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FRAGILIDADE OSMÓTICA ERITROCITÁRIA E RETICULOCITOMETRIA EM 

CÃES ACOMETIDOS POR DOENÇA RENAL CRÔNICA 

RESUMO- A anemia é considerada um dos fatores para avaliar progressão da 

doença renal e diminuição da qualidade de vida do paciente. Conforme a 

doença renal progride, ocorre aumento gradativo na produção de toxinas 

urêmicas que reduz a meia vida dos eritrócitos circulantes por interferir na 

estabilidade da membrana eritrocitária. Para tanto, utiliza-sea contagem de 

reticulócitos para classificar a anemia como regenerativa ou não regenerativa. 

Objetivou-se neste estudo avaliar a resistência da membrana das hemácias, 

utilizando-se do teste de Fragilidade Osmótica Eritrocitária (FOE) em cães com 

doença renal crônica (DRC) e avaliação de reticulócitos. Foram avaliados 43 

cães provenientes da rotina do Serviço de Nefrologia e Urologia do Hospital 

Veterinário Governador Laudo Natel da Faculdade de Ciências Agrárias e 

Veterinárias - UNESP - campus Jaboticabal. As referidas unidades 

experimentais foram distribuídas em três grupos, quais sejam, G0 (n=13), 

composto por cães hígidos e G1, DRC estádios 1 e 2 (n=14) e G2, DRC 

estádios 3 e 4 (n=16), classificados de acordo com o recomendado pela 

International Renal Interest Society. A fim de definir os critérios de inclusão dos 

cães foram feitos, além do exame físico, a avaliação de pressão arterial, 

hemograma, contagem de reticulócitos, exames bioquímicos, urinálise e 

relação proteína/creatinina urinária (UP/C). Para execução do teste de FOE as 

hemácias foram diluídas em concentrações decrescentes de cloreto de sódio e 

analisadas por citometria de fluxo. As concentrações de creatinina sérica (sCr), 

ureia sérica (sUreia), fosfato sérico (sP) e UP/C foram superiores no grupo G2 

quando comparado ao G0 (p<0,05). Com relação às variáveis hematológicas, 

foram observadas diferença estatística entre o número de hemácias (p<0,009), 

hematócrito (p<007) e hemoglobina (p<0,007), que decresceu conforme a 

doença renal avançava. A FOE e os reticulócitos apesar de terem variado 

individualmente, dependendo do estádio da DRC de cada paciente, não 

apresentaram diferença estatística quando comparado aos animais controle e 

doentes, e tampouco quando foram confrontados os diferentes estádios de 

cães com DRC (p>0,05).Os resultados obtidos neste estudo demonstram, 

portanto que, embora a reticulocitometria seja fiadora da contagem de 

reticulócitos, a contabilização manual de reticulócitos ainda é uma opção 

segura e somente com a FOE não é possível predizer alterações na membrana 

do eritrócito em cães com DRC. 

Palavras-chave: Citometria de fluxo, Hemácias, Hemólise, Nefropatia crônica. 
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ERYTHROCYTE OSMOTIC FRAGILITY AND RETICULOCYTOMETRY IN 

DOGS AFFECTED BY CHRONIC KIDNEY DISEASE 

ABSTRACT- Anemia is considered one of the factors to assess the kidney 

disease progress and the decrease in patient's quality of life. As kidney disease 

progresses, there is a gradual increase in urinary toxin production that shortens 

the circulating erythrocyte half-life by interfering with erythrocyte membrane 

stability. To do this, use a reticulocyte count to classify anemia as regenerative 

or non-regenerative. The objectives of this study were to evaluate the 

resistance of the red blood cells, using the Erythrocyte Osmotic Fragility test in 

dogs with chronic kidney disease (CKD) and to evaluate reticulocytes. Forty-

three dogs were charged, followed by the routine of the Nephrology and 

Urology Service of the Governor Laudo Natel Veterinary Hospital of the Faculty 

of Agricultural and Veterinary Sciences - UNESP - Campus Jaboticabal. The 

experimental units were divided into three groups, namely, G0 (n = 13), 

consisting of healthy dogs and G1, CKD stages 1 and 2 (n = 14) and G2, CKD 

stages 3 and 4 (n = 16), classification proposed by the International Renal 

Interest Society. In order to define the inclusion criteria of dogs made, in 

addition to physical examination, an assessment of blood pressure, blood 

count, reticulocyte count, biochemical tests, urinalysis, and urinary 

protein/creatinine ratio. To perform the erythrocyte osmotic fragility test, red 

blood cells were diluted in decreasing sodium chloride filters (0.9 to 0.0%) and 

analyzed by flow cytometry. As creatinine serum concentration (sCr), serum 

urea (sUL), serum phosphorus (sP) and urinary protein/creatinine ratio. were 

higher in group G2 when compared to G0 (p <0.05). Regarding hematological 

variables, statistical differences were observed between the number of red 

blood cells (p <0.009), hematocrit (p <007) and hemoglobin (p <0.007), which 

decreased according to the advanced kidney disease. A cross-referenced FOE 

despite varying the number of participants, depending on each patient's CKD 

stage, shows no statistical difference when it shows control animals and 

damage, and shows when it is confronted with different cases of dogs with CKD 

(p> 0, 05) The results obtained in this study demonstrate, therefore, that 

although reticulocytometry is a guarantor of reticulocyte counting, manual 

reticulocyte counting is still a safe option and only with FOE it is not possible to 

predict changes in the erythrocyte membrane in dogs with CKD. 

Keywords:flow citometry, red blood cell, hemolysis, chronic nephropathy. 
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1 INTRODUÇÃO 

Os eritrócitos podem sofrer alterações morfológicas diante de diversos 

estados patológicos, tais como doenças renais ou hepáticas (Elias et al, 2004), 

deficiências nutricionais e diabetes mellitus (Turchetti et al 1997; Della Porta et 

al 2006). Qualquer situação que provoque alteraçãode volume, tamanho ou 

tempo de vida, quantidade de hemoglobina, elasticidade da membrana 

eritrocitária ou viscosidade sanguínea, influencia diretamente a integridade de 

membrana (Makinde e Bodade, 1994; Jain, 2010).As hemácias são suscetíveis 

também às alterações de pH sanguíneo devido a modificações do equilíbrio 

ácido-base, como pode ocorrer em casos de doenças renais (Polzin et al, 

2004).Tais condições podemcausardiminuição da resistência celular e, 

consequentemente, ao aumento da fragilidade osmótica eritrocitária (Sant’ana 

et al 2001). 

O volume celular da hemácia mantém-se em equilíbrio graças à 

estabilidade da membrana, que é composta por proteínas, lipídeos e 

carboidratos (Makinde e Bodade, 1994).Quarenta por cento da membrana do 

eritrócito é composta por lipídeos, sendo que o colesterol perfaz dezesseis por 

cento e os fosfolipídios, vinte por centode sua composição (Bratosin et al, 

1998). Como os lipídeos transitam facilmente entre as lipoproteínas 

plasmáticas e aquelas da membrana eritrocitária, a composição lipídica da 

membrana eritrocitária pode se alterar em resposta a mudanças das 

concentrações séricas de colesterol, afetando, assim, a sobrevivência dos 

eritrócitos na circulação (Meurs et al, 2005). A estabilidade da membrana pode 

ser afetada também por fatores como sais, etanol, ureia, oxidação celular e 

idade (Telen e Kaufman, 1999). 

Na análise imediata de esfregaço sanguíneo corado, é possível observar 

alterações de forma dos eritrócitos, morfologicamente conhecidas como 

esquizócitos, que resultam do cisalhamento eritrocitário devido a traumas 

intravasculares. Os acantócitos, que estão associados à deficiência na síntese 

de colesterol e fosfolipídeos da membrana eritrocitária; os esferócitos, que são 

encontradas no sangue de cães com anemia hemolítica e os leptócitos, que 

são eritrócitos que sofreram alterações na razão superfície/volume (Trhall et al, 

2015). Tais alterações podem estar associadas com a fragilidade osmótica 
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eritrocitária (FOE) e, consequentemente, contribui para o desenvolvimento de 

anemias (Makinde e Bodade, 1994; Jain, 2010). 

A FOE pode ser testada in vitrocomo escopo deavaliar a resistência 

osmótica dos eritrócitos, quando submetidos a concentrações decrescentes 

(0,9 a 0,0%) de solução tamponada de cloreto de sódio (Selimet al, 2009; Jain, 

2010).  

Além disso, os cães com doença renal crônica (DRC) geralmente 

apresentam baixa contagem de reticulócitos. A concentração de reticulócitos é 

muito útil na avaliação de anemias. A taxa de liberação de reticulócitos da 

medula óssea é o melhor meio de avaliar a função dos componentes 

eritrocitários da medula óssea (Trhall et al, 2015). 

O teste de FOE não deve ser interpretado isoladamente, mas sim em 

conjunto com os dados hematológicos e avaliação morfológica do esfregaço 

sanguíneo (Trhallet al, 2015). 

Embora o doente renal crônico apresente anemia normocítica 

normocrômica, mais frequentemente nos estádios 3 e 4 (Polzinet al, 2009), 

existem poucos estudos sobre a dinâmica dos eritrócitos na circulação durante 

o curso da doença, o que enseja a necessidade da condução de experimentos

visando melhor compreensão desses eventos. Outro fato importante que 

justifica esta pesquisa são as dificuldades já conhecidas de se diagnosticar a 

doença renal crônica em pacientes que ainda não apresentam alterações nas 

hemácias evidenciadas no quadro eritrocitário (Macdougall, 2001) nos estádios 

1 e 2 (IRIS, 2019). 

São escassos os relatos envolvendo fragilidade osmótica eritrocitária 

aplicada às alterações hematológicas em cães com DRC, bem como, a 

descrição diagnóstica e evolução patológica da população eritrocitária avaliada 

pela citometria de fluxo. 

Com base nas informações precedentes, tendo em vista a alta casuística 

de DRC em cães e, ademais, sabendo das alterações que esta doença pode 

provocar no quadro hematológico,este estudo teve como escopo avaliar a 

resistência da membrana eritrocitária a partir de diferentes concentrações de 

NaCl, em cães com doença renal crônica correlacionando às alterações 

clínicas e laboratoriais de tais pacientes. 
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7 CONCLUSÃO 

Os resultados obtidos neste estudo demonstram que, embora a 

reticulocitometria seja fiadora da contagem de reticulócitos, a contabilização 

manual de reticulócitos ainda é uma opção segura, de execução fácil, rápida, 

de baixo custo. Mesmo sendo frequente a incidência de anemia em pacientes 

com doença renal crônica, principalmente nos estádios mais avançados da 

referida enfermidade, a realização da FOE por citometria de fluxo contribui para 

a avaliação dos eritrócitos.Porém, somente com essa mensuração, não é 

possível predizer o status de resistência da membrana eritrocitária em cães 

com DRC, sendo necessário mais estudos com outros marcadores para um 

melhor entendimento da dinâmicamembranária das hemácias.  
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