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nefrologia e urologia, conclusão do curso de endoscopia de trato urinário, orientação, 
supervisão e mais que isso, compartilhamento de conhecimentos e habilidade com discentes da 
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RESUMO 

LOPES, Cecília Azevedo Dias: Aplicação da densitometria óptica radiográfica na análise 
da densidade mineral óssea em cães com doença renal crônica. 2025. 42p.Tese (Doutorado 
em Medicina Veterinária). Instituto de Veterinária, Programa de Pós-Graduação em Medicina 
Veterinária - Patologia e Ciências Clínicas, Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro, 
Seropédica, RJ, 2025. 

 

A doença renal crônica (DRC) é altamente prevalente em cães e frequentemente leva ao 
desenvolvimento de distúrbios do metabolismo mineral e ósseo, comprometendo a densidade 
mineral óssea (DMO) e a qualidade de vida dos animais. Na medicina veterinária, os métodos 
acessíveis e validados para o diagnóstico e monitoramento do distúrbio do metabolismo mineral 
e ósseo associado à DRC ainda são limitados. Este estudo avaliou a viabilidade da radiografia 
óptica digital como ferramenta para mensuração da DMO em cães com DRC, bem como sua 
correlação com biomarcadores séricos de remodelamento ósseo - fração óssea da fosfatase 
alcalina e fosfatase alcalina total - e com outros marcadores laboratoriais (ureia, creatinina, 
fósforo, cálcio total, cálcio iônico, proteínas totais e albumina). Radiografias digitais de 
mandíbula (alveolar e base do corpo), fêmur e segunda vértebra lombar foram analisadas por 
densitometria óptica digital, calibrada com penetrômetro (escalímetro) de alumínio. Foram 
incluídos no estudo 40 cães, sendo oito clinicamente saudáveis (grupo controle) e 32 com DRC, 
distribuídos igualmente entre os estádios 1 a 4, conforme as diretrizes da International Renal 
Interest Society (IRIS, 2023). A técnica radiográfica demonstrou maior sensibilidade na região 
mandibular alveolar, diferenciando cães dos estádios 2, 3 e 4 de DRC em relação ao grupo 
controle (p<0,01). A base do corpo da mandíbula discriminou apenas o estádio 4 do controle 
(p<0,01), enquanto o fêmur (p=0,47) e a segunda vértebra lombar (p=0,42) não apresentaram 
diferenças significativas entre os grupos. A análise de correlação entre os biomarcadores séricos 
e a DMO revelou coeficientes de baixa a moderada magnitude em todos os sítios avaliados. Na 

apresentaram as correlações negativas mais expressivas, indicando que valores séricos mais 
elevados desses parâmetros se associam à menor DMO. Quanto aos biomarcadores de 
remodelamento ósseo, a fração óssea específica da fosfatase alcalina apresentou fraca 
correlação negativa com a DMO mandibular, também sugerindo que valores mais elevados 
ocorrem em animais com menor densidade óssea (r = -0,38). Apesar disso, seus valores 
permaneceram dentro do intervalo de referência para todos os grupos, diferindo 
significativamente apenas entre o estágio 2 e o grupo controle (p = 0,01). Conclui-se que a 
radiografia óptica digital é uma técnica viável, acessível e de baixo custo para a avaliação da 
DMO em cães com DRC. Apesar de sua limitação na diferenciação entre estádios da doença, o 
método demonstra potencial para uso em triagens clínicas e no acompanhamento sequencial do 
paciente ao longo do tempo. Além disso, a mensuração isolada da fração óssea da fosfatase 
alcalina não demonstrou valor diagnóstico, mas suas mensurações seriadas, 
complementarmente à técnica de radiografia óptica digital, podem representar ferramenta 
potencial para o monitoramento da progressão do distúrbio do metabolismo mineral e ósseo 
associado à DRC em cães. 

Palavras-chave: biomarcadores de remodelação óssea, distúrbio mineral e ósseo, fração óssea 
da fosfatase alcalina, hiperparatireoidismo secundário renal 

  



 
 

ABSTRACT 

 
LOPES, Cecília Azevedo Dias. Application of Radiographic Optical Densitometry in the 
Analysis of Bone Mineral Density in Dogs with Chronic Kidney Disease 2025.42p. Thesis 
(Doctorate degree in Veterinary Medicine). Instituto de Veterinária, Programa de Pós-
Graduação em Medicina Veterinária - Patologia e Ciências Clínicas, Universidade Federal 
Rural do Rio de Janeiro, Seropédica, RJ, 2025. 
 

Chronic kidney disease (CKD) is highly prevalent in dogs and frequently leads to the 
development of mineral and bone metabolism disorders, compromising bone mineral density 
(BMD) and the animals' quality of life. In veterinary medicine, accessible and validated 
methods for the diagnosis and monitoring of CKD-associated mineral and bone disorder remain 
limited. This study evaluated the feasibility of digital optical radiography as a tool for BMD 
measurement in dogs with CKD, as well as its correlation with serum biomarkers of bone 
remodeling  bone-specific alkaline phosphatase fraction and total alkaline phosphatase  
and other laboratory markers (urea, creatinine, phosphorus, total calcium, ionized calcium, total 
protein, and albumin). Digital radiographs of the mandible (alveolar region and body base), 
femur, and second lumbar vertebra were analyzed by digital optical densitometry, calibrated 
with an aluminum penetrometer (step wedge). Forty dogs were included in the study: eight 
clinically healthy (control group) and 32 with CKD, equally distributed across stages 1 to 4 
according to the International Renal Interest Society (IRIS, 2023) guidelines. The radiographic 
technique demonstrated greater sensitivity in the alveolar mandibular region, differentiating 
dogs at CKD stages 2, 3, and 4 from the control group (p < 0.01). The mandibular body base 
discriminated only stage 4 from the control (p < 0.01), whereas the femur (p = 0.47) and second 
lumbar vertebra (p = 0.42) showed no significant differences between groups. Correlation 
analysis between serum biomarkers and BMD revealed low-to-moderate magnitude 

correlations, indicating that higher serum values of these parameters are associated with lower 
BMD. Regarding bone remodeling biomarkers, the bone-specific alkaline phosphatase fraction 
also showed a weak negative correlation with mandibular BMD, suggesting that higher values 

the reference range for all groups, differing significantly only between stage 2 and the control 
group (p = 0.01). It is concluded that digital optical radiography is a feasible, accessible, and 
low-cost technique for BMD assessment in dogs with CKD. Despite its limitation in 
differentiating between disease stages, the method demonstrates potential for use in clinical 
screening and sequential patient monitoring over time. Furthermore, isolated measurement of 
the bone-specific alkaline phosphatase fraction did not demonstrate diagnostic value; however, 
serial measurements, complementary to digital optical radiography, may represent a potential 
tool for monitoring the progression of CKD-associated mineral and bone disorder in dogs. 

Keywords: bone remodeling biomarkers, bone-specific alkaline phosphatase fraction, mineral 
and bone disorder, renal secondary hyperparathyroidism  
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1. INTRODUÇÃO 

 

A doença renal crônica (DRC) é uma condição caracterizada pela deterioração 
progressiva e irreversível da função dos rins. A DRC afeta a capacidade renal de filtrar e 
eliminar resíduos e toxinas do sangue, além de comprometer o equilíbrio hídrico, eletrolítico e 
ácido-básico. Também pode alterar funções hormonais e o controle da pressão arterial sistêmica 
(Chew; Dibartola; Schenck, 2011). Condições clínicas associadas a esses distúrbios já foram 
relatadas em cães e estão ligadas à redução da longevidade dos pacientes (Pedrinelli et al., 2020; 
Perini-Perera et al., 2021; Rudinsky et al., 2018). 

Dentre suas múltiplas consequências, destaca-se o distúrbio mineral e ósseo relacionado 
à DRC (DMO-DRC), uma síndrome sistêmica, complexa e multifatorial. É caracterizada por 
alterações laboratoriais nas concentrações séricas de fósforo, cálcio iônico, vitamina D, 
paratormônio (PTH) e fator de crescimento de fibroblasto 23 (FGF-23) (De Brito Galvão et al., 
2017; Foster, 2016; Giovaninni; Messas, 2026). Pode resultar em comprometimentos ósseos, 
cardiovasculares, renais e calcificações ectópicas, contribuindo para a perda da qualidade de 
vida e para o aumento da morbidade e mortalidade desses pacientes (Moe et al., 2007). 

Na espécie canina, a DMO-DRC pode provocar osteodistrofia fibrosa com predileção 
por ossos maxilofaciais, especialmente a mandíbula. As manifestações incluem dor, fraturas 
patológicas e mobilidade dentária, frequentemente subestimadas na rotina clínica veterinária 
(Giovaninni; Messas, 2026; Davis, 2015). 

Radiografias simples não têm sensibilidade adequada para a avaliação da densidade 
mineral óssea (Garton et al., 1994). Em medicina veterinária, seu uso é mais comum em 
diagnósticos tardios, após a observação de mobilidade dentária ou suspeitas de fraturas 
patológicas. Na medicina humana, ferramentas como a densitometria por dupla emissão de raio-
X (DEXA) e a tomografia computadorizada quantitativa são utilizadas para avaliar a densidade 
mineral óssea em pacientes com DRC, permitindo diagnóstico e monitoramento mais precisos 
(Segev; Meltzer; Shipov, 2016). Contudo, na medicina veterinária, essas técnicas são onerosas 
e ainda indisponíveis para a maior parte dos profissionais que atuam fora de grandes centros de 
pesquisa (Woods et al., 2021). 

A mensuração de biomarcadores séricos, como cálcio iônico, PTH, vitamina D e FGF-
23, também contribui para a detecção do DMO-DRC (Cortadellas et al., 2010; Harjes et al., 
2017; Miyakawa et al., 2021). No entanto, seu uso ainda é restrito devido a fatores como 
instabilidade molecular, ausência de validação específica para a espécie canina, elevado custo 
e, também, por não estarem amplamente disponíveis em laboratórios comerciais veterinários. 
A fração óssea da fosfatase alcalina, amplamente empregada na medicina humana, ainda não 
foi avaliada em cães com DRC, de acordo com a literatura consultada. 

Assim, a hipótese central deste estudo é que a densitometria óptica radiográfica 
apresente sensibilidade para detectar a redução da densidade mineral óssea em cães com doença 
renal crônica em diferentes estádios, configurando-se como um método complementar acessível 
e aplicável à prática clínica veterinária. Além disso, objetiva-se observar as correlações entre 
os valores obtidos pela densitometria óptica radiográfica e os biomarcadores séricos de 
remodelação óssea (fosfatase alcalina total e sua fração óssea), bem como cálcio total, cálcio 
iônico, fósforo, ureia, creatinina, proteína total e albumina, com ênfase especial na avaliação da 
fosfatase alcalina de fração óssea como potencial biomarcador de doença metabólica óssea. 

A inovação da proposta reside no uso dessa técnica em um contexto pouco explorado: 
a avaliação da saúde óssea em pacientes caninos com DRC e na possibilidade de estabelecer 
recursos diagnósticos alternativos, de baixo custo e aplicabilidade, capaz de contribuir para o 
monitoramento da progressão da doença e para a tomada de decisões terapêuticas. 
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2. REVISÃO DE LITERATURA 

 

2.1 Doença renal crônica em cães 
A doença renal crônica possui prevalência de 0,5 a 1,0% em cães geriátricos e é a 

terceira causa mais frequente de mortalidade na espécie. Por sua relevante morbidade e 
mortalidade, bem como suas diversas implicações na homeostase do organismo, é uma 
enfermidade importante na prática de clínica médica de animais de companhia (Chew; 
Dibartola; Schenck, 2011).  

A IRIS (International Renal Interest Society) é uma organização internacional que 
desenvolveu um sistema de classificação e diretrizes de tratamento para doença renal em cães 
e gatos. Essa classificação é baseada em quatro estádios, que são determinados pela gravidade 
da doença e pelos resultados dos testes clínicos e laboratoriais, incluindo os níveis de creatinina 
e de dimetilarginina simétrica (SDMA). Estádio 1: ainda não há prejuízo significativo da função 
renal e geralmente não causa sintomas clínicos. O diagnóstico de DRC em estádio 1 é 
estabelecido na presença de alguma anormalidade renal persistente, mesmo com creatinina 
sérica dentro dos valores de referência, podendo incluir capacidade inadequada de concentração 
urinária sem causa não renal identificável, alterações à palpação renal ou em exames de 
imagem, proteinúria de origem renal, achados anormais em biópsia renal ou aumento 
progressivo das concentrações séricas de creatinina em amostras coletadas de forma seriada. 
Os valores séricos de creatinina dos cães acometidos são abaixo de 1,4 mg/dL. Estádio 2: há 
uma diminuição da função renal, e os cães podem ser assintomáticos ou começar a apresentar 
sintomas leves. Os resultados dos testes laboratoriais mostram aumento nos níveis de creatinina, 
entre 1,4 e 2,8 mg/dL. Estádio 3: a função renal está mais comprometida e os cães podem 
apresentar sintomas mais evidentes. Os testes laboratoriais mostram níveis ainda mais altos de 
creatinina, entre 2,9 e 5,0 mg/dL. Estádio 4: nesse estádio avançado, a função renal está 
significativamente comprometida e os cães apresentam sintomas mais graves. Os testes 
laboratoriais mostram níveis muito elevados de creatinina, acima de 5,0 mg/dL. Essa 
padronização permite estratificação clínica e uniformização de critérios para estudos científicos 
(IRIS Staging of CKD (modified), 2023).  
 
 
2.2 Distúrbio do metabolismo mineral e ósseo na doença renal crônica 

Em outubro de 2005, uma conferência de consenso foi convocada pela Kidney Disease 
Improving Global Outcomes (KDIGO), na qual se concluiu que as manifestações de anomalias 
minerais e ósseas são diversas na doença renal crônica em humanos. Podem se manifestar por 
uma única ou uma combinação de: anormalidades do metabolismo do cálcio, fósforo, 
paratormônio ou vitamina D; anormalidades na renovação óssea, mineralização, volume, 
crescimento linear ou força óssea e; calcificação vascular ou de outros tecidos moles. Deve ser 
considerado um distúrbio sistêmico e denominado distúrbio mineral e ósseo na doença renal 
crônica (DMO-DRC) (Levey et al., 2005; Moe et al., 2006). 

O metabolismo ósseo anormal é reconhecido como parte integrante do distúrbio mineral 
e ósseo na doença renal crônica há várias décadas. Por diversas razões, o compartimento ósseo 
foi negligenciado durante muito tempo, mas houve um interesse renovado como resultado da 
concepção do osso como órgão endócrino, do crescente reconhecimento da comunicação entre 
osso e vasos, e, especialmente em humanos, do risco muito elevado de fraturas osteoporóticas 
e da mortalidade associada em pacientes humanos com DRC (Bover et al., 2021). Na medicina 
humana, as principais causas de mortalidade consequentes do DMO-DRC incluem eventos 
cardiovasculares e fraturas patológicas (Moe et al., 2007). 
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As consequências clínicas do DMO-DRC já foram relatadas em cães e gatos, com 
manifestações distintas das observadas na medicina humana. Na medicina veterinária, as 
consequências estão relacionadas a: redução significativa da longevidade; progressão da DRC; 
manifestações clínicas associadas a hipocalcemia iônica (tremores, fasciculações, letargia e 
arritmias cardíacas); efeitos deletérios relacionados a concentrações elevadas do paratormônio; 
calcificação de tecidos moles, osteodistrofia fibrosa óssea (principalmente em ossos do crânio 
em cães)
patológicas de mandíbula; mobilidade dentárias e, mais raramente, o aparecimento da 

 - que ocorre devido a substituição do tecido ósseo por tecido fibroso causando 
distorção maxilofacial (Davis, 2015; De Brito Galvão, Schenk, Chew, 2017; Finch et al., 2013; 
Foster, 2016; Giovaninni; Messas, 2026; Lippi et al., 2014; Rudinsky et al., 2018;Segev; 
Meltzer; Shipov, 2016). Embora extensamente estudado na medicina humana, o DMO-DRC 
em cães ainda permanece pouco compreendido. 
 
 
2.3 Fisiopatologia do DMO-DRC/ Hiperparatireoidismo secundário renal  
 Uma cadeia de eventos complexa se inicia com a diminuição da excreção renal de 
fósforo devido à perda de néfrons funcionais e diminuição da taxa de filtração glomerular 
(Geddes et al., 2013). A sobrecarga de fósforo inicialmente estimula a produção de fator de 
crescimento de fibroblastos 23 (FGF-23) por osteócitos e osteoblastos. O FGF-23, por meio do 
co-receptor -klotho - expresso nos rins e nas glândulas paratireoides, diminui a reabsorção de 
fósforo no túbulo proximal renal. O FGF-23 também inibe indiretamente a absorção de fosfato 
no intestino, inibindo a conversão de 25-hidroxicolecalciferol (calcidiol) em 1,25 
dihidroxicolecalciferol (calcitriol) pelo rim. Complementarmente, o FGF-23 diminui a síntese 
de paratormônio pela glândula paratireoide. A diminuição do calcitriol sérico e aumento das 
concentrações séricas de fósforo levam à hipocalcemia iônica, o principal estímulo para a 
produção de paratormônio. A principal função do paratormônio é manter a concentração sérica 
de cálcio iônico. Em ação oposta à do FGF-23, o paratormônio aumenta a síntese de calcitriol 
a partir do calcidiol. O calcitriol resultará no aumento da absorção de cálcio e fósforo do trato 
gastrointestinal. O paratormônio também estimula a atividade dos osteoclastos, para liberar 
cálcio no sangue, ajudando na correção da hipocalcemia (De Brito Galvao et al., 2017; Foster, 
2016). O aumento das concentrações de FGF-23 e paratormônio já foi identificado a partir do 
estádio 2 da DRC, evidenciando o início do distúrbio mineral e ósseo mesmo em fases iniciais 
da doença (Cortadellas, 2010; Harjes et al., 2017; Miyakawa et al., 2021, 2022; Parker et al., 
2017). 

O aumento persistente das concentrações séricas do paratormônio, acarreta o chamado 
hiperparatireoidismo secundário renal. Condição relatada em aproximadamente 76% dos cães 
com DRC. Sua prevalência aumentou de 36,4% (estádio 1 da IRIS) para 100% (estádio IV da 
IRIS), em um estudo realizado com 22 cães com ocorrência espontânea de DRC. Esta 
descoberta destaca a importância de monitorar esses parâmetros desde o início do curso de DRC 
(Cortadellas et al., 2010). 
 A concentração sérica de paratormônio persistentemente elevada aumenta a reabsorção 
óssea pela ativação dos osteoclastos, levando a um desequilíbrio no processo de remodelação 
óssea e consequentemente, à diminuição da qualidade óssea (Segev; Meltzer; Shipov, 2016). 
Reabsorção óssea mediada por paratormônio foi relatada em cães e varia de perda óssea focal 
a generalizada à osteodistrofia fibrosa. Na osteodistrofia fibrosa, o osso desmineralizado é 
substituído por tecido fibroso (Foster, 2016). Há predileção por ossos da mandíbula e maxila 
na espécie canina, o que não acontece com felinos e humanos (Davis, 2015).  

As manifestações orais da doença renal osteodistrófica são mais frequentes em cães com 
DRC juvenil (menor de 5 anos de idade ao diagnóstico) e pode incluir inchaço facial, 
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maleabilidade dos ossos mandibulares, mobilidade dentária, fraturas ósseas patológicas e má 
oclusão, condição clínica comumente denominada como mandíbula de borracha (Davis, 2015; 
Giovaninni; Messas, 2026). O padrão radiográfico clássico apresenta dentes estruturalmente 
normais que parecem estar flutuando porque o osso alveolar e trabecular padrão foi substituído 
por um estroma de radiopacidade reduzida. Entretanto, a desmineralização óssea também está 
presente em cães mais velhos com DRC (Davis, 2015).  
 
 
2.4 Ferramentas diagnósticas da doença óssea resultante do DMO-DRC  

A resistência óssea é determinada não apenas pela quantidade óssea (densidade mineral 
óssea), mas também pela qualidade óssea, incluindo composição da matriz, arranjo das fibras 
de colágeno, microarquitetura, geometria, mineralização e renovação óssea, entre outros (Lloret 
et al., 2024).  

Na medicina, a biópsia óssea é considerada padrão ouro para diagnóstico do tipo e grau 
de doença óssea na DRC. Oferece informações sobre a arquitetura óssea, a taxa de renovação e 
a mineralização, mas é pouco utilizada na prática clínica devido à sua natureza invasiva, custo 
elevado e necessidade de interpretação especializada (KDIGO, 2017; Izzo et al., 2024). 

A densitometria por dupla emissão de raios-X (DEXA) é o exame de escolha para 
avaliar densidade mineral óssea. Fornece dados quantitativos (g/cm²), mas não informações 
sobre a microarquitetura óssea. Já a tomografia computadorizada quantitativa, embora ofereça 
imagens tridimensionais que diferenciam os compartimentos cortical e trabecular, seu acesso é 
ainda mais limitado (Bover et al., 2021). 
 
 
2.5 Utilização de biomarcadores séricos  

Biomarcadores séricos têm sido utilizados com frequência na prática clínica, fornecendo 
informações adicionais sobre o metabolismo ósseo. Entre os principais biomarcadores 
utilizados destacam-se o FGF-23, o paratormônio, a vitamina D, a fosfatase alcalina total e sua 
fração óssea. No entanto, esses marcadores nem sempre são específicos para o tecido ósseo, e 
sua relevância clínica pode variar (Izzo et al., 2024). 

A fosfatase alcalina é uma enzima que atua na remoção de grupos fosfato de 
nucleotídeos e proteínas. É produzida por diversos tecidos, especialmente pelo fígado e pelos 
ossos. No osso, a fosfatase alcalina estimula a mineralização da matriz de colágeno. A fosfatase 
alcalina específica do osso correlaciona-se com a taxa de formação óssea (Izzo et al., 2024). 
Tanto o paratormônio quanto a fosfatase alcalina específica do osso estão associados à 
formação óssea e são considerados marcadores confiáveis de remodelação óssea na DRC 
(Bover et al., 2021).  

Contudo, seu uso na medicina veterinária é limitado por fatores como instabilidade 
molecular, ausência de validação específica para cães e custo elevado (Harjes et al., 2017; 
Miyakawa et al., 2021, 2022). A fração óssea da fosfatase alcalina, amplamente utilizada como 
marcador de formação óssea em humanos, ainda carece de avaliações sistemáticas na medicina 
veterinária, representando uma lacuna importante na detecção do DMO-DRC em cães. 
 
 
2.6 O DMO-DRC na medicina veterinária 

Embora o hiperparatireoidismo secundário renal seja altamente prevalente em cães e 
gatos com DRC, seus efeitos sobre o metabolismo ósseo ainda não foram completamente 
elucidados. Poucos estudos se dedicam a uma análise mais complexa e precoce do distúrbio 
(Segev; Meltzer; Shipov, 2016).  
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Amostras de fêmur e vértebras lombares de 13 gatos com DRC avançada (estádios 3 e 
4) foram submetidas à análise morfológica por microscopia de luz, ensaios mecânicos de flexão 
em quatro pontos e microtomografia computadorizada. Os resultados foram comparados aos de 
gatos saudáveis. A análise da arquitetura cortical óssea (microscopia de luz) revelou maior 
densidade de cavidades de reabsorção nos gatos com DRC em comparação ao grupo controle. 
Além disso, observou-se redução de 4,8% na densidade mineral cortical em relação ao controle. 
Nos ensaios mecânicos, os ossos do grupo DRC demonstraram ter propriedades mecânicas 
inferiores em comparação com o grupo controle, em particular menor rigidez, menor tensão de 
escoamento e menor tensão final. A análise por microtomografia computadorizada do osso 
cortical da diáfise femoral também mostrou área transversal cortical e espessura transversal 
significativamente menores no grupo DRC. Em conclusão, o estudo demonstrou os efeitos 
deletérios da DRC na qualidade e força óssea, incluindo maior reabsorção, menor densidade 
mineral e pior desempenho estrutural e mecânico (Shipov et al., 2014). 
 O mesmo grupo avaliou o fêmur de nove cães com DRC em estádios 2 a 4, utilizando a 
mesma metodologia do estudo anterior. Em contraste com os achados em felinos, os cães 
apresentaram apenas alterações leves na qualidade óssea, como aumento marginal da 
porosidade e da reabsorção, sem redução significativa da densidade mineral óssea (Shipov et 
al., 2018). No entanto, o tamanho amostral reduzido, a heterogeneidade dos estádios da DRC 
(variação de creatinina sérica de 1,9 a 29,6 mg/dL) e a ausência de avaliação da mandíbula e 
maxila configuraram limitações importantes do estudo. 
 
 
2.7 Utilização da ferramenta de densitometria óptica radiográfica na medicina veterinária 
 Radiografias convencionais não são suficientes para detectar mudanças menores que 
30% na mineralização óssea (Garton et al., 1994). A densitometria óssea óptica por imagens 
radiográficas é uma técnica não invasiva e quantitativa, que pode ser utilizada na avaliação da 
densidade mineral óssea, com sensibilidade aumentada em comparação a radiografias simples 
(Rahal et al., 2002).  
 Na técnica de densitometria óptica radiográfica, a densidade mineral óssea é avaliada 
por meio da análise da intensidade luminosa dos pixels em tons de cinza presentes na imagem 
radiográfica digital. A calibração é realizada utilizando um penetrômetro ou escalímetro de 
alumínio, que serve como referência para converter os níveis de cinza em valores relativos de 
DMO. Cada degrau do penetrômetro representa um incremento conhecido de espessura 
metálica, permitindo estabelecer uma relação linear entre o tom de cinza e a densidade do 
material radiografado (Alves; Sterman, 2010). As figuras 1 e 2 ilustram o penetrômetro de 
alumínio utilizado nesse estudo:  
 

 
Figura 1: Vista superior do penetrômetro (Fonte: arquivo pessoal). 
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Figura 2: Vista lateral do penetrômetro destacando degraus com espessuras crescentes (Fonte: 
arquivo pessoal). 

 
A densitometria óptica radiográfica, embora apresente menor acurácia, pode ser 

utilizada como exame de triagem de baixo custo e de fácil acesso para detectar alterações na 
densidade mineral óssea (Costa et al., 2024).  
 Em cães, Costa et al. (2024) observaram correlação entre escalímetros de alumínio 
distintos, evidenciando a confiabilidade do método na mensuração da DMO radiográfica. De 
modo semelhante,  verificaram que a associação entre radiografia digital e 
escalímetro de alumínio constitui uma ferramenta precisa e viável para avaliação da DMO 
mandibular, com resultados consistentes e reprodutíveis. Ainda em cães, a técnica foi 
empregada em contextos clínicos e experimentais, como na avaliação da DMO de cadelas pré 
e pós-púberes submetidas à gonadectomia (Lima et al., 2020), na análise da influência da 
reposição de estrógeno após ovariohisterectomia (Schmidt et al., 2006) e em estudos de fraturas 
ósseas (Guerra; Vulcano; Rocha, 2006). 
 Em felinos, Vulcano et al. (2008) estabeleceram valores de referência para a DMO pela 
densitometria óptica radiográfica, identificando correlação significativa com idade e peso, 
reforçando a aplicabilidade diagnóstica do método. A técnica também demonstrou eficácia na 
avaliação da desmineralização óssea decorrente do hiperparatireoidismo secundário nutricional 
induzido em 10 gatos (Rahal et al., 2002), bem como na detecção da diminuição da DMO em 
radiografias sequenciais de nove animais com hipertireoidismo experimentalmente induzido 
(Cardoso et al., 2008).  
 Mais recentemente, Bonecka et al. (2024a) descreveram uma versão aprimorada da 
técnica, denominada absorciometria digital computadorizada. Nessa metodologia, a imagem 
radiográfica é convertida em mapas colorimétricos, nos quais a escala de cinza original é 
decomposta em faixas de densidade correspondentes aos degraus do padrão de alumínio. Um 
software específico calcula a percentagem de pixels coloridos em cada faixa, representando a 
distribuição da densidade óssea e permitindo uma análise bidimensional mais sensível às 
variações sutis de mineralização. Ainda em felinos, Bonecka et al. (2024b) compararam a 
absorciometria digital computadorizada com a tomografia computadorizada, observando 
correlação positiva entre os métodos e a capacidade da técnica em detectar reduções de 
densidade mineral associadas à degeneração articular. 
 Em síntese, a técnica de densitometria óptica radiográfica já foi aplicada com sucesso 
em diferentes contextos clínicos e experimentais, demonstrando-se uma ferramenta quantitativa 
eficaz para a avaliação da densidade mineral óssea em cães e gatos (Cardoso et al., 2008; Lima 
et al., 2020; Rahal et al., 2002; Schmidt et al., 2006; Vulcano et al., 2008). A validação clínica 
e a padronização de métodos acessíveis e reprodutíveis, como a densitometria óptica 
radiográfica no contexto da doença renal crônica, podem promover avanços significativos no 
diagnóstico e monitoramento do distúrbio mineral e ósseo associado à DRC na medicina 
veterinária.  
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3.  MATERIAIS E MÉTODOS 

 

O estudo foi aprovado pela Comissão de Ética no Uso de Animais do Instituto de 
Veterinária (CEUA-IV) da Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro sob protocolo nº 
698716052. Todos os procedimentos foram realizados de acordo com as normas brasileiras para 
o uso científico de animais, bem como as diretrizes da CONCEA/Brasil.  

 
3.1. Local de trabalho 

Os exames radiográficos e as coletas de sangue foram realizados no hospital veterinário 
da Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro (HV/UFRRJ). As análises hematológicas e 
bioquímicas foram processadas pelo Laboratório de Patologia Clínica (LABVET) e pelo setor 
de análises clínicas do Laboratório de Quimioterapia Experimental em Parasitologia 
Veterinária (LQEPV), ambos do Instituto de Veterinária da UFRRJ. A análise de fração óssea 
da fosfatase alcalina foi realizada pelo Laboratório Veterinário VetLab, Petropólis -Rio de 
Janeiro. 
 
3.2. Animais 

No presente estudo, utilizaram-se animais da espécie Canis lupus familiaris (cão 
doméstico) domiciliados com diagnóstico de doença renal crônica acompanhados no 
ambulatório de nefrologia do HV/UFRRJ, independentemente de sexo e raça.  O grupo controle 
foi composto por cães de 2 a 10 anos de idade. Os cães foram classificados quanto ao porte 
corporal com base no peso: consideraram-se de porte pequeno os animais com peso igual ou 
inferior a 10 kg, de porte médio aqueles com peso entre 10,1 e 25 kg, e de porte grande os cães 
com peso superior a 25 kg saudáveis. Os animais foram incluídos após assinatura do termo de 
consentimento livre e esclarecido pelos responsáveis e tiveram uma ficha com numeração 
sequencial preenchida. 

Os critérios de inclusão foram a presença de doença renal crônica previamente 
diagnosticada, definida pelo estadiamento baseado na concentração sérica de creatinina em 
jejum, realizada em paciente devidamente hidratado e clinicamente estável, associada à 
presença de alterações morfológicas renais compatíveis com doença renal crônica identificadas 
por ultrassonografia abdominal. Os animais com DRC incluídos neste estudo compreenderam 
tanto pacientes clinicamente compensados quanto descompensados, sendo que estes últimos 
estavam obrigatoriamente em acompanhamento no ambulatório de nefrologia e apresentavam 
estadiamento prévio da doença de no máximo 3 meses. Foram considerados saudáveis e 
incluídos no grupo controle os animais que, além de apresentarem exame físico sem alterações, 
apresentaram exames complementares com creatinina sérica inferior a 1,4 mg/dL, densidade 
urinária superior a 1,030, razão proteína/creatinina urinária inferior a 0,2 e ausência de 
alterações morfológicas renais sugestivas de cronicidade à ultrassonografia. 

 Os critérios de exclusão foram idade inferior a dois anos, gestação e presença de 
comorbidades como hiperparatireoidismo primário, hiperparatireoidismo secundário 
nutricional e afecções ósseas.  
 Foram utilizados no estudo o total de 40 animais: oito animais para o grupo controle e 
32 animais para o grupo experimental. O grupo experimental foi subdivido em cães com DRC, 
sendo oito animais para cada estádio (1 a 4) - estadiamento conforme diretrizes da International 
Renal Interest Society (IRIS Staging of CKD, 2023).  
 
3.3. Coleta de sangue 
 Após jejum alimentar de 12 horas, por meio de punção venosa jugular ou femoral, uma 
amostra de 4,0 mL de sangue foi coletada e imediatamente transferida para um tubo de 4,0 mL 
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(Vacuette®, Brasil), sem contato com o ar. As amostras foram então centrifugadas por 5 
minutos a 3.000 rpm, à temperatura ambiente (Kaneko; Harvey; Bruss, 2008). O soro obtido 
foi transferido para frascos de polipropileno para a realização de análises bioquímicas em até 
duas horas.  
 
3.4. Análises bioquímicas séricas 
 Mensuraram-se em todos os animais os níveis de cálcio iônico por técnica de eletrodo 
íon seletivo em analisador de eletrólitos (AVL9180, Roche®), bem como fósforo, cálcio total, 
fosfatase alcalina total, ureia, creatinina, proteína total e albumina, utilizando kits comerciais, 
em analisador bioquímico automatizado modelo A15 (Biosystems®), seguindo as 
recomendações do fabricante (Kaneko, Harvey, Bruss, 2008; Weiser, 2016). O produto cálcio 
total e fósforo foi calculado multiplicando-se a concentração sérica de cálcio total pela 
concentração sérica de fósforo. Já a fração óssea da fosfatase alcalina foi analisada por 
eletroforese em gel de agarose (Rogers, 1976) e realizada nos grupos controle e estádios 2, 3 e 
4 de DRC. O estádio 1 de DRC não foi incluído na análise devido a restrições orçamentárias e 
à ausência de evidências preliminares que sugerissem sua utilidade diagnóstica nesse estágio 
inicial da doença. 

 
3.5. Avaliação radiográfica 
 Foram realizadas radiografias digitais em todos os cães, com uma incidência 
mediolateral do fêmur, uma incidência laterolateral ligeiramente oblíqua de crânio e uma 
incidência laterolateral de segunda vértebra lombar. A quilovoltagem (kV) utilizada para a 
realização da radiografia foi calculada de acordo com a fórmula (Espessura x 2) + 40. A 
miliamperagem (mA) utilizada foi de 100, e o tempo de exposição foi de 0,05 segundos. As 
placas foram reveladas em processadora de radiografia computadorizada e analisadas no 
software de radiologia CareStream (Intercal, Cr125-320mA, com captura de imagem digital, 
Carestream CR Vita Flex®). As imagens foram devidamente identificadas com os nomes dos 
posicionamentos e a lateralidade do membro avaliado. Ajustes de pós-processamento de 
latitude e contraste não foram realizados, a fim de evitar mudanças nas características da técnica 
radiográfica utilizada. Todos os animais permitiram a realização dos procedimentos 
radiográficos sem necessidade de sedação. 
 O exame radiográfico do crânio foi obtido com o animal em decúbito lateral direito, 
mantendo-se orientação oblíqua do crânio para minimizar a sobreposição dos ramos 
mandibulares. As mãos dos radiologistas foram gentilmente colocadas sobre os membros 
torácicos, tórax, membros pélvicos e pelve do animal, de maneira a manter o paciente em 
contato com a placa radiográfica. Por convenção, o animal permaneceu de boca fechada em 
todas as incidências de crânio. O penetrômetro foi posicionado na placa, ventralmente em 
relação à mandíbula do animal. O feixe radiográfico foi centralizado na região da mandíbula, 
com a colimação de tamanho adequado para incluir o penetrômetro e todo o crânio do animal, 
abrangendo do rostro até a primeira vértebra cervical.  
 Para coluna lombar, o animal foi deitado em decúbito lateral direito, com as mãos dos 
radiologistas posicionadas nos membros torácicos do paciente, tracionando-os sutilmente em 
sentido cranial, e nos membros pélvicos, tracionando-os discretamente em sentido caudal. As 
mãos dos radiologistas foram acomodadas sobre a pelve e o pescoço do paciente, a fim de 
manter a coluna do animal ereta e estabilizada para o exame. O feixe radiográfico foi 
centralizado na transição lombossacra da coluna. O penetrômetro foi posicionado na placa, 
dorsalmente em relação à coluna lombossacra do animal  
 Finalizando com a radiografia de fêmur, o feixe radiográfico foi centralizado na região 
da diáfise média do fêmur, com colimação de tamanho adequado para incluir o penetrômetro e 
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todo o fêmur em uma mesma imagem, incluindo desde a cabeça até os côndilos femorais. A 
diáfise média femoral foi utilizada para padronizar a avaliação femoral. Os animais foram 
acomodados em decúbito lateral direito sobre a placa de radiologia digital, posicionada sobre a 
mesa radiográfica. O membro pélvico esquerdo foi flexionado e abduzido o suficiente para 
evitar sobreposição com o fêmur direito. O penetrômetro foi utilizado e posicionado na placa 
radiográfica, caudalmente em relação à diáfise média do fêmur.

As análises radiográficas de densidade mineral foram realizadas de maneira 
independente e sem conhecimento quanto ao grupo ao qual o animal pertencia. As imagens 
radiográficas foram analisadas no software Radiant Dicom Viewer®. Utilizou-se a ferramenta 
Região de Interesse (ROI) para mensuração dos valores de intensidade de pixels nas áreas de 
interesse. As áreas de interesse foram: corpo vertebral da segunda vértebra lombar, região mais 
ventral e caudal e sem sobreposições ósseas; corpo do fêmur caudal proximal a região de epífise 
distal e; no crânio foram selecionadas duas áreas de interesse - base do corpo de mandíbula que 
possui cortical espessa e osso alveolar, sem sobreposições ósseas. Para cada ROI delimitada, o 
programa forneceu os parâmetros: valor médio (Mean), valor máximo (Max), valor mínimo 
(Min), desvio padrão (SD) e número total de pixels (px). O valor médio (Mean) foi adotado 
como referência principal para a estimativa da densidade mineral relativa. A figura 3 
exemplifica a seleção de áreas de interesse com o uso da ferramenta ROI:

Figura 3: ROI delimitada com valor médio (Mean), valor máximo (Max), valor mínimo (Min), desvio 
padrão (SD) e número total de pixels (px) para mandíbula (A) e segunda vértebra lombar (B). (Fonte: 
arquivo pessoal)

A técnica de densitometria óptica radiográfica foi realizada com o auxílio de um 
penetrômetro ou escalímetro de alumínio com 25 degraus, sendo o primeiro com 0,25 mm de 
espessura e os seguintes com aumentos progressivos de 0,25 mm. Sequencialmente, as regiões 
correspondentes aos degraus 1, 7, 13, 19 e 25 de cada espessura da régua penetrômetro (figura 
4) foram igualmente analisadas no RadiAnt®, registrando-se os valores médios de intensidade 
de pixels (figura 5). 

Figura 4: Regiões correspondentes aos degraus 1, 7, 13, 19 e 25 da régua penetrômetro, nas quais foram 
mensurados os valores médios de intensidade de pixels (Fonte: arquivo pessoal).
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Figura 5: Registro de ROI de fêmur e das regiões correspondentes aos degraus 1, 7, 13, 19 e 25 de cada 
espessura da régua penetrômetro analisadas no RadiAnt® com registro dos valores médios de 
intensidade de pixels (Mean) (Fonte: arquivo pessoal). 
 
 Esses valores foram utilizados para a construção de uma curva de calibração (valor de 
pixel × espessura de alumínio), por meio de gráfico de dispersão e linha de tendência, 
permitindo correlacionar a escala de tons de cinza da imagem digital com a densidade relativa 
do alumínio. Com base na equação da curva de calibração, os valores médios obtidos nas 
regiões ósseas de interesse foram convertidos em valores correspondentes de espessura 
equivalente de alumínio em milímetros (mm). Dessa forma, foi possível estimar a densidade 
mineral óssea relativa dos cães avaliados, de forma comparativa e padronizada. 
 
3.6. Análises Estatísticas  
 Após a conclusão da coleta dos dados, realizou-se análise estatística descritiva das 
variáveis do estudo. A normalidade foi avaliada por meio do teste de Shapiro Wilk, sendo 
observada distribuição não normal. Dessa forma, para a comparação entre os grupos, utilizou-
se o teste não paramétrico de Kruskal Wallis, seguido do pós-teste de Dunn para comparações 
múltiplas. A análise de correlação foi realizada por meio do coeficiente de correlação de 
Spearman. Adotou-se nível de significância de 5% (p < 0,05). Todas as análises foram 
conduzidas no software R® (R Foundation for Statistical Computing, Viena, Áustria). 
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4. RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

 Este estudo teve como objetivo avaliar a densitometria óptica digital como método 
alternativo, acessível e aplicável para a mensuração da densidade mineral óssea em cães com 
DRC, correlacionando os achados com biomarcadores séricos de remodelamento ósseo, 
incluindo a fosfatase alcalina total e a fração óssea da fosfatase alcalina, esta empregada de 
forma inédita nessa abordagem, além de outros marcadores laboratoriais (ureia, creatinina, 
fósforo, cálcio total, cálcio iônico, proteínas totais e albumina). 
 Foram analisados dados de 40 cães. Destes, 23 eram do sexo masculino e 17 do sexo 
feminino. Em relação à raça, a maioria dos animais era sem raça definida (23/40), seguida por 
Shih Tzu (3/40), Schnauzer (2/40), Dachshund (2/40), Pit Bull (2/40) e Yorkshire (2/40). As 
raças Poodle, Husky Siberiano, Golden Retriever, Spitz Alemão, Chihuahua e Dálmata foram 
representadas por apenas um animal cada (1/40). Dos 40 cães avaliados, 15 eram de porte 
pequeno, 19 de porte médio e 6 de porte grande (tabela 1). 
 
Tabela 1: Análise descritiva cães com diferentes estádios de 
Doença Renal Crônica (DRC) e no grupo controle. 
 

 Controle 
n=8 

Estádio 1 
n=8 

Estádio 2 
 n=8 

Estádio 3 
n=8 

Estádio 4 
n=8 

 

N amostral  
por porte dos  
cães 

0 P 
4 M 
4 G 

4 P 
2M 
2 G 

3 P 
5 M 
0 G 

4 P 
4 M 
0 G 

4 P 
4 M 
0 G 

P <10kg 
M 10,1-25 Kg 
G > 25,1 Kg 

P: pequeno. M: médio e G: grande. 
 
 A idade média dos cães foi de 9 anos, variando conforme o estádio da DRC. No grupo 
controle, a média foi de 4 anos (2 - 10 anos). Nos estádios 1, 2, 3 e 4 da DRC, as médias foram 
de 9 (3 - 13 anos), 10 (6 - 15 anos), 14 (10 - 18 anos) e 9 anos (3 - 14 anos), respectivamente. 
 

 
 
 

4.1 Análises Radiográficas 
 
Os procedimentos radiográficos foram de fácil execução, não havendo diferenças 

quanto ao tempo de execução e complexidade das técnicas radiográficas comumente 
implantadas na rotina. Não houve necessidade de sedação dos animais para a realização das 
radiografias de crânio, tornando o método mais aplicável à rotina clínica, particularmente em 
pacientes com doença renal crônica avançada e maior risco anestésico. Os animais 
braquicefálicos apresentaram leve complexidade para análises das radiografias de crânio em 
comparação aos não braquicefálicos. Dois animais não puderam ter as análises de osso alveolar 
da mandíbula realizadas. Um animal braquicefálico da raça Chihuahua, por diminuto tamanho 
e grande proximidade das estruturas maxilares, e outro animal não braquicefálico da raça 
Yorkshire, devido à doença periodontal grave. Em ambos os animais foi possível a análise da 
base do corpo da mandíbula.  
 As medianas das densidades minerais ósseas do grupo controle, convertidas em valores 
de espessura equivalente de alumínio (mmAl), foram de 13,9 mmAl para a mandíbula alveolar, 
15,1 mmAl para a base do corpo mandibular, 14 mmAl para a segunda vértebra lombar e 5,8 
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mmAl para o fêmur. Nos cães com DRC, observaram-se medianas menores: 8,6 mmAl para a 
mandíbula alveolar, 9,1 mmAl para a base do corpo mandibular, 9,5 mmAl para a segunda 
vértebra lombar e 5,4 mmAl para o fêmur. As análises descritivas dessas regiões ósseas estão 
apresentadas na Tabela 2. 
 
Tabela 2: Análise descritiva da densidade mineral óssea de cães com diferentes estádios de 
Doença Renal Crônica (DRC) e no grupo controle. 
 

DMO Controle 
n=8 

Estádio 1 
n=8 

Estádio 2 
n=8 

Estádio 3 
n=8 

Estádio 4 
n=8 

Análise 

Mandíbula  
alveolar 
mmAl 

14,8  
13,9 
10,0-21,4 
28,6% 

9,4 
8,9 
7,2-13,0 
19,1% 

7,6 
6,4 
5,4-10,9 
31,2% 

8,0 
8,0 
5,8-10,6 
21,4% 

8,1 
7,1 
5,7-13,7 
32,9% 

Média  
Mediana 
mín máx 
Coef. Var. 
 

Mandíbula 
base do corpo 
mmAl 

16,2 
15,1 
9,8-23,1 
34,2% 
 

11,25 
10,6 
7,4-15,5 
26,9% 

9,3  
8,6 
7,3-13,6 
22,9% 

9,8 
9,5 
7,6-11,6 
14,0% 

8,6  
7,0 
5,0-17 
36,5% 

Média  
Mediana 
mín máx 
Coef. Var. 
 

2ª Vertebra 
lombar 
mmAl 

13,4  
14 
7,0-20,1 
34,6% 

12,1 
10,4 
6,4-24,2 
53,8% 

10,6 
9,2 
6,5-21,6 
48,0 

10,8 
10,0 
7,8-15,9 
27,4% 

8,6  
9,1 
6,7-11,3 
19,5% 

Média  
Mediana  
mín máx 
Coef. Var. 
 

Fêmur 
mmAl 

5,9 
5,8 
4,3-7,6 
18,9% 
 

6,1 
5,8 
4,7-8,8 
20,8% 

5,3  
5,2 
3,7-7,6 
22,4% 

5,4 
5,6 
3,8-6,6 
20,6% 

5,3 
5,1 
4,3-6,7 
15,9% 

Média  
Mediana  
mín máx 
Coef. Var. 

DMO: densidade mineral óssea, mmAl: milímetros de Alumínio; Coef. Var.: coeficiente de variação 

 
A mandíbula foi a região óssea que apresentou maior sensibilidade às variações de 

densidade mineral óssea (DMO) pela técnica de densitometria digital radiográfica. Na 
mandíbula alveolar, as análises estatísticas evidenciaram que o grupo controle diferiu 
significativamente (p < 0,01) dos grupos com estádios 2, 3 e 4 de DRC da IRIS (Figura 6A). 
Entretanto, os estádios de 1 a 4 não apresentaram diferenças entre si. A base do corpo da 
mandíbula apresentou diferença significativa (p < 0,01) apenas entre o grupo controle e o 
estádio 4 da IRIS, indicando sensibilidade apenas no estádio mais tardio da DRC (Figura 6B). 
  
  

 
 

 
 
 
 

 
 
 

* * * A
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Figura 6: Gráficos de caixa ilustrando as densidades minerais ósseas (DMO), expressas em milímetros 
de alumínio (mmAl), na mandíbula alveolar (A) e na base do corpo mandibular (B) em cães do grupo 
controle (0) e com diferentes estádios de DRC da IRIS (1,2 3 e 4). As caixas representam os percentis 
25 e 75, e as linhas centrais correspondem às medianas. As linhas de extensão indicam os limites 
mínimos e máximos das observações, e o círculo representa valor discrepante. Os asteriscos indicam 
diminuição estatisticamente significativa da DMO em cães nos estádios 2, 3 e 4 em comparação aos 
cães do grupo controle e ao estádio 1 (p < 0,01) em (A), e em cães no estádio 4 em comparação aos cães 
do grupo controle (p < 0,01) em (B). 
 
 
 Na avaliação do fêmur (p = 0,4669) e da segunda vértebra lombar (p = 0,4235), não 
foram observadas diferenças estatisticamente significativas entre o grupo controle e os animais 
com DRC, nem entre os diferentes estádios da doença (Figuras 7 e 8). Esses resultados sugerem 
que a densidade mineral, avaliada pela técnica de radiografia óptica digital nessas regiões, pode 
ter sido menos sensível quando comparada à análise da região mandibular. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figura 7: Gráfico de caixa ilustrando as densidades minerais ósseas (DMO), expressas em milímetros 
de alumínio (mmAl) no fêmur em cães do grupo controle (0) e com diferentes estádios de DRC da IRIS 
(1,2,3 e 4). As caixas representam os percentis 25 e 75, e as linhas centrais correspondem às medianas. 
As linhas de extensão indicam os limites mínimos e máximos das observações, e os círculos representam 
valores discrepantes. Não houve diferença estatisticamente significativa da DMO do fêmur em cães com 
DRC.  
 

* B 
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Figura 8: Gráfico de caixa ilustrando as densidades minerais ósseas (DMO), expressas em milímetros 
de alumínio (mmAl), na segunda vertebra lombar em cães do grupo controle (0) e com diferentes 
estádios de DRC da IRIS (1,2,3 e 4). As caixas representam os percentis 25 e 75, e as linhas centrais 
correspondem às medianas. As linhas de extensão indicam os limites mínimos e máximos das 
observações, e os círculos representam valores discrepantes. Não houve diferença estatisticamente 
significativa da DMO na segunda vértebra lombar em cães com DRC.  
 
 Em relação ao sítio de remodelamento ósseo, esses resultados corroboram os achados 
de Shipov et al. (2018), que observaram apenas alterações leves na qualidade óssea, como 
aumento marginal da porosidade e da reabsorção, sem redução significativa da densidade 
mineral óssea no fêmur de nove cães com DRC, sugerindo que o fêmur pode não constituir um 
sítio predominante de remodelamento ósseo associado ao DMO-DRC em cães. De forma 
complementar, nossos achados também estão de acordo com Davis (2015), que relatou maior 
comprometimento dos ossos maxilofaciais em casos de DMO-DRC canina.  
 Além da possível predileção dos ossos maxilofaciais para o desenvolvimento de 
alterações metabólicas associadas à DMO-DRC, outros fatores também podem influenciado os 
resultados obtidos por densitometria óptica radiográfica. Maior quantidade de tecidos moles 
sobrejacentes ao fêmur e à coluna lombar, especialmente musculatura e tecido adiposo, podem 
promover atenuação prévia e dispersão do feixe de raios X antes de sua interação com o tecido 
ósseo, reduzindo o contraste radiográfico e potencialmente mascarando variações da densidade 
mineral óssea, limitando a sensibilidade do método em regiões mais profundamente recobertas 
por tecidos moles (Widmer; Thrall, 2024). Em contrapartida, a mandíbula, por apresentar menor 
espessura de tecidos moles e maior superficialidade óssea, diminui essa interferência e se 
mostrou mais adequada para a detecção de alterações na densidade mineral óssea pela técnica 
avaliada. 
 Além da interferência dos tecidos moles, diferenças na espessura óssea associadas ao 
porte corporal também podem ter interferido nos resultados. Quanto maior a espessura óssea, 
maior a atenuação do feixe de raios X, independentemente da densidade mineral óssea 
(Widmer; Thrall, 2024). Como a técnica não distingue espessura óssea de conteúdo mineral, 
essa condição pode levar à superestimação dos valores de densidade mineral óssea e reduzir a 
sensibilidade do método para detectar alterações metabólicas em animais com ossos mais 
espessos. A análise estatística do efeito do porte corporal sobre a densitometria óptica 
radiográfica não pôde ser realizada em razão da distribuição desigual e altamente heterogênea 
dos animais entre os estratos de porte corporal e os estádios de DRC. Especificamente, o grupo 
controle não incluiu cães de pequeno porte, enquanto nos estádios 2, 3 e 4 de DRC não houve 
representação de animais de grande porte (Tabela 1). Essa configuração amostral inviabilizou 
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a formação de subgrupos com tamanho suficiente para a realização de uma análise estatística 
complementar com poder adequado. 
 O hipercortisolismo representa ainda uma causa de diminuição da densidade mineral 
óssea em cães (Lee et al., 2015). Com o objetivo de avaliar o potencial efeito do 
hipercortisolismo na técnica avaliada, foi realizada uma análise estatística complementar na 
qual os animais com essa comorbidade foram excluídos do grupo DRC (dois cães no estádio 1 
e dois cães no estádio 2 de DRC). O resultado dessa análise não demonstrou diferença 
estatisticamente significativa em relação à análise primária. Dessa forma, optou-se pela 
manutenção desses animais na amostra final, considerando que o hipercortisolismo constitui 
uma comorbidade clinicamente relevante e observada na prática clínica de cães com DRC. 
 Apesar das limitações de interpretação relacionadas à interferência dos tecidos moles e 
à espessura óssea, a técnica de densitometria óptica radiográfica demonstrou ser uma 
ferramenta aplicável para a avaliação da densidade mineral óssea mandibular em cães. O 
método mostrou capacidade de detectar variações na densidade mineral óssea em cães com 
DRC, em concordância com resultados previamente descritos por outros autores em diversos 
outros contextos clínicos e experimentais (Guerra, Vulcano e Rocha, 2006; Lima et al., 2020; 
Schmidt et al., 2006). Reforçando assim sua confiabilidade e seu potencial de aplicação em 
estudos voltados à investigação de alterações ósseas associadas a diversas condições 
fisiopatológicas. 
 

4.2 Biomarcadores de remodelação óssea 
 

 As análises descritivas das concentrações séricas da fosfatase alcalina total e de sua 
fração óssea, referentes ao grupo controle e aos cães com diferentes estádios de DRC, estão 
apresentadas na Tabela 3. 
 
 
Tabela 3: Análise descritiva dos parâmetros bioquímicos de remodelamento ósseo em cães 
com diferentes estádios de DRC e no grupo controle. 
 

Variável laboratorial/ 
Intervalo de referência* 

Controle 
n=8 

Estádio 1 
n=8 

Estádio 2 
n=8 

Estádio 3 
n=8 

Estádio 4 
n=8 

Análise 

FA 
(20-150) U/L 

44 
43 
17-77 
38,63% 

806 
64 
26-4.700 
204,36% 

85  
64 
24-227 
79,98% 

459 
96 
76-2.925 
216,93% 

99 
44 
18-277 
104,7% 

Média 
Mediana 
mín máx 
Coef. Var. 
 

FAO  
(<60) U/L 

19 
18 
8-33 
37,9% 

--- 
--- 
--- 
--- 

30 
31 
14-42 
30,8% 

27 
25 
22-37 
22,0% 

22 
22 
13-30 
24,7% 

Média 
Mediana 
mín máx 
Coef. Var. 
 

FA: fosfatase alcalina total, FAO: fração óssea da fosfatase alcalina, Coef. Var.: coeficiente de variação            
* KANEKO, J.J., HARVEY, D.W., BRUSS, W.L. Clinical biochemistry of domestic animals. 6 ed. San 
Diego: Academic Press, 928 p, 2008. 

  
 A fosfatase alcalina total foi analisada no soro dos 40 cães deste estudo. A mediana da 
concentração sérica desse parâmetro nos cães do grupo controle foi de 43 U/L, enquanto nos 
cães com DRC foi de 76 U/L, com variação entre 18 U/L (mínimo) e 4700 U/L (máximo). Não 
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foram observadas diferenças estatisticamente significativas (p=0,07) entre o grupo controle e 
os diferentes estádios da DRC para esse parâmetro (Figura 9).  
 
 

 
Figura 9: Gráfico de caixa ilustrando a comparação das medianas das concentrações séricas em UI/L 
do biomarcador fosfatase alcalina total entre o grupo controle (0) e os diferentes estádios de DRC da 
IRIS (1, 2, 3 e 4). As caixas representam os percentis 25 e 75, e as linhas centrais correspondem às 
medianas. As linhas de extensão indicam os limites mínimos e máximos das observações, e os círculos 
representam valores discrepantes. Não foram observadas diferenças estatisticamente significativas para 
esse parâmetro entre os grupos. 
 
 
 Comorbidades relevantes em cães com DRC, incluindo quatro casos suspeitos ou 
confirmados de hipercortisolismo (estádios 1 e 2) e um caso de neoplasia hepática (estádio 3), 
contribuíram para valores máximos expressivamente elevados de fosfatase alcalina em alguns 
animais. Essas condições, reconhecidamente associadas ao aumento da atividade sérica da 
enzima, refletiram-se em coeficientes de variação superiores a 200%, especialmente nos 
estádios 1 e 3 da DRC. Essa elevada variabilidade provavelmente reduziu o poder estatístico 
do biomarcador. Embora a fosfatase alcalina total seja amplamente utilizada no monitoramento 
da DMO-DRC em humanos, conforme diretrizes do KDIGO (2017), os resultados deste estudo 
indicam sua limitação como indicador de DMO-DRC em cães, possivelmente em razão da baixa 
especificidade da enzima frente às alterações ósseas e adicionalmente da maior prevalência de 
hipercortisolismo nessa espécie. 
 Com o objetivo de aumentar a especificidade na avaliação do remodelamento ósseo, 
também foi analisado o comportamento dos níveis séricos da fração óssea da fosfatase alcalina 
em 32 cães deste estudo (controle e estádios 2, 3 e 4 de DRC). A mediana da concentração 
sérica desse parâmetro nos cães controle foi de 18 U/L, e nos cães com DRC foi de 25 U/L, 
com variação entre 8 U/L (mínimo) e 42 U/L (máximo) em todos os grupos. Todos os animais 
apresentaram valores dentro da faixa de referência para o parâmetro (Figura 10). Observou-se 
diferença estatisticamente significativa entre o grupo controle e o estádio 2 (p=0,01), achado 
inesperado, visto que o comportamento fisiopatológico esperado seria o aumento progressivo 
da atividade da fosfatase alcalina óssea nos estádios mais avançados, acompanhando a 
intensificação do processo de remodelação óssea (KDIGO, 2017). 
 

B 
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Figura 10: Gráfico de caixa ilustrando a comparação das medianas das concentrações séricas em UI/L 
do biomarcador fração óssea da fosfatase alcalina entre o grupo controle (0) e os diferentes estádios de 
DRC da IRIS (2, 3 e 4). As caixas representam os percentis 25 e 75, e as linhas centrais correspondem 
às medianas. As linhas de extensão indicam os limites mínimos e máximos das observações, e os círculos 
representam valores discrepantes. O asterisco indica diferença estatisticamente significativa em cães no 
estádios 2 em comparação aos cães do grupo controle (p=0,01). 
  
 A comparação dos valores obtidos de biomarcadores de remodelação óssea com dados 
provenientes de outros estudos na medicina veterinária não foi possível, em virtude da escassez 
de informações na literatura. 
 Diferentemente do observado em humanos com distúrbio mineral e ósseo associado à 
DRC (DMO-DRC) de alta remodelação (KDIGO, 2017), não foi verificada elevação dos 
valores da fração óssea da fosfatase alcalina. A divergência entre os achados em cães e os 
descritos em humanos pode estar relacionada à ausência de reagentes específicos para a espécie 
canina, podendo reduzir a sensibilidade analítica dos testes disponíveis. Além disso, diferenças 
na longevidade e na cronicidade da DRC entre as espécies podem influenciar o 
desenvolvimento das alterações ósseas, uma vez que o curso temporal mais curto da doença em 
cães pode não ser suficiente para induzir remodelação óssea acentuada. 
 Outra hipótese é que os cães com DRC apresentem predominantemente um DMO-DRC 
de baixa remodelação óssea, em contraste com o padrão de alta remodelação frequentemente 
relatado em humanos. Dessa forma, a realização de biópsias ósseas seria essencial para 
confirmar o tipo de remodelação predominante e ampliar a compreensão dos mecanismos 
fisiopatológicos envolvidos. 
 
 

4.3 Biomarcadores séricos 
 

 As análises descritivas das concentrações séricas de ureia, creatinina, proteína total, 
albumina, cálcio total, cálcio iônico, fósforo e produto cálcio e fósforo dos cães do grupo 
controle e dos diferentes estádios de doença renal crônica estão apresentadas na Tabela 4. 
 
 
 
 
 
 

* 
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Tabela 4: Análise descritiva dos parâmetros bioquímicos séricos em cães com diferentes 
estádios de DRC e no grupo controle. 
 
Variável laboratorial/ 
Intervalo de referência*

Controle 
n=8 

Estádio 1 
n=8 

Estádio 2 
 n=8 

Estádio 3 
n=8 

Estádio 4 
 n=8 

Análise 

Ureia 
10-60 mg/dL 

31  
30 
23-46 
23,13% 

33 
33 
18-43 
27,73% 

142 
115 
34-310 
62,48% 

212 
173 
94-420 
50,86% 

439 
371 
294-800 
39,28% 

Média  
Mediana 
mín máx 
Coef. Var. 
 

Creatinina  
0,5-1,4 mg/dL 

1,2  
1,2 
1,1-1,3 
7,72% 
 

1,2 
1,2 
1,0-1,3 
8,76% 

2,2  
2,3 
1,4-2,8 
22,61% 

3,7 
3,6 
3,1-4,5 
15,31% 

8,6  
7,0 
5,0-17 
52,27% 

Média  
Mediana 
mín máx 
Coef. Var. 
 

Proteínas Totais 
5,4-7,5 g/dL 

6,8  
6,6 
5,9-7,8 
9,20% 

6,7 
6,7 
6,3-7,2 
4,03% 

7,3  
6,6 
5,8-10 
20,64% 

6,6 
6,6 
5,1-8,1 
13,25% 

6,6  
6,0 
5,5-10 
24,29% 

Média  
Mediana  
mín máx 
Coef. Var. 
 

Albumina  
2,6-4,0 g/dL 

2,6  
2,6 
2,3-2,8 
7,69% 
 

3,0 
3,1 
2,6-3,3 
7,45% 

2,6  
2,6 
1,6-3,6 
24,97% 

2,8 
2,8 
1,8-3,3 
17,72% 

2,2 
2,2 
1,6-3,0 
21,39% 

Média  
Mediana  
mín máx 

Cálcio Total 
8,4-11,5 mg/dL 

8,90  
8,86 
8,4-9,5 
4,16% 
 

8,84 
8,96 
7,70-9,74 
7,37% 

9,67  
9,90 
7,9-10,6 
10,0% 

10,28   
9,85 
8,6-13,8 
14,93% 

8,30  
9,40 
4,7-11,2 
31,89% 

Média  
Mediana 
mín máx 
Coef. Var. 
 

Cálcio Iônico 
1,10-1,40 mmol/L 

1,12  
1,10 
1,1-1,2 
3,17% 

1,06  
1,09 
0,93-1,16 
7,11% 

1,06  
1,07 
0,98-1,1 
3,55% 

1,15  
1,07 
0,97-1,63 
18,06% 

0,88  
0,95 
0,45-1,2 
34,17% 

Média  
Mediana 
mín máx 
Coef. Var. 
 

Fósforo 
2,5-6,0 mg/dL 

3,50  
3,50 
3,1-4,1 
10,58% 
 

2,98  
2,90 
1,80-4,30 
27,49% 

4,57  
4,4 
2,2-7,4 
44,69% 

6,50  
7,05 
3,1-9,1 
33,28% 

20,38  
15,0 
5,6-65,0 
93,53% 

Média  
Mediana 
mín máx 
Coef. Var. 
 

Produto cálcio total 
x fósforo 
(>70) mg2/dL2 ** 

31,2 
31,2 
26-36,5 
11,7% 

26,4 
24,2 
16,7-38,3 
29.5% 

44,1 
43,7 
22,4-70,6 
53,2% 

65,1 
68,0 
30,1-84 
23,4% 

138 
119 
56,6-306 
50,9% 

Média  
Mediana 
mín máx 
Coef. Var. 
 

Coef. Var.: coeficiente de variação. * KANEKO, J.J., HARVEY, D.W., BRUSS, W.L. Clinical biochemistry of 
domestic animals. 6 ed. San Diego: Academic Press, 928 p, 2008. ** LIPPI, I. et al, Prognostic role of the product 
of serum calcium and phosphorus concentrations in dogs with chronic kidney disease: 31 cases (2008 2010). 
JAVMA, v.245, n.10, p.1135-1140, 2014. 
 

 A mediana da concentração sérica de ureia nos cães com DRC foi de 171 mg/dL, 
variando de 18 mg/dL (mínimo) a 800 mg/dL (máximo). Observou-se aumento progressivo dos 
valores conforme o avanço da DRC azotêmica. Para esse parâmetro, verificaram-se diferenças 
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estatisticamente significativas entre os estádios 3 e 4 em comparação com o grupo controle e o 
estádio 1 de DRC da IRIS (p < 0,01; Figura 11). 
 

 
Figura 11: Gráfico de caixa ilustrando a comparação das mediana da concentração sérica em mg/dL de 
ureia entre o grupo controle (0) e os diferentes estádios de DRC da IRIS (1, 2, 3 e 4). As caixas 
representam os percentis 25 e 75, e as linhas centrais correspondem às medianas. As linhas de extensão 
indicam os limites mínimos e máximos das observações. 
 
 De forma semelhante à ureia, a creatinina também apresentou aumento progressivo 
conforme o avanço da DRC azotêmica. Observaram-se diferenças estatisticamente 
significativas entre os estádios 3 e 4 em comparação com o grupo controle e o estádio 1 da IRIS 
de DRC (p < 0,01). A mediana da concentração sérica de creatinina nos cães com DRC foi de 
2,8 mg/dL, com valor máximo de 17 mg/dL registrado em um cão do estádio 4 (Figura 12). 
 

 
Figura 12: Gráfico de caixa ilustrando a comparação das mediana da concentração sérica em mg/dL de 
creatinina entre o grupo controle (0) e os diferentes estádios de DRC da IRIS (1, 2, 3 e 4). As caixas 
representam os percentis 25 e 75, e as linhas centrais correspondem às medianas. As linhas de extensão 
indicam os limites mínimos e máximos das observações. 
 
 Em relação à concentração sérica de proteína total, a mediana nos cães com DRC foi de 
6,6 g/dL, com variação entre 5,1 g/dL (mínimo) e 10 g/dL (máximo). Apenas um cão do estádio 
3 apresentou valor inferior à faixa de referência (5,4 7,5 g/dL). Não foram observadas 
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diferenças estatisticamente significativas entre o grupo controle e os diferentes estádios da DRC 
para esse parâmetro (p = 0,44). 
 Quanto à albumina, a mediana da concentração sérica foi de 2,8 g/dL, com variação 
entre 1,6 g/dL (mínimo) e 3,6 g/dL (máximo). Um total de 10 cães (31%) apresentou valores 
abaixo da faixa de referência (2,6 4,0 g/dL), com maior prevalência no estádio 4 da IRIS de 
DRC. Desses, dois cães eram do estádio 2, um do estádio 3 e sete do estádio 4. O estádio 4 da 
DRC apresentou diferença estatisticamente significativa em relação aos demais grupos (p < 
0,01). 
 A mediana da concentração sérica de cálcio total nos cães com DRC foi de 9,7 mg/dL, 
com variação entre 4,7 mg/dL (mínimo) e 13,8 mg/dL (máximo). Um total de seis cães (19%) 
apresentou valores abaixo da faixa de referência (8,4 11,5 mg/dL): dois cães do estádio 1, um 
do estádio 2 e três do estádio 4. Por outro lado, um cão (3%) do estádio 3 apresentou valor 
acima do intervalo de referência. Não foram observadas diferenças estatisticamente 
significativas entre o grupo controle e os diferentes estádios da DRC para esse parâmetro. 
 De modo semelhante, a mediana da concentração sérica de cálcio iônico nos cães com 
DRC foi de 1,07 mmol/L, com variação entre 0,45 mmol/L (mínimo) e 1,63 mmol/L (máximo). 
Um animal estádio 3 da DRC apresentou valor sérico de cálcio iônico acima do intervalo de 
referência (1,63 mmol/L). Quatro cães do estádio 4, dois do estádio 3 e um do estádio 2 
apresentaram valores abaixo da faixa de referência, totalizando sete cães com DRC (22%). 
Apesar de haver uma tendência de diminuição do cálcio iônico sérico no estádio 4 da DRC, não 
foram observadas diferenças estatisticamente significativas entre o grupo controle e os 
diferentes estádios da doença. 
 A Figura 13 apresenta a comparação das medianas das concentrações séricas dos 
biomarcadores proteína total, albumina, cálcio total e cálcio iônico, entre o grupo controle e os 
diferentes estádios de DRC da IRIS. 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

A 
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Figura 13: Gráficos de caixa ilustrando a comparação das medianas das concentrações séricas dos 
biomarcadores proteína total (g/dL) em A, albumina (g/dL) em B, cálcio total (mg/dL) em C e cálcio 
iônico (mmol/L) em D entre o grupo controle (0) e os diferentes estádios de DRC da IRIS (1, 2, 3 e 4). 
As caixas representam os percentis 25 e 75, e as linhas centrais correspondem às medianas. As linhas 
de extensão indicam os limites mínimos e máximos das observações, e os círculos representam valores 
discrepantes. 
 

C 

D 

B 
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 Por sua vez, a mediana da concentração sérica de fósforo nos cães com DRC foi de 5,8 
mg/dL, com variação entre 1,8 mg/dL (mínimo) e 65 mg/dL (máximo). Observou-se uma 
tendência de aumento do fósforo conforme a progressão da DRC azotêmica (Figura 14), com 
diferença estatisticamente significativa entre o grupo do estádio 4 e os grupos controle e 
estádios 1 e 2 de DRC da IRIS (p < 0,01). O fósforo também apresentou forte correlação 
positiva com a ureia (r = 0,66) e a creatinina (r = 0,73). 

 
Figura 14: Gráfico de caixa ilustrando a comparação das medianas das concentrações séricas do 
biomarcador fósforo (mg/dL) entre o grupo controle (0) e os diferentes estádios de DRC da IRIS (1, 2, 
3 e 4). As caixas representam os percentis 25 e 75, e as linhas centrais correspondem às medianas. As 
linhas de extensão indicam os limites mínimos e máximos das observações, e os círculos representam 
valores discrepantes. 
 
 A mediana do produto cálcio total x fósforo nos cães com DRC foi de 34,2 mg2/dL2, 
com variação entre 16,7 mg2/dL2 (mínimo) e 306 mg2/dL2 (máximo). Apresentou 
comportamento semelhante à dosagem de fósforo, ureia e creatinina: tendência de aumento 
conforme a progressão da DRC azotêmica. Para esse parâmetro, verificaram-se diferenças 
estatisticamente significativas entre os estádios 3 e 4 em comparação com o grupo controle e o 
estádio 1 de DRC da IRIS (p < 0,05; Figura 15).  

Figura 15: Gráfico de caixa ilustrando a comparação das medianas das concentrações séricas do 
biomarcador produto cálcio total x fósforo (mg2/dL2) entre o grupo controle (0) e os diferentes estádios 
de DRC da IRIS (1, 2, 3 e 4). As caixas representam os percentis 25 e 75, e as linhas centrais 
correspondem às medianas. As linhas de extensão indicam os limites mínimos e máximos das 
observações, e os círculos representam valores discrepantes. 
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 O produto cálcio × fósforo total aumentou progressivamente com a progressão da DRC, 
atingindo valores acima do limiar associado ao risco de mineralização de tecidos moles (>70 
mg²/dL²) no estádio 4, corroborando com Cortadellas et al. (2010) e Lippi et al. (2014). Este 
achado é clinicamente relevante, visto que o produto Ca × P elevado tem sido associado à 
calcificação vascular e de tecidos moles, à progressão da DRC e ao aumento do risco de 
mortalidade em cães (Lippi et al., 2014).  
 Os parâmetros cálcio total (p = 0,08) e cálcio iônico (p = 0,24) não apresentaram 
diferenças estatisticamente significativas entre os grupos. Observou-se que os valores de cálcio 
total permaneceram, em sua maioria, dentro da faixa de referência, corroborando estudos de 
Harjes et al. (2017), Parker et al. (2017) e Pedrinelli et al. (2020), e reforçando que esse 
parâmetro, isoladamente, possui sensibilidade limitada para refletir distúrbios do metabolismo 
mineral. Já o cálcio iônico apresentou discreta redução nos estádios mais avançados da DRC, 
achado compatível com o descrito por Harjes et al. (2017), Miyakawa et al. (2021) e Parker et 
al. (2017).  
 Adicionalmente, a albumina (p<0,01) apresentou diferença estatisticamente 
significativa entre os grupos. Observou-se queda acentuada no estádio 4, padrão compatível 
com processo inflamatório crônico, menor ingestão de proteína e/ou perdas proteicas urinárias 
ou intestinais - condições que tendem a se agravar em animais nos estádios mais avançados da 
DRC (Rudinsky et al., 2018).  
 
 

4.4 Correlação entre a DMO e biomarcadores  
 

 A análise da correlação de Spearman entre os parâmetros bioquímicos séricos avaliados 
e as medidas de densidade mineral óssea (mandíbula alveolar, base do corpo da mandíbula, 
fêmur e segunda vértebra lombar) apresentou, de forma geral, coeficientes de correlação (r) 
baixos, sugerindo ausência de correlações lineares robustas.  
 Em relação aos biomarcadores de remodelação óssea, a fração óssea da fosfatase 

, 
sugerindo que valores mais elevados ocorrem em animais com menor densidade óssea. Não 
foram observadas correlações relevantes entre esse parâmetro e as demais regiões avaliadas, 
incluindo base do corpo mandibular (r = -0,18), fêmur (r = 0,04) e segunda vértebra lombar (r 
= 0,01). 
 Entre os parâmetros bioquímicos, ureia (r = -0,49), creatinina (r = -0,40) e fósforo (r = 
-0,40) foram os que apresentaram as maiores correlações com a DMO da mandíbula alveolar, 
embora ainda de magnitude moderada a fraca. Esses achados sugerem que a progressão da 
DRC, refletida pelo aumento desses marcadores, está associada à redução da DMO mandibular, 
em concordância com a diminuição da densidade mineral óssea observada nesse estudo nos 
estádios azotêmicos de DRC. 
 A matriz completa de correlação entre todos os parâmetros analisados encontra-se 
disponível no Apêndice A. 
 
 

4.5 Limitações 
 

 Entre as limitações deste estudo incluem-se o reduzido tamanho amostral. Além disso, 
cães com DRC de início juvenil podem apresentar metabolismo mineral distinto daqueles com 
DRC de início na idade adulta, e o presente estudo incluiu ambos os grupos sem distinção 
específica. A presença de comorbidades, principalmente o hipercortisolismo, e de protocolos 
terapêuticos diferentes também podem ter influenciado nas análises dos parâmetros 
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bioquímicos e ósseos. Por fim, não foram realizadas avaliações complementares por 
densitometria óssea, tomografia computadorizada quantitativa ou biópsia óssea, que poderiam 
ter permitido uma comparação direta com a técnica de radiografia óptica digital. 
 
 
 

5 CONCLUSÕES 

 

Em síntese, a densitometria óptica radiográfica mostrou-se uma metodologia acessível, 
reprodutível e viável para avaliação da densidade mineral óssea em cães com DRC, com a 
região alveolar mandibular destacando-se como o sítio mais sensível às variações associadas à 
progressão da doença e ao aumento das concentrações séricas de ureia, creatinina e fósforo. 
Esses achados sustentam o potencial dessa região como referência para investigações futuras. 

Embora a técnica apresente limitações na diferenciação entre os diferentes estádios da 
DRC, demonstrou potencial para uso em triagens clínicas e no monitoramento longitudinal de 
pacientes. Observou-se restrição de aplicabilidade em cães braquicefálicos de pequeno porte e 
em portadores de doença periodontal grave, devido a interferências anatômicas que dificultaram 
a obtenção e interpretação das imagens. 

Em relação aos biomarcadores séricos, tanto a fosfatase alcalina total quanto sua fração 
óssea apresentaram baixa sensibilidade para a detecção isolada do DMO-DRC em cães. No 
entanto, a correlação negativa entre a fração óssea da fosfatase alcalina e a densidade mineral 
óssea mandibular sugere que a utilização sequencial desse marcador pode representar uma 
estratégia complementar no acompanhamento de alterações metabólicas ósseas em cães com 
DRC. Ainda assim, estudos adicionais são necessários para confirmar sua aplicabilidade e 
relevância clínica. 
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7 APÊNDICE 
 

Matriz de correlação ilustrando o grau de associação entre os parâmetros bioquímicos e medidas 
ósseas usando o coeficiente de correlação não-paramétrica de Spearman. 

 
 

 


