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Resumo
Várias enfermidades sistêmicas podem afetar o sistema nervoso e em muitas dessas doenças, os 
sinais sistêmicos se sobrepõem aos sinais neurológicos, enquanto que em outras, são os sinais 
neurológicos que predominam. As anormalidades funcionais do sistema nervoso se originam de 
alterações no metabolismo energético, desestabilização de membranas neuronais, hipóxia, forma-
ção de toxinas endógenas ou alterações na osmolaridade. Essas condições são denominadas ence-
falopatias metabólicas e ocorrem em doenças como hipotireoidismo, hiperlipidemia, hiperadreno-
corticismo, hipoglicemia, hiperglicemia, distúrbios eletrolíticos e encefalopatia hepática, urêmica 
e hipertensiva. Assim, o objetivo desta revisão é abordar as causas e sinais clínicos destas afecções.
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Abstract
Several systemic diseases can affect the nervous system and in many of these diseases, systemic 
signals overlap neurological signs, while in some systemic diseases neurological signs domina-
te the clinical picture. Functional abnormalities of nervous system arise from changes in energy 
metabolism, destabilization of neuronal membranes, hypoxia, formation of endogenous toxins or 
changes in osmolarity. These conditions are called metabolic encephalopathies and include dise-
ases such as hypothyroidism, hyperlipidemia, hyperadrenocorticism, hypoglycemia, hyperglyce-
mia, electrolyte upsets, hepatic, uremic and hypertensive encephalopathy. The objective of this 
review is to address the causes, and clinical signs of these disorders.
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Introdução
Várias enfermidades sistêmicas podem cau-

sar sinais neurológicos em pequenos animais, 
como distúrbios eletrolíticos, doenças endócri-
nas e deficiência de oxigênio ou glicose (1). Essas 
condições são chamadas encefalopatias metabó-
licas, pois as anormalidades neurológicas não 
se originam de um problema estrutural primá-
rio no tecido nervoso, mas sim de alterações na 
função cerebral por problemas no metabolismo 
energético, desestabilização de membranas neu-
ronais, hipóxia, formação de toxinas endógenas 
ou alterações na osmolaridade (2,3). O processo 
de lesão está relacionado à incapacidade de gerar 
ou utilizar energia, alterações na excitabilidade 
do potencial de membrana ou efeitos tóxicos di-
retos (1). 

Em muitas dessas doenças, os sinais sistê-
micos se sobrepõem aos sinais neurológicos, 
enquanto que em outras, são os sinais neuroló-
gicos que predominam (2,3). Os sinais clínicos 
são inicialmente difusos, podendo variar de hi-
peragudos como na hipóxia, a crônicos, como 
por exemplo na encefalopatia hepática (1). Os 
sinais clínicos episódicos, ou seja, que surgem e 
desaparecem, principalmente no início do qua-
dro, são predominantes na maioria das encefa-
lopatias metabólicas, sendo os mais comuns a 
locomoção sem rumo, caminhar em círculos e 
desorientação. Com o avanço da doença os sinais 
progridem da área corticotalâmica para o tronco 
encefálico (1) e surgem sinais como crises con-
vulsivas, cegueira e alterações de comportamen-
to (2). 

Algumas doenças sistêmicas também podem 
ocasionar alterações no sistema nervoso perifé-
rico (SNP) e os mecanismos de perda da função 
são similares aos que ocorrem no sistema ner-
voso central (SNC) e os sinais clínicos são de 
uma doença crônica, ocorrendo retorno lento da 
função caso a doença tenha tratamento. Já nas 
miopatias, os músculos proximais são afetados 
primeiro (1)

Para que o tratamento seja eficaz, é necessário 
identificar rapidamente as alterações com risco 
de morte e o diagnóstico etiológico. A seguir se-
rão abordadas algumas afecções metabólicas que 
levam a manifestações neurológicas em animais 
de companhia.

Doenças endócrinas
Hipotireoidismo

O hipotireoidismo é uma endocrinopatia co-
mum em cães e rara nos gatos, caracterizada por 
uma deficiência na produção dos hormônios tiro-
xina (T4) e triiodotironina (T3) pela tireoide, com 
prevalência de 0,2% a 0,8% da população canina, 
sendo classificada de acordo com a localização do 
problema no eixo hipotálamo-hipófise-tireoide (4). 
A doença primária é a forma mais comum nos cães 
e resulta de afecções na glândula tireoide que aca-
bam por destruí-la (5).

Os cães de médio a grande porte, de meia-idade, 
são os mais acometidos, sendo as raças predispos-
tas o Doberman, Golden Retriever, Retriever do 
Labrador, Chow-Chow, Boxer, Setter Irlandês, Aire-
dale Terrier, Beagle, Teckel, Schnauzer miniatura, 
Cocker Spaniel, e Rottweiller (4). Os sinais clínicos 
são variáveis, pois os hormônios tireóideos influen-
ciam vários processos metabólicos no corpo (5), tais 
como a taxa metabólica, consumo de oxigênio pelos 
tecidos, eritropoiese, regulação da síntese e degra-
dação de colesterol e resposta aos neurotransmis-
sores entre outros (2). Os sinais clássicos da doen-
ça são alterações dermatológicas não pruriginosas 
como alopecia, pelo de má qualidade, hiperpig-
mentação, ganho de peso, bradicardia, hipotermia 
e letargia (2,5).

Cerca de 7,5% dos animais hipotireoideos apre-
sentam manifestações neurológicas (4), e às vezes 
estes pacientes não apresentam os sinais clássicos 
da doença, sendo que as alterações neurológicas 
podem ocorrer no SNC ou SNP, bem como nos 
músculos (5). As neuropatias periféricas são mais 
frequentes, ocorrendo mononeuropatias ou poli-
neuropatias generalizadas (6), cujos sinais incluem 
intolerância ao exercício, fraqueza generalizada (5) 
e paraparesia com progressão para tetraparesia (7). 

Pouco se sabe sobre a patogenia das neuropa-
tias, mas ela parece ser multifatorial e secundária 
à diminuição do hormônio tireóideo e disfunção 
ou falha no transporte desse hormônio localmen-
te (5,6). A tireoide regula a atividade da adenosina 
trifosfato (ATP), que diminui no hipotireoidismo, 
resultando na redução do transporte axonal, acar-
retando degeneração axonal (7,8). Devido a uma 
resposta imunomediada, ocorre desmielinização de 
neurônios e deposição mitocondrial de glicogênio 
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em axônios e células de Schwann (7,8). Ocorre ain-
da redução da absorção de triglicérides pela defici-
ência de T4, e a hiperlipidemia resultante aumenta 
a viscosidade do plasma, o que pode comprometer 
o suprimento vascular ao sistema nervoso possibi-
litando a ocorrência de doenças cerebrovasculares 
e aterosclerose (7,8). 

As mononeuropatias mais comuns são a sín-
drome vestibular periférica (SVP) e a paralisia do 
nervo facial, que podem ser uni ou bilateral (9), 
seguida da disfunção trigeminal (6). Podem ocor-
rer também miopatias, que se manifestam por dor 
muscular, rigidez e fraqueza generalizada (7). Os 
sinais do SNC são raros e incluem a síndrome ves-
tibular central (SVC), que pode ser a única manifes-
tação em cães com hipotireoidismo (5), convulsões, 
disfunção cognitiva, agressividade e demência (7). 
Em alguns cães com síndrome vestibular central 
podem ocorrer inicialmente episódios paroxísticos 
de ataxia, fraqueza, nistagmo e torção de cabeça, 
que posteriormente ocorrem em intervalos meno-
res (6). A relação entre hipotireoidismo e síndro-
me vestibular periférica e outras polineuropatias é 
convincente (9), mas não está bem estabelecida para 
a paralisia facial, paralisia de laringe, megaesôfago 
e miastenia gravis.

O coma mixedematoso é uma forma grave e rara 
da doença, na qual ocorre bradicardia, hipotermia, 
alteração mental, hipotensão, convulsão, SVC (6), 
estupor e coma (7). Sua patogênese não está clara, 
mas ocorre alteração no fluxo sanguíneo cerebral, 
desequilíbrio eletrolítico, principalmente hipona-
tremia, causando edema cerebral, depleção de subs-
tratos energéticos (6) e alteração na transmissão e 
recaptação de neurotransmissores (7). O início dos 
sinais clínicos na maioria dos casos é agudo e não 
progressivo, entretanto às vezes a doença pode ser 
crônica e progressiva (5). 

O diagnóstico do hipotireoidismo é realizado 
frente à história, sinais clínicos e neurológicos, tes-
tes de função tireoidiana, e alterações laboratoriais 
como hiperlipidemia, hipercolesterolemia e hiper-
trigliceridemia. Em 30 a 40% dos casos pode ocorrer 
anemia normocítica normocrômica não regenerati-
va devido à redução da produção de eritropoietina 
(4,5,7). Em 20% a 30% dos cães com hipotireoidis-
mo, o nível sérico de creatinofosfoquinase (CPK) 
aumenta devido à miopatia ou às alterações no me-
tabolismo muscular (4,7). O diagnóstico é sugestivo 
se houver diminuição do nível de T4 livre e aumen-

to da concentração de TSH, sendo confirmado pela 
resposta ao teste de estimulação do TSH (4,7). 

