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1 INTRODUCAO

A urolitiase é uma afecgcdo metabdlica de causa multifatorial que
frequentemente afeta os caes e os gatos e possui altos niveis de recorréncia.
Ocorre quando ha precipitacdo de cristais em urina superconcentrada com essas
substancias. Os urélitos sdo em sua maioria formados por estruvita ou oxalato de
célcio, porém outros minerais também podem se precipitar formando calculos, tais
como urato, fosfato de calcio, cistina e silica.

E importante que se realizem andlises fisicas quantitativas que
detectam a composicao dos calculos a nivel molecular ou atbmico de maneira
extremamente eficiente, sendo que apenas com esse conhecimento é possivel a
instauracao de terapia adequada e o estabelecimento de protocolos para reduzir a
chance de recorréncias. As andlises qualitativas ndo sao eficientes, pois além de
nao quantificar a presenca de cada componente dos urdélitos, se mostra incapaz
de detectar determinadas substancias, como por exemplo silica e certos
metabdlitos de medicamentos.

O interesse em avaliar as caracteristicas epidemioldgicas da urolitiase
reside na necessidade de haver uma melhor compreensdo dos fatores que
predispéoem a formacgado da afeccao; bem como de avaliar se ha a ocorréncia de
alteracées nas frequéncias existentes de cada calculo, provocadas por fatores
externos.

O presente seminario tem como objetivo a apresentacado da distribuicao
dos diferentes tipos de célculos encontrados em caes e gatos em distintas regides
geograficas e o estabelecimento de relagdo com particularidades individuais,
como sexo, raga e idade.



2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Caracterizacao da urolitiase

A urolitiase é uma afeccao bastante comum na clinica de pequenos
animais, chegando a ser a terceira doenga mais comum do trato urinario dos caes
(LULICH et al., 2004). Afeta de 1,5% a 3,0% de todos os caes admitidos em
clinicas veterinarias e mais de 25% dos gatos com doenca do trato urinario
inferior (OSBORNE et al., 1995). As recidivas sao muito frequentes (OSBORNE et
al., 1999), principalmente se nédo forem adotadas medidas de manejo a longo
prazo e prevencao (ULRICH et al., 2008).

Os urdlitos sao concrecgdes policristalinas compostos primariamente de
minerais, cristaloides organicos e inorganicos, e menores quantidades de matriz.
Em contraste, os plugues uretrais felinos sdo comumente formados de maiores
quantidades de matriz organica em relacao aos minerais (OSBORNE et al., 1995).

Urolitiase é um termo que se refere a presenca de urdlitos, em
qualquer segmento do trato urinario, sua causa e efeito. Decorre da interagdo de
varios fatores predisponentes adquiridos, congénitos e familiares, que levam a
precipitacdo de metabdlitos na urina (OSBORNE et al., 2008b). Podem ser
citadas como fatores de risco, anormalidades funcionais ou anatémicas do
sistema urinario, como presenca de diverticulo vesical; infeccées do trato urinario;
dieta; pH da urina; raca; sexo; idade e anomalias metabdlicas (OSBORNE et al.,
1999). Nem todos os fatores de risco sdo conhecidos e eles podem ter diferentes
efeitos sobre cada tipo de urdlitos. Identificar os mecanismos de formacao dos
urdlitos auxilia no diagnéstico precoce e na elaboracéo de terapia adequada para
reduzir a formacao de urdlitos, evitar sua recorréncia e ainda a prever possiveis
falhas de tratamento instituido (OSBORNE et al., 1999; SOSNAR et al., 2005;
PICAVET et al.,, 2007; VRABELOVA et al.,, 2011). Como a identificacdo dos
mecanismos de formacao depende da determinagdo da composicao dos urdlitos,
o processo de diagnéstico termina somente quando essa composicao é
evidenciada (OSBORNE et al., 1995; ULRICH et al., 1996; LULICH et al., 2004).



Foram desenvolvidos protocolos para minimizar a recorréncia das
urolitiase, bem como para a dissolucédo de célculos de estruvita, urato de aménio
e cistina. A remocao cirlrgica permanece como tratamento de escolha para os
casos de urolitiase obstrutiva do fluxo urinario, bem como para os calculos ativos
de oxalato de calcio, fosfato de calcio e silica, que uma vez formados ndo podem
ser dissolvidos (OSBORNE et al., 1995).

Também é importante lembrar que, animais com histérico de urolitiase
tem uma grande chance de desenvolver recorréncia (PICAVET et al., 2007.
Muitas vezes, um mesmo urélito possui diferentes tipos minerais, com distintas
solubilidades (OSBORNE et al., 1995; ULRICH et al., 1996; LULICH et al., 2004;
ULRICH et al., 2008; ANGEL-CARAZA et al., 2010).

2.2 Formacao e desenvolvimento do urélito

Pelo fato da espécie canina ser uma das utilizadas como modelo
experimental para o estudo de urolitiases em humanos, h4 um grande nimero de
estudos a respeito do comportamento da urolitiase nessa espécie, 0 que permitiu
a expansao do conhecimento na area (ROBINSON et al., 2008).

O sistema urinario tem como funcao a eliminagcdo de metabdlitos na
forma liquida, porém alguns desses metabdlitos sdo menos solUveis e podem se
precipitar na urina sob a forma de cristais (OSBORNE et al., 1995; OSBORNE et
al., 1999). Caso esses cristais permanegam retidos no trato urinario, poderao se
combinar com outros compostos, culminando na formagdo dos calculos
(OSBORNE et al., 1999).

O desenvolvimento dos urélitos se da primeiramente pela fase de
iniciacdo e continua com a fase de crescimento. Essas fases séo distintas, porém
complementares. Os eventos que compdéem a fase de iniciacdo podem diferir
dentre os diversos tipos de urélitos e podem também diferir dos eventos que
venham a fazer parte da fase de crescimento (OSBORNE et al., 1995). Os fatores
que predispoem a formacao de urélitos nos animais sdao os mesmos observados
em humanos (ROBINSON, et al., 2008). Um pré-requisito para o surgimento dos
urélitos é a supersaturacdo da wurina por minerais litogénicos. Essa



supersaturacao € influenciada por trés fatores que sao o aumento do grau de
excrecao urinaria dos minerais, reducao de inibidores de cristalizacdo na urina e o
pH urinario (ULRICH et al., 2008). Os minerais em alta concentragdao na solucao
supersaturada podem se precipitar formando um nucleo cristalino, processo
denominado nucleacdo, e as caracteristicas fisicas desse nucleo, a sua
permanéncia no sistema urinario, o grau e a duracao da supersaturagdo urinaria
por cristaldides sao fatores determinantes para que o nucleo cristalino continue a
se desenvolver (OSBORNE et al., 1995).

A nucleacdo poderda ser homogénea ou heterogénea, sendo que a
homogénea é aquela que ocorre quando uma grande quantidade de minerais
calculogénicos esta presente na urina e, espontaneamente, precipitam no limen
do trato urinario (ULRICH et al.,, 2008). A nucleacdo heterogénea ocorre na
presenca de superficie sélida dentro do lumen do trato urinario, casos de urdlitos
de outra composicao ja existente, fios de sutura, cateteres, entre outros, e nesse
caso, a quantidade necessaria de minerais litogénicos para que ocorra a
precipitacdo é menor que na nucleagdo homogénea (ULRICH et al.,, 1996;
ULRICH et al., 2008).

OSBORNE et al. (1995) descrevem trés teorias que explicam a fase de
iniciacdo dos calculos, ou seja, litogénese: a teoria da precipitacao e cristalizacao,
a teoria da nucleacdo da matriz e a teoria de inibicdo da cristalizacdo. Essas
teorias ndo sdo mutuamente exclusivas.

Segundo a teoria da precipitacédo e cristalizacéo, a litogénese depende
unicamente da supersaturacao da urina e independe da presenca de matriz ou de
inibidores de cristalizacdo. Com a precipitacdo desses cristais na urina
supersaturada, ocorre a nucleacdo espontanea do cristalbéide. Se esse nucleo
permanecer no trato urinario e houver persisténcia da supersaturagéo urindria, o
céalculo crescera. A matriz organica é incorporada ao calculo de maneira nao
especifica (OSBORNE et al., 1995).

De acordo com a teoria da nucleacao da matriz, substancias presentes
na matriz sdo o fator determinante primario da formacéao dos urélitos e promovem
a nucleacao. Acredita-se que as mucoproteinas da matriz sejam substancias com
propriedades de agregacao de cristais. Entdo, a matriz forma o nucleo inicial e os
cristais se depositam sobre ela (OSBORNE et al., 1995).



Na teoria da inibicdo da cristalizacdo, para a formacao do urdlito, o
fator principal é a reducéo de inibidores de cristalizagdo e ndo € necessario um
nivel muito elevado de supersaturacao (OSBORNE et al., 1995).

Os urolitos, depois de formados, se nao eliminados do trato urinario,
podem sofrer dissolucdo de forma espontanea, cessar seu crescimento (urélitos
inativos) ou continuar crescendo (urdlitos ativos). Os urdélitos ativos podem crescer
com a deposicdo dos mesmos tipos de cristais, se a urina permanecer
supersaturada com essas substancias; ou de cristais diferentes, se a urina passar
a ficar supersaturada com substancias diferentes; variando sua composicdo. E
importante ressaltar que o crescimento do urdlito depende apenas da
supersaturacao, e ndo mais da reducao de fatores de inibicao da litogénese e que
0 grau de supersaturacdo necessario para que haja o crescimento do urdlito é
menor que aquele para a formacéo do nucleo (OSBORNE et al., 1995).

