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RESUMO
Em gatos saudaveis a pressao arterial (PA) mantém-se dentro de um determinado intervalo de
valores. Define-se como hipertensdo arterial sisttmica uma elevacdo anormal e persistente
acima do limite maximo desse intervalo, podendo determinar patologia com ou sem expressao
clinica. A hipertenséo é dividida em primaria e secundéaria. A forma mais comum de elevacéo
da PA ¢ a hipertensdo secundéria, com origem em determinadas doencas. A afericdo da PA
pode ser realizada através de métodos diretos (invasivos) ou indiretos (ndo invasivos), com o
recurso de aparelhos que incorporam um manguito compressivo (método Doppler e método
oscilométrico). Diversos estudos publicados permitiram chegar a um consenso quanto aos
valores de PA que determinam a necessidade de tratamento anti-hipertensivo, e quais 0s
melhores protocolos terapéuticos para esse fim. Estes avangos justificam que o processo de
afericdo da PA seja parte integrante dos cuidados veterinarios de rotina clinica.
A hipertensdo tem efeitos adversos para o organismo, afetando, sobretudo, 0s 6rgdos mais
vascularizados, nos quais se incluem os olhos, rins, coracdo e sistema nervoso central.
Portanto, o objetivo do tratamento anti-hipertensivo é a normalizacdo da PA e a diminuicao
do risco de lesdo em o6rgao alvo (LOA). Na terapéutica anti-hipertensiva, o amlodipino, um
bloqueador dos canais de calcio, continua sendo bastante eficaz e seguro no tratamento da
hipertensdo felina. Além disso, mais recentemente, a telmisartana, um bloqueador do receptor
da angiotensina (BRA) surgiu como uma opg¢do promissora na terapéutica da hipertenséo

arterial sistémica felina.

Palavra chave: presséo arterial, gatos, tratamentos.



ABSTRACT:
In healthy cats, blood pressure (BP) is maintained within certain limits. Systemic
hypertension is defined as an abnormal and persistent elevation above these limits, with or
without clinical manifestation. Hypertension is divided into a primary and a secondary form;
secondary hypertension, that is, hypertension arising from certain diseases, is most common.
There are direct (invasive) and indirect (noninvasive) methods for BP measurement;
indirect methods (Doppler method and oscillometric method) incorporate the use of a
compressive cuff. Many published studies have determined a consensus on which BP values
indicate a need for anti-hypertensive treatment, and which are the best therapeutic protocols
for that end. Thus, it is justified to affirm that BP measurement should be an integral part of
routine veterinary clinical care. Hypertension adversely affects the feline organism, above all
richly vascularized organs such as the eyes, kidneys, heart and central nervous system.
Therefore, the aim of anti-hypertensive treatment is normalization of BP and reduction of the
risk of end-organ damage (EOD). Amlodipine, a calcium channel blocker, remains effective
and safe for the treatment of feline hypertension. Furthermore, recently, telmisartan, an
angiotensin receptor blocker (ARB), has emerged as a promising option for the treatment of

feline systemic hypertension.

Key-words: blood pressure, cats, treatment
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1 INTRODUCAO

A hipertensdo arterial sistémica € uma condicdo bem reconhecida em gatos, mas
provavelmente ainda segue sendo subdiagnosticada. As consequéncias da hipertensdo podem
ser severas, devido as lesdes em 6rgédos alvo (LOA) como olhos, coragdo, cérebro e rins, onde
estes danos podem ser irreversiveis. A presenca da hipertensdo ndo costuma ser
imediatamente aparente, a ndo ser que marcadas LOA tenham sido detectadas. Portanto
difundir uma rotina de afericGes e monitoracao da pressao arterial (PA) ira facilitar na efetiva
terapéutica e conduta prevenindo LOA, assim reduzindo a morbidade associada com a
hipertensdo (ATKINS, 2014; TAYLOR et al., 2017; ACIERNO et al., 2018).

As afericbes da PA por método indireto podem prontamente ser feitas em gatos,
embora alguns cuidados na escolha e uso dos equipamentos Sdo necessarios para garantir
acurado e significativo resultado (TAYLOR et al., 2017). A presséo arterial sistolica tende
aumentar conforme gatos vao envelhecendo, assim como o risco de hipertensédo (JEPSON;
2011; BIJSMANS et al., 2015). A maioria dos gatos diagnosticados com hipertensao tem
outras doencas sistémicas que podem causar ou contribuir com a hipertensdo (JEPSON, 2011;
STEPIEN, 2011). Gatos com doenca subjacente sdo frequentemente referidos como tendo
hipertensdo secundaria, apesar da relacdo entre a hipertensdo e a doenca subjacente, nem
sempre estar entendida. Quando a hipertensdo secundéria é encontrada, hd necessidade de
manejar ambas, hipertensio e doenca subjacente, simultaneamente (TAYLOR et al., 2017). E
considerada hipertensdo arterial sistémica (HAS) em gatos quando o valor da pressao arterial
sistolica (PAS) encontra-se acima de 160 mmHg, pois a partir desse valor os animais entram
em uma faixa de risco moderado de apresentarem LOA (TAYLOR et al., 2017; ACIERNO et
al., 2018; SOUSA, 2021).

A terapia farmacolodgica anti-hipertensiva é indicada para animais com hipertensdo
arterial de grau severo, também para maior parte dos pacientes com grau moderado, e ainda
para outros casos nos quais, independente do grau, ja existam LOA, onde nas quais ha
suspeita de que essas lesdes tenham sido causadas pela hipertensdo (SOUSA, 2021).

O objetivo deste trabalho foi destacar além da importancia, uma atual relativa
facilidade em realizar avaliagOes rotineiras da pressdo arterial sistélica na rotina clinica.
Quando o diagnostico é feito de maneira precoce, com atencdo e método, seguindo 0s
protocolos e guidelines ja bem estabelecidos desde 2017, um tratamento pode ser aplicado de

forma adequada, diminuindo os danos causados pela hipertensdo em pacientes felinos.
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2 FISIOPATOLOGIA DA PRESSAO ARTERIAL

Segundo Sousa (2021) a pressao arterial (PA) é definida como a forca exercida pelo
sangue sobre a parede do vaso, sofrendo alteracBes continuas todo tempo, dependendo da
atividade exercida pelo animal. A presséao arterial sistémica pode ser expressa como o0 produto
do volume de sangue bombeado pelo ventriculo esquerdo por minuto (débito cardiaco ou DC)
e a resisténcia que o coracdo deve superar para bombear sangue para os 6rgdos (resisténcia
vascular periférica ou RPV), de acordo com a equacdo: PA=DC X RPV.

Quanto mais sangue é bombeado pelo coracdo (volume sistolico) por minuto, maior
sera a pressdo arterial, apresentando um valor méximo, chamado pressdo arterial sistélica
(PAS), ou minimo, chamado pressdo arterial diastolica (PAD). O débito cardiaco (DC) ¢é o
produto do volume sistolico (VS) e da frequéncia cardiaca (FC), ou seja DC= VS X FC. Entdo
PA = VS X FC X RVP. Em condi¢Ges normais, a manutencdo da PAS é regulada por
complexos mecanismos neuro-hormonais relacionados ao coragdo, cérebro, rins e vasos
sanguineos combinados aos fatores teciduais locais (TAYLOR et al, 2017; SOUSA, 2021).

O sistema nervoso central (SNC) controla a PAS através da resposta aos
barorreceptores, receptores sensoriais localizados na parede dos vasos, mais propriamente no
seio carotideo e no arco adrtico, e responde a elasticidade do vaso. A conexdo dos
barorreceptores com o SNC conduz a uma resposta veloz, mudando a pressao sanguinea
rapidamente, ajustando-se as variaces do volume sistélico, do débito cardiaco e da
resisténcia vascular periférica, permitindo um estrito controle da pressdo arterial sistémica
(JEPSON, 2011; ATKINS, 2014; TAYLOR et al.,2017).

A PAS ¢ ainda influenciada por horménios circulantes, por exemplo do sistema
renina-angiotensina-aldosterona (SRAA), além de metabdlitos vasodilatadores e
vasoconstritores. As arteriolas sdo consideradas o maior local de resisténcia ao fluxo
sanguineo. Pequenas mudancas em seu calibre alteram a resisténcia vascular periférica, e tais
mudangas sdo determinadas por fatores neurais, derivados do endotélio ou mesmo fatores
sistémicos (JEPSON, 2011; TAYLOR et al, 2017).

O volume de sangue circulante é controlado pelos rins através de dois mecanismos, a
natriurese pressorica e o SRAA (sistema renina angiotensina aldosterona). A natriurese
pressorica ou natriurese por pressao une a eliminacdo de sddio e agua estimulada por
mudancas no volume de sangue e no debito cardiaco (detectado pela variacdo na pressao de
perfusdo renal). Enquanto que o SRAA regula a resisténcia vascular periférica através de duas

vias: a reabsorcdo de sdédio e agua, estimulada pela aldosterona, levando ao aumento do
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volume circulante; e a acdo vasoconstritora da angiotensina Il (JEPSON, 2011; TAYLOR et
al., 2017).