Na eletrocardiografia podem ser vistos ondas R 
de baixa amplitude e no ecocardiograma pode ha-
ver contratilidade miocárdica fraca e cardiomiopa-
tia dilatada (4). Na biópsia muscular observam-se 
vários níveis de atrofia neurogênica com atrofia an-
gular de miofibras tipo I e II, e na biópsia de nervos 
as alterações são inespecíficas como desmieliniza-
ção, remielinização e degeneração de axônios (5). 
Quando o nervo vestibulococlear é afetado, a audi-
ção pode estar reduzida, o que pode ser confirmado 
pelo exame de potencial auditivo evocado (5,6). 

A tomografia computadorizada (TC) deve ser 
realizada para descartar outras doenças, tais como 
otites no caso de SVP (6,8). Na ressonância magné-
tica (RM), nos casos de infarto no tronco encefálico 
decorrente de encefalopatia vascular, pode ser ob-
servado um pequeno foco de hiperintensidade nas 
imagens ponderadas em T2 e isointensidade nas 
imagens ponderadas em T1 e um ligeiro aumento 
no sinal pode ser observado depois da administra-
ção intravenosa de contraste (8). 

A afecção é tratada com administração de levo-
tiroxina sintética pela via oral (4). Em caso de sus-
peita do coma mixedematoso, o tratamento deve 
ser imediatamente efetuado, pois o prognóstico é 
reservado (2), sendo utilizado levotiroxina pela via 
intravenosa, solução salina e suporte ventilatório 
iniciando-se a terapia oral assim que o paciente es-
tiver estabilizado (10).

De acordo com a resposta clínica e resultados 
dos exames laboratoriais da tireoide, a dose é rea-
justada para alcançar concentrações normais de T4, 
T3 e TSH (4). Os sinais neurológicos tendem a desa-
parecer com o tratamento, sendo que as alterações 
metabólicas como a letargia melhoraram dentro de 
sete dias após o início do tratamento. A perda de 
peso indica sucesso do tratamento e uma redução 
de 10% do peso pode ocorrer em até três meses, sen-
do o tratamento dessa enfermidade relativamente 
simples e acessível (4).

Em dez cães com SVC por hipotireoidismo, o 
tratamento com levotiroxina por quatro semanas 
resultou em melhora da ataxia vestibular, nistag-
mo e paresia em todos os cães, ocorrendo resolução 
completa dos sinais vestibulares em nove cães e um 
cão permaneceu com torção de cabeça residual (6). 
Em quatro cães labradores com diversos sinais neu-
rológicos compatíveis com lesão de tronco encefáli-
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co e SVC, o tratamento com levotiroxina promoveu 
a melhora do quadro em todos os animais, entre 
uma e quatro semanas após o início do tratamento 
(8).

O prognóstico é reservado para animais com 
má-formação ou destruição da hipófise e a expec-
tativa de vida é menor nos cães com má-formação 
congênita desta glândula (4).

Hiperlipidemia
Lipídios são componentes orgânicos insolúveis 

em água, essenciais para a função orgânica. A hi-
perlipidemia é o aumento na concentração de trigli-
cerídeos, colesterol, ou ambos no sangue do animal 
em jejum, sendo o resultado direto do aumento na 
produção de lipoproteínas ou da sua degradação 
reduzida. (11,12). Nos animais em jejum por mais 
de 10 horas, a hiperlipidemia indica uma produ-
ção acelerada de gorduras ou uma degradação 
retardada das lipoproteínas (12). Cães e a maioria 
dos mamíferos são considerados mamíferos HDL 
(lipoproteína de alta densidade), pois apresentam 
predominância dessa lipoproteína na circulação, ao 
contrário dos humanos, considerados mamíferos 
LDL (lipoproteína de baixa densidade), mais sensí-
veis à elevação do colesterol (13)

A hiperlipidemia pós-prandial é a causa mais 
comum de hiperlipidemia em cães e gatos, sendo 
uma manifestação fisiológica associada à produ-
ção de quilomícrons ricos em triglicerídeos (12), 
que normalmente se resolve sete a 12 horas após 
a refeição (11). A hiperlipidemia primária é muito 
frequente em cães da raça Schnauzer miniatura, 
mas afeta também outras raças com anormalidades 
nas classes das lipoproteínas (11). A hiperlipidemia 
secundária está associada a doenças que incluem 
obesidade, colestase (12), síndrome nefrótica, pan-
creatite e distúrbios endócrinos como diabetes 
mellitus, hiperadrenocorticismo (HAC) e hipoti-
reoidismo, sendo este último a causa mais comum 
de hipercolesterolemia em cães (11). Outras causas 
incluem linfoma, infecção por Leishmania infantum, 
insuficiência cardíaca congestiva (ICC) devido à 
cardiomiopatia dilatada, parvovirose e administra-
ção de glicocorticoides (11,12). Os animais com hi-
perlipidemia secundária geralmente exibem sinais 
clínicos associados à doença primária (11,12). 

Animais com hiperlipidemia primária podem 
ser assintomáticos por longos períodos e até duran-

te toda a vida. No entanto, em alguns casos, ocorre 
o desenvolvimento de doenças secundárias e sinais 
clínicos específicos, como aumento do risco de pan-
creatite quando a concentração dos triglicérides sé-
ricos excede 1000 mg/dL; aterosclerose espontânea, 
lipemia retinal, xantomas cutâneos, dor abdomi-
nal, letargia, vômitos e/ou diarreia sem presença 
de pancreatite ou outras doenças (11,12). 

Apesar de cães e gatos serem mais resistentes 
que humanos à doença arterial coronariana, ao in-
farto do miocárdio, ao acidente vascular cerebral e 
à aterosclerose devido à diferenças na composição 
das lipoproteínas e metabolismo (13), essas afec-
ções podem ocorrer em associação com hiperco-
lesterolemia decorrente de endocrinopatias como 
o hipotireoidismo e diabetes mellitus (11), podendo 
ocorrer isquemia cerebral (7,8). Também podem 
ocorrer convulsões e outros sinais neurológicos (8), 
incluindo mudanças no comportamento (12). Em 
um estudo foi constatado que em cães que apresen-
tavam o distúrbio obsessivo compulsivo de perse-
guir a cauda, os níveis de lipoproteínas de baixa 
densidade (LDL) e triglicerídeos estavam mais ele-
vados do que no grupo controle (14). Descreve-se 
ainda síndrome de Horner, paralisia do nervo tibial 
e radial (12). 

Deve-se realizar hemograma, bioquímica sérica, 
dosagem da concentração de tiroxina sérica e uri-
nálise, para determinar se a etiologia da doença é 
primária ou secundária (11). A hipertrigliceridemia 
idiopática pode estar associada com o aumento das 
enzimas hepáticas séricas fosfatase alcalina (FA) 
e alanina aminotransferase (ALT) em schnauzers 
miniatura saudáveis (11). 

O tratamento é indicado quando a concentração 
sérica de triglicerídeos for superior a 500mg/dL e a 
de colesterol acima de 500mg/dL (12,13), após jejum 
de 12 horas (11).  O objetivo da terapia é reduzir a 
concentração de triglicerídeos para menos de 400 
mg/dL e a concentração sérica de colesterol para 
menos de 500 mg/dL (11). Deve-se tratar a doença 
primária, repetindo-se os exames após 4 a 6 sema-
nas (11,12). 

O primeiro passo no tratamento da hiperlipide-
mia primária e da hipercolesterolemia é a modifi-
cação da dieta, que deve conter menos de 20% de 
gordura com base na energia metabolizável basal 
para cães, ou mais baixa se o paciente já estiver em 
uma dieta com baixo teor de gordura (11,13). Se a 
concentração de triglicerídeos séricos diminuiu 
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abaixo de 500 mg/dL, a terapia dietética deve ser 
mantida para o resto da vida do animal, e esses va-
lores devem ser reavaliados a cada 6 a 12 meses (11). 

Quando a terapia dietética não for suficiente, 
utiliza-se sequestradores de ácidos biliares como 
colestiramina, que não deve ser administrada em 
caso de constipação (12). Também podem ser uti-
lizados Inibidores da hidroxi-3-metil-glutaril-CoA 
(HMG-CoA) redutase como a lovastatina, indica-
da para cães com hipercolesterolemia idiopática 
persistente, porém seus efeitos colaterais incluem 
letargia, diarreia, dor muscular e hepatotoxidade, 
não devendo ser administrada em cães com doença 
hepática (12). Em dois Schnauzers com hiperlipide-
mia não responsiva ao tratamento nutricional, foi 
utilizado o benzafibrato com bons resultados e sem 
efeitos colaterais (15).

Hiperadrenocorticismo
HAC ou síndrome de Cushing é uma endocri-

nopatia comum, causada pelo excesso crônico de 
glicocorticoides sistêmicos, de origem espontânea 
ou iatrogênica, que em longo prazo pode levar a 
complicações em vários sistemas (16). Acomete cães 
de meia idade a idosos e raramente gatos, havendo 
predisposição racial em cães labrador, dachshund, 
poodle, boston terrier, pastor alemão, jack russel, 
staffordshire bull terrier e boxer (16,17).

