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RESUMO

Objetivo: Avaliar os principais padrfes histopatologicos encontrados em doencas hepaticas
cronicas (DHC) em cées e gatos e correlaciona-los com achados laboratoriais, ressaltando a
importancia do exame histopatoldgico para diagndstico definitivo e progndéstico. As doencas
hepaticas crbnicas em pequenos animais possuem etiologias diversas e progressdo lenta, sendo
frequentemente diagnosticadas em estagios avangados. Esta revisdo de literatura analisou estudos
nacionais e internacionais sobre a prevaléncia, padrées morfologicos, implicacbes clinicas e
laboratoriais das DHC em cées e gatos. Os dados evidenciam que a displasia microvascular, as
hepatites cronicas e as colangites estdo entre os diagnosticos mais frequentes. A associacéo entre
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alteracdes laboratoriais, como elevagdes de ALT e FA, e os achados histologicos como fibrose,
inflamac&o portal e degeneracdo hepatocelular, permite melhor condugdo clinica. Técnicas de
biopsia hepatica (Tru-Cut®) continuam sendo essenciais, embora métodos complementares como
biomarcadores séricos e analise digital estejam em expansdo. Conclui-se que a integracéo entre
clinica, exames laboratoriais e histopatologia é indispensavel para o diagndstico precoce e manejo
eficaz das DHC em pequenos animais.

Palavras-chave: Bidpsia hepética. Fibrose hepatica. Inflamacdo portal. Lesdo hepatocelular.
Patologia animal.

ABSTRACT

Obijective: To evaluate the main histopathological patterns found in chronic liver disease (CLD)
in dogs and cats and correlate them with laboratory findings, emphasizing the importance of
histopathological examination for definitive diagnosis and prognosis. Chronic liver disease in
small animals has diverse etiologies and slow progression, and is often diagnosed at advanced
stages. This literature review analyzed national and international studies on the prevalence,
morphological patterns, and clinical and laboratory implications of CHD in dogs and cats. The
data show that microvascular dysplasia, chronic hepatitis, and cholangitis are among the most
frequent diagnoses. The association between laboratory abnormalities, such as elevated ALT and
FA, and histological findings such as fibrosis, portal inflammation, and hepatocellular
degeneration, allows for better clinical management. Liver biopsy techniques (Tru-Cut®) remain
essential, although complementary methods such as serum biomarkers and digital analysis are
expanding. It is concluded that the integration of clinical, laboratory, and histopathological
findings is indispensable for the early diagnosis and effective management of CHD in small
animals.

Keywords: Liver biopsy. Liver fibrosis. Portal inflammation. Hepatocellular injury. Animal
pathology.

RESUMEN

Obijetivo: Evaluar los principales patrones histopatolégicos encontrados en las enfermedades
hepaticas cronicas (EHC) en perros y gatos y correlacionarlos con los hallazgos de laboratorio,
destacando la importancia del examen histopatolégico para el diagndstico definitivo y el
prondstico. Las enfermedades hepaticas cronicas en animales pequefios tienen diversas etiologias
y una progresion lenta, por lo que a menudo se diagnostican en etapas avanzadas. Esta revision
bibliografica analizé estudios nacionales e internacionales sobre la prevalencia, los patrones
morfoldgicos y las implicaciones clinicas y de laboratorio de las DHC en perros y gatos. Los datos
evidencian que la displasia microvascular, las hepatitis cronicas y las colangitis se encuentran entre
los diagnosticos mas frecuentes. La asociacion entre alteraciones de laboratorio, como elevaciones
de ALT y FA, y hallazgos histoldégicos como fibrosis, inflamacion portal y degeneracién
hepatocelular, permite una mejor conduccion clinica. Las técnicas de biopsia hepatica (Tru-Cut®)
siguen siendo esenciales, aunque los métodos complementarios como los biomarcadores séricos y
el analisis digital estan en expansion. Se concluye que la integracion entre la clinica, los examenes
de laboratorio y la histopatologia es indispensable para el diagnostico precoz y el manejo eficaz
de las DHC en animales pequefios.