Os rins tem a capacidade de autorregular sua pressao até certo ponto, mantendo o
fluxo de sangue renal e da taxa de filtracdo glomerular quando a presséo sistélica permanece
entre 80 e 160 mmHg. Essa autorregulacdo é perdida quando limites de presséao sistolica sao
extrapolados, bem como na presenca de doenca renal, levando a um aumento na pressédo dos
capilares glomerulares, culminando com a elevacao na pressdo intraglomerular e consequente
desenvolvimento de glomérulo-esclerose (VADEN & ELLIOT, 2016; TAYLOR et al., 2017;
ACIERNO et al., 2018)

A afericdo da pressdo arterial, durante o exame clinico do gato, é fundamental para
avaliacdo do sistema cardiovascular. Entre os impactos clinicos de maior relevancia, destaca-
se o0 diagndstico de HAS, uma condicdo clinica de origem multifatorial caracterizada pela
elevagéo sustentada da pressdo arterial acima dos valores de normalidade, que pode resultar,
em graves consequéncias clinicas ao longo do tempo (JEPSON, 2011; STEPIEN, 2011;
TAYLOR et al., 2017; ACIERNO et al., 2018).
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3 METODOS DE AFERICAO DA PA

A pressao arterial sistémica € uma variavel hemodinamica que pode ser quantificada,

mediante o uso de técnicas.

3.1 Método Direto

E considerada a técnica mais fidedigna, porém apresenta limitagdes em seu uso por ser
uma técnica invasiva, obtida mediante a introducdo de um cateter em uma artéria periférica,
sendo necessario na maioria das vezes anestesiar o paciente (TAYLOR et al,2017; ACIERNO
etal., 2018).

3.2 Métodos Indiretos

E uma técnica ndo invasiva, onde a PA é aferida com ajuda de manguitos
compressivos. Se faz necessario o conhecimento técnico de aferigdo para evitar valores
erroneos da pressdo arterial. Os métodos indiretos mais utilizados em felinos sdo com
aparelho de Doppler vascular e o aparelho oscilométrico. (ATKINS, 2014; TAYLOR et al.,
2017; ACIERNO et al., 2018)

Independentemente da escolha do tipo de aparelho (Doppler ou oscilométrico), é
importante realizar uma série de cinco a sete aferi¢cBes, onde a primeira é descartada. Estas
afericGes devem ser realizadas em ambiente favoravel que possibilite que o animal sinta-se
seguro, e 0 mais tranquilo possivel, permanecendo imdvel durante as afericdes (TAYLOR et
al., 2017; ACIERNO et al., 2018; SOUSA, 2021).

A hipertensdo na espécie felina esta diretamente relacionada a hipertensao sistélica. O
valor da pressdo arterial sistdlica é considerado confiavel quando aferido pelos métodos
indiretos, tanto por Doppler vascular, como por oscilometria (TAYLOR et al., 2017;
ACIERNO et al, 2018).

Com as diversas afericdes anotadas, realiza-se uma média aritmética:

Média = somatdrio das aferigdes, dividido pelo numero de afericoes.

Esta média sera o valor mais proximo da PAS em mmHg (TAYLOR et al., 2017,
SOUSA, 2021).

Para uma avaliacdo da PA por método indireto, por oscilometria ou Doppler, a
afericdo pode ser realizada em qualquer membro torécico, ou pelvico, ou na base da cauda do
paciente, onde a largura do manguito devera abranger entre 30% e 40% da circunferéncia do

membro utilizado, pois um manguito muito grande podera subestimar, enquanto um manguito
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muito pequeno poderd superestimar o resultado da PA. O que é mandatorio na escolha do
local para colocacdo do manguito € a tolerancia do paciente, essa deve ser a prioridade. Os
membros toracicos sdo local mais adequado para utilizacdo do Doppler. E pelo método de
oscilometria, além dos membros toracicos ou pélvicos, pode-se colocar o0 manguito na base da
cauda (TAYLOR et al., 2017; ACIERNO et al., 2018; CALIXTO, 2018; SOUSA, 2021).

E importante ndo fechar o manguito de forma muito apertada, pois isso implicara
numa obstrucdo do fluxo sanguineo no local, alterando a mensuracdo. Além disso, o ideal €
que o local utilizado para afericdo (membro ou cauda) esteja aproximadamente no mesmo
plano horizontal do coracdo. Cuidado especial deve-se ter com pacientes geriatricos, pois é
comum apresentarem doenca articular degenerativa e a manipulagéo inadequada dos membros
pode gerar dor (STEPIEN, 2011; TAYLOR et al., 2017)

3.2.1 Método Indireto por Doppler Vascular

O método Doppler possibilita estimar o valor da PAS, pois o equipamento utilizado
(Doppler vascular) detecta o fluxo sanguineo como uma alteracdo na frequéncia do som
refletido devido ao movimento dos eritrocitos dentro do vaso. Este método baseia-se na
alteracdo da frequéncia que ocorre entre o ultrassom emitido e os ecos retornados, que
possibilitam detectar o fluxo sanguineo pelo movimento das hemécias em uma artéria
superficial (SOUSA, 2021).

Ao escolher este método, € importante que ao aparelho Doppler, estejam conectados
fones de ouvido, para evitar o estresse causado pelo ruido ou som emitido ao detectar o fluxo
sanguineo. As artérias utilizadas para localizagcdo deste fluxo sdo a digital palmar comum
quando no membro torécico, e a metatarsiana plantar quando no membro pélvico (STEPIEN,
2011; TAYLOR et al 2017; SOUSA, 2021).

E recomendado, quando possivel, a realizacdo de tricotomia sobre a area na qual esta
situada a artéria a ser utilizada; assim possibilitando melhor qualidade do som. E aplicado um
gel de transmissdo ultrassonica sobre a sonda de fluxo Doppler (transdutor) para obter contato
diretamente com a pele sem interferéncia do ar (Figura 1). Este transdutor deve permanecer
imével para minimizar os ruidos. O transdutor (sensor do Doppler) deve ser colocado em
posicao distal ao manguito de oclusdo. O posicionamento do sensor (transdutor) deve seguir o
fluxo da artéria, onde a localizagdo adequada para a deteccdo desse fluxo € na porcao palmar
do membro toracico na altura do metacarpo. O manguito deve ser inflado vagarosamente até
ultrapassar 20 a 40 mmHg acima do ponto onde o fluxo sanguineo foi interrompido, ou seja,

onde nédo se pode escuta-lo mais. Entdo, libera-lo vagarosamente e a pressao (sistolica) sera
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mensurada no ponto onde o fluxo volta a ser audivel (STEPIEN, 2011; TAYLOR et al., 2017;
SOUSA, 2021). O manguito de oclusdo estara conectado ao esfigmo manémetro e serd
inflado até atingir 30mmHg acima do ponto em que cessa o fluxo da artéria (Figuras 2 e 3) e
no qual ndo se ausculta nenhum outro som. A partir dai, através do esfigmo mandmetro, o
manguito deve comegar a ser desinflado de modo lento e continuo, entdo durante seu
esvaziamento, voltaremos a auscultar sinais de fluxo sanguineo. Este fluxo sanguineo que
aparece inicialmente apos inicio do esvaziamento do manguito é a pressao arterial sistdlica.
Com muito treinamento e repeticdo desta técnica, é possivel notar uma modificacdo no som
do fluxo, que varia de um som curto e pulsatil até longo e mais continuo, de acordo com a
diminuigdo da pressdo gerada pelo manguito sobre o membro do animal. A pressdo no
momento desta transicdo de som é considerada uma aproximacdo da pressdo arterial
diastdlica, mas esta estimativa ndo é considerada muito precisa em razao de sua natureza de
carater subjetivo. Dentre as vantagens de escolher o método Doppler para afericdo de PA
estariam o menor custo do método, boa precisdo e confiabilidade. Ja dentre as desvantagens,
estariam as caracteristicas de ser operador dependente, exigir treinamento e proporcionar

somente pressao arterial sistélica com precisdo (SOUSA, 2021).

Figura 1: Imagem da afericdo de presséo arterial por

Doppler vascular em um felino.

3
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Figura 2: Desenho esquematico em
sobreposicao a foto da artéria digital

palmar comum, membro toracico.

Fonte: “Manual de Medicina Felina”, Sousa, 2021.

Figura 3: Desenho esquematico
em sobreposicao a foto artéria
metatarsiana plantar, membro

pélvico.

Fonte: “Manual de Medicina Felina”, Sousa, 2021
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3.2.2 Método Indireto por Oscilometria

Neste método a pressdo é obtida através da variabilidade da distensdo da parede do
vaso sanguineo pela passagem da onda de pulso, portanto, a movimentacao do paciente pode
gerar erros na leitura do aparelho, sendo a cauda um local de escolha, e € preciso que o
paciente fiqgue o mais imdvel possivel para minimizar tais erros. O manguito pode ser
colocado na base da cauda, ou no membro toracico, ou membro pélvico maximizando o
contato com a artéria. Depois aparelho é acionado e o manguito sera inflado e esvaziado de
forma automaética e constante, e as mensuracbes serdo geradas (TAYLOR et al., 2017,
ACIERNO et al., 2018).

Segundo Sousa (2021), o método oscilométrico possibilita a obtencdo dos valores de
pressdo arterial sistolica e diastolica, pois detecta a flutuacdo da pressdo no manguito
resultante da pressdo de pulso. E um equipamento bastante utilizado em medicina veterinaria,
pela praticidade no manejo e facilidade ao aferir a pressdo arterial na rotina clinica e também
a domicilio. E um método que utiliza um sistema automatizado para detectar e processar 0s
sinais de oscilacdo de pressdo gerada no manguito. Por ser um sistema automatico, o
manguito de oclusdo é inflado até alcancar uma pressao superior a pressao arterial sistolica e
entdo inicia o processo de desinflar lentamente em pequenos decréscimos de pressao. Através
de um microprocessador o equipamento mede e calcula a média das oscilacdes de pressao
resultantes que caracterizam as pressdes sistolica, diastélica e, por meio de calculos, a pressdo
arterial média.

Algumas orientacdes gerais para o uso do método por oscilometria (Figura 4): a)
assegurar que haja imobilidade do paciente, b) assim como no método Doppler é preciso
medir a PA de 5 a 7 vezes, descartando os valores de maior discrepancia (maior e menor) e
realizar uma média dos demais, c) em caso de divida do resultado obtido, recomenda-se a
medicdo em outros membros para certificar-se da validade dos resultados. As vantagens deste
método seriam sua boa precisdo, ndo dependéncia do operador. J& dentre as desvantagens,
pode-se mencionar 0 maior custo do equipamento, também requer que o paciente fique
imdvel, e baixa sensibilidade em pacientes hipovolémicos e com vasoconstricdo. O valor
aferido da pressdo arterial sistolica é considerado confidvel pelo método oscilométrico.
Lembra-se que a hipertensdo na espécie felina estd diretamente relacionada a hipertenséo
sistlica (TAYLOR et al., 2017; SOUSA, 2021).



Figura 4: Afericdo por método de oscilometria

Fonte: foto de arquivo particular
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4 HIPERTENSAO ARTERIAL SISTEMICA (HAS)

Segundo Sousa (2021), e também em Taylor et al (2017) a HAS ¢é definida como a
elevacdo sustentada da pressdo arterial sistémica. Este aumento significativo da pressao
arterial pode resultar em graves consequéncias clinicas ao longo do tempo. A HAS ¢é
considerada uma condicdo clinica de origem multifatorial, sendo uma doenga que na maioria
das vezes ¢ de diagndstico tardio, devido sua evolucdo de forma lenta e silenciosa. A HAS ¢
um problema comum na espécie felina, afetando especialmente os gatos mais velhos e
geriatricos (com mais de 11 e 15 anos, respectivamente), o que provoca LOA (como rins,
olhos, cérebro e coragdo). E considerada hipertensio sistémica em gatos quando o valor da
pressdo arterial se encontra acima de 160 mmHg, pois a partir desse valor os animais entram

em uma faixa de risco moderado de apresentar lesdes nos 6rgaos-alvo (Tabelal).

Tabela 1: Classificacdo da Pressdo arterial em gatos (e cées) baseada no risco de leséo

em 6Orgdo alvo (LOA) estabelecida pela IRIS International Renal Interest Society.

Estagio Risco LOA PAS Categoria
Normotenso Minimo < 140 mmHg I
Pré-hipertenso Baixo 140 — 159 mmHg I
Hipertenso Moderado 160 — 179 mmHg Il
Hipertensdo severa Alto > 180 mmHg v

Fonte: Guidelines for the Identification, Evaluation, and Management of Systemic Hypertension in
Dogs and Cats; ACVIM Consensus Statement (ACIERNO et al., 2018)

Gatos com PAS de até 140 mmHg apresentam risco minimo para 6rgdos-alvo
(categoria 1), sendo esse grupo chamado de objetivo terapéutico. E objetivo nos pacientes com
HAS apdés tratamento farmacoldgico com medicamentos para que apresentem valores da
categoria | (TAYLOR et al, 2017; ACIERNO et al, 2018; SOUSA, 2021).

4.1 Hipertensdo Arterial Sistémica induzida por Estresse
(Situational Hypertension ACVIM Consensus Statement, ACIERNO et al., 2018)

O estresse causado aos pacientes felinos, quando levados a clinica, pode aumentar de
forma transitoria os valores da PA aferida. E atribuido a0 aumento da atividade simpética
causada pela ansiedade, também conhecida como “sindrome do jaleco branco”. Ou seja, seria

um aumento transitério da pressé@o arterial em consequéncia do estresse que se observa em
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muitos pacientes felinos quando chegam a clinica veterinaria, devido ao manejo incorreto.
Este aumento pode ser responsavel pelos valores de até 30 mmHg acima da PA normal. Para
minimizar o aumento da PA, atribuido a um estimulo da atividade simpatica causada pela
ansiedade, recomenda-se um periodo de aclimatacdo de 10 a 15 minutos para maioria dos
gatos, em que o ambiente deve ser calmo e tranquilo, com aferi¢cdo da pressdo realizada antes
do exame clinico. E importante saber que alguns desses pacientes podem apresentar
diminuicdo da PA durante o periodo de afericdo, o que se atribui a atividade do sistema
nervoso parassimpatico (BELEW et al., 1999; SOUSA, 2021).

Para diminuir tais complicagdes, foi proposto pelo American College of Veterinary
Internal Medicine (ACVIM) um protocolo de afericdo de pressao arterial, tanto por Doppler
vascular como por oscilometria, constando no Consenso de Hipertensdo Arterial Sistémica em
cdes e gatos de 2018 (ACIERNO et al., 2018), e também nas recomendacdes gerais para uma
melhor aferigdo pelo ISFM International Society of Feline Medicine (TAYLOR et al., 2017):

- Calibragem do equipamento deve ser verificada semestralmente pelo usuério, quando
houver modo de autoteste do equipamento ou teste do fabricante.

- Procedimento de aferi¢do devera ser padronizado.

-Ambiente deve ser isolado, tranquilo e afastado de outros animais. Em geral, sugere-se que 0
tutor esteja presente.

- Paciente ndo deve ser sedado, e pode-se permitir que caminhe livremente pelo consultério
preparado para atender felinos, por aproximadamente 5 a 10 minutos, para que se acostume
com o ambiente que estara previamente adaptado e favoravel a sua seguranca e tranquilidade
antes da afericdo da pressao.

- A contencdo do paciente deve ser suave, em posicao confortavel, idealmente em posicdo
esternal ou lateral para limitar a distancia vertical a partir do coracéo.

- O manguito pode ser colocado em um dos membros toracicos ou pélvicos, ou ainda na
cauda, levando em consideracdo a constituicdo fisica e a tolerancia do paciente, bem como as
preferéncias do médico veterinario.

- Largura do manguito deve ser de aproximadamente 30% a 40% da circunferéncia do ponto
no membro onde sera aplicado o manguito.

- O mesmo médico veterinario deve realizar todas afericbes da PA de acordo com o protocolo
padrdo. Sendo que a formacgdo e experiéncia do médico veterinario sdo consideradas
fundamentais e essenciais.

- As aferiges deverdo ser obtidas somente quando o paciente estiver confortavel, tranquilo e

imovel.
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- A primeira aferi¢do da presséo arterial sistolica deve ser descartada e ser registrado um total
de 5 a 7 medidas consistentes e consecutivas. Deve-se repetir este processo, se necessario,
mudando a colocacdo do manguito para obter valores consistentes.

- Deve-se calcular a média de todos os valores restantes para obter um valor de afericéo.

- Em caso de davida, deve-se repetir este processo de afericdo posteriormente em outro
momento.

- Os registros escritos ANEXO 1 devem ser mantidos em um formulario padronizado e incluir
a pessoa responsavel pelas afericdes da PA, com informacfes da medida do tamanho do
manguito e do ponto, assim como dos valores, resultado médio final, e qual foi interpretacdo

do médico veterinario.

4.2 Hipertensdo Arterial Sistémica Secundaria

Em gatos a HAS pode estar associada a doencas pré-existentes, sendo secundaria a tais
condigBes. Dentre elas: Doenga Renal Cronica, Hipertireoidismo, Hiperaldosteronismo
priméario, Feocromocitoma, Hiperadrenocorticismo e Diabetes melito (TAYLOR et al., 2017).

Segundo Sousa (2021) gatos com doenca renal crbnica apresentam uma alta
prevaléncia de HAS, entre 20% e 65%; nos gatos com hipertireoidismo essa prevaléncia € de
aproximadamente 14% e 23%. Também ¢é descrita a hipertensdo em 50% a 100% em
pacientes com hiperaldosteronismo primario, e em 100% dos casos de feocromocitoma. Em
relacdo ao mecanismo de geracdo de hipertensdo arterial de modo secundario, este pode
dever-se a uma resposta maior a estimulos simpaticos (p. ex., hipertireoidismo), maior
producdo de catecolaminas circulantes em casos de feocromocitoma, e a expansdo
volumeétrica dos vasos sanguineos devido a maior retencdo de sodio, observados em pacientes
com doenca renal crénica e hiperaldosteronismo primario. Segundo mesmo autor, também o
uso de alguns medicamentos podem elevar a PA: glicocorticoides, mineralocorticoides,
eritropoietina, anti inflamatdrios nao estereoidais (AINES), fenilpropolamina, cloreto de sodio
e fenilefrina ocular.