O HAC pode ser decorrente do excesso de se-
creção de hormônio adrenocorticotrófico (ACTH) 
pela hipófise, de neoplasia adrenocortical secretora 
de cortisol, adrenal dependente (HAD), e por ad-
ministração iatrogênica de glicocorticoides. O HAC 
dependente da hipófise (HHD) representa 80 a 85% 
dos casos de HAC endógeno (18). 

Os animais com HAC apresentam sinais clí-
nicos típicos, que podem ocorrer em conjunto ou 
isoladamente, como poliúria, polidipsia, polifagia, 
abdômen pendular, alopecia simétrica bilateral, 
respiração ofegante, hepatomegalia, ganho de peso, 
imunossupressão, fraqueza muscular leve e letar-
gia (16). Podem ocorrer ainda complicações secun-
dárias como hipertensão, diabetes mellitus, pancre-
atite, pielonefrite, tromboembolismo pulmonar e 
distúrbios na coagulação (17).

O HAC pode causar alterações no SNC e SNP 
por mecanismos diretos ou indiretos: no HHD, a 
presença de macroadenomas maiores que 10 mm de 
diâmetro podem causar sinais neurológicos em de-

corrência da infiltração e compressão no hipotála-
mo e do tecido nervoso adjacente (16). A compressão 
do tecido nervoso pelo macroadenoma hipofisário 
resulta em sinais de demência, podendo progredir 
para obnubilação, tetraparesia e ataxia, sinais fo-
cais de tronco encefálico, cegueira pela compres-
são do nervo óptico e crises convulsivas, enquanto 
que a hipertensão arterial sistêmica secundária ao 
HAC pode ocasionar acidentes cerebrovasculares e 
hemorragia intracraniana secundária (1).

Mais raramente podem ocorrer neuropatias pe-
riféricas e miopatias relacionadas ao HAC, cujo me-
canismo ainda não está bem esclarecido. A marcha 
fica rígida, ocorrendo espasticidade dos membros, 
atrofia muscular generalizada e fraqueza, princi-
palmente nos membros posteriores (16). Pode ocor-
rer a miopatia fibrosante, havendo uma postura rí-
gida progressiva que causa incapacidade de flexão 
dos membros (1), com as reações posturais diminu-
ídas no exame neurológico causando limitação de 
movimento (16). 

Os achados laboratoriais são leucograma de es-
tresse, aumento da atividade da FA e da ALT, hi-
percolesterolemia, hipertrigliceridemia, hipergli-
cemia, hipostenúria e diminuição da ureia (16,17). 
No exame radiográfico pode-se observar minerali-
zação pulmonar e dos brônquios assim como ne-
frocalcinose, e no exame ultrassonográfico, o fígado 
pode estar aumentado e hiperecóico (16). No HHD 
há aumento bilateral das glândulas, enquanto cães 
com neoplasia adrenocortical apresentam aumento 
unilateral com presença de nódulos em uma glân-
dula e raramente esse aumento é bilateral (17).

O diagnóstico de HAC é realizado pelo teste de 
estimulação por ACTH e cães com HAD apresen-
tam resposta exagerada neste exame (16). O teste 
de supressão pela dexametasona em dose baixa é 
o mais sensível para detectar HAC, e a supressão 
com dexametasona em dose alta é recomendada 
para diferenciar a causa do HAC (17).

As opções para o tratamento do HAC são o tra-
tamento clínico, cirúrgico e radioterapia (17), essa 
última não disponível no Brasil. O objetivo do tra-
tamento clínico é a diminuição dos hormônios se-
cretados pela adrenal, com o uso de fármacos que 
necrosam seletiva e progressivamente o córtex da 
adrenal (16). 

No HAD a remoção cirúrgica é mais efetiva, 
mas no caso de HHD a adrenalectomia bilateral 
tem como complicação o aumento da massa pitui-
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tária, que pode provocar sinais neurológicos como 
andar compulsivo e em círculos (16). A realização 
de hipofisectomia é descrita nos casos de HHD e 
na avaliação desta técnica em 150 cães a taxa de so-
brevivência foi de até quatro anos, ocorrendo em 
alguns casos óbito e hipofisectomias incompletas, 
com taxa de recidiva de 25% (19). 

Hipoglicemia 
A hipoglicemia é a diminuição do nível de gli-

cose sérico que ocorre quando há excesso de insu-
lina endógena ou exógena, excesso de uso de gli-
cose pelo organismo, ou diminuição da produção 
de glicose (1,2). A hipoglicemia associada a doenças 
sistêmicas é uma causa comum de sinais neuroló-
gicos (1), sendo as principais causas insulinoma, 
hipoglicemia juvenil e hipoglicemia decorrente de 
administração exógena de insulina no manejo da 
diabetes melittus. Outras causas que devem ser 
investigadas são a insuficiência hepática, sepse, hi-
poadrenocorticismo, exercício excessivo em cães de 
caça em jejum e síndrome paraneoplásica, devido à 
neoplasias que produzem substâncias semelhante 
à insulina, tais como carcinoma hepatocelular, car-
cinoma mamário metastático, carcinoma pulmonar 
primário e leiomiossarcoma (2). Deve-se excluir 
ainda erros laboratoriais e falha dos glicosímetros 
portáteis (10).

O encéfalo requer uma média de 100g de glico-
se por dia e devido à limitação que este órgão tem 
em armazenar glicogênio, a hipoglicemia resulta 
em disfunção rápida, que pode ocasionar sequelas 
e até o óbito se a condição se prolongar (2). Níveis 
abaixo de 40 mg/dL induzem gliconeogênese e a 
liberação de hormônios contraregulatórios, e se a 
hipoglicemia for persistente e os mecanismos que 
mantém a glicemia forem insuficientes, o encéfalo 
pode obter piruvato por meio da glicólise, que en-
tão é transformada em lactato, que fornece energia 
temporariamente, entretanto após algum tempo, a 
depleção de energia causa alteração na bomba de 
sódio e potássio, leva à morte neuronal (2).  

Os sinais clínicos da neuroglicopenia são fra-
queza, ataxia, tremores, colapso, cegueira transi-
tória, comportamento anormal, crises convulsivas, 
coma e óbito (10,20). A estimulação simpatoadrenal, 
que ocorre em decorrência da liberação de cateco-
laminas em resposta à hipoglicemia, inicialmente 
causa tremores musculares, agressividade, fome e 

inquietação (20). Na hipoglicemia leve o paciente 
apresenta ansiedade, tremores e fraqueza, e quan-
do os níveis caem drástica ou rapidamente, ocor-
rem os sinais mais graves como crises convulsivas, 
coma e óbito.

Insulinoma
O insulinoma é um tumor funcional maligno 

raro, originário das células β-pancreáticas, que se-
creta insulina, independentemente dos níveis de 
glicose sanguínea (10). É o tumor neuroendócrino 
pancreático mais comum em cães, que induz uma 
variedade de sinais clínicos, hipoglicemia e neuro-
glicopenia secundária (20). 

Afeta cães de meia idade a idosos, sem predile-
ção sexual e uma grande variedade de raças podem 
ser afetadas, como Retriever do Labrador, Pastor 
Alemão, Setter Irlandês, Poodle gigante, Collie, Bo-
xer e Fox Terrier, sendo raro em gatos (2,20).

O SNC obtém a maior parte de sua energia por 
meio do metabolismo de glicose, independente-
mente da ação da insulina. Porém, quando ocorre 
hiperinsulinemia, há hipoglicemia, ocorrendo en-
tão neuroglicopenia (20), disfunção do SNC e se-
quelas neurológicas permanentes se a condição se 
prolongar (2). Se o nível de glicose cair lentamente, 
o SNC é capaz de utilizar substratos orgânicos al-
ternativos (2) e por isso alguns cães com insulino-
ma podem não apresentar alterações clínicas, por-
que se adaptam a baixas concentrações de glicose 
(20). A hipoglicemia pode levar a sinais agudos 
de necrose neuronal no córtex cerebral, alterações 
esponjosas no hipocampo e polioencefalomalácia 
bilateralmente e extensa no córtex cerebral e núcle-
os da base e a hiperinsulinemia pode suprimir a 
concentração de ATP neuronal, danificar as células 
do SNC e aumentar a atividade neuronal, causando 
excitabilidade (20).

Além do quadro clássico de neuroglicopenia, 
outra complicação do insulinoma é a polineuropa-
tia, ocorrendo paraparesia à tetraplegia, paralisia 
facial, hiporreflexia, hipotonia e atrofia muscular, 
geralmente associado à crises convulsivas (20).

Os sinais podem ser intermitentes, e se tornam 
mais frequentes com a progressão da doença, ha-
vendo relação entre o início dos sinais clínicos de 
hipoglicemia e o jejum, excitação, exercícios e até 
a alimentação, pois o consumo de alimentos pode 
estimular a secreção de insulina pelo tumor e resul-

Manifestações neurológicas causadas por doenças sistêmicas em cães e gatos

92



Medvep - Revista Científica de Medicina Veterinária - Pequenos Animais 
e Animais de Estimação - Edição 48 - Vol II - 2018; 87-102.

