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CONSULO, A.D. TRANSPLANTE DE MICROBIOTA FECAL EM GATOS COM DOENÇA 
HEPATOBILIAR 2025. XXf. Dissertação (Mestrado em Ciência Animal) – Universidade 
Estadual de Londrina, Londrina. 

 

RESUMO 

As doenças hepatobiliares são frequentes em gatos. O transplante de microbiota fecal (TMF) 

tem se mostrado promissor como terapia adjuvante tanto para humanos como para os 

animais. Assim sendo, o objetivo dessa pesquisa foi investigar os efeitos do TMF na 

recuperação clínica de gatos adultos com doença hepatobiliar. Para isso foram considerados 

os seguintes parâmetros: tempo de internamento; resolução do vômito e/ou diarreia; retorno 

ou melhora do apetite. Foram incluídos no estudo 14 gatos com doença hepatobiliar, todos 

sem raça definida (SRD), com média de idade de 10 anos, sendo machos e fêmeas presentes 

na mesma proporção. Os gatos foram distribuídos de forma randomizada em dois grupos: 

controle (CON, n=7), que recebeu terapia convencional, e outro grupo que recebeu 

tratamento convencional mais TMF (GTMF, n=7). No GTMF o tempo de internamento em dias 

foi menor com mediana de 8 dias, em relação ao CON com mediana de 13 dias. Além disso, 

no GTMF a mediana de retorno de apetite foi de 3 dias, enquanto no CON foi de 13 dias. O 

TMF também foi associado à melhora de sinais gastrointestinais, como vômito e diarreia, e 

não apresentou efeitos colaterais detectáveis, demonstrando ser uma técnica segura. Em 

relação as enzimas hepáticas (ALT, FA) foi possível observar por meio do Friedman uma 

tendência à maior redução dos valores no grupo TMF (ALT p = 0.0372; FA p = 0.015). 

Perante a essas informações, conclui-se que o TMF foi associado a melhor clínica mais 

rápida de gatos com doença hepatobiliar. 

Palavras chave: disbiose; hepatite; colangiohepatite; felinos; transfaunação 

 

 

 

 



CONSULO. A.D. FECAL MICROBIOTA TRANSPLANTATION IN CATS WITH 
HEPATOBILIARY DISEASE 2025 XXp. Dissertation (Master of Science Candidate in Animal 

Science) – Universidade Estadual de Londrina, Londrina. 

ABSTRACT 

Hepatobiliary diseases are common in cats. Fecal microbiota transplantation (FMT) has shown 

promise as an adjuvant therapy for both humans and animals. Therefore, the aim of this study 

was to investigate the effects of FMT on the clinical recovery of adult cats with hepatobiliary 

disease. The following parameters were considered: length of hospital stay; resolution of 

vomiting and/or diarrhea; return or improvement of appetite. Fourteen cats with hepatobiliary 

disease, all mixed breed (SRD), with a mean age of 10 years, with males and females present 

in equal proportions, were included in the study. The cats were randomly distributed into two 

groups: control (CON, n=7), which received conventional therapy, and another group that 

received conventional treatment plus FMT (GTMF, n=7). In GTMF, the length of hospital stay 

in days was shorter, with a median of 8 days, compared to CON, with a median of 13 days. 

Furthermore, in GTMF the median time for return of appetite was 3 days, while in CON it was 

13 days. FMT was also associated with improvement in gastrointestinal signs, such as 

vomiting and diarrhea, and did not present detectable side effects, demonstrating that it is a 

safe technique. Regarding liver enzymes (ALT, FA), it was possible to observe through 

Friedman a tendency towards greater reduction in values in the FMT group (ALT p = 0.0372; 

FA p = 0.015). Given this information, it is concluded that FMT was associated with faster 

clinical improvement in cats with hepatobiliary disease. 

Keywords: dysbiosis; hepatitis; cholangitis; felines; transfaunation 
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 1 

1 INTRODUÇÃO 2 

As doenças hepatobiliares são comuns na medicina felina (NORTON et al., 3 

2016; BAYTON et al., 2018). Em um estudo retrospectivo realizado em hospital-4 

escola, a prevalência de doenças hepáticas em gatos foi de 7,02% (BOLAND et al., 5 

2017; ARGENTA et al., 2020). O tratamento visa reduzir a inflamação hepatobiliar e 6 

evitar a progressão das lesões hepatocelulares (LOFTUS et al., 2022), incluindo 7 

suporte sintomático, antioxidantes e nutracêuticos hepatoprotetores (NORTON et al., 8 

2016; BEXFIELD et al., 2017; NEGASSE et al., 2021) 9 

Na medicina humana, o transplante de microbiota fecal (TMF) tem sido 10 

investigado em doenças hepáticas, podendo assim ser alternativa também para 11 

gatos com hepatopatia ( BLOOM et al., 2022; BOICEAN et al., 2023; COLLINS et al., 12 

2023; ZHAO et al., 2023). Ao passo que o TMF promove a restauração da 13 

homeostase intestinal, e a modulação do eixo intestino-fígado, reduzindo a 14 

translocação bacteriana e a inflamação sistêmica. Além disso, o TMF pode 15 

influenciar positivamente o metabolismo dos ácidos biliares e a produção de 16 

metabólitos bacterianos (BLOOM et al., 2022; BOICEAN et al., 2023; ZHAO et al., 17 

2023). 18 

O TMF é realizado pela transferência de fezes de um doador sadio a um 19 

receptor doente, que aumenta a população de microrganismos simbióticos à 20 

homeostase, restaurando a eubiose em animais com disbiose, estimulando o 21 

sistema entérico, modulando a imunidade e atuando em processos inflamatórios 22 

(SUCHODOLSKI, 2011; PEREIRA et al., 2018; WINSTON et al., 2024). O TMF pode 23 

apresentar efeitos em outros sistemas além do entérico, como por exemplo renal e 24 

nervoso (GARCIA et al., 2021). No entanto, ainda há uma lacuna nas pesquisas 25 

direcionadas ao sistema hepatobiliar, especialmente na espécie felina. 26 

A microbiota intestinal participa do metabolismo, e desequilíbrios podem levar 27 

à inflamação ou ser consequência dela, e a eubiose pode ser alcançada pela 28 

modulação destes. Considerando os eixos de interação entre sistemas o TMF 29 

mostra-se uma terapia complementar de baixo-custo com potencial terapêutico 30 

(LOMBARDI et al., 2018; PEREIRA et al., 2018). Ainda há poucas pesquisas sobre 31 

sua influência no eixo intestino-fígado, e do seu uso na espécie felina. Diante disso, 32 

este estudo teve como objetivo avaliar a eficácia do TMF na melhora clínica de gatos 33 

com doença hepatobiliar, comparando-o a um grupo controle. 34 
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2 REFERENCIAL BIBLIOGRÁFICO 35 

 36 

2.1 Microbioma intestinal Felino  37 

A microbiota refere-se a um conjunto dinâmico de microrganismos interagindo 38 

de forma estrutural e genética, e o microbioma sendo reconhecido como um órgão 39 

metabolicamente ativo que influencia diversas funções do hospedeiro 40 

(SUCHODOLSKI, 2011; CLEMENTE et al., 2012). Diferente do que se acreditava 41 

antigamente, estudos sugerem que o microbioma intestinal começa a se desenvolver 42 

ainda na fase fetal (COLLINS et al., 2023), é composto predominantemente por 43 

bactérias, com menor proporção de vírus, protozoários e fungos (SUCHODOLSKI, 44 

2011). Um ecossistema microbiano equilibrado é crucial para a saúde do 45 

hospedeiro, proporcionando estímulos ao sistema imunológico, defesa contra 46 

enteropatógenos e benefícios nutricionais (CLEMENTE et al., 2012; BLAKE e 47 

SUCHODOLSKI, 2016). 48 

Um obstáculo na compreensão das interações hospedeiro-microbiota em 49 

gatos é o fato de que a maioria dos estudos avaliando microbiota em doenças 50 

gastrointestinais examinou grupos pequenos de animais doentes, muitas vezes sem 51 

incluir grupos controle para comparação (SUCHODOLSKI, 2011; CLEMENTE et al., 52 

2012). Somado a isso esse tipo de análise muitas vezes é um desafio pois as 53 

comunidades microbianas são influenciadas por variáveis como  oscilações diárias 54 

dependentes do meio ambiente, da dieta, da saúde do hospedeiro, e fatores 55 

genéticos (CLEMENTE et al., 2012; SUCHODOLSKI, 2016). 56 

A microbiota na espécie felina apresenta um perfil populacional distinto com 57 

características que também oscilam em função de idade, sexo, dieta e fatores 58 

individuais (SUCHODOLSKI, 2016; SUCHODOLSKI, 2022). É difícil a definição do 59 

perfil das populações bacterianas, o qual é predominantemente composto por 60 

bactérias anaeróbias estritas ou facultativas, muitas das quais são de difícil cultivo 61 

(SUCHODOLSKI, 2011; SUCHODOLSKI, 2022). No entanto sua composição varia 62 

ao longo do TGI, sendo que a principal espécie bacteriana encontrada no estômago 63 

dos gatos é Helicobacter spp. (ARAÚJO et al., 2010). Ao longo do TGI, 99% das 64 

bactérias que compõem a microbiota intestinal dos gatos pertencem aos filos 65 

Firmicutes, Bacteroidetes, Actinobactériae Proteobacteria, enquanto fungos dos 66 
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gêneros Candida e Saccharomyces também estão presentes (SUCHODOLSKI, 67 

2011; CLEMENTE et al., 2012; SUCHODOLSKI, 2022). 68 

 69 

2.2 Eixo de interação intestino-fígado  70 

Uma das principais funções conhecidas do microbioma intestinal em felinos é 71 

a digestão e fermentação de nutrientes. As bactérias desempenham um papel 72 

fundamental na degradação de fibras e carboidratos complexos, resultando na 73 

liberação de ácidos graxos de cadeia curta (SUCHODOLSKI, 2011; PEREIRA et al., 74 

2018). Além disso, a microbiota intestinal contribui para a síntese de vitaminas 75 

essenciais, como a vitamina K e algumas do complexo B (CLEMENTE et al., 2012; 76 

COLLINS  et al., 2023). 77 

A microbiota desempenha funções na modulação da resposta imune, 78 

promovendo a tolerância a antígenos alimentares, estimulando a produção de 79 

anticorpos e a atividade das células imunológicas (CLEMENTE et al., 2012; XUE et 80 

al., 2019). Além disso, atua como barreira física contra a colonização de 81 

microrganismos patogênicos, diminuindo o risco de infecções (BLAKE e 82 

SUCHODOLSKI, 2016). A composição da microbiota pode influenciar a produção de 83 

neurotransmissores, como a serotonina, com potencial impacto em respostas 84 

comportamentais (GARCIA et al., 2021). 85 

Pesquisas vêm abordando a interação da microbiota com outros sistemas, em 86 

diferentes eixos de atuação  (GARCIA et al., 2021). Em seres humanos foi 87 

demonstrado que o microbioma desempenha um papel importante na manutenção e 88 

na patogenia de várias doenças, como obesidade, diabetes mellitus, dermatopatias, 89 

doença de Parkinson, autismo, epilepsia, esteatose hepática e cirrose hepática 90 

(CLEMENTE et al., 2012; XUE et al., 2019; BLOOM et al., 2022; COLLINS et al., 91 

2023). 92 

A metabolização de ácidos biliares pela microbiota intestinal desempenha 93 

funções na interconexão entre o intestino e o fígado, influenciando a digestão, e 94 

também a regulação do metabolismo hepático (COLLINS et al., 2023). Os ácidos 95 

biliares, que são sintetizados no fígado a partir do colesterol e excretados na bile, 96 

facilitam a emulsificação e absorção de lipídios no intestino delgado. Após essa 97 

digestão, uma fração considerável desses compostos é reabsorvida, enquanto o 98 



15 
 

restante é metabolizado pela microbiota intestinal (HOFMANN 2009; COLLINS et al., 99 

2023). 100 

Desta maneira, a microbiota intestinal participa da conversão dos ácidos 101 

biliares primários, como o ácido cólico e o ácido quenodesoxicólico, em ácidos 102 

biliares secundários, como o ácido deoxicólico e o ácido litocólico., que envolve 103 

reações de desidroxilação e desacetilação, mediadas por bactérias (COLLINS et al., 104 

2023). Os ácidos biliares secundários desempenham funções na absorção de 105 

lipídios e também são importantes moduladores da saúde intestinal e metabólica, 106 

atuando sobre receptores nucleares, como o FXR (farnesoid X receptor) e o TGR5 107 

(G protein-coupled bile acid receptor 1), que estão envolvidos na regulação do 108 

metabolismo da glicose e do colesterol (PILLA e SUCHODOLSKI, 2020; COLLINS et 109 

al., 2023). 110 

Ainda não há total compreensão do eixo intestino-fígado. Sugere-se que este 111 

eixo seja mediado pela circulação entero-hepática e pela microbiota intestinal, na 112 

qual, após a metabolização, os ácidos biliares secundários são absorvidos no 113 

intestino e retornam ao fígado pela veia porta, regulando a síntese de novos ácidos 114 

biliares e influenciando processos metabólicos, como lipogênese e gluconeogênese 115 

(BLOOM et al., 2022; COLLINS et al., 2023). Em situações de desequilíbrio da 116 

microbiota, pode ocorrer alteração na metabolização dos ácidos biliares e 117 

acumulação de compostos tóxicos, resultando em comprometimento da função 118 

hepática e contribuindo para o desenvolvimento de esteatose hepática e a 119 

resistência à insulina, por exemplo (SUCHODOLSKI, 2022; COLLINS et al., 2023). 120 

 121 

2.3 Eubiose e Disbiose 122 

Eubiose da microbiota compreende o equilíbrio entre bactérias benéficas, 123 

prejudiciais e o sistema imunológico (PILLA e SUCHODOLSKI  2021). Em um 124 

microambiente de eubiose, bactérias comensais do intestino delgado, conseguem 125 

exercer a função de converter carboidratos (CHO) em ácidos graxos de cadeia curta 126 

(AGCC), resultando em energia usada pelas células endoteliais, aumentando assim 127 

a atividade de células T com atividade anti-inflamatória, contribuindo em diversas 128 

funções como a motilidade intestinal (CLEMENTE et al., 2012; BLAKE; 129 

SUCHODOLSKI, 2016). 130 
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No intestino grosso, por exemplo a conversão de ácidos biliares primários em 131 

secundários ocorre a partir do incremento da função imunológica, a indução de GLP-132 

1 (Glucagon-like Peptide-1), que por sua vez, tem como função principal estimular a 133 

secreção de insulina e inibir a secreção de glucagon, inibindo a glicogenólise e a 134 

gliconeogênese, além de estimular a lipogênese (CLEMENTE et al., 2012; BLAKE; 135 

SUCHODOLSKI, 2016). 136 

Por outro lado, a disbiose ocorre quando há mudanças significativas na 137 

composição, diversidade e/ou função da microbiota intestinal. Quando o estado de 138 

disbiose se perpetua, a quebra de peptídeos, reabsorção de toxinas no lúmen 139 

intestinal e outras funções neste sítio são comprometidas, contribuindo para a 140 

manutenção e desdobramento de doenças como obesidade, alergias, distúrbios 141 

autoimunes e sobrecarga hepática, incluindo a esteatose (CLEMENTE et al., 2012; 142 

PILLA e SUCHODOLSKI, 2021; COLLINS et al., 2023). 143 

A disbiose em animais doentes está associada à redução da produção de 144 

peptídeos antimicrobianos, muco protetor e atividade imunológica local, incluindo a 145 

ativação de células T. Essas alterações promovem o aumento da permeabilidade da 146 

barreira epitelial intestinal, facilitando a translocação bacteriana e exacerbando o 147 

desequilíbrio entre microbiota comensal e patogênica (CLEMENTE et al., 2012; 148 

BLAKE; SUCHODOLSKI, 2016). Essa ativação desencadeia processos inflamatórios 149 

locais e sistêmicos, levando à liberação de citocinas e ao estresse oxidativo (BLAKE 150 

e SUCHODOLSKI 2016).  151 

Os processos inflamatórios podem contribuir para o desenvolvimento da 152 

disbiose, ao mesmo tempo em que a disbiose pode, por sua vez, agravar ou até 153 

mesmo desencadear processos inflamatórios, criando um ciclo vicioso (CLEMENTE 154 

et al., 2012; BLAKE; SUCHODOLSKI, 2016). 155 

Diversos fatores parecem estar associados ao desencadeamento da disbiose 156 

intestinal em gatos, incluindo o uso de antibióticos como metronidazol, clindamicina, 157 

amoxicilina e ácido clavulânico (WHITTEMORE et al., 2018; PILLA et al., 2020). Em 158 

cães, foi observado que o uso de bloqueadores da bomba de prótons, como o 159 

omeprazol, pode predispor ao desenvolvimento de disbiose e, nos gatos, estudos 160 

pilotos sugerem que os efeitos dessas substâncias no microbioma intestinal causem 161 

alterações semelhantes (SCHMID et al., 2015).  162 

A obesidade e o diabetes mellitus em felinos também estão correlacionados à 163 

disbiose, sendo observadas diferenças nas populações bacterianas desses gatos 164 
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(JANECZKO et al., 2008; KIELER et al., 2019). Além disso, é fundamental destacar 165 

que, nessa espécie, o estresse desempenha um papel relevante como 166 

desencadeador de imunossupressão, o que pode predispor ao desenvolvimento de 167 

mecanismos associados à disbiose (BLAKE e SUCHODOLSKI, 2016). 168 

 169 

2.4 Particularidades Hepatobiliares dos Felinos 170 

O sistema hepatobiliar dos felinos apresenta peculiaridades anatômicas, 171 

histológicas e fisiológicas que o diferenciam de outras espécies. Esse sistema é 172 

composto pelo fígado, ductos biliares intra e extra-hepáticos, vesícula biliar e vias 173 

biliares associadas, desempenhando funções no metabolismo de nutrientes, 174 

detoxificação e produção de bile (REECE, 2014; BARAL, 2015; BARROS & 175 

GIARETTA, 2023). Nos felinos, a arquitetura hepática segue um padrão lobular 176 

semelhante ao de outras espécies, com lóbulos hepáticos formados por hepatócitos 177 

organizados ao redor das veias centrais, entremeados por sinusoides que permitem 178 

o fluxo sanguíneo e a troca eficiente de substâncias entre o fígado e a circulação 179 

sistêmica (HOFMANN, 2009; GOFF, 2015). 180 

Uma característica distinta dos gatos é a presença de um ducto cístico 181 

relativamente longo na vesícula biliar, que se une ao ducto hepático para formar o 182 

ducto biliar comum, o qual drena no duodeno proximal próximo ao ducto pancreático 183 

principal (BARAL, 2015). Essa disposição anatômica torna os gatos mais suscetíveis 184 

a condições patológicas como colangite e colangiohepatite, envolvendo tanto o 185 

fígado quanto o pâncreas, devido à proximidade e interdependência anatômica 186 

desses sistemas (BOLAND e et al., 2017; BARROS e GIARETTA, 2023). 187 

A bile nos gatos contém concentrações mais elevadas de ácidos biliares 188 

conjugados com taurina em comparação com outras espécies, uma característica 189 

associada à sua dieta rica em proteínas e à necessidade de absorção eficiente de 190 

lipídios (HOFMANN, 2009; DA HORA e HAGIWARA, 2010; GOFF, 2015). A 191 

ausência de enzimas conjugadoras de glicina nos gatos faz com que a taurina seja o 192 

principal aminoácido conjugador de ácidos biliares, o que os torna mais suscetíveis a 193 

deficiências desse aminoácido em casos de dietas inadequadas (HOFMANN, 2009; 194 

DA HORA e HAGIWARA, 2010).  195 

O fluxo biliar nos gatos faz o transporte ativo de ácidos biliares nos ductos 196 

biliares e canalículos hepáticos, mediado por proteínas transportadoras específicas, 197 
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como a bomba de exportação de sais biliares (BSEP). Além disso, a produção e 198 

excreção biliar são reguladas por hormônios intestinais, como a colecistocinina 199 

(CCK), que promove a contração da vesícula biliar e a liberação de bile no intestino 200 

delgado, facilitando a digestão de gorduras (HOFMANN, 2009; REECE, 2014; 201 

COLLINS et al., 2023; BARROS & GIARETTA, 2023). 202 

2.5 Doenças Hepatobiliares nos Felinos e Métodos de Diagnóstico 203 

As doenças hepatobiliares que acometem os gatos apresentam diferentes 204 

processos patológicos e manifestações clínicas, tais como: como a lipidose hepática, 205 

neoplasias hepáticas, complexo de colangiohepatite felina, tríade felina e hepatites 206 

infecciosas, como a peritonite infecciosa felina (PIF), toxoplasmose e salmonelose 207 

(BOLAND et al., 2017; ARGENTA et al., 2020; BARROS & GIARETTA, 2023; RIKER 208 

et al., 2023). Entre as doenças associadas a processos colestáticos e hepatobiliares, 209 

destacam-se a colangite não supurativa parasitária, geralmente por Platynosomum 210 

spp., além de outras condições, como colangiohepatite infecciosa associada ao FIV, 211 

FeLV e trematódeos (OTTE et al., 2017; SILVA et al., 2024). 212 

A história clínica é fundamental para delimitar possibilidades diagnósticas em 213 

doenças hepatobiliares felinas. Além disso, deve-se reconhecer condições 214 

adjacentes ou concomitantes que influenciam a resposta imunológica e o estado 215 

metabólico, correlacionando-as à gravidade das lesões hepatobiliares e à 216 

progressão da doença (NEGASSE et al., 2021). Os sinais clínicos são inespecíficos 217 

e variáveis, incluindo apatia, perda de peso, anorexia, sialorreia, vômitos, alterações 218 

no pelame, caquexia, icterícia, desidratação, fraqueza, incoordenação e convulsões 219 

(OTTE et al., 2017; NEGASSE et al., 2021). O diagnóstico dessas condições envolve 220 

avaliação clínica e exames complementares. Contudo, em muitos casos, a utilização 221 

de ferramentas diagnósticas de referência, como a biópsia, pode ser limitada devido 222 

à gravidade clínica do animal ou à recusa de autorização para o procedimento pelo 223 

tutor (BOLAND e BEATTY, 2017; MORITZ et al., 2018; MCDEVITT et al., 2024). 224 

A icterícia em gatos é associada a alterações no metabolismo da bilirrubina, 225 

incluindo doenças hepáticas, condições hemolíticas ou obstruções biliares 226 

(HOFMANN, 2009; BARROS e GIARETTA, 2023; TORRES et al., 2024). A análise 227 

das frações de bilirrubina direta e indireta auxilia na localização da causa: elevações 228 

predominantes da bilirrubina indireta sugerem hemólise, enquanto aumentos da 229 
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fração direta indicam comprometimento hepático ou obstrução biliar (BOLAND e 230 

BEATTY, 2017; SILVA et al., 2024). 231 

Elevações das enzimas hepáticas séricas costumam ser os primeiros indícios 232 

de doença hepatobiliar em gatos, tais como a alanina aminotransferase (ALT), 233 

fosfatase alcalina (FA) e gama-glutamil transferase (GGT) (KANNEKO et al., 2008; 234 

OTTE et al., 2017). A elevação é classificada como leve quando inferior a 5 vezes o 235 

limite superior de referência, moderada entre 5 e 10 vezes, e grave quando excede 236 

10 vezes esse limite (NEGASSE et al., 2021). A alanina aminotransferase (ALT) é 237 

uma enzima intracelular encontrada predominantemente nos hepatócitos, embora, 238 

também esteja presente em tecidos como coração, rins e músculos esqueléticos. Em 239 

gatos, sua meia-vida é de aproximadamente 24 horas, sendo uma enzima altamente 240 

sensível em processos colestáticos e na colangiohepatite, com sensibilidade entre 241 

80% e 100% (OTTE et al., 2017; NEGASSE et al., 2021).  242 

A fosfatase alcalina (FA), por sua vez, é uma glicoproteína de membrana 243 

presente no fígado e em diversos tecidos, incluindo córtex renal, fígado, placenta, 244 

intestinos e ossos. Em gatos, a elevação da FA é menos específica, mas com 245 

relevância clínica em casos de lipidose hepática. Nesta espécie, a FA apresenta 246 

especificidade elevada (93%) e sensibilidade moderada (50%) (NEGASSE et al., 247 

2021). A gama-glutamil transferase (GGT) é uma enzima de transporte de 248 

aminoácidos presente nas membranas celulares de diversos tecidos, incluindo rins, 249 

pâncreas, epitélio biliar, hepatócitos, intestino, baço, coração, eritrócitos, pulmões e 250 

músculo esquelético. Em gatos, a GGT é uma enzima colestática com maior 251 

sensibilidade para processos hepáticos do que em cães (55% em gatos contra 40% 252 

em cães) (NEGASSE et al., 2021). 253 

2.6 Tratamento de Doenças Hepatobiliares na Espécie Felina 254 

O manejo de doenças hepatobiliares em gatos requer abordagem multifatorial 255 

envolvendo suporte nutricional, terapias farmacológicas, intervenções cirúrgicas e 256 

estratégias específicas baseadas na etiologia (BEXFIELD, 2017). O suporte 257 

nutricional é essencial no tratamento, recomendando-se dietas altamente digestíveis, 258 

com níveis controlados de proteína para promover a função hepática e reduzir o 259 

estresse oxidativo (NORTON et al., 2016).  260 

Para felinos com colangite, o tratamento varia de acordo com o tipo de 261 

inflamação. Em casos de colangite supurativa, utilizam-se antibióticos de amplo 262 
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espectro, enquanto agentes anti-inflamatórios e imunomoduladores podem ser 263 

indicados para colangite não-supurativa (BOLAND & BEATTY, 2017). Exames de 264 

imagem e biópsias hepáticas são ferramentas úteis para determinar tipo de lesão e o 265 

padrão de lesão, proporcionando escolha adequado do tratamento para as doenças 266 

colestáticas em gatos, os quais podem ser indicados para escolha de intervenções 267 

cirúrgicas em casos como a obstrução total das vias biliares (MCDEVITT et al., 268 

2016; OTTE et al., 2017; TORRES et al., 2024). 269 

O uso de agentes hepatoprotetores, como S-adenosilmetionina (SAMe) e 270 

silimarina, são utilizados no manejo de doenças hepatobiliares. O SAMe atua 271 

reduzindo o estresse oxidativo e protegendo os hepatócitos de lesões inflamatórias e 272 

tóxicas, enquanto a silimarina exerce efeitos antioxidantes e anti-inflamatórios, 273 

favorecendo a regeneração hepática e estabilização das membranas celulares 274 

(BEXFIELD, 2017).  O ácido ursodesoxicólico é indicado para melhorar o fluxo biliar 275 

e reduzir a toxicidade de sais biliares hidrofóbicos, sendo particularmente útil em 276 

casos de colestase e colangite não-supurativa (HOFMANN, 2009; OTTE et al., 2017; 277 

BOLAND e BEATTY, 2017). Para infecções bacterianas secundárias, antibióticos 278 

como a amoxicilina-clavulanato, são recomendados, preferencialmente baseados em 279 

resultados de cultura e antibiograma (NEGASSE et al., 2021). 280 

2.7 Transplante de Microbiota Fecal 281 

O transplante de microbiota fecal (TMF) é uma abordagem terapêutica 282 

baseada na transferência da microbiota intestinal de um doador saudável para um 283 

receptor, com objetivo de restaurar a eubiose (SUCHODOLSKI, 2011; BLAKE & 284 

SUCHODOLSKI, 2016; PEREIRA et al., 2018; WINSTON et al., 2024). Sua primeira 285 

menção terapêutica  ocorreu no ano de 1700, quando o médico Ge Hong na China 286 

administrava suspensões fecais para tratar pacientes intoxicados e/ou com diarreia 287 

grave (STRIPLING e RODRIGUEZ 2018). Contudo somente no ano de 1958 ganhou 288 

destaque na medicina ocidental, quando o cirurgião Ben Eiseman e colaboradores 289 

publicaram o primeiro relato científico demonstrando o uso do TMF para tratar casos 290 

graves de diarreia pseudomembranosa em humanos (EISEMAN et al., 1958). 291 

O TMF vem ganhando destaque como tratamento complementar para o 292 

manejo de doenças gastrointestinais, e extra-gastrointestinais (SUCHODOLSKI, 293 

2011; BLAKE e SUCHODOLSKI, 2016; PEREIRA et al., 2018; WINSTON et al., 294 

2024). Em cães, o TMF tem demonstrado benefícios nas enteropatias inflamatórias, 295 
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enquanto em gatos, embora ainda escassos, relatos sugerem melhora na qualidade 296 

das fezes e no estado clínico geral após o procedimento (PEREIRA et al., 2018; 297 

WINSTON et al., 2024).  298 

A execução do TMF exige criteriosa seleção do doador e preparo adequado 299 

do material fecal. Os doadores devem ser clinicamente saudáveis, livres de sinais de 300 

disbiose e sem histórico recente de uso de antimicrobianos. O material fecal é 301 

processado em solução isotônica, como por exemplo cloreto de sódio 0,9%, para 302 

garantir a preservação da viabilidade bacteriana e pode ser administrado ao receptor 303 

por diferentes vias, como oral, retal ou via endoscópica, dependendo da condição 304 

clínica e do objetivo terapêutico (PEREIRA et al., 2018; WINSTON et al., 2024). 305 

Nos gatos, a administração retal tem sido o método mais utilizado para o TMF 306 

devido à sua facilidade técnica e eficácia na colonização do microbioma 307 

(SUCHODOLSKI, 2011). A recuperação microbiana após o TMF pode ser 308 

monitorada por meio de índices de disbiose, utilizando técnicas como qPCR, que 309 

permitem avaliar mudanças na composição e diversidade microbiana ao longo do 310 

tratamento (CLEMENTE et al., 2012; WINSTON et al., 2024).  311 

Embora, seja considerado seguro, o TMF apresenta algumas 312 

contraindicações para pacientes imunossuprimidos ou com barreira intestinal 313 

gravemente comprometida. (SUCHODOLSKI, 2011; WINSTON et al., 2024). 314 

Avanços tecnológicos, como a liofilização e a encapsulação fecal, têm potencial para 315 

tornar o TMF mais acessível e prático na clínica veterinária. No entanto, ainda há 316 

necessidade de padronização de protocolos específicos para gatos (BLAKE e 317 

SUCHODOLSKI, 2016; WINSTON et al., 2024). 318 

 319 

3 JUSTIFICATIVA 320 

As doenças hepatobiliares em felinos apresentam alta prevalência, desafios 321 

diagnósticos e terapêuticos, associando-se a taxas moderadas de mortalidade. O 322 

transplante de microbiota fecal (TMF) tem demonstrado potencial na modulação do 323 

eixo intestino-fígado em humanos, com melhora de resposta clínica, sendo uma 324 

abordagem promissora na restauração da eubiose intestinal e modulação de 325 

doenças hepatobiliares. No entanto, sua aplicação na medicina veterinária, 326 

especialmente em gatos, necessita de estudos, padronização e validação, 327 

destacando a necessidade de investigações específicas para essa espécie. 328 

 329 
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4 HIPÓTESE 330 

O TMF em gatos com doença hepatobiliar ocasionará/na recuperação 331 

clínica/resolução da doença de forma mais rápida.  332 

 333 

5 OBJETIVOS 334 

5.1 Objetivo Geral 335 

Avaliar os efeitos do transplante de microbiota fecal como tratamento 336 

complementar na recuperação clínica de gatos com doença hepatobiliar. 337 

5.2 Objetivos Específicos 338 

● Comparar o tempo de hospitalização de gatos tratados e não tratados 339 

com o TMF. 340 

● Avaliar parâmetros clínicos: como a resolução de sinais 341 

gastrointestinais e o  retorno do apetite. 342 

● Avaliar possíveis complicações associadas ao procedimento de TMF 343 

durante o período de avaliação. 344 

● Avaliar as enzimas hepáticas em diferentes momentos, nos dias 0, 5 e 345 

10 após o TMF em comparação ao grupo controle.  346 

 347 

 348 

 349 

 350 

 351 

 352 

 353 

 354 

 355 

 356 

 357 

 358 

 359 

 360 

 361 

 362 

 363 

 364 
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 375 

Resumo simples: Doenças hepatobiliares são frequentes em gatos e podem exigir 376 

internação prolongada e cuidados intensivos. Neste estudo, investigamos o potencial 377 

do transplante de microbiota fecal (TMF), uma técnica que transfere microrganismos 378 

intestinais de um doador saudável para um receptor, como terapia complementar 379 

para gatos hospitalizados com essas condições. Quatorze gatos foram divididos em 380 

dois grupos: um recebeu o tratamento convencional (controle), enquanto o outro 381 

recebeu adicionalmente o TMF. Os gatos que receberam TMF tiveram um tempo de 382 

hospitalização reduzido, recuperação mais rápida do apetite e melhora de sintomas 383 

como vômitos e diarreia. Além disso, apresentaram sinais de melhora nos exames 384 

hepáticos, sem efeitos adversos observados. Estudos com um número maior de 385 

pacientes são necessários para confirmar esses resultados e compreender melhor 386 

seus mecanismos de ação. 387 

Resumo: A As doenças hepatobiliares são frequentes em gatos. O transplante de 388 

microbiota fecal (TMF) tem se mostrado promissor como terapia adjuvante tanto 389 

para humanos como para os animais. Assim sendo, o objetivo dessa pesquisa foi 390 

investigar os efeitos do TMF na recuperação clínica de gatos adultos com doença 391 

hepatobiliar. Para isso foram considerados os seguintes parâmetros: tempo de 392 

internamento; resolução do vômito e/ou diarreia; retorno ou melhora do apetite. 393 

Foram incluídos no estudo 14 gatos com doença hepatobiliar, todos sem raça 394 

definida (SRD), com média de idade de 10 anos, sendo machos e fêmeas presentes 395 

na mesma proporção. Os gatos foram distribuídos de forma randomizada em dois 396 

grupos: controle (CON, n=7), que recebeu terapia convencional, e outro grupo que 397 

recebeu tratamento convencional mais TMF (GTMF, n=7). No GTMF o tempo de 398 

mailto:aline.consulo@gmail.com
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internamento em dias foi menor com mediana de 8 dias, em relação ao CON com 399 

mediana de 13 dias. Além disso, no GTMF a mediana de retorno de apetite foi de 3 400 

dias, enquanto no CON foi de 13 dias. O TMF também foi associado à melhora de 401 

sinais gastrointestinais, como vômito e diarreia, e não apresentou efeitos colaterais 402 

detectáveis, demonstrando ser uma técnica segura. Em relação as enzimas 403 

hepáticas (ALT, FA) foi possível observar por meio do Friedman uma tendência à 404 

maior redução dos valores no grupo TMF (ALT p = 0.0372; FA p = 0.015). Perante a 405 

essas informações, conclui-se que o TMF foi associado a melhor clínica mais rápida 406 

de gatos com doença hepatobiliar. 407 

Palavras chave: disbiose; hepatite; colangiohepatite; felinos; transfaunação 408 

 409 

INTRODUÇÃO 410 

Doenças hepatobiliares são comuns em gatos, correspondendo a 411 

aproximadamente 7,02% dos casos em um estudo retrospectivo que analisou 1.725 412 

pacientes felinos ao longo de quatro anos (NORTON et al 2016; ARGENTA et al., 413 

2020).  O diagnóstico dessas condições pode ser desafiador devido às altas taxas 414 

de mortalidade e à natureza invasiva da biópsia hepática, que geralmente é 415 

recusada pelos tutores (BOLAND et al., 2017; MORITZ et al., 2018; COLLINS et al., 416 

2023). O tratamento convencional objetiva a redução da inflamação hepatobiliar por 417 

meio de terapia de suporte e agentes hepatoprotetores (SILVA et al., 2024). No 418 

entanto, novas abordagens terapêuticas estão sendo exploradas, como o transplante 419 

de microbiota fecal (TMF), que se mostrou promissor na medicina humana como um 420 

modulador potencial do eixo intestino-fígado. Apesar de seu crescente interesse, o 421 

TMF na medicina veterinária falta protocolos padronizados para seu uso em doenças 422 

hepatobiliares felinas (BLOOM et al., 2022; LOFTUS et al., 2022). 423 

A microbiota intestinal promove a proteção contra enteropatógenos, regulação 424 

do sistema imunológico e suporte à motilidade gastrointestinal por meio da produção 425 

de ácidos graxos de cadeia curta e metabólitos (BOICEAN et al., 2023). O TMF 426 

restaura a população microbiana equilibrada, modulando potencialmente as 427 

respostas imunológicas e os processos inflamatórios (SUCHODOLSKI, 2016; 428 

PEREIRA et al., 2018). Embora estudos tenham investigado os efeitos do TMF em 429 
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vários sistemas fisiológicos (GARCIA et al., 2021; SUCHODOLSKI, 2022), nenhuma 430 

pesquisa explorou seu impacto via transfaunação retal em gatos com doença 431 

hepatobiliar. 432 

O microbioma intestinal é um órgão metabolicamente ativo,  seu desequilíbrio 433 

pode desencadear inflamação e disbiose, que também podem ocorrer inversamente 434 

(PILLA e SUCHODOLSKI 2021). A restauração da eubiose pode ser alcançada por 435 

meio de probióticos, prebióticos e TMF, afetando tanto o trato gastrointestinal quanto 436 

outros sistemas orgânicos por meio de eixos de interação microbiota-órgão 437 

(CLEMENTE et al., 2012). Estudos de TMF em gatos com hepatopatia permanecem 438 

escassos, reforçando a necessidade de mais investigação. Assim, este estudo 439 

avaliou clinicamente o efeito da TMF como um tratamento adjuvante para gatos com 440 

doença hepatobiliar. 441 

 442 

MATERIAL E MÉTODO 443 

Este estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética em Uso de Animais da 444 

Universidade Estadual de Londrina (número do protocolo 057.2023). Todos os 445 

tutores assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. 446 

Animais: gatos com idade entre 1 e 10 anos, sem restrição quanto a raça e 447 

sexo, FIV/FeLV-negativos, com doença hepatobiliar foram incluídos.  448 

Delineamento: trata-se de estudo transversal, observacional prospectivo, em 449 

que os pacientes foram aleatoriamente distribuídos em dois grupos grupo controle 450 

(CON), que recebeu tratamento convencional, e o grupo TMF (TMF), que recebeu 451 

tratamento convencional junto com TMF. Exames físicos foram realizados 452 

diariamente, com monitoramento da temperatura corporal, frequência cardíaca e 453 

respiratória, postura, nível de consciência, icterícia, peso corporal, vômitos, diarreia e 454 

apetite. O tratamento convencional consistituiu fluidoterapia intravenosa (IV) com 455 

soluções poliônicas ou isotônicas (Ringer lactato ou cloreto de sódio a 0,9%), 456 

suplementadas com 3 mL de cloreto de potássio a 19,1%, em 500 ml, ajustadas de 457 

acordo com o peso corporal e as necessidades de hidratação. A terapia de suporte 458 

incluiu antieméticos (ondansetrona 0,5 mg/kg a cada 8 horas IV ou maropitant 1 459 

mg/kg a cada 24 horas IV), protetores gástricos (omeprazol 1 mg/kg a cada 24 horas 460 

IV) e antioxidantes nutracêuticos, como S-adenosil-L-metionina (SAMe, 20–30 mg/kg 461 

a cada 24 horas VO), ácido ursodesoxicólico (10–15 mg/kg a cada 24 horas VO) 462 

e/ou silimarina (20–30 mg/kg a cada 24 horas VO). A terapia antibiótica foi prescrita 463 



26 
 

caso a caso, de acordo com as indicações clínicas. Todos os pacientes receberam o 464 

estimulante de apetite mirtazapina (2 mg/kg PO, SID). 465 

Para avaliação de melhora clínica foram considerados os seguintes 466 

parâmetros: tempo de internamento; resolução do vômito e/ou diarreia; retorno do 467 

apetite. Quanto ao período de hospitalização, considerou-se como curto periodos de 468 

internação de até sete dias, e prolongados periodos acima de 7 dias. 469 

Amostras de sangue foram coletadas na admissão e colocadas em tubos de 470 

EDTA para realização de hemograma completo (CBC) e testes Idexx® Snap para 471 

detecção de FIV e FeLV. Amostras adicionais de sangue heparinizado foram obtidas 472 

para análises bioquímicas, incluindo ALT, ALP, GGT, proteínas totais, albumina, 473 

glicose, bilirrubina, creatinina e níveis de ureia. Essas avaliações foram repetidas 474 

nos dias 5 e 10. Todas as amostras de sangue foram processadas no Laboratório de 475 

Patologia Clínica do Hospital Veterinário de Ensino, seguindo técnicas padronizadas. 476 

A hematologia foi realizada usando métodos automatizados para contagem e 477 

diferenciação de células, conforme descrito por Thrall et al (2012). As análises 478 

bioquímicas foram conduzidas usando um Sistema de Química Integrada 479 

Dimension® EXL™ 200, avaliando os níveis de ALT, ALP, GGT, proteínas totais, 480 

albumina, ureia, creatinina e glicose, seguindo os valores de referência 481 

estabelecidos por Kaneko et al. (2008). 482 

Amostras fecais de TMF foram obtidas de um gato doador clinicamente 483 

saudável de seis anos de idade. O doador foi selecionado com base em critérios de 484 

saúde específicos: dieta comercial, testes negativos de FIV e FeLV, vacinação e 485 

vermifugação completa, e nenhuma terapia antibiótica recente ou distúrbios 486 

gastrointestinais nos últimos seis meses. Avaliações clínicas e laboratoriais de rotina 487 

(hemograma completo, perfil bioquímico e exames de parasitas fecais) foram 488 

realizadas durante todo o estudo para garantir a saúde do doador. Fezes frescas 489 

foram coletadas diariamente por defecação espontânea, armazenadas em alíquotas 490 

de 10 g, administradas frescas ou congeladas a –20 °C. Um único doador foi usado 491 

para manter a consistência da microbiota em todos os pacientes transplantados. 492 

O TMF foi realizado diluindo 10 g de fezes do doador em 10 mL de solução 493 

salina a 0,9%. A mistura foi aspirada para uma seringa de 20 mL conectada a sonda 494 

uretral n°8, que foi administrado via intra retal. Após a administração, o paciente foi 495 

posicionado com a pelve elevada a aproximadamente 45° por 2 minutos para facilitar 496 

a  difusão por gravidade do material transplantado. A primeira aplicação do TMF foi 497 
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realizada 6–12 horas após a hospitalização dos pacientes. O TMF foi repetido a 498 

cada 48 horas, e foi suspenso em até três procedimentos. 499 

Análise estatística: A normalidade dos dados foi avaliada pelo teste de 500 

Shapiro-Wilk. As variáveis paramétricas foram analisadas pelo teste t de Student e 501 

pelo teste qui-quadrado para comparações entre os grupos CON e TMF. Variáveis 502 

não paramétricas foram analisadas usando o teste U de Mann-Whitney nos dias 1, 5 503 

e 10. Mudanças temporais dentro de cada grupo foram avaliadas usando o teste de 504 

Friedman, enquanto comparações entre grupos em cada ponto de tempo foram 505 

avaliadas usando o teste U de Mann-Whitney. A análise descritiva incluiu médias, 506 

desvios-padrão e medianas. A significância estatística foi definida em p < 0,05. 507 

Todas as análises foram conduzidas usando o software estatístico R® 4.2.2. 508 

 509 

RESULTADOS  510 

Foram avaliados 14 gatos com anorexia, icterícia, elevação de uma ou mais 511 

enzimas hepatobiliares. Ambos os grupos foram compostos de sete gatos. No grupo 512 

controle (CON), 43% (3/7) eram machos e 57% (4/7) eram fêmeas, com idades 513 

variando de 1 a 10 anos (média = 8,71 ± 1,70; mediana = 10,0). Todos os gatos 514 

eram sem raça definida. No grupo tratamento TMF (GTMF), 57% (4/7) eram machos 515 

e 43% (3/7) eram fêmeas, com idades variando de 4 a 10 anos (média = 7,43; 516 

mediana = 9,0; DP = 2,37), e todos eram sem raça definida (Tabela 1).   517 

Dos gatos avaliados, 57% (8/14) apresentavam doenças hepatobiliares 518 

múltiplas. No CON todos os gatos (7/7) apresentaram colangiohepatite e suspeita de 519 

lipidose hepática. No GTMF os diagnósticos, incluiram lipidose hepática com 29% 520 

(2/7), colangiohepatite 29%; (2/7), lipidose hepática associada a colangiohepatite 521 

com 14% (1/7), hepatopatia infecciosa por toxoplasmose, com 14% (1/7) e hepatite 522 

tóxica com 14% (1/7). Quanto as comorbidades, no CON houve registro em 43% 523 

(3/7) dos casos, e GTMF 57% (4/7) (tabela 1). 524 

O GTMF apresentou mediana de internação de 8 dias, com 14% (1/7) dos 525 

animais evoluindo para óbito, e no CON a mediana correspondeu a 13 dias, com 526 

29% (2/7) evoluindo para óbito. Embora, o período de hospitalização tenha sido 527 

menor no TMF, a comparação entre os grupos não revelou significância estatística 528 

(p = 0,0866, teste t de Student) (Tabela 2).   529 

 530 
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Nota:Valores para idade são apresentados como Mediana (Média, DP). A significância estatística determinada usando o teste 531 
exato de Fisher para variáveis categóricas e o teste U de Mann-Whitney para variáveis contínuas. N/A se refere a não 532 
aplicavel. 533 

Quanto a quantidade necessária de procedimentos de TMF, para recuperação 534 

clínica, 14% (1/7) do GTMF, apresentou melhora com apenas dois procedimentos, 535 

enquanto os demais necessitaram de três aplicações.Quanto ao periodo de 536 

internamento, no grupo CON, 57% (4/7) permaneceu hospitalizado por mais de 7 537 

dias, e no GTMF 43% (3/7) ficou internado por mais de 7 dias, e todos os obitos 21% 538 

(3/14) ocorreram em hospitalizações prolongadas (> 7 dias). 539 

Os sinais gastrointestinais estavam presentes em 43% (6/14) dos animais. 540 

Dentre eles, foram observados vômito em 36% (5/14), e diarreia em 43% (6/14). Em 541 

relação ao vômito, 43% (3/7) dos pacientes do CON apresentaram este sinal, em 542 

comparação com 29% (2/7) do GTMF. No CON, 14% (1/7) com diarreia e 28% (2/7) 543 

com vômito evoluíram para óbito, o que não ocorreu no GTMF. A mediana de tempo 544 

para resolução do vômito e diarreia foram menores no GTMF conforme descrito na 545 

tabela 2. 546 

Quanto ao retorno do apetite com mediana de 3 dias, e no CON 71% (5/7) 547 

apresentaram recuperação do apetite com mediana de 13 dias, A análise estatística 548 

não revelou diferença significativa entre os grupos (t-test  p = 0,188). A necessidade 549 

de sonda esofágica para alimentação, foi de 71% (10/14) somando-se os dois 550 

grupos, com distribuição de 57% (4/7) do GTMF  e de 86% (6/7) do CON (tabela 2). 551 

As medianas dos níveis de alterações bioquímicas nos dias 1, 5 e 10, são 552 

descritas na tabela 3, e a  análise comparativa para ALT, FA, GGT e bilirrubina entre 553 

 GFMT  (n=7) CON (n=7)      p 
value_Fisher 

p 
Value_MW 

Sexo 3 machos, 4 fêmeas 4 machos, 3 fêmeas 1.0 N/A 
Raças SRD (7) SRD  (7) 1.0 N/A 

Idade (anos) Mediana (Xˉ,SD) Mediana (Xˉ,SD) N/A 0.2118 

 9.0 (7.43, 2.41) 10 (8.71, 1.70)   

Doenças 
Hepatobiliares 

Hepatite infecciosa (1), Hepatite tóxica (1),  Lipidose 
(2), Colangiohepatite (2), Lipidose hepática e 

colangiohepatite (1) 

Lipidose hepática e 
colangiohepatite associadas 

(7) 
1.0 N/A 

Comorbidades  Mycoplasma haemofelis (3), Linfoma multicêntrico 
(1) 

Mycoplasma 
 haemofelis (3) N/A 0.119 

Tabela 1. Características clínicas e distribuições dos gatos nos grupos GTMF e CON 
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os grupos não mostrou diferenças estatísticas significativas (p > 0,05, teste de 554 

Mann-Whitney).  555 

 556 

Tabela 2. Resultados clínicos e parâmetros de hospitalização nos grupos GTMF e CON 557 

  TMF (TMF1, TMF2, ..., TMFn)     CON (CON1, CON2, ..., 
CONn) 

Mediana (Xˉ,SD) 
TMF, CON 

 p-value 
(t-test) 

Pvalue 
χ² 

Tempo de 
Hospitalização (dias) 

13, 5, 11, 15, 5, 6, 8 

 
13, 12, 13, 16, 3, 29,17 

8.0 (8.5± 3.9) 

13 (14.7± 7.7) 

 

0.0867 N/A 

Retorno do Apetite 
(sim/não) 

/(dias) 
Sim(13), Sim(3), Sim(2), 

Sim(2), Sim(4), Não, Sim(2) 
     Sim(13), Não, Não, Sim(16), 

Sim(2),Sim(28), Sim(2) 

3.0 (4.0±4.58) 

13.0 (10,8± 10.88) 

 

0.188 N/A 

 Diarreia (sim/não)/ 
Resolução da Diarreia 

(dias) 
 

Não, Sim(3), Não, Sim(15), 
Sim(2), Não, Não 

     Não, Sim(12), Não, Sim(6), 
Não, Sim(8), Não 

         2 (2.0±1,0) 

         7 (7±1.41) 

 

0,066 N/A 

Vômito (sim/não)/ 
Resolução do Vômito 

(dias) 
Não, Não, Não,Sim(4), Não, , 

Sim(5), Não 
     Não, Sim(11), Sim(7), Não, 

Sim(3), Não, Não 
     3.0 (3.0±1.0)  

     7.0 (7.0± 4.0)  
0,221 N/A 

Uso de Tubo 
Esofágico 

Sim, Sim, Sim, Não, Não, Sim, 
Não 

    Sim, Sim, Sim, Não, Sim, Sim, 
Sim N/A N/A 0.0615 

Nota: Os valores são apresentados como Mediana (Média, DP) quando aplicável. A significância estatística foi determinada 558 
usando o teste t de Student para comparações paramétricas, teste U de Mann-Whitney para variáveis não paramétricas e teste 559 
Qui-quadrado para variáveis categóricas. N/A se refere a não aplicavel. 560 

 561 

Tabela 3. Análise comparativa das enzimas hepáticas (ALT, FA, GGT) e dos níveis de bilirrubina (total, direta, indireta) nos dias 562 
1, 5 e 10 entre os grupos GTMF e CON 563 

Variável Média 
(CON) 

SD (CON) Mediana 
(CON) 

Média 
(GTMF) 

SD (GTMF) Mediana 
(GTMF) 

Mann-
Whitney U 

p-value 

ALT U/L (D1) 229.71 234.86 143.0 528.14 404.03 550.0 33.5 0.89 

ALT U/L(D5) 350.0 328.07 148.0 562.29 655.22 287.0 29.5 0.76 

ALT U/L 
(D10) 

187.74 195.06 113.2 282.29 233.4 201.0 33.5 0.89 
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FA  U/L (D1) 379.14 141.83 369.0 804.43 716.26 600.0 32.5 0.86 

FA U/L(D5) 301.0 189.78 264.0 568.14 382.97 583.0 35.0 0.92 

FA U/L (D10) 184.66 146.96 122.6 258.09 209.75 264.6 27.5 0.67 

GGT U/L 
(D1) 

16.1 12.49 10.3 18.57 13.49 15.0 27.0 0.65 

GGT U/L 
(D5) 

17.74 14.44 11.0 16.43 12.87 19.0 22.0 0.4 

GGT U/L 
(D10) 

17.83 15.3 12.6 12.37 

 

6.32 16.0 22.5 0.42 

Bilirrubina 
Total mg/dL 

(D1) 

6.56 4.69 8.0 7.91 6.61 9.0 26.5 0.63 

Bilirrubina 
Total mg/dL 

(D5) 

6.7 4.83 8.0 7.54 7.05 6.8 24.0 0.5 

Bilirrubina 
Total mg/dL 

(D10) 

9.01 8.0 6.0 6.99 7.08 7.7 18.5 0.24 

Bilirrubina 
Direta mg/dL 

(D1) 

5.24 3.96 7.0 6.14 5.01 6.7 24.0 0.5 

Bilirrubina 
Direta mg/dL 

(D5) 

5.46 4.23 7.0 5.84 5.12 5.8 24.0 0.5 

Bilirrubina 
Direta mg/dL 

(D10) 

6.71 5.93 4.0 5.18 5.35 4.9 18.5 0.24 

Bilirrubina 
Indireta 

mg/dL (D1) 

1.31 1.04 1.4 1.76 1.7 1.4 26.0 0.6 

Bilirrubina 
Indireta 

mg/dL (D5) 

1.24 0.88 1.7 1.6 2.12 0.7 24.5 0.53 

Bilirrubina 
Indireta 

mg/dL (D10) 

2.34 2.12 2.0 1.89 1.85 2.4 23.5 0.47 
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Nota: A tabela mostra analises comparativas dos níveis de enzimas hepáticas, e de bilirrubinas e suas frações avaliadas nos 564 

dias 1, 5 e 10, nos grupos TMF e CON. P valor < 0,05 é considerado significativo. os valores de cada variavel no referente dia 565 

de teste foram comparados entre os grupos pelo teste de Mann-Whitney 566 

 567 

Entretanto, a análise longitudinal dentro do grupo usando o teste de Friedman 568 

indicou variações significativas ao longo do tempo para ALT (p = 0,042) e ALP (p = 569 

0,04), sugerindo uma resposta progressiva no TMF, demonstrado no Teorema 1. 570 

 571 

Teorema 1. A análise estatística dos níveis de enzimas hepáticas (ALT, ALP, 572 

GGT e bilirrubina) nos dias 1, 5 e 10 foi realizada usando o teste de Friedman para 573 

avaliar as diferenças entre os pontos de tempo dentro de cada grupo. O teste de 574 

Friedman é calculado usando a seguinte fórmula:  575 

χ²_F = (12 / (nk(k+1))) * Σ(R_j²) - 3n(k+1) 576 

Onde: χ²_F = estatística do teste de Friedman, n = número de indivíduos (amostras), 577 

k = número de condições (grupos), R_j = soma das classificações para cada 578 

condição 579 

Prova do Teorema 1: O teste de Friedman foi aplicado para comparar a 580 

variação longitudinal nos níveis de enzimas hepáticas dentro de cada grupo. Os 581 

resultados do teste são os seguintes: ALT: χ²(2) = 6,45, p = 0,0372, FA: χ²(2) = 7,89, 582 

p = 0,015, GGT: χ²(2) = 1,6226, p = 0,4443, Bilirrubina Total: χ²(2) = 1,1698, p = 583 

0,059, Bilirrubina Direta: χ²(2) = 0,04, p = 0,9802, Bilirrubina Indireta: χ²(2) = 1,1628, 584 

p = 0,5591. A análise revelou uma variação estatisticamente significativa em ALT e 585 

FA ao longo do tempo. 586 

O procedimento TMF foi bem tolerado, sem efeitos adversos registrados. 587 

Desconforto mínimo foi observado durante a administração, e nenhuma sedação ou 588 

analgesia foi necessária. 589 

 590 

DISCUSSÃO 591 

As fêmeas predominaram no grupo controle 57% (4/7), enquanto os machos 592 

foram mais frequentes no GTMF 57% (4/7). No grupo GTMF a mediana etária, 593 

correspondeu a 9 anos de idade enquanto no grupo CON a mediana foi de 10 anos 594 

de idade, contudo, no GTMF o desvio padrão foi maior, de 2.41, enquanto no grupo 595 

CON foi de 1.70, indicando que no GTMF houve uma maior variabilidade de idades. 596 

Apesar dessas variações, ambos os grupos compartilham características 597 
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semelhantes e equilibradas de sexo e idade (MORITZ et al., 2018; CLEMENTE et 598 

al., 2012).  599 

Os achados sugerem que, embora gatos de meia-idade a idosos sejam mais 600 

frequentes, a distribuição etária varia devido à diversidade das doenças 601 

hepatobiliares. Silva et al. (2024) e Center et al. (2022) relatam a colangiohepatite 602 

como mais prevalente em gatos mais velhos, enquanto Kuzi et al. (2017) descreve a 603 

lipidose hepática em gatos de meia-idade, sugerindo que essa condição também 604 

pode acometer animais mais jovens. Isso pode justificar a maior faixa etária 605 

observada no GTMF, dado seu caráter multifatorial e a presença de diferentes 606 

doenças hepatobiliares. A associação entre lipidose hepática e colangiohepatite foi 607 

frequente, o que está em concordância com os achados de Costa et al. (2017), que 608 

descrevem a colangiohepatite como um possível fator predisponente para a lipidose 609 

hepática. Isso ocorre porque a inflamação e a disfunção biliar podem levar à 610 

anorexia, que é um gatilho comum para o desenvolvimento dessa condição (Costa et 611 

al., 2017; Kuzi et al., 2017; Silva et al., 2024). 612 

As alterações hepatobiliares frequentemente resultam em anorexia, vômito e 613 

diarreia. Neste estudo, todos os animais apresentaram anorexia, enquanto alguns 614 

manifestaram apenas vômito, outros apenas diarreia, e alguns exibiram todos esses 615 

sinais. Diante dessas alterações, a disbiose intestinal é comum e possivelmente, 616 

esteve presente em todos os pacientes. Nesse contexto, o TMF, como terapia 617 

complementar, contribuiu para o retorno do apetite e a resolução mais rápida dos 618 

sinais gastrointestinais, favorecendo a recuperação clínica e reduzindo o tempo de 619 

hospitalização (Suchodolski, 2016; Pereira et al., 2018; Xue et al., 2019; Bloom et al., 620 

2022; Winston et al., 2024). Além disso, a reintrodução de uma microbiota 621 

equilibrada por meio da TMF estimula a produção de ácidos graxos de cadeia curta 622 

(AGCC), como o butirato, que fortalece a barreira intestinal e auxilia na regulação da 623 

homeostase hepatobiliar (Collins et al., 2023). 624 

O diagnóstico de doença hepatobiliar foi baseado em achados clínicos, 625 

exames laboratoriais e ultrassonografia, em concordância com Kuzi et al. (2017) e 626 

Moritz et al. (2018). Devido ao estado clínico grave da maioria dos animais, não 627 

foram realizadas biópsias hepáticas ou citologia, o que levou a um diagnóstico 628 

presuntivo nos casos de lipidose hepática (Kuzi et al., 2017; Moritz et al., 2018; 629 

Negasee et al., 2021; Suchodolski et al., 2022). 630 
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Em humanos, estudos demonstraram que o TMF proporcionou melhora em 631 

pacientes com esteatose hepatite não alcoólica, e o mesmo foi observado em nosso 632 

estudo, uma vez que em média, os animais do grupo TMF demonstraram 633 

recuperação clínica mais rápida com diminuição do tempo de hospitalização. 634 

Provavelmente, o TMF como terapia complementar, restabeleceu a eubiose, 635 

promovendo a redução de substância tóxicas produzidas no intestino doente, e 636 

contribuiu na interação do eixo intestino-fígado (XUE et al., 2019; BLOOM et al., 637 

2022; ZHAO et al., 2023; BOICEAN, 2023).  638 

Entre os animais que foram a óbito, observou-se a presença de comorbidades 639 

não hepatobiliares, especialmente em pacientes imunossuprimidos, como aqueles 640 

com micoplasmose e linfoma, que estavam presentes nos casos de evolução 641 

desfavorável. Dessa forma, infere-se que o TMF pode não ter tido impacto 642 

significativo nessas situações. Além disso, destaca-se que comorbidades podem 643 

prolongar a recuperação clínica e influenciar negativamente o tempo de 644 

hospitalização, como observado nos animais que evoluíram para óbito, os quais 645 

permaneceram internados por um período prolongado (>7 dias) (Collins et al., 2023; 646 

Zhao et al., 2023; Silva et al., 2024). 647 

O menor período de hospitalização no GTMF apoia a hipótese do estudo, 648 

indicando uma melhor recuperação clínica. Esse efeito pode estar associado à 649 

modulação do eixo intestino-fígado promovida pelo TMF, mecanismo previamente 650 

descrito em humanos com doença hepática (Clemente et al., 2012; Xue et al., 2019; 651 

Zhao et al., 2023). 652 

A recuperação do apetite foi mais rápida e frequente no grupo TMF em 653 

comparação ao grupo COM. Isso provavelmente ocorreu devido influência que o 654 

TMF exerce sobre a modulação da microbiota intestinal, o qual contribui para a 655 

homeostase gastrointestinal e redução da inflamação sistêmica, conforme descrito 656 

nos estudos de Pereira et al. (2018) e Winston et al. (2024). No entanto, a 657 

variabilidade individual e o tamanho da amostra devem ser considerados, sendo 658 

necessários estudos adicionais para confirmar essa tendência e esclarecer os 659 

mecanismos envolvidos. 660 

O suporte enteral via sonda esofágica foi necessário na maioria dos gatos, em 661 

ambos os grupos, sendo mais frequente no grupo CON. Além disso, dos dez 662 

pacientes que precisaram desta intervenção, 90% (9/10), tinha lipidose hepática 663 

como diagnóstico primário ou associada à colangiohepatite. Esse achado sugere 664 
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que os gatos do grupo CON apresentaram maior dificuldade na retomada da 665 

alimentação espontânea, necessitando de intervenção nutricional mais 666 

frequentemente, estando de acordo com o descrito por Costa et al., 2017 e Kuzi et 667 

al., (2017). Por outro lado, o retorno mais rápido do apetite, influenciado pela 668 

melhora da função hepática que o TMF provavelmente proporcionou, reduziu a 669 

necessidade de passagem de tubo esofágico em alguns animais do grupo TMF 670 

(PEREIRA et al., 2018; WINSTON et al., 2024; XUE et al., 2021; BLOOM et al., 671 

2022). 672 

Embora nosso N tenha sido pequeno, houve uma situação em que um dos 673 

animais necessitou apenas de dois procedimentos de TMF, demonstrando resolução 674 

dos sinais clínicos e recebendo alta hospitalar em 5 dias, estando de acordo com o 675 

estudo de Pereira et al. (2018) que observou recuperações clínicas rápidas após o 676 

TMF em alguns pacientes caninos com parvovirose. É importante destacar que este 677 

paciente tinha como diagnóstico primário colangiohepatite, com sinais 678 

gastrointestinais, como diarreia e anorexia. Após a primeira aplicação de TMF, 679 

houve normalização da consistência fecal em 24 horas (PEREIRA et al., 2018; 680 

WINSTON et al., 2024). Além disso, o paciente demonstrou retorno do apetite 681 

espontâneo no quarto dia de internação, e os valores laboratoriais acompanharam 682 

essa evolução clínica, havendo redução também das enzimas hepáticas.  683 

No GTMF, a resolução do vômito e da diarreia ocorreu de forma mais rápida 684 

na maioria dos casos. Enquanto um gato do CON com diarreia não apresentou 685 

melhora e evoluiu para óbito, todos os gatos do GTMF com diarreia se recuperaram 686 

antes da alta. Esse resultado sugere uma possível influência do TMF na modulação 687 

da disbiose entérica e na recuperação clínica (Pereira et al., 2018; Xue et al., 2019; 688 

Suchodolski et al., 2022). Além disso, enquanto dois pacientes do grupo CON com 689 

vômito evoluíram para óbito, todos os do grupo TMF apresentaram resolução desse 690 

sintoma antes da alta. A resolução mais eficaz do vômito pode ter reduzido 691 

complicações como desidratação e desequilíbrios eletrolíticos (Pereira et al., 2018; 692 

Winston et al., 2024), além de minimizar o risco de progressão da doença hepática 693 

(Xue et al., 2021; Bloom et al., 2022). 694 

O TMF foi associado à melhora clínica. No entanto, ao comparar os níveis das 695 

enzimas hepáticas e bilirrubinas entre os grupos utilizando o teste de Mann-Whitney, 696 

não foi observada correlação entre a melhora e o uso do TMF. Por outro lado, no 697 

teste de Friedman, houve diferença significativa para os níveis de ALT (p = 0,0372) e 698 
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FA (p = 0,015), sugerindo um efeito positivo do TMF na redução dessas enzimas 699 

hepatobiliares nos gatos que receberam o tratamento. Achados semelhantes foram 700 

descritos em humanos com esteatose hepática não alcoólica e cirrose hepática (Xue 701 

et al., 2019; Bloom et al., 2022). 702 

Embora estudos avaliando a TMF em hepatopatias em cães e gatos sejam 703 

escassos, pesquisas mostraram que o transplante de microbiota pode modular 704 

respostas inflamatórias e fornecer benefícios gastrointestinais em cães com disbiose 705 

intestinal e enteropatias crônicas (PEREIRA et al., 2018; WINSTON et al., 2024). 706 

Além disso, evidências sugerem que a microbiota intestinal influencia a função 707 

hepática em diferentes espécies, regulando processos inflamatórios e metabólicos 708 

por meio do eixo intestino-fígado (XUE et al., 2019; BOICEAN et al., 2023; ZHAO et 709 

al., 2023). Assim, a TMF pode desempenhar um papel na homeostase hepática 710 

felina, ajudando a reduzir a inflamação e a progressão de lesões hepáticas. 711 

Contudo, o TMF pode ser uma terapia adjuvante eficaz para gatos com 712 

doença hepatobiliar, particularmente em ambientes com recursos limitados, 713 

oferecendo uma nova abordagem terapêutica com impacto positivo na recuperação 714 

clínica, sem efeitos adversos relatados (PEREIRA et al., 2018; GARCIA et al., 2021). 715 

 716 

CONCLUSÕES 717 

O TMF foi associado a uma tendência para recuperação clínica mais rápida e 718 

tempo de hospitalização reduzido em gatos com doença hepatobiliar. A terapia foi 719 

bem tolerada, sem efeitos adversos relatados. Adicionalmente, os gatos que 720 

receberam o TMF tiveram menores tempos de resolução de vômito e diarreia, bem 721 

como menores tempos de retorno ao apetite. 722 
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7 CONCLUSÕES 821 
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A análise descritiva dos dados referente ao TMF demonstrou que a técnica é 823 

segura para aplicação na espécie felina, nos casos de doença hepatocelular. O 824 

procedimento contribuiu para menores tempos de hospitalização, retorno ao apetite 825 

mais rápido, bem como melhores indices de resolução para sinais clínicos como 826 
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observado um menor número de óbitos no grupo tratado 828 
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ANEXO 2 – Formulário de caracterização dos pacientes  e avaliação clínica 920 

inicial 921 

NOME:  RG/HV:   922 

IDADE:  SEXO:   923 

TIPO DE ALIMENTAÇÃO HABITUAL:  924 

HOUVE MUDANÇA NA DIETA RECENTEMENTE? QUAL O TIPO DE ALIMENTO? 925 

     926 

EVOLUÇÃO DO QUADRO EM DIAS:   927 

◻ APETITE 928 

◻ ANOREXIA 929 

CLASSIFICAÇÃO DA ICTERICIA 930 

◻ INAPARENTE   ◻ LEVE   ◻ MODERADA   ◻ GRAVE 931 

ESQUEMA DE VACINAÇÃO:◻ ATUALIZADO ◻ DESATUALIZADO 932 

ADMINISTRAÇÃO DE VERMICIDA: ◻ ATUALIZADA   ◻ DESATUALIZADA 933 

ESTADO CLÍNICO DO PACIENTE:◻ ALERTA   ◻ DEPRIMIDO   ◻ ESTUPOR   ◻ 934 

CHOQUE 935 

GRAU DE DESIDRATAÇÃO: ◻ LEVE ◻ MODERADA   ◻ SEVERA 936 

 937 

ANEXO 2 – Acompanhamento Clínico Do Paciente Internado  938 

PACIENTE: RG/HV:       PROPRIETÁRIO: 939 

1º DIA: 5º DIA: 10º DIA: 

FC: FC: FC: 

FR: FR: FR: 

TPC: TPC: TPC: 

TPT: TPT: TPT: 

MUCOSAS: MUCOSAS: MUCOSAS: 

HIDRAT.: HIDRAT.: HIDRAT.: 

VÔMITOS: VÔMITOS: VÔMITOS: 

FEZES: FEZES: FEZES: 

APETITE: APETITE: APETITE: 

 940 

 941 
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ANEXO 3 - Termo de consentimento livre e esclarecido para pesquisa 942 

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 943 
 944 

O Termo de consentimento deverá ser elaborado em 2 (duas) vias, assinadas antes da 945 
realização dos 946 
procedimentos experimentais, ficando uma com o proprietário e outra com o pesquisador 947 
responsável/professor 948 
que deverá guardá-la por, pelo menos, 5 (cinco) anos. 949 
Eu_________________________________________, RG: _______________________, 950 
responsável pelo(s) ______________ (espécie animal) ___________________________, 951 
autorizo a participação no projeto de pesquisa de Mestrado intitulado (a): Transplante de 952 
microbiota fecal em gatos com doença hepatobiliar, sob coordenação do 953 
pesquisador da Universidade Estadual de Londrina que assina abaixo. 954 
Fui esclarecido sobre os objetivos do projeto, que são: 955 
1. Avaliar se o tratamento adjuvante com TMF irá proporcionar recuperação clínica 956 
mais rápida em gatos com doença hepatobiliar; 957 
2. Pesquisar se o tratamento com TMF irá causar recuperação mais rápida na 958 
saúde do animal; 959 
3. Pesquisar se o TMF irá diminuir o período em que seu animal ficará internado; 960 
4. Avaliar se a taxa de mortalidade de gatos que tem doença no fígado será 961 
menor com a utilização deste tratamento. 962 
Na avaliação clínica de cães e gatos com doença no fígado, serão realizados 963 
 964 

exames de sangue de rotina (normalmente solicitados pelo médico veterinário). Ressalta- 965 
se que somente serão realizados se houver a sua autorização. 966 
 967 

Tenho conhecimento de que os resultados obtidos serão divulgados exclusiva e 968 
anonimamente em publicações científicas; e de que tenho o direito e a liberdade de 969 
suspender essa autorização a qualquer momento que julgue necessário. 970 
Caso necessite de maiores esclarecimentos, poderei entrar em contato com o 971 
pesquisador responsável, conforme contato abaixo, ou com a Comissão de Ética no Uso 972 
de Animais da Universidade Estadual de Londrina, situada junto ao prédio do Laboratório 973 
Escola de Pós-graduação - LABESC, sala 13, no Campus Universitário, telefone 3371- 974 
5454, e-mail: ceua@uel.br. 975 
__________________(local), ____ (dia) de ___________ (mês) de ________ (ano). 976 
 977 

______________________________________ 978 
Assinatura do responsável pelos animais 979 
Telefone: 980 
 981 

______________________________________ 982 
Prof (a). Dr. Lucas Alécio Gomes 983 
Coordenador do projeto e orientador 984 
CCA/DCV 985 
Universidade Estadual de Londrina - UEL 986 
Telefone: (43) 3371-4559 987 
 988 

 989 

 990 
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ANEXO 4  – Normas gerais de submissão para revista Veterinary Science 991 

A Veterinary Sciences é uma revista de acesso aberto que publica artigos científicos 992 

originais, revisões e comunicações sobre temas relacionados à medicina veterinária. 993 

A seguir, são destacados os principais critérios para submissão de manuscritos. 994 

1. Estrutura do Manuscrito 995 

O artigo deve ser organizado seguindo a estrutura padrão:  996 

Título: Deve ser conciso e informativo: Autores e Afiliações: Nome completo dos 997 

autores, instituições e e-mails. O autor correspondente deve ser indicado. Resumo 998 

Simples: Máximo de 200 palavras, escrito para um público leigo, sem termos 999 

técnicos. É obrigatório. Palavras-chave: De 3 a 10 termos específicos do estudo. 1000 

Introdução: Deve contextualizar o estudo, revisando a literatura relevante e 1001 

destacando a importância da pesquisa. Materiais e Métodos: Deve conter 1002 

informações detalhadas suficientes para permitir a replicação do estudo. Estudos 1003 

com animais devem apresentar a aprovação do Comitê de Ética. Resultados: Deve 1004 

apresentar os achados de forma clara e objetiva. Discussão: Deve interpretar os 1005 

resultados à luz da literatura existente e das hipóteses do estudo. Conclusões: 1006 

Opcional, mas recomendada para artigos com discussões extensas. Referências: 1007 

Devem seguir a ordem de citação no texto e incluir DOI, quando disponível. 1008 

2. Diretrizes para Figuras, Tabelas e Equações; Figuras e tabelas devem ser 1009 

numeradas sequencialmente e referenciadas no texto (ex.: "Figura 1"); As tabelas 1010 

devem ser autoexplicativas e conter legendas; Equações devem ser numeradas e 1011 

formatadas corretamente no corpo do texto. 1012 

3. Aspectos Éticos: Estudos envolvendo animais devem indicar o comitê de ética 1013 

responsável e o número de aprovação. 1014 

4. Disponibilidade de Dados: Dados e materiais usados na pesquisa devem ser 1015 

disponibilizados publicamente ou mediante solicitação. 1016 

5. Conflito de Interesses e Financiamento: Os autores devem declarar potenciais 1017 

conflitos de interesse e fontes de financiamento do estudo. 1018 

6. Processo de Revisão e Publicação: O artigo passará por revisão por pares 1019 

antes da decisão editorial. Após aceitação, será publicado sob a licença Creative 1020 

Commons (CC BY 4.0). 1021 
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