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A fenda palatina é uma fistula oronasal do palato
secundario que resulta do fechamento incompleto
dos palatos duro e mole, devido a fusdo inadequada
das prateleiras palatinas. Tal deformidade é
consequéncia de diversos fatores: genético, viral,
teratogénico e nutricional. A fenda palatina tem
impacto negativo sobre o desenvolvimento do
animal, pois o alimento oferecido geralmente
passa para a cavidade nasal levando a pneumonia
aspirativa e até mesmo ao obito. Por isso, via
adequada de alimentacdo e alimento adequado
sdo essenciais para o sucesso da abordagem do
paciente. O presente relato de caso apresenta a
abordagem nutricional adotada para um filhote
de Pug macho com fenda palatina, 35 dias de vida
no primeiro atendimento, atendido pelo Hospital
Veterinario “Governador Laudo Natel” da Faculdade
de Ciéncias Agrarias e Veterinarias da Universidade
Estadual Paulista Julio de Mesquita Filho (UNESP)
— campus Jaboticabal. Pela orienta¢do nutricional,
empregando dieta adequada com reajustes
frequentes e sondagem orogastrica intermitente,
além do acompanhamento do crescimento por curva
de crescimento individualizada, foi possivel observar
o crescimento e desenvolvimento do paciente,
com melhora do quadro geral, possibilitando que
o animal se desenvolvesse o suficiente para poder
realizar procedimento cirlrgico para correcdo da
fenda palatina. Palavras-chave: fenda palatina;
sonda orogastrica; crescimento; Pug.

The cleft palate is an oronasal fistula of the secondary
palate resulting in incomplete closure of the hard
and soft palate, due to the inadequate fusion of
the palate shelves. Such deformity is consequence
to several factors: genetic, viral, teratogenic and
nutritional. The cleft palate has negative impact over

the animal’s development, because the food offered
usually goes to the nasal cavity leading to aspiration
pneumonia and even death. Therefore, an adequate
feeding way and a proper food are essential to the
success of the patient’s assessment. The current study
presents the nutritional approach applied to a male
Pug puppy with cleft palate, 35 days old on the first
assessment, at the Veterinary Hospital “Governador
Laudo Natel” of the Veterinarian and Agrarian
Sciences School of the Sdo Paulo State University
(UNESP) — Jaboticabal. Through nutritional guidance
using an adequate diet with frequent readjustments
and intermittent orogastric tube, besides the growth
accompanying by a personalized growth chart, it was
possible to observe its growth and development and
overall improvement, allowing the animal to develop
itself enough to be eligible to undergo surgical
procedure to correct the cleft palate. Keywords: cleft
palate; orogastric tube; growth; Pug.

Tem-se como definichdo de fenda palatina, por
Fossum (2014) “uma comunicacdo andémala entre
as cavidades oral e nasal envolvendo palato mole,
palato duro, pré-maxila e/ou labio”. A fenda palatina
pode ser classificada em primaria e secundaria, e
ocorre durante a formacao fetal por nao fusdo das
prateleiras palatinas, sendo o momento mais critico
para esta malformacdo entre o 25° e o 28° dia de
gestacdo. O acometimento primario consiste no
fechamento incompleto do palato primario, que
engloba labio e pré-maxila. A fenda secundaria é
caracterizada pelo fechamento incompleto do palato
secundario, que consiste de palato duro e mole. A
fenda primaria sozinha é rara, mas a fenda palatina
secundaria pode ocorrer sozinha ou acompanhada
da fenda primaria (Fossum, 2014). Ha relatos de
incidéncia de 8,7% de fenda palatina em animais
acometidos por disfuncdes oronasais (Meler, Dunn e
Lecuyer, 2008).

As causas para esta malformacaosdodiversas. Emseres
humanos, ha evidéncias de que elevado consumo de
drogas teratogénicas como fenintoina pode levar a
fenda palatina (Murray, 2002). Fendas palatinas sdo
descritas em diversas ragas, como Beagles (Natsume
et al, 1994), Labradores (Davidson, Gregory e
Dedrick, 2014) e Spaniel Bretdo (Richtsmeier et al.,
1994). Mas racas braquicefalicas aparentam ser mais
afetadas (Hennet, 1997; Fossum, 2014). Além disso,
existe fator nutricional (Fossum, 2014). Em estudo
desenvolvido por Elwood e Colquhoun (2011) foi
observado que houve diminuicdo de incidéncia em
fenda palatina (de 17,6% para 4,2%) em ninhadas
de Boston Terriers cujas maes foram suplementadas
com 5mg por dia, por via oral, de acido félico desde
o acasalamento até a terceira semana de idade dos
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filhotes. Outro estudo (Guilloteau et al., 2006)
indicou 48,5% de reducdo na ocorréncia de fenda
palatina em ninhadas de fémeas de Buldogue
Francés, que foram suplementadas com a mesma
guantidade de acido foélico, mas desde 15 dias
antes do acasalamento até o fim da gestacéo.

Além do acido félico como importante fator
nutricional para a formacdo ou ndo da fenda
palatina, podemos considerar também a vitamina
A. E sabido que tanto a falta de vitamina A
como seu excesso alimentar podem induzir a
mau formacdes fetais, devido a importante
acdo deste nutriente sobre o metabolismo e
diferenciacdo celular. Estudo de Davies (2011)
mostrou que gatas e cadelas com ingestdo de
vitamina A maior do que o recomendado pelo
NRC (2006) durante a gesta¢ao tiveram aumento
de incidéncia de filhotes com fenda palatina.
Gatas gestantes que consumiram 306.000 Ul
e 606.000 Ul de vitamina A antes e durante a
gestacdo tiveram maior incidéncia de defeitos
congénitos em seus filhotes, incluindo a fenda
palatina (Freytag et al., 2003). Provaveis causas
de excesso de consumo de vitamina A durante
a gestacdo sdo suplementacdo com complexos
vitaminicos e fornecimento de alimentos ricos
em vitamina A além da racdo, como figado ou
6leo de figado de bacalhau. Outros nutrientes
envolvidos em mau formagdes fetais sdo ainda a
vitamina E, riboflavina, acido pantoténico e iodo,
dentre outros.

Em seres humanos, a fenda palatina pode estar
acompanhada de outras anomalias congénitas
em 20 a 30% dos casos (Gorlin, 1993). Em caes,
ndo ha estudos para corroborar esta informacao,
porém caso haja o uso de drogas ou desnutricao
durante a gestacdo é possivel que ocorram outras
altera¢des concomitantes (Fossum, 2014).

Seu diagnéstico se baseia na presenca de fenda
palatina no momento do nascimento, através de
inspecdodacavidadeoral (Fossum, 2014). O animal
pode apresentar dificuldade de aleitamento,
regurgitacdo nasal, descarga nasal e déficit de
desenvolvimento. Devido a comunicacdo entre
cavidade oral e cavidade nasal, o alimento
pode passar para o trato respiratério e causar
pneumonia por aspira¢do e rinite. A radiografia
nao é essencial para o diagnoéstico, porém pode
detectar presenca de pneumonia aspirativa
(Davidson, Gregory e Dedrick, 2014).

O tratamento com mais sucesso ainda é a cirurgia,
mas muitos animais morrem por pneumonia
aspirativa ou sdo eutanasiados antes que a fenda
palatina possa ser corrigida (Hawkins, 2001). A
correcdo cirdrgica é indicada entre a 8% e a 12°
semana de vida, quando os filhotes atingem idade
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e tamanho nos quais o risco anestésico € menor
do que no recém-nascido. Antes de apresentar
idade para a cirurgia, é fundamental o suporte
nutricional adequado para o filhote (Fossum,
2014). Mesmo que a cirurgia seja realizada, seu
sucesso ndo é certo. Muitos animais precisam de
mais de um procedimento cirdrgico, que ndo tem
as mesmas chances de sucesso do que o primeiro
(Hale, 2005; Lee et al., 2006). Ainda, podem ser
feitas proteses de palato ou até mesmo bicos
de mamadeira feitos sob molde especifico do
palato do animal para evitar complicacdes (Lee
et al., 2006; Martinez-Sanz et al., 2011). Além
desses métodos, é possivel alimentar o filhote
com sonda orogastrica intermitente (Davidson,
Gregory e Dedrick, 2014).

Para o presente relato de caso foi avaliado um
cdo macho, da raca Pug, com 385 gramas de
peso corporal e 35 dias de idade no primeiro
dia de atendimento no Hospital Veterinario
“Governador Laudo Natel” da Faculdade de
Ciéncias Agréarias e Veterindrias da UNESP
- campus Jaboticabal. A fenda palatina foi
diagnosticada no momento do nascimento, e ndo
houve histérico de exposicdo da mae a substancias
teratogénicas durante o periodo de gestacao,
nem de desnutricdo, suplementacdo nutricional
desnecessaria ou doencas concomitantes. O
proprietario relatou que alimentava o animal
com mamadeira, com sucedaneo comercial para
caes, seguindo a indicacdo do rétulo para o peso
corporal do animal. O animal frequentemente
aspirava conteudo alimentar para as vias aéreas,
e apds quase todas as refeicbes apresentava
conteudo alimentar nas narinas.