Manifestações neurológicas causadas por doenças sistêmicas em cães e gatos

tar em hipoglicemia pós-prandial após duas a seis 
horas (2).

Às vezes é necessária a dosagem seriada de 
glicose, ou após a alimentação, para que a hi-
poglicemia seja diagnosticada (2). O diagnósti-
co definitivo é realizado por meio da dosagem 
sérica de insulina no momento da hipoglicemia 
(2,10). No exame de ultrassom, dependendo do 
tamanho da massa, pode ser identificado o tu-
mor pancreático e até metástases (20). A ausên-
cia de massa na ultrassonografia não descarta a 
existência do tumor (2), sendo a TC abdominal 
mais sensível para a detecção, localização e esta-
diamento dos insulinomas em cães (20). 

A laparotomia exploratória é um meio de 
diagnóstico e tratamento, pois permite a identi-
ficação da massa e sua excisão cirúrgica, entre-
tanto, com base nos resultados em cães cujo insu-
linoma foi removido, suspeita-se que 50 a 100% 
dos casos caninos têm metástase no momento 
do diagnóstico, que no momento da cirurgia po-
dem ser confirmadas em apenas 45-55% dos ca-
sos (20). As metástases geralmente ocorrem nos 
linfonodos regionais, fígado, baço, mesentério e 
omento (2). 

Nos casos de crises hipoglicêmicas indica-
-se a administração de glicose a 50% em bôlus, 
com cuidado, pois a elevação súbita da glicose 
pode estimular a liberação de insulina ocorren-
do hipoglicemia de rebote, assim, deve-se man-
ter a infusão de glicose a 5% continuamente, até 
que o paciente seja capaz de se alimentar sozi-
nho, administrando ainda glicocorticoides (10). 
A cirurgia é considerada um procedimento pa-
liativo para todos os animais, porque o tumor 
primário nem sempre é identificado na cirurgia 
(20). As complicações pós-operatórias incluem 
pancreatite aguda, arritmias, hemorragia, sepse, 
leucopenia, parada cardíaca, síncope e diabetes 
mellitus, que pode se desenvolver como resultado 
da supressão crônica de células β por excesso de 
insulina (2).

A terapia médica deve ser realizada em ca-
sos não operáveis, como animais com extensão 
progressiva do tumor ou doença metastática, 
animais idosos ou com risco anestésico e inclui 
manejo dietético, com administração de três a 
seis porções pequenas e frequentes de alimentos 
ricos em proteína, gordura e carboidratos com-
plexos, limitação de exercícios físicos, associado 

ao uso de prednisona (10,20). O diazóxido pode 
ser uma alternativa, visando inibir a secreção 
pancreática de insulina, estimular a gliconeogê-
nese e glicogenólise e inibir a absorção celular 
de glicose (10,20). Outra opção é a quimiotera-
pia com estreptozocina, que destrói as células 
β-pancreáticas (10). Os sinais clínicos de neuro-
patia melhoram ou se resolvem quando a normo-
glicemia é restaurada, porém alguns cães per-
manecem clinicamente anormais mesmo após a 
restauração da normoglicemia (20). 

O prognóstico depende da extensão da doen-
ça ou presença de metástase e tipo de tratamen-
to (10) sendo reservado a mau (2). Em casos de 
cirurgia, a média de sobrevivência em cães é de 
12 a 14 meses (2). Em cães tratados com medica-
ções a média de sobrevivência foi de nove dias, 
com alguns cães sobrevivendo um ano (2). Em 
outro estudo, a sobrevida média foi de 10 meses 
para os cães tratados cirurgicamente, e de três 
meses para aqueles tratados clinicamente (21). A 
sobrevivência é de 74 dias até 3,5 anos em média 
em cães submetidos à cirurgia associada ao tra-
tamento médico posterior (10). A hipoglicemia 
pós-cirúrgica é um fator prognóstico negativo 
(20).

Hipoglicemia juvenil 
A hipoglicemia juvenil é transitória e pode 

ocorrer em cães neonatos e em raças “toy” com 
menos de três meses de idade, como resultado de 
frio, fome, manejo alimentar inadequado, doença 
gastrointestinal, verminose e sepse e pode estar 
relacionada à imaturidade enzimática, levando 
à depleção das fontes primárias de energia (2). 
Outras causas são a doença do armazenamento 
de glicogênio e a insuficiência hepática devido 
a “shunt” portossistêmico (2,20). O diagnóstico é 
realizado por meio dos sinais clínicos e resulta-
dos laboratoriais, onde a única alteração é a hi-
poglicemia (2). 

A hipoglicemia juvenil pode ser evitada ali-
mentando-se os filhotes e a mãe com uma die-
ta rica em proteína (2). A administração lenta 
de solução de glicose a 50%, na dose de 0,5 a 1 
ml/kg durante 10 minutos, pela via intravenosa, 
controla temporariamente as crises convulsivas, 
devendo-se em seguida corrigir a causa e forne-
cer dieta adequada (2). 
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Hipoglicemia por excesso de 
insulina exógena

É uma complicação descrita principalmen-
te em gatos recebendo mais de 6U de insulina 
por injeção, independente do tipo de insulina 
(1). O tratamento envolve a administração lenta 
de glicose a 50% em bôlus na dose de 0,5g/kg, 
diluído em solução salina na proporção de 1:4, 
seguida de infusão contínua de glicose a 5%, 
para manter a normoglicemia. Indica-se ainda 
a suplementação com tiamina, que auxilia no 
metabolismo da glicose, favorecendo a entrada 
de piruvato no ciclo de Krebs e a oxidação das 
pentoses. A alimentação via oral deve ser in-
troduzida quando o animal estiver consciente 
(2). Pode ocorrer cegueira cortical persistente 
e crises convulsivas mesmo após a restauração 
da normoglicemia (1). 

Neuropatia diabética
É uma complicação crônica rara em cães e 

mais comum em gatos diabéticos, com preva-
lência de aproximadamente 10% (22), devido ao 
impacto da hiperglicemia crônica na estrutura 
e função dos nervos (23). Os sinais clínicos in-
cluem fraqueza, dificuldade em saltar, postura 
plantígrada com o apoio dos calcâneos no chão, 
atrofia muscular, diminuição das reações postu-
rais e dos reflexos dos membros pélvicos, e even-
tualmente os sinais clínicos podem progredir 
para os membros torácicos (22), desenvolvendo-
-se uma postura palmígrada (23).

As alterações encontradas no exame eletro-
fisiológico são consistentes com a desmieliniza-
ção nos nervos periféricos sensitivos e motores, 
ocorrendo diminuição na velocidade de condu-
ção nervosa, além da diminuição na amplitude 
do potencial de ação muscular (22). No exame 
histológico da biópsia do nervo de gatos acome-
tidos observam-se lesões nas células de Schwann 
e degeneração axonal (23).

A correção da glicemia com o aumento da fre-
quência da administração de insulina ou troca 
do tipo de insulina pode melhorar a condução 
nervosa, reverter a fraqueza e corrigir a postura 
plantígrada, porém a resposta à terapia é variá-
vel, sendo o prognóstico similar em cães e gatos 
diabéticos, com sobrevida média de 3 anos (22).

Cetoacidose diabética (CAD) 
e estado hiperglicêmico 
hiperosmolar (EHH)

CAD é a emergência endócrina mais frequente 
na rotina de clínica de pequenos animais, sendo 
uma complicação aguda e potencialmente fatal do 
diabetes mellitus, caracterizada por hiperglicemia, 
acidose metabólica, acetonemia, desidratação, per-
da de eletrólitos (24,25), perda de peso acentuada, 
anorexia, depressão mental, fraqueza, vômitos, 
diarreia e respiração cetônica (10).

Ocorre principalmente em cães insulinodepen-
dentes, com idade entre cinco e 12 anos, pois a defi-
ciência insulínica grave a absoluta leva ao aumento 
dos hormônios contrarreguladores, como gluca-
gon, hormônio de crescimento, glicocorticoides e 
catecolaminas, potencializando a atividade cetogê-
nica, com a produção de corpos cetônicos no fígado, 
que excedem a capacidade do organismo em trans-
formá-los em energia, e seu acúmulo leva à acidose 
metabólica, com consequente diminuição do pH e 
da concentração do bicarbonato arterial (10,25). Es-
tas cetonas são filtradas pelos rins e parcialmente 
excretadas na urina, causando acetonúria e contri-
buindo para a diurese osmótica (25).

A azotemia pré-renal leva à redução do volu-
me intravascular, com redução na taxa de filtração 
glomerular (TFG), levando ao acúmulo de glicose 
e corpos cetônicos em um ritmo acelerado, exacer-
bando os sinais clínicos e para manter o equilíbrio 
eletrolítico sanguíneo, os cetoácidos carregados 
negativamente são excretados com íons carregados 
positivamente, tais como sódio, potássio, magnésio, 
e cálcio, o que leva à deficiência desses eletrólitos 
(10).

Os sinais clínicos variam de acordo com o tem-
po de evolução da doença e da gravidade e são fun-
damentais para a diferenciação entre os pacientes 
cetoacidótico doente, não cetótico e cetoacidótico 
sadio (24). O paciente cetoacidótico sintomático 
necessita de monitoração contínua e tratamento 
intensivo, ao contrário dos pacientes não cetóticos 
e o cetoacidótico sadio que apresentam cetonúria e 
cetonemia e ausência de anorexia, êmese ou diar-
reia (24). 

O EHH também é uma complicação fatal do 
diabetes e sua patogênese é semelhante à da CAD, 
exceto que no EHH, a presença de pequenas quan-
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tidades de insulina e resistência hepática ao glu-
cagon inibem a lipólise, impedindo assim a cetose 
(10). O resultado primário das alterações hormo-
nais é a hiperglicemia, o que promove a diurese 
osmótica, conduzindo assim a um círculo vicioso 
de desidratação progressiva e hiperosmolaridade 
(10). Insuficiência renal e ICC são doenças conco-
mitantes comuns em gatos com EHH e também 
podem exacerbar a hiperglicemia, como resultado 
da redução da taxa de filtração glomerular. A desi-
dratação é geralmente grave, ocorrendo depressão, 
obnubilação, estupor, coma, fraqueza, ataxia, refle-
xos pupilares anormais, andar em círculos e crises 
convulsivas, causados pela desidratação cerebral 
induzida por hiperosmolaridade grave (10,26). 

O diagnóstico da CAD é confirmado pela hi-
perglicemia e glicosúria persistentes, além de ce-
tonúria e acidose metabólica (24). Anemia, hemo-
concentração, leucograma de estresse, azotemia, 
hiperfosfatemia, aumento das enzimas hepáticas, 
e deficiências de eletrólitos podem ser vistos em 
ambas as crises diabéticas (10). Hiperbilirrubine-
mia, hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia são 
mais comuns em gatos com CAD do que naqueles 
com EHH, e por meio de urinálise e bioquímica 
sérica identifica-se a presença de corpos cetônicos 
(10). Pacientes com CAD e EHH podem inicialmen-
te ter concentração normal ou aumentada de potás-
sio como resultado de acidose e hiperosmolaridade 
grave (10). A hipofosfatemia ocasionalmente ocorre 
em animais com CAD devido à diurese osmótica e 
perdas urinárias e pode levar a fraqueza muscular, 
hemólise, rabdomiólise, crises convulsivas, disfun-
ção cardíaca e insuficiência respiratória (2,24,25). 

Os objetivos da terapia para pacientes com EHH 
e CAD são: restabelecer o equilíbrio hidroeletrolí-
tico com solução salina e suplementação de eletró-
litos, reduzir os níveis de glicose e a produção de 
corpos cetônicos na CAD pela administração de in-
sulina e tratar as doenças concomitantes como in-
suficiência cardíaca, insuficiência renal, infecções, 
neoplasia, HAC e pancreatite (10,26), sendo que os 
detalhes da terapia estão bem explanados por vá-
rios autores (10,24,25,26). 

Os pacientes com crises convulsivas associadas 
à hiperglicemia são resistentes ao tratamento anti-
convulsivante e respondem melhor à administração 
de insulina e hidratação (2). Durante as primeiras 
24 horas, a glicemia deve ser avaliada a cada uma 
ou duas horas e o estado físico e mental do animal 

deve ser avaliado pelo menos três a quatro vezes 
ao dia, assim como glicemia, eletrólitos séricos e 
hemogasometria e os parâmetros anormais devem 
ser lentamente corrigidos em 24 a 48 horas (22). A 
insulina não deve ser iniciada até que o paciente re-
ceba a fluidoterapia em aproximadamente 6 horas, 
para evitar edema cerebral, que ocorre pelo decrés-
cimo rápido da glicemia e da osmolaridade sérica 
(2,25). Deve-se evitar também hipopotassemia, pois 
a insulina induz o movimento de potássio do espa-
ço extracelular para o espaço intracelular (2). 

As complicações são comuns e geralmente 
ocorrem devido ao monitoramento inadequado do 
animal e falhas na reavaliação dos parâmetros bio-
químicos, podendo ocorrer hipoglicemia, sinais de 
alterações no SNC secundários ao edema cerebral, 
hipopotassemia, hipernatremia, hipercloremia gra-
ves e anemia hemolítica resultante de hipofosfate-
mia (22,26). 

Encefalopatia hepática 
A encefalopatia hepática (EH) é uma condição 

neurológica complexa caracterizada pela inibição 
neuronal aumentada (27), decorrente de doença 
hepática adquirida ou congênita (3). É classificada 
em três tipos de acordo com a natureza da disfun-
ção hepática: a EH tipo A está associada com insu-
ficiência hepática aguda, a EH tipo B com desvio 
portal sistêmico ou “shunt” sem doença hepática 
intrínseca e o tipo C com doença parenquimatosa 
hepática grave e hipertensão portal (27). A insufici-
ência hepática aguda pode ocorrer em animais de 
qualquer idade e as causas podem incluir distúrbio 
metabólico, tais como lipidose em gatos, trauma, 
comprometimento vascular e doenças infecciosas, 
já a insuficiência hepática crônica acomete em geral 
cães de meia-idade ou mais velhos (3). 

Desvios portossistêmicos congênitos são comu-
nicações vasculares entre o sistema venoso portal 
e sistêmico, que permitem acesso do sangue portal 
à circulação sistêmica sem que primeiro ocorra sua 
passagem pelo fígado (28), sendo a principal causa 
de EH em cães (2) e gatos (3). Em gatos e cães de 
raças pequenas, tendem a ser extra-hepáticos (28), 
enquanto que um único shunt intra-hepático é mais 
comum em cães de raças de médio e grande porte 
(2,27). Geralmente ocorrem em animais com menos 
de um ano de idade, porém não deve ser descar-
tado como causa de EH em animais mais velhos, 
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havendo relatos de predileção racial no Schnauzer 
miniatura e Yorkshire Terrier (2,27,28). 

A disfunção hepática leva ao acúmulo sistêmico 
de toxinas que atravessam a barreira hematoence-
fálica (BHE), alterando a neurotransmissão cerebral 
(27). O acúmulo de amônia é um mecanismo im-
portante de EH, resultando em edema dos astróci-
tos, alteração do fluxo sanguíneo e do metabolismo 
cerebral e produção de radicais livres (2,29,30). A 
patogênese não é completamente compreendida, 
ocorrendo interação de diversos fatores que atuam 
de maneira conjunta, podendo estar relacionada à 
elevação da amônia, metabolismo alterado de ami-
noácidos, glutamina, transmissão do glutamato, 
aumento de agonistas do ácido γ-aminobutírico 
(GABA) e substâncias benzodiazepínicas, entre ou-
tras (29,30).

Independentemente da causa, os sinais neuro-
lógicos de EH são compatíveis com uma síndrome 
cerebral (2) e geralmente divididos em quatro fases 
(29). A primeira ocorre quando as toxinas derivadas 
do intestino começam a afetar o SNC e os sinais clí-
nicos mais comuns incluem inapetência, alteração 
de comportamento e irritabilidade leve; a segunda 
fase é caracterizada por letargia, ataxia, compor-
tamento alterado ou agressivo ocasional, pressão 
da cabeça, cegueira, desorientação e salivação; na 
terceira fase o paciente fica incoordenado, e pode 
apresentar estupor e crises convulsivas, sendo es-
tas sempre acompanhadas de outros sinais clínicos; 
se as crises convulsivas forem o único sinal clínico, 
provavelmente existe outra etiologia. A última fase 
é caracterizada por decúbito, sonolência, coma e 
óbito (29). 

No tipo A, ou EH aguda, os sinais clínicos são 
indicativos de hipertensão intracraniana e podem 
progredir rapidamente, iniciando-se com agitação, 
delírio, convulsões, coma e morte devido à her-
niação cerebral. Os sinais clínicos dos tipos B e C, 
ou EH crônica, podem se apresentar episódica e 
gradualmente, geralmente sendo precipitados por 
outro fator subjacente, como por exemplo, ingestão 
excessiva de proteínas, infecção, uso de medica-
mentos, distúrbios metabólicos, insuficiência renal 
e desidratação (29). A ocorrência de recuperação 
demorada após anestesia geral ou de sedação ex-
cessiva após uso de tranquilizantes ou anticonvul-
sivantes pode sugerir metabolismo hepático altera-
do (29). Nos shunts portossistêmicos congênitos, os 
sinais clínicos nos gatos são intermitentes e vistos 

com frequência horas após a ingestão de uma refei-
ção rica em proteínas (2). 

O diagnóstico é realizado pela demonstração 
da função hepática alterada, sinais neurológicos 
compatíveis e resposta à terapia (29). Deve-se rea-
lizar hemograma completo, exames bioquímicos e 
urinálise em todos os animais com sinais clínicos 
sugestivos (2,29). As anormalidades podem incluir 
diminuição do nível de ureia no sangue, aumento 
das enzimas hepáticas alanina aminotransfera-
se (ALT) e fosfatase alcalina (FA), diminuição das 
concentrações de proteína total e albumina, hipo-
colesterolemia e hiperamonemia (29). A dosagem 
de ácidos biliares totais, acima de 20 mM/L em je-
jum e de 25 mM/L após a alimentação confirmam 
a doença hepática (29). Na urinálise os cães podem 
apresentar cristalúria de biurato de amônia, porém 
isso é raro em gatos (2).