As enfermidades mais implicadas na etiologia da hipertensdo secundaria relinem-se
em nefropatias (aguda e cronica), endocrinopatias (hipertireoidismo, hiperadrenocorticismo,
hiperaldosteronismo e diabetes mellitus), neoplasias (feocromocitoma) e obesidade. A doenga
renal cronica (DRC) tem notdria associacdo com a hipertensdo em felinos. Sua prevaléncia
apresentou uma variagéo entre 14 e 65% em diferentes estudos em gatos com DRC (ATKINS,
2014; TAYLOR et al., 2017; LAWSON & JEPSON, 2021).
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4.3 Hipertensdo Arterial Idiopatica (primaria)

Quando ndo hé sinais de outras doengas pré existentes, a HAS é classificada como
primaria ou idiopéatica (ACIERNO et al., 2018).

Segundo Sousa (2021), dos gatos hipertensos, até 20% podem apresentar-se com
hipertensdo de origem desconhecida. Para determinar o diagnéstico de HAS idiopatica, deve-
se constatar aumento da pressdo arterial sistélica acima de 150 mmHg, sempre associado a
lesbes em orgdos alvo e excluindo todas as causas secundarias que poderiam levar ao
desenvolvimento de HAS na espécie felina.

A maioria dos gatos desenvolve a hipertensdo secundaria a outra enfermidade. Apenas
20% dos pacientes hipertensos ndo possuem uma doenca de base, sendo classificados como
hipertensos primarios, essenciais ou idiopaticos A hipertensdo idiopatica é reconhecida nos
casos onde uma extensiva pesquisa diagnostica foi realizada e ainda assim néo foi possivel
identificar a causa. Estudos sdo necessarios para verificar se a doenga renal crénica (DRC)
ndo-azotémica, por ser ainda pouco diagnosticada, ja que o aumento dos valores séricos de
ureia e creatinina s6 sdo detectados quando o0s rins apresentam mais de 75% de
comprometimento, exerce alguma influencia nesses pacientes, ou mesmo se ha fatores
genéticos e ambientais como ja foram identificados em humanos, onde a maior parte dos
casos esta relacionada a hipertensdo primaria (TAYLOR et al., 2017; ACIERNO et al., 2018).
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5 DIAGNOSTICO

A HAS é classificada como uma doenca silenciosa, por poder levar muito tempo até o
aparecimento de sinais clinicos, reconhecer sua presenca se torna algo desafiador na rotina
clinica, sendo a cegueira de apresentacdo repentina com descolamento de retina a causa mais
relatada pelos tutores. Gatos hipertensos podem manifestar sinais clinicos referentes as
doencas predisponentes como causa de base da HAS, como a doenca renal crbnica e
hipertireoidismo, entre outras (TAYLOR et al., 2017; ACIERNO et al., 2018; SOUSA, 2021).

Segundo os mais recentes consensos em hipertensdo arterial sistémica, do American
College of Veterinary Internal Medicine ACVIM Consensus Statement (ACIERNO et al,2018)
e também do International Society of Feline Medicine ISFM Consensus and Guidelines
(TAYLOR et al, 2017), a hipertenséo sistémica é um problema porgue aumentos sustentados
de pressdo arterial causam injurias nos tecidos, e a razao para o tratamento da hipertenséo € a
prevencdo destas injurias. Sendo a constatacdo de lesdes em 6rgdos alvo (LOA) uma forte
indicacdo para tratamento anti hipertensivo.

As complicacdes associadas a hipertensdo estdo associadas aos danos causadas em
LOA como rins, cérebro, olhos e coracdo (ACIERNO et al., 2018). Segundo Taylor et al
(2017) e também em Acierno et al (2018) algumas lesdes importantes que podem estar
relacionadas a hipertensdo em gatos: como lesdes renais: azotemia renal e proteinQria, como
lesbes oculares: deslocamento de retina, hemorragias, tortuosidade vascular, glaucoma e
cegueira, como lesdes neuroldgicas secundarias a HAS (encefalopatia hipertensiva): as
complicagdes incluem letargia, déficits neuroldgicos focais, convulsdes, desmaios, fotofobia,
depressdo, alteracbes comportamentais e acidente vascular cerebral e como lesdes
cardiovasculares: hipertrofia concéntrica do ventriculo esquerdo, dilatacdo da aorta,
insuficiéncia cardiaca congestiva.

Algumas recomendacdes gerais e importantes, de acordo com atualizagdo do consenso
em Hipertensdo Arterial proposto pelo ACVIM realizado em 2018, e que também ja
constavam no consenso e guidelines do ISMF em 2017, que sdo auxiliares no diagndstico de
hipertenséo em gatos:

- Afericdo da PA deve ser rotina clinica do médico veterinario, ndo somente nos casos em que
se encontram sinais compativeis com hipertensdo, mas também em casos que o0 paciente tenha
diagndstico de doenca(s) que predisponha(m) a HAS. Sendo a recomendacdo de aferi¢do de

PA de um mesmo animal, em periodos de 2 a 3 anos com objetivo de estabelecer valores de
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referéncia individuais para cada animal, pois em medicina veterinaria embora existam o0s
consensos e guidelines, ainda néo se dispde de um padréo bem definido.

- E indicada a afericdo recorrente de PA de todos pacientes com mais de 10 anos de idade, por
consenso de que a HAS tende a aparecer em animais mais velhos, e que a mesma cursa com
auséncia de manifestacGes clinicas nos periodos iniciais.

- Para definir o diagnostico de HAS deve ser buscada a consisténcia por meio de Vvérias
afericbes da PA, idealmente em dias diferentes, e além disto, associar a investigacdo de
lesbes em orgdos alvo como olhos, rins, cérebro e coracdo, com auxilio dos exames
complementares indicados para cada suspeita clinica.

E embora a afericdo da PA com o método invasivo por meio de cateterizacdo arterial,
seja considerado o exame de escolha, esta técnica se torna inviavel na rotina clinica, na qual
0s métodos ndo invasivos serdo 0s mais utilizados e recomendados tanto pelo American
College of Veterinary Internal Medicine ACVIM como pela International Society of Feline
Medicine ISFM. E tanto o aparelho oscilométrico como o Doppler vascular fornecem medidas
bem correlacionadas, quando comparados ao método invasivo, sendo considerados confiaveis
para uso em clinica, conforme ja referido anteriormente (ACIERNO et al.,2018; TAYLOR et
al.,2017).

Algoritmo para abordagem diagnostica do paciente felino hipertenso e determinagdo
dos possiveis candidatos a terapia anti-hipertensiva de acordo com a recomendacdo do
American College of Veterinary Internal Medicine ACVIM (ACIERNO et al., 2018):

Medir PA e identificar lesdo em dérgéos alvo e outras doencas:

a) PAS <160mmHg: Baixo Risco, reavaliar em 3 a 6 meses

b) PA > 160mmHg: com Lesdo CONFIRMADA em 6rgdo-alvo: candidato a tratamento anti-
hipertensivo. NEGATIVO para lesdo orgaos-alvo: com PA entre 160-179 mmHg (Risco
Moderado): reavaliar a PA duas vezes em até 8 semanas e procurar novamente por lesées em
orgdos alvo. Depois se PA (menor) < 160mmHg checar novamente em 3-6meses. Mas se PA
(maior) >180mmHg (Alto Risco): reavaliar a PA duas vezes em até 14 dias e procurar
novamente por lesdo em oOrgdos-alvo, entdo se: PA (menor) <160mmHg: checar novamente
em 3-6 meses; PA (maior) >160 mmHg: focar na condicdo do paciente e recomendavel
terapia anti-hipertensiva.

S@o recomendacgdes de monitoracdo da PAS em gatos (TAYLOR et al., 2017),
conforme categoria a frequéncia de aferi¢do e monitoracdo PAS:

- Gatos adultos saudaveis: (3 a 6 anos de idade): considerar aferir a cada 12 meses. O

principal propoésito nesta idade é obter dados base de afericdo para cada gato em individual.
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Nesta idade/categoria poucos gatos tem hipertensdo, entdo um cuidado é necessario para
interpretar PAS aferidas altas, especialmente na auséncia de LOA lesdo em 6rgdo alvo, ou
uma evidente doenca base.

- Gatos senior saudaveis: (7-10 anos idade): aferir pelo menos a cada 12 meses.

- Gatos geriatricos saudaveis: (>11 anos idade): aferir pelo menos a cada 6-12 meses.

- Gatos com reconhecidos fatores de risco como: diagnostico de doenga renal cronica,

hipertireoidismo (incluindo gatos tratados), hiperaldosteronismo primario,
hiperadrenocorticismo, feocromocitoma, terapia com drogas como eritropoietina, ou ainda
sempre que encontrar evidencia de LOA, nestes todos deve haver aferigdo imediata e a cada
3-6 meses.

Ainda Taylor et al (2017) destacam que:

- Uma pratica mais ampla da monitoracdo de rotina da pressao sanguinea provavelmente
reduziria a morbidade associada a hipertensao em gatos.

- A pressdo sanguinea é labil e podendo variar consideravelmente entre afericGes em um
mesmo gato e em gatos diferentes, dependendo em parte, do nivel de excitacdo, atividade ou
estresse no gato.

- A patogénese da hipertensdo felina permanece pouco compreendida e varia conforme
etiologias diversas. Uma fungéo renal alterada, a ativacdo do SRAA e a natriurese por pressao
provavelmente exercem um papel nesta patogénese, mas fatores locais (incluindo ativacéo
local {tecido-especifica} do SRAA) sdo cada vez mais reconhecidos como possiveis
contribuintes. A boa resposta ao amlodipino, um vasodilatador, vista em muitos gatos
hipertensivos, sugere que o aumento do ténus vascular pode ser um componente comum da
hipertenséo felina.

Em setembro 2021, Lawson & Jepson realizaram uma revisdo baseada na avaliacao
da literatura publicada disponivel atualmente, incluindo consensus statements relevantes sobre
o0 tema, que foi intitulado: “Comorbidades felinas: a intima relagcéo entre doenca renal crénica
e hipertensdo”. Nesta revisdo foi descrito que ha grande quantidade de evidéncia que sustenta
a associagdo entre hipertensdo e doenca renal cronica (DRC) em gatos. Entretanto, aspectos
significativos, como 0s mecanismos por tras dessa associagdo, e o efeito da hipertensdo e do
tratamento anti hipertensivo na mortalidade e progressdo da DRC, permanecem pouco
esclarecidos. Portanto, mais estudos sdo necessarios para melhorar o entendimento dessas
condicbes. A DRC é altamente prevalente entre gatos idosos (sénior cats). A DRC é
frequentemente diagnosticada em associacdo com a hipertensdo, e essas duas condicdes

possuem uma relacéo causa e efeito interconectada. A LOA em olhos, cérebro, coracao e rins,
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causada pela hipertenséo, afeta de forma significativa o bem-estar de gatos que sofrem dessa
comorbidade. A hipertensdo também propicia a proteinuria, que € um fator de risco
independente para a progressdo e mortalidade em gatos com DRC. Para Lawson & Jepson
(2021) a monitoracdo da pressdo sanguinea e a instituicdo de tratamento anti hipertensivo
eficaz, quando indicadas, sdo cruciais para 0 manejo efetivo do paciente felino com DRC.
Diretrizes atuais recomendam uma pressao arterial alvo (menor) <160 mmHg para
minimizar o risco de LOA. Sendo o besilato de amlodipino e a telmisartana considerados
agentes anti hipertensivos eficazes para pacientes felinos renais crénicos e hipertensos. Sinais
clinicos da hipertensdo podem ndo ser aparentes para tutores de gatos doentes até que a lesdo
em oOrgdo alvo (LOA) hipertensiva severa esteja presente. Apesar disso, a monitoracdo da
pressdo sanguinea em gatos com DRC ainda é feita de forma infrequente, e a hipertensao

provavelmente permanece subdiagnosticada nessa populacéo.
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6 TERAPEUTICA E ATUALIZACOES NO TRATAMENTO

Segundo Sousa (2021), entre 0s mecanismos compensatorios ativados para
manutencdo da pressdo arterial, destaca-se 0 sistema renina-angiotensina-aldosterona
(SRAA), um complexo sistema neuro-hormonal. A renina é liberada através das células
justaglomerais renais, devido a diminuic¢do da perfusdo renal. A renina atua na conversao de
angiotensina, proteina sintetizada no figado, em angiotensina | e esta € convertida em
angiotensina Il pela acdo da enzima conversora de angiotensina (ECA), liberada
principalmente pelos pulmdes. A angiotensina Il € um potente vasoconstritor que age para
aumentar a absorcdo de sddio nos tubulos contorcidos proximais e estimular a liberacdo de
aldosterona, que também aumenta a absorcdo de soédio em nivel renal. A maior absorcdo de
sodio promoverd maior expansao volumétrica intravascular e consequentemente maior
pressdo arterial. Os inibidores da ECA (iIECA) atuardo no SRAA promovendo maior
vasodilatacdo pelo bloqueio da ECA, inibindo a conversdo de angiotensina | em angiotensina
.

Segundo ACIERNO et al (2018), para o tratamento de HAS em cées e gatos, 0S
agentes anti hipertensivos orais existentes séo: (dose para felinos, por via oral VO)

a) Inibidores da enzima conversora de angiotensina (iECA):

Benazepril dose: 0,5 mg/kg gq12h

Enalapril dose: 0,5 mg/kg q24h

b) Bloqueadores de receptores da angiotensina (BRAT ou BRA):
Telmisartana dose: 1mg/kg g24h

c) Blogueadores de canais de célcio:
Amlodipino dose: 0,625-1,25 mg/gato q24h

d) Alfa blogueadores:

Prazosina dose 0,25- 0,5 mg/gato q24h

Fenoxibenzamina dose 0,25 mg/gato q8-12h ou 0,5mg/gato g24h

Acepromazina dose 0,5- 2 mg/kg q8h

e) Beta bloqueadores:
Atenolol dose: 6,25-12,5 mg/gato q 12h
f) Vasodilatador arterial:
Hidralazina dose: 2,5 mg/gato q12-24h
g) Antagonista (blogueadores de receptores) da Aldosterona:

Espironolactona dose:1-2 mg/gato q12-24h
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h) Diuréticos de alga:
Furosemida dose: 1- 4 mg/kg q8-24h
i) Diuréticos Tiazidicos:
Hidroclorotiazida dose: 2- 4 mg/kg q 12-24h

Conforme Elliot et al (2001), foi descrito que nenhuma alteragdo da creatinina sérica
seria esperada apds a introducdo de um blogueador do canal de calcio como o besilato de
amlodipino.

Em 2006, Mizutami et al demonstraram que o uso prolongado do benazepril, na dose
0,5 mg/kg, g24h, oferecia seguranca no uso deste farmaco em gatos, assim como redugdo da
hipertensdo arterial, diminuicdo da proteinuria e aumento da sobrevida dos pacientes felinos
com insuficiéncia renal cronica e hipertensao arterial.

Em 2016, Bijsmans et al relizaram estudo de fatores influenciando a relagéo entre dose
de amlodipino necesséaria para controle de PA e mudanga na PA em gatos hipertensos,
concluiram que gatos hipertensos com PA maior ao diagndstico podem requerer doses
maiores de amlodipino para controlar adequadamente a PA. Entretanto, as diferencas
farmacocinéticas do amlodipino entre gatos, ndo pareceram ter papel importante na resposta
anti hipertensiva. Gatos com hipertensdo severa (categoria V) geralmente necessitardo de
dose inicial mais elevada(1,25mg) de amlodipino para um adequado controle da PA, mas é
preciso reavaliar a PA ap6s uma semana do inicio do tratamento, evitando hipotensédo
iatrogénica.

Segundo Sousa (2021), os farmacos podem ser utilizados isoladamente, ou em
combinacéo, a depender da resposta terapéutica de cada paciente. Em geral os bloqueadores
de canais de calcio, amlodipino, sdo a terapia de escolha inicial para tratamento de HAS em
gatos, seguidos dos iIECAs que sdo utilizados quando ha proteinaria ou albumindria, ou em
associacdo com os bloqueadores de calcio quando ndo houve a resposta terapéutica desejada,
mesmo apods ajuste das doses. Além disto, nos casos de HAS secundéria a outras doencas, ha
preocupacdo com manejo da causa primaria, e assim outros farmacos podem apresentar
melhores resultados, como por exemplo o uso de B-bloqueadores em pacientes com HAS
associada ao hipertireoidismo, ou a combinacdo de iECA e antagonistas de aldosterona e
bloqueadores dos receptores da angiotensina em casos de HAS secundaria a DRC. Nos casos
de feocromocitoma (tumor secretor de horménio que pode ocorrer nas glandulas adrenais), é
indicado o uso de Alfa blogueadores ou B-bloqueadores, e a adrenalectomia (exérese da

glandula suprarrenal). O benazepril tem sido o IECA mais utilizado em gatos, nos quais o
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maximo da acdo ocorre até duas horas depois da ingestdo oral, e ndo ha interferéncia quando
administrado junto com alimento. Este farmaco € metabolizado no figado em sua forma ativa,
promovendo a inibicdo completa da ECA, com secrecdo de 85% pelas fezes e 15% pela urina.
Os IECAs demonstraram que sdo mais eficazes em cées do que em gatos, ja que 0s gatos com
DRC e HAS com frequéncia ndo respondem ao tratamento, mas seu uso é recomendado com
objetivo de auxiliar em proteger dos danos renais provocados pela hipertenséo, atuando
principalmente na dilatacdo da arteriola renal eferente e diminuindo a pressao intraglomerular,
apresentando como principal vantagem a reducao da proteindria. E destacada a necessidade de
um acompanhamento constante do paciente felino com doenca renal crénica com utilizagdo
de benazepril, uma vez que a desidratagdo junto com a administracdo do iECA pode agravar a
azotemia e iniciar aparecimento das manifestagdes clinicas desta.

No ultimo consenso sobre HAS do ACVIM, Acierno et al (2018) afirmam que apesar
do potencial papel do eixo SRAA tanto intrarrenal, quanto sisttmico, na patogénese ou
manutencdo da hipertensdo, bloqueadores do canal de célcio, especificamente o besilato de
amlodipino, tem sido a primeira escolha para o tratamento anti hipertensivo, devido a sua
eficacia estabelecida em gatos com hipertensdo idiopatica, ou em gatos com doenca renal
cronica DRC. A reducdo média da PAS de 28-55 mmHg é tipicamente observada em gatos
hipertensivos e severamente hipertensivos. Os autores indicam que uma dose inicial de 0,625
mg por gato por dia de besilato de amlodipino é efetiva em gatos com com PAS <200 mmHg,
mas que gatos com PAS >200mmHg podem se beneficiar de uma dose inicial maior, de 1,25
mg por gato por dia. Raramente dosagens de até 2,5 mg por gato por dia serdo usadas,
entretanto poderdo ser necessarias. Dada a eficacia do amlodipino como um agente anti-
hipertensivo, a investigacdo cuidadosa da adesdo do tutor deve ser feita antes de aumentar a
dose do amlodipino.

Pesquisas que avaliaram a concentracdo plasmatica do amlodipino indicaram que a
necessidade de escalonamento de dose para controle adequado da PA esta relacionada a
severidade da hipertenséo, e ndo ao peso corporal ou a farmacocinética do amlodipino. Apesar
da aplicacdo transdérmica ja ter sido estudada, a eficicia dessa via de administracdo nao é
bem estabelecida, e portanto a via de administracdo recomendada é a oral. Efeitos adversos do
amlodipino, incluindo edema periférico e hiperplasia gengival sdo incomuns em gatos.
Apesar da hiperplasia gengival ter sido relatada em estudos de licenciamento, durante a
administracdo em gatos jovens e saudaveis, esse efeito parece relativamente raro na préatica

clinica. Apesar de sua dramatica eficacia anti hipertensiva, o controle longitudinal da PAS
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com besilato de amlodipino ndo mostrou aumento da sobrevida de gatos hipertensivos, e o0 seu
uso pode ativar o SRAA sistémico ou intrarrenal (ACIERNO et al., 2018).

Ainda referindo este consenso do ACVIM de 2018 sobre manejo terapéutico em
hipertensdo de gatos, um fator preditivo chave de sobrevida em gatos hipertensivos, é a
proteindria. Uma reducdo significativa da proteindria foi identificada em gatos que eram
proteindricos limitrofes ou francamente proteindricos, quando estes foram tratados com
bloqueadores do canal de calcio. Entretanto, apesar do uso combinado de amlodipino com um
IECA, ou amlodipino e um BRA, serem relatados como bem tolerados, faltariam mais
estudos procurando beneficio adicional na sobrevida do uso de agentes anti proteindricos
adicionais em gatos hipertensivos que permanecem com proteindria apds o controle da PA
com besilato de amlodipino. Apesar disto, baseado no potencial da proteiniria em contribuir
para o desenvolvimento e progressdo da doenca renal em gatos, e sua associagdo com
sobrevida em gatos com doenga renal crbnica, o tratamento anti proteindrico deve ser
considerado nesta situagao.

O uso de um iECA em gatos como agente anti hipertensivo de primeira linha nédo é
recomendado. Apesar de reducbes estatisticamente significativas da PAS terem sido
identificadas com o monitoramento arterial direto da pressao arterial, a reducdo na PAS ¢
pequena (+ 10 mmHg) e pouco provavel de ser suficiente na maioria dos gatos. Entretanto,
um iIECA como o benazepril tem sido utilizado em gatos que precisam de um segundo agente
anti hipertensivo, e, clinicamente, a combinacao de benazepril e besilato de amlodipino é bem
tolerada (ACIERNO et al., 2018).

Sobre os bloqueadores dos receptores Tipo | de Angiotensina Il (BRA), a telmisartana
é atualmente aprovada na Europa para o tratamento de proteindria felina devido a doenca
renal crénica (ACIERNO et al., 2018). Em estudos iniciais em gatos saudaveis anestesiados
submetidos a monitoracdo da PA, a telmisartana, mas ndo a losartana, significativamente
atenuou a resposta pressora a angiotensina I. E a combinagéo de besilato de amlodipino com
telmisartana mostrou ser bem tolerada por um pequeno numero (n=8) de gatos em que a
eficicia anti proteindrica da telmisartana estava sendo avaliada, mas o efeito anti hipertensivo
da telmisartana ndo era um desfecho priméario nesse estudo (SENT et al., 2015).

Em 2015, Jenkins & Coleman constataram que a atenuacdo da elevacdo da PAS foi
significativamente maior que com benazepril, quando a telmisartana foi administrada em uma
dose maior (3 mg/kg VO g24h) que a atualmente aprovada para uso. Depois em 2019 foi
publicado por Glaus et al, estudo em ensaio clinico randomizado, duplo cego, controlado por

placebo, que explorou o uso da telmisartana em uma dose 2 mg/kg/dia para o tratamento de
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gatos hipertensos. Neste estudo, ap6s 14 dias de tratamento, uma reducéo significativamente
maior da PAS em relacgéo ao valor basal foi identificada para gatos tratados com telmisartana
com PAS > 200 mmHg, gatos com evidéncia de LOA ocular (-19 + 22 mmHg), comparado
aos gatos tratados com placebo (-9 £ 17 mmHg; P < 0.0001). Apos 28 dias de tratamento,
54,6% dos gatos recebendo telmisartana haviam alcancado a redugédo alvo da PAS de >20
mmHg, comparado a 27,6% dos gatos recebendo placebo. Entretanto, foram excluidos deste
estudo gatos com PAS > 200 mmHg, gatos com evidéncia de LOA ocular ou do SNC, e gatos
ja em tratamento com agentes vasoativos. A eficacia da telmisartana em gatos severamente
hipertensivos, e em gatos com LOA hipertensiva ocular, ou do SNC, ainda ndo foi
demonstrada. Além disso, um critério de remocdo pré-definido incluiu gatos que
desenvolveram LOA ou PAS > 200 mmHg, restringindo assim, a popula¢do no estudo
longitudinal.

A telmisartana é uma molécula criada inicialmente para bloquear os receptores tipo |
de angiotensina Il, fazendo antagonismo ao receptor da angiotensina Il produzida, mantendo
seu efeito eficaz de diminuicdo na proteindria, portanto burlando uma manobra das quimases,
que criam tolerancia aos iIECA. Conforme este estudo haveria efeitos anti-hipertensivos
significativos e eficazes em longo prazo, com o0 uso da telmisartana em gatos hipertensos,
sugerindo seu uso e prescricdo como tratamento anti hipertensivo em gatos (COLEMAN et
al., 2019).

Inibidores da Enzima Conversora de Angiotensina Il (iIECA) e Bloqueadores de
Receptores tipo | da Angiotensina Il (BRA) dilatam preferencialmente a arteriola eferente
renal, reduzindo portanto a presséo intraglomerular e a magnitude da proteinuria. Entretanto,
uma consequéncia secundaria da dilatacdo da arteriola eferente é a tendéncia teérica da taxa
de filtracdo glomerular diminuir. Estudos de néfron Gnico (gatos com insuficiéncia renal
induzida) indicaram que esse ndo era necessariamente o caso em gatos, e de fato, a
administracdo de um IiECA, comumente produz aumentos apenas muito modestos da
concentragdo sérica de creatinina (<0,5 mg/dL; <50 micromol/L), o que é geralmente bem
tolerado (BROWN et al., 2001). Entretanto, em um estudo recente de Lavallee et al. (2017)
intitulado “Safety of benazepril in 400 azotemic and 110 non azotemic client-owned cats
2001-2012” aproximadamente 30% de gatos com doenca renal crbnica suspeita ou
confirmada, tiveram um aumento da concentracdo sérica de creatinina dentro de 30 dias do
inicio de benazepril; um aumento >30% da creatinina sérica foi visto em 23,8% dos gatos
com DRC confirmada. Segundo Sent et al (2015), a deteriorac¢do dos testes de fungéo renal e

a crise urémica foram relatados como efeitos adversos em apenas 2/112 gatos e 1/112 gatos
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recebendo telmisartana, respectivamente, apesar do estagio inicial de DRC nestes gatos ser
incerto a partir dos dados fornecidos.

Foi estabelecido no ACVIM Consensus Statement: Guidelines for the identification,
evaluation, and management of sistemic hypertension in dog and cats (ACIERNO et al.,
2018): clinicos devem estar atentos para o potencial de exacerbagdo aguda da azotemia
quando um iECA e um BRA s&o usados concomitantemente, e a monitoracdo cuidadosa
nesses casos é recomendada. Os IECA e BRA ndo devem ser iniciados em gatos
desidratados, em que a taxa de filtracdo glomerular TFG pode reduzir acentuadamente. Estes
pacientes devem ser cuidadosamente reidratados e entdo reavaliados antes de iniciar um
tratamento com iECA ou BRA.

Apesar de varios outros agentes anti hipertensivos terem sido explorados em outros
estudos, seu uso raramente é necessario para o tratamento da hipertensdo em gatos. Diuréticos
ndo sdo rotineiramente utilizados como agentes anti-hipertensivos em  gatos.
Betabloqueadores (ex.: atenolol) podem ser Uteis para o controle da frequéncia cardiaca em
alguns gatos hipertensivos taquicardicos (ex.: gatos com hipertireoidismo), mas tém efeito
anti hipertensivo desprezivel nesses pacientes e portanto ndo devem ser usados como agente
Unico para o manejo da hipertensdo. Para gatos diagnosticados com HAS e hipertireoidismo
(simultaneamente), o besilato de amlodipino continua sendo o0 agente anti hipertensivo de
primeira linha, combinado com o manejo do hipertireoidismo. Drogas vasodilatadoras como a
hidralazina raramente sdo necessarias para 0 manejo de hipertensdo em gatos, mas elas
historicamente sdo Uteis em situaces de emergéncia (ACIERNO et al., 2018).

Em gatos com hiperaldosteronismo priméario, 0 manejo com antagonistas da
aldosterona (ex.: espironolactona), suplementagdo de potéssio, e adrenalectomia (se possivel)
€ necessario. Entretanto, o tratamento anti hipertensivo com besilato de amlodipino
frequentemente é necessario para o controle adequado da PA e deve ser iniciado
concomitantemente, particularmente nos pacientes que se apresentam com LOA ocular. O
tratamento médico combinado pode ser utilizado a longo prazo para 0 manejo de pacientes
com hiperaldosteronismo priméario e hipertensdo, quando a cirurgia ndo for uma opgéo.
Dermatite facial e escoriacdo foram relatados como efeitos adversos raros associados ao uso
de espironolactona em gatos. Ha& informacgdo limitada disponivel acerca do efeito da
adrenalectomia em gatos com hiperaldosteronismo primario. Alguns gatos néo precisaram de
tratamento pos-operatorio com besilato de amlodipino, mas a frequéncia de monitoragdo da
PA nestes pacientes € incerta. Se outra doenca concomitante, ndo-adrenal, estivesse presente e

contribuindo para a patogénese da hipertensdo (como a DRC), ndo se esperaria que a



32

adrenalectomia sozinha, fosse suficiente para resolver a hipertensao sistémica. Nesse caso, 0
manejo anti-hipertensivo continuado com besilato de amlodipino seria necessério. O
monitoramento e cuidados da PA, portanto, é recomendado no periodo peri e pds-operatorio
de gatos com hiperaldosteronismo primario tratados com adrenalectomia (ACIERNO et
al.,2018).

O feocromocitoma foi relatado raras vezes no gato. O tratamento combinado de
fenoxibenzamina, um bloqueador adrenérgico alfa-1 e alfa-2, com besilato de amlodipino
pode ser necessario para controlar a PA adequadamente em gatos acometidos pelo
feocromocitoma. Para gatos em que taqui arritmias sdo uma preocupagéo, um betablogueador
(ex.: atenolol) pode ser considerado, mas s6 deve ser acrescentado ap6s o bloqueio alfa-
adrenérgico. Para gatos que serdo submetidos a adrenalectomia, 0 monitoramento cuidadoso
da PA é necessario no periodo pds-operatorio, pois tanto hipertensdo persistente, quanto
hipotensdo podem ocorrer (ACIERNO et al., 2018).

O amlodipino € uma droga que causa vasodilatacdo da arteriola aferente, forcando maior
entrada de fluido dentro do glomérulo, ocasionando uma maior proteindria, efeitos
potencialmente deletérios para hemodindmica glomerular e renal (esclerose glomerular e
avanco na doenca renal cronica DRC). O benazepril faz um controle da hemodinamica renal
pois vasodilata a arteriola eferente do glomérulo, diminuindo a presséo dentro do glomérulo, e
assim diminuindo proteindria e seus efeitos deletérios. Porem uma das desvantagens do uso
de um iECA para a diminuicdo e controle de PAS em gatos, seria seu baixo poder em
reduzira pressdo arterial (média de 5 a 10 mmHg), e além disto seria o possivel
desenvolvimento de tolerdncia a droga pela espécie felina, através da ativacdo de quimases,
enzimas que fazem a conversdo de angiotensina | para angiotensina Il de forma alternativa,
mantendo de volta o funcionamento do sistema, ocasionando tolerancia com a necessidade de
doses cada vez maiores, ocasionando uma efetividade menor no controle da proteindria
(BROWN et al., 2001; BISJMANS et al., 2016; BROWN, 2016).

Farmacos usados no tratamento da hipertensdo sistémica felina segundo o ISFM*
Consensus Guidelines of Hypertension in Cats (TAYLOR et al.,, 2017): *International
Society of Feline Medicine:

AMLODIPINO (bloqueador dos canais de célcio)

Dose: 0,625-1,25mg/gato ou 0,125-0,25 mg/kg a cada 24h VO

Em caso de resposta inadequada usar dose maxima 2,5 mg/gato ou 0,5 mg/kg a cada 24h
BENAZEPRIL (iECA inibidor da enzima conversora de agiotensina Il)

Dose: 0,5-1,0 mg/kg a cada 24h VO
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ENALAPRIL (iECA)
Dose: 0,5 mg/kg a cada 12-24h VO
RAMIPRIL (iECA)
Dose: 0,125-0,25 mg/kg a cada 24h VO
TELMISARTANA (BRA blogueador dos receptores tipo | de angiotensina 1)
Usado em associagdo com proteinuria da Doenca Renal Crénica (DRC)
Dose: 1mg/kg a cada 24h VO
Dose experimentalmente de 3mg/kg cada 24h VO produziram melhor efeito na PA em crises
hipertensivas (esta em JENKINS et al., 2015)
ATENOLOL (beta bloqueador)
Dose: 1-2 mg/kg a cada 12h VO

Os inibidores da enzima conversora da angiotensina Il (iECA) ja foram anteriormente
estudados e ndo demonstraram real eficacia como terapia Unica no controle da hipertensdo em
gatos. Apesar do Ramipril ter revelado acdo anti hipertensiva em um estudo de Van lIsrael et
al, (2009), seu uso esta apenas associado ao controle da proteindria no paciente com DRC. A
droga de elei¢do no tratamento da hipertensdo arterial é o bensilato de amlodipino, inibidor
dos canais de célcio que se mostrou seguro e eficaz no controle da hipertensdo felina. Sua
acdo € bloquear o influxo trans membrana de célcio na musculatura lisa do vaso, reduzindo a
resisténcia vascular periférica, levando por conseguinte, a vasodilatacdo periférica. A resposta
a droga revela reducdo de 30 a 70 mmHg. A dose inicial indicada é 0,625mg/gato ou
0,125mg/kg a cada 24 h. A dose pode ser dobrada caso o animal ndo responda em uma a trés
semanas. Gatos com hipertensdo severa (Categoria IV) geralmente irdo requerer dose inicial
mais elevada de 1,25mg/gato de amlodipino para adequado controle da PA, reavaliando em
uma semana apos inicio tratamento (TAYLOR et al., 2017).

Consta também neste consenso do International Society of Feline Medicine (ISFM) de
2017, que gatos com hipertensdo devem ser periodicamente monitorados apds o inicio de uma
terapia. Os gatos que ndo apresentam LOA e sem hipertensdo severa, podem retornar para
nova afericdo ap6s 7 a 10 dias. Sendo o objetivo da terapia proposta, alcancar pressdes
arteriais inferiores a 160 mmHg dentro das duas semanas iniciais. E posteriormente atingir PA
inferior a 150 mmHg para minimizar risco de lesdes em o6rgdo-alvo, mas sem que a PA
alcance niveis abaixo de 110 mmHg. ApoOs o paciente ser estabilizado, o controle podera
ocorrer a cada trés meses. Quando a resposta a terapia se mostrar inadequada, a dose de
amlodipino deve ser dobrada (2,5 mg/gato ou 0,5 mg/kg) lembrando que nestes casos a dose

inicial ja é a dose elevada (1,25mg/gato VO @.24h), e novamente devem ser reavaliados apés
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sete dias. Caso ainda assim a resposta for ineficiente, deve-se associar farmacos como iECA.
O atenolol ird auxiliar nos casos de hipertireoidismo associados a taquicardia. A telmisartana
fica indicada quando paciente hipertenso apresentar também proteindria renal. Pacientes
felinos que apresentarem um aumento da PA superior a 200 mmHg no momento do
diagndstico, precisam ser observados diariamente nas primeiras 24h a 72h para verificacao de
alteracbes neuroldgicas, oculares ou cardiacas, e alguns destes pacientes que poderdo
apresentar sinais de encefalopatia hipertensiva ou insuficiéncia cardiaca congestiva ICC, irdo
necessitar de hospitalizacdo (TAYLOR et al., 2017).

Segundo Jenkins et al (2015), a telmisartana em comparagdo com benazepril teve um
efeito anti hipertensivo bem demarcado, conseguindo reduzir proteindria e também a PAS.
Sendo que a telmisartana em doses maiores (3 mg/kg VO SID) alcangou efeito positivo sobre
crises hipertensivas. Para fazer manutencdo de pacientes somente com proteinaria (e nédo
necessitando reduzir PAS) poderia ser usado a dose 0,5 a 1 mg/kg. Mas como tratamento anti
hipertensivo, doses maiores de telmisartana s&o indicadas. Em crises hipertensivas dose de 3
mg/kg SID. Para tratamento anti-hipertensivo dose de 1,5 mg/kg/BID por 14 dias; depois
passaria a 2 mg/kg SID para manutencdo do efeito anti hipertensivo da telmisartana. E no
mesmo ano, Sent et al. (2015) também compararam telmisartana e benazepril, e mostraram
que a telmisartana além de ndo ser inferior na reducdo da proteindria, teve um bom
desempenho em reduzir presséo arterial que o benazepril ndo havia alcancado.

Ainda ha poucas informaces acerca da eficacia da telmisartana para HAS felina, mas
em 2019, Coleman et al. publicaram um estudo intitulado: “Seguranca e eficacia da
telmisartana oral para o tratamento da hipertensdo sistémica em gatos: resultados de um
ensaio clinico randomizado duplo cego controlado por placebo” com objetivo de avaliar a
seguranca e eficacia da solucdo de telmisartana administrada VO em gatos hipertensos. A
populacdo de gatos inicialmente elegivel para inclusdo neste estudo foram: (n=288) 288 gatos
de tutor, domiciliados, com PAS indireta de 160 — 200 mmHg, baseado em multiplas
afericbes. Esse ensaio multicéntrico consistiu em uma fase de eficacia de 28 dias,
prospectiva, randomizada, duplo-cega, controlada por placebo, com grupos paralelos. Destes
288 gatos randomizados, 192 receberam telmisartana e 96 receberam placebo (2:1
telmisartana:placebo). Depois uma fase de 154 dias de uso estendido de telmisartana. Apds a
fase inicial de 28 dias, foram removidos 67 gatos da analise, permanecendo na fase estendida:
142 gatos que continuaram recebendo a telmisartana, e 79 gatos recebendo o placebo,
portanto a populacdo da fase de eficacia ficou em 221 gatos (n=221). Estes gatos

hipertensivos foram distribuidos aleatoriamente para receber 1,5mg/kg de telmisartana VO
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gl2h por 14 dias, seguido de 2 mg/kg de telmisartana VO q24h, ou para receber volume
equivalente de placebo. A PAS foi aferida nos dias 0, 14 e 28. Mudancas na PAS comparadas
ao basal foram calculadas para os dias 14 e 28. A eficacia da telmisartana foi definida como
uma reducdo significativa da PAS ao 140 dia, comparado com placebo e uma reducao
clinicamente relevante (>20 mmHg) da PAS ao 280 dia. Os resultados foram que os 221
gatos incluidos neste estudo: ao 140 dia, a média dos minimos quadrados (intervalo de
confianca de 95%) da reducdo da PAS foi significativamente maior no grupo tratado com a
telmisartana (-23,3 mmHg [-28,2 a —18,3]) do que no grupo tratado com placebo (-7,5 mmHg
[-13,6 a —1,5]), P = 0,0005. Ao 280 dia, 0 tratamento com telmisartana resultou em uma
reducdo clinicamente significativa da PAS (-23,9 mmHg [-27,8 a —20,0]), enquanto o
tratamento com placebo nédo o fez (-11,6 mmHg [-17,4 a -5,9]). A reducdo da PAS persistiu
ao longo de seis meses nos gatos tratados com telmisartana. As conclusdes e importancia
clinica deste estudo foram: a solucédo oral de telmisartana administrada na dosagem do estudo
reduziu a PAS de forma significativa, em um grau clinicamente relevante, e foi bem tolerada
em gatos hipertensivos. Combinada a previamente relevancia ja documentada da solucdo oral
de telmisartana de seus benéficos efeitos no SRAA em gatos com doenca renal crnica, fazem
desta droga um valioso e potencial tratamento para gatos com hipertensdo sistémica
(COLEMAN et al., 2019).

Também para Coleman et al (2019), a telmisartana é descrita como uma molécula que
foi criada inicialmente para bloguear os receptores tipo | de angiotensina Il, fazendo
antagonismo ao receptor da angiotensina Il produzida, portanto burlando uma manobra das
quimases, que criam tolerancia aos iECA, assim mantendo seu efeito eficaz de diminuicdo na
proteinuria.  Conforme o estudo acima referido, haveria também efeitos anti hipertensivos
significativos e eficazes a longo prazo, com o uso da telmisartana em gatos hipertensos,
sugerindo seu uso e prescricdo como tratamento anti hipertensivo em gatos. Com dose de 3
mg/kg SID nas crises hipertensivas, e de 1,5 mg/kg g12h (BID) por 14 dias, e depois
passando a 2 mg/kg q24h (SID) como dose de manutencéo e controle da hipertensédo arterial
sistémica felina.

No Brasil, a telmisartana solu¢do oral, é comercializada em farmacia veterinéria,
porém ainda ndo consta em bula a indicagdo como droga anti hipertensiva para gatos, apenas
para reducdo da proteindria associada a doenca renal crénica em gatos (Semintra Boehringer
Ingelheim). Nos EUA, em 20018, o FDA (Food and Drug Administration), orgdo responsavel
pela validagdo de medicamentos, que aprovou a telmisartana para uso em animais, agora

também o fez para o controle da hipertenséo arterial sistémica em gatos.
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7 CONCLUSAO

A droga de primeira eleicao no tratamento da hipertensao
felina ainda é um bloqueador de célcio, o amlodipino. Lembrando que concomitante ao seu
uso, deve haver ao longo do tratamento anti-hipertensivo, verificagdo periodica de possivel
aparecimento de uma proteinuria, tornando o amlodipino contra indicado. E casos
onde o amlodipino ndo responde bem, ou havendo uma proteinUria pré existente, entdo €
possivel associar um iECA como o benazepril. Mas ao observarmos sinais de tolerancia, ou
ineficicia para reducdo da proteindriae hipertensdo, uma alternativa seria 0 uso
da telmisartana como agente anti proteindrico, e também como anti hipertensivo. Pois
conforme indicaram estudos mais recentes, existiria esta possibilidade de uma eleicdo direta
da telmisartana como um tratamento anti hipertensivo em gatos, pois além de seu comprovado
efeito anti proteindrico na espécie, ha potencial efeito anti-hipertensivo quando usada em
doses maiores.

Apesar de mais de uma década desde 0 American College
of Veterinary Internal Medicine ACVIM consensus statement original sobre o manejo da
hipertensdo, ocorrido em 2007,e o mais recente publicado em 2018, 0 entendimento da
patologia e fisiologia, afericdo e tratamento da HAS em animais de companhia continua a
evoluir. Lacunas importantes no conhecimento ainda persistem.

Para  preencher tais lacunas, 0s consensos  mais  atuais, tanto do
International Society of Feline Medicine (ISFM) e guidelines no diagnéstico e manejo da
hipertensdo em gatos de 2017, como do ACVIM em hipertensdo em cdes e gatos em
2018, sugerem mais e maiores estudos clinicos e multicéntricos que visem refinar nosso
entendimento da PA normal em gatos, e como ela pode ser mais bem avaliada. Além
disso, mais estudos em longo prazo sdo necessarios para determinar a melhor forma de
tratamento da hipertensdo, e como esses tratamentos afetardo a qualidade e expectativa de

vida dos pacientes felinos.
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ANEXO 1
Prontuério de monitoracao da PA em felinos de TAYLOR et al. (2017)
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FORMULARIO DE AVALIAGAO ¥ &itears
DE PRESSAO SANGUINEA

::;;T ;5:- NOME: TUTOR: CLINICA:
: i RACA: HORA:
POSICAO DO GATO:
S
CISENTADO D ESTACAO CJ ESTERNAL O] LATERAL
1 OUTRO (ESPECIFICAR)

LOCAL DO MANGUITO:

0 .D.

CIM.T.D. i
[0 CAUDA
COM.T.E

CIM.P.E.
EQUIPAMENTO USADO: TAMANHO DO MANGUITO:
SALA: OUTRAS PESSOAS PRESENTES:
AFERICAO REALIZADO POR:
AVALIAGAO DE ESTRESSE:

CORELAXADO [ LEVEMENTE TENSO [0 NERVOSO [ MUITO NERVOSO [ AGITADO
REGISTRO DE TODAS AS MENSURAGOES DE PA FEITAS:
1 2, 3. 4. 5.
6. 7. 8. 9. 10.
MEDIA DA PA SISTOLICA:
MEDIA DOS VALORES ESTAVEIS ACIMA (IGNORAR OS EXTREMOS)
—

Fonte: CALIXTO, 2018.