No primeiro dia de atendimento (Dia 1) foi
confirmada a fenda palatina (Figura 1). Porém,
além da fenda, o animal também apresentou
a radiografia padrdo alveolar intersticial com
dilatacdo de brénquios, sugestivo de pneumonia
por aspiracdo. Além disso, ndo foi possivel
observar as circunvolu¢des cerebrais e foram
observadas areas com radiodensidade 4&gua,
sugestivo de hidrocefalia, e reducdo generalizada
de radiopacidade de trabeculacbes 6sseas,
caracterizado osteopenia por desnutricao (Figura
2). A associacdo da presenca de fenda palatina
com hidrocefalia sugere no animal presenca de
alteracdo generalizada durante desenvolvimento
fetal, na qual a fenda palatina foi o sintoma
mais evidente. O diagnéstico de pneumonia
por aspiracdo foi reafirmado pela presenca de
leucocitose (contagem de 25.000 leucécitos, limite
maximo 18.000/pL) no leucograma realizado no
mesmo dia.



Figura 1 — Fenda de palato duro e mole do animal do presente relato.

Figura 2 — Radiografia realizada no Dia 1 de atendimento, com
indicios de osteopenia, hidrocefalia e fenda palatina. Legenda: seta
vermelha: fenda palatina; seta azul: alteracdes consistentes com
hidrocefalia.

O tratamento para pneumonia foi instituido no
mesmo dia, com uso de amoxicilina com clavulanato
de potassio (dose de 22mg/kg BID) e cloridrato de
ranitidina (dose de 2mg/kg BID). A duracdo proposta
do tratamento foi de 21 dias.

No Dia 33 o animal retornou para realizacdo de
exames laboratoriais. Ndo foi observada leucocitose,
e a radiografia o animal ndo apresentou mais padrao
alveolar consistente com broncopneumonia (Figura 3).

Figura 3 — Radiografia realizada no Dia 33 de atendimento.

No Dia 1 o proprietario relatou que alimentava
o animal com sucedaneo comercial para cdes e
gatos, seguindo as recomendacbes do fabricante
indicadas no rétulo do produto. Como o animal
apresentou osteopenia a radiografia, foi feita
comparacdo entre a composi¢do do produto e a
necessidade nutricional por quilograma de peso
metabdlico do animal, tomando-se por base o
que este ingeriria caso o leite materno fosse seu
alimento principal (Tabela 1). Pode-se observar
que a dieta fornecida ao animal apresentava
deficiéncia de calcio, fosforo, arginina e potassio.

e e recmendaio

Energia metabolizavel 125 96,25
(kcal/d)

Proteina bruta (g) 8,23 4,93
Arginina (mg) 25,72 276,89
Extrato etéreo (g) 8,00 6,27
Calcio (mg) 155,04 158,23
Fésforo (mg) 100,79 118,65
Potassio (mg) 9,57 79,11
Cobre (mg) 0,28 0,23
Ferro (mg) 1,98 0,46

'Com base na composicéo do leite de cadela (Hand et al., 2010).

Tabela 1 — Comparacdo entre nutrientes ingeridos pelo sucedaneo
comercial fornecido e as necessidades recomendadas (para o peso
corporal do animal).
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Considerando as deficiéncias apresentadas
e a necessidade de mudanca no método
da alimentacdo para evitar pneumonias
por aspiracdo recorrentes, optou-se pela
alimentagdo via sondagem  orogastrica
intermitente até que a cirurgia de correcdo
fosse realizada. O material utilizado para a
sondagem orogastrica foi uma sonda uretral 12
frenches, medida do labio até a ultima costela
e marcada para saber o comprimento a ser
introduzido (Figura 4).

Figura 4 — material necessario para a primeira alimentacdo via
sondagem orogastrica (a). Sonda orogastrica sendo introduzida pela
boca do animal (b).

Pela idade do animal, o alimento foi escolhido
com base nas necessidades nutricionais de
filhotes apdés o desmame propostas pelo
Nutrient Requirements of Dogs and Cats (NRC,
2006). Assim sendo, foi escolhida uma racdo de
alta energia e alta proteina destinada a filhotes,
facil de hidratar para que passasse na sonda com
facilidade, cujos niveis de garantia se encontram
na Tabela 2. A frequéncia inicial de alimentacdo
escolhida foi de seis refeicdes ao dia, devido
ao volume total da alimentacdo diaria apds a
hidratacdo do alimento com 4gua. Cada refeicdo
foi feita considerando capacidade gastrica do
paciente, considerada 50ml/kg de peso corporal
por refeicdo (Brunetto et al., 2009).

Foi ensinado o procedimento de alimentacao
para a proprietaria realizar o manejo em
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casa, pois ela nao poderia vir todos os
dias para o hospital veterinario. Primeiro
a proprietaria observou por alguns dias
a alimentacdo sendo feita, depois fazia
alimentacdo supervisionada e entdo passou
a fazer sozinha.

Niveis de Ingestao (por kg0,75)

Proteina bruta 29% 15,79

Calcio (min/max) | 0,9%/1,5% | 0,75g/1,25g | 0,569/0,68g

88mg/kg 7.33mg

Vitamina B12 220ug/kg

'Para filhotes apds o desmame de acordo com Nutrient Requirements
of Dogs and Cats (NRC, 2006).

Tabela 2 - Niveis de garantia da dieta escolhida e necessidade
recomendada comparada a ingestdo por kg0,75 no primeiro
atendimento.

Além da prescricio do novo alimento, foi
instituida troca gradual de alimentos, com
duracdo de sete dias (Tabela 3), para que
houvesse adaptacdodotratogastrointestinal
do animal a nova dieta, evitando assim
altera¢des gastrointestinais como fezes
amolecidas, gases ou até mesmo diarreia.
A quantidade fornecida de alimento foi
reajustada em média a cada semana, com
base na férmula para caes filhotes proposta
pelo NRC (2006).

_ Sucedaneo (%) Ragao (%)

15

A partir do dia 7

Tabela 3 — Gradacdo realizada em porcentagem da quantidade em
kcal/d adotadas.

A cada reajuste de alimento era feito um
novo cdlculo utilizando a férmula para
cdes filhotes proposta pelo NRC (2006),
considerando o peso atual do determinado
atendimento e o peso adulto estimado
de seis quilos. As quantidades prescritas
de alimento podem ser visualizadas na
Tabela 4.



Quantidade de
alimento/dia
(gramas/dia)

Necessidade
energética/dia
(kcal/dia)

Dia 54 | 422 | 100

Tabela 4 — Reajustes realizados de alimento, em necessidade
energética e gramas por dia.

Acompanhamento de Crescimento

Desde o primeiro dia de atendimento o peso do animal
foi acompanhado. Foi utilizada uma balanca eletronica
de até um quilo para pesa-lo até atingir o peso limite e
depois foi utilizada uma balanca de até cem quilos para
pesa-lo. Foi estipulada uma curva de crescimento combase
nos dados do Nutrient Requirements of Dogs and Cats
(NRC, 2006), nos dados do padrao da raca do Federation
Cynologique Internacionale (FCl), cujos padroes sdo
seguidos pelo Kennel Clube do Brasil, e com a féormula
baixo de acordo com Hawthorne e colaboradores (2004).

a=idade em semanas
ao=idade em que atinge metade do peso adulto estimado
1/b=taxa de crescimento exponencial

Para as variaveis da férmula acima, foram usados os
dados de Hawthorne e colaboradores (2004) da raca
Cairn Terrier, que tem peso adulto aproximado com o do
Pug. Para a0 foi usado o valor de 15,5 semanas e para 1/b
foi usado o valor de 16,9.

O peso adulto estimado para o animal foi de 6 kg, abaixo
do padrao de raca do FCl (de 6,3 a 8,1 kg quando adulto),
pois o animal provavelmente ndo se desenvolvera
da mesma maneira que um filhote sem alteracdes
congénitas. Para isso, foi levado em conta o peso da
mae e o peso estimado do pai (que ndo era conhecido),
assim como o peso comparado dos outros filhotes da
ninhada (Figura 5). O desenvolvimento geral também foi
acompanhado através de fotos com régua presente.

| Figura 5 — Animal (direita)
comparado a outro filhote
da ninhada (esquerda), aos
52 dias de idade.

RESULTADOS

Apd6s a instituicdo de alimentacdo adequada via
sondagem orogastrica o desenvolvimento do animal
se normalizou. O crescimento foi acompanhado
através da pesagem do animal e comparado com a
curva de crescimento criada exclusivamente para este
animal (Grafico 2). No entanto, apesar de ter crescido e
se desenvolvido, o animal ndo conseguiu se equiparar
a curva de crescimento estabelecida para ele.