A ultrassonografia é uma ferramenta valiosa 
para o diagnóstico não invasivo da causa subja-
cente da EH, crucial para determinar o curso de 
tratamento e se a intervenção cirúrgica é indicada, 
pois permite avaliar o parênquima hepático e loca-
lizar os desvios portossistêmicos, principalmente o 
intra-hepático (28).

Não há nenhum teste diagnóstico definitivo 
para EH, porém exames de imagem podem ser 
úteis. Na TC do crânio é possível diagnosticar a 
presença de edema e excluir neoplasias e hemorra-
gia. Esse exame também pode auxiliar no diagnós-
tico de desvios portossistêmicos (30). Na RM, nas 
imagens ponderadas em T1 podem ser observados 
sulcos cerebrais alargados e hipersintensidade no 
núcleo lentiforme (29). Nas imagens ponderadas 
em T2, podem ser observadas lesões simétricas hi-
perintensas do córtex cerebral nos lóbulos parietais 
e occipitais (30). Nos cortes transversais, a lesão 
bilateral no córtex cerebral é mais evidente, com 
sulcos alargados generalizados, consistente com 
atrofia cerebral, suspeitando-se de edema e lesão 
cerebral citotóxica (29).

Os objetivos do tratamento são diminuir os 
metabólitos neurotóxicos e tratar a causa de base. 
O tratamento médico inclui terapia de suporte, 
mantendo-se o equilíbrio hidroeletrolítico e áci-
do básico com a administração de solução salina 
e antibioticoterapia com neomicina, ampicilina ou 
metronidazol pela via oral, visando a remoção de 
agentes tóxicos do trato gastrointestinal e a redução 
das bactérias que produzem amônia (2,29). Deve-se 

Manifestações neurológicas causadas por doenças sistêmicas em cães e gatos

96



Medvep - Revista Científica de Medicina Veterinária - Pequenos Animais 
e Animais de Estimação - Edição 48 - Vol II - 2018; 87-102.

Manifestações neurológicas causadas por doenças sistêmicas em cães e gatos

ainda administrar lactulona, para reduzir a produ-
ção e absorção de amônia, pois esse fármaco reduz 
o trânsito gastrointestinal e a produção colônica de 
amônia e evita a constipação (2,29). A administra-
ção intravenosa de manitol em bôlus é recomenda-
da para o tratamento de hipertensão intracraniana 
(30). No caso da presença de crises convulsivas, o 
diazepam deve ser evitado porque é metabolizado 
principalmente pelo fígado e pode resultar em se-
dação excessiva e depressão respiratória, recomen-
dando-se o uso de levetiracetam, brometo de sódio 
ou brometo de potássio (2,30). 

O manejo dietético visa diminuir a ingestão de 
alimentos ricos em proteínas e consequentemente 
a formação de neurotoxinas, indicando-se rações 
comerciais próprias para afecções hepáticas (2). A 
cirurgia é o tratamento de escolha para shunts por-
tossistêmicos, com o objetivo de obliterar o desvio, 
porém podem ocorrer complicações como crises 
convulsivas, hipertensão portal e trombose da veia 
porta (2). O prognóstico para animais com EH ge-
ralmente é reservado e depende da doença hepática 
subjacente (3). 

Encefalopatia urêmica
A encefalopatia urêmica é uma condição rara 

em cães com insuficiência renal (IR), de causa des-
conhecida, provavelmente decorrente da uremia, 
distúrbios eletrolíticos, hipóxia cerebral e aumento 
sérico do paratormônio (2), que parece ser a prin-
cipal neurotoxina responsável pela encefalopatia 
urêmica (1). Entretanto, outros compostos, como 
a guanidina, têm efeitos excitatórios sobre o SNC, 
ativando o N-metil-D-aspartato (NMDA) e inibin-
do receptores do GABA (2). A hipertensão sistêmi-
ca, que comumente acompanha a IR, também pode 
estar relacionada a algumas das alterações pato-
lógicas observadas e será abordada abaixo. Além 
disso, os desequilíbrios hidroeletrolíticos, incluin-
do a hipercalcemia, hipo e hipernatremia e hipo e 
hiperosmolaridade, comuns em pacientes com IR, 
contribuem para a encefalopatia (2). 

Os sinais neurológicos podem ser vistos quan-
do a taxa de filtração glomerular diminui abaixo de 
10% a 20% do normal (1,31) e incluem depressão ou 
letargia, crises convulsivas generalizadas ou focais, 
fraqueza generalizada, fasciculações musculares 
especialmente em músculos faciais, e mioclonia 
(1,2,32). A letargia é comum em cães com doença 

renal crônica, enquanto as crises convulsivas são 
mais frequentes na insuficiência renal aguda (2).

O diagnóstico se baseia nos sinais clínicos de 
insuficiência renal, sinais neurológicos concomi-
tantes e nos resultados dos exames laboratoriais, 
em geral havendo azotemia, hiperfosfatemia, alte-
rações eletrolíticas (2,33) e presença de anemia ar-
regenerativa na insuficiência renal crônica (31,32). 
Também devem ser realizados exames de imagem 
e urinálise, para a avaliação da doença renal e dife-
renciação da causa de azotemia (32). 

O tratamento inicial com fluidoterapia com solu-
ção salina isotônica intravenosa tem como objetivo 
restabelecer o equilíbrio hídrico e hemodinâmico, e 
promover a diurese (32). Outros tratamentos devem 
ser direcionados para as causas da insuficiência 
renal aguda ou crônica, tais como correção de hi-
percalcemia promovendo a calciurese com solução 
salina, administração de antibióticos, remoção de 
urólitos que estejam causando doença obstrutiva 
e correção da perfusão renal anormal responsável 
por causar lesões isquêmicas renais (2).

O calcitriol reduz os níveis séricos de parator-
mônio, reverte a depressão em cães e gatos com 
uremia crônica, e melhora a qualidade de vida, sen-
do mais eficaz no início da uremia, antes do estágio 
avançado de hiperparatireoidismo secundário re-
nal (2). O nível sérico de fósforo deve ser normaliza-
do antes do início da terapia com calcitriol, porque 
a hiperfosfatemia aumenta a mineralização renal e 
consequentemente as lesões renais que podem ser 
causadas pelo calcitriol (2). 

A hemodiálise em animais urêmicos pode levar 
ao aumento da pressão intracraniana, crises con-
vulsivas e edema cerebral pela queda no pH e na 
concentração de bicarbonato no líquido cerebroes-
pinhal (2). O prognóstico para os animais com in-
suficiência renal geralmente é reservado (2).

Encefalopatia hipertensiva
A hipertensão arterial sistêmica (HAS) é o au-

mento persistente da pressão arterial (PA) sistólica 
maior ou igual a 160 ou 170 mmHg (3). Cães e gatos 
com doença subjacente, como doença renal crônica 
ou hipertireoidismo e gatos geriátricos, são mais 
suscetíveis ao desenvolvimento da hipertensão ar-
terial sistêmica (34). A HAS é uma consequência co-
mum da insuficiência renal, afetando entre 19,4% e 
61% dos felinos e 50 a 93 % dos caninos (35). 
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A HAS é classificada em três categorias de acor-
do com a causa (36). Pode ser induzida pela excita-
ção ou ansiedade, ou estresse, denominada ”hiper-
tensão do jaleco branco”; a hipertensão primária ou 
idiopática é aquela que ocorre na ausência de outras 
doenças (3,37), sendo considerada rara em cães (36), 
embora seja diagnosticada em aproximadamente 
20 % dos gatos com hipertensão (3). A HAS também 
pode ocorrer em associação com doenças ou medi-
camentos que acarretam aumento da PA, denomi-
nada hipertensão secundária, sendo as causas mais 
comuns a doença renal crônica e o hipertireoidismo 
(3,37). Outras causas incluem hiperaldosteronismo 
primário, feocromocitoma, diabetes mellitus, admi-
nistração de glicocorticoides, mineralocorticoides, 
eritropoietina, cloreto de sódio e anti-inflamatórios 
não esteroidais (3). 

A patogênese é complexa (38) e multifatorial, 
provavelmente relacionada à diminuição da ex-
creção de sódio e à ativação excessiva do sistema 
renina-angiotensina-aldosterona (34). Conforme a 
PA aumenta, há um risco de dano progressivo para 
os órgãos-alvo como encéfalo, coração, rins e olhos 
(3,39). 

A encefalopatia hipertensiva ocorre quando a 
PA é superior a 180 mmHg, principalmente quan-
do o aumento é súbito (36). Há comprometimento 
da capacidade de autoregulação da vasculatura 
cerebral, levando a hipoperfusão e edema cerebral 
do tipo vasogênico, predominantemente na subs-
tância branca (3). Na hipertensão crônica ocorre 
vasoconstrição, hipertrofia e hiperplasia do mús-
culo liso dos vasos cerebrais, levando a alterações 
fibrosas e degeneração vascular, predispondo a 
rupturas e microhemorragias (3). Também podem 
ocorrer anormalidades da retina, incluindo edema, 
hemorragia e descolamento parcial ou total, que 
pode apresentar-se com início agudo de perda de 
visão e anormalidades cardíacas, incluindo hiper-
trofia ventricular secundária à hipertensão, ritmo 
de galope e sopro cardíaco (37,38).