Palabras clave: Biopsia hepatica. Fibrosis hepatica. Inflamacion portal. Lesion hepatocelular.
Patologia animal.
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1 INTRODUGCAO

As doencas hepéticas crénicas (DHC) em cées e gatos representam um importante desafio
diagndstico e terapéutico na préatica clinica veterinaria. Essas doencas englobam um amplo nimero
de alterac6es morfofuncionais progressivas, frequentemente silenciosas nas fases iniciais. Elas sao
marcadas pela persisténcia de danos hepaticos, inflamacdo, recuperacdo e, principalmente,
deposicdo de matriz extracelular, a fibrose hepatica, que pode progredir para cirrose e faléncia
hepética irreversivel (Cullen; Stalker, 2016; Van Sprundel et al., 2020).

Nos ultimos anos, a padronizacdo dos critérios histopatologicos proposta pelo Liver
Standardization Group da World Small Animal Veterinary Association (WSAVA) tem
proporcionado uma classificacdo mais uniforme das lesdes hepéaticas, com destaque para
categorias como hepatite crénica, displasia vascular, colangite e tumores primarios ou metastaticos
(Andrews et al., 2019). Esses progressos tém facilitado a correlacdo entre os campos clinico e
laboratorial, especialmente com o uso de marcadores bioquimicos especificos do figado, como
ALT, AST, GGT, bilirrubinas, além da mensuracdo de cobre hepatico e biomarcadores séricos de
fibrose (Webb et al., 2021).

A fisiopatologia da fibrose hepética em animais de companhia tem sido muito estudada. E
conhecido que estimulos continuos ativam células estreladas do figado, resultando na deposicao
de coladgeno nos espacos portais e centrolobulares, resultando em uma distorcdo da estrutura
hepatica (Ramaiah et al., 2022). Além disso, racas caninas como Doberman Pinscher, Labrador
Retriever, Cocker Spaniel e Bedlington Terrier possuem uma predisposicdo genética para formas
especificas de hepatite cronica, geralmente ligadas ao acimulo excessivo de cobre (Poldervaart et
al., 2009; Speeti et al., 2021).

Em felinos, as colangites (neutrofilica e linfocitica) e a lipidose hepatica sdo as afeccbes
crdnicas mais comuns, apresentando sintomas clinicos inespecificos como anorexia, perda de peso,
vomitos e ictericia. O papel da microbiota do intestino e a via entero-hepatica estdo sendo cada
vez mais identificadas como moduladoras da inflamacdo hepética crénica em felinos (Strombeck
et al., 2020; Barrs et al., 2023).

Apesar dos avancos, a avaliagdo histopatoldgica continua sendo o método mais confiavel
para defini¢do da etiologia, extensdo da fibrose e monitoramento da resposta terapéutica. Técnicas
complementares, como coloragfes especiais (tricrdmico de Masson, Sirius Red),
imunohistoquimica e analise digital morfométrica, tém ampliado a precisao diagndstica (Tostes,
1998; Tani et al.,, 2023). Dessa forma, este estudo objetiva revisar os principais padrdes

histopatoldgicos das doencas hepéticas cronicas em cées e gatos, correlacionando-os com achados
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clinico-laboratoriais, a fim de auxiliar a tomada de decisao diagndstica e terapéutica de forma mais

precisa.

2 METODOLOGIA

Este estudo trata-se de uma revisdo de literatura narrativa, baseada na analise de fontes
primarias e secundarias. Foram utilizados trés estudos como base: a dissertacdo de Silva (2005),
que avaliou lesBes hepaticas cronicas em cdes por meio de necropsias; o artigo de Hirose et al.
(2014), que compilou dados de bidpsias hepaticas caninas e felinas realizadas na Universidade de
Toquio; e a dissertacdo de Tostes (1998), que comparou técnicas de biopsia hepatica e seus
resultados em relacdo ao diagnostico post-mortem.

Além disso, realizou-se busca de artigos cientificos publicados entre 2016 e 2023, por meio
das bases PubMed, ScienceDirect e Scopus. Utilizaram-se os descritores: “canine chronic
hepatitis”, “feline liver disease”, “histopathology”, “hepatic fibrosis”, “bile duct proliferation”,
“copper-associated hepatitis”, “biopsy liver veterinary”, “liver biomarkers in dogs and cats”.

Foram incluidos estudos com foco em lesdes histoldgicas hepéticas cronicas, abordagens
diagnosticas histopatoldgicas e correlagbes laboratoriais. A escolha das fontes priorizou estudos
com casuistica significativa, padronizacdo metodoldgica (preferencialmente seguindo as diretrizes
da WSAVA), uso de técnicas de coloracdo histologica, biomarcadores ou analises digitais, e
aplicabilidade clinica veterinaria. No entanto, foram excluidos estudos que abordavam apenas
doencas hepaticas agudas, modelos experimentais com outras espécies que nao cdes ou gatos,
estudos com ndmero amostral inferior a 10, textos duplicados ou sem acesso ao conteudo
completo, e artigos publicados em idiomas que ndo o portugués, inglés ou espanhol.

As informac0es extraidas foram organizadas e discutidas de forma tematica, divididas em
topicos que abordam a prevaléncia, padrbes histopatoldgicos, correlacdo clinico-laboratorial e

técnicas de diagnostico, incluindo inovacdes recentes no campo.

3 RESULTADOS E DISCUSSOES
3.1 PREVALENCIA E CLASSIFICACAO DAS DOENCAS HEPATICAS CRONICAS EM
CAES E GATOS

As DHC em animais de pequeno porte englobam uma variedade de alteragdes com
diferentes padrdes histoldgicos e implicages clinicas. Estudos retrospectivos em cées indicam que
essas enfermidades correspondem de 6% a 10% das alteracGes hepaticas identificadas através de
necropsia ou biopsia hepatica (Silva, 2005; Hirose et al., 2014).
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Segundo Hirose et al. (2014), entre 4.755 bidpsias caninas realizadas na Universidade de
Toquio entre 2006 e 2012, 463 (9,7%) envolviam o figado. A classificacdo das doencas seguiu 0s
critérios do Liver Standardization Group da World Small Animal Veterinary Association
(WSAVA), agrupando as afec¢Oes em: doencas néo proliferativas (como displasia microvascular,
hepatites e fibrose) e doencas proliferativas (como adenomas, carcinomas e hiperplasia nodular).
A condicdo mais frequente (29,4%) foi a displasia microvascular (MVD), que inclui a hipoplasia
portal, seguida por hepatites (23,5%) e tumores hepaticos primarios (21%).

Em felinos, a DHC é mais comumente representada por hepatites (45,1%), com destaque
para a colangite neutrofilica (23,9%) e linfocitica (14,1%), além de degeneracdes (14,1%) e
displasias (12,7%) (Hirose et al., 2014). Esses padrbes estdo em conformidade com a literatura
recente, que indica colangio-hepatites como as principais causas de inflamacdo cronica do figado
em felinos (Barrs et al., 2023; WSAVA Liver Standardization Group, 2019).

3.2 PADROES HISTOPATOLOGICOS E ALTERACOES MORFOLOGICAS FREQUENTES

Os padrdes histolégicos mudam de acordo com a origem da enfermidade e a espécie
acometida. A cirrose hepética, em cées, € uma condi¢do terminal frequente, caracterizada por
fibrose generalizada, regeneracdo nodular e alteracdo na arquitetura (Andrews et al., 2019). Silva
(2005) estudou minuciosamente 14 casos de cirrose canina, identificando fibrose leve em 57,2%
dos casos, moderada em 28,6% e severa em 14,2%. Essas situacfes apresentaram alteracfes
histoldgicas predominantes, como a degeneracdo gordurosa (71,4%), o infiltrado inflamatorio
linfoplasmocitario (71,4%), a hemossiderose (64,3%), a proliferacdo de ductos biliares (50%) e a
bilestase intra-hepatica (42,8%).

Esses achados estdo em conformidade com os critérios de hepatite crénica estabelecidos
por Cullen e Stalker (2016), que incluem a necrose hepatocelular, a inflamacao crénica do portal
e a fibrose progressiva. O diagnostico de lesGes hepaticas cronicas avancadas € apoiado pela
presenca de necrose de coagulagdo aleatoria, coloracdo positiva para coldgeno com Sirius Red ou
Masson, além da desorganizacao lobular (Hirose et al., 2014).

Em gatos, as colangites constituem a principal manifestacdo de inflamacéo crénica do
figado. A colangite neutrofilica esta ligada a infec¢Bes bacterianas de evolucdo ascendente e se
manifesta histologicamente como um infiltrado neutrofilico concentrado nos ductos biliares. Por
outro lado, a colangite linfocitica, que provavelmente tem origem imunomediada, exibe um
infiltrado linfocitario portal continuo e uma discreta fibrose periductal (Strombeck et al., 2020;
Barrs et al., 2023).
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3.3 CORRELACAO COM EXAMES LABORATORIAIS E SINAIS CLINICOS

A conexao entre as descobertas histopatologicas e as informacdes clinicas e laboratoriais é
importante para a suspeita diagnostica e a avaliagdo progndstica (Hirose et al., 2014). Silva (2005),
em seus estudos, notou um aumento uniforme da enzima alanina aminotransferase (ALT) em cédes
com cirrose, juntamente com a presenca de ascite com transudato puro em todas as avaliaces,
indicando hipoalbuminemia e hipertensdo portal. Além disso, em 23,7% dos casos, houve relato
de ictericia, geralmente ligada & bilestase identificada nas laminas histologicas.

Segundo Webb e colaboradores (2021), o aumento da ALT sinaliza danos hepaticos,
enguanto os niveis elevados de fosfatase alcalina (FA) e gama-glutamil transferase (GGT) estdo
mais ligados a colestase ou comprometimento biliar. Nas hepatopatias crbnicas caninas,
particularmente aquelas ligadas ao acimulo de cobre, nota-se uma inflamacao continua, fibrose e
mudancas bioquimicas correlatas. Hirose e colaboradores (2014) detectaram depoésitos de cobre
em aproximadamente um terco dos cdes portadores de hepatite cronica, particularmente em
Doberman Pinscher e Labrador Retriever. Ademais, a pesquisa genética realizada por Speeti et al.
(2021) enfatiza que o acumulo de cobre pode desempenhar um papel causal e agravante na
hepatopatia cronica de certas ragas, necessitando ser examinado através de colora¢des especificas
(como a rubeénica) e quantificacao do figado.

Em gatos, a elevacdo de ALT também € notada nas colangites, embora de forma menos
intensa. Por exemplo, a colangite neutrofilica se manifesta com elevacdo moderada de ALT e FA,
podendo levar a uma discreta hiperbilirrubinemia. Por outro lado, a lipidose hepética felina é
marcada por elevacdes significativas de ALT e vacuolizacdo hepatocelular generalizada,

desempenhando um papel crucial no diagnostico diferencial (Strombeck et al., 2020).

3.4 AVALIACAO DIAGNOSTICA: METODOS DE BIOPSIA E LIMITACOES

A bidpsia hepética € o0 método mais confiavel para diagnostico das DHC, permitindo a
definicdo do tipo de lesdo, a avaliagdo da extensdo da fibrose e a identificacdo de alteragOes
neoplasicas ou infecciosas (Hirose et al., 2014). No entanto, o método de coleta tem um impacto
direto na representatividade da amostra. Em uma pesquisa comparativa, Tostes (1998) revelou que
a bidpsia hepatica realizada com agulha tipo Tru-Cut® (cortante) mostrou uma maior precisao
diagndstica (88,3%) em relacdo a técnica de aspiracdo com agulha tipo Menghini®, que néo teve
sucesso especialmente em situagdes de fibrose.

Atualmente, além das coloracdes tradicionais, avangos tecnologicos como analise digital

morfomeétrica, coloragfes quantitativas e imunohistoquimica que utilizam marcadores de ativacéo
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de células estreladas, como a-SMA e desmina, tém auxiliado no diagnostico mais acurado da
fibrose (Tani et al., 2023). Biomarcadores séricos ndo invasivos, tais como &cido hialurénico,
colageno tipo IV e laminina, tém sido investigados como opcdes a bidpsia. No entanto, sua
aplicacdo em animais de pequeno porte ainda é experimental e restrita a centros de pesquisa
(Ramaiah et al., 2022).

A biopsia hepatica continua, portanto, sendo essencial para diagnostico definitivo,
particularmente em casos de hepatopatia cronica de etiologia indefinida, e sua interpretacédo exige

integracdo com sinais clinicos e exames laboratoriais.

4 CONSIDERACOES FINAIS

As doencas hepaticas cronicas em cédes e gatos possuem caracteristicas histopatoldgicas
Unicas que, quando associadas a resultados clinicos e laboratoriais, permitem diagndsticos mais
acurados. O exame histopatoldgico, particularmente através de biopsia a laser, continua sendo a
técnica de diagndstico mais segura. E fundamental entender os padrdes morfoldgicos, tais como
fibrose, inflamacdo do portal, proliferacdo ductal e deposicdo de cobre, para estabelecer
prognostico e conduta. Apesar do avanco de técnicas modernas como a analise morfométrica
digital e biomarcadores sanguineos, a biopsia hepética ainda é indispensavel na pratica clinica. A

deteccdo antecipada requer a combinacao de clinica, exames laboratoriais e histopatologia.
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