Além disso, o animal foi acompanhado com fotografias
com régua presente para que fosse comparado aos
atendimentos anteriores (Figura 6). O desenvolvimento
pode ser observado através do aumento no tamanho
do animal e melhora da qualidade do pelo, que mudou
de coloracdo ap6s inicio da nova alimentacao, ficando
mais proximo do restante da ninhada.

[

= — Durva de-crescamants simads
g = Copscimento ral

B0 & % BF 15 10 ki B4 o3F M0 0D B B0 & a5 4R

Terrps (Sembne]

Grafico 2 — Comparacdo da curva de crescimento estimada para o
animal com o crescimento real.

Figura 6 — Animal aos 40 dias de idade (a), aos 68 dias (b) e aos
101 dias (c).
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Observa-se que com a alimentacdo instituida o
animal ndo apresentou mais osteopenia no Dia 33,
quando a radiografia foi feita novamente (Figura
3), se comparado a primeira radiografia do Dia 1
(Figura 2).

A fenda palatina do animal teve melhora parcial,
diminuindo sua extensdo se comparado com a
mesma no dia 1 (Figura 7). Houve também melhora
no comportamento geral do animal, antes apatico
e agora ativo e com atividade normal para a faixa
etaria.

Figura 7 — Fenda palatina no Dia 1 (a); Fenda
palatina no Dia 67 (b).
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DISCUSSAO

Neste caso, nao foi possivel delimitar a causa da
fenda palatina no animal. A maior predisposicdo
genética por ser braquicefalico provavelmente
influenciou o desenvolvimento da fenda, mas
é necessdrio sempre se atentar a alimentacdo
da fémea gestante, evitando suplementacdo
desnecessaria e excessos ou deficiéncias
nutricionais, para tentar ao maximo excluir o fator
nutricional no desenvolvimento de altera¢des
durante a embriogénese.

Quanto ao crescimento do animal, o fato de néo
ter atingido a taxa proposta pode ter sido pelo
inicio tardio de suporte nutricional adequado.
Além disso, ter sido alimentado anteriormente
com sucedaneo comercial para caes, que provou
ndo suprir suas necessidades nutricionais de calcio,
fésforo, potdssio e arginina, também pode ter sido
um fator. Muito provavelmente o animal possa
apresentar um crescimento compensatério devido
a mudanca para uma alimentacdo adequada e
balanceada e, conforme sua idade avance, possa
conseguir crescimento adequado.

Uma dificuldade encontrada no manejo alimentar
foi o volume total didrio da alimentacao hidratada,
em consisténcia que passasse pela sonda uretral
12 frenches. Como foi respeitada a capacidade
gastrica de 50ml/kg/refeicdo proposta por Brunetto
e colaboradores (2009), no inicio foram necessarias
seis refeicdes diarias, gerando um estresse no
animal pela manipulacdo em tantas refeicbes.
Conforme o animal foi crescendo, tornou-se
possivel a alimentacdo em cinco refeicdes diarias,
mas o animal ainda se mantinha muito estressado
durante a manipulac¢do. Por este motivo, acredita-
se que é necessdria a existéncia de um produto
no mercado que seja completo e balanceado de
acordo com o Nutrient Requirements of Dogs
and Cats (NRC, 2006), que consiga suprir as
necessidades de animais que necessitam do uso
de sondas alimentares, ndo somente orogastrica,
e que tenha alta energia para que o volume
fornecido seja o menor possivel. Dessa maneira,
seria possivel diminuir o nimero de refei¢des
necessarias, que no caso da sondagem orogastrica
diminuiria o estresse de manipulacdo e assim
diminuiria também a possibilidade de alimentacao
em falsa via.

CONCLUSAO

A intervencdo alimentar adequada provou-se
importante para garantir o desenvolvimento do
animal, ainda que numa taxa menor do que os
parametros propostos pela curva de crescimento
desenvolvida. A alimentacdo adequada auxiliou
na correcao das alteracdes 6sseas que o animal



apresentou, assim como forneceu o suporte
necessario para que o tratamento da
pneumonia por aspiracdo fosse eficaz.

O desenvolvimento do animal nesse caso
foi essencial para atingir o tamanho e
peso recomendados para realizagcdo do
procedimento cirdrgico. Sem o suporte
alimentar por via adequada, como a
sonda alimentar orogastrica, muito
provavelmente o animal apresentaria baixo
crescimento, pneumonias recorrentes e até
mesmo 6bito.
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0 USO DOS ACIDOS GRAXOS POLI-
INSATURADOS OMEGA- 3, NOS CAES
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No ambito das consideracbes nutricionais nas
cardiopatias de caes objetivou-se identificar se caes
cardiopatas se beneficiariam com a utiliza¢do dos
acidos graxos poli-insaturados (AGPs) 6mega-3,
por meio de um estudo fundamentado em
medicina veterinaria baseada em evidéncias. Para
a busca da melhor evidéncia acessaram-se as bases
de dados PubMed, CAB Abstracts e Google Scholar.
Apds uma rigorosa avaliacdo foram selecionados
quatro artigos, sendo trés estudos clinicos duplos
cegos randomizados (grau de recomendacdo
B e nivel evidéncia 2B) e um retrospectivo com
a observacdo de resultados terapéuticos com
grau de recomenda¢do B e nivel evidéncia 2C,
de acordo com o Nivel de Evidéncia Cientifica
por Tipo de Estudo (Oxford Centre for Evidence-
based Medicine). Concluiu-se que caes cardiopatas
suplementados com APGs 6émega-3 (EPA e DHA)
se beneficiam no tratamento coadjuvante de
arritmias, na prevencao e tratamento da caquexia
e no aumento na sobrevida, determinando uma
base confiavel para a tomada de decisdo na pratica
nutroldgica veterinaria.

Palavras-chave: nutricdo; 6leo de peixe; caquexia;
insuficiéncia cardiaca.

Within the nutritional aspects of dog with heart
disease, the aim of this review was evaluate if the
use of polyunsaturated fatty acids (PUFAs) omega-3
can be beneficial in dogs with heart diseases,
through an evidence-based veterinary medicine
study. PubMed, CAB Abstracts and Google Scholar
bases data were used to search the best evidence.
There were selected four articles with three
double-blind randomized clinical trials (grade B of
recommendation and level 2B of evidence) and a
retrospective with the observation of therapeutic
results with grade B of recommendation and
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level 2C of evidence, according to the Scientific
Evidence Level of Study Type (Oxford Centre
for Evidence-based Medicine). In conclusion,
the supplementation of PUFAs omega-3 (EPA
and DHA) in dogs is beneficial in support of the
treatment of ventricular arrhythmia, in prevention
and treatment of cachexia and in the increase
of survival, thus a reliable basis to decisions in
veterinary nutrition practice.

Keywords: nutrition; fish oil; cachexia; heart
failure.

As doencas cardiacas sdo afeccdes comumente
encontradas em animais de companhia e podem
resultar na sindrome da insuficiéncia cardiaca
(IC), via final comum que une os desfechos das
cardiopatiasatualmenteconhecidaseestudadas.
A doenca valvar degenerativa crénica mitral
(DVDCM) é uma das principais cardiopatias que
acomete caes na clinica médica de pequenos
animais, principalmente cdes idosos e de
pequeno porte, sendo aproximadamente 1,5
vezes mais comum em machos (ATKINS et al.,
2009), seguida pela cardiomiopatia dilatada
(CMD) que ocorre principalmente caes de racas
gigantes, como o Dogue Alemado, Sdo Bernardo
e Terra Nova (FREEMAN; RUSH, 2007).

A nutricdo torna-se relevante no tratamento
médico convencional dos animais com doenca
cardiaca. Metas nutricionais para animais
cardiopatas incluem: manter a condigdo
corporal ideal, evitar deficiéncias e excessos
nutricionais, além de otimizar a terapia padrao
(FREEMAN, 2010). A condicdo corporal de um
paciente cardiopata é muito variavel, vai desde
a obesidade a caquexia, condicdo crénica
que geralmente estd associada a insuficiéncia
cardiaca congestiva (ICC), sendo denominada
de caquexia cardiaca (FREEMAN et al., 1998).

A caquexia cardiaca é uma sindrome
caracterizada pela perda de massa magra,
anorexia, possivel aumento do gasto
energético e aumento da producdo de citocinas
inflamatérias, como o fator de necrose tumoral
a (TNF-a) e as interleucinas 1 e 6 (IL-1 e IL-6)
(FREEMAN; ROUBENOFF, 1994; FREEMAN et
al., 1998). Esta sindrome pode se desenvolver
em decorréncia da ICC, independente da
cardiopatia envolvida (por exemplo: CMD,
DVDCM e cardiopatias congénitas), sendo mais
comum em cdes com CMD, particularmente
naqueles com ICC direita (FREEMAN; RUSH,
2006), sendo que mais de 50% de caes com CMD
apresentam algum grau de caquexia (FREEMAN
et al., 1998).



Os AGPs 0mega-6 e 6mega-3 sdo considerados
acidos graxos essenciais por serem advindos da dieta
e ndo poderem ser sintetizados por mamiferos (AD
HOC COMMITTEE ON DOG AND CAT NUTRITION,
2006). A ingestdo de um nao exclui a necessidade
do outro, pois 0 6mega-6 ndo pode ser convertido
em Omega-3, e vice-versa. Os acidos a-linolénico
(ALA), eicosapentaendico (EPA) e docosahexaendico
(DHA) sdo os principais AGPs da familia 6mega-3,
sendo o EPA e o DHA os responsaveis pelos efeitos
terapéuticos no sistema cardiovascular. O ALA,
encontrado em grandes concentracdes no 6leo de
linhaga, é o precursor do EPA e do DHA, porém, caes
e humanos apresentam baixa taxa de conversdo
do ALA em EPA e DHA (<5-10%) (BRENNA, 2002;
BAUER, 2007). Portanto, o uso do 6leo de linhaca
para fornecer EPA e DHA nédo é recomendado em
caes (FREEMAN, 2010). A suplementacdo dietética de
EPA e DHA pode ser realizada por meio do 6leo de
peixe, que é a principal fonte desses acidos graxos.

A IC é atualmente conhecida por ser uma doenca
inflamatéria associada a producdo elevada de
eicosanoides e outros mediadores inflamatérios
(VON HAEHLING et al., 2009). Um dos principais
efeitos benéficos do EPA é que seus derivados
eicosanoides sdao menos inflamatérios do que os
derivados do acido araquidonico, além de que, o
EPA e o DHA reduzem a producao dos mediadores
inflamatérios, que se apresentam elevados na IC,
como, as citocinas inflamatérias (TNF-q, IL-1B e IL-
6), o fator de transcricdo kB (NF-kB), e as espécies
reativas do oxigénio (ENDRES et al., 1989; CAUGHEY
et al., 1996; BAUER, 2007; LE BLANC et al., 2008;
VON HAEHLING et al., 2009).

A maior parte dos beneficios da suplementacdo com
o 6mega-3 ocorre somente apds alcancar o pico
das concentracdes plasmatica e tecidual, as quais
aumentam significativamente apds uma semana do
inicio da suplementacdo, no entanto, sdo necessarias
cerca de quatro a seis semanas para que O pico
plasmatico seja atingido (HANSEN et al., 1998; HALL
et al., 2006). A dose ideal de AGPs 6mega-3 ainda
ndo é conhecida para as pessoas, cdes ou gatos. A
dose diaria recomenda atualmente para caes e gatos
com doenca cardiaca é de 40 mg/kg de EPA e 25 mg/
kg de DHA (FREEMAN, 2010).

A medicina baseada em evidéncias (MBE) é um
processo sistematico que seleciona, analisa e aplica
resultados validos de publica¢des cientificas como
base na tomada de decisdes clinica, sendo um elo
entre a boa pesquisa cientifica e a pratica clinica
(LOPES, 2000; ATALLAH, 2004). Por se tratar de uma
revisdo sistematica, busca arbitrariamente os ultimos
trabalhos publicados na area de interesse (HOLMES;
RAMEY, 2007; SCHMIDT, 2007). A medicina
veterindria baseada em evidéncias (MVBE) pode ser
considerada uma subespecialidade da MBE, uma
vez que, incorporou os principios desta (HOLMES;
RAMEY, 2007).

Ao se identificar a questdo a ser estudada, de
acordo com o “Evidence Based Medicine Working
Group” 1992, a MBE é composta por quatros
etapas: formulacdo da questao clinica em quatro
partes, delineamento e busca de evidéncias em
banco de dados, avaliacdo critica da evidéncia
e aplicacdo da evidéncia na pratica clinica
(BERWARNGER et al.,, 2005; HOLMES; RAMEY,
2007; SCHMIDT, 2007).

Apds uma crescente expansdo das publicacdes
relacionadas a MBE, criou-se em 1997 um
vocabulario controlado de termos biomédicos
denominado MeSH terms (Medical Subject
Headings term), compostos por termos indexados
utilizados para descrever o objeto de estudo nos
artigos de diferentes jornais (SCHMIDT, 2007).
Apds a formulacdo da pergunta estruturada,
realiza-se entdo a escolha dos MeSH terms
adequados para uma busca eficaz.

As evidéncias devem ser avaliadas de maneira
individual para determinar seu potencial de
significancia na decisdo clinica. As fontes de
evidéncias, de acordo com o delineamento
experimental, devem ser hierarquizadas
conforme o grau de evidéncia atribuida ao estudo
analisado (CASTIEL; POVOA, 2002; HOLMES,
2007), demonstrado abaixo na “Piramide da
evidéncia” (Figura 1).

Meta-analise
' Revisdes sistematicas

Caso-controle

\

//‘ Opinldesiexperiéncia pessoal
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Figura 1- "Piramide da evidéncia” utilizada para ranquear de
forma critica os artigos pré-selecionados na pratica MVBE. No topo
da piramide representam os niveis de forte evidéncia, enquanto
que, na base da piramide encontram-se os delineamentos de menor
evidéncia clinica (Adaptado de Holmes, 2007).

Conforme o delineamento experimental do
estudo atribui-se um grau de evidéncia. Existem
varias tabelas que categorizam os estudos
conforme os desenhos experimentais, sendo
que, a utilizada na presente revisdao foi a de
categorizacdo de “Oxford Centre for Evidence-
based Medicine” (Quadro 1), a qual estratifica o
grau de recomendacdo de A a D e os niveis de
evidénciade 1 a 5.
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Quadro 1- Nivel de evidéncia cientifica por tipo de estudo: “Oxford
Centre for Evidence-based Medicine”

Schaw (2001) afirmou que, em medicina
veterinaria, as decisdes baseadas em estudos de
alta qualidade sao escassas, devido ensaios clinicos
randomizados placebo controlado duplo cego
serem estudos caros e de complexa execucdo.
No entanto, o médico veterinario devera usar a
melhor informacdo disponivel em concordancia
com seu grau de evidéncia.

Devido a importancia da nutri¢do no tratamento dos
animais cardiopatas, buscou-se empregar a MVBE
na nutrologia veterinaria em busca de evidéncias
que possam fundamentar a tomada de decisdo em
casos comumente atendidos na rotina. Deste modo,
o presente estudo objetivou-se identificar se caes
cardiopatas se beneficiariam com a utilizacdo dos
AGP 6mega-3, por meio de umestudo fundamentado
em medicina veterinaria baseada em evidéncias.

DESENVOLVIMENTO
Problema

Caes cardiopatas com IC podem desenvolver a
sindrome caquexia cardiaca, a qual se relaciona
com o aumento da morbimortalidade. A
suplementacdo com AGP 6mega-3 poderia reduzir
a producdo de citocinas inflamatérias, e assim,
melhorar a ingestdo de alimentos minimizando a
perda de massa magra nesses pacientes, reduzindo
o grau de caquexia e arritmias, aumentando assim,
a sobrevida desses pacientes?

Para tanto, aventou-se a hipotese de que pacientes

caninos cardiopatas poderiam se beneficiar com a
utilizacdo do AGP 6mega-3 (EPA e DHA).
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Formulacdo da Questao Clinica

Um modelo comumente utilizado por diversos
autores (NOBRE et al.,, 2003; CRUZ; PIMENTA,
2005; HOLMES; RAMEY, 2007; SANTOS et al.,
2007; SCHMIDT, 2007) para formular a pergunta
estruturada é a utilizacdo do acrémio “PICO”",
adotado na presente revisao.

Fundamentada nesta questdo clinica, segue
a questao clinica estrutura em quatro partes
tipo “PICO": P = Paciente = cdes cardiopatas; |
= Intervencdo = AGP 6mega-3 (EPA e DHA); C =
Comparacao; O = Outcome (desfecho) = beneficio
esperado: aumento de sobrevida/reducdo da
mortalidade (desfecho primario) e/ou reducdo
numero de arritmias e/ou melhora do grau de
caquexia (desfechos substitutos).

Questao Clinica

Caes cardiopatas se beneficiam com a utilizacao
do AGP 6mega-3 (EPA e DHA)?

Estratégia de Busca da Evidéncia

Os investigadores realizaram uma pesquisa de
documentos usando as bases de dados Pubmed,
CAB Abstracts e Google Scholar.

A base de dados PubMed foi pesquisada no dia
01/03/15. Foram realizadas duas pesquisas. O uso
dos descritores (dogs) AND (heart failure OR heart
diseases) recuperaram 30.402 citacdes. Os termos
(dogs) AND (Fatty Acids, Omega-3 OR Fish oil)
pesquisados resultaram em 233 citacdes. Ambas
as pesquisas foram relacionadas pela ferramenta
"advanced search builder” e resultaram em
57 citacbes.



Destas, foram selecionadas 46 citacdes
potencialmente relevantes e relacionadas com o
tema da pesquisa. Em seguida, foram avaliados
os resumos e excluidas mais 18 referéncias por
nao contemplarem a espécie em estudo e 3 foram
excluidas por ndo tratarem da questdo clinica
levantada. Foram excluidas no levantamento 4
revisdes em veterinaria (FREEMAN 1998; BAUER
2007; DEVI; JANI, 2009; FREEMAN 2010), por
nao tratarem de revisdes sistematicas, apenas
levantamento bibliografico com opinido do
especialista em questdo, portanto, essas néao
foram avaliadas e buscou-se sedimentar os
conhecimentos discutidos com os artigos originais.
Dessa forma, 21 artigos foram obtidos em sua
forma original para avaliacdo mais detalhada.

A fim de identificar outros estudos e para
confirmar a efetividade da presente revisao,
foram também utilizadas no dia 23/03/15 as
bases de dados CAB Abstracts (830 artigos, sendo
8 apenas relacionados ao tema de pesquisa)
e Google Scholar no (2390 artigos, sendo 38
potencialmente relevantes). Terminologia
semelhante foi utilizada ([“heart failure” OR
“heart diseases”] AND [“Fatty Acids, Omega-3”
OR “Fish oil”] AND [“Dogs"]). Foram recuperados
46 artigos relevantes, no entanto, apenas 9 artigos
se diferiram dos artigos levantados no Pubmed
e destes foi selecionado 1 artigo conforme os
critérios de inclusdo do presente levantamento.

O numero final de artigos selecionados foi 22, os
quais encontram-se detalhados a seguir:

- 18 pesquisas experimentais com indug¢des de
arritmias em caes saudaveis (11 de fibrilacdo atrial
e 7 de fibrilacdo ventricular) com baixo nivel de
evidéncia (grau de recomendacdo D e nivel de
evidéncia 5, conforme o quadro1), portanto,
estes excluidos por se distanciarem da realidade
clinica;

- 3 estudos clinicos duplos cegos randomizados
com grau de recomendacdo B e nivel evidéncia 2B,
sendo 1 estudo relacionado ao uso de EPA e DHA
no tratamento de arritmia ventricular (SMITH
et al., 2007) 2 estudos que avaliaram sobrevida
e melhora do grau da caquexia (FREEMAN et
al., 1998; FREEMAN; RUSH; MARKWELLEFFECTS,
2006)

- 1 estudo clinico retrospectivo com a observacao
de resultados terapéuticos (SLUPE; FREEMAN;
RUSH, 2008) com o grau de recomendacdo B e
nivel evidéncia 2C.

Desta forma, foram utilizados quatro estudos
clinicos baseado na forca de evidéncia para a
tomada da decisao.

Os cdes com IC tém deficiéncia plasmatica relativa
de EPA e DHA em compara¢do com animais
normais (FREEMAN et al., 1998). A suplementacao
por via oral de 6leo de peixe em caes promove
aumento plasmatico de EPA, DHA e de AGPs da
familia 6mega-3 em geral, e diminuicdo de acido
araquidonico, AGPs da familia 6mega-6 e da
relacdo 6mega-6:6mega-3 (SMITH et al., 2007).

Um estudo clinico duplo cego randomizado
(FREEMAN et al, 1998) com grau de
recomendacdo B e nivel evidéncia 2B, em caes
com IC secundaria a CMD demonstrou que oitos
semanas de suplementacdo com o6leo de peixe
(25 mg/kg de EPA e 18 mg/kg de DHA) normaliza
essas deficiéncia plasmatica de AGP 6mega-3,
reduz significativamente a producdo de IL-1 e
prostaglandina E2 e melhora o escore de caquexia,
em comparacdo com o grupo placebo. Este estudo
ndo conseguiu demostrar diferenca significativa
na sobrevida e no ganho de massa magra entre
os dois grupos. Isso pode ser explicado pela dose
utilizada de EPA e DHA, que foi relativamente
baixa comparada as doses utilizadas em outros
estudos e a dose recomendada atualmente para
cdes cardiopatas (FREEMAN, 2010). Além disso,
para avaliacdo da massa magra foram excluidos
10 caes, reduzindo quase pela metade o nimero
amostral, o que pode ter contribuido para uma
reducdo do poder do teste estatistico utilizado.

Estudos em humanos tem avaliado o efeito do
Omega-3 sob as arritmias ventriculares, mas
publicacdes recentes também tém demonstrado
beneficios do 6mega-3 na fibrilacdo atrial (FA), no
entanto estas pesquisas (RAMADEEN et al, 2010;
ZHANG et al., 2011), apesar de utilizarem o modelo
canino apresentam baixo nivel de evidéncia (grau
de recomendacao D e nivel de evidéncia 5 (Quadro
1), por se tratarem de estudos experimentais, ndo
suportando decisdes clinicas.

O Unico estudo clinico randomizado duplo cego
que avaliou a suplementa¢do dos AGPs 6mega-3
em cdes com arritmias (SMITH et al., 2007)
foi realizado com Boxers com Cardiomiopatia
Arritmogénica do Ventriculo Direito (CAVD),
suplementados com 6leo de peixe ou 6leo de
linhaca ou o6leo de girassol (grupo controle).
Apenas o grupo que recebeu 6leo de peixe teve
reducdo significativa do numero de complexos
ventriculares prematuros (VPCs). Esse estudo
demonstrou que a administracdo de 6leo de peixe,
provendo 780 mg/dia de EPA e 497 mg/dia de DHA,
diminui as arritmias ventriculares em Boxers com
CAVD, e asuplementac¢do de ALA (6leo de linhaca)
ndo leva a mudanca estatistica significativa no
numero de VPCs nestes caes (SMITH et al., 2007).
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Um dos critérios de avaliacdo do efeito de agentes
antiarritmicos é asua capacidade de reduzir em mais
de 85% a frequéncia de uma arritmia (MEURS et
al., 2002). Apenas 1 cdo apresentou reducdo maior
que 85% do numero de VPCs. Esse estudo fornece
um alto nivel de evidéncia para a recomendacao do
uso do EPA e do DHA no tratamento coadjuvante
das arritmias ventriculares, podendo ser util na
reducdo das doses dos farmacos antiarritmicos
e, consequentemente, reduzindo os seus efeitos
colaterais.

Grande numero de estudos clinicos tem
demonstrado que a sindrome caquexia esta
relacionada com o aumento da morbidade e da
mortalidade, independentemente da gravidade
da doenca (ANKER et al., 1997). Tendo em vista
este e outros fatores, desde 2011, a World Small
Animal Veterinary Association (WSAVA), considera
a avaliagdo nutricional como o quinto sinal vital,
e ressalta a importancia da identificacdo precoce
de perda de massa muscular para a intervengao
nutricional bem sucedida (FREEMAN et al., 2011).

A caquexia cardiaca geralmente ndo ocorre antes
do desenvolvimento da ICC (FREEMAN; RUSH,
2006). Um ponto importante a ser ressaltado é que a
intervencdosobreacaquexianosseusestagiosiniciais
trazem maiores chances de sucesso no tratamento
desta sindrome (FREEMAN; ROUBENOFF, 1994). O
manejo nutricional de cdes e gatos com caquexia
cardiaca consiste primariamente em prover niveis
dietéticos adequados de proteina e energia, e
modular a producao de citocinas (FREEMAN; RUSH,
2007). A suplementacdao de AGPs 6mega-3 diminui
a produc¢do de citocinas inflamatérias, e assim,
pode melhorar a ingestdo de alimentos que ajudar
a minimizar a perda de massa magra em animais
com IC, reduzindo o grau de caquexia (FREEMAN
et al., 1998). A reducdo de IL-1 esta correlacionada
com melhora da sobrevida em cdes com CMD e ICC
(FREEMAN et al., 1998).

Os acidos graxos 6mega-3 tém sido associados com
aumento da sobrevida em alguns estudos com
pacientes humanos (TAVAZZI et al., 2008) e com
caes (SLUPE; FREEMAN; RUSH, 2008) com IC. Em um
estudo retrospectivo com grau de recomendacao
B e nivel evidéncia 2C (SLUPE; FREEMAN; RUSH,
2008), avaliaram 108 cdes com IC secundaria a
DVDCM ou CMD e demonstraram um efeito
positivo significativo do 6leo de peixe (EPA e DHA)
na sobrevida desses animais. Essa melhora na
sobrevida pode ser relacionada com os efeitos anti-
inflamatorios, a prevencdo da caquexia, melhora
do apetite ou efeitos antiarritmicos (FREEMAN,
2010).

Cogita-se que o 6mega-3 possa ter beneficios
também em estagios iniciais das doencas cardiacas

devido aos seus inumeros efeitos positivos sobre o
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sistema cardiovascular, no entanto, sdo necessarios
mais estudos (FREEMAN, 2010).

Considerou-se que, mesmo apresentando alguns
vieses, estudos clinicos duplos cegos randomizados
(FREEMAN et al, 1998, SMITH et al., 2007;
FREEMAN; RUSH; MARKWELLEFFECTS, 2006) e o
estudo clinico retrospectivo com a observacao de
resultados terapéuticos (SLUPE; FREEMAN; RUSH,
2008) obtiveram resultados importantes, com
poder estatistico razoavel que apresentam-se como
a melhor evidéncia clinica disponivel no momento,
determinando uma base confiavel para a tomada
de decisdo na pratica veterinaria.

Analisando criticamente aliteratura, fundamentado
em medicina veterinaria baseada em evidéncias
conclui-se que caes cardiopatas suplementados
com AGPs 6mega-3 (EPA e DHA) se beneficiam no
tratamento coadjuvante de arritmias (sendo que
nas arritmias ventriculares possui um alto grau de
evidéncia e no tratamento da fibrilacdo atrial, um
baixo grau de evidéncia por se tratar de estudos
experimentais); na prevencdo e tratamento da
caquexia (melhora do escore de caquexia, reducao
na producao de citocinas e concentracdo plasmatica
de acido araquidbénico e aumento concentracdo
plasmatica de EPA e DHA) e aumento na sobrevida.
No entanto, fazem-se necessarios maiores estudos
prospectivos com amostras representativas e
periodo de acompanhamento mais longo, bem
como a utilizacdo de maiores doses de EPA e DHA,
para se comprovem efetivamente a a¢do desses em
relacdo a sobrevida de caes cardiopatas.
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A obesidade em animais de companhia é
considerada atualmente o disturbio nutricional
mais comum em animais de estimagao, estimando
uma prevaléncia em caes superior a 50%. A alta
incidéncia da obesidade e seus efeitos prejudiciais
a saude e qualidade de vida fazem do programa
de manutencdo do peso corporal ideal um
importante desafio para o médico veterinario e
para os fabricantes de alimentos. Embora a restricdo
energética e o aumento de atividade fisica sejam
estratégias importantes, alternativas nutricionais
desempenham papel fundamental na eficacia da
perda de peso, bem como também na prevencao do
acumulo de gordura. Uma dessas alternativas é o uso
de polifendis dietéticos. Os polifendis correspondem
a classe de fitoquimicos mais conhecida por seu
alto potencial antioxidante e na prevencdo de
doencas crénicas como cancer, doenca cardivascular
e neurodegenerativas. Nos Ultimos anos, seu
uso tem despertado o interesse do publico e de
comunidades cientificas com relacdo ao seu papel
na prevencao a obesidade e auxilio nos programas
de emagrecimento. Dentre os polifendis mais
estudados com efeitos na obesidade destacam-se as
resveratrol, flavanois, isoflavonas e antocianinas, os
quais, de forma geral, agem regulando a via lipidica
por meio de mecanismos genéticos e epigenéticos.
Desse modo, com a presente revisdo, obijetiva-
se relatar os mecanismos basicos pelos quais os
polifendis acima citados auxiliam na prevencdo e
tratamento da obesidade e suas doencgas associadas,
bem como as estratégias tecnolédgicas disponiveis
que permitem o uso desses compostos na fabricacdo
de alimentos pet.

Palavras chave: Caes; Extrusdo; Fitoquimicos;
Tecido adiposo.

Obesity in pets is currently considered the most
common nutritional disorder in pets, estimating
the prevalence in dogs higher than 50%. The
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high incidence of obesity and its harmful
effects on health and quality of life make the
ideal body weight maintenance program an
important challenge for the veterinarian and
food manufacturers. Although energy restriction
and increased physical activity are important
strategies, nutritional alternatives play a key role
in the effectiveness of weight loss, and also to
prevent the accumulation of fat. One of these
alternatives is the use of dietary polyphenols.
Polyphenols correspond to class of phytochemicals
more known for its high antioxidant potential
and prevention of chronic diseases like cancer,
cardiovascular and neurodegenerative diseases. In
recent years, its use has aroused the interest of the
public and scientific communities with respect to
its role in preventing obesity and aid in weight loss
programs. Among the polyphenols most studied
with effects in obesity there are the resveratrol,
flavanols, isoflavones and anthocyanins, which
generally act regulating lipid route through
genetic and epigenetic mechanisms. Therefore,
the present review aims to report the basic
mechanisms by which polyphenols mentioned
above help in the prevention and treatment of
obesity and its associated diseases, as well as the
available technology strategies that enable the
use of these compounds in the manufacture of
pet food.

Keywords: Adipose Tissue; Dogs;, Extrusion;
Phytochemicals.

A obesidade pode ser definida como o aciimulo
excessivo de tecido adiposo no corpo, geralmente
resultado da alta ingestdo ou utilizacdo
inadequada de energia, provocando um balanco
energético positivo. Em cdes, o sobrepeso é
considerado quando o peso corporal é 15%
superior ao ideal, e a obesidade quando o peso
é 30% superior ao ideal. A definicdo da condicado
corporal correta tem relevancia clinica, pois a
ocorréncia de sobrepeso e a obesidade podem
prejudicar a saude (Toll et al., 2010). O excesso de
peso corporal estd associado a uma variedade de
disturbios, como por exemplo, diabetes mellitus,
doenca cardiovascular e musculo-esquelética,
diminuicdo da funcdo imune, dentre outros que
levam ao encurtamento do tempo de vida (Toll et
al., 2010).

Durante décadas a relacdo entre alteracdes
especificas que ocorrem no tecido adiposo durante
aobesidade e doencas associadas foram estudadas.
Evidéncias recentes levaram a compreender
que o tecido adiposo é capaz de produzir uma
variedade de proteinas sinalizadoras denominadas
adipocitocinas ou adipocinas, que resultam
em efeitos especificos na diferenciacdo celular,



metabolismo energético, remodelacdo de tecido,
resposta imune ou inflamatoéria (Balistreri et al.,
2010). A leptina e adiponectina, por exemplo, sdo
adipocitocinas consideradas elo entre a obesidade
e doencas inflamatoérias relacionadas, entretanto,
outros produtos como o fator de necrose tumoral
(TNF), interleucina-6 (IL-6), interleucina-1 (IL-1)
também estdo presentes (Tilg & Moschen, 2006).

A leptina desempenha fun¢do na modulagdo
do peso corporal, ingestdo alimentar e
armazenamento de gordura. Na obesidade, sua
secrecdo estd aumentada, porém seu alto nivel ndo
suprime o apetite devido a resisténcia ao nivel de
receptor. A adiponectina, de forma geral, aumenta
a sensibilidade a insulina e estimula o gasto de
energia. Na obesidade, seus niveis sdo reduzidos
e levam a resisténcia a insulina (Laflamme, 2012).
O TNF-K, IL-1 e IL-6 foram caracterizados por
causar efeitos pro-inflamatorios local e sistémico
(Bull6 et al., 2003) e tem sido relacionados com
desenvolvimento de resisténcia a insulina. O
TNF-X também inibe lipase lipoproteica e estimula
lipolise em adipécitos, o que resulta na maior
circulagdo de acidos graxos (AG) nao esterificados,
contribuindo para resisténcia a insulina (Godoy &
Swanson, 2013).

Ainda que a prevencdo seja a melhor opcao
para garantir a saude e a longevidade do
animal, quando ja instalada a obesidade, o uso
de uma dieta adequada para a perda de peso é
fundamental para o sucesso dessa abordagem. Na
nutricido humana, a ingestdo de dietas com alta
proteina e baixo carboidrato, associadas a baixa
ingestao calérica tornaram-se popular em alguns
programas de reducdo de peso. Em cdes, essa
estratégia passou a ser eficaz na reducdo de peso
corporal. Dessa forma, nas dietas terapéuticas
para caes obesos pode-se observar: (1) restricdo de
gordura, que reduz a densidade calérica da dieta,
ajudando consequentemente na reducdo da
ingestdo calorica; (2) alto teor de proteina, uma
vez que esse nutriente induz um gasto energético
metabdlico pos-prandial aumentado e mantém a
massa corporal magra; e (3) alto teor de fibra, no
intuito de diluir ou reduzir a densidade calérica
do alimento e dar efeito de saciedade no animal,
causando reducdo voluntaria no consumo total de
calorias (Laflamme, 2006).