Os sinais neurológicos normalmente refletem 
doença intracraniana, incluindo diminuição da 
consciência, obnubilação, convulsões (3,35), sensi-
bilidade à luz (38), alterações no estado mental, al-
terações de comportamento e síndrome vestibular 
central (3,34,35). Outros sinais neurológicos asso-
ciados à hipertensão incluem cegueira, estupor (37), 
fraqueza, ataxia, tremores, colapso súbito e parapa-
resia (3). 

O diagnóstico presuntivo de encefalopatia hi-
pertensiva é simples e se baseia na presença de 
HAS e sinais neurológicos concomitantemente (3). 
Deve ser realizado o diagnóstico diferencial com 
outras doenças que podem acarretar hipertensão, 
realizando-se hemograma completo, perfil bioquí-
mico, urinálise e testes adicionais, incluindo dosa-
gem de tiroxina sérica (3) e de aldosterona sérica 
e urinária, de acordo com a suspeita clínica (37). 
Em gatos com doença renal devem ser realizados 
ultrassonografia abdominal renal, aferição da taxa 
de filtração glomerular e avaliação quantitativa da 
proteinúria (3,37).

A RM cerebral permite o diagnóstico diferen-
cial de doenças que possam produzir sinais clí-
nicos semelhantes, e em cães e gatos podem ser 
identificadas lesões na substância branca nas áreas 
dos hemisférios cerebrais, regiões frontal, parietal, 
temporal e occipital, bem como núcleo caudado e 
tálamo. As lesões são hiperintensas em T2 e Flair 
e isointensas a hipointensas nas imagens pondera-
das em T1 (3). A RM também permite verificar se 
há aumento do diâmetro da bainha do nervo ópti-
co, que pode ser um Indicador de aumento da PIC 
em cães (39). Na histopatologia do tecido cerebral 
observa-se edema difuso, arteriosclerose cerebral e 
microhemorragias no parênquima cerebral (37). 

Quando não diagnosticada e tratada adequada-
mente, pode ocorrer deterioração significativa da 
função renal e danos a outros órgãos, portanto, a 
PA deve ser aferida em todos pacientes diagnos-
ticados com doença renal (33,35,37). O objetivo da 
terapia anti-hipertensiva é diminuir a magnitude, 
gravidade e probabilidade de lesão aos órgãos alvo 
(37) e no caso de encefalopatia hipertensiva há a ne-
cessidade de intervenção imediata para limitar os 
danos e risco de óbito (34,35). Como a hipertensão 
em cães e gatos é frequentemente secundária, a te-
rapia anti-hipertensiva, por si só muitas vezes não 
é suficiente, e assim as doenças subjacentes que po-
dem estar causando hipertensão secundária devem 
ser identificadas e tratadas (37). 

A escolha do fármaco para tratar a HAS depen-
de da espécie, doença subjacente e grau da doença 
(35), sendo os principais os inibidores da enzima 
conversora de angiotensina, como benazepril (38) 
ou enalapril (35), os fármacos que antagonizam a 
aldosterona e que podem proteger o coração, cé-
rebro e rins dos efeitos nocivos da hipertensão, 
como a espironolactona (33,35), os bloqueadores 
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de canais de cálcio, os diuréticos, os bloqueadores 
β-adrenérgicos, e nas emergências hipertensivas 
indica-se a hidralazina, um vasodilatador de ação 
direta (3).

É aconselhável o acompanhamento da PA du-
rante as primeiras 24 horas de tratamento, reava-
liando-se o paciente dentro de 24 horas para verifi-
car se está ocorrendo resposta adequada, e uma vez 
que a PA esteja estável com o uso de medicação, a 
PA deve ser aferida a cada três meses (38).

A encefalopatia hipertensiva é reversível se re-
conhecida e tratada rapidamente, porém se o diag-
nóstico for tardio o prognóstico é reservado (35). 
Infelizmente, o controle da hipertensão não parece 
ter um efeito significativo sobre o tempo de sobre-
vivência (3). 

A presença de hipertensão em cães com hemor-
ragia cerebral não traumática foi um indicador de 
prognóstico reservado, pois houve 80% de recidiva 
entre três e doze meses após o diagnóstico, resul-
tando em morte ou eutanásia (40). 

Distúrbios eletrolíticos 

Alteração nos níveis séricos de 
sódio

O sódio é o íon mais importante do espaço ex-
tracelular e que determina a osmolaridade sérica, 
sendo que a manutenção do volume do líquido 
extracelular depende do balanço deste íon (41). A 
maioria das desordens da concentração do sódio 
decorre de desordens do balanço hídrico, e tanto a 
hiper como a hiponatremia causam sinais neuroló-
gicos. As alterações gradativas na concentração de 
sódio são bem toleradas, ao contrário das alterações 
súbitas, que podem causar disfunções neurológicas 
graves. 

A hipernatremia indica o aumento da concen-
tração de sódio em relação à água total do organis-
mo, ocorrendo hipertonicidade. As principais cau-
sas são o excesso de ingestão de sódio ou retenção 
(administração de fluído hipertônico, hiperaldoste-
ronismo primário, intoxicação por sal, infusão de 
bicarbonato de sódio), perda de água pura (diabe-
tes insipidus, febre, intermação, falta de ingestão 
de água, hipodipsia primária) ou a perda de água 
hipotônica (Insuficiência renal crônica, diarreia, 
vômito, pancreatite, peritonite) (42).

Os sinais clínicos são inespecíficos tais como de-
pressão, letargia, fraqueza muscular, irritabilidade, 
agressividade, delírio, pressão da cabeça, andar em 
círculos, cegueira, tremor muscular, espasticidade, 
convulsões, coma e morte. Os sinais neurológicos 
podem não ocorrer até que os níveis séricos de só-
dio excedam 170-175 mEq/l (2,41,42).

A hipernatremia e a hiperosmolaridade cau-
sam redução do volume celular cerebral devido à 
saída de água das células cerebrais por osmose, o 
que pode levar ao rompimento das veias cerebrais, 
resultando em hemorragias subaracnoide e intra-
cerebral focal, sendo que a disfunção neurológica 
resultante pode ser irreversível, com danos neuro-
lógicos permanentes e até óbito (42,43). 

Nos exames laboratoriais, além da hipernatre-
mia, pode ser constatada elevação do cloreto sérico, 
porque este íon é um ânion extracelular dependen-
te de sódio (43). O principal objetivo do tratamento 
é identificar a causa primária e trata-la, repor o vo-
lume de água com atenção para a taxa da correção 
do sódio sérico (41) assim a concentração sérica de 
sódio deve ser reduzida gradativamente ao longo 
de 48 horas (42), em cerca de 1 mEq/L/hora nos 
quadros com mais de um dia de duração, pois a cor-
reção rápida pode levar a edema cerebral, convul-
sões e morte (2). Nesses casos pode ser associado 
manitol para reduzir o edema cerebral intersticial 
(41). Recomenda-se monitorar cuidadosamente a 
excreção urinária, pois se houver anúria, há ne-
cessidade de diálise para restabelecimento da pro-
dução de urina (43). O prognóstico é reservado em 
função dos efeitos prejudiciais ao cérebro, porém 
se tratamento apropriado for realizado no início da 
enfermidade, pode ser bom (2).

A hiponatremia é a concentração de sódio sérica 
abaixo de 140m Eq/L em cães (41,44) e abaixo de 
149 mEq/L em gatos (42), e as causas são a perda 
de sódio ou aumento da retenção de água (41). Pode 
ser classificada de acordo com a osmolaridade (2): 
hiponatremia com osmolaridade normal está ge-
ralmente associada à pseudo-hiponatremia e pode 
ocorrer na presença de hiperlipidemia e hiperpro-
teinemia;  hiponatremia com hiperosmolaridade é 
causada pelo aumento de solutos osmoticamente 
ativos, como glicose e manitol (41,44) e a hiponatre-
mia hipo-osmolar ou verdadeira pode ocorrer na 
insuficiência renal ou hepática avançada, insufici-
ência cardíaca, queimaduras, administração de flu-
ído hipotônico, pancreatite e efusão peritoneal (41).
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A diminuição da osmolaridade plasmática leva 
ao deslocamento de fluído do espaço extracelular 
para o intracelular, ocorrendo edema cerebral e lise 
celular (41). Os sinais estão relacionados à rapidez 
da instalação da hiponatremia, sendo que na hipo-
natremia crônica há ausência ou poucos sinais clíni-
cos, porque existe um mecanismo de compensação 
da diminuição da osmolaridade do plasma (41,44). 
Na hiponatremia aguda, há hiposmolaridade plas-
mática e redução do influxo de água cerebral, com 
edema cerebral e aumento da pressão intracrania-
na, e em geral, os sinais clínicos não são evidentes 
até que as concentrações séricas de sódio sejam in-
feriores a 125 mEq/L (44), quando ocorrem sinais 
de fraqueza generalizada, letargia, incoordenação 
(42), depressão mental, estupor, coma, convulsões 
e óbito (3,41). 

O objetivo do manejo da hiponatremia é diag-
nosticar e corrigir a causa de base e, se necessário, 
aumentar a concentração de sódio sérica (41). Na 
hiponatremia verdadeira, a osmolaridade sérica é 
baixa e se houver hiponatremia com osmolarida-
de sérica normal ou elevada, está ocorrendo uma 
pseudohiponatremia (42). Para o tratamento corre-
to da hiponatremia deve-se considerar a velocidade 
de instalação, a gravidade do quadro, sinais clíni-
cos e diagnósticos (41,42). 

O tratamento varia desde restrição hídrica até 
reposição de salina isotônica ou hipertônica, po-
rém, em casos de hiponatremia sintomática, deve-
-se fazer a reposição salina, principalmente se a 
hiponatremia ocorreu de maneira muito rápida 
(2,3,42). Os pacientes sintomáticos devem ser trata-
dos de forma conservadora com soluções cristaloi-
des. A hiponatremia aguda sintomática grave é in-
comum, e a administração de soluções cristaloides 
isotônicas como o Ringer lactato é recomendada 
para corrigir a hiposmolaridade (41), entretanto a 
correção rápida do sódio sérico pode levar à des-
mielinização potencialmente fatal do tronco ence-
fálico, denominada mielinólise pontina central (45)

Alteração nos níveis séricos de 
cálcio

O cálcio, principal cátion do organismo, está 
distribuído em maior quantidade nos ossos, e em 
menor quantidade, porém fisiologicamente ativa, 
é encontrada na forma ionizada e não ionizada no 
espaço extracelular e intracelular. O nível sérico 

de cálcio depende da atuação conjunta do parator-
mônio, calcitriol, vitamina D e calcitonina (46) Na 
hipercalcemia, a concentração de cálcio ionizado 
acima de 6mg/dL em cães e 5,7mg/dL em gatos 
(47). As principais causas são hiperparatireoidis-
mo primário, hipercalcemia associada à neoplasia 
maligna, metástase em ossos, intoxicação por vita-
mina D, hipoadrenocorticismo e insuficiência renal 
aguda ou crônica (2,47). A hipercalcemia pode ser 
um marcador da ocorrência de afecções em outros 
sistemas, bem como pode induzir doenças em ou-
tros órgãos (46). Algumas das condições associadas 
à hipercalcemia são: hiperproteinemia, hipoadre-
nocorticismo, hiperparatireoidismo primário, ne-
oplasias (adenoma da paratireoide, mieloma múl-
tiplo, adenocarcinoma das glândulas apócrinas do 
saco anal) insuficiência renal crônica e osteomielite 
entre outras (46). 

A hipercalcemia está associada a uma ampla 
gama de sinais clínicos como polidipsia, poliúria, 
anorexia, letargia, êmese, dor abdominal, insufici-
ência renal, fraqueza, hiporreflexia (2), urolitíase, e 
constipação (46). O efeito direto da hipercalcemia 
grave no sistema nervoso central consiste geral-
mente de letargia progressiva, que raramente evo-
lui para confusão e coma, sendo incomum a ocor-
rência de crises convulsivas (45,46). 

Deve-se tratar a hipercalcemia e a doença pri-
mária (2,47). O objetivo do tratamento inicial é 
reduzir o grau de hipercalcemia e aumentar a ex-
creção de cálcio utilizando-se solução salina a 0,9% 
para promover a calciurese, natriurese e corrigir a 
desidratação, pois a hemoconcentração pode au-
mentar a concentração de cálcio sérica (46). Após a 
definição da etiologia, esta deve ser tratada se pos-
sível, mas infelizmente não há um protocolo efetivo 
para todas as causas de hipercalcemia, sendo ne-
cessária adaptação da terapia individualmente (46). 

A hipocalcemia é a diminuição do nível de con-
centração de cálcio total abaixo de 8 mg/dL em cães 
e 7 mg/dL em gatos, ou de cálcio ionizado abaixo de 
5 mg/dL em cães e 4,5 mg/dL em gatos (46). Ocorre 
principalmente em neonatos, insuficientes renais e 
em fêmeas após o parto (2). A hipocalcemia aguda 
grave pode ocorrer após excisão cirúrgica da tireoi-
de ou paratireoide e também é uma complicação co-
mum da pancreatite aguda (2,45,47). Outras causas 
incluem hipoparatireoidismo, hiperparatiroidismo 
nutricional secundário, toxicidade por etilenogli-
col, má absorção intestinal em cães, uso de enemas 
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comercial contendo fosfato, tumores na tireoide, tu-
mores ósseos metastáticos e após administração de 
alguns quimioterápicos (2,45).

Os sinais são variáveis e insidiosos, podendo 
se manifestar com sinais neurológicos ou neuro-
musculares, como tremores, espasmos ou cãibras 
musculares, convulsões, tetania (45,47), ataxia (2), 
andar rígido, alterações de comportamento como 
inquietação, excitação, agressão, hipersensibilidade 
ao estímulo e desorientação (46,47). O diagnóstico 
de hipocalcemia baseia-se nos sinais clínicos e nos 
níveis séricos de cálcio ionizado (2). 

No tratamento inicial deve ser administrado 
gluconato de cálcio a 10% lentamente por 10 a 20 
minutos, enquanto a frequência cardíaca é monito-
rada (1,2). A identificação e o tratamento da causa 
subjacente são fundamentais para evitar recidiva 
do quadro (1,2). O controle em longo prazo da hipo-
calcemia persistente exige a administração oral de 
vitamina D e de cálcio (2,47).

O prognóstico depende da causa da hipocal-
cemia. O tratamento realizado corretamente pelo 
proprietário e a manutenção da concentração sérica 
conferem um prognóstico excelente para animais 
com hipoparatireoidismo primário simples, porém 
os animais com fraturas de coluna vertebral decor-
rente da desmineralização óssea apresentam prog-
nóstico reservado (2).

Alterações nos níveis séricos 
de potássio

O potássio é o principal eletrólito intracelular 
e sua concentração determina o potencial elétrico 
celular, assim alterações em seus níveis causam 
alterações na condução nervosa, comprometendo 
principalmente os músculos (48). A hipercalemia é 
a elevação da concentração sérica de potássio aci-
ma de 5,6 mEq/L em cães e 5,3 mEq/L em gatos, 
podendo ser decorrente de insuficiência renal, in-
suficiência adrenal e acidose metabólica (45,48). 
As manifestações clínicas em geral afetam o SNP, 
e o principal sinal clínico é a fraqueza muscular 
(2,49). Anormalidades miocárdicas arritmogênicas 
incluindo parada cardíaca podem não ser eviden-
tes até que os teores séricos de potássio excedam 8 
mEq/L (48).

O tratamento envolve fluidoterapia com solução 
salina a 0,9%, interrupção da suplementação de po-

tássio ou de medicamentos que favorecem a hiper-
potassemia, administração de bicarbonato de sódio 
ou glicose ou gluconato de cálcio para redução da 
concentração sérica de potássio, administração 
de diuréticos, hemodiálise ou diálise peritoneal e 
identificação e tratamento da afecção primária se 
possível (48). 

A hipocalemia é a diminuição do nível sérico de 
potássio abaixo de 3,5 mEq/L (45), sendo causada 
por vários mecanismos, incluindo ingestão inade-
quada de potássio conjuntamente com anorexia 
prolongada, perda de massa muscular, insuficiên-
cia renal crônica e perda urinária de potássio (48). 

Os sinais clínicos são tipicamente musculares, 
incluindo fraqueza muscular leve, mialgia e cansa-
ço fácil, podendo progredir para fraqueza muscu-
lar clinicamente significativa (48), rabdomiólise e 
mioglobinúria (48). É comum a ocorrência de ven-
troflexão cervical pela fraqueza dos músculos do 
pescoço e posturas anormais nos gatos, que tam-
bém podem ser observados nos cães (1,48). A teta-
nia ocorre ocasionalmente, particularmente quan-
do a hipopotassemia está associada com alcalose 
metabólica (45). 

O tratamento envolve a suplementação de po-
tássio, preferivelmente pela via oral (1), dividida 
duas a três vezes por dia (48), pois a suplementação 
parenteral pode exacerbar a hipopotassemia me-
diante a expansão do volume que facilita a diurese 
de potássio (1). Nos casos em que a causa da hipo-
potassemia é o vômito ou o uso de diurético, pode 
ser feita a suplementação parenteral com cloreto de 
potássio, e a taxa de correção não deve ser supe-
rior a 0,5 mEq/kg/h, exceto em pacientes com CAD 
tratados com insulina (48). Após a reposição de po-
tássio, a recuperação completa da força muscular 
ocorre normalmente (45).

Considerações Finais
Há uma grande variedade de doenças endó-

crinas, deficiências orgânicas e distúrbios eletro-
líticos que podem causar alterações neurológicas, 
tornando o diagnóstico diferencial dessas doenças 
extremamente importante. Muitas doenças podem 
causar sinais semelhantes a afecções neurológicas 
neoplásicas, infecciosas, inflamatórias e vasculares, 
assim o veterinário deve estar ciente das afecções 
metabólicas e endócrinas que cursam com sinais 
neurológicos, para que solicite exames laboratoriais 
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específicos. Várias afecções apresentam remissão 
dos sinais neurológicos se corretamente tratadas.
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