Exames de imagem como ultrassonografia e especialmente radiografia,
sao utilizados para a avaliacido desse comportamento bioldgico. A presenca de
atividade metabdlica é de relevancia prognéstica e terapéutica. Urdlitos em
pacientes assintomaticos sem bacteridria podem ser apenas monitorados quanto
a presenca de atividade ou ndo. Em caso de se tornarem ativos, pode-se optar
pela instauragéo de terapia médica ou cirurgica (OSBORNE et al., 1999).

Também pode haver a precipitacio de medicamentos e seus
metabdlitos na urina, como por exemplo, sulfas e fluoroquinolona utilizadas para
tratar infec¢cées urinarias, podendo levar a formagdo de calculo, ou mesmo
assimilacao por célculos ja existentes (ULRICH et al., 1996).

Como a concentracao de minerais litogénicos necessaria para que
ocorra a nucleacdo homogénea é maior que aquela necessaria a ocorréncia de
nucleacdo heterogénea, entdo, se for minimizado o risco de precipitacdo dos
cristais formadores do ndcleo, sera evitada a nucleacdo heterogénea e se
reduzira a precipitacdo dos minerais encontrados nas camadas externas (ULRICH
et al., 2008).

Segundo OSBORNE et al. (1995), a formacao natural dos urdélitos nao
tem tempo determinado para ocorrer, porém € sugerido que alguns tipos de
célculos podem se formar em questdo de dias ou semanas. A recorréncia de

urolitiases & muito frequente e muitas vezes a composi¢cdo mineral dos calculos é



a mesma que do episédio inicial.

Certos urdlitos tendem a ter base genética para sua ocorréncia.
Mudancas primarias em metabolismo que levam a aumento de concentracdo de
urina sdo causas basicas que levam a urolitiase. Em caes, a cistina e o acido
urico podem ter sua excrecao elevada na urina devido a alteragcbes metabdlicas
que levam a cistinuria ou hiperuricosuria, aumentando o risco de formacédo de
urélitos dessas composicdes. A andlise do genoma permitiu que alguns dos
genes responsaveis por essas alteracoes fossem identificados em certas racas
como Terra Nova e a Retriever do Labrador (BANNASCH & HENTHORN, 2008).

Fatores predisponentes também podem ter base genética (por
exemplo, fatores genéticos que predispdem o animal a infecgdes urinarias podem
levar a formacao de urélitos de estruvita induzidos por infeccdo). Alteracdes
anatdmicas herdadas, como diverticulo vesical, também podem predispor a maior
susceptibilidade aos calculos urinarios (BANNASCH & HENTHORN, 2008).

2.3 Diagnéstico da urolitiase

O diagndstico da presenca da urolitiase pode ser realizado com base
nos sinais clinicos, em associacdo a exames de imagem (radiografia simples,
radiografia contrastada e ultrassonografia), em alguns casos pela palpacéo direta
ou indireta (cateterismo uretral) ou mesmo pela eliminacao dos urdlitos durante a
micgdo (OSBORNE et al., 1995).

Os sinais clinicos dependem da localizacado, nimero e tipo dos urélitos
e sao muitas vezes comuns a outras afeccées do aparelho urinario. A urolitiase
pode causar lesdes no uroepitélio e inflamagédo do trato urinario, 0 que por sua
vez, tem como sinal mais frequnte a hematuria, porém outros sinais incluem
estranguria, disUria ou poliacidria, incontinéncia urinaria e habitos urinarios
alterados (OSBORNE et al., 1995; GRAUER, 2003; LULICH et al., 2004; DEAR et
al., 2011; HOUSTON et al., 2011; INKELMANN et al., 2012). Outra consequéncia
possivel é a obstrugdo do fluxo urinario, levando a destruicdo do parénquima
renal e septicemia. (GRAUER, 2003; LULICH et al., 2004). Também podem estar

presentes sinais sistémicos como vOmito, anorexia e letargia. Achados ao exame



clinico podem incluir bexiga aumentada e sensivel, dor na regido renal e, até
mesmo, presencga calculos palpaveis (DEAR et al., 2011). Casos assintomaticos
sao extremamente comuns e podem persistir por anos (OSBORNE et al., 1995).
Apenas um terco dos caes acometidos apresentaram sinais em estudo de
INKELMANN et al (2012).

A presenca dos célculos é fator de risco para a infeccdo urinéria
(ALDRICH et al., 1997), enquanto a predisposicéo a infecgdes do trato urinario
também aumenta a ocorréncia da urolitiase (ULRICH et al., 2008).

A urinalise € um exame laboratorial importante para auxiliar no
diagnéstico e é um dos fatores usados para se estabelecer a estimativa da
composicdo dos urdlitos. E também importante para a avaliagdo da eficacia do
tratamento, porém muitas vezes é mal interpretada, ja que geralmente, apenas a
presenca de cristais ndo tem qualquer significado diagnéstico (LULICH et al.,
2004; GARCIA-NAVARRO, 2005). Os cristais que se formam em urina
supersaturada representam um fator de risco para a urolitiase. No entanto, deve-
se observar que nao significa que exista presenca de urdlitos formados, nem que
estes obrigatoriamente se formardo (ADAMS & SYME, 2005; LULICH &
OSBORNE, 2008). A presenca de cristais na urina € um achado muitas vezes
inespecifico e que raramente tem valor diagnostico isoladamente (GARCIA-
NAVARRO, 2005). Também pode ocorrer a formacao de cristais in vitro, levando
a erro de interpretacdo. Para evitar esse problema, a urinalise deve ser realizada
até uma hora depois da coleta (ALBASAN et al., 2003).

2.4 Caracteristicas dos urodlitos

Os urdlitos podem, de acordo com sua localizagao no trato urinario, ser
classificados como nefrélitos ou rendlitos, ureterdlitos, urocistélitos ou calculos
vesicais e uretrolitos. A maioria dos urélitos de caes e gatos encontra-se alojada
na vesicula urinaria. A proporcao de ocorréncia de céalculos renais em pequenos
animais € pequena, diferentemente do que ocorre com a espécie humana, onde a
maioria dos urélitos encontra-se na pelve renal. Em estudo realisado por LING et
al. (1998), os calculos de origem renal representaram média de 2,9% dos urdlitos



caninos (3,7% dos urodlitos de cadelas e 2,0% dos urdélitos machos). Em felinos, os
céalculos renais representaram 4,95% de todos célculos analisados (4,8% dos
urélitos das fémeas e 5,21% dos urdlitos dos machos). Apesar de menos
frequentes do que aqueles que acometem o trato urinario inferior, a frequéncia de
urélitos de pelve renal em felinos vem aumentando consideravelmente. Esse tipo
de suspeita deve ser considerado quando ha doenga renal cronica (LULICH &
OSBORNE, 2008).

Os célculos urinarios podem ser formados de apenas uma camada, ou
de varias camadas dispostas de forma concéntrica, comparado aos anéis de
crescimento do tronco de uma arvore. Essas camadas representam a deposi¢ao
sequencial de minerais ou matriz (OSBORNE et al., 1999; ULRICH et al., 2008).
De acordo com ULRICH et al. (2008) os calculos urinarios podem ser ainda
classificados quanto a sua composicao quimica em simples (quando possuem
mais de 70% de sua estrutura composta de apenas um tipo de mineral), urdlitos
mistos (quando h& apenas uma camada identificavel, com mais de um
componente, porém nenhum deles ultrapassa 70% da constituicdo do urdlito) e
ainda urdlitos compostos (quando possui camadas justapostas de composicoes
diferentes). Também sao classificados como compostos os urélitos que se
formam em torno de material estranho ao trato urinario, como material de sutura,
cateteres urinarios, pelos, fibras vegetais e objetos metalicos.

A maioria dos urélitos nos animais domésticos &€ simples com apenas
quantidades menores de outros minerais, porém podem ser encontrados calculos
com diferentes composigdes no mesmo individuo (ULRICH et al., 2008).

Os urolitos se compdem das seguintes camadas: nudcleo, que é a area
inicial de crescimento e que nao necessariamente esta no centro geométrico do
urdlito e pode ou nao ter composi¢cdo mineral; pedra, que recobre o nucleo e é a
maior regido do calculo; parede, a camada que envolve a pedra por completo e
cristais de superficie, que recobrem mais externamente e de maneira incompleta
o calculo (Figura 1). Nem todas essas camadas estdo sempre presentes.

Os minerais presentes nos ur6litos mais comumente encontrados sao:
fosfato amoniaco magnesiano hexahidratado (comumente chamado de estruvita),
oxalato de célcio monohidratado ou diidratado, fosfato de caélcio (apatita,
carbonato apatira e brushita), uratos (urato acido de aménio, urato acido de sédio



e acido urico), cistina e silica (OSBORNE et al., 1995). Entretanto, existem
célculos com outras composicbes menos frequentes como, por exemplo, de
metabdlitos de medicamentos (OSBORNE et al., 2008a) ou de sangue seco
solidificado (WESTROPP et al., 2006).

Cristais de superficie

/

Pedra

Parede
Niacleo

FIGURA 1 - Esquema de um urdlito com a
representacado das areas que podem
estar presentes.

Fonte: ULRICH et al. (2008)

Varios métodos podem ser usados para se determinar a composi¢ao
dos urdlitos, incluindo previsao por estimativa (OSBORNE et al., 1999), avaliacao
macroscopica, avaliagdo da cristaluria, aparéncia radiografica, analises qualitativa
e quantitativa, sendo que a ultima € mais especifica e sensivel (OSBORNE et al.,
1995).

Alguns urdlitos uretrais podem ser removidos do sistema urinario pela
mic¢do espontanea ou forcada, mas apenas se tiverem didmetro compativel com
a uretra (GRAUER, 2003). Os demais urdlitos podem ser removidos
cirurgicamente ou mesmo ser dissolvidos por meio de tratamento médico se
tiverem composicao que permita sua dissolucao (OSBORNE et al., 1995; ULRICH
et al., 1996; LULICH et al., 2004).

2.5 Recorréncia da urolitiase
A recorréncia de urolitiase ap6s tratamento cirtrgico € muito frequente

e acredita-se que isso possa ocorrer devido a falha da terapia para reduzir os

fatores que levaram a formagédo dos urdlitos em primeiro lugar. Entretanto, em
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muitos casos, 0 que ocorre € que nem todos os urdlitos foram removidos durante
o procedimento cirdrgico e, ao proceder a reavaliagdo, apds certo periodo de
tempo, obtém-se o falso diagnostico de recorréncia denominada pseudo-
recorréncia. A remocao incompleta de todos urélitos € a causa mais comum de
recorréncia rapida. A pseudo-recorréncia também pode ocorrer apos tratamento
clinico da urolitiase (LULICH & OSBORNE, 2008).

A radiografia é a analise padrdo a ser realizada para a analise de
remocao incompleta de célculos. Entretanto, em casos em que os urdlitos
possuam menos que 3mm de didmetro ou que possuam radiopacidade similar
aos tecidos adjacentes, tais como urélitos de urato de ambnia, cistina e xantina, a
radiografia simples se torna inadequada. Para esses casos, é recomendada a
cistografia de contraste duplo por possuir alta sensibilidade e baixas taxas de
falsos negativos. A ultrassonografia ndo é recomendada para a avaliacao poés-
cirurgica devido a artefatos por acumulo de ar que sdo comuns nesses casos €
também pela ineficacia em avaliar presenca de calculos na uretra (LULICH &
OSBORNE, 2008). Realizar exames de imagem ap0s tratamento cirirgico é
procedimento-padrdao para avaliar se houve remogdo completa dos urdlitos
(ULRICH et al., 2008).

2.6 Urdlitos de caes e gatos e suas caracteristicas epidemiolégicas

2.6.1 Urdlitos de estruvita

Os urdlitos de estruvita se desenvolvem em urina alcalina
supersaturada com fosfato, aménio e magnésio (SOSNAR et al., 2005; ANGEL-
CARAZA et al., 2010). Outro fator que contribui para a formacao desse tipo de
célculo em cées € a presenca de infecgdes do trato urinario por bactérias
produtoras de urease, que hidrolizam uréia em amonia, contribuindo para a
formagao dos calculos de estruvita, além de alcalinizar a urina (ULRICH et al.,
2008; HOUSTON et al.,, 2011). As fémeas caninas estdo mais suscetiveis a
infecgbes urinarias que os machos, como é mostrado em estudo de LING et al.
(2001), onde as fémeas representaram 58,3% das infecgdes do trato urinario e os
machos 41,7%. Por isso, ha maior frequéncia de calculos por estruvita nesse
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grupo (RODGERS et al, 2011). S&o bactérias produtoras de urease
Staphylococcus spp., Streptococcus sp, Proteus spp.e Ureaplasma spp.
(OSBORNE et al. 1995; LULICH et al., 2004)

Quanto a espécie felina, APPEL et al. (2010) demonstraram que as
fémeas também tém maior predisposicdo ao desenvolvimento de urdlitos de
estruvita que os machos, pois de 4.364 urdlitos de estruvita avaliados, 57,15%
eram provenientes de animais do sexo feminino, embora nessa espécie a
ocorréncia desse tipo de urdlito raramente se associa a infecgbes urinarias.

O calculo de estruvita, em diversos estudos € um dos dois tipos mais
frequentemente observados, juntamente com os de oxalato de calcio (SOSNAR et
al., 2005; PICAVET et al., 2007; OSBORNE et al., 2008b; HOUSTON & MOORE,
2009; ANGEL-CARAZA et al., 2010; OYAFUSO et al., 2010; RODGERS et al.,
2011; VRABELOVA et al., 2011). A frequéncia dos uroélitos de estruvita vem
mudando ao longo dos anos e, alguns estudos indicam que, apesar de ter sido
predominante, esse célculo tem reduzido sua ocorréncia, enquanto houve
aumento progressivo no numero de ocorréncia de urolitiase por urélitos de oxalato
de calcio, que passou a ser o calculo mais frequente (SOSNAR et al., 2005;
PICAVET et al., 2007; OSBORNE et al., 2008b; HOUSTON & MOORE, 2009). A
relagédo célculos de estruvita:calculos de oxalato se estabilizou nos EUA, segundo
OSBORNE et al (2008b).

2.6.2 Urdlitos de oxalato de calcio

Estudos epidemiolégicos realizados pelo Minnesota Urolith Center
indicam como fatores de risco para a formacao de urélitos de oxalato de calcio,
sexo masculino, idade avancada e urina acida (OSBORNE et al., 2008a).
Célculos de oxalato de calcio se formam em urina supersaturada com caélcio e
oxalato (ANGEL—-CARAZA et al., 2010).

Os urdlitos de oxalato de calcio tem tido um aumento em sua
frequéncia desde os anos de 1980, se tornando um dos tipos mais frequentes
(SOSNAR et al.,, 2005; PICAVET et al., 2007; OSBORNE et al., 2008b;
HOUSTON & MOORE, 2009; VRABELOVA et al., 2011). Segundo OSBORNE et
al. (2008b), as frequéncias dos urdlitos de oxalato de célcio se estabilizaram nos
Estados Unidos no inicio dos anos 2000.
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A elevagao da incidéncia de oxalato de calcio desde a década de 1980
pode ser explicada pelo aumento de dietas comerciais acidificantes, alteracées
nos niveis dietéticos de calcio, magnésio, fésforo ou oxalato, redugédo de consumo
de agua, aumento do sedentarismo e preferéncia por racas pequenas e
suscetiveis a urolitos por oxalato de célcio (LING et al., 2001).

2.6.3 Fosfato de calcio

Urdlitos de fosfato de calcio tém como fatores de risco urina alcalina,
presenca de fosfato na urina, infecgdes do trato urinario por bactérias produtoras
de urease, que hidrolizam uréia em aménia e carbamato, sendo que o carbamato
entra na formagdao dos calculos de fosfato de célcio (ULRICH et al., 2008).
Algumas enfermidades, como desordens hipercalcémicas como neoplasias,
intoxicacdo por vitamina D, excesso de célcio na dieta também podem predispor a
esse tipo de calculo (OSBORNE et al., 1995).

A incidéncia dos urdlitos de fosfato de célcio foi baixa em estudos
realizados em diversos paises (SOSNAR et al, 2005; OSBORNE et al, 2008b;
HOUSTON & MOORE, 2009; OYAFUSO et al., 2010; VRABELOVA et al, 2011).
Esse tipo de calculo néo foi encontrado em estudo realizado na Cidade do México
por ANGEL-CARAZA et al. (2010).

2.6.4 Urdlitos de urato

A urolitiase por urato ndo esta, na maioria dos casos, acompanhada de
cristaluria (SOSNAR et al., 2005). Urdlitos de urato estdo associados a formacao
de urina acida, consumo de dietas ricas em proteina e a algumas disfuncoes
hepaticas que prejudicam o metabolismo de proteinas (ULRICH et al., 2008). Os
Dalmatas tém predisposicao racial para ocorréncia de urdlitos de urato devido a
maior excrecao urindria de acido urico (GRAUER, 2003; SOSNAR et al., 2005).
Outras racas podem ter aumento de excrecdo de acido Uurico, geralmente
associado a doencas hepaticas (GRAUER, 20083).

A alantoina, que provém da acao da enzima 4cido Urico oxidase sobre
0 acido urico (Figura 2), é o produto final da degradacao das purinas, sendo mais
soluvel que o &cido urico. Em cdes com defeitos metabdlicos, ou com shunts

portossistémicos e alteracdes hepaticas generalizadas, a degradacao das purinas
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nao se completa e ha um aumento da excrecao renal do acido urico. A acido urico
oxidase é produzidas apenas no figado, (BANNASCH & HENTHORN, 2008;
DEAR et al.,, 2011). A hiperuricosuria ocorre naturalmente nos caes da raca
Dalmata e ndo se deve a reducdo da enzima acido Urico oxidase, e sim a
alteracdes no transporte do acido urico no figado (membranas celulares hepaticas
parcialmente impermeaveis ao acido urico) e nos rins (baixa taxa de reabsorcéao
do acido urico nos tubulos proximais) (OSBORNE et al., 1995; BANNASCH &
HENTHORN, 2008).

|Xantina oxidasel |Xantina oxidasel | Acido Urico Oxidasel

Hipoxantina D> Xantna —"> AcidoUrico === Alantoina

FIGURA 2 - Passos bioquimicos da degradacao das purinas
Fonte: adaptado de BANNASCH & HENTHORN (2008).

Em cées de outras racas, quase todo urato formado a partir da
degradacao das purinas € metabolizado em alantoina que é muito soluvel e
excretada pelos rins. Nos Dalmatas, apenas 30% a 40% da xantina € convertida
em alantoina, o que eleva os niveis sérico e urinario de urato. As alteracdées nos
Dalmatas envolvem figado e rins, porém o mecanismo completo & desconhecido
(HOUSTON & MOORE, 2009). A estimativa da prevaléncia da urolitiase clinica
por urato em Dalmatas segundo BANNASCH et al. (2004) varia de 26,53% a
34,34%. Em estudos realizados em diversas regides geograficas, os caes
Dalmatas sempre foram os mais frequentemente afetados por esse tipo de urdlito
(SOSNAR et al., 2005; OSBORNE et al., 2008b; HOUSTON & MOORE, 2009;
ANGEL-CARAZA et al.,, 2010; OYAFUSO et al., 2010; VRABELOVA et al., 2011).
Outras raga caninas relativamente muito afetadas por urélitos de urato incluem os
Bulldogs e os Yorkshires Terriers. (OSBORNE et al., 1995).

Os urdlitos de urato em felinos sdo menos frequentes que aqueles
formados de estruvita e de oxalato de célcio. No entanto, também sao
importantes, ainda mais se for considerado o grande numero de gatos que
desenvolvem urolitiase. Os mecanismos para a formacao de célculos de uratos
em felinos ainda ndo foram investigados (APPEL et al., 2010).

De 10.083 urdlitos felinos analisados entre 1998 e 2007 no Canada,
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3,9% eram de urato. A raca Mau Egipcio foi a mais acometida, sendo que 82%
dos gatos dessa raca com urolitiase apresentaram calculos de urato. Também
tiveram proporgcoes altas desse urdlito as racas Birmanés e Siamés,
respectivamente 27% e 13% dos animais dessas racas afetados pela urolitiase
desenvolveram esse tipo de urdlito. E provavel que essas trés racas tenham
predisposicao genética para a urolitiase por urato, assim como os caes da raca
Dalmata. A idade média de felinos com esse tipo de urélito foi de 6,3 + 0,17 anos,
que é uma idade consideravelmente menor que a idade média dos felinos com
outros tipos de urdlitos (7,1 £ 0,039 anos), o que corrobora a hipétese de que
existem causas genéticas para esse tipo de urolitiase (APPEL et al., 2010).

2.6.5 Urdlitos de xantina

A xantina € um produto do metabolismo das purinas (Figura 2), que se
converte em acido Urico por acao da enzima xantina-oxidase que é deficiente em
caes com xantindria hereditaria. Por ser pouco soluvel, pode ocorrer a
precipitacdo desse metabdlito, levando a formacdo de urdlitos. Entretanto, a
xantinuria em cées estd associada a terapia com alopurinol que se liga a xantina-
oxidase, inibindo sua agéo (LING et al., 1997; OSBORNE et al., 2008a). A terapia
com alopurinol reduz a concentracao de acido Urico na urina, porém aumenta a
concentracdo de xantina. O aumento de xantindria aumenta de maneira
diretamente proporcional a quantidade de purinas na dieta e a dose e frequéncia
de administracao do alopurinol (ULRICH et al., 2008).

Alopurinol é usado para reduzir a hiperuricosuria em caes Dalmatas,
controlando a causa dos urdlitos de urato, inibindo a conversdo de xantina em
acido urico. Porém, se administrado em doses altas, o alopurinol pode levar a
ocorréncia de calculo de xantina (LING et al., 1997; OSBORNE et al., 2008a).

2.6.6 Urdlitos de silica

Urdlitos de silica tém como fator de risco 0 consumo de dietas com
fontes vegetais de proteina, por conterem acido silicico, como gluten de milho,
casca de arroz ou casca de soja (OSBORNE et al., 2008c; ULRICH et al., 2008).

Geralmente esse tipo de urdlito é raro e representa um percentual bastante
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pequeno de urdlitos em caes, respondendo por aproximadamente 1,2% dos casos
(OSBORNE et al., 1995). ANGEL-CARAZA et al.(2010) encontraram, em analise
feita com 105 urdlitos, 13,3% de urdlitos de silica. Os autores suspeitam que essa
grande frequencia seja resultados de fatores ambientais locais como composicéo
da 4gua devido ao solo vulcanico. Todos os urdlitos de silica desse estudo foram
removidos de caes machos.

De acordo com OSBORNE et al. (1995), a raca Pastor Alemao chega a
ser responsavel pelo desenvolvimento de 27% dos urdlitos de silica. Segundo
ALDRICH et al. (1997), as quatro racas caninas predispostas a esse tipo de
célculo, sdo elas Yorkshire, Shih Tzu e Pooodle Miniatura e Toy. Recorréncias

desse tipo de urdlito sdo incomuns e os machos sdo mais acometidos.

2.6.7 Urdlitos de cistina

A cistindria ocorre em animais com reducdo na absorcdo tubular de
cistina, o que leva a supersaturacao e pode induzir formacado de célculos de
cistina (LULICH et al., 2004). A cistina € muito pouco soluvel em urina acida e em
casos de cistinuria, as chances de precipitacdo e formacao de urdlitos de cistina
aumentam. Algumas racas tém predisposicao genética a cistindria, como o Terra
Nova e o Retriever do Labrador, que se caracterizam pelo surgimento da
alteracdo em animais jovens, especialmente nos machos (BANNASCH &
HENTHORN, 2008).

OSBORNE et al. (1995) observaram frequéncia de até 1,3% de urdlitos
de cistina. A precipitacao da cistina € mais comum em urina acida (OSBORNE et
al., 1995). Urdlitos de cistina ocorrem principalmente em machos, que respondem
por 98% (ADAMS & SYME, 2005) a 100% dos calculos (SOSNAR et al., 2005).

2.6.8 Urdlitos induzidos por farmacos

Diversos farmacos podem se cristalizar na urina ou causar a
cristalizacdo de outras substdncias, como sulfonamidas, aminopenicilinas e
farmacos que contenham silica. Varios fatores estdo associados a indugédo da
formacao de calculos induzidos por farmacos, tais como alta dose diaria; longo
periodo de tratamento; alta excregcao urinaria do farmaco ou seus metabdlitos;
baixa solubilidade do farmaco; meia-vida curta, o que induz a picos de
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concentracdo na urina; terapia concomitante que altere a farmacocinética ou
metabolismo do farmaco e morfologia dos cristais do medicamento (DAUDON &
JUNGERS, 2006). Alguns medicamentos ou ingredientes téxicos podem contribuir
ou induzir a urolitiase, tais como os que promovem a hipercalciuria (calcitriol,
corticosteroides, acidificantes, furosemida), os que reduzem a solubilidade de
substancias litogénicas (acidificantes ou alcalinizantes de urina), os que levam a
hiperoxaluria (acido ascérbico), aqueles que levam a hiperxantinuria (alopurinol) e
ainda os medicamentos que podem ser assimilados a formacao dos urdlitos,
como as fluoroquinolonas, tetraciclinas e fenazopiridina (OSBORNE et al., 2008a).
Fatores que levam a precipitacdo de medicamentos na urina incluem producéo de
urina concentrada, estase da urina, tratamentos prolongados com drogas
potencialmente litogénicas (OSBORNE et al., 2008a). Urdlitos que contenham
medicamentos ou seus metabdlitos representaram menos de 0,1% de todos
urélitos avaliados entre 1981 e 2007 pelo Minnesota Urolith Center (OSBORNE et
al., 2008b).

2.6.9 Urdlitos de sangue seco solidificado

Os urdlitos de sangue seco solidificado nao possuem material
cristalino, ndo sendo, portanto, calculos classicos. Também nado sdo coagulos
sanguineos gelatinosos. Nao se conhece os fatores que levam a formagao desse
tipo de urolitiase e menos de 1% (49) de 4.933 urdlitos analisados durante os
anos de 1986 a 2003, provenientes de felinos, tinham essa composicao. Desses,
22 foram submetidos a anélise apds 2001, o que indica aumento na frequéncia de
ocorréncia desse tipo de calculo. Nao foram relatadas ocorréncia desse tipo de
calculo em caes (WESTROPP et al., 2006).

HOUSTON & MOORE (2009) encontraram dois calculos com essa
composicao em caes, de um total de 40.637; e 25 em gatos, total de 11.553.

2.6.10 Urdlitos compostos

De 1981 a 2007, a prevaléncia de urélitos compostos analisados pelo
Minnesota Urolith Center nos EUA chegou a 8,8%. Os urdlitos compostos
somaram 9,1% dos urdlitos de caes e 3,2% dos urdlitos de felinos analisados em
2007 nesse mesmo instituto. Apesar de ndo serem muito frequentes, é importante
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a caracterizacdo desses uroélitos para se estabelecer a terapia de dissolugcao ou
para minimizar recorréncias. O nucleo mais frequentemente encontrado em 2007
foi de oxalato de calcio (42,3%) (ULRICH et al., 2008).

Em estudo realizado por ULRICH et al. (2008) os urdélitos compostos
representaram 9,1% de urdélitos nos caes e 3,2% de urélitos nos felinos. No
entanto, em trabalho publicado por OYAFUSO et al. (2010), os urdlitos compostos
atingiram 18%.

Os urdlitos compostos se formam quando ocorre uma alteragdo nos
fatores que, inicialmente, promoviam a precipitacdo de certo mineral, promovendo
a precipitagdo de outro mineral. Isso pode ocorrer devido ao estabelecimento de
tratamento que inibem o crescimento de determinado urélito, mas promovem a
formagao de outro tipo, por exemplo, o uso de acidificantes para o tratamento de
urolitos de estruvita pode estimular a deposicao de oxalato de calcio. Os urdlitos
que se formam ao redor de material estranho sdo também classificados de
compostos e, sdo mais frequentes aqueles com nucleo formado de material de
sutura, geralmente ligado a histérico de urolitiase prévia; porém também sao
relatados nucleos de cateter, de planta, nucleo cilindrico oco, associado também
a material de sutura (ULRICH et al., 2008). Alguns farmacos também podem
ocasionar a formacéao de cristais na urina, sendo incorporadas na composicao do
urélito (DAUDON & JUNGERS, 2006; ULRICH et al., 2008;).

2.6.11 Urdlitos mistos

Segundo ALDRICH et al. (1997), em caso de calculos mistos, as
mudancas nas condicoes da urina que favorecem deposicdo de diferentes
minerais provavelmente acontecem diversas vezes durante o processo de
formacao do calculo.

Para OSBORNE et al. (1995), a frequéncia esta em torno de 2% e para
ANGEL-CARAZA et al. (2010) a frequéncia foi de 11,4%.

2.7 Epidemiologia da urolitiase de acordo com localizacao geografica

A proporgao dos tipos de célculo e das ragas mais afetadas varia de



18

acordo com a éarea geografica. A representatividade das racas em determinada
populacdo também tem uma influéncia fundamental na prevaléncia dos urdlitos
(SOSNAR et al., 2005).

Além disso, WISENER et al. (2010) provaram que ha influéncia
temporal e espacial nos urélitos de oxalato de calcio e de estruvita, o que leva a
conclusdo de que n&o apenas os fatores individuais devem ser considerados
como fatores de risco para esses tipos de urdlito. A localidade e o tempo também
influenciam. Os pesquisadores acreditam que a densidade demogréafica humana
pode influenciar espacialmente a ocorréncia de agrupamentos dos urdélitos de
oxalato e estruvita gracas a fatores nao biol6gicos. Por exemplo, fatores como
acesso a atendimento veterinario, preferéncias clinicas e status socioecondmico
influenciam na opcao por tratar urélitos de estruvita com dietas de dissolugéo e

antimicrobianos ou por meio de técnicas cirurgicas.

2.7.1 Estados Unidos

OSBORNE et al. (2008b) analisaram 451.891 urdlitos de caes e gatos
e plugues uretrais felinos. Em 1981, os urdlitos de oxalato de caélcio
representavam apenas 5% dos urdlitos caninos analisados, enquanto os urélitos
de estruvita eram 78%. Houve uma alteragdo ao longo dos anos nessa propor¢ao,
com redugao progressiva da frequéncia de urdlitos de estruvita e aumento da
frequéncia dos urélitos de oxalato de célcio, sendo que em 2003 as proporcoes
desses dois tipos de calculos se tornaram praticamente iguais (40% de estruvita e
41% de oxalato de calcio). Na Figura 3 esta demonstrado a alteragdo na
frequéncia anual de cada tipo de urdlito canino encontrado nesse estudo. Em
2005, a frequéncia dos urdélitos de oxalato estava em 42% e a dos urdlitos de
estruvita em 38%. Em 2007, 40% dos urdlitos caninos era de estruvita e 41% de
oxalato de calcio. A quantidade total de urélitos analisados nesse periodo elevou-
se. Também houve alteragdo nas proporcoes dos urdlitos felinos nesse mesmo
periodo (Figura 4). Em 1981, os célculos de estruvita representavam 78% e os
urdlitos oxalato de calcio apenas 2% do total de urdlitos felinos submetidos a
analise. Essa proporcado também se alterou ao longo dos anos, de modo que em
2002, 55% dos urdlitos eram constituidos de oxalato de calcio e 33% por
estruvita. As proporcdes voltaram a mudar em 2003 e em 2006, quando os



urolitos de estruvita representaram 50% e os de oxalato de célcio 39%.

O Estruvita
= Jxalate de calcio

m Purina

o Cistina

B Silica

B Composto
= Misto

m Matriz

Percentual

FIGURA 3 - Frequéncia anual dos diferentes tipos de urdlitos caninos
analisados quantitativamente nos EUA entre os anos de
1981 e 2007

Fonte: OSBORNE et al. (2008b)
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FIGURA 4 - Frequéncia anual dos diferentes tipos de urdlitos felinos
analisados quantitativamente nos EUA entre os anos de
1981 e 2007

Fonte: OSBORNE et al. (2008b)
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foram o amplo uso de dietas para dissolucdo de urdlitos de estruvita, as
modificacdes nas dietas de manutencéo e prevengao para minimizar a cristaluria
por estruvita, pois os fatores que combatem a formacao dos urélitos de estruvita
predispbem a formagcdo de urdlitos de oxalato de calcio, aliados a falta de
acompanhamento da eficacia dos protocolos de manutencao por meio de urindlise
e radiografias. No inicio dos anos 2000 as propor¢oes voltaram a mudar gracas
as reformulacao das dietas para reduzir fatores de risco para formacao de urdlitos
de oxalato de calcio. As proporcées dos outros tipos de urélitos ndo seguiram
padrao na alteracéo das suas frequéncias (OSBORNE et al., 2008b).

Outro trabalho realizado nos EUA por LING et al. (2003) também
indicou mudanca na frequéncia das composicoes dos urélitos. Foi realizada
analise quantitativa da composicdo dos urélitos caninos nos Estados Unidos
recebidos entre 1981 e 2001. No total foram analisados 20.884 urdlitos de caes,
sendo 10.681 proveniente de fémeas e 8.272 de machos (o0 sexo de 13 pacientes
nao foi especificado). Houve alteracao nas proporcoes durante esse periodo, com
o declinio do numero de urdlitos de estruvita e aumento dos urdlitos de oxalato de
célcio. A partir de 1998, as proporcdes dos urdlitos deixaram de variar e isso se
deu provavelmente devido a estabilizacdo dos fatores que contribuiram para as
mudancas que ocorreram até esse periodo. Considerando o sexo, as mudancas
de composicao afetaram mais aos machos. As fémeas foram mais afetadas pelos
urdlitos de estruvita, enquanto os machos apresentaram maior frequéncia de
urdlitos de oxalato de calcio. Os urdlitos de estruvita afetaram animais mais
jovens que os de oxalato de calcio e a raca Retriever do Labrador apresentou
maior predisposi¢cao ao desenvolvimento de urolitiase por estruvita.

Os fatores associados a demografia canina e mudangas nutricionais
que ocorreram nesse intervalo de tempo contribuiram para a mudanca na
prevaléncia dos urdlitos caninos. Alguns desses fatores incluem aumento na
acidez das racOes comerciais; alteracdes nas proporcoes de calcio, fésforo,
magnésio e oxalato das dietas; reducao da ingestdo de agua; aumento do nivel
de sedentarismo e preferéncia por racas mais susceptiveis a urélitos de oxalato
de célcio como as ragas pequenas (LING et al., 2003).
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2.7.2 Bélgica, Paises Baixos e Luxemburgo

PICAVET et al. (2007), fizeram a investigacdo quantitativa da
composicao de 4.495 urdlitos removidos de caes e gatos entre 1994 e 2004 na
Bélgica, Paises Baixos e Luxemburgo. Durante esse periodo, 65% dos uroélitos
analisados foram provenientes de cées e 35% de felinos. O numero de analises
cresceu substancialmente, de 110 urdlitos analisados em 1994 para 1.067 em
2003. A proporcao de urdlitos felinos também cresceu, passando de 15% no inicio
da pesquisa para 41% em seu final. Acredita-se que esse aumento no numero de
célculos analisados decorra do maior interesse por parte dos veterinarios em
conhecer a composicao dos urdlitos para estabelecer o controle em longo prazo.

Durante o periodo analisado, houve mudanga também na composicao
observada dos urélitos de ambas as espécies, com inversao das propor¢des entre
os urélitos de estruvita, representavam 51% dos urdlitos caninos e 77% dos
felinos em 1994, passando a representar respectivamente 32% e 40% em 2003, e
os de oxalato de célcio, que representaram 33% dos urdlitos caninos e 12% dos
felinos em 1994 e em 2003 eram respectivamente 46% e 61% dos urdlitos
avaliados, o que pode ser observado nas figuras 5 e 6 (PICAVET et al., 2007).
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FIGURA 5 - Frequéncia anual da composicao de urélitos caninos na Bélgica,
Paises Baixos e Luxemburgo de Janeiro de 1994 a setembro de
2004

Fonte: adaptado de PICAVET et al. (2007)



22

90 +

70 A

60

50 M Estruvita

%

40 - W Oxalato de calcio
Urato

30 -
B Compostos

10 -

1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004

Ano

FIGURA 6 - Frequéncia anual da composicao de urdlitos felinos na Bélgica,
Paises Baixos e Luxemburgo de Janeiro de 1994 a setembro de
2004

Fonte: adaptado de PICAVET et al. (2007)

As racas caninas mais acometidas no estudo de PICAVET et al.
(2007), foram Bichon-Frisé, Schnauzer, Shih-Tzu, Dalmata, Yorkshire e Poodle.
Os caes Dalmatas foram mais afetados pelos calculos de urato, 82%. Nos caes
das ragas Schnauzer, Bichon Frisé e Poodle, os urdlitos de estruvita e de oxalato
eram a grande maioria, de 91% a 95%, e estavam igualmente representados. Ja a
raca Shih-Tzu foi mais afetada pelos urélitos de estruvita, 74%, e a raca Yorshire
foi mais acometida pelos urélitos de oxalato de calcio, 69%. Dos urélitos
removidos nesse estudo, 56% foi proveniente de cdes de raga pequena. As
fémeas foram mais afetadas pelos urdlitos de estruvita, representando 71% desse
total e 63% dos urdlitos de oxalato de célcio foram oriundos de machos. Urdélitos
removidos da vesicula urinaria representaram 78% dos calculos caninos.

Foi encontrada associagcédo significativa entre o tamanho da raca e
composicao dos urdlitos. As racas pequenas desenvolveram mais urélitos de
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oxalato de célcio, 51%, e ragas gigantes foram mais afetadas pelos calculos de
estruvita, 64% (PICAVET et al., 2007).

As ragas felinas mais afetadas foram as de pelo curto doméstico, 77%,
e a Persa, 11%, e nao foi encontrada relagdo entre raca e constituicao do urdlito.
De todos os gatos atingidos pela urolitiase, machos e fémeas, 85% eram
castrados. A bexiga urinaria também foi o principal sitio de localizagéo, 81%, dos
urélitos nos felinos (PICAVET et al., 2007).

2.7.3 Espanha e Portugal

Na Espanha e em Portugal, foi feito um estudo por VRABELOVA et al.
(2011) de 2004 a 2006 com 2.735 urdlitos de caes, com 1.425 de machos e 996
de fémeas. As frequéncias dos diferentes tipos de urdlitos encontrados pode ser
visualizada na figura 7 As racas Yorkshire e Schnauzer apresentaram maior
chance de desenvolver urélitos de oxalato que outros tipos, enquanto que o
Cocker Spaniel apresentou proporcao significativamente maior de calculos de
estruvita. Dos 146 urdlitos de urato, 63 eram provenientes de Dalmatas, em sua
maioria machos. Os urdélitos compostos somaram 16,1% e os mistos 1,4%. Os
calculos em geral ocorreram mais em machos, entretanto os de estruvita
acometeram mais frequentemente as fémeas. A idade média de surgimento dos

urolitos foi de 7,6 anos, mas as idades foram bastante variaveis.
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FIGURA 7 - Frequéncia dos diferentes tipos de urdlitos caninos
analisados quantitativamente na Espanha e em
Portugal entre os anos de 2004 e 2006
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2.7.4 Republica Tcheca
Foram analisados 1.366 urdlitos quanto a sua composicao durante o

periodo de 1997 a 2002 provenientes de caes da Republica Tcheca. As oito racas
mais representadas nesse estudo foram Dachshund, com 143 urdlitos ou 10,6%
do total; Dalmata ,111; 9,2%; Cocker Spaniel, 74; 6,1%; Poodle, 72; 6,0%;
Yorkshire, 62; 5,4%; Shih Tzu, 49; 4,0%, e Pequinés, 38; 3,1%. Os urdlitos de
animais mesticos somaram 15,1% do total. A quantidade de urdélitos analisados
anualmente aumentou, sendo que em 1997 foram analisados 54 urdlitos e em
2002, 321 urdlitos. Nao foi possivel concluir se esse aumento se deu gracas a um
aumento na incidéncia de urolitiase ou se isso se deu apenas pela maior
preocupacao em analisar a composicao dos urodlitos por parte dos médicos
veterinarios. Considerando todos os tipos de célculos avaliados, os urdlitos
ocorreram mais nos machos, 61,4%, do que nas fémeas, 38,6%, sendo que os
mais frequentemente encontrados em machos foram os de oxalato de célcio,
47,4%, enquanto nas fémeas, os de estruvita, 76,8%, foram mais comuns. A
idade média dos cédes acometidos pela urolitiase foi de 6,5 anos, sendo que os
machos tenderam a ser mais velhos, 7,1 anos, que as fémeas, com 6,6 anos
(SOSNAR et al., 2005).

A proporcao dos tipos de calculos encontrados pode ser observada na
figura 8. Os urdlitos de estruvita atingiram mais as fémeas (69,6%) que 0s
machos (30,4%); enquanto que os urdélitos de oxalato de célcio atingiram mais os
machos (85,4%) que as fémeas (14,6%). Todos os 77 urélitos de cistina foram
provenientes de machos. Nao foram identificados urélitos de silica ou de xantina
nesse estudo. Dos calculos de urato, 87,5% foram provenientes de machos e
12,5% de fémeas. A raga Dalmata foi a mais acometida pelos urdlitos de urato,
que representaram 91% dos urdlitos encontrados nessa ragca (SOSNAR et al.,
2005).

Algumas mudancas foram observadas na analise das composicoes dos
urélitos ao longo do tempo. Os urdlitos de urato eram 14,7% do total dos urdlitos
em 1997 e em 2002, representavam 6,8% do total. Os urdlitos de cistina
reduziram sua prevaléncia de 10,3% para 3,5%. Os urélitos mistos aumentaram
sua proporcao de 2,9% para 11,1%. A incidéncia anual de oxalato de célcio
aumentou continuamente nesse periodo de 26,5% para 44,0%, enquanto a
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incidéncia anual da estruvita foi se reduzindo de 44,1% para 31,8% em 2002. E
necessario considerar a influéncia de uso de ragdes comerciais na alteracao da
composigao dos urdlitos (SOSNAR et al., 2005).
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Figura 8 - Frequéncia dos diferentes tipos de urdlitos caninos
analisados quantitativamente na Republica Tcheca
entre os anos de 1997 e 2002

2.7.5 Canada

O Canadian Veterinary Urolith Centre realizou 51.990 analises de
composigao de urdélitos de 1998 a 2008. Desses, 78%, 40.637, eram provenientes
de caes e 22%, 11.353, de gatos (HOUSTON & MOORE, 2009).

A maioria dos urdlitos de caes, 85%, era composta de estruvita ou
oxalato de calcio. Nesse periodo, houve aumento na prevaléncia dos célculos de
oxalato de calcio e decréscimo na prevaléncia dos calculos de estruvita (Figura 9).
Também houve decréscimo da frequéncia de urdlitos de fosfato de célcio, silica e
de cistina. Os cdes mestigos contabilizaram 24% dos urdlitos caninos, porém as
ragas tiveram grande representagcdo com 50% dos casos. As ragas mais
representadas foram Schnauzer, Bichon Frisé, Lhasa Apso e Yorkshire. Os
machos tiveram maior predisposicdo em formar célculos de oxalato de calcio,
enquanto as fémeas célculos de estruvita (16,4:1). A fémea de Schnauzer formou
mais calculos de oxalato de célcio, 48%, que de estruvita ,39%. Os Dalmatas

apresentaram maior risco de desenvolver célculo de urato e nos machos dessa
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raca, 96% dos calculos eram de urato, enquanto que nas fémeas a proporcao foi
de 78%. Os urolitos menos encontrados em cdes (n = 40.637) incluiram
pirofasfato de célcio, com 2,09%; silica , com 0,71%; cistina, com 0,28%; xantina
com 0,07%; calculo de sangue solidificado seco com 0,005% e pirofosfato de
sodio com 0,002% (HOUSTON & MOORE, 2009).
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Figura 9 - Mudanca nas prevaléncias de urdlitos de estruvita e oxalato de
calcio em caes entre 1998 e 2008, no Canada
Fonte: adaptado de HOUSTON & MOORE (2009)

Nos felinos, 92% dos urdlitos foi formado por estruvita ou oxalato de
calcio. Nesse mesmo periodo ndo houve mudanca significativa na prevaléncia
dos urdlitos de oxalato de calcio, fosfato de célcio, xantina, silica, cistina ou
pirofosfato; porém houve decréscimo na prevaléncia dos urélitos de estruvita e
acréscimo na prevaléncia dos urélitos de urato e de sangue seco solidificado. Os
felinos mais acometidos foram os domésticos de pelo-curto, domésticos de pelo-
médio e domésticos de pelo longo, seguidos das ragas Himalaio, Persa e Siamés.
Gatos da raca Ragdoll tiveram alta taxa de urdlitos de oxalato de calcio, 56%;
14/25. Os Maus Egipcios tiveram altos indices de calculos de urato, 85%; 17/20.
As fémeas mesticas desenvolveram mais urélitos de estruvita e os machos mais
de oxalato. Nas ragas Himalaio, Persa e Siamés, tanto machos quanto fémeas
desenvolveram mais calculos de oxalato de célcio. Os urdélitos de urato e de
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fosfato de calcio em felinos totalizaram respectivamente 462 e 118 urdlitos,
n=11.353. Também foram menos encontrados urdlitos de sangue seco
solidificado com 0,22%, silica com 0,11%, xantina com 0,12%, pirofasfato de
sodio com 0,097%, cistina, também com 0,097%. Calculos de oxalato de célcio
ocorreram em animais mais velhos que aqueles acometidos por urélitos de
estruvita (HOUSTON & MOORE, 2009).

2.7.6 Reino Unido

Estudo realizado em urélitos provenientes de cées e gatos domésticos
do Reino Unido com 7.819 urdlitos ao todo, sendo 71% caninos e 26% felinos,
obteve como resultado, frequéncia maior de urdlitos de estruvita e oxalato, com os
de oxalato sendo mais frequentes em calculos mistos. A grande maioria dos
urdlitos de estruvita era simples. A maioria dos cées afetados foi de racas
pequenas, o que provavelmente esta associado ao tipo de vida desses animais,
que apresentam alto grau de contato com os proprietarios, que identificam mais
facilmente sinais clinicos e, portanto procuram o atendimento veterinario. Os caes
sem raca definida foram mais acometidos (8,5% do total). A raca canina pura
mais acometida foi a Dalmata (8%), que concentrou a maioria dos calculos de
urato. Outras racas que figuraram na pesquisa foram o Yorkshire Terrier (7,4%), o
Shih Tzu (6%), o Jack Russel Terrier (5,2%) o West Highland White Terrier
(4,4%), o Bichon Frisé (4,2%), o Retriever do Labrador (3,9%), o Cavalier King
Charles Spaniel (3,1%), o Lhasa Apso (3%), o Schnauzer miniatura (2,5%) e o
Springer Spaniel (1,8%). A maioria dos cées e gatos afetados pela urolitiase se
encontrou na faixa etaria entre cinco a 11 anos. Nas figuras 10 e 11 podem ser
visualizadas as frequéncias dos tipos de urdlitos caninos e felinos,
respectivamente, observados no Reino Unido nesse periodo. (ROGERS et al.,
2010).
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FIGURA 10 - Frequéncia em porcentagem dos diferentes tipos de
urolitos caninos analisados quantitativamente no Reino
Unido entre 2002 e 2010.
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FIGURA 11 - Frequéncia em porcentagem dos diferentes tipos de
urdlitos felinos analisados quantitativamente no Reino
Unido entre 2002 e 2010.
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ANGEL-CARAZA et al. (2010), realizaram estudo em que 105
urolitos removidos cirurgicamente de cées da Cidade do México foram analisados

por métodos quantitativos quanto a sua constituicdo. Na figura 12 estao
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demonstrados os resultados da incidéncia de cada tipo de urdlito. Foi observada
frequéncia muito acima do esperado nos urdlitos de silica, provavelmente
decorrente de peculiaridades geograficas como constituicdo da agua devido a
terreno ser vulcanico. Os machos foram mais afetados pela urolitiase nesse
estudo, chegando a 63,8% dos casos. Apenas os uroliotos de estruvita foram
mais frequentes nas fémeas, 1:1,5. Todos os urdlitos de silica ocorreram em
machos. Grande parte das andlises foi proveniente de animais de raga pura
(75,2%), sendo que desses a maior parte era de animais pequenos, 72,2%. As
racas pequenas mais frequentemente afetadas foram o Schnauzer miniatura,
seguido pelo Poodle, Yorkshire Terrier e o Cocker Spaniel. Entre as racas
grandes, o Dalmata foi o mais afetado. Os urdlitos mistos também obtiveram uma
frequéncia elevada (ANGEL-CARAZA et al., 2010).
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FIGURA 12 - Frequéncia em porcentagem dos diferentes tipos de
urdlitos caninos analisados quantitativamente na cidade
do México.

2.7.8 Brasil

OYAFUSO et al. (2010) avaliaram quantitativamente a composicao de
156 urdlitos de caes durante fevereiro de 1999 a janeiro de 2007 atendidos no
Hospital Veterinario da Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia da USP -
Sao Paulo. A maioria desses urdlitos era simples. As frequéncias encontradas
podem ser visualizadas na figura 13. Os urdélitos compostos representaram 18%
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dos calculos avaliados, sendo essa requéncia maior que a relatada em outros
artigos. O mineral mais frequente nas camadas de nucleo e pedra foi a estruvita,
enquanto o fosfato de célcio foi o mineral mais encontrado na parede e nos
cristais de superficie. Dos urélitos compostos, 78,7% continham oxalato de calcio
ou fosfato de calcio em suas camadas exteriores ndo sendo, portanto, passiveis
de dissolucao. Os urdlitos mistos, que representaram 2,5% do total, continham em
sua composicao fosfato de calcio e estruvita. Os caes sem raca definida foram
mais acometidos e as ragas mais identificadas foram Poodle, Cocker Spaniel,
Dalmata, representou 66,7% dos urdlitos de urato; Pinscher; Yorkshire e
Schnauzer. Desses urdlitos, apenas 1,3% tinham localizagédo renal, 1,3% tinham
localizacdo em ureter e bexiga, 48,72% apenas na bexiga, 33,9% em bexiga e
uretra e 13,5% apenas em uretra. Nesse estudo, os machos foram mais
acometidos, 60,26%. No caso dos urdlitos de estruvita, foram igualmente
acometidos machos e fémeas, diferindo da maioria dos estudos realizados em
outros paises. Isso pode ser decorrente da introducao de dietas de dissolugéo e
pela maior facilidade de expulsdo de pequenos urdlitos pela uretra mais larga e
curta da fémea. Os urdlitos de oxalato de célcio afetaram mais os machos, 85,1%.
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Figura 13 - Frequéncia em porcentagem dos diferentes tipos de
urdlitos  caninos  analisados  quantitativamente
provenientes do Estado de Sao Paulo entre os anos de
1999 e 2007
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INKELMANN et al. (2012), em estudo realizado no Rio de Janeiro,
analisaram caracteristicas epidemioldgicas de 76 urélitos de cdes encontrados
durante a realizagdo de necropsias no periodo entre 1990 e 2010. Em 1,6% de
todas as necropsias realizadas foram encontrados urélitos. A composi¢ao desses
calculos nao foi avaliada. A propor¢cdao de machos afetados (64,5%), foi maior que
a de fémeas, 35,5%. Os animais com idade entre um e nove anos foram maioria e
representaram 52,6%, enquanto aqueles com mais de 10 anos foram 39,5% e o0s
com menos de um ano representaram 5,3%. Os caes sem raca definida
representaram 43,4% e as racas mais afetadas foram o Pastor Alemdo com
14,5% dos casos, Poodle com 6,6%, Dalmata Yorkshire Terrier com 5,2% dos
casos cada, e Boxer com 3,9% dos casos. A maioria dos calculos se localizava na
bexiga.

A analise quantitativa dos urdlitos é de extrema importancia, pois sé
assim € possivel a classificacdo correta dos mesmos e a identificagdo de todas
suas camadas. Os protocolos de tratamento devem ser baseados nessas
analises. A avaliacao epidemiolégica pode auxiliar na compreensao da patogenia
da urolitiase (OYAFUSO et al., 2010).
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3 CONSIDERAGOES FINAIS

O numero de urdlitos analisados quanto a sua composi¢ao tem sofrido
aumento em varias regides geograficas, o que pode ser explicado em parte pela
maior conscientizacdo acerca da importancia dessas analises. Também tem
havido uma ampliacdo da quantidade de pesquisas epidemiolégicas, o que
permite que sejam avaliados os diferentes fatores que influenciam a freqtiéncia da
ocorréncia de cada tipo de urdlito.

Ao longo dos anos, houve alteragdo dessas frequéncias de composicao
dos célculos, especialmente com relagdo aos urélitos de estruvita e oxalato de
célcio. Essas alteragdes ocorreram devido ao uso de dietas para o controle ou o
combate aos urélitos de estruvita. Por possuirem fatores de risco opostos, ao se
minimizar as chances de ocorréncia de um desses tipos de calculo, aumenta-se a
incidéncia do outro.

Apesar de mais acometidas pelos urélitos de estruvita, a incidéncia de
urolitiase em fémeas é menor do que em machos. Quanto a predisposicao racial,
observa-se que nao existe um padrao definido de distribuicdo, sendo encontradas
variagdes de acordo com a localizagdo geografica. No entanto, a raca Dalmata é
sempre a que apresenta maior quantidade de calculos por urato.

O prognéstico das urolitiases é bastante variavel, dependendo da
quantidade, localizacdo e composicdo dos calculos. O conhecimento da
composicao dos urdlitos permite a instauracdo da terapia mais adequada,
aumentando a eficiéncia do tratamento e reduzindo a ocorréncia de recidivas.

Existem poucos trabalhos com epidemiologia das urolitiases em caes e
gatos no Brasil e esse campo da pesquisa deve ser mais explorado. Apenas com
essas pesquisas sera possivel o estabelecimento dos fatores de risco a urolitiase

atuantes nas populagdes canina e felina do pais.



33

REFERENCIAS

1. ADAMS, L. G.; SYME, H. M. Canine lower urinary tract diseases. In:
ETTINGER, S. J.; FELDMAN, E. C Textbook of veterinary internal medicine.
St. Louis: Elsevier, 2005. v. 2. P. 1850-1874.

2. ALBASAN, H.; LULICH, J. P.; OSBORNE, C. A.; LEKCHAROENSK, C.;
ULRICH, L. K.; KARPENTER, K. Effects of storage time and temperature on pH,
specific gravity, and crystal formation in urine samples from dogs and cats.
Journal of the American Veterinary Medical Association, Schaumburg, v. 222,
n. 2, p. 176-179, 2003.

3. ALDRICH, J.; LING, G. V.; RUBY, A. L.;JOHNSON, D. L.; FRANTI, C. E. Silica-
containing urinary calculi in dogs (1981-1993). Journal of Veterinary Internal
Medicine, Philadelphia, v. 11, p. 288-295, 1997.

4. ANGEL-CARAZA, J.; DIEZ-PRIETO, |.; PEREZ-GARCIA, C. C.; GARCIA-
ROODRIGUEZ, M. B. Composition of lower urinary stones in canines in Mexico
City. Urological Research, Mexico City, v. 38 p. 201-204. 2010.

5. APPEL, S. L.; HOUSTON, D. M.; MOORE, A. E. P.; WEESE, J. S. Feline urate
urolithiasis. Canadian Veterinary Journal, Guelph, v. 51, p. 493-496, 2010.

6. BANNASCH, D.; HENTHORN, P. S. Changing paradigms in diagnosis of
inherited defects associated with urolithiasis. Veterinary Clinics of North
America: Small Animal Practice, St. Paul, v. 39, p. 111-125, 2008.

7. BANNASCH, D.; LING, G. V; BEA, J; FARMULA, T. R. Inheritance of urinary
calculi in the Dalmatian. Journal of Veterinary Internal Medicine, Philadelphia,

v. 18, p. 483-487, 2004.

8. DAUDON, M.; JUNGERS, P. Drug-induced renal calculi Annales d’urologie,



34

Servais, v. 40, p. 57-68, 2006.

9. DEAR, J. D.; SHIRAKI, R.; RUBY, A. L; WESTROPP, J. L. Feline urate
urolithiasis: a retrospective study of 159 cases. Journal of Feline Medicine and
Surgery, London, v. 13, p.725-732, 2011.

10. GARCIA-NAVARRO, C. E. K. Manual de urinalise veterinaria. Sdo Paulo:
Varela, 2005, 131p.

11. GRAUER, G. F. Canine urolithiasis. In: NELSON, R. W.; COUTO, C. G. Small
animal internal medicine, St. Louis: Mosby, 2003. p.631-641.

12. HOUSTON, D. M.; MOORE, A. E. P. Canine and feline urolithiasis:
Examination of over 50.000 urolith submissions to the Canadian Veterinary Urolith
Centre from 1998 to. The Canadian Veterinary journal, Guelph, v. 50, p. 1263-
1267, 2009.

13. HOUSTON, D. M.; WEESE, H. E.; EVASON, M. D.; BIOURGE, V; HOEK, I. A
diet with a struvite relative supersaturation less than 1 is effective in dissolving
struvite stones in vivo. British Journal of Nutrition. Cambridge, v. 106, p. S90-
S92, 2011.

14. INKELMANN, M. A.; KOMMERS, G. D.; TROST, M. E.; BARROS, C. S. L;;
FIGHERA, R. A.; IRIGOYEN, L. F.; SILVEIRA, I. P. Urolitiase em 76 caes.
Pesquisa Veterinaria Brasileira. Rio de Janeiro. v. 32, p. 247 — 253, 2012.

15. LING, G. V.; CASE, L. C.; NELSON, H.; HARROLD, D. R.; JOHNSON, D. L.;
VULLIET, P. R. Pharmacokinetics of allopurinol in Dalmatian dogs. Journal of
Veterinary Pharmacology and Therapeutics. Oxford, v. 20, p. 134-138, 1997.

16. LING, G. V.; NORRIS, C. R.; FRANTI, C. E.; EISELE, P. H.; JOHNSON, D. L.;
RUBY, A. L.; JANG, S. S. Interrelations of organism prevalence, specimen

collection method, and host age, sex and breed among 8.354 canine urinary tract



35

infections (1969-1995) Journal of Veterinary Internal Medicine. Philadelphia, v.
15, p. 341-347, 2001.

17. LING, G. V.; RUBY, A. L.; JOHNSON, D. L.; THURMOND, M. C.; FRANTI, C.
E. Renal calculi in dogs and cats: prevalence, mineral type, breed, age and gender
interrelationships  (1981-1993). Journal of Veterinary Internal Medicine,
Philadelphia, v. 12, p. 11-21, 1998.

18. LING, G. V.; THURMOND, M. C.; CHOI, Y. K.; FRANTI, C. E.; RUBY, A. L,;
JOHNSON, D. L. Changes in proportion of canine urinary calculi composed of
calcium oxalate or struvite in specimens analyzaed from 1981 through 2001.
Journal of Veterinary Internal Medicine, Philadelphia, v. 17, p. 817-823, 2003.

19. LULICH, J. P.; OSBORNE, C.A.; BARTGES, J. W.; LEKCHAROENSUK. C.
Disturbios do trato urinario inferior dos caninos. In: ETTINGER, S. J.; FELDMAN,
E. C. Tratado de medicina interna veterinaria. Rio de Janeiro: Guanabara
Koogan, 2004. v. 2, p. 1841-1877.

20. LULICH, J. P.; OSBORNE, C. A. Changing paradigms in the diagnosis of
urolithiasis. Veterinary Clinics of North America: Small Animal Practice, St.
Paul, v. 39 p.79-91, 2008.

21. OSBORNE, C. A.; LULICH, J. P.; BARTGES, J. W.; UNGER, L. K;
THUMCHAI, R.; KOEHLER, L. A.; BIRD, K. A.; FELICE, L. J. Canine and feline
urolithiases: relationship of ethiopatogenesis to treatment and prevention. In:
OSBORNE, C. A.; FINCO, D. R. Canine and feline nephrology and urology.
Media: Williams & Wilkins, 1995. p. 798-888.

22. OSBORNE, C. A.; LULICH, FORRESTER, D.; ALBASAN, H. Paradigm
changes in the role of nutrition for the management of canine and feline
urolithiasis. Veterinary Clinics of North America: Small Animal Practice, St.
Paul, v. 39, p.127-141, 2008c.



36

23. OSBORNE, C. A.; LULICH, J. P.; KRUGER, J. M.; ULRICH, L. K.; KOEHLER,
L.A. Analysis of 451,891 canine uroliths, feline uroliths and feline urethral plugs
from 1981 to 2007: Perspectives from the Minnesota Urolith Center. Veterinary
Clinics of North America: Small Animal Practice, St. Paul, v. 39 p.183-197,
2008b.

24. OSBORNE, C. A.; LULICH, J. P.; POLZIN, D. J.; SANDERSON, S. L;
KOEHLER, L. A.; ULRICH, L. K.; BIRD, K. A.; SWANSON, L. L.; PEDERSON, L.
A.; SUDO, S. Z. Analysis of 77.000 canine uroliths. Perspectives from the
Minnesota Urolith Center. Veterinary Clinics of North America: Small Animal
Practice, St. Paul, v. 28, n. 1, p. 17-38, 1999.

25. OSBORNE, C. A.; LULICH, J. P.; SWANSON, C. V. T.; ALBASAN, H. Drug-
induced urolithiasis. Veterinary Clinics of North America: Small Animal
Practice, St. Paul, v. 39 p.183-197, 2008a.

26. OYAFUSO, M.K; KOGIKA, M. M.; WAKI, M. F.; PROSSES, C. S.
CAVALCANTE, C. Z; WIRTHL, V. A. B. F. Urolitiase em caes: avaliacao
quantitativa da composicao mineral de 156 urdlitos. Ciéncia Rural, Santa Mari, v.
40, n. 1, p. 102-108, 2010.

27. PICAVET, P.; DETILLEUX, J.; VERSCHUREN, S.; SPARKES, A.; LULICH, J.;
OSBORNE, C.; ISTASSE, L.; DIEZ, M. Analysis of 4495 canine and feline uroliths
in the Benelux. A retrospective study: 1994-2004. Journal of Animal Physiology
and Animal Nutrition, Berlin, v. 91, n. 5/6, p. 247-251, 2007.

28. ROBINSON, M. R.; NORRIS, R. D.; SUR, R. L.; PREMINGER, G. L.
Urolithiasis: not just a 2-legged animal disease. The Journal of Urology, Durham,
v. 179, p.46-52, 2008.

29. RODGERS, K. D.; JONES, B.;ROBERTS, L.; RICH, M.; MONTALTO, N.;
BECKETT, S. Composition of uroliths in small domestic animals in the United
Kingdom. The Veterinary Journal, London, v. 188 p. 228-230, 2011.



37

30. SOSNAR, M.; BULKOVA, T.; RIZICKA, M. Epidemiology of canine urolithiasis
in the Czech Republic from 1997 to 2002. Journal of Small Animal Practice,
Gloucester, v. 46, p. 177-184, 2005.

31. ULRICH, L. K.; BIRD, K. A.; HOEHLER, L. A.; SWANSON, L. Urolith analysis:
submission, methods and interpretation. Veterinary Clinics of North America:
Small Animal Practice, Philadelphia, v. 26, n. 2, p. 393-400, 1996.

32. ULRICH, L. K.; OSBORNE, C. A.;COKLEY, A.; LULICH, J. P. Changing
paradigms in the frequency and management of canine compound uroliths.
Veterinary Clinics of North America: Small Animal Practice, Philadelphia, v.
39, p. 41-53, 2008.

33. VRABELOVA, D.; SILVESTRINI, P.; CIUDAD, J.; GIMENEZ, J. C,;
BALLESTEROS, M.; PUIG, P.; GOPEGUI, R. R. Analysis of 2735 canine uroliths
in Spain and Portugal. A retrospective study: 2004-2006. Research in Veterinary
Science, London, v. 91, p. 208-211, 2011.

34. WESTROPP, J. L.; RUBY, A. L.; BAILIFF, N. L.; KYLES, A. E.; LING, G. V.
Dried solified blood calculi in the urinary tract of cats. Journal of Veterinary
Internal Medicine, Philadelphia, v. 20, p. 828-834, 2006.

35. WISENER, L. V.; PEARL, D. L.; HOUSTON, D. M.; REID-SMITH, R. J.;
MOORE, A. E. P. Spatial and temporal clustering of calcium oxalate and
magnesium ammonium phosphate uroliths in dogs living in Ontario, Canada
between 1998 and 2006. Preventive Veterinary Medicine, Pepperell, v. 95, p.
144-151, 2010.