Atualmente, esse cendrio tradicional da nutricdo
animal vem sofrendo mudancas com os avancos
cientificos na identificacdo de novos ingredientes e
funcionalidades nutracéuticas de varios alimentos.
Sendo assim, a industria pet, visando prevenir e
minimizar os principais problemas que acometem
determinadas racas de cdes, vem disponibilizando
nos alimentos especificos ingredientes nobres
e de alta tecnologia, dentre os quais destacam-
se os polifendis. Esses, de forma geral, por meio

de mecanismos genéticos e epigenéticos, podem
regular a ingestdo alimentar, assim como modular
o ciclo de vida dos adipdcitos e o metabolismo
lipidico, prevenindo e diminuindo a incidéncia da
obesidade (Lai et al., 2015). Desse modo, com a
presente revisdo objetiva-se relatar os mecanismos
basicos pelos quais alguns polifendis auxiliam
na prevencdo e tratamento da obesidade e suas
doencas associadas, bem como as estratégias
tecnoldgicas disponiveis que permitem o uso
desses compostos na fabricacdo de alimentos pet.

Ao longo dos ultimos anos, substancias derivadas
de plantas conhecidas como “fitoquimicos”
ganharam importancia para nutricionistas,
médicos, médicos veterindrios, pesquisadores,
consumidores humanos e, mais recentemente, o
interesse da industria pet, devido ao seu papel na
prevencdo de doencas e manutencdo da saude.
As principais razées do grande interesse por esses
compostos se deve ao reconhecimento das suas
propriedades antioxidantes, presenca em muitos
ingredientes dietéticos e seu papel na prevencdo
de doencas associadas ao estresse oxidativo
tais como cancer, doencas cardiovasculares e
neurodegenerativas (Manach et al., 2004).

Além disso, os polifendis também atuam na
atividade de enzimas e receptores celulares, o
que faz com que esses compostos além de terem
propriedades antioxidantes, desempenhem outras
acOes bioldgicas especificas que ainda sdo pouco
compreendidas (Middleton et al., 2000).

Algumas classes de polifendis sdo descritas como
moduladoras de vias fisiolégicas e moleculares
envolvidas no metabolismo de energia, na
adiposidade e na obesidade, tais como resveratrol,
flavanois, isoflavonas e antocianinas. Os efeitos
benéficos desses polifendis sobre adiposidade,
obesidade e regulacdo do gasto energético
foram avaliados em culturas de células de ratos
e humanos, em modelos animais obesos e em
estudos clinicos e epidemiolégicos em humanos
(Meydani & Hasan, 2010), contudo, na medicina
veterinaria, estudos clinicos em caes obesos ainda
sdo limitados.

O resveratrol é encontrado principalmente em uva
vermelha, maca, mirtilo (blueberries) e cranberries.
Relevante a obesidade, em estudos in vitro com
essa substancia ja foram observadas inibicdo
da lipogénese, da diferenciacdo de adipdcitos
e da proliferacdo de pré adipdcitos; inducdo da
apoptose de pré-adipdcitos e adipécitos; aumento
da captacdo de glicose estimulada pela insulina; e
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reducdo da expressdao de RNAm e secrecdo de IL-6
e IL-8 (Fischer-Posovszky et al., 2010; Chen et al,,
2012; Chen et al., 2015). In vivo, o resveratrol mostrou
reduzir o ganho de peso, AG livres, glicose, peso do
tecido adiposo visceral, niveis de triglicerideos e
colesterol total no sangue, concentracdo sérica de
leptina e de TNFX, assim como a expressao proteica
de IL-6 (Kim et al., 2011; Zorita et al., 2013; Zhang et
al., 2015).

Nao ha relatos de pesquisas do resveratrol na
obesidade canina. No entanto, e um estudo de
toxicidade e farmacocinética da substancia em
Beagles, foi relatado que a dose de até 1000mg/
kg de peso corporal ndo causou efeitos clinico-
patolégicos nos animais (Crowell et al., 2007).
Estudos relacionados ao efeito na obesidade canina
nao foram encontrados.

Um dos flavanois mais estudados quanto a sua funcao
no auxilio a obesidade é a catequina, encontrada
principalmente no cha-verde (Camellia sinensis).
Acredita-se que esse cha tem efeitos benéficos na
prevencao e tratamento de muitas doencas, inclusive
na obesidade. Embora o cha verde seja composto
por outras catequinas, a epigalocatequina-3-galato
(EGCG) é a mais abundante, representando 50-
75% do conteudo total de catequinas, e a principal
responsavel pelos efeitos anti-obesidade (Bose et al.,
2008; Chen et al., 2011).

Estudos revelam que o EGCG reduziu o ganho
de peso, resisténcia a insulina, glicose sanguinea,
acimulo de lipideos em hepatodcitos, colesterol
e triglicerideos plasmaticos, AG livres, niveis de
RNAmM de adipocitocinas como leptina, resistina
e adiponectina no tecido adiposo, o percentual
de gordura corporal e o peso de gordura visceral;
atenuou a concentra¢do de IL-6 no plasma; inibiu
a proliferacdo de pré adipdcitos e preveniu sua
diferenciacdo a adipécitos maduros (Lee & Kim,
2007; Bose et al., 2008; Chen et al., 2011).

Em c3es, Swezey et al. (2003), ao fornecerem 25mg/
kg de EGCG, relataram facil absor¢do do composto,
que é entdo amplamente distribuido a uma
variedade de tecidos epiteliais. Mata-Bilbao et al.
(2008), fornecendo catequinas do cha-verde para
Beagles (12,35mg/kg de peso corporal), relataram
que o tempo de residéncia delas é alto o suficiente
para exercer potencialmente efeitos benéficos.
Em cdes obesos, o fornecimento de extrato de cha
verde (80mg/kg de peso corporal/dia) melhorou a
sensibilidade a insulina, o perfil lipidico e alterou a
expressao de genes envolvidos na homeostase da
glicose e de lipideos (Serisier et al., 2008), podendo
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assim auxiliar no tratamento da obesidade e de
disturbios relacionados em caes.

A soja é a principal fonte de isoflavonas, que
sdo compostas por trés moléculas principais:
genisteina, daidizeina e gliciteina, geralmente
na concentracdo 1:1:0,2 (Manach et al., 2004). A
farinha de gérmen de soja contém naturalmente
altos niveis de daidizeina e gliciteina, as isoflavonas
responsaveis pelo manejo do peso de forma
saudavel em cies (Pan, 2006). O nivel de isoflavonas
na farinha de gérmen de soja é, aproximadamente,
quatro vezes o nivel encontrado na farinha de soja
(USDA, 1999).

A soja é um alimento valioso do ponto de vista
nutricional por sua proteina de alto valor bioldgico,
lipideos poliinsaturados em alta quantidade,
fibras e carboidratos, vitaminas e minerais e
varios fitoquimicos (Monteros & Escobedo, 2011).
Em alimento para cdes, a soja é largamente
utilizada, uma vez que a digestibilidade proteica
é comparavel ou superior a proteinas de origem
animal (Huber et al., 1994).

Isoflavonas da soja mostraram-se eficazes na
reducdo do peso corporal, peso de tecido adiposo,
do colesterol total, triglicerideos plasmaticos e
leptina; inducdo de apoptose de pré adipdcitos e
adipécitos maduros; e supressdao da adipogénese
(Ali et al., 2004; Kim et al., 2010; Yao et al., 2010)

Para a determinacdo da toxicidade pré clinica
de isoflavonas em caes, um teste com produtos
purificados de soja contendo genisteina foi
realizado durante noventa dias e nao houve sinais
clinicos ou histologicos de toxicidade (NCI, 1996).
Caescastrados, alimentadoscomisoflavonasdasoja
(gérmen) e 25% a mais da necessidade energética
de manutencdo comparados ao grupo controle,
ganharam duas vezes menos peso corporal (Pan,
2006), reduziram o acimulo de gordura corporal
e a substancia ndo afetou a contagem de células
brancas, perfil de horménios tireoidianos e outros
parametros bioquimicos (Pan, 2007).

Outra sub classe dos flavondides com potencial
efeito relacionado a obesidade é a antocianina,
que exibe uma variedade de propriedades
farmacolégicas, tais como antioxidantes e anti-
resisténcia insulinica (Wei et al.,, 2011). No que
concerne a obesidade, tem-se demonstrado
ter uma potente atividade anti-inflamatoéria
em tecido adiposo de animal obeso. Os berries
ou frutas vermelhas, tais como mirtilo, amora
americana (blackbarriesl), morango e outras frutas



como macd e uva roxa, sdo ricas fontes desse
polifenol. As seis antocianinas mais encontradas
nas partes comestiveis das plantas sdo cianidina
(50%), pelargonidina (12%), peonidina (12%),
delfinidina (12%), petunidina (7%) e malvidina
(7%) (Castejon & Casado, 2011). Destarte, talvez
pela maior concentracdo nessas fontes, a cianidina
(ou cianidina-3-glicosideo, ou C3G), talvez por sua
predominancia, vem sendo estudadas in vivo e in
vitro, onde tem demonstrado propriedades anti-
inflamatorias e anti-obesidade.

Por ser um polifenol de estudo recente, até o
presente momento, foi observado a eficacia da
cianidina-3-glicosideo no controle da obesidade
e seus sintomas associados ao diminuir o peso
corporal, peso do tecido adiposo visceral,
triglicerideo plasmatico e hepatico, niveis de
glicose e insulina sérica em jejum, a concentracédo
sérica e a expressaio de RNAm de citocinas
inflamatorias (TNFX e IL-6) em tecido adiposo;
bem como na melhora da sensibilidade a insulina
(Wei et al., 2011; Guo et al., 2012).

Em cdes ndo ha estudos avaliando o efeito desse
composto bioativo na obesidade, porém ha relato
da eficacia do fornecimento de 2% de mirtilo a
partir do peso da dieta (aproximadamente 20g)
para cdes em exercicio na protecdo contra danos
oxidativos (Dunlap et al., 2006)

A combinacdo de compostos bioativos com
diferentes acdes em alvos moleculares no ciclo de
vida dos adipdcitos pode oferecer vantagens em
relacio a quando fornecidos individualmente.
Huangetal. (2009), ao avaliarem o efeito de extrato
de casca de laranja (rico em polimetoxiflavona),
extrato de chd preto (rico em EGCG) e cafeina
individualmente e nas suas diferentes combinacdes
para ratos, observaram que a combina¢do dos
trés compostos foi mais efetiva nos efeitos anti-
obesidade por suprimir o ganho de peso corporal
e a formacéao de tecido adiposo.

Da mesma forma, foi realizado um estudo
avaliando o efeito combinado de genisteina,
quercetina (polifenol presente frutas e vegetais) e
resveratrol em adipécitos de ratos e humanos (Park
et al., 2008). Nesse trabalho, nas células adiposas
de humanos, mesmo na menor concentracdo da
combinacdaodoscompostos, asupressdaodoacumulo
de lipideos foi muito superior quando comparado
ao efeito de cada composto individualmente em
maior concentra¢do. O tratamento combinado
induziu apoptose e diminuiu a viabilidade das
células em todas as fases de maturagdo; em
contraste, nenhum composto isoladamente

induziu apoptose. Em células adiposas de ratos,
a combina¢do também diminuiu o acumulo de
lipideos e aumentou apoptose de forma mais
efetiva que quando os compostos foram avaliados
individualmente (Park et al., 2008).

Embora os extratos, frutas, grdos ou compostos
purificados contenham elevada quantidade
de substancias bioativas, como os polifendis,
uma preocupacdo que limita seu potencial de
aplicacdo nas industrias é a sensibilidade deles as
condi¢cdes ambientais como luz, temperatura, pH,
umidade e oxigénio e as reacdes de degradacao
durante o processamento e posteriormente no
armazenamento do produto (Fang & Bhandari,
2011). Processamento térmico; ndo térmico,
como alta pressdo e radiacdo; doméstico, como
lavagem, descascamento e corte; e processamento
industrial, como conserva¢do e secagem, sdo
relatados por degradar fitoquimicos (Manach
et al., 2004). Para a producdo de alimentos pet,
utiliza-se o processo de extrusdao, o qual nado
deixa de ser um processo agressor aos polifendis.

A quantidade de compostos bioativos em
produtos extrusados ¢é influenciado por
variaveis durante o processamento, tais como o
cisalhamento, temperatura, tempo e quantidade
de Aagua, assim como pela prépria estrutura
alimentar (Brennan et al., 2011). Delgado-Lincon
et al. (2009) observaram reducdo de compostos
bioativos e da atividade antioxidante conforme a
condicdo do processo em mistura de feijao/milho.
El-Hady & Habiba (2003) variando a temperatura
do canhdo e a umidade adicionada observaram
que uma reducdo na quantidade de fenol total
no produto extrusado. Mahungu et al. (1999)
observaram que o perfil de isoflavonas da mistura
milho/soja foi influenciado pela temperatura
do canhao, seguido do teor de umidade, com
pequenas mudancas no conteudo de isoflavona.

Hirth et al. (2014) observaram degradacao
termomecanica de antocianinas, onde maior
temperatura e menor umidade reduziu a
retencdo desse polifenol no produto final. A
literatura indica que certos acidos organicos,
como 4acido citrico e acido ascérbico, podem
aumentar a retencdo de pigmento por
proporcionar um efeito protetor. Tal efeito ndo
foi observado por Chaovanalikit et al. (2003) em
que a adicdo de acido ascérbico ndo protegeu
as antocianinas e ndo contribuiu para a inibicao
de reagbdes de escurecimento. Portanto, esse
resultado ndo descarta a possibilidade de sucesso
com outros acidos, ou até mesmo desse acido em
outros polifenais.
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Devido a essa baixa estabilidade ao processamento,
técnicas que visam aumentar essa estabilidade e
que tornem mais facil a manipulacdo e aplicacdo
estdo sendo desenvolvidas, denominadas técnicas
de encapsulamento. Na induastria alimentar,
o encapsulamento tem sido vastamente
utilizado para proteger os ingredientes contra
a deterioracdo, perdas de matérias volateis, ou
interacdo prematura com outros ingredientes
(Shahidi & Han, 1993). O uso dessa técnica tem sido
feito nas industrias de alimentos, farmacéuticas e
de cosméticos, em produtos agricolas, na medicina
veterinaria e produtos quimicos industriais (Munin
& Lévy, 2011).

Para polifenéis, algumas das técnicas de
encapsulamento sdo spray drying, coacervacdo,
aprisionamento em lipossoma, inclusédo por
complexacdo, co-cristalizacdo, nano encapsulagao,
secagem por congelamento, encapsulacdo em
levedura e emulsdo (Fang & Bandhari, 2010). Entre
estas, spray drying é a mais utilizada por ser um
processo continuo, de baixo custo, que produz
particulas secas de boa qualidade, que requer
magquinaria facilmente disponivel e é muito util
no encapsulamento de ingredientes alimentares
sensiveis ao calor (Fang & Bhandari, 2011).

O uso de polifendis dietéticos é uma potente
alternativa  nutricional na prevencdo e
tratamento da obesidade. Para que seus efeitos
sejam potencializados, preconiza-se o uso dos
polifendis purificados e eles de forma combinada,
permitindo assim efeito sinérgico. Embora sejam
sensiveis a fatores no processamento, técnicas
de encapsulamento dos polifenéis melhoram sua
estabilidade. Sendo assim, cabe a industria pet
identificar os melhores meios de inclui-los nas
dietas, sejam elasvisando a prevencdaodaobesidade
em alimentos especificos para determinadas racas,
como a terapia em ragdes terapéuticas para caes
obesos.
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Quem Somos

Fundada por um grupo de pessoas apaixonadas por
animais de estimacdo, a PremieR pet nasceu com a
missao de oferecer o que ha de melhor e mais sofisticado
em nutricdo para caes e gatos. Somos pioneiros no
desenvolvimento e producao de alimentos Super
Premium no Brasil.

Para noés a qualidade de vida de seu pet vem em primeiro
lugar, assim, todos os nossos alimentos sao preparados
com os mais nobres ingredientes, cuidadosamente
selecionados e produzidos sob rigoroso controle de
qualidade. Nossos alimentos atendem completamente as
necessidades nutricionais de seu pet e sdo elaborados de
acordo com o estilo de vida de vocés. Nés nos orgulhamos
em poder contribuir para que seu pet seja mais feliz e
saudavel.

n premierpet @ premierpet

Nosso compromisso

A PremieR pet produz exclusivamente

alimentos de alta qualidade para caes e

gatos. Nosso maior compromisso é que

vocé e seu pet estejam completamente

satisfeitos. Caso isso ndao aconteca, nés devolveremos
o valor pago pelo produto mais 10% ou substituiremos
0 mesmo por produto equivalente.*

*Procedimento realizado exclusivamente pela PremieR pet desde que
haja, no minimo, metade do peso total do pacote em sua embalagem
original. A troca por produto equivalente ou dinheiro fica limitada a 2
embalagens de qualquer item da linha PremieR, podendo ser
requisitada apenas 2 vezes por consumidor a cada 6 meses (apuragao
ocorrera através do cruzamento das informacoes de nome, endereco e
CPF). As devolugdes em dinheiro serao feitas através de depésito
bancario mediante apresentacao da nota fiscal de compra. Para ter
acesso ao regulamento completo acesse www.premierpet.com.br ou
ligue para 0800 55 66 66.

0800 55 6666

PremifeR P

Segunda a Sexta

ALIMENTOS DE ALTA QUALIDADE das 8h30 as 17h30
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