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RESUMO
Estudaram-se 24 cães adultos, com diferentes faixas etárias, com e sem raça definida. O objetivo foi
avaliar a eficácia da determinação da hemoglobina glicosilada no diagnóstico e futuro monitoramento
dos cães diabéticos sob insulinoterapia. Os animais foram divididos em um grupo controle (constituído
de 12 animais saudáveis com níveis glicêmicos ernjejum entre 80-120 mg/dl), e um grupo de diabéti­
cos (constituído de 12 animais com níveis glicêrnicos emjejum acima de 220 mg/dl e com glicosúria).
Deterrnjnamos as concentrações de hemoglobina glicosilada em todos os animais. Esses valores
foram reavaliados nos animais diabéticos 3 meses após o início da terapia insulínica. Os re ultados
mostraram valores normais em 100% do grupo controle, porém níveis elevados em todos cães diabé­
ticos não tratados. Após 3 meses de tratamento, 58,34% dos cães diabético mostraram valores de
hemoglobina glicosilada satisfatórios, além de um bom quadro clínico.

Unitennos: Diabetes mellitus, cães, hemoglobina glicosilada, terapia insulínica

Introdução

Segundo Arduíno et al. l , a primeira referência so­
bre Diabetes mellitus data de 1500 A.C. em um docu­
mento egípcio "papiro de Ebers" onde se descrevia uma

doença que se caracterizava pela ernis ão freqüente e
abundante de urina.

Diabetes mellitus caracteriza-se pelo decréscimo
de uso periférico de glicose causado por uma deficiência
de insulina relativa ou absoluta, com conseqüente hiper-

23



DE MARCO, Y.; AMARAL, R. C.; JERICÓ, M. M.; SILVA, R. D.; SIMÕES, D. M. Diagnóstico de Diabetes mellitus na espécie canina e
avaliação a longo prazo da terapia insulínica através das concentrações séricas de hemoglobina glicosilada. Revista de Educação Continuada
do CRMV-SP I Continuous Education Joumal CRMV-SP, São Paulo, volume 2, fascículo 2, p. 023 - 028, 1999.

glicemia e glicosúria persistente5. A insulina é um hor­
mônio polipeptídeo hipoglicemiante com 51 aminoácidos,
produzido pelas células beta nas ilhotas de Langerhans
do pâncreas endócrin06, 22. Esta doença metabólica é
mais freqüente em cães entre 5 e 12 anos de idade, sen­
do duas vezes mais comum em fêmeas e iniciando-se,
geralmente, após o estro 16 .

Cães e gato com Diabetes mellitus podem ser ca­
tegorizados nos tipos insulina-dependentes (DMID) e não
insulina-dependentes (DMNID), de modo similar ao que
é descrito em humanos. A DMID, forma clinica mais
reconhecida nos cães, caracteriza-se por hipoinsulinemia
após uma injeção estimulante de glicose, havendo neces­
sidade de injeções de insulina para o controle glicêmico e
tendência à cetoacidose. A lesão pancreática mais co­
mum é a redução do número e tamanho das ilhotas e
degeneração hidrópica das células beta. A DMNID, mais
freqüente em gatos, caracteriza-se por hiperglicemia, re­
si tência à insulina e concentrações normais ou basal­
mente aumentadas de insulina, e de lenta resposta insulí­
nica aos teste de tolerância à glicose intravenosa inici­
almente, com re po ta exagerada na segunda hora do
te te l7 .

A etiologia da Diabete mellitus em cães é indubi­
tavelmente multifatorial 25 , e dentre os fatores predispo­
nente , cita-se: hereditariedade, destruição pancreática
por pancreatite, infecção viral ou destruição imune, es­
tro, prenhez, obesidade, hipersecreção ou exposição pro­
longada aos hormônios diabetogênicos (glucagon, GH,
glicocorticóides, epinefrina), administração exógena de
glicocorticóides ou progestágenos e estresse crônico l5 .

NELSON 16 afirma que na presença de hormônios hiper­
glicemiantes (diabetogênicos), uma maior quantidade de
insulina é secretada para manter a euglicemia, resultan­
do em hiperinsulinemia. Com o antagonismo periférico
prolongado à insulina, as células beta degeneram-se e a
secreção toma-se inadequada, levando à hipoinsulinemia
e hiperglicemia.

Os sintomas clínico da Diabetes mellitus compre­
endem poliúria e polidip ia compen atória, quando a gli­
cemia atinge 180-220 mg/dl, excedendo o limiar renal 23;

polifagia, devido à não penetração de glicose no centro
da saciedade; emagrecimento, pela diminuição da utiliza­
ção de glicose, aminoácidos e ácidos graxos pelos teci­
dos periféricos, como fígado, músculo e adipócitos, devi­
do a uma deficiência relativa ou absoluta de insulina e
também pela perda calórica representada pela glicosú­
ria 17; e formação bilateral de catarata que está relacio­
nada à duração da hiperglicemia16 .

Uma complicação da Diabete mellitus é a cetoa­
cidose diabética, onde ocorre uma maior mobilização de
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estoques calóricos endógenos, particularmente de gordu­
ra, elevando o níveis de ácido graxos livre na circula­
ção. Esse acúmulo de compostos cetônicos, confere ao
animal um quadro de acido e metabólica, caracterizado
por anorexia, desidratação, emese, diarréia, fraqueza e,
até mesmo, coma25 . O tratamento, neste caso, envolve a
identificação dos fatores precipitantes, a restauração dos
eletrólitos e do balanço ácido-básico e a redução da gli­
cose sangüínea12.

O diagnóstico da Diabetes mellitus deve se basear
na hiperglicemia (usualmente acima de 200 mg/dl) e gli­
cosúria persistentes 19. Outros achado laboratoriais fre­
qüentes são hipercolesterolemia, aumento de fosfatase
alcalina (FA) e alanino arninotransferase (ALT), hiperbi­
lirrubinemia, cetonemia e azotemia na cetoacidose dia­
bética 4, 19.

A maioria dos cãe diabéticos necessita de apli­
cações subcutâneas diária de in ulina 15 , associadas
a uma terapia dietética com alto teor de fibras e car­
boidratos, que ajuda a minimizar a hiperglicemia pós­
prandial 18.

O monitoramento a longo prazo do cão diabético é
de suma importância, uma vez que a regulação da in uli­
noterapia toma-se, muita vezes, difícil e frustrante. Ele
pode ser obtido através da avaliação de sintomas clínico
per istentes ou recidivante ,nívei de glicose sangüínea,
glicosúria e mensuração de frutosamina e hemoglobina
glicosiladal 4.

A glicosilação protéica é um fenômeno amplo que
acomete todos os sistema biológicos, notadamente as
proteínas estruturais e séricas. A concentração de he­
moglobina glicosilada está diretamente relacionada aos
níveis glicêrnicos, aos quais o animal foi Submetido, por
um período prévio de três meses8. Isto porque, durante a
vida do eritrócito circulante (120 dias), uma fração da
hemoglobina (HbAlc) toma-se irreversivelmente ligada
àglicose, pois as hemáceas são insulina independentes I7,9.
A HbAlc é a maior fração da hemoglobina e consiste de
duas cadeias alfa e dua cadeias beta. A glicosilação
ocorre por meio de uma reação não-enzimática, onde a
glicose se combina com o resíduo valina na cadeia beta
da fração HbAlc, formando o composto aldimina, o qual
passará por alguns reajustes subseqüentes para manter a
ligação estável 11. Além disso, a ligação irrever ível da
glicose à hemoglobina promove uma diminuição da libe­
ração de oxigênio aos tecido , conferindo um estado de
hipóxia tecidual. O significado clinico deste fenômeno não
está bem estabelecido, visto que o animal é capaz de com­
pensar tal situação com aumento do fluxo sangüíneo via
microcirculação. Os eritrócitos também sofrem danos
oxidativos, pois a glicosilação da hemoglobina é uma im-
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Exames Glicemia Hb glicosilada Glicosúria Cetonúria
Animais (mg/dl) (%)t1

1 118 6,59 negativo negativo

2 102 5,14 negativo negativo

3 118 5,30 negativo negativo

4 89 5,76 negativo negativo

5 91 7,06 negativo negativo

6 100 5,9 neQativo neQativo

7 96 6,20 negativo negativo

8 88 5,02 neqativo negativo

9 85 5,7 negativo negativo

10 92 5,6 negativo negativo

11 104 6,16 negativo negativo

12 102 5,8 negativo negativo

Média 98,75 5,85

Desvio 10,88 0,58

padrão

portante fonte de radicais oxigenados por causar uma
auto-oxidação 6 .

A mensuração dos níveis de hemoglobina glicosi­
lada é bastante utilizada em humanos diabéticos para in­
dicar o grau de controle glicêmico a longo prazo25 . Um
estudo comparativo realizado por MAHAFFEY & COR­
NELIUS (1982), identificou concentrações de hemoglo­
bina glico ilada (fração HbAlc) em cãe diabéticos sig­
nificantemente maiores aquelas encontradas em cães nor­
mais e em cães hospitalizados não diabéticos. Estes re­
sultados ugeriram que a mensuração da fração HbAlc
pode ser valiosa para uma eficiente monitorização do tra­
tamento insulínico imposto ao cão diabétic026.

Objetivos

o presente trabalho tem como objetivo a avaliação
da terapia insulínica a longo prazo imposta ao cão diabéti­
co, através da mensuração de hemoglobina glicosilada.

Material e Método

Cães sadio e cães portadores de Diabetes melli­
tus, atendido no Serviço de Clínica Médica do Hospital
Veterinário da Faculdade de Medicina Veterinária e Zoo­
tecnia da Universidade de São Paulo (FMVZ-USP), que
foram divididos em dois grupos, a saber:

• Grupo 1 (Contro-
le) - Constituído por doze ani­
mais da espécie canina, em
raça definida, clinicamente
saudáveis em qualquer indí­
cio de Diabetes mellitus, com
níveis glicêmico entre 80 ­
120 mg/dl 15, oriundos do
canil da Faculdade de Medi­
cina Veterinária e Zootecnia
da Universidade de São Pau­
lo. Este grupo apresentava
idade mínima de 1,3 anos e
máxima de 4,1 (média de 2,7
anos), sendo quatro fêmeas
e 6 machos.

• Grupo 2 - Constitu­
ído por doze animais da es­
pécie canina com quadro sin­
tomatológico compatível com
Diabetes meUitus, ou seja ní­
veis glicêmico acima de 200
mg/dl e glicosúria em jejum
15, de modo que 83,34% dos

animais tinham idade superior a 7 ano . A faixa etária foi
de 3 a 13 anos. Quatro cães apresentavam raça definida
(doi poodle , um pastor alemão e um beagle) e eram do
sexo feminino na sua totalidade (100%).

Não houve restrição sexual, etária ou racial para
a escolha dos animais dos grupos 1 e 2, os quais foram
submetidos aos seguintes exames laboratoriais: glicemia
- método de enzima glicose oxidase2 , utilizando-se o ana­
lizer RA-lOO (Technicon Bayer); urináli e (Combur 8­
Test Merk) e determinação da porcentagem de hemo­
globina glicosilada através do Kit para hemoglobina gli­
cosilada Labtest número de catálogo 17 3. Foram coleta­
dos de cada animal, 6 rnl de sangue, dos quais 2 ml foram
destinados à determinação de hemoglobina glicosilada (em
tubos Vacutainer BD com fluoreto e EDTA) e 4 ml cen­
trifugados para a obtenç~o de soro e destinados à men­
suração da glicemia. Todos os exames mencionados an­
teriormente (glicemia, urinálise e concentração de hemo­
globina glicosilada) foram efetuados nos cães diabéticos
antes do início do tratamento. A glicemia e a urinálise
foram determinadas novamente, sempre que necessário,
durante o retorno dos mesmos ao Hospital Veterinário. A
mensuração da hemoglobina glicosilada foi repetida em
um prazo mínimo de 3 meses após o início da terapia
insu1fnica imposta aos cães diabéticos (grupo lI) , para
possibilitar a avaliação da eficácia do tratamento. No que
diz respeito aos animais sadios, os exames indicados fo-

Tabela 1 - Grupo I - controle
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Tabela 2 - Grupo II - Animais diabéticos do tratamento

Exames Glicemia Hb glicosilada Glicosúria Cetonúria
Animais (mgldl) (%) t1

1 522 11,10 ++++ ++++

2 400 7,69 ++++ -

3 260 7,69 +++ -
4 700 8,51 +++ -
5 500 8,72 +++ -

6 472 11,39 ++++ ++ (+)

7 380 10,2 +++ -
8 404 9,79 ++++ ++

9 382 7,97 ++++ ++

10 375 10,09 ++++ -
11 384 8,03 +++ -
12 356 9,23 +++ -

Média 427,91 9,20

Desvio 110,31 1,30

padrão

ram realizados uma única vez. Todas as determinações
laboratoriais foram realizadas no Laboratório Clínico do
Departamento de Clínica Médica da FMVZ-USP.

Resultados e Discussão

De acordo com a Tabela I, todos os animais do
grupo controle assumiram valores normais para as pro­
vas laboratoriais testadas, sendo a média dos níveis gli­
cêrnicos de 98,75 mg/dl e de 5,85% para as determina­
ções de concentração de hemoglobina glicosilada.

Os valores demonstrados na Tabela 2, permitem­
nos a confirmação de que 100% dos animais diabéticos
atendidos em nossa rotina apre entaram valores glicêrni­
co acima de 200 mg/d1 19 , estando a média em torno de
427,91 mg/dl e o desvio padrão em 110,31 mg/dl. Todos os
animais diabéticos apresentaram glicosúria, enquanto que
somente 33,33% apresentaram cetonúrÍa. Esta cetonúria
é apenas um reflexo do proces o de catabolismo de gor­
dura secundário à não disposição de glicose como fonte
energética, uma vez que esses animais não se mostravam
anoréticos, desidratados, com diarréia ou episódios eméti­
cos, negando, portanto, um quadro de acidose metabólica
17, ou melhor dizendo, de cetoacidose diabética. A hemo­
globina glicosilada, que reflete a gUcernia correspondente
a um período de 90 dias aproximadamente 17, mostrou-se
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acima dos valores de referên­
cia na totalidade dos casos de
Diabetes mellitus, com uma
média de 9,20% e um desvio
padrão de 1.30%, sendo os
valores de referência para o
método utilizado (bulário do kit
Labte t®) de 5 a 8%.

Decorrido o prazo
proposto de 90 dias para a
reavaliação do controle gli­
cêmico dos animais diabé­
ticos estudados, a partir da
insulinoterapia instituída e
do controle doméstico (ali­
men tar e ati vidades físi­
ca ), determinaram-se no­
vamente os níveis de he­
moglobina glicosilada nos
doze animais do grupo ini­
cial, que variaram de 5,04
a 10,21 % (Tabela 3).

Os resultados obtidos
evidenciaram persistência
dos níveis elevados de hemo­

globina glicosilada em 41,67% dos animais. Ressalte-se
que nesse doze animais controlados, os dado de anam­
ne e e exame fí ico apontavam para uma boa terapia
insulínica e bom controle doméstico. Entretanto o ní-

Tabela 3 - Determinação de hemoglobina gücosilada dos
animais diabéticos após 3 e 5 meses de tratamento in ulíllÍco

Hemoglobina Diabéticos Diabéticos após
Glicosilada (%) após três meses cinco meses

de tratamento de tratamento

1 10,21 8,0

2 7,65 6,5

3 7,10 6,0

4 8,32 7,2

5 8,0 6,4

6 9,23 7,8

7 8,60 5,8

8 7,65 5,5

9 5,04 5,0

10 5,70 5,2

11 5,37 5,4

12 8,41 6,8

Média 7,60 6,34

Desvio Padrão 1,57 0,90
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Figura 1 - Comparação das concentrações de hemoglobina glicosilada de animais normais, diabéticos não tratados,
diabéticos tratados há 3 meses e diabéticos tratado há 5 mese

10

8

6
Hb

glicosilada 4

(%)
2

O
Normais Diabéticos Diabéticos

tratados (3 m)
Diabéticos

tratados (5 m)

veis ainda elevados de HbAlc em cinco desses animais
(41,67%) na ocasião de sua colheita (3 meses após a
instituição da insulina) evidenciaram a inadequação de
seu quadro metabólico. Porém, cinco meses após a insu­
linoterapia e, portanto, com melhor controle clínico, os
mesmos animais apresentaram níveis de HbAlc dentro
dos valores de referência propostos pelo método utiliza­
do neste trabalh03 (kit Labtest), os quais são de 5 a 8%.

Finalmente, a análise estatística através da qual
poderemos avaliar a confiabilidade do método de hemo­
globina glicosilada para determillar o grau de controle da
Diabetes mellitus insulino-dependente (como já atestado
nos cães estudados) pela terapia insulínica convencional,
foi realizada através do teste não paramétrico Mann­
Whitney Test na totalidade dos casos atendidos. Consta­
tou-se, assim, que para um p < 0,0001 a diferença entre
o valores de hemoglobina glicosilada de cães normais e
de cães diabéticos é extremamente significante.

Segue-se na Figura I, a representação gráfica das
comparações entre as médias obtidas dos animais nor­
mais e dos animais diabéticos em relação às determina­
ções de hemoglobina glicosilada:

Conclusões

o método de hemoglobina glicosilada se presta à
identificação de animais diabéticos, cujos níveis glicêmi­
cos encontram-se elevados por um período aproximado
de 90 (noventa) dias e também à monitorização clínica e
laboratorial de cães com Diabetes mellitu , o quais fo­
ram submetidos à terapia insulínica há pelo menos três
meses. Porém, torna-se necessária a extensão desse
período para 5 (cinco) meses em determinada situações
onde temos melhora do quadro clinico e persi tentes va­
lores elevados de hemoglobina glicosilada, obtendo- e,
neste caso, um re ultado falso positivo.

SUMMARY
Twenty-four dogs, of different ages and breed (mongrels or not) were studied. The objective of the
study was to evaluate the efficacy of determining glycosilated hemoglobin for the diagnosis and
future monitoring of diabetic dogs. AnimaIs were divided in a control group (12 healthy animal
presenting glycemia leveIs ranging from 80 to 120 mg/dl, during fasting), and a diabetic group (12
animals presenting glycosuria and glycemia leveIs up to 220 mg/dl during fasting). Glycosilated hemo­
globin concentration was determined for alI the animal in the beginning of the study and again after
three months of insulin therapy. In the beginning of the trial, normal values for 100% of the control
group. For the not treated diabetic group high leveIs were found. After 3 months of insulin therapy,
58,34% of diabetic animal presented satisfactory leveI of glycosilated hemoglobin and good meta­
bolic and clinical characteri tic .

Unitenns: Diabetes mellitus, dogs, glycosilated hemoglobin, therapy, insulin.
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