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l. Relatério de Estagio
1 Introducao

O estagio curricular obrigatorio a ser desenvolvido no ultimo semestre da
graduacéao de Medicina Veterinaria pela Faculdade de Ciéncias Agrarias e Veterinarias
da Universidade Estadual Paulista “Julio de Mesquita Filho” (FCAV - UNESP), campus
de Jaboticabal, € de suma importancia para a formagao dos alunos. A profissdo esta
inserida no ambito da saude animal e publica, por isso se torna importante a vivéncia
pratica dos conteudos tedricos adquiridos durante a graduagdo. De maneira
complementar, demonstra aos estudantes como funciona a rotina profissional de
variadas especialidades, além de colocar os mesmos em contato com o mercado de

trabalho.

O presente relatorio possui o intuito de apresentar e descrever as atividades
realizadas pela académica Melissa de Oliveira Bianchini, durante o estagio curricular
obrigatério, que foi realizado no periodo de 1 de agosto de 2023 a 15 de setembro de
2023, em Ribeirdo Preto, Sdo Paulo. A primeira etapa foi desenvolvida na area de
clinica médica e cirurgica de pequenos animais, sob supervisdo da MSc. Bianca Jacob
Shimizu, totalizando 272 horas. O segundo local do referido estagio foi o laboratério
de patologia clinica, area de interesse da aluna, com supervisdo da MSc. Talita Beani
Corsini, compreendendo 360 horas. Todas as atividades foram realizadas sob
orientacdo da Profa. Dra. Rosemeri de Oliveira Vasconcelos, docente do
Departamento de Patologia, Reproducdo e Saude Unica da FCAV - UNESP,

totalizando 632 horas.

2 Descrigao dos locais de estagio
2.1 Clinica veterinaria Franciscao

A clinica veterinaria Franciscao esta localizada na Avenida Costabile Romano,
n° 2889, no bairro Ribeirdnia — Ribeirdo Preto, Sdo Paulo. Dentre os servigos
oferecidos € possivel citar atividades na area de clinica médica e cirurgica, exames
laboratoriais e aluguel de salas para especialistas. A clinica esta sob supervisao da
médica veterinaria Bianca Jacob Shimizu responsavel pela clinica médica e cirurgica

de pequenos animais. A clinica possui outras duas médicas veterinarias, uma atuante
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na clinica médica e outra como patologista clinica, responsavel pelo laboratério

presente no local. O horario de funcionamento da clinica € das 9 as 18 horas.

A infraestrutura do local é ampla e esta inserida em uma regido bem localizada
da cidade, com foco em atendimentos de rotina e emergéncias, apesar de nao ser
uma clinica 24 horas. A clinica possui estacionamento préprio e € bem ambientada

(figura 1), também possui uma recepgao principal (figura 2) com recepcionista e outros

dois locais separados para acomodar felinos e animais (figura 3).

Figura 1. Fachada da Clinica Veterinaria Franciscéo. Fonte: Acervo pessoal

Figura 2. Recepc¢éo principal em diferentes angulos. Fonte: Acervo pessoal.
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Figura 3. Outras recepgbes para animais reativos e felinos. Fonte: Acervo pessoal.

Em relagdo aos consultérios de atendimento, ao todo séo trés salas (figura 4),
todas equipadas com mesa de inox, mesa com computador para acesso ao software
Autopet®, cadeiras para acomodar o tutor e realizar a anamnese. As salas possuem
insumos ambulatoriais variados como: algodéo, gaze, bandagens, seringas, agulhas,
alcool, clorexidina degermante, estetoscépio, bularios, lanterna, otoscopio, pingas e
tesoura para retirada de pontos, entre outros equipamentos para auxiliar o

atendimento.

Figura 4. Dois dos consultérios presentes na clinica. Fonte: Acervo pessoal.
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O centro cirurgico (figura 5) é semelhante aos consultérios, sendo um pouco
mais amplo. Esta sala também €& equipada com os insumos citados anteriormente,
além disso, o0 ambiente conta com mesa de altura ajustavel, foco cirdrgico, mesa de
inox para a instrumentacao, suporte para fluidoterapia, monitor multiparamétrico e
materiais cirdrgicos. Ademais, uma das extremidades possui pia com torneira e
escovas com clorexidina a 2% para realizar a antissepsia (figura 6), o local também

possui gaiolas para acompanhamento dos animais no pods cirurgico imediato.

Figura 5. Centro cirtrgico de angulos diferentes. Fonte: Acervo pessoal.

Figura 6. Local reservado para antissepsia e observacao pos cirirgico dos animais. Fonte: Acervo

pessoal.
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A entrada para o laboratério de patologia clinica (figura 7) esta localizado em
uma das recepgdes para animais reativos. O local é equipado com um analisador
hematolégico (MEK 6550J/K - Nihon Kohden®), analisador bioquimico
semiautomatico (Prietest touch - Interteck katal®), centrifuga, homogeneizador de
amostras, microscopio binocular (Global optics®). Também foram observados
insumos laboratoriais, como Iaminas, laminulas, pipetas e ponteiras, eppendorf, kit de

corantes rapido (pandético), espectrofotdmetro, entre outros.

Figura 7. (A) Entrada do laboratério indicada pela seta azul; (B) Laboratério de patologia clinica.

Fonte: Acervo pessoal.

A clinica também possui uma internagao diurna (figura 8). O espaco € equipado
com gaiolas para acomodar os pacientes, insumos ambulatoriais (seringas, agulhas,
escalpes, algodao, gaze, sol. fisiolégica, ringer lactato, entre outros), mesa de inox
com apoio para fluidoterapia, aparelho de glicemia, doppler e manguitos para aferir
pressado, pia e torneira. Este ambiente também ¢é utilizado por profissionais da

imagem, principalmente pelos ultrassonografistas.
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Figura 8. Ambiente da internagao diurna. Fonte: Acervo pessoal.

2.2 Laboratério de Analises Clinicas Veterinarias - LACVet

O Laboratério de Analises Clinicas Veterinarias (LACVet) esta localizado na
Avenida Dr. Plinio de Castro Prado, n° 671, no bairro Jardim Palma Travassos —
Ribeirdao Preto, Sdo Paulo. O laboratério realiza diversos exames complementares,
relacionados a patologia clinica, biologia molecular, microbiologia, histopatologia e
exames de imagem. No laboratorio também sao realizadas a coleta de sangue,

citologias, raspados de pele, exames otologicos e exames hormonais.

A equipe do laboratério € composta por trés veterinarios que atuam como
patologistas clinicos, sendo responsaveis pelo recebimento e identificacdo das
amostras, seguido do processamento e leitura dos exames. Eles também s&o
responsaveis pela coleta de amostras, que € realizada no local. Ademais, a equipe
possui duas recepcionistas, responsaveis pelo atendimento ao publico, langar os
resultados dos exames na plataforma WorkVet® e quando possivel auxiliam na
identificagdo das amostras. A rotina do laboratério acontece das 9h as 20h, mas o

horario comercial e recebimento de amostras se encerra uma hora antes, as 19h.

O laboratério recebe exames durante o horario comercial de clinicas de
Ribeirdo e regido, bem como de veterinarios volantes. Além disso, existem trés

momentos definidos para a chegada de exames de clinicas parceiras que possuem
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internacdo. Esses horarios sdo variaveis, mas normalmente ocorrem em torno das
10:00, 14:00 e 18:00, de modo que as amostras chegam através de um entregador

terceirizado.

Ainfraestrutura do local possui uma recepgao ampla (figura 9) com diviséo para
acomodar caes e gatos, também possui cadeiras para os tutores, area do café, fonte
de agua e brinquedos para os animais. Ao lado da recepg¢ao, esta localizado a entrada
para o laboratério (figura 10), local de processamento das amostras. Os equipamentos
presentes sao: analisador hematolégico (ABX Micros ESV 60®); analisador
bioquimico (ChemWell-T®); analisador bioquimico semiautomatico (Labquest —
Labtest®); coagulédmetro (RT-2202 - Rayto®); analisador de eletrdlitos automatico (ST-
200 aQua®) (figura 11). Os microscépios estdo localizados em dois espacos,
conforme demonstrado na figura 12, sendo um Nikon® - Eclipse E200 e o Opticam®
- 0400S.

Figura 9. Diferentes angulos da recepgéo. Fonte: Acervo pessoal.
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Figura 10. (A) Entrada do laboratdrio a direita, indicado pela seta azul; (B) Laboratério. Fonte: Acervo

pessoal.

Figura 11. (A) Analisador bioquimico automatico; (B) Da esquerda para a direita, temos: analisador

bioquimico semiautomatico, analisador de eletrélitos, coaguldmetro e analisador hematoldgico. Fonte:

Acervo pessoal.
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Figura 12. (A) Microscépio Nikon® - Eclipse E200, junto do computador com o programa da maquina

de bioquimicos; (B) Microscépio Opticam® - O400S. Fonte: Acervo pessoal.

Além disso, o laboratério € equipado com insumos (figura 13) para o
processamento, como ponteiras, pipetas, laminas de ponta fosca e ponta lisa,
laminulas, corantes, tubo Falcon, Eppendorf, capilares, centrifuga, microcentrifuga,
aparelho para banho maria, crondmetros, contador de células automatico,

espectrofotdbmetro, coletor para materiais perfurocortante (Descarpack®), entre

outros.

=. == =.=:' -“l‘- s ———
R

Figura 13. Insumos variados utilizados para o processamento de amostras. Fonte: Acervo pessoal.
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Pelo laboratério € possivel ter acesso a area do exame coproparasitoldgico
(figura 14), que se mantém isolada para evitar contaminagdes. O espago € composto
por uma pia com torneira e materiais como tubo Falcon, palito de madeira, copo
plastico, gaze, ldminas e laminulas, solugdo hipersaturada de NaCl e solugédo de
sulfato de zinco 33,3%. Neste espaco, além dos insumos para o coproparasitolégico,
temos o filtro deionizador e uma geladeira para armazenar reagentes, alguns testes
rapidos e armazenamento de amostras, que ocasionalmente podem ser

encaminhadas para outros estabelecimentos.

O laboratério possui uma sala de coleta, localizada no sentido oposto a sala de
processamento (figura 15). A sala é equipada com mesa inox com colchdo, bancos
para tutores e material ambulatorial, como, algodéo, gaze, agulhas, seringas, alcool,

clorexidina degermante 2%, laminas de ponta lisa, lamina de bisturi e 6leo mineral.

Figura 14. Area isolada para realizagéo de exames coproparasitolégico. Fonte: Acervo pessoal.
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Figura 15. Sala de coleta em diferentes angulos. Fonte: Acervo pessoal.

3 Descrigao das atividades
3.1 Atividades desenvolvidas na clinica veterinaria Franciscao

Durante o periodo na clinica veterinaria Franciscao (01/08/23 a 15/09/23),
foram realizadas atividades voltadas para as areas de clinica médica e clinica cirurgica
de pequenos animais. No local foi possivel acompanhar diversas consultas,
procedimentos cirurgicos e ambulatoriais e brevemente a internagdo. As consultas
eram agendadas previamente, de modo que, na maioria das vezes a queixa principal
era relatada a secretaria que as repassava aos veterinarios. Durante as consultas os
estagiarios observavam a anamnese, exame fisico, conduta médica e auxiliavam na
coleta de material biolégico, que na sequéncia seria encaminhado ao laboratério. Apos
o término da consulta, os veterinarios prosseguiam com a discussdo dos casos,
abrindo espaco para o esclarecimento de possiveis duvidas sobre a suspeita clinica,

bem como os tratamentos propostos.

Durante o periodo do estagio foram acompanhados varios casos da rotina de

atendimentos da clinica. Um resumo da casuistica esta descrito na tabela 1.



Tabela 1. Casuistica obtida durante o periodo do estagio na clinica Franciscao.

Casuistica
Alopecia X Erliquiose
Cardiopatias Giardiase

Castracao
Certificacdo de saude
Cistite recorrente
Cisto prostatico
Coleta de sangue
Consultas de rotina
Corpo estranho
Cuidados paliativos
Dermatite por contato
Disfunc¢do cognitiva
Displasia coxofemural

Doenca inflamatodria intestinal
Doencga periodontal
Drenagem de glandula adanal

Edema pulmonar

Hipotireoidismo

Limpeza de feridas

Lipoma

Mastocitoma

Nédulos em bago

Otite

Otohematoma

Piometra

Rinotraqueite

Ruptura do ligamento cruzado

Sarcoma (ndédulo em digito)

Testiculo ectdpico
Tumor em pancreas
Urolitiase

Vacinagao
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O total de casos atendidos foi de 160 animais de racas, sexo e idades variadas.
O numero de cées atendidos foi significantemente maior que o de felinos (tabela 2).
Em relagcédo ao sexo, a quantidade de animais foi semelhante, com maior atendimento
de fémeas. Além disso, a relacdo de animais castrados foi maior que o dobro de

animais inteiros, mostrando que os tutores procuravam a castracao.

Os animais se apresentaram em ragas variadas, de modo que, foi possivel o
contato com 30 ragas diferentes de caes (tabela 3). As idades também foram diversas,

conforme demonstrado na figura 16.



Tabela 2. Pacientes atendidos com relagao a espécie, sexo e se eram castrados.

Caes Gatos
Castrados Inteiros Castrados Inteiros
Fémea 61 22 3 2
Macho 30 26 15 1
Total 91 48 18 3
Tabela 3. Relagao das ragas atendidas durante o estagio.
Raca Quant. Raga Quant.
Beagle 1 Lhasa apso 2
Bishonfrise 1 Maltés 7
Border colie 2 Pastor Alemao 1
Boxer 1 Pastor de Shetland 1
Bulldog Francés 8 Pinscher 4
Bulldog Inglés 1 Pitbull 3
Chihuahua 4 Poodle 4
Chow Chow 3 Pug 2
Corgi 1 Rottweiler 1
Dachshund 2 Shnauzer 4
Dalmata 1 Shitzu 36
Fox Paulistinha 1 Spitz Alemao 4
Golden Retriver 8 SRD 45
Husky Siberiano 2 Vizsla 1
Labrador 2 Yorkshire 10
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Figura 16. Grafico que demonstra a relagdo da idade dos pacientes.

A estagiaria esteve presente em procedimentos cirurgicos e ambulatoriais
variados. Também foi possivel auxiliar na montagem do centro cirurgico antes de
cirurgias, recepgao dos animais, aplicacdo de medicagado pré-anestésica e poés-
cirdrgico, entubacgdo, tricotomia, antissepsia, entre outros. Ademais, também foi
possivel auxiliar em cirurgias de maneira rotativa com outros estagiarios. A casuistica
cirurgica foi ampla, desde de castragdes eletivas, até endoscopia e colonoscopia,

evidenciada na tabela 4.

A clinica Franciscao realiza o aluguel de salas para veterinarios autbnomos, o
que possibilitou o contato com diversas especialidades (tabela 5). O periodo do
estagio foi enriquecedor, possibilitando a vivéncia na rotina da clinica médica e
cirurgica, bem como o contato com inumeros profissionais de condutas e
especialidades variadas. Portanto, foi possivel reforgar conceitos de anamnese,
exame fisico, calculo de fluidos e medicagdes, coleta de materiais biolégicos, manejo

e contencdo, muito importantes na rotina do médico veterinario.
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Tabela 4. Procedimentos acompanhados durante o periodo do estagio.

Cirurgias Quant.

Castracdo eletiva 17
Castracdo emergencial (Piometra)
Cistostomia

Colonoscopia

Eletroquimioterapia

Endoscopia

Esplenectomia

Limpeza de tartaro + Extracdo dentaria
Mastectomia bilateral

Mastectomia unilateral

Mielograma

Retirada de corpo estranho + enterectomia

Retirada de lipoma

A P P W R R N R WN R NN

Retirada de nddulos

Tabela 5. Relagao das consultas de especialistas.

Consulta com especialistas Quant.
Dermatologia 3
Hematologia 2
Medicina integrativa 3
Ultrassom 15

3.2 Atividades desenvolvidas no LACVet

O segundo local de estagio, realizado de 19/09/23 a 17/11/23, foi o laboratério
de analises clinicas veterinarias, onde foi possivel ter contato com a area da patologia
clinica. Por se tratar de um laboratdrio comercial, o fluxo de exames € intenso,
abrangendo uma ampla gama de exames, principalmente os hematolégicos (tabela
6), com enfoque no hemograma e analises bioquimicas (tabela 7). A estagiaria

auxiliava no processamento das amostras, com a realizagdo de esfregagos
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sanguineos, centrifugacdo e separagao de soro ou plasma, coloragao de laminas,

operagao do analisador hematologico e analisador bioquimico.

Tabela 6. Descri¢do e quantidade dos exames hematoldgicos realizados.

Hematolégicos Quant.
Hemograma 1800
Reticuldcitos 64
Tempo de coagulacao 9
Tempo de protrombina (TP) 14
Tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPA) 14
Teste de aglutinacdo sol. Salina 18
Teste de reagao cruzada 3

A rotina do laboratorio possui uma boa demanda de exames de urinalise,
coproparasitologico, citologias, raspados de pele, analise de liquidos cavitarios, entre
outros (tabela 8). Portanto, também foi possivel o processamento destas amostras,
desenvolvendo técnicas variadas. Por exemplo, eram realizados 3 métodos
coproparasitolégicos: analise direta, teste de flutuagdo em solugao salina (Willis-

Mollay) e técnica de centrifugo-flutuagdo com sulfato de zinco (Faust).



Tabela 7. Descrigédo e quantidade dos exames bioquimicos realizados.

Bioquimicos Quant.
Albumina 416
ALT 938
AST 22
Bilirrubina total e fracdes 85
Calcio ibnico 35
Calcio total 29
Colesterol 105
Creatinina 1079
Fosfatase alcalina 704
Fosforo 163
GGT 67
Glicose 70
Potassio 57
Triglicerides 116
Ureia 880

Tabela 8. Descrigdo de exames variados realizados no laboratério.

Outros Quant.

Andlises de efusdes e liquidos cavitarios 20
Citologia 39
Coproparasitolégico 142
Estimulacdo por ACTH 7

Perfil coproparasitoldgico 27
Raspado 31
Supressao por Dexametasona 4

Tricograma 5

Urinalise 32

Urinalise + UPC

96

25



26

Na medicina veterinaria é muito comum o emprego de testes rapidos
comerciais, que facilitam e auxiliam a nortear o raciocinio clinico. Os exames mais
recorrentes no laboratorio eram aqueles para a identificagdo de hemoparasitas, como
0 4DX (IDEXX) e o ImmunoComb® (Biogal Global labs). Estes eram utilizados para a
deteccédo da Ehrlichia canis (E. canis), representando mais da metade dos testes
rapidos realizados. Ademais, era comum testes para FIV e FELV (IDEXX),

demonstrado na tabela 9.

Tabela 9. Descrigao de testes rapidos utilizados na rotina do laboratério.

Testes rapidos Quant.
4DX 18
SNAP Cinomose (Ag) 5
SNAP Erliquiose (Ag) 3
SNAP FIV/FELV (Ac/Ag) 16
SNAP Giardia (Ag) 4
SNAP Parvovirose (Ag) 4
Sorologia Ehrlichia canis 23

Além da rotina no processamento de amostras, também foi possivel auxiliar
durante as coletas de sangue que eram realizadas no laboratério. A aluna teve a
liberdade para realizar leitura de laminas, bem como discussao de casos com o0s
patologistas, o que contribuiu para o aprimoramento da visao clinica e patologica. O
laboratério também possui especialistas em hematologia, de modo que,

ocasionalmente foi possivel acompanhar consultas, demonstradas na tabela 10.
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Tabela 10. Consultas de hematologia acompanhadas pela estagiaria.

Animal Espécie Raga Sexo Idade  Suspeita clinica
Pedrita Canina Poodle F 9anos  Reacgdo leucemodide
Frederica Felina SRD F 2anos  PIF

Jorge Canina Rottweiler M 4 anos  Leucemiaaguda

4 Discussao

No periodo vivenciado na clinica Franciscdo, houve a predominéncia de
animais com ragas definidas em relagdo a animais sem raca definida (SRD). Isto pode
estar relacionado a localizagdo da clinica, que se encontra em um bairro nobre da
cidade. Entre os caes, a raga de maior ocorréncia foi a Shih-tzu, entre os gatos, a
maioria dos pacientes foram SRD. O intervalo de idades variou de 45 dias até 19 anos
(figura 16), apresentando uma distribuicdo quase normal, com assimetria a direita. Os
animais com até 10 meses foram ao consultério para realizar o protocolo vacinal, os

com mais de 16 anos, para cuidados paliativos.

A casuistica cirurgica mais recorrente foi a castragao eletiva, evidenciando que
os tutores desta regido eram bem informados sobre a importancia do procedimento.
Por sua vez, o numero de caninos machos castrados foi significativamente igual ao
de machos inteiros, se mostrando necessario uma maior conscientizagdo de animais
do sexo masculino. A estagiaria auxiliou em 5 das 17 castracdes, sendo trés delas de
fémeas e duas de machos. Também foi possivel auxiliar na mastectomia unilateral,
esplenectomia, mielograma (1) e cistostomia (1), como mostrado na tabela 4. Em
relagdo a casuistica clinica, as situacdes de maior recorréncia foram alteracdes da
glandula adanal, com drenagens de glandulas semanais. Outra situagao recorrente
eram as consultas para cuidados paliativos, sendo o primeiro contato da aluna com
esse tipo de conduta. O periodo na clinica médica e cirurgica foi de grande importancia
para a estudante, visto que parte de sua formagao foi realizada durante a pandemia

da COVID-19, restringindo a carga horaria pratica.

O LACVet é um laboratério influente em Ribeirdo Preto, com uma demanda alta
de exames. Desta forma, foram ao todo 2339 exames abrangendo 2169 animais,

entretanto, a quantidade de exames é ainda maior que a descrita, uma vez que haviam
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exames enviados para outros laboratérios parceiros. Entre os animais, foram 1535
caes, 632 felinos e 2 aves. Durante o estagio foi possivel acompanhar a quantidade
de exames por dia, de modo que foram contabilizados 167 dias, conforme
demonstrado na figura 17. Desta forma, podemos dizer que a média diaria foi de 13 +
6 e 31 £ 9 (figura 18), de felinos e caninos, respectivamente. Sendo que o numero de

caes foi praticamente 3 vezes maior que a de gatos.
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Figura 17. Quantidade total de exames realizados das espécies caninas e felinas por dia no
laboratério LACVet.
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Figura 18. Média diaria com desvio padrdo de cées e gatos atendidos durante o estagio no
laboratério LACVet.
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5 Consideragoes finais

O estagio curricular é um periodo sensivel e intenso, onde os alunos sao
inseridos na rotina profissional, em diversas areas de atuagdo. A vivéncia da clinica
médica foi de suma importancia para a aluna, permitindo que conceitos tedricos
prévios fossem colocados em pratica, enriquecendo a experiéncia profissional. O
mesmo ocorreu no periodo laboratorial, imerso na Patologia clinica, possibilitando o
desenvolvimento do olhar patolégico, bem como reforgar os conceitos do
processamento de amostras. Além disso, o contato com profissionais ja estabelecidos
na area facilita a aquisicdo do conhecimento e aproximagdao com o mercado de

trabalho.
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| Monografia
1 Introducao

A Erliquiose monocitica canina, também conhecida em outros paises por
pancitopenia canina tropical, tifo canino, febre hemorragica canina, sindrome
hemorragica idiopatica, riquetsiose canina e doenga do cédo rastreador (WOODY &
HOSKIN, 1991). Esta afec¢cdo € causada pela bactéria intracelular obrigatéria,
pertencente a ordem Rickettsiales e ao género Ehrlichia spp. A sua transmissao ocorre

através de vetores, pelo carrapato marrom do cao, Rhipicephalus sanguineus.

Ehrlichia canis possui uma distribuigdo global, atingindo um grande numero de
paises, com predile¢ao por regides tropicais e subtropicais. De forma que a densidade
populacional do agente ira variar de acordo com a distribuicdo do carrapato vetor
(LUSTOSA, 2010). O primeiro relato de erliquiose no Brasil foi feita por Costa et al.
(1997), em Belo Horizonte, Minas Gerais. Entretanto, atualmente ja possui distribuigao
nacional, sendo identificada em todas as regides do pais (LABRUNA & PEREIRA,
2001).

O carrapato marrom contrai e transmite a Ehrlichia canis durante os habitos
alimentares, através da hematofagia. A infecgao do carrapato ocorre pela ingestao de
morulas presentes no sangue de animais infectados, enquanto a transmissdo do
agente, através da saliva quando o carrapato se fixa em novos animais para se
alimentar (ISOLA et al., 2012). A patogenia da Erliquiose monocitica pode ser dividida
em trés momentos: a fase aguda, composta por sinais inespecificos, como febre,
letargia, esplenomegalia, entre outros. Seguindo para a fase subaguda, com remissao
da sintomatologia clinica. Entretanto, o hospedeiro permanece portador da riquétsia e
com alteragbes hematoldgicas. A afecgcdo pode progredir ou ndo para a fase cronica,
de forma que o animal encontra-se imunossuprimido e os sinais clinicos presentes na

fase aguda voltam a aparecer, junto de complicagbes (HARRUS & WANER, 2011).

Ehrlichia canis € um parasita de caninos domeésticos, hospedeiros que podem
assumir o papel de reservatorios da doengca (HARRUS et al.,, 1999). A intima
convivéncia desses animais com humanos pode favorecer interagcbes e
consequentemente o aparecimento de mutacdes e/ou novas cepas com capacidades
zoonoticas. Como por exemplo, agentes como a Rickettsia slovaca, Rickettsia parkeri

e Rickettsia massiliagja primeiramente relatados em carrapatos, anos depois foi
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isolada em hospedeiros humanos. Portanto, € uma doenca de grande importancia,

que deve ser tratada através da politica de Saude Unica.

O diagnostico pode ser feito pela observagdo dos sinais clinicos, somados ao
histérico do animal e exames laboratoriais confirmatérios. Entre os exames, sao
recomendados os testes soroldégicos e a Reacdo em Cadeia da Polimerase
(Polymerase Chain Reaction - PCR). Também é possivel fechar o diagndstico pela
visualizagdo de morulas no esfregago sanguineo, apesar de ser um achado

circunstancial.

O tratamento é feito com tetraciclinas, principalmente a doxiciclina, por um periodo
de 3 a 4 semanas, podendo se estender em casos cronicos (ISOLA et al., 2012). Este
trabalho tem por objetivo realizar uma revisdo de bibliografia sobre a Erliquiose
monocitica canina, de maneira a correlacionar os dados obtidos em literatura com

casos clinicos vivenciados durante o estagio curricular.

2 Revisao de literatura
2.1 Taxonomia

A Erliquiose monocitica canina € uma doenca causada pela bactéria Gram-
negativa, Ehrlichia canis, espécie pertencente a Ordem Rickettsiales, Familia
Anaplasmataceae, Género Ehrlichia spp (DUMLER et al., 2001). Esta classificacao foi
possivel apds estudos sobre o género Ehrlichia spp. e suas diversas espécies, através
de técnicas moleculares como o PCR. Desta forma, a classificacédo atual vem do
sequenciamento do gene 16S do RNA ribossémico e operon groESL (DUMLER et al.,
2001; TEREZA, 2010).

Atualmente separam-se as riquétsias em trés genogrupos, como descrito na
tabela 11. Desta forma, o primeiro € denominado como o grupo das Ehrlichias, seguido
do genogrupo Il, os Anaplasmas e, por fim, o genogrupo Ill com as Neorickettsias
(MACHADO, 2004).
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Tabela 11. Genogrupos da Ehrlichia spp. e principais hospedeiros. Adaptado de GARCIA, 2018.

Genogrupo Classificagdo antiga Classificagdo atual Células alvo Principais hospedeiros
Ehrlichia canis Ehrlichia canis Mononucleares Caninos
Ehrlichia chaffeensis Ehrlichia chaffeensis Mononucleares Humanos

! Ehrlichia ewingii Ehrlichia ewingii Granulécitos Caninos
Cowdria ruminatium Ehrlichia ruminatium Endoteliais Ruminantes
Ehrlichia phagocytophila  Anaplasma phagocytophila  Granuldcitos Ruminantes
Ehrlichia equi Anaplasma phagocytophila  Granulécitos Equideos

] S -

ZZ’IZZ:;E(EG;ZI)WIOCWCG Anaplasma phagocytophila  Granulécitos Humanos
Ehrlichia platys Anaplasma platys Plaquetas Caninos
Ehrlichia sennetsu Neorickettsia sennetsu Mononucleares Humanos
] Ehrlichia risticii Neorickettsia risticii Mononucleares Equideos
Neorickettia helminthoeca Neorickettsia helminthoeca Mononucleares Caninos

As riquétsias sdo parasitas intracelulares obrigatérios de células
hematopoiéticas maduras e imaturas, que atingem células do sistema fagocitario
mononuclear, como mondcitos e macréfagos (ISOLA et al., 2012). Também € possivel
identificar mérulas de Ehrlichia spp. em outras linhagens celulares, como nos
granulécitos (neutrofilos e eosindfilos) ou nos trombdcitos (plaquetas) (RIKIHISA, et
al., 1992; GARCIA, 2018).

As Ehrlichias spp. sao organismos microscopicos, com cerca de 0,2 - 0,4 um
de diametro, imoveis e pleomorficas, encontram-se na forma isolada ou em colénias,
denominadas morulas (SILVA, 2001; QUINN et al., 2011). O aspecto de morula ocorre,
pois, os corpusculos fundamentais do patégeno se agrupam firmemente, sendo
envoltos por uma membrana (SILVA, 2015). Sua viabilidade € de 3 a 4 dias, até as
células infectadas serem destruidas pelo organismo do hospedeiro (ISOLA et al.,
2012).

As moérulas (figura 19), sdo responsaveis por disseminar o agente para outras
células hematopoiéticas. E dentro da célula que o agente se multiplica, transmitindo a
infeccao para outras células e, consequentemente, outros érgaos, como baco, figado,

linfonodos, rins e meninges (MCDADE, 1990). As células infectadas ao se aderirem
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ao endotélio causam vasculite e aumento da permeabilidade vascular (SIMPSON,
1974; LUSTOSA, 2010).

Figura 19. Esfregaco sanguineo de cdo positivo para Ehrlichia canis. A imagem demostra a presenca
de mérulas infectando mondcitos, células evidenciadas pelas setas e que se encontram ativadas com
vacuolos. Retirado de: HARRUS & WANER, 2011.

2.2 Transmissao através de vetores
2.2.1 Carrapatos

Os carrapatos sao artropodes, filo Arthropoda, com habitos hematofagos que
estdo intimamente ligados a transmissdo e disseminagdo de virus, bactérias,
protozoarios, entre outros patégenos (DANTAS-TORRES, 2008). Estudos relatam que
até o momento existem mais de 920 espécies de carrapatos espalhadas pelo mundo,
divididas em trés familias: Ixodidae, Argasidae e Nuttalliellidae. A primeira
compreende o maior numero de espécies (cerca de 720), sendo classificados como
os carrapatos duros (figura 20), devido a presenca de capa dorsal esclerotizada. Ja a
segunda familia possui mais de 200 espécies e sdao denominados como carrapatos
moles. Por fim, temos a familia Nuttalliellidae, com apenas uma espécie
(GUGLIELMONE et al., 2010; GARCIA et al., 2019). A transmissao da Ehrlichia canis,
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ocorre através da picada de carrapatos infectados, durante o ato do repasto

sanguineo em hospedeiros sadios.

2.2.1.1 Rhipicephalus sanguineus

Ao tratarmos de vetores, as espécies de maior interesse estdo compreendidas
na familia Ixodidae, como, por exemplo, o carrapato marrom do cao (Rhipicephalus
sanguineus). Esta espécie € um agente importante na transmissdo de diversas
hemoparasitoses, inclusive zoonoses (DANTAS-TORRES et al., 2006). Dentre as
doencgas caninas mais importantes transmitidas pelo carrapato marrom, existem as
babesioses, causada pelo patégeno Babesia vogeli e a erliquiose monocitica, causada
pela Ehrlichia canis (GRAY et al., 2013).

Figura 20. Dimorfismo sexual do Rhipicephalus sanguineus, pertencente a Familia Ixodidae. (A)
carrapato macho, com placa dorsal esclerotizada recobrindo todo o abdémen. (B) carrapato fémea

com placa dorsal recobrindo 1/3 do abdémen. Retirado de: GRAY et al., 2013

O Rhipicephalus sanguineus possui habitos nidicolas, ou seja, se abrigam
préximos ou dentro dos abrigos dos hospedeiros. O intervalo entre geragdes € curto,
€ a convivéncia com os canideos domésticos favorece a manutencao da populacao
(MANOEL, 2010).
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2.2.2 Disseminacao da Ehrlichia canis

A infecgdo do carrapato com o patégeno acontece durante o repasse sanguineo
em animais previamente infectados. Isto porque, ao entrarem em contato com o
sangue do hospedeiro para se alimentar, as riquétsias presentes nos leucécitos sao
transferidas para o carrapato (LUSTOSA, 2010). A partir da entrada no organismo, a
bactéria inicia sua multiplicacdo de forma assexuada (por divisdo binaria) nos
hemdcitos e nas glandulas salivares, como demonstrado na figura 21 (ISOLA, et al.,
2012). Depois de contrairem o agente, os carrapatos podem transmiti-lo por até 5
meses (QUINN et al., 2011). O hospedeiro se infecta quando o vetor se fixa ao animal
para realizar a hematofagia. As riquétsias que se multiplicaram nas glandulas salivares
e hemacitos vao ser transmitidas pela saliva até a circulagdo do hospedeiro, iniciando

uma nova infecgao.
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Figura 21. Representacéo anatdmica dos hemdcitos e glandulas salivares. Retirado de: Bernardes &
Siquette, 2023.

Os carrapatos sao organismos tiroxenos, portanto, possuem trés estagios
evolutivos: larva, ninfa e adultos. Estudos apontam que a transmissao transestadial

da Ehrlichia canis é possivel, podendo ser transmitida por qualquer estagio evolutivo.
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Por sua vez, a transmissao transovariana ndo € observada, ndo sendo possivel
transmitir o patégeno para a prole (ALMOSNY et al., 2002; SILVA, 2015).

Uma vez que a transmissao transovariana n&o seja possivel, o carrapato ndo pode
ser considerado reservatério da doenga. Ao contrario dos hospedeiros canideos, que
ap6s a infeccdo podem manter o patdégeno no organismo por longos periodos,

tornando-se reservatorios (COHN, 2003).

2.3 Patogenia

A patogenia da Ehrlichia canis ainda ndao € completamente entendida,
principalmente os fatores imunopatolégicos, ligados a imunidade do hospedeiro e seu
comportamento frente a infeccdo (HARRUS et al.,, 1999; TEREZA, 2010). Até o
momento, podemos classificar esta hemoparasitose em trés fases: aguda, subclinica
(assintomaticos) e crénica (RIKIHISA et al., 1992).

Os sinais clinicos sao variaveis e inespecificos, demonstrando a necessidade
de exames complementares para o diagnéstico diferencial dessa afecgao. A gravidade
dos sinais clinicos provavelmente esta ligada a cepa transmitida e caracteristicas do
hospedeiro, como seu estado imunoldgico e raga (COHN, 2003; CASTRO et al.,
2004). O periodo de incubacéao até o aparecimento dos primeiros sinais clinicos pode
durar de 7 a 28 dias (HARRUS et al., 1999).

2.3.1 Fase aguda

Durante a fase aguda, os sinais clinicos mais frequentes s&o: mucosas
hipocoradas, apatia e letargia, anorexia e perda de peso, linfadenopatia,
esplenomegalia, hepatomegalia e febre (RIKIHISA et al., 1992; CASTRO et al., 2004;
HARRUS & WANER, 2011). O processo febril normalmente inicia a fase aguda, com
variagdo na intensidade do pico febril (ALMOSNY, 2002). Os animais podem
apresentar episodios de sangramento espontaneo, como petéquias e equimoses em
pele e mucosas, bem como epistaxe. Os disturbios oculares também sdo comuns,
estando presentes na fase aguda e fase crénica, como exemplo, as hemorragias
conjuntivais, opacidade corneana, uveite, hifema, entre outras alteragdes
(MENDONCA et al., 2005; SOUZA, 2016).
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As alteragdes hematologicas mais comuns sao a trombocitopenia, anemia leve
e leucopenia leve. A anemia é resultado do aumento da destruicdo imunomediada de
hemacias e queda da producgao de eritrocitos pela medula 6ssea (WOODY & HOSKIN,
1991). Segundo Harrus et al. (1999), a trombocitopenia pode ser justificada pelo
aumento da demanda de plaquetas, uma reposta a inflamagao endotelial de vasos
sanguineos; sequestro esplénico; destruicdo imunomediada e/ou diminuicdo na
expectativa de vida das plaquetas. Os disturbios plaquetarios sdo considerados a
anormalidade mais comum e consistente em caes, podendo ser observada em todos
os estagios da doenca (WOODY & HOSKIN, 1991; WANER et al., 1995).

Em relacdo aos exames bioquimicos, normalmente € manifestado a
hipoalbuminemia, hiperglobulinemia e hipergamaglobulinemia (HARRUS et al., 1996).
Acredita-se que a diminuigdo da albumina acontece pela eliminagdo da mesma nos
vasos periféricos, devido ao aumento da permeabilidade vascular; perda de sangue
e/ou até glomerulopatias leves (HARRUS et al.,, 1999). Suspeita-se que a
hipoalbuminemia atue como um mecanismo compensatorio do estado
hiperglobulinémico (aumento de anticorpos), afim de evitar o aumento da viscosidade
do sangue, uma vez que a sintese da albumina € regulada da pressao oncotica
(WOODY & HOSKIN, 1991; (DINIZ & AGUIAR, 2022).

Caso se inicie o tratamento nesta fase, € possivel que o animal se cure e
elimine o agente. Entretanto, se nao for realizado ou tratado de maneira eficaz e o
animal ndo seja imunocompetente para eliminar o agente sozinho, a Erliquiose
progride para a fase subclinica (HARRUS et al., 1997a; NEER, 1998).

2.3.2 Fase subclinica

Durante esta fase, o animal tende a se apresentar bem clinicamente, com
remissdo dos sintomas, entretanto, as riquétsias persistem no organismo,
normalmente escondidos nos mononucleares do bagco (WOODY & HOSKIN, 1991;
HARRUS et al., 1998a). No entanto, os exames de sangue ainda apresentam
anormalidades, como trombocitopenia leve e diminuicdo de neutrdfilos quando
comparado a valores pré-infeccdo, mas sem desenvolver leucopenia. E importante

reforcar que apesar da melhora clinica, ainda existem indicativos de alteragées
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patolégicas que nao devem ser negligenciadas (WANER et al., 1997; HARRUS et al.,
1999).

O titulo de anticorpos contra a E. canis aparece elevado neste momento, uma
vez que o inicio da producédo de anticorpos ocorre apos o periodo de incubacéo da
infeccdo inicial e continua aumentando até a fase subclinica. E possivel algumas
complicagbes como: depressao, hemorragias, edema de membros, perda de apetite,
palidez de mucosas, uveite e cegueira (WOODY & HOSKIN, 1991). Ainda ndo se sabe
ao certo a duracdo da fase subclinica, podendo ser longa e duradoura; caso néo
ocorra a resolucédo da infec¢do, o animal pode progredir para a fase crénica ou se
manter na fase subclinica por anos, se tornando reservatorio da doenca (WANER et
al., 1997; HARRUS et al., 1999).

2.3.3 Fase cronica

Segundo Quinn et al. (2011), a progresséo para a fase cronica pode ser
influenciada por fatores como a imunidade do animal, viruléncia da cepa infectante e
susceptibilidade da raga. Corroborando com esta ideia, Rikihisa et al. (1991) diz que
caes da raca pastor alemao ou com infecgdes concomitantes tendem a desenvolver
sinais clinicos mais graves nesta fase. Ademais, fatores como estresse, localizagéo
geografica e reinfecgao persistente, também podem ser motivadores para que a fase
cronica se instale (BREITSCHWERDT et al., 1998).

O sistema imunoldgico do animal ndo € capaz de controlar a infecgao,
assumindo caracteristicas semelhantes a uma doenga autoimune, sendo a hipoplasia
de medula 6ssea um achado laboratorial evidente, ocasionando uma anemia aplastica
se nao solucionado (MENDONCA et al., 2005; ISOLA et al., 2012). A pancitopenia &
uma consequéncia da hipoplasia medular, sendo definida como a diminuicido na
produgcdo das células precursoras hematopoiéticas: leucdcitos, eritrocitos e
trombdcitos (WOODY & HOSKIN, 1991).

Dentre os sinais clinicos inespecificos desta fase, temos: apatia, letargia,
anorexia e perda cronica de peso. Também sdo observados sinais relacionados a

anemia e tendéncias hemorragicas, como mucosas palidas, epistaxe, equimoses ou
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petéquias, melena, hifema, hemorragia retiniana e/ou hematuria (HARRUS et al.,
1997b; COHN, 2003). Ademais, também foram relatados sinais neurolégicos como
ataxia, paraparesia, déficits proprioceptivos conscientes, inclinacdo da cabeca,

nistagmo e convulsdes (COHN, 2003).

Os achados hematolégicos mais comuns sdo a monocitose, linfocitose,
trombocitopenia persistente e anemia ndo regenerativa (ALMOSNY, 2002). A
contagem de leucocitos pode se apresentar com valores normais, aumentados ou
diminuidos. Nos exames bioquimicos podem se observar a hipoalbuminemia,
hiperglobulinemia, bem como concentracdes elevadas de fosfatase alcalina (FA) e
alanina transaminase (ALT) (WADDLE & LITTMAN, 1988; FRANK &
BREITSCHWERDT, 1999; COHN, 2003). E possivel dizer que a fase cronica pode ser
descrita como uma exacerbagdo dos sinais clinicos da fase aguda, somado a
complicagbes hematoldgicas, renais ou neuroldgicas (NEER, 1998; MANOEL, 2010).
Em casos avancados, € possivel a ocorréncia de choque hipotensivo, levando o
animal a ébito (RIKIHISA et al., 1992).

2.4 Diagnéstico

Atualmente, o diagnostico da Erliquiose pode ser realizado por diversas
técnicas, como visualizagdo direta do patégeno em lamina, testes sorologicos
avaliando interacbes antigeno-anticorpo e também por testes moleculares. O
diagndstico clinico se inicia pela observacdo e correlagdo dos sinais clinicos e
histérico do animal, posteriormente, o achado hematolégico que evidencia a suspeita
€ a trombocitopenia (MENDONCA, 2005). Outro ponto para atengdo € a
hipoalbuminemia com presenca de hiperproteinemia (por aumento da gamaglobulina),
evidenciando uma relagdo albumina/globulinas diminuida, que € indicativo de
alteracdes inflamatorias por razdes infecciosas (KATAOKA et al., 2006; ORTIZ et al.,
2021). Entretanto, a patogenia desta afecgcdo possui sintomas confusos e
inespecificos, ndao sendo recomendado concluir o diagnéstico baseado apenas na
clinica do animal, € necessario o uso de técnicas laboratoriais para firmar o
diagnostico (COHN, 2003).

A visualizagcdo do patégeno em esfregacos de sangue periférico € possivel,

devido ao parasitismo de células mononucleares, entretanto, mostra-se como uma
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situagado incomum. Estudos com 100 animais mostraram que em apenas 4% houve a
ocorréncia de moérulas em laminas (HARRUS et al., 1997b). Desta forma, podemos
dizer que a deteccao de moérulas € um achado circunstancial devido a frequéncia em
que se é encontrado (ISOLA et al.,, 2012). Mylonakis et al. (2003) fazem uma
comparacgao entre locais de predilecéo para identificagdo de moérulas de Ehrlichia spp.,
sendo linfonodos e o bago os melhores 6rgaos para a identificagdo na fase aguda.
Durante a fase cronica, a visualizagdo do patdgeno em leucdcitos é ainda mais dificil,
sendo recomendado a pesquisa em aspirados de linfonodos ou medula éssea
(MYLONAKIS et al., 2003; MACHADO, 2004). A nao identificacdo do patégeno em
lamina nao garante que nao ha a infeccdo (HARRUS & WARNER, 2011).

A reagdo em cadeia da polimerase (PCR) € uma ¢6tima ferramenta para o
diagndstico das Erliquioses, sendo amplamente difundida na rotina veterinaria (SILVA,
2015). O teste consiste em amplificar um material genético de interesse, neste caso o
DNA da Ehrlichia canis, para confirmar a presengca do patégeno em amostras
biolégicas, como sangue periférico, pungbes de medula éssea, linfonodos, baco,
figado e rim. Atualmente, a técnica mais sensivel € a PCR quantitativa em tempo real
(qPCR), ademais o nested-PCR também costuma ser utilizado, permitindo a
identificacdo da espécie envolvida (HARRUS & WANER, 2011; NAKAGHI et al., 2004).

Outra alternativa para diagndstico sdo os testes soroldgicos, com técnicas
como a imunofluorescéncia indireta (RIFI), ensaio imunoenzimatico (ELISA), Western
Blottin e imunocromatografia (SNAP test). Os anticorpos contra a Ehrlichia canis
podem ser detectados a partir de sete dias para IgM ou imunoglobulina M que sao
anticorpos de fase aguda e 15 para a IgG ou imunoglobulina G que sao anticorpos de
uma fase mais tardia, de memoaria, de modo que titulos de IgG se iniciam baixos,
aumentando ao longo da progressao da doenga (WANER et al., 2001). Atualmente
existem inumeros testes soroldgicos, variando de acordo com a técnica e
sensibilidade, sendo o padrdao ouro a imunofluorescéncia indireta (HARRUS &
WANER, 2011). Dentre os kits comerciais, um dos mais utilizado é o Immunocomb®,
baseado em um teste “dot-blot-ELISA” (ISOLA, et al., 2012), capaz de fornecer a
titulacdo de anticorpos, possibilitando acompanhar a progressdo da infecgdo, bem
como o declinio dos anticorpos apds o tratamento. Vale ressaltar que em casos de
progressao da doenca para a fase subclinica, por melhora clinica esponténea ou por
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tratamento ineficaz, os titulos sorolégicos se mantém elevados, indicando persisténcia
da infecgcao e estimulo antigénico crénico (WANER et al., 2001; MANOEL, 2010).

2.5 Tratamento

O tratamento mais atual da Erliquiose monocitica se baseia no uso das
tetraciclinas, sendo apontadas como o farmaco mais efetivo para a enfermidade
(HARRUS & WANER, 1997a). A duragdo recomendada para o tratamento é de 21 a
28 dias consecutivos, podendo ser estendido até 8 semanas para o tratamento de
animais na fase crénica (ISOLA et al., 2012). Entretanto, esta duragdo possui um
consenso variado, uma vez que outros pesquisadores recomendam o0 uso da
doxiciclina por 10 dias, além da recomendagdo de outros farmacos como o
cloranfenicol (QUINN et al., 2011).

Dentre as tetraciclinas, a doxiciclina é a droga de eleigédo. Isto porque, trata-se
de uma molécula que atinge rapidamente altas concentragdes sanguineas e teciduais,
possibilitando uma rapida dispersdo (SOUZA et al., 2004). Além disso, € um farmaco
que nao prejudica a fungao renal, sendo recomendada para pacientes renais
(MACHADO, 2004). Souza et al. (2004) mostraram que o uso da doxiciclina ja é
suficiente para a resolucédo da infecgcao, ndo sendo necessario a associagao com o
dipropionato de imidocarb (Imizol®). A utilizagdo do imidocarb isoladamente né&o

resulta em eficacia do tratamento, conforme descrito por Van Heerden et al. (1981).

3 Relato de caso
3.1 Erliquiose monocitica canina - Bob Borges
3.1.1 Histoérico do paciente

O presente caso foi encaminhado para a clinica veterinaria Franciscao no dia 03
de agosto de 2023, triado pela M.V. Bianca Jacob Shimizu e em sequéncia repassado
para o M.V. Nathan da Rocha Neves Cruz, hematologista. O animal Bob Borges,
canino, SRD, 6 anos, castrado e pesando 19,4 kg, chegou a clinica com diagndstico
prévio de Ehrlichia canis. O diagnéstico foi incidental e realizado por outro veterinario,

uma vez que o paciente procurou atendimento em maio por matar um gamba. No
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exame de sangue detectou-se trombocitopenia, leucopenia, hiperproteinemia e série
vermelha diminuidas, mas dentro dos valores de referéncia, desencadeando a
suspeita (figura 22). Foi realizado o teste comercial 4DX (IDEXX) com resultado

positivo.
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Fresenca de alguns agregados plaguetarios.

Figura 22. Hemograma realizado pelo LACVet no dia 04 de abril de 2023.

O tratamento instituido foi a doxiciclina (Doxifin — OuroFino®) por 28 dias
consecutivos, entretanto, por descuido do tutor foram realizados apenas 15 dias. Na
tentativa de concluir o tratamento, o tutor optou por realizar mais 15 dias do
medicamento, uma semana depois. No dia 17/05/23 o animal refez o hemograma
(figura 23) para avaliar a eficacia do tratamento, de modo que, houve melhora da série
vermelha, discreta melhora da trombocitopenia, mas manteve-se trombocitopénico,

houve piora da leucopenia e ainda apresentava hiperproteinemia. Devido a auséncia
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de normalizagdo do hemograma, o veterinario instituiu um novo ciclo da doxiciclina,
que desta vez foi realizado da maneira correta. Em sequéncia, o caso foi repassado a

clinica Franciscao juntamente ao hematologista Nathan.
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Trombocitopenia confirmada em li3mina. Presenca de macreoplaguetas.

Observacdo: plasma moderadamente hemolisado & discretamente lipémico.

Figura 23. Hemograma realizado pelo LACVet dia 17/05/23.

3.1.2 Consulta com o Hematologista

Foi apresentado o histérico do animal e a principal suspeita foi a Erliquiose cronica,
devido ao tratamento ineficaz com flutuacdo dos valores de leucécitos, eritrocitos e
plaquetas. Por esse motivo, foi realizado um novo hemograma (figura 24), com
solicitacdo de mielograma para avaliar a produgao celular e descartar indicios de
aplasia medular. Também foi solicitado um exame ultrassonografico para avaliar o
baco e possivel sequestro esplénico de células anormais. Por fim, exame de PCR
para descartar doengas infecciosas - Ehrlichia spp., Babesia spp., Anaplasma spp.,

Leishmania infantum (chagasi), Mycoplasma haemocanis, Rangelia Vvitali,
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Hepatozoon spp., Leptospira spp., Rickettsia rickettsii (Febre Maculosa). Além dos
exames complementares, foi prescrito dois suplementos: acido félico e Imunees
(OuroFino®) por 30 dias, com o objetivo auxiliar o sistema imune e consequentemente

a producéao de células de defesa pela medula éssea.

ERITROGRAMA =-==--- Resultados ------- Valores de referéncia
Eritrocitos: 7,65 milhdes/mm? 5,5 a 8.5 milhdes/mm?
Hematocrito: 499 % 37a55%
Hemaoglobina: 17.0 g/dL 12a 18 g/dL
V.C.M.: 652 fL 60a77fL
H.C.M.: 222 pg 19223 pg
CHC.M.: 34,1 g/dL 31 a34 g/dL
LEUCOGRAMA -—-—-— Resultados --——- Valores de referéncia
Leucdcitos: 4.800 /mm? 6.000 a 18.000 /mm*

======- REsultados ----—- Valores de referéncia

redativa(%a) absoluto (/mm) relatival %) absoluto (/mm?)

Metamieldcitos: 0 0 0% 0 /mm?
Bastonetes: 0 0 0a3% 0 a 300 /mm®
Segmentados: 80 3840 60a 77 % 3.600 a 13.800
Eosindfilos: 3 144 2a10% 100 a 1300 /mm?
Basdfilos: 0 0 Da1% 0 /mm?
Linfécitos: 12 576 13a 30 % 720 a 5.400 /mm
Mondcitos: 5 240 3a10% 180 a 1.800 /mm
RDW: 15.50 % . 12a15%
PPT 7.00 g/dL 6,0a8,0g/dL
Plaguetas 130.000 fmm?® 180 a 500 mil/mm?
Observagio

Presenca de agregados plaguetarios (++)
PESQUISA DE HEMATOZOARIOS

Nao foram observados hematozodrios nas amostras analisadas.
A pesquisa de hematozoarios pode levar a resultados falssegativos.

Figura 24. Hemograma realizado pela CitolabVet em 03/08/23.

Ao novo hemograma podemos observar queda na série vermelha e proteinas
totais, mas mantendo-se dentro dos valores de referéncia. O animal apresentou
leucopenia persistente, enquanto a contagem de plaquetas aumentou. Entretanto,
houve a presencga de agregados plaquetarios, indicando que o valor plaquetario pode
ser maior que o descrito. O ultrassom apontou discreta esplenomegalia. O painel de
PCR foi realizado com amostras de sangue total e medula 6ssea, voltando negativo
para todos os agentes. No entanto, é importante considerar a possibilidade de falsos
negativos, especialmente na fase cronica, onde a bacteremia pode ser baixa e
intermitente. O mielograma (figura 25) foi realizado com amostras da medula 6ssea,
revelando que a relagdo entre a série granulocitica (hipoplasica) e eritréide

(hiperplasica) estd diminuida. A série megacariocitica, mostrou-se normocelular,
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préximo ao limite inferior, resultados que corroboram com os achados hematolégicos.
Além disso, sugeriu-se correlagdo clinica e diagndstico diferencial para

hemoparasitoses.

MATERIAL:
Medula dszea colhida em cabeca de umero sem dificuldade. Avaliades squash de espiculas.

CELULARIDADE:
Normocelularidade

SERIE ERITROIDE:
Hipercelularidade com maturagao escalonada (presenca de 1% de rubriblastos, 6% de promnubricites, 18% de
rubricitos & 31,3% de metarrubricitos). Auséncia de alteragies morfoldgicas.

SERIE GRANULOCITICA:
Hipocelularidade com maturacio escalonada (presenca de 0,7% de pré-mielécites, 2 3% de mieldcitos, 14,7% de
metamieldcitos e 21,7% de bastonetes). Auséncia de alteracdes morfoldgicas.

SERIE MEGACARIOCITICA:

Normocelularidade com maturacio escalonada (presenca de megacarioblastos, promegacariocitos e
megacaridcitos imaturos e maduros). Média de 4 precursores por campo de menor aumento (CMA). Auséncia de
alteragdes morfoldgicas.

Referéncia: entre 4 e 6 precursores/CMA

OUTRAS CELULAS:

Mota-se a presenca de linfdcitos pequenos (0,3%), plasmdacitos (1,7%) e macrdfagos (2,3%) com eritrofagocitose
& com hemossiderina e ferro em quantidades normais.

Referéncias:

macrifagos até 2%

plasmdcitos até 3%

linfécitos maduros até 5%

RELAGCAO G:E : 0,70
Referéncia: 0.75a25

AGENTES INFECCIOSOS:
Mao foram visualizados agentes infecciosoz nas amostras analizadas.
A pesquisa de agentes infecciosos pode levar a rezsultados falzo negativos.

INTERPRETAGAOD:

Paciente com leucopenia persistente sem resposta a tratamentos prévios.

Medula dszea mostrando normocelularidade com relagao G:E baixa indicando hiperplasia eritrdide e hipoplasia
granulocitica.

Recomenda-se comelacio cinica e diferencial para hemoparasitose, processos imunomediados e neoplasias,
além de toxicidade (por estrégeno, guimiocterdpicos ou antifingicos) e infecgdes como erliquiose ou tans&

Figura 25. Mielograma coletado pela M.V Gisele Nassif Conti na clinica veterinaria Franciscéo e
analisado pelo CitolabVet em 07/08/23.

3.1.3 Consulta de retorno com Hematologista

No dia 22/09/23 o animal Bob Borges compareceu a clinica para retorno com o
hematologista e nesta consulta os resultados dos exames foram explicados ao tutor.

Concluiu-se que o caso do Bob é complexo, devido a ineficacia dos tratamentos
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prévios e que pode ser um caso de Erliquiose crénica. Portanto, o paciente encontra-
se na ultima fase da afecg¢ao, apresentando um prognéstico clinico e de tratamento
reservado a ruim. Foi realizado exame de sangue para obter novos parametros para
acompanhamento, disponivel na figura 26. Comparado ao exame anterior (figura 24),
houve diminuigdo das trés linhagens celulares, sendo os trombdcitos o valor mais
discrepante. A persisténcia da leucopenia e flutuagdo das plaquetas foi fator de alerta

aos veterinarios.

HEMOGRAMA
Material..: SANGUE COME.D.TA.
Metodologia: IMPEDANCIA

Eritrograma

Eritrocitos 7,3milhdes/mm?® 5,5 A 8,5 milhdes/mm?*
Hematdcrito 458 % 37A55%
Hemoglobina 16,1g/dl 12,0 A 18,0 g/dI
V.c.m. 62,9fL 60AT77fL

H.c.m. 22,1Pg 19,0 A 23,0 pg
C.h.cm. 35,2g/dl 31 A 34 g/dl

RDW 14,6% 12A 15%
Leucograma

Leucocitos 4,3x10¥mm? 6,0 A 18,0 x10%mm?®
Bastonetes 0% 0/mm? 0a 300 /mm?* 0a3%
Segmentados 81% 3483/mm® 3600 a 13800 /mm* 60a77 %
Eosindfilos 2% 86 /mm* 0 a 1300 /mm?® 2A10%

Basdfilos 0% 0/mm? 0 /mm? 0A1%

Linfécitos 14% 602/mm? 780 a 5400 /mm? 13A 30 %
Monécitos 3% 129/mm? 180 a 1800 /mm? 3a10%
Plaquetograma

Contagem plaquetaria: 80x10*mm? 180 a 500 x10%/mm?
Proteina Plasmatica Total: = 7,0g/dl 6,0a8,0 g/dl

Valor Ref. Absoluto

Valor Ref. Relativo

Figura 26. Hemograma realizado pela clinica Franciscdo em 22/09/23.
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3.1.4 Sorologia Ehrlichia canis

Devido o resultado negativo do PCR optou-se em realizar a sorologia contra
Ehrlichia canis, através do teste comercial ImmunoComb (Biogal®). Esta conduta teve
como obijetivo a identificacdo de anticorpos contra o agente circulante, para isso foram
realizados dois testes sorolégicos com o intervalo de um més entre eles, a fim de
avaliar a presenca de replicagdo do agente na corrente sanguinea. O primeiro teste
(figura 26.A) foi realizado em outubro, com o resultado S4-S5, interpretado como
reacao positiva, com titulos entre 1:160 a 1:320. Por sua vez, o segundo teste (figura
26.B) realizado em novembro veio com resultado S5, considerado fortemente positivo
e titulos acima de 1:320. Demonstrando que existe uma infecgao ativa ou crénica,

devendo ser avaliado de acordo com a clinica do animal.

SOROLOGIA ERLIQUIOSE SOROLOGIA ERLIQUIOSE
MATERIAL: SORO. MATERIAL: SORO.
METODOLOGIA: ImmunoComb METODOLOGIA: ImmunoComb.
RESULTADO: REACAO POSITIVA (IF 1:160 [ 1:320). RESULTADO: REAGAO POSITIVA (IF 1:320).
(SCORE 54-55). (SCORE 55)
A B

Figura 27. Sorologia contra Ehrlichia canis realizados pelo LACVet; (A) no dia 13/09/23; e (B) no dia
05/10/23.

O teste ImmunoComb (Biogal®) ¢€é wuma modificagdo da técnica
imunoenzimatica ELISA, sendo considerado um Dot-blot-ELISA. Este é capaz de
identificar a presenga de anticorpos IgG, revelando o titulo de anticorpos IgG anti-
Ehrlichia canis. O teste comercial (Figura 27) € composto por um pente de plastico
impregnado por antigenos de E. canis e uma placa reveladora com os reagentes
necessarios para a reagao enzimatica. Atécnica consiste em inserir o cartao adsorvido
por antigenos na placa reveladora com o soro ou plasma do animal, respeitando a
sequéncia e tempo pré-determinados pelo fabricante, obtendo ao final dois pontos em

diferentes escalas de cinza.



48

A coloracao varia de acordo com a intensidade da reagcdo. Quanto mais escuro
o tom de cinza, maior € a reagao, revelando maiores titulos de anti-IgG. Por sua vez,
tons mais claros, menor é a reacdo enzimatica e, consequentemente, menor é a
titulacdo. No pente irdo aparecer dois pontos, sendo o superior 0 ponto controle e o
inferior o resultado do teste. A interpretagcdo do exame é feita com a escala (Comb
Scale), demonstrada na figura 28a, de modo que, fixa-se o controle na coloragdo em
gque 0 mesmo mais se aproxima e em seguida também se ajusta o ponto inferior,

obtendo uma categoria. De acordo com a cor se define a titulagdo (Figura 28b).

BLELRLEEDRRN

ComB SCALE

Figura 28. (A) Escala para interpretacao, placa reveladora e pipeta; (B) Pente impregnado com

antigenos pronto para a interpretacédo. Fonte: Acervo pessoal.

Tooth
Ne Results Remarks
H l B l m m H E] I l 1,3 255 Reagdo forte positiva Titulo 1:320-1280
Comb Seals 2,1 $3-54 | Reacdo média positiva Titulo 1:80-1:160
4,12 $1-2 | Reacao fraca positiva Titulo 1:20-1:40
58 S0 Reacao negativa Negativo
6,7 *Referéncia Positiva sem reacao | Teste invélido
*Sombreamento interfere com .
9 * . Teste invélido
aleitura
Sombreamento nao interfere
10 253 com a leitura S = 3 reacao Positivo
\\___/ A positiva B

Figura 29. (A) Demonstracéo de ajuste do Comb Scale; (B) Titulagdes possiveis ao realizar o teste.
Retirado de: AGOTTANI, 2019.
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3.1.5 Novas diretrizes de tratamento

ApOs a avaliagao sorologica, repetiu-se o exame de sangue (figura 29), a fim de
avaliar e acompanhar a flutuagao dos parametros hematolégicos. Os resultados foram
semelhantes ao hemograma anterior (figura 26), com discreto aumento dos leucdcitos

e trombdcitos, mas mantendo-se abaixo do valor de referéncia.

7,07 milh/mm? 5,% a 8,5 milhdes,/mm?
14,2 g/dL 12 a 18 g/dL
44,9 & 3T a 55 %
64 £1 80 a 77 f1
20 rg 19,5 a 24,5 pg
32 g/dL 30 a 36 g/dL
Proteinas totais........: 6,6 g/dL 5,5 a 8,0 g/dL

Observagdc Série Vermelha:
Hemacias sem alteracdes morfologicas.

LEUCOGRAME
Leucdcitos Totais........: 4_500 &.000 a 18.000/mmd
% mm3
Segmentados. . ... .. i aanat a8 3.9860 3.600 a 13.860/mmd
Bastonates. .. ... coveiaanatl o ] 0 a 540/mmd
EoSindfilos.. . ..oveeevn.nt 1 as 120 a 1.800/mm3
Basdfilos. . ..o vaneraanatl 0 ] 0 a 180/mmd
Linfdcitos Tipicos....... : 10 450 T80 a2 5.400/mm3
Linfdcitos Atipicos......: 0 ] 0/ mm3
MONBCItOS . o v e v nnreennnst 1 as 180 a 1.800/mm3
Mieldoitos. ..o veneenanal 0 o 0/ mm3
Metamieldoitos. (..o weea! 0 o 0/ mm3

Observagdc Série Branca:

Leucdcitos sem alteracdes morfoldgicas.

PLAQUETAS . . .............:1 90.000 /mm? 200.000 a 400.000 /mm?

Observagdes plaguetarias:
FPresenga de alguns agragados plaguetarios.
Observagdo: plasma moderadamente hemolisado.

Figura 30. Hemograma realizado pelo LACVet em 08/11/23.

Com a associacao dos exames feitos até o momento e possivel diagndstico de
Erliquiose crénica, priorizou-se outra conduta. O hematologista optou por utilizar o
imunossupressor Leflunomida na tentativa de minimizar reagdes autoimunes do
organismo do paciente e, consequentemente, estabilizar os parametros

hematoldgicos. A dose inicial preconizada foi de 2 mg/kg, uma vez ao dia, durante 30
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dias. ApOs esse periodo sera realizado novo hemograma para ajuste de dose. Em
associagao, foi recomendado o uso do suplemento fitoterapico de folha de mamaéao,
para auxiliar em questdes anti-inflamatorias e antioxidantes, a fim de contribuir para o
sistema imunologico. Sugere-se acompanhamento mensal até determinar a terapia

mais eficaz para o organismo do animal.

4 Discussao

O caso do animal Bob Borges ¢é delicado, visto que os tutores procuraram auxilio
em maio e, desde entdo, buscam maneiras para a resolugao do problema. O animal
foi adotado ainda filhote, contudo, esteve em situagcao de rua por um periodo. Desde
entdo, o animal realiza protegdo contra pulgas e carrapatos, porém, ndo é possivel
determinar o momento que houve a infec¢do. O diagnéstico incidental foi importante

pois permitiu o inicio do tratamento antes do quadro clinico se agravar.

Ao que tudo indica, Bob esta na fase subclinica ou inicio da fase cronica, visto que
ele ndo possui sintomatologia clinica, apenas alteracées hematoldgicas persistentes,
como leucopenia e trombocitopenia, mesmo apds tratamento (HARRUS et al., 1999).
Além disso, a auséncia de sintomas correlacionada aos altos titulos soroldgicos, nos
sugere a circulagdo de anticorpos de memdéria, como a IgG. A Erliquiose possui a
particularidade que permite que o agente se mantenha escondido em leucdécitos
mononucleares por longos periodos no bago ou na medula é6ssea (WOODY &
HOSKIN, 1991; HARRUS et al., 1998). Desta forma, podemos sugerir que o resultado
negativo do PCR seja um falso negativo e que, no momento da analise, a bacteremia

estava baixa devido a uma parasitemia ciclica.

Anteriormente ao tratamento, o animal apresentou hiperproteinemia e
trombocitopenia, sinais clinicos que normalmente se relacionam a fase aguda
(HARRUS et al., 1996; KATAOKA et al., 2006). Apds a realizagdo do tratamento de
forma correta (figura 24), as proteinas totais retornaram ao valor de referéncia,
sugerindo que o tratamento foi eficaz. A trombocitopenia, por sua vez, apresentou uma
melhora temporaria. No entanto, os valores retornaram a niveis reduzidos com um
pouco mais de um més, como também demonstrado na figura 24. O estado
hiperglobulinémico normalmente acontece na fase aguda pelo aumento na produgao

de anticorpos contra o agente patologico (WOODY & HOSKIN, 1991). Entretanto, a



51

trombocitopenia € um achado consistente em todas as fases da Erliquiose (WOODY
& HOSKIN, 1991; WANER et al., 1995). Portanto, a melhora da hiperproteinemia com
a persisténcia da trombocitopenia apds o tratamento € mais um indicio que nos leva

a pensar que o caso do Bob esta relacionado a uma cronicidade da doenca.

A producgao de anticorpos contra agentes patologicos normalmente se inicia apos
o periodo de incubacido, aumentando até a resolugdo espontanea da infeccdo ou
tratamento eficaz. A sorologia seriada do Bob demonstrou que ele possui altos titulos
de anticorpo circulantes contra a E. canis, provavelmente IgG, podendo ser
interpretado como persisténcia da infecgao ou estimulo antigénico crénico (WANER
et al., 2001; MANOEL, 2010). Sugere-se que o caso do Bob esta relacionado ao
estimulo antigénico crénico, uma vez que houve a tentativa de tratamento, mas néo
houve declinio da titulacdo de anticorpos. A exposi¢cao prolongada ao antigeno leva
ao desgaste do sistema imune, impossibilitando que o organismo seja capaz de
controlar a infeccao favorecendo o estabelecimento da afeccdo, podendo levar a
quadros autoimunes (MENDONCA et al., 2005; ISOLA et al., 2012).

Recomenda-se doxiciclina na dose de 10 mg/kg ao dia, durante 15 a 28 dias. Em
casos subclinicos ou crénicos pode ser necessario tratamento prolongado, além dos
28 dias e, ainda assim n&o ser eficaz, com persisténcia da infeccdo (MANOEL, 2010).
O tratamento com o imunossupressor Leflunomida é indicado para o combate de
doencgas imunomediada refratarias, de modo que seu uso é recomendando quando o
tratamento com outras drogas né&o foi efetivo. A dose inicial recomendada é de 2
mg/kg, sendo necessario acompanhamento hematolégico e de enzimas do figado a
cada duas semanas, nos dois primeiros meses, pois um dos efeitos adversos é a
aplasia medular (SWANN et al., 2019). A regressado dos sinais clinicos somada a
normalizagdo dos parametros hematolégicos constitui em resolugéo da infecgéo por
Ehrlichia canis. Entretanto, existem casos que as alteragdes no hemograma persistem
por 3 a 6 meses (MANOEL, 2010).

A Erliquiose monocitica canina € uma doenga de distribuicdo global e alta
ocorréncia em regides tropicais e subtropicais, sendo uma afecgdo de grande
importancia para a rotina veterinaria. Muitas vezes é subestimada, mas com alto
potencial para causar danos a saude animal, de modo que o conhecimento sobre a
doenca nos auxilia a detectar, avaliar e tratar o paciente da melhor forma possivel. E

papel do médico veterinario como agente de saude, informar e instruir a populagao
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sobre a doenga, uma vez que se trata de uma doenga com potencial zoondético
(NEVES et al., 2014). O combate profilatico contra vetores é necessario para diminuir

a ocorréncia da doenga, minimizando os danos a saude animal e a saude publica.

5 Conclusao

Neste trabalho, abordou-se sobre a Erliquiose monocitica canina, aprofundando
conhecimentos sobre sua taxonomia, transmissdo e vetores, patogenia e sinais
clinicos, diagnéstico e tratamento. Os objetivos deste trabalho foram alcangados, uma
vez que foi possivel relacionar o levantamento bibliografico com um caso pratico
vivenciado durante o estagio curricular. A realizagdo deste estudo possibilitou a aluna
reforcar assuntos tedricos e praticos de extrema importancia para a formacao

académica e profissional.
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