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ETIOPATOGENIA E DIAGNOSTICO DA APLASIA MEDULAR EM CAES: REVISAO
BIBLIOGRAFICA

italo Tomas Lima de Oliveiral
Victéria de Araujo Cavalcantit
MV. Msc. Melina Barreto Gomes da Silvaz

Resumo: A aplasia medular em caes é uma condi¢cdo hematoldgica grave que envolve
uma diminuicdo significativa na producdo de células sanguineas na medula éssea,
apresentando-se clinicamente com anemia profunda, trombocitopenia e sintomas
debilitantes, como fragqueza, hemorragias e infec¢des recorrentes. Este trabalho tem
como objetivo aprofundar a compreensao da aplasia medular e investigaros desafios
associados a sua etiopatogenia e seu diagnéstico. A metodologia deste estudo
envolveu um estudo descritivo, explorativo, do tipo revisdo de literatura. Houve uma
selecao criteriosa de artigos cientificos relevantes, os resultados destacam casos
desencadeados por exposicdo a substancias téxicasou medicamentos especificos
podem ter um progndstico mais favoravel, com a possibilidade de recuperacao da
funcdo medular apés a retirada da fonte desencadeante e tratamento de suporte. Por
outro lado, etiologias infecciosas e idiopaticas s&@o consideradas mais graves,
demandando assim uma analise clinica mais criteriosa, devido suas complexidades.
O diagnostico envolve algumas etapas como anamnese, hemograma e mielograma. No
entanto, a confirmacgdo definitiva muitas vezes requer andlise da citologia e bidpsia da
medula 6ssea. Em suma, a aplasia medular em cées é umacondi¢cdo hematologica que
requer uma abordagem terapéutica variada e adaptada as circunstancias individuais
de cada paciente. A identificacdo precoce da causa e a pratica de tratamentos
adequados sao fundamentais para melhorar o prognéstico e aqualidade de vida dos
pacientes caninos afetados por essa condicao.
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ETIOPATHOGENESIS AND DIAGNOSI OF BONE MARROW IN DOGS:
BIBLIOGRAPHIC REVIEW

[talo Témas Lima de Oliveiral
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Abstract: Bone marrow in dogs is a serious hematological condition that involves a
significant decrease in the production of blood cells in the bone marrow, presenting
clinically with profound anemia, thrombocytopenia and debilitating symptoms such as
weakness, hemorrhages and recurrent infections. This work aims to deepen the
understanding of spinal cord aplasia and investigate the challenges associated with its
etiopathogenesis and diagnosis. The methodology of this study involves a descriptive,
exploratory study, of the literature review type. There was a careful selection of relevant
scientific articles, the results highlight cases triggered by exposure to toxic substances
or specific medications may have a more favorable prognosis, with the possibility of
recovery of spinal function after removal of the source of release and supportive
treatment. On the other hand, infectious and idiopathic etiologies are considered more
serious, thus requiring a more careful clinical analysis, due to their complexities. The
diagnosis involves some steps such as anamnesis, blood count and myelogram.
However, definitive confirmation often requires analysis of cytology and bone marrow
biopsy. In short, bone marrow in dogs is a hematological condition that requires a
varied therapeutic approach adapted to the individual situations of each patient. Early
identification of the cause and the practice of appropriate treatments are essential to
improve the prognosis and quality of life of canine patients affected by this condition.
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1 INTRODUCAO

As doencas hematoldgicas sdo uma area de grande importancia na Medicina
Veterinaria, uma vez que afetam diretamente a salude e bem-estar dos animais. A
aplasia medular se destaca como um disturbio que pode ter impactos significativos na
producdo de células sanguineas essenciais para o funcionamento do organismo.
Neste contexto, a aplasia medular é caracterizada por uma diminui¢do significativa e
até interrupcao na producéao de glébulos vermelhos, glébulos brancos e plaquetas na
medula 0ssea, resultando em sintomas que podem variar desde anemia até um maior
risco de infec¢des (Moraes e Takahira, 2010).

Para compreender melhor a aplasia medular em cées, é crucial explorar sua
epidemiologia, que abrange aspectos como a incidéncia da doenca, fatores de risco e
sua distribuicdo demografica. Entender a epidemiologia da doenca é fundamental para
a elaboracéo de estratégias preventivas e manejo adequado da enfermidade (Costa et
al., 2019).

A aplasia medular em cdes ndo mostra predisposicdo em relacdo a idade,
sexo ou raca, podendo afetar caes de diferentes faixas etarias, sexos e racas. Além
disso, ndo héa distincdo significativa entre machos e fémeas em relacdo a
predisposi¢cdo, assim como também ndo demonstra uma preferéncia por ragas
especificas. E essencial destacar que a aplasia medular € uma condi¢do complexa e
frequentemente desencadeada por diversos fatores, como exposicdo a substancias
toxicas, infeccdes virais, drogas ou fatores ambientais desconhecidos e,portanto, ndo
existe um perfil padréo especifico (Pinto et al., 2021).

E de elevada importancia discutir as consequéncias da aplasia medular, uma
vez que seus efeitos vao muito além do comprometimento da producéo de células
sanguineas. Esta doenca pode levar a uma série de complicacbes que afetam
significativamente a qualidade de vida dos cées, incluindo anemia grave,
suscetibilidade a infec¢bes, distarbios hemorragicos, entre outros (Moraes e Takahira,
2010).

A aplasia medular em caes representa um grande desafio para o0s
profissionais da Medicina Veterinaria, devido a complexidade de sua etiopatogenia,
da variabilidade de manifestacdes clinicas, da necessidade de diagnosticos

diferenciais e dos tratamentos especificos (Pinto et al., 2021).
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No contexto da hematologia veterinaria, a aplasia medular € comumente
referida como ‘pancitopenia’, que descreve com precisdo a situagdo na qual ocorre
uma escassez generalizada de todas as principais células sanguineas. A exclusédo de
outras causas da pancitopenia deve ser feita para um diagndéstico mais assertivo, pois
ela pode estar associada a mielofitise por leucemias e mielofibrose, sindrome
mielodisplasica, sindrome hemofagocitica e mielonecrose. Sendo assim, de suma
importancia a andlise primaria da pancitopenia (Weiss e Wardrop, 2010).

A avaliacdo da medula 6ssea € um dos métodos de diagndstico da aplasia
medular, por meio da puncédo aspirativa da medula 6ssea e/ou biopsia medular para
histopatolégico, sendo o exame fundamental para um diagndstico definitivo. Porém, o
mielograma quando comparado ao histopatologico, é frequentemente mais utilizado
devido aos seus custos, mesmo ndo sendo confirmatério para a aplasia (Haddad;
Roode e Grindem, 2020).

O proposito deste estudo consiste em explorar e conhecer melhor sobre a
aplasia medular em caes, analisando suas possiveis etiologias e respectivas
patogenias, bem como opc¢des diagnosticas. Além disso, busca-se contribuir para a

disseminacdo do conhecimento sobre essa condicao.
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2 METODOLOGIA

A metodologia aplicada nesta pesquisa consistiu em uma abordagem
baseada em revisado bibliografica. A selecdo de artigos foi realizada em ambas as
linguas, portugués e inglés. Para as buscas, utlizou-se as palavras-chaves
“‘hematologia”, “infec¢ao” e “toxicidade”. As pesquisas foram feitas em bases de dados
académicos reconhecidos, em indexadores como PubMed, Google Académico e
Scielo. Essas fontes escolhidas foram por sua reputacéo na disponibilidade de artigos
cientificos, garantindo a qualidade e confianca das informacdes obtidas.

Foram achados e usados, em média, 10 artigos cientificos relacionados ao
tema, onde a selecdo final dos trabalhos foi realizada com base nos tépicos de maior
interesse na presente pesquisa. Por ser uma patologia considerada rara em cées,
encontrou-se certa dificuldade em localizar um nimero mais expressivo de artigos
cientificos sobre o tema. Foram usados estudos publicados a partir do ano 2009 até o
ano 2021, com o intuito de assegurar contribuicdes de conhecimentos maisrelevantes

na analise da aplasia medular em caes.
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3 DESENVOLVIMENTO

3.1 Hematopoiese

A hematopoiese é um acontecimento essencial para todos os seres
vivos, incluindo os cées, que ocorre principalmente na medula 6ssea. Este evento €
caracterizado pela proliferacdo e diferenciacdo das células-tronco, resultando na

formacéao de varios outros tipos de células sanguineas (Weiss e Wardrop, 2010).

Durante o desenvolvimento do organismo, a hematopoiese ocorre em varias
regibes do corpo em momentos especificos da vida. No estagio embrionario, ela
comeca a ser produzida no figado e no baco, migrando posteriormente para a medula
O0ssea. Conforme o corpo amadurece, a localizacdo da hematopoiese dentro dos
0ssos muda. Durante a fase adulta, a producdo de células sanguineas € mais ativa
nos o0ssos longos e chatos, como o fémur e a pelve. Entretanto, com o
envelhecimento, a quantidade de tecido adiposo na medula 6ssea aumenta,
substituindo gradualmente a medula ativa. Esse processo geralmente comeca na
regido do canal medular e se estende para outras areas, como epifises e metéfises
Osseas. Portanto, em cdes mais velhos, a medula ativa, onde a hematopoiese ocorre,
fica restrita aos locais onde ainda ha osso esponjoso disponivel para esse processo
(Haddad; Roode e Grindem, 2020).

Para que ocorra a hematopoiese, é necessario a existéncia de um ambiente
gue seja capaz de reconhecer e manter as células-tronco, além de fornecer os critérios
necessarios para promover a proliferacao, diferenciacdo e maturacdo. Esse local,
conhecido como microambiente hematopoiético, € composto por uma variedade de
componentes, incluindo: células endoteliais e reticulares adventicias, macréfagos,

adipécitos entre outros (Thrall et. al., 2015).
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A hematopoiese acontece em trés fases distintas. A primeira fase acontece
com as células pluripotentes; neste estagio inicial, as células sdo multifuncionais e tem
um grande potencial de se diferenciar das demais células do sangue. Séo
caracterizadas por sua capacidade de autorrenovagao, o que significa que podem se
dividir para produzir cépias de si mesmas, mantendo assim uma reserva constante de
células-tronco. Ja na segunda fase, as células pluripotentes perdem parte de sua
multifuncionalidade e potencial de autorrenovacao, porém, possuem a alta capacidade
de desenvolver-se em células maduras, como eritrocitos, leucdcitos e plaquetas
(Weiss e Wardrop, 2010). A terceira e ultima fase é caracterizada pela diferenciacao
das células-tronco especificas, influenciadas por diversos fatores de crescimento e
sinais celulares (Thrall et. al., 2015). A figura 1 que esta logo abaixo, mostra um

esquema da hematopoiese.

Figura 1. Esquema da Hematopoiese. Inicialmente, as células-tronco hematopoiéticas se multiplicam para
formar células progenitoras. Estas, entdo, passam por diferenciacéo, tornando-se precursores de eritrocitos,
leucécitos e plaquetas, que amadurecem na terceira fase. As células sanguineas maduras sédo, por fim,

liberadas na circulagéo sanguinea.

P D,

S T
©-@-®—w—0—0

Rubriblasto Prorrubrioto Rubricito Metarrubricito  Policromatéfil

Fonte: (Reagan; Rovira e Denicola, 2011).
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3.2 Medula Ossea

A medula 6ssea (figura 2) é um tecido essencial no corpo, onde ocorre a maior
parte da hematopoiese na fase adulta, além de ser responsavel pelo armazenamento
de diferentes tipos de células sanguineas como eritrocitos (glébulos vermelhos),
leucdcitos (glébulos brancos), trombdcitos (plaguetas) e linfocitos (Weiss e Wardrop,
2010).

Nos animais em crescimento a hematopoiese ocorre no interior dos 0Ss0s
longos e chatos. A medida que o animal envelhece, a regido do canal medular é
substituida por tecido adiposo, confinando a medula ativa nos locais onde ha osso

€sponjoso, ou seja, epifises e metéafises dsseas (Raskin e Meyer, 2011).

Figura 2. Aspirado de medula 6ssea de cdo saudavel. Amostra com
morfologia normal das células, incluindo a presenca de
megacariocitos e uma quantidade substancial de células. Método de

May Grinwald Giemsa; objetiva 20x.

W i
:

Fonte: (Pinto et al., 2021).
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Segundo Weiss e Wardrop (2010), a medula éssea € constituida por grupos
especificos de células agrupadas em estagio de maturacdo e ndo é uma substancia
homogénea. A avaliacdo da medula éssea, ou mielograma, se faz necesséaria sempre
gue forem observadas anormalidades no sangue que nao possam ser explicadas pelo
hemograma ou por outros exames complementares. Na figura 3, possivel observaros
locais de coleta da medula 6ssea. Para os cdes de médio e grande porte, mais
indicado é através da crista iliaca e o umero proximal. J& em cdes de pequeno, a fossa
trocantérica do fémur ou Umero proximal representam locais de mais facil acesso e

menor risco de complicacdes (Muller et al., 2009).

Figura 3. Esquema demonstrando os sitios de coleta de medula 6ssea em
cées. (1) Asa do ilio, (2) Transiliaca, (3) Fémur, (4) Umero, (5) Esterno, (6)
Costela, (7) Tibia.

Fonte: (Costa et al., 2019).

3.3 Tipos de Células Sanguineas

O sangue € um componente vital do organismo canino e desempenha um
papel fundamental em diversas fung¢fes fisioldgicas, incluindo o transporte de
oxigénio, a defesa imunolégica e a coagulacdo sanguinea. O sangue € composto por
diferentes tipos de células sanguineas, cada uma com uma funcao especifica (Thrall
et. al., 2015).
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Os eritrocitos (figura 4), também conhecidos como glébulos vermelhos, sédo
as células sanguineas mais abundantes nos cées. Sua principal fungéo é transportar
oxigénio dos pulmdes para os tecidos do corpo e, simultaneamente, remover didxido
de carbono dos tecidos, um processo denominado de trocas gasosas. A coloracao
avermelhada do sangue deve-se a hemoglobina, uma proteina que se liga ao oxigénio,

resultando na cor caracteristica (Weiss e Wardrop, 2010).

Figura 4. Eritrocitos de um cédo. Notavel uniformidade de tamanho com destaque para a
palidez central predominante. Esfregago sanguineo de céo; objetiva 100x.

Fonte: (Reagan; Rovira e Denicola, 2011).

Os leucdcitos, chamados de glébulos brancos, sédo células sanguineas que
desempenham um papel fundamental no sistema imunolégico canino. Ela atua na
defesa do organismo do animal contra infecgbes e substancias estranhas. Existem
diferentes tipos de leucécitos, incluindo neutrofilos, linfécitos, mondcitos, eosinoéfilos e
basofilos, todos trabalhando em conjunto para identificar e eliminar patégenos, como
bactérias, virus, fungos, células cancerosas e parasitas, visando manter o animal
saudavel (Silva, 2017).
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Os neutrofilos (figura 5) séo os leucécitos mais abundantes no sangue canino
e sdo responsaveis por combater bactérias, desempenhando um papel vital na
resposta imunolégica do organismo do céo. Eles realizam a fagocitose, ingerindo e
destruindo patdgenos invasores, e também desempenham um papel ativona resposta
inflamataria, contribuindo para a defesa do animal contra ameacas microbianas (Thrall
et. al., 2015).

Figura 5. Neutréfilo segmentado de um céo. A célula com o nucleo segmentado e o

citoplasma rosa é um neutréfilo maduro. Esfregaco sanguineo de céo; objetiva de 100x

Fonte: (Reagan; Rovira e Denicola, 2011)

O linfocito (figura 6) € o segundo leucécito mais prevalente na corrente
sanguinea. Elesatuam na resposta imunologica e sé&o subdivididos em linfécitos B, que
sédo envolvidosna producdo de anticorpos, e linfécitos T, que atuam na resposta

imunidade humoral(Reagan; Rovira e Denicola, 2011).
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Figura 6. Linfécito pequeno de um cédo. A pequena célula, nlcleo arredondado e citoplasma

com margem azulada é um linfécito. Esfregago sanguineo de céo; objetiva de 100x.

Fonte: (Reagan; Rovira e Denicola, 2011).

Os mondcitos (figura 7) sado leucécitos que circulam na corrente sanguinea
antes de setransformarem em macréfagos nos tecidos. Sao células fagocitarias que

eliminam bactérias e células mortas (Silva, 2017).

Figura 7. Mondcito de um cdo. A célula de grande tamanho, ndcleo sem caracteristicas
distintas, citoplasma em tonalidade azul-acinzