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PRINCIPAIS CAUSAS DE ANEMIA HEMOLITICA NOS ANIMAIS DOMESTICOS
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RESUMO

A anemia causada por destruicdo acelerada dos eritrocitos devido a hemélise, é denominada anemia hemolitica. Podendo
ser extravascular (hemacias sdo destruidas pelas células fagociticas mononucleares) ou intravascular (lise direta das
hemacias causada por anticorpo-complemento, drogas, fragmentos de fibrina, toxinas, agentes infecciosos, desequilibrio
metabdlico. Se manifestam de forma adquirida (devido a um defeito intracelular restrito a apenas uma proteina) ou
congénita (anomalia resultante na sintese do grupo heme, podendo levar ao quadro de anemia). As anemias hemoliticas
podem ter varias causas como imunomediada, anemia hemolitica de origem toxica e anemia hemolitica de origem
parasitaria.

PALAVRAS-CHAVE: Anemia, adquirida, congénita, causas, hemolise.

ABSTRACT

Anemia caused by accelerated destruction of erythrocytes due to hemolysis is termed hemolytic anemia. They may be
extravascular (red cells destroyed by mononuclear phagocytic cells) or intravascular (direct lysis of the red blood cells
caused by antibody-complement, drugs, fibrin fragments, toxins, infectious agents, metabolic disequilibrium.) They
manifest themselves in an acquired form (due to an intracellular defect Restricted to only one protein) or congenital
(resulting anomaly in the synthesis of the heme group, which may lead to anemia). Hemolytic anemia may have several
causes such as immunomediated, hemolytic anemia of toxic origin and haemolytic anemia of parasitic origin.

KEYWORDS: Anemia, acquired, congenital, causes, hemilysis.

1. INTRODUCAO

A anemia causada por destruicdo acelerada dos eritrocitos devido a hemolise, € denominada
anemia hemolitica (LOPES; BIONDO; SANTOS, 2007).

Baseada em suas patogenias podemos classificar a anemia hemolitica como extravasculares
ou intravasculares. Nas extravasculares as hemacias sdo destruidas pelas células fagociticas
mononucleares no baco, figado e medula 6ssea. Ja na intravascular ocorre lise direta das hemaécias
devido a ligacdo anticorpo- complemento, drogas, fragmentos de fibrina, toxinas, agentes infecciosos
e desequilibrios metabolicos. Baseado na idade do animal e no periodo em que a anemia se
manifestam, podemos classificar em adquiridas e congénitas (NELSON; COUTO, 2001).

As anemias hemoliticas congénitas geralmente ocorrem devido a um defeito intracelular
restrito a apenas uma proteina, o que determina o grau desta anemia é a proteina especifica que foi
afetada e a localizacdo do defeito dentro da molécula. Nos animais essas anomalias podem resultar da
sintese do grupo heme e de enzimas glicoliticas (CARLTON; MCGAVIM, 1998). A porfiria
eritropoiética congénita € uma anomalia resultante da sintese do grupo heme de maior relevancia
podendo levar ao quadro de anemia hemolitica (APPELT, 2007). Deficiéncia de piruvato quinase e
deficiéncia de fosfofrutoquinase ambas ja descritas em cdes, sdo consideradas anomalias por
disturbios hereditarios que ocorre nas enzimas glicoliticas (CARLTON; MCGAVIM, 1998). Sendo
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que a deficiéncia de piruvato quinase é a eritroenzimopatia mais comum em cées e gatos (HLAVAC
et al., 2012).

De modo geral, os achados laboratoriais sugestivos de anemia hemolitica sdo: resposta
regenerativa caso o tempo seja suficiente para a reposta da medula 6ssea, a concentragdo da proteina
se encontrar normal; leucocitose por neutrofilia com desvio a esquerda, resultante do estimulo da
medula éssea, hiperbilirrubinemia (gerando a coloracdo amarelada no plasma), hemoglobindria e
hemoglobinemia em hemolise intravascular (gerando a coloragdo avermelhada no plasma). A
hiperbilirrubinemia quando associada a diminuicdo do volume globular sugere uma fagocitose
aumentada dos eritrocitos (GONZALEZ; SILVA, 2008). No esfregaco sanguineo deve se observar
cuidadosamente se ha presencas de parasitas eritrocitarios, policromasia, esferdcitos e corpusculos de
Heinz (PRADO, et al.; 2016).

2. DESENVOLVIMENTO
2.1 Anemia Hemolitica Congénita
2.1.1 Porfiria Eritropoeitica Congénita

A porfiria eritropoiética congénita acometem os bovinos, suinos e felinos. Geralmente
bovinos de racas Holandeses e Shortorn sdo acometidos e € caracterizada pela coloracdo marrom-
avermelhada dos dentes e o0ssos devido a acumulacdo de porfirinas, a circulacdo das porfirinas
fotodinamicas no sangue desses animais resultam em lesbes de fotosenssibilizacdo na pele nédo
pigmentada e anemia hemolitica. A destrui¢do dos eritrécitos maduros ou imaturos é causada devido
ao acumulo exacerbado de porfirinas (CARLTON; MCGAVIM, 1998). Nos suinos a sintomatologia
é caracterizada apenas por coloracdo marrom dos dentes, ndo é observada lesdes de pele. Ja nos
felinos a doenca é observada na época de erupcdo dos dentes primarios, que se apresentam com
pigmentacdo acastanhada e fluorescéncia vermelho-rosada sob luz ultravioleta, logo apds a troca para
0s dentes permanentes esta pigmentacao se torna menos notavel. O diagnostico é realizado com bases
no historico, sinais clinicos e alteracGes laboratoriais, como dosagem de uroporfirina e coproporfirina
na urina, e necropsia. O tratamento principal consiste em evitar a exposicdo destes animais a luz solar
e retirar os animais da reproducdo, podem ser utilizados também antissépticos e pomadas para
tratamento topico (APPELT, 2007).

2.1.2 Deficiéncias de Piruvato-Quinase e Deficiéncia de Fosfofrutoquinase

A deficiéncia de piruvato-quinase foi relatada em cdes da ragca Basenji, Beagle e West
Highland White terrier (NELSON; COUTO, 2001) resulta em uma anemia hemolitica grave com



reticulocitose acentuada. O bloqueio distal na rota de Embden-Meyerhof resulta em um sintese
inadequada de trifosfato de adenosida(ATP), diminuindo a vida dos eritrocitos, a maioria desses
animais desenvolvem mielofibrose e morrem devido a interferéncia com a acelerada eritopoiese
compensatéria (CARLTON; MCGAVIM, 1998). Apds eliminar as causas mais comuns de anemia
hemolitica (autoimune, téxica e infecciosa) a deficiéncia de piruvato quinase deve ser considerada.
(GIGER; RAJPUROHIT; FILLERA , 2010). Nos cées, a deficiéncia de piruvato quinase causa uma
anemia hemolitica altamente regenerativa, grave e cronica com osteosclerose, enquanto nos gatos €
caracterizada por anemia hemolitica intermitente sem osteosclerose. (HLAVAC et al., 2012), estes
sinais associado com aumento da densidade dssea radiografica em animais mais velhos é altamente
sugestivo de deficiéncia de piruvato quinase. Esta deficiéncia também pode ser investigada através
do método PCR. Nao ha tratamento simples, geralmente a esplenectomia e terapia com
glicorticosterdides ndo séo eficientes. A quelacdo de ferro pode ser considerada quando a grande
deposicéo de ferro ocorre nos tecidos. Os cées afetados geralmente morrem em uma idade jovem (1 -
4 anos) por causa de anemia progressiva ou insuficiéncia hepéatica (GIGER; RAJPUROHIT,;
FILLERA : 2010).

A deficiéncia de fosfrutoquinase foram descritas nas racgas de cées Springer Spaniel Inglés e
Cocker Spaniel, geralmente ocorre hemolise induzida pela deficiéncia de fosfofrutoquinase, esses
episodios hemoliticos ocorrem depois da hiperventilacdo que os animais fazem durante os exercicios
(NELSON; COUTO, 2001), pois devido esta deficiéncia os eritrocitos sdo sensiveis as alteracdes de
pH sendo mais susceptiveis a hemdlise no momento do exercicio, resultando em alcalose. A anemia
hemolitica € menos grave do que comparada a causada pela deficiéncia de piruvato-quinase
(CARLTON; MCGAVIM, 1998).

2.2 Anemia Hemolitica Adquirida
2.2.1 Anemia hemolitica Imunomediada em Caes e Gatos

A anemia hemolitica imunomediada ocorre com maior frequéncia em cées e menor frequéncia
em outras espécies, € a consequéncia do aumento da destruicdo de hemaécias, resultante de uma acgéo
de anticorpos contra estas ou da adesdo de complexos imunes a ela (SOLATO et al., 2008). Podem
ser classificadas como primarias ou secundarias, sendo que a maioria dos casos € de origem primaria
(LIBRELOTTO et al., 2011).

A etiologia na maioria dos casos € desconhecida, sugere-se que O anticorpo agressor se
desenvolva devido a consequéncia de uma alteracdo de proteinas de membranas dos eritrocitos por
agentes infecciosos ou substancias estranhas (CARLTON; MCGAVIM, 1998). O diagndstico se



baseia na identificacdo de autoaglutinacdo e/ou esferdcitos, podemos utilizar o Teste de Coombs
como diagndstico definitivo, porém este ndo permite diferenciar se a anemia hemolitica
imunomediada € de origem primaria ou secundaria (LIBRELOTTO et al., 2011). Os farmacos mais
utilizados para o tratamento sdo o levamizol em cées e o propiltiouracil em gatos e transfusdo

sanguinea como terapia de apoio em anemias severas (SOLATO et al., 2008).

2.2.2 Anemia Hemolitica do Potro Neonato

Anemia hemolitica do potro neonato ou Isoeritrélise neonatal eqliina é uma enfermidade que
acomete potros recém-nascidos, ocorre em 1 a 2% dos partos. Sucede devido a incompatibilidade de
grupo sanguineo entre o potro e a égua e mediada por anticorpos maternos, que sao absorvidos pela
ingestdo do colostro pelo potro causando a destruicdo de seus eritrocitos (ROSSI, 2009) ou seja, a
doenca se da pela incompatibilidade do fator Rh (-) das fémeas que geram potros Rh (+). As fémeas
apos o primeiro contato com eritrécitos que carreiam o fator Rh(-) produzirdo anticorpos, os anti-Rh,
esses anticorpos chegardo ao potro pela ingestdo do colostro, que por sua vez provocara a destruicéo
dos eritrocitos, desencadeando a anemia hemolitica (FERREIRA et al, 2014).

Como diagnostico, a anemia aguda pode ser identificada através do hemograma pela
diminuicdo do volume globular. Os niveis de hemoglobina podem diminuir ou aumentar dependendo
do tempo de evolucdo da doenca, conforme a gravidade do quadro e sua duragdo pode haver
leucocitose e presenca de eritrocitos nucleados, ja nas andlises bioquimicas do soro pode revelar
aumento de bilirrubina ndo conjugada e presenca de hemoglobindria e bilirrubindria na urinalise
(ROSSI, 2009).

O tratamento varia de acordo as severidades dos sinais clinicos, como tratamento imediato é
necessario cessar a ingestdo do colostro pelo potro, e retornar posteriormente a dieta lactea a cada 2
horas com a quantidade equivalente a 10% do peso corporal do animal, transfusdes sanguineas,

hidratacdo e antibioticoterapia poderdo ser necessarias (FERREIRA et al., 2014).
2.2.3 Anemia Hemolitica Toxica
2.2.3.1 IntoxicacBes por Cebola (Allium cepa)

As cebolas contém agentes oxidativos capazes causar anemia hemolitica oxidativa. Algumas
das primeiras documentacdes desta doenca e dbito, foram descritas em equinos e bovinos na América
do Norte relacionadas a ingestdo de cebolas silvestres (CARLTON; MCGAVIM, 1998). A
intoxicacdo por cebola é geralmente a principal causa de anemia hemolitica por agentes oxidantes

descritas nos cées, ja os felinos sdo afetados raramente em vista de o habito alimentar ser mais



seletivo. A cebola assim como alguns outros vegetais, ndo sdo palataveis, ocorrendo a ingestao
normalmente  por  excesso fome  (DALCUL,; MILDNER;  ROSSATO,  2013).

O principio toxico (n-propil dissulfito) que esta presente na cebola causa a transformagéo da
hemoglobina em metemoglobina (FIGHERA et al., 2002) por meios ainda desconhecidos, esse
processo pode ser ativo tanto com a ingestdo de cebola crua como cozida ou desidratada. A crise
hemolitica é basicamente extra vascular, embora varios casos existam um componente intravascular
que  desencadeia  metemoglobindria  (DALCUL; MILDNER; ROSSATO, 2013).

A intoxicacdo espontanea por cebola, esta associada a dois tipos de manifestacdo clinico-
patoldgico, a condicdo aguda, quando h& ingestdo de grandes quantidades em uma Unica vez,
caracterizado pela metaglobindria grave causando cianose e Obito e a condi¢do crbnica, devido a
anemia hemolitica com corpusculos de Heinz, onde os animais ingerem pequenas quantidades por
varios dias, desencadeando o quadro hemolitico (FIGHERA et al, 2002).

Dentre os sinais clinicos, incluem anemia hemolitica associados a palidez, ictericia apatia e
fraqueza, hemoglobundria ja relatada em bovinos que ingerem grandes quantidades de cebolas.
Felinos sdo mais susceptiveis a lesdes oxidativas de eritrdcitos, devido a cadeia de globina de seus
eritrocitos conterem mais aminoacidos com grupos sulfidril do que os dos outros mamiferos
(CARLTON; MCGAVIM, 1998). As caracteristicas desta anemia incluem achados como
policromasia, anisocitose e metarrubicitemia, podendo encontrar também inclusdes eritrocitarias
como os corpusculos de Heinz (FIGHERA et al., 2002). O tratamento consiste em diurese com fluido
intravenoso, inducdo ao vémito, pode se realizar a lavagem orogastrica e administracdo de carvédo
ativado e catarticos, em casos de anemia severa pode se realizar a transfusdo de concentrados de
hemécias ou carreadores de oxigénio com base na hemoglobina (DALCUL; MILDNER; ROSSATO,
2013)

2.2.3.2 IntoxicacOes por Cobre

O Cobre estd presente em diversos processos no organismo, tais como a metabolizacdo do
ferro por enzimas, a formacdo de elastina e do coladgeno, que sdo proteinas presentes em variadas
partes do corpo como, por exemplo, nos vasos sanguineos, a producdo de melanina, responsavel pela
pigmentacdo da pele, pelos e 18 (COSTA, 2011).

Basicamente, ha intoxicacdo por cobre e hemoélise quando as concentracdes do cobre no
plasma excedem a capacidade de ligacdo de suas proteinas transportadoras, em concentragdes altas o
cobre inibe enzimas na via de desvio da hexose monofosfato, prejudicando o metabolismo da
glutationa e causando formacdo de corpusculos de Heinz (CARLTON; MCGAVIM, 1998). O

excesso do cobre no plasma pode ser oriundo de grandes concentragdes em administragfes acidentais



de sais de cobre sollveis, parasiticidas, sprays fungicidas, pastejo em pastos contaminados com
fumaca de fundigdes, fornecimento de misturas minerais ou de blocos minerais para lamber que
contém quantidades excessivas de cobre; sal ou misturas minerais com cobre; ragées concentradas
enriquecidas com cobre e administradas em quantidades excessivas (COSTA, 2011).

As intoxicacOes podem apresentar dois quadros clinicos distintos, o primeiro caracteriza pela
intoxicacdo aguda, na qual o animal apresenta uma grave gastroenterite logo ap6s a alta ingestdo de
cobre, e o segundo denominado intoxicacdo cronica, sendo o mais comum, caracterizado pelo
acumulo de cobre principalmente no figado sem manifestacbes clinicas, logo apds por um fator
desconhecido o cobre é liberado causando hemdlise macica e que ird provocar ictericia e
hemoglobindria (LEMOS et al., 1997). As duas formas da doenca desencadeiam hemdlise que pode
evoluir para insuficiéncia hepatica e/ou renal, aumentando a mortalidade dos animais. No diagnéstico
deve se avaliar o historico, os sinais clinicos, macro e microscépicos e realizar analises do mineral
nos rins e figado (SANTANA et al., 2014).

Os exames hematologicos de animais com intoxicagdo por cobre demonstram uma anemia
acentuada, hemoglobinemia desproporcionalmente altas e nos esfregacos sanguineos ha presenca de
corpusculos de Heinz (CARLTON; MCGAVIM, 1998).

O prognostico da intoxicagcdo por cobre é reservado em todas as espécies, quando ha
intoxicacdo dw forma aguda podem ser necessarios sedativos e tratamento sintomatico para evitar o
choque. Durante a crise hemolitica 500 mg de Vitamina C por animal por dia, por via subcutanea,
pode diminuir o dano oxidativo nos eritrocitos. Em alguns casos prednisona ou prednisolona podem
ser indicadas para auxiliar a aumentar a excrecdo de cobre e reduzir o dano hepéatico (SANTANA et
al., 2014).

2.2.4 Anemia Hemolitica de Origem Parasitaria

2.2.4.1 Anaplasmose X Babesiose

A doenca é conhecida como Tristeza Parasitaria Bovina é caracterizado por anemia, ictericia,
hemoglobintria, anorexia e com alta mortalidade em bovinos frageis. E transmitido pelo carrapato
Rhipicephalus microplus (KIKUGAWA, 2009).

Na anaplasmose o seu patdgeno é chamado de Anaplasma marginale sendo intracelular
obrigatorio de eritrocitos com um periodo de incubacéo de 28 a 42 dias (ANDRADE et al, 2004). Em
esfregacos sanguineos é possivel visualizar os eritrocitos infectados e eritrocitos imaturos. O

diagndstico segue a anamnese do paciente, sinais clinicos como anorexia, mucosas palidas, febre,



depressdo, e exames laboratoriais para confirmacdo da anaplasmose. No laboratério é feito um
esfregaco de sangue periférico na l1amina, coletado da orelha ou cauda dos bovinos, sendo corada
pelo Giemsa, onde permitird a visualizacdo da A. marginale nas margens das heméacias no
microscopico (MARQUES, 2003).

Na babesiose a infecgdo ocorre por uma multiplicacdo dos protozoarios da espécie Babesia
bigemina nos vasos periféricos ou na espécie Babesia bovis nos vasos viscerais, causando a hemdlise
das hemacias e desenvolvendo a anemia (KIKUGAWA, 2009).

O diagnostico é realizado através sinais clinicos como ictericia, hemoglobindria e febre, ou
por meio de esfregaco sanguineo, utilizando Giemsa para corar a lamina, facilitando encontrar
heméacias contaminadas por Babesia. O hematdcrito cai para 15% a 12% entre cinco a oito dias,
sendo que o normal é 35%. Na coleta de sangue dos pulmdes, do coracdo e dos rins, é realizado um
esfregaco novamente corado pelo método Giemsa, onde é possivel detectar no microscopio 0s
protozodrios da  espécie B. bovis. (MARQUES, 2003; LEATCH, 2001).

Para o tratamento existe uma medicacdo especifica para 0s animais que apresentam
determinado tipo de doenca, na anaplasmose é indicado os antibidticos a base de oxitetraciclinas e
para babesiose os derivados da diamidina. Uma breve observacdo de grande importancia é que as
oxitetraciclinas ndo tem efeito na babesiose e os derivados de diamina ndo tem efeito algum na
anaplasmose, mas se houver davidas se é anaplasmose ou babesiose, € necessario oferecer os dois
medicamentos ao animal ou utilizar o dipropionato de midocarb que € indicado para os dois tipos de
doenca, pois tem acdo em ambos (KIKUGAWA, 2009).

2.2.4.2 Erliquiose

A erliquiose, também conhecida como Pancitopenia Canina Tropical, Tifo Canino ou Febre
hemorragica canina, € uma doenca riquetsial que tem como principal causa a Erlichia canis. A
transmissdo ocorre pela picada do carrapato marrom sendo o mais comum o Rhipicephalus
sanguineus, podendo ser um vetor ou um reservatorio da enfermidade. Ja a forma menos comum de
transmissdo é pelo sangue infectado de um canino para o outro no momento da transfusdo (SILVA,
2015)

O diagndstico € com base nos sinais clinicos e exames laboratoriais com alteracdo no
hemograma, como anemia e trombocitopenia. Um método de diagnéstico com grande eficiéncia é a
reacdo em cadeia da polimerase (PCR) pois capta o material genético da riquetsia no sangue do
paciente. E utilizado também um esfregaco sanguineo com a primeira gota de sangue periférico
sendo corada com Giemsa. Colocada a Iamina no microscopio Optico pode-se observar a presenca de

mérula no interior dos neutrofilos e mondcitos, essa estrutura fecha o diagndstico de erliquiose, mas



se estiver ausente ndo significa que deve-se descartar a enfermidade (BIRCHARD;SHERDING,
1998; NELSON;COUTO, 1998; ALMOSNY, 2002; ALVES et al., 2004; BABO-TERRA, 2004).

O tratamento € simples, mesmo sendo severo para a salde do animal. Deve-se medicar com
antibiotico sendo a doxiciclina o medicamento mais indicado, pois tem a capacidade de melhor
absorcdo quando administrado via oral. (DAVOUST, 1993). O tratamento suporte também é
utilizado, principalmente se for em casos crénicos. Em casos de hemorragias corrigir com transfuséo
sanguinea, casos de desidratacdo utilizar fluidoterapia, e associar também protetores gastricos e
hepaticos. E recomendado explicar para o tutor que durante as administragdes de antibi6tico ndo pode
oferecer leite e seus derivados para o animal, pois inativam a a¢do do medicamento (PASSOS et al.,
1999).

2.2.4.3 Micoplasmose

Os gatos facilmente pegam carrapatos e pulgas. Sendo entdo afetados por varias doencas entre
elas a Micoplasmose anteriormente chamada de Haemobartonela que é causada por rickétsias do
género Mycoplasmahaemofelis. A Mycoplasmahaemofelis € um parasito com capacidade de invadir
as hemacias e causando como consequéncia sua lise, desenvolvendo entdo uma anemia regenerativa,
ou seja, nao atingindo a medula Ossea (URQUHART, 1998).

O diagndstico é com base no historico do animal, nos sinais clinicos como reducao do apetite,
apatia, alopecia, ictericia, aumento da pressdao ocular, aumento da temperatura corpOrea, diarreia e
corrimento nasal. Sendo o hemograma o exame laboratorial mais indicado para confirmar
diagnodstico, pois detecta anormalidade de células e presenca do parasito (ANDRADE, 2002;
SPINOSA et al., 2002).

O tratamento é a base de antibidticos como oxitetraciclina por trés semanas, tetraciclinas ou
doxiciclina. E corticosterdides para animais com anemia grave. Também pode ser administrado
complexo B em casos de fraqueza e perda de apetite , pois tem acdo fortificante que aumenta o ténus

muscular e estimula 0 sistema circulatério (ANDRADE, 2002)

3. CONCLUSAO

Conclui-se que o reconhecimento da anemia hemolitica é de extrema importancia, pois sua
incidéncia tem aumentado na clinica de pequenos e grandes animais independente de sua causa. E
necessario ter o historico do animal, para facilitar no diagnéstico juntamente com os sinais clinicos e
exames laboratoriais, estabelecendo o tratamento especifico para cada espécie animal e

proporcionando um bom progndstico.
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