasil no intervalo de tempo entre 2017-2018.
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RESUMO

Os gatos domésticos sdo predispostos a ocorréncia das intoxicacbes por
particularidades na estrutura da hemoglobina felina e deficiente glicuronidacdo hepética. As
injdrias toxicas ocorrentes nestes animais relacionam-se em grande parte ao desconhecimento
dos tutores de gatos sobre os potenciais toxicos para a espécie. Dados sobre o nivel de
conhecimento dos proprietarios acerca das intoxicacdes para gatos sdo escassos. Assim,
devido a caréncia de tais informacdes faz-se necessario a abrangéncia de pesquisas nesta area.
Tém-se como objetivo através deste estudo caracterizar o nivel de conhecimento dos tutores
de gatos domésticos sobre as intoxicacbes na espécie, identificar possiveis caréncias e
deficiéncias quanto as circunstancias da exposicdo, bem como promover alerta com intuito de
minimizar a ocorréncia de injdrias toxicas em felinos. Foram distribuidos no periodo de
novembro de 2017 a novembro de 2018 questionarios sobre intoxicac@es em gatos destinados
a tutores de felinos ndo meédicos veterindrios ou estudantes de medicina veterinaria. O
questionario foi disponibilizado através da plataforma Survey Monkey e era composto por
oito perguntas. 202 (72,9%) questionarios foram considerados validos, destes 193 tutores
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(95,5%) demonstraram aptiddo em reconhecer que o funcionamento do organismo de cées e
gatos é distinto. A maioria dos respondentes 143 (70,8%) ndo considera as rotulagens dos
produtos nocivos para gatos esclarecedora e aproximadamente metade dos entrevistados que
tiveram felinos intoxicados 29/64 (45,3%) ndo o levaram para atendimento veterinario, o que
permite considerar que o numero de gatos intoxicados por toxicos é ainda maior do que
previsto, ja que estas informagfes sdo obtidas a partir de registros veterinarios em suma.
Apenas 62 tutores (30,7%) se consideraram aptos a diferenciar agentes toxicos para felinos,
destes a grande parte reconhece substancias popularmente conhecidas como o chocolate, o
paracetamol e a dipirona em detrimento de substdncias menos utilizadas, como a
fenazopiridina. Dos 202 entrevistados 183 (90,6%) receberam o folheto informativo sobre
toxicidade a gatos. Os tutores de gatos possuem conhecimento basico parcial quanto as
intoxicagOes ocorrentes em felinos, contudo denota-se deficiéncia quanto a entendimentos
mais aprofundados sobre o tema, como o fato de discernir o que e toxico para a espécie. As
ocorréncias acerca das intoxicacdes em felinos denotam ser ainda maiores do que o previsto,
tomando-se como base muitos animais que ndo recebem cuidados veterindrios e
consequentemente nao sdo inclusos nas pesquisas de casuistica. Os fabricantes de produtos
contraindicados para gatos devem tornar os rotulos mais elucidativos, visto que a maior parte
dos responsaveis de felinos salienta tal caréncia. Assim devido a problematica que engloba as
intoxicacdes a promocdo de alertas deve ser preconizada, como realizado neste estudo, para
gue o numero de gatos intoxicados por desinformacéo de seus respectivos responsaveis seja
menor.

Palavras-chave: Felinos, Proprietario, Intoxicacdo, Envenenamento, Alerta.

ABSTRACT

Domestic cats are predisposed to intoxication due to particularities in the structure of
feline hemoglobin and deficient hepatic glucuronidation. The toxic injuries that occur in these
animals are largely related to the ignorance of the tutors of cats about the potential toxic to the
species. Data on owners' level of knowledge about cat intoxications are scarce. Thus, due to
the lack of such information, it is necessary to carry out research in this area. The objective of
this study is to characterize the level of knowledge of the tutors of domestic cats on poisoning
in the species, to identify possible deficiencies and deficiencies in the circumstances of the
exposition, as well as to promote alertness in order to minimize the occurrence of toxic
injuries in felines . Questionnaires on intoxication in cats for tutors of non-veterinary felines
or students of veterinary medicine were distributed from November 2017 to November 2018.
The questionnaire was made available through the Survey Monkey platform and was
composed of eight questions. 202 (72.9%) questionnaires were considered valid, of these 193
tutors (95.5%) demonstrated aptitude to recognize that the functioning of the dogs and cats
organism is distinct. Most respondents 143 (70.8%) did not consider the labeling of products
harmful to cats and approximately half of respondents who had intoxicated cats 29/64
(45.3%) did not take them to veterinary care, which allows considering that the number of
cats poisoned by poisons is even higher than expected, since this information is obtained from
veterinary records in short. Only 62 tutors (30.7%) considered themselves to be able to
distinguish between toxic agents for felines. Most of them recognize substances commonly
known as chocolate, paracetamol and dipyrone instead of less used substances such as
phenazopyridine. Of the 202 interviewees, 183 (90.6%) received the catheter toxicity leaflet.
The tutors of cats have partial basic knowledge regarding intoxications occurring in felines,
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however, they are deficient in terms of deeper understanding of the subject, such as the
discernment of what is toxic to the species. The occurrences of intoxications in felines are
even greater than predicted, based on many animals that do not receive veterinary care and
consequently are not included in case studies. Manufacturers of contraindicated cat products
should make labels more enlightening, as most feline managers point out such a lack. Thus,
due to the problematic that includes poisoning, the promotion of alerts should be
recommended, as conducted in this study, so that the number of cats poisoned by
disinformation of their respective responsible is lower.

Key words: Felines, Owner, Intoxication, Poisoning, Alert.

INTRODUCAO

Os felinos domeésticos possuem caracteristicas inerentes a espécie, as quais 0s tornam
predispostos a insultos nocivos. Tais particularidades se referem, sobretudo a susceptibilidade
de oxidacdo da hemoglobina dos felinos e também a capacidade de biotransformacao
limitada, a qual relaciona-se a uma deficiéncia primordial acerca de enzimas da familia
glicuroniltransferase (ANJOS & BRITO, 2009; COURT, 2013; VAN BAUSEKOM et al.
2014). Acrescenta-se ainda a natureza curiosa dos gatos domésticos bem como seu
caracteristico habito de lambedura (GRAVE & BOAG 2010).

As intoxicacOes ocorrentes em gatos baseiam-se sobretudo no uso de medicamentos e
pesticidas bem como ocorre através de acesso a plantas, tanto no Brasil como fora do ambito
nacional (MEROLA & DUNAYER, 2006; MEDEIROS et al. 2009; GRAVE & BOAG,
2010; BARNI et al. 2012; ZANG et al. 2018).

Tais toxicidades estdo suma atreladas ao desconhecimento dos tutores de gatos acerca
do potencial toxico de determinados xenobidticos aos felinos, como o paracetamol (ALLEN,
2003; GRAVE & BOAG, 2010) o lirio (SLATER & GWALTNEY-BRANT, 2011) e a
permetrina (DYMOND & SWIFT, 2008; LINNETT, 2008; BOLAND & ANGLES, 2010;
MALIK et al. 2010; PANZIERA et al., 2019).

Dados sobre o conhecimento dos tutores de gatos acerca das intoxicagdes na espécie
sdo insuficientes. Muito embora tais informacdes sejam de suma importancia, tendo em vista
que grande parte das intoxicagbes ocorrentes em felinos se da por impericia de seus
responsaveis (SLATER & GWALTNEY-BRANT, 2011). Ha assim a necessidade de se
conhecer o nivel de conhecimento dos proprietarios de gatos, a fim de caracterizar as
caréncias previstas bem como promover alerta tendo como base 0s potenciais toxicos, a fim
de se reduzir a mortalidade de felinos por estas injurias.

Tém-se como objetivo através deste estudo caracterizar o nivel de conhecimento dos
tutores de gatos domésticos sobre as intoxicacdes na espécie, identificar possiveis caréncias e
deficiéncias quanto as circunstancias da exposicdo, bem como promover alerta com intuito de
minimizar a ocorréncia de injarias toxicas em felinos.
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MATERIAL E METODOS

Declaracgdo de ética. O presente trabalho foi aprovado pela Comissdo de Etica na Pesquisa
(COMEP) da Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro (UFRRJ), sob o nimero de
processo 23083.030724/2017-67, atendendo aos principios éticos e estando de acordo com a
resolucédo 466/12, que regulamenta os procedimentos de pesquisa envolvendo seres humanos,
conforme consta no ANEXO A.

Coleta de Casos Amostrais - Tutores de Gatos Domésticos. Durante o periodo de
novembro de 2017 a novembro de 2018, foram disponibilizados questionarios aos tutores de
gatos de todas as regifes do Brasil, excetuando-se Médicos Veterinarios ou Graduandos em
Medicina Veterinria (ANEXO E), exclusivamente através da plataforma Survey Monkey.

Composi¢do dos questionarios. O questionado foi comunicado anteriormente ao inicio das
perguntas aplicadas que ndo haveria associagdo das respostas as suas respectivas informacgdes
pessoais e também sobre a inclusdo dos dados respondidos em um trabalho académico,
evidenciando-se o objetivo da pesquisa. Desta forma 0 mesmo somente deveria responder ao
questionario em caso de aceitacdo da inclusdo das informagdes preenchidas no trabalho em
questdo, conforme previsto no Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)
(ANEXO F).

O formulario era composto por oito perguntas, sete do tipo multipla escolha (destas
uma possuia a opcdo de comentarios adicionais) e uma do tipo discursiva. Foram aplicadas
l6gicas as perguntas, assim a depender da resposta do tutor o mesmo era direcionado a uma
pergunta especifica excluindo-se outras ou nao.

As perguntas versaram sobre conhecimentos basicos referentes a espécie felina
abrangendo o que se refere as intoxicacdes. Assim 0 questionario requeria previamente a
informacao se o tutor era médico veterindrio ou estudante de medicina veterinaria, caso a
resposta fosse positiva para tal o questionario era findado. J& em caso de resposta negativa o
proprietario era direcionado a proxima pergunta, a qual requeria a identificacdo do
respondente, posteriormente o tutor era conduzido a responder seis perguntas aplicadas sobre
se 0 funcionamento organico da espécie felina era igual ao dos cdes, se o tutor ja havia tido
algum felino intoxicado, se levou o felino intoxicado para atendimento médico veterinario, se
as rotulagens dos medicamentos eram informativas quanto aos produtos contraindicados para
uso na espécie felina e se o entrevistado se considerava apto a diferenciar o que é tdxico para
gatos, caso sim este era direcionado a ultima pergunta, que consistia em assinalar potenciais
toxicos a gatos domésticos.

Medidas de prevencdo - Alerta aos tutores de gatos domésticos. Apds o preenchimento do
formulario os tutores que disponibilizaram seus respectivos enderecos de e-mail receberam
um folheto contendo informacdes sobre as particularidades inerentes aos felinos, potenciais
agentes toxicos para estes animais, principais sinais em casos de intoxicacdo e orientacdo de
como proceder no caso de algum felino intoxicado (ANEXO G).

Critérios de Inclusdo. Foram incluidos na pesquisa os formularios que ndao foram oriundos
de tutores graduandos em Medicina Veterinaria ou Médicos Veterinarios.

Critérios de Exclusdo. Foram excluidos do projeto os questionarios preenchidos de forma
incompleta ou inadequada, tendo em vista a ndo resposta de perguntas condicionadas a
resposta obrigatoria.
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Tabulacdo dos Dados e Analise Estatistica. Os dados oriundos dos questionarios foram
compilados através do editor de planilhas Microsoft® Office Excel 2007. Perguntas abertas
foram categorizadas em respostas comuns. Todas as questdes foram tratadas usando
contagens e porcentagens através do software estatistico R 3.5.2.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Obteve-se o total de 277 questionarios respondidos, dentre os quais 75 (27,1%) foram
excluidos por terem sido respondidos de forma incompleta e/ou inadequada, assim, 202
(72,9%) foram considerados validos.

A grande maioria dos tutores (193/95,5%) demonstra-se sapiente quanto a diferenca
no funcionamento do organismo de cées e gatos.

Os gatos possuem ao menos oito radicais sulfidris oxidaveis na estrutura da
hemoglobina enquanto os cdes possuem apenas quatro, ademais o felino possui
particularidades peculiares a especie no que tange a distribuicdo de xenobidticos, a
biotranformag&o de fase 1 e principalmente a de fase 2, quanto a deficiéncias de enzimas da
familia glicuroniltransferase (ANJOS & BRITO, 2009; GRAVE & BOAG, 2010; COURT,
2013; VAN BAUSEKON et al. 2013). Tal dado obtido na pesquisa reflete que a
predominante parte dos proprietarios de gatos tem conhecimento basico parcial acerca das
toxicidades em felinos domesticos, possivelmente ndo tendo consciéncia de quais sdo as
diferencas existentes entre cdes e gatos, mas possuindo conhecimento para saber que ha
distincdes entre as duas espécies de animais de companbhia.

Para 143 (70,8%) dos respondentes, os rotulos dos medicamentos destinados ao uso de
animais ndo evidenciam de forma clara as contraindicacfes previstas para felinos. O que
corrobora com o evidenciado por MALIK E COLABORADORES (2010), onde fora
verificado que a maioria dos gatos intoxicados em seu estudo foi exposta a produtos com
rotulagens deficientes quanto ao alerta de contraindicacdo, ressaltando-se a importancia da
inclusdo de alertas didaticos e claramente legiveis na rotulagem de produtos potencialmente
toxicos aos gatos.

Dentre os 64 tutores que tiveram gatos intoxicados, 29 (45,3%) ndo levaram o animal
para atendimento com um medico veterinario. Através deste resultado sabe-se que ha uma
maior taxa de exposi¢do, bem como uma maior taxa de mortalidade de gatos expostos a
potenciais toxicos do que € previsto, ja que os estudos que relatam o nimero de casos de
exposicdo e ébitos em felinos em funcdo de agentes toxicantes baseiam-se em predominancia
no desfecho do quadro mediante atendimento médico veterinario (SUTTON et al. 2007;
DYMOND & SWIFT, 2008; CURTI et al. 2009; MEDEIROS et al. 2009; BOLAND &
ANGLES, 2010; MALIK et al. 2010; BARNI et al. 2012; ZANG et al. 2018). Assim sabe-se
que tais dados quanto a morbimortalidade sdo subestimados, visto que aproximadamente
metade dos tutores ndo procura atendimento de um profissional.

Apenas 62 questionados (30,7%) se consideram aptos a identificar o que é toxico para
a espécie, como visto na tabela 1, estes foram direcionados a uma pergunta que consistia em
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assinalar opcdes de agentes toxicantes para felinos, a qual sete agentes toxicos eram
evidenciados e podiam ser assinalados como tal.

Assim, quatro proprietarios (6,4%) se abstiveram de marcar alguma das opcles de
agentes tdxicos, ressalta-se que havia a op¢ao “nenhum deles”, 0 que caracteriza a auséncia de
resposta como um “missing data” e ndo como uma opinido de que nenhum agente seria
toxico. Considerando os 58 tutores respondentes, o chocolate foi 0 agente toxico mais
identificado (98,3%), seguido do paracetamol (94,8%) e da dipirona em doses altas (91,4%),
jé& a fenazopiridina foi o xenobidtico menos identificado como toxico (77,6%) (Grafico 1).

Considerando que todas as opcBes de resposta da Ultima pergunta do formulario
evidenciavam agentes toxicos a felinos, apenas 17,8% dos respondentes foram capazes de
reconhecer os toxicos a gatos em sua totalidade evidenciados. Tal dado pode ser ainda
superestimado devido a inducdo a resposta pelo fato da pergunta ser do tipo multipla escolha.
Desta forma pode-se perceber que dentre a minoria de tutores que se consideraram aptos a
reconhecer agentes toxicos para gatos poucos destes de fato possuiam tal aptiddo, assim sabe-
se que maior parte dos tutores ndo é capaz de identificar potenciais toxicos a felinos
(SLATER & GWALTNEY-BRANT, 2011), o que reflete uma grande caréncia e consequente
necessidade de alerta aos tutores sobre potenciais toxicantes a espécie como denotado em
demais pesquisas (SUTTON et al. 2007; DYMOND & SWIFT, 2008; FITZGERALD, 2010;
MALIK et al. 2010; SLATER & GWALTNEY-BRANT, 2011).

O chocolate, bem como o paracetamol e a dipirona em doses altas foram os agentes
mais reconhecidos como causadores de insultos nocivos, provavelmente pelo chocolate ser
um item popularmente conhecido e consumido e no que se refere aos farmacos pelo uso
frequente na medicina humana (GRAVE & BOAG, 2010; JASIECKA et al. 2014;
CORTINOVIS & CALONI, 2016). Ja a fenazopiridona foi 0 agente menos reconhecido como
toxico, sendo tal dado justificado pelo menor conhecimento da substancia em relacdo as
demais supracitadas, possivelmente pela aplicacdo mais direcionada tangendo as vias
urinarias (ANJOS & BRITO, 2009).

Dos 202 entrevistados 183 (90,6%) informaram seus respectivos enderecos de e-mail
de forma devida e receberam o folheto informativo sobre toxicidade a gatos. Assim, além da
coleta de dados pode-se realizar alerta aos tutores.

CONCLUSAO

Os tutores de gatos possuem conhecimento basico parcial quanto as intoxicacdes
ocorrentes em felinos, contudo denota-se deficiéncia quanto a entendimentos mais
aprofundados sobre o tema, como o fato de discernir 0 que e toxico para a espécie. As
ocorréncias acerca das intoxicacdes em felinos denotam ser ainda maiores do que o previsto,
tomando-se como base muitos animais que nao recebem cuidados veterinarios e
consequentemente ndo sdo inclusos nas pesquisas de casuistica. Os fabricantes de produtos
contraindicados para gatos devem tornar os rotulos mais elucidativos, visto que a maior parte
dos responsaveis de felinos salienta tal caréncia. Os tutores receberam um folheto informativo
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sobre as intoxicagfes em gatos como forma de alerta, assim devido & problematica que
engloba as intoxicacdes a promocdo de alertas deve ser preconizada, como realizado neste
estudo, para que o numero de gatos intoxicados por desinformacdo de seus respectivos
responsaveis seja menor.
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Tabela 1: Respondentes aptos a identificar agentes toxicos para felinos domésticos no periodo

de 2017-2018.

Quantidade de N° de tutores que Se considera apto a identificar o que €
agentes toxico identificaram o toxico contra indicado para o uso em gatos
(%) (%)
Sim (%) Né&o (%)
Nenhum deles 0 (0) 0 0
1 0 (0) 0 0
2 0 (0) 0 0
3 2 (1) 2(3,2) 0
4 7 (3,5) 7(11,3) 0
5 7 (3,5) 7(11,3) 0
6 6 (2,9) 6 (9,7) 0
7 36 (17,8) 36 (58,1) 0
Nao responderam 144 (71,3) 4 (6,4) 140 (100)
Total 202 (100) 62 (30,7) 140 (69,3)
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Agente Toxico
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Chocolate Paracetamol Lirio Fenazopiridina

Gréafico 1: Reconhecimento dos tutores quanto aos xenobidticos toxicos a gatos no intervalo
de tempo entre 2017-2018.
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3 CONCLUSOES GERAIS

Os principais toxicantes previstos para gatos domesticos no Brasil foram os pesticidas
e domissanitarios. O paracetamol foi o predominante medicamento humano ocasionador de
toxicidade, bem como o0s organofosforados destacaram-se dentre o0s pesticidas e
domissanitarios e o lirio na classe de plantas e produtos de origem vegetal, ja o tramadol foi o
mais frequente xenobidtico toxico dentre os medicamentos de uso veterinario. Os resultados
condensados foram enviados aos médicos veterinarios respondentes a pesquisa. Através dos
dados obtidos pdde-se caracterizar os principais toxicos para gatos no Brasil e conscientizar
médicos veterinarios através do alerta enviado, o que poderda em suma reduzir a ocorréncia e a
fatalidade prevista para as principais intoxicagdes ocorrentes em gatos. Quanto aos tutores de
felinos foi verificado que estes possuem conhecimento basico parcial quanto as intoxicacoes
ocorrentes na espécie, contudo denota-se deficiéncia quanto a entendimentos mais
aprofundados sobre o tema, como o fato de discernir o que é toxico para o gato. Os tutores
receberam um folheto informativo sobre as intoxicacdes em felinos como forma de alerta,
assim, devido a problematica que engloba as intoxicacfes, a promocao de alertas deve ser
preconizada, como realizado neste estudo, para que 0 numero de gatos intoxicados por
desinformacéo de seus respectivos responsaveis seja menor.
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ANEXO A
Parecer do COMEP - UFRRJ

SERVICO PUBLICO FEDERAL
UNIVERSIDADE FEDERAL RURAL DO RIO DE JANEIRO
PRO-REITORIA DE PESQUISA E POS-GRADUACAO
COMISSAO DE ETICA NA PESQUISA DA UFRRJ / COMEP

Protocolo N° 1.036/17

PARECER

O Projeto de Pesquisa intitulado “Intoxicacdo por agentes exdgenos em gatos
domésticos — caracterizagao dos principais toxicantes e adog¢do de medidas de prevengao ”
sob a coordena¢do da Professora Heloisa Justen de Souza. do Instituto de
Veterinaria/Programa de Po6s-Graduagdo em Medicina Veterindria. processo
23083.030724/2017-67. atende os principios éticos ¢ esta de acordo com a Resolugdo

466/12 que regulamenta os procedimentos de pesquisa envolvendo seres humanos.

UFRRI. 06/12/17.

Dra. Licia Helena Cunha dos Anjos
Pro-Reitora Adjunta de Pesquisa e Pos-Graduacdo



ANEXO B

Questionario Direcionado a Médicos Veterinarios

PERGUNTA

1) Para comecarmos digite o seu Nome,
Cidade/Municipio, Estado e Pais de atuagdo.
Caso seja possivel um contato posterior para
sanar davidas quanto ao preenchimento deste
questionario informe também seu endereco de
e-mail e telefone com DDD. Os resultados desta
pesquisa serdo enviados de forma compilada aos
médicos veterinarios que informarem seus
enderecos de e-mail, visando informa-los sobre
as principais causas de intoxicacdo no Brasil.

OPGCAO DE RESPOSTA

Nome

Cidade/Municipio

Estado

Pais

Endereco de e-mail

Ndmero de telefone

2) Digite o numero do seu CRMV. Tal
informacdo servira apenas para o controle da
pesquisa, assegurando que todos  0©s
questionados  sejam fato  médicos
veterinarios.

de

CRMV

3) Quantos gatos intoxicados vocé ja atendeu na
sua rotina como medico veterinario? Lembre-se
de preencher 1 questionario para cada felino
intoxicado que tenha atendido.

()1 ()2 ()3 ()4

( )Mais de 5 - Quantos?

()5

4) Vocé conseguiu identificar qual agente téxico
ocasionou a intoxicacdo?

( )Sim ( )Né&o
( )N&o tenho certeza

5) Qual foi 0 agente toxico envolvido no caso de
intoxicacdo? Caso tenha sido algum
medicamento marque-o abaixo e se possivel
forneca  informacBes adicionais. Se o
medicamento ndo constar nas opcdes o descreva
em outros. Caso ndo tenha sido um
medicamento pule para proxima pergunta.

( )Acido Acetilsalicilico
( )Dipirona

( )lbuprofeno
( )Acido mefenamico
( )Carprofeno
( )Piroxicam
( )Diclofenaco sédico
( )Tramadol ( )Morfina ( )Fentanil

( )Cetamina ( )Midazolam ( )Diazepam

( )Meperidina  ( )Acepromazina ( )Benzocaina
( )Azul de metileno ( )Fenazopiridina

( )Benzoato de benzila ( )Enema a base de fosfato
( )Griseofulvina ( )Estreptomicina

( )Okxitetraciclina ( )Enrofloxacina

( )Diidroestreptomicina

( )Outro - Qual?
Informacdes adicionais

( )Derivado de salicilato
( )Paracetamol  ( )Propofol

( )Fenilbutazona

( )Naproxeno

( )Cetoprofeno ( )Maxicam

( )Cloranfenicol

( )Diclofenaco potéssico

6) Qual foi 0 agente toxico envolvido no caso de
intoxicagdo? Caso tenha sido algum pesticida
marque-0 abaixo e se possivel fornega
informacOes adicionais. Se o pesticida nédo
constar nas opgdes o descreva em outros. Caso
ndo tenha sido um pesticida pule para proxima
pergunta.

( )Raticida ( )Oranofosforado

( )Organoclorado  ( )Carbamato ( )Avermectina
( )Milbemicina ( )Piretrina/Piretroide
( )Amitraz ( )lodo/iodoforos

( )Outro - Qual?
Informacdes adicionais
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7) Qual foi o agente toxico envolvido no caso de
intoxicacdo? Caso tenha sido alguma planta
marque-a abaixo e se possivel fornega
informacdes adicionais. Se a planta ndo constar
nas opcdes o descreva em outros. Caso nédo
tenha sido uma planta pule para préxima
pergunta.

( YAmarilis/Agucena
( )Azaléia

( )Banana de macaco/Manaca
( )Comigo ninguém pode

( )Coroa de Cristo

( )Deladeira  ( )Erva moura
( )Espada de Séo Jorge

( )Antdrio ( )Avenca

( )Babosa

( )Bico de papagaio
( )Copo de leite

( )Costela de Adéo
( )Espirradeira

( )Folha da fortuna

8) Qual foi o agente toxico envolvido no caso de
intoxicagdo? Caso tenha sido algum alimento
marque-0 abaixo e se possivel forneca
informagOes adicionais. Se o alimento néo
constar nas opgBes o descreva em outros. Caso
nao tenha sido um alimento pule para proxima
pergunta.

9) Qual foi 0 agente toxico envolvido no caso de
intoxicagdo? Caso tenha sido algum metal
pesado marque-0 abaixo e se possivel forneca
informacgfes adicionais. Se o metal pesado ndo
constar nas opgdes o descreva em outros. Caso
ndo tenha sido um medicamento, pesticida,
planta, alimento ou metal pesado descreva-o em
outros.

( )Fumo bravo ( )Hera ( )Hortensia
( )Lirio ( )Maconha ( )Mamona

( )Orquidea ( )Tomate verde ( )Tulipa
( )Violeta

( )Outro - Qual?

Informacdes adicionais

( )Chocolate

( )Alho

( )Cebola

( )Outro - Qual?

Informacdes adicionais

( )Arsénico ( )Bario ( )Chumbo
( )Cobre ( )Ferro ( )Mercurio

( )Molibdénio ( )Selénio ( )Talio
( )Zinco

( )Outro - Qual?

Informac@es adicionais

10) Quais alteragbes clinicas o animal
apresentava? Caso a opc¢do ndo conste na lista
descreva-a no campo outros.

( )Dispneia ( )Taquipneia ( )Bradpneia

( )Taquicardia ( )Bradicardia ( )Salivacdo

( )Ulceras na cavidade oral  ( )Mucosas cianéticas
( )Mucosas hipocoradas ( )Mucosas ictéricas

( )Hiperemia ( )Midriase ( )Miose

( )Perda de reflexo  ( )Lacrimejamento

( )Fotofobia ( )Cegueira ( )Surdez

( )Dor ( )Edema ( )Tosse

( )Falta de apetite ( )Perda de peso

( )Alteragdo de comportamento  ( )Convulséo

( )Desorientagdo ( )Inconsciéncia

( )Decubito lateral  ( )Fraqueza ( )Prostracdo

( )Nistagmo ( )Ataxia ( )Letargia
( )Mioclonia ( )Tremor
( )Fasciculacdo muscular  ( )Hipersensibilidade

( )Hiperreatividade ( )Hiperflexdo

( )Excitacdo ( )Paresia ( )Paralisia
( )Claudicagdo ( )Rigidez ( )Opistétono

( )Estupor ( )Coma ( )Poliuria

( JAndria ( )Dor abdominal  ( )Vémito

( )Hematémese ( )Diarréia ( )Tenesmo

( )Incontinéncia urindria  ( )Incontinéncia fecal
( )Urina de cor alterada  ( )Fezes de cor alterada
( )Desidratacdo ( )Anorexia ( )Hipotensdo

( )Hipotermia  ( )Hipertermia ( )Frio

( )lIrritacdo cutanea  ( )Necrose tecidual

( )Epistaxe ( )Hematoma ( )Hemorragia

( )Nao sei

( )Outros - Quais?

( )Espamos
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11) Quais condutas foram adotadas para ( )Fluidoterapia ( )Transfusdo sanguinea
resolucdo do quadro? Caso a opgdo ndo conste ( )Sedagdo ( )Anestesia  ()Anticonvulsivante

na lista descreva-a no campo outros.

( )Indugdo ao vémito ( )Lavagem gastrica

( )Carvéo ativado ( )Catartico ( )Enema

( )Protetor gastrico  ( )Oxigenoterapia

( )Toracocentese ( )Corticoterapia

( )Alcalinizacdo da urina  ( )Acidificacdo da urina
( )Diurético  ( )Suplementacéo alimentar

( )Sorbitol  ( )Atropina ( )Cirurgia

( )Acetilcisteina  ( )Acido ascorbico

( )VvitaminaK  ( )Vitaminas do complexo B

( )loimbina (' )Fisiostgmina

( JAldoxima/Pralidoxima ( )EDTA ( )Banho
( )Tosa ( )Nenhuma

( )Né&o sei

( )Outros - Quais?

12) O animal intoxicado veio a 6bito?

()Sim ( )N&o
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ANEXO C

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - Médicos Veterinarios
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UNIVERSIDADE FEDERAL RURAL DO RIO DE JANEIRO

INSTITUTO DE VETERINARIA

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO - MEDICOS
VETERINARIOS

Titulo da Pesquisa: Intoxicagdo em gatos domesticos no Brasil - Caracterizacdo dos

principais agentes toxicos e descri¢do do conhecimento dos tutores.

Responsavel Docente: Heloisa Justen Moreira de Sousa

Responsavel Discente: Mariana Palha de Brito Jardim
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Natureza da pesquisa: O Sr./Sra. estd sendo convidado(a) a preencher um questionario
sobre intoxicacdo em gatos domésticos. Somente responda ao questionario caso tenha
atendido algum caso de intoxicacdo em felino, responda um questionario para cada felino
intoxicado que tenha atendido.

Envolvimento na pesquisa: Ao participar deste estudo o Sr./Sra. permitird que a
responsavel discente utilize suas respostas no projeto de pesquisa, no entanto, ndo havera
vinculacdo do seu respectivo nome e demais informacGes pessoais aos dados que
preencher. Somente responda ao questionario caso aceite a vinculacdo das informacées
preenchidas no projeto de pesquisa.

Riscos e desconforto: A participacdo nesta pesquisa ndo acarretara em complicacdes
legais para o questionado, bem como para 0s animais.

Confidencialidade: Todas as informacbes coletadas neste estudo sdo estritamente

confidenciais, somente o0s pesquisadores envolvidos terdo acesso as mesmas.



5. Beneficios: Objetiva-se com este projeto caracterizar os principais agentes toxicantes para
gatos domésticos, verificar o nivel de conhecimento dos tutores sobre a intoxicagdo em
felinos e promover alerta a estes, assim como aos Médicos Veterinarios, sobre o0s

potenciais toxicos para a espécie.

Apods estes esclarecimentos, solicitamos o seu consentimento de forma livre para a
participacdo no projeto de pesquisa. Preencher, por favor, os itens que se seguem:

Consentimento Livre e Esclarecido

Tendo em vista os itens supracitados, eu, de forma livre e esclarecida, manifesto meu

consentimento em participar da pesquisa.

Nome do Médico veterinario:

CRMV:

Assinatura do Médico veterinario

Assinatura do Pesquisador

Data/Local
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ANEXO D

Informe direcionado aos Médicos Veterinarios
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Médico Veterindrio, através da sua colaboragdo conseguimos recolher um total de 543
questiondrios vdlidos sobre intoxicagdo em gatos domésticos. Envio conforme combinado o
resultado da pesquisa de forma compilada tendo em vista o alerta sobre os principais
toxicantes para a espécie.

A categoria de agente téxico observada de forma mais frequente foi a que engloba os
pesticidas e domissanitdrios, os quais foram responsdveis por 43,9 % das ocorréncias totais
conforme pode ser verificado na figura 1.

Intoxicacbes em gatos em fungdo da categoria do agente toxico

M Pesticidas e domissanitdrios (239 casos)

M Medicamentos de uso humano (163 casos)

M Medicamentos de uso veterindrio (58 casos)

M Plantas e derivados de origem vegetal (52 casos)
m Alimentos (2 casos)

W Metais pesados (1 caso)

m Ndo identificado (28 casos)

Figura 1: Casuistica das intoxicagdes por categoria do téxico.
Dentre cada classe foi eleito o principal téxico, assim destaca-se o Paracetamol, o qual
foi 0 agente toxicante prevalente em felinos, os demais sdo os Organofosforados, o Lirio e o

Tramadol, conforme pode ser visto na tabela 1.

Tabela 1: Principais agentes toxicantes para felinos por categoria

Frequéncia

Categoria do toxico Agentes Toxicantes %)
Medicamentos de uso humano Paracetamol 78 (14,4)
Pesticidas e domissanitdrios Organofosforados 56 (10,3)
Plantas e derivados de origem vegetal Lirio 21(3,9)
Medicamentos de uso veterindrio Tramadol 17 (3,1)

A se considerar os preponderantes téxicos a gatos estabelecidos, espera-se facilitar a
conscientizagdo dos tutores, visto que grande parte das ocorréncias de insultos téxicos se dd
por desconhecimento do proprietdrio, bem como tornar mais vidvel a identificagdo e
consequente abordagem das intoxicagdes na espécie felina com base no que é de predominante
ocorréncia. Agradego pelo seu precioso apoio para a pesquisa e espero poder contribuir com a
sua rotina clinica através do fornecimento destes dados.

Mariana Palha de Brito Jardim
Mestranda em Ciéncias Clinicas
pelo Programa de Pés Graduagdo em Medicina Veterindria
da Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro (UFRRT)




ANEXO E

Questionario Direcionado a Tutores de Gatos Domésticos

PERGUNTA
1) Vocé é Meédico Veterindrio ou estudante de Medicina
Veterinaria ? Se a sua resposta for "SIM" este questionario se
encerra aqui, ndo continue a responder perguntas, obrigada
pela sua participacdo, porém este questionario destina-se
apenas a tutores de felinos ndo Médicos Veterinrios ou
estudantes de Medicina Veterinaria.

OPCAO DE RESPOSTA
( )Sim ( )Néo
* Caso a resposta fosse ndo o
respondente era direcionado para a
préxima pergunta, caso a resposta
fosse sim o questionario era
encerrado.

2) Para comecarmos digite o seu Nome, Cidade/Municipio,
Estado e Pais. Caso seja possivel informe seu endereco de e-
mail, 0 mesmo sera utilizado para o envio de um folheto
informativo, visando informa-lo sobre as principais causas de
intoxicacdo na espécie felina.

Nome

Cidade/Municipio

Estado

Pais

E-mail

3) Na sua opinido considerando o funcionamento do

( )Sim - Quantos ?

organismo, cées e gatos sdo iguais ? ( )Nao

4) Vocé ja teve algum gato que foi intoxicado ? ( )Sim ( )Néo
5) Vocé levou o seu animal intoxicado para atendimento com ( )Sim ( )Néo
um Médico Veterinario ?

6) Vocé acha que os rotulos dos medicamentos destinados a0 ( )Sim ( )Néo
uso de animais deixam claro o que pode ser usado em gatos e

0 que ndo pode ?

7) Vocé se considera apto a diferenciar o que €é ( )Sim ( )Néo

contraindicado para 0 uso em gatos e o que nao € ?

* Caso a resposta fosse sim o
respondente era direcionado para a
préxima pergunta, caso a resposta
fosse ndo o questionario era
encerrado.

8) Assinale o que vocé acha que pode intoxicar seu gato por
ser contraindicado para o uso na espécie felina ou por
excesso de dose:

( )Paracetamol (Tylenol®)

( )Azul de Metileno (Sepurin®)
( )Fenazopiridina (Pyridium®)
( )Dipirona em doses altas

( )Chocolate

( )Cebola

( )Lirio

( )Todas opcdes anteriores

( )Nenhuma opgdo anterior
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ANEXO F

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - Tutores de Gatos Domésticos
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UFRAJ
UNIVERSIDADE FEDERAL RURAL DO RIO DE JANEIRO

INSTITUTO DE VETERINARIA

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO - TUTORES DE GATOS

DOMESTICOS

Titulo da Pesquisa: Intoxicagdo em gatos domesticos no Brasil - Caracterizacdo dos

principais agentes toxicos e descri¢do do conhecimento dos tutores.

Responsavel Docente: Heloisa Justen Moreira de Sousa

Responsavel Discente: Mariana Palha de Brito Jardim
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Natureza da pesquisa: O Sr./Sra. esta sendo convidado(a) a preencher um
questionario sobre intoxicagdo em gatos domesticos. Somente responda ao
questionario caso seja tutor de felino doméstico e caso ndo seja Médico veterinario ou
Graduando em Medicina Veterinaria.

Envolvimento na pesquisa: Ao participar deste estudo o Sr./Sra. permitird que a
responsavel discente utilize suas respostas no projeto de pesquisa, no entanto, nao
havera vinculacdo do seu respectivo nome e demais informag6es pessoais aos dados
que preencher. Somente responda ao questionario caso aceite a vinculacdo das
informacGes preenchidas no projeto de pesquisa.

Riscos e desconforto: A participacdo nesta pesquisa ndo acarretara em complicacfes
legais para o questionado, bem como para 0s animais.

Confidencialidade: Todas as informagOes coletadas neste estudo s&o estritamente

confidenciais, somente os pesquisadores envolvidos terdo acesso as mesmas.



5. Beneficios: Objetiva-se com este projeto caracterizar 0s principais agentes toxicantes
para gatos domésticos, verificar o nivel de conhecimento dos tutores sobre a
intoxicacdo em felinos e promover alerta a estes, assim como aos Médicos

Veterinarios, sobre 0s potenciais toxicos para a espécie.

Apods estes esclarecimentos, solicitamos o seu consentimento de forma livre para a

participacdo no projeto de pesquisa. Preencher, por favor, os itens que se seguem:
Consentimento Livre e Esclarecido

Tendo em vista os itens supracitados, eu, de forma livre e esclarecida, manifesto meu

consentimento em participar da pesquisa.

Nome do Tutor:

CPF:

Assinatura do Tutor

Assinatura do Pesquisador

Data/Local
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ANEXO G

Folheto Informativo Direcionado a Tutores de Gatos Domésticos

({$JUFRR)
( ALERTA SOBRE INTOXICACOES EM FELINOS (
e ) = |
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Os gatos sdo considerados predispostos ds intoxicagdes em decorréncia de
algumas particularidades da espécie, principalmente no que se refere ao processo de
transformagdo dos compostos que ocorre no figado e também devido a hemoglobina do
felino, que pode se oxidar muito facilmente quando interage com alguma substancia,
tornando-a assim incapaz de carrear oxigénio.

Desta forma devemos ter em mente que o gato é diferente do cdo quanto ao
funcionamento do seu organismo, por isso muitos medicamentos, produtos, plantas e até
alimentos podem intoxicar gatos, mesmo os que ndo sdo tdxicos para cdes.

Alguns medicamentos, produtos, plantas e alimentos que podem causar intoxicagdo em
gatos sdo:

/ Paracetamol (Tylenol®, Tylenol Sinus®)
Ibuprofeno (Advil® Alivium®)
Diclofenaco Potdssico (Cataflam®)
Diclofenaco Sédico (Voltaren®)

Dipirona em doses altas (Dipirona Sédica®, Novalgina®)

« Azul de Metileno e Fenazopiridina (Sepurin®, Pyridium®)

Piretrina/Piretréide (Advantage Max 3®, Butox®, Escabin®) =

Amitraz (Triatox®)

Raticidas

Carbamatos (chumbinho) e organofosforados
Alho, cebola e chocolate

Lirio, Espada de Sdo Jorge e Maconha

i “Mucosas arroxeadas Salivagdo Tremor \\I
i Mucosas amareladas Vémito Hemorragia :
i Convulsdo Diarréia Prostragdo i
| Dificuldade respiratéria Dor abdominal Paralisia ,I

Lembre-se que os gatos sdo curiosos e se higienizam através da lambedura, assim ndo sé
o0 que é dado por via oral pode ser téxico ao felino, mas também o que é colocado sobre a sua
pele.

Agora que vocé jd sabe um pouco acerca das intoxicagdes em gatos tome cuidado: ndo
use produtos sem conhecimento prévio de indicagdo para o seu animal, sempre tenha a
orientagdo de um médico veterindrio !

Caso o seu animal apresente algum sinal ou sinfoma de intoxicagdo, leve-o prontamente
para o atendimento com um Médico Veterindrio !

Mariana Palha de Brito Jardim
Mestranda em Ciéncias Clinicas
pelo Programa de Pés Graduagdo em Medicina Veterindria
da Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro (UFRRT)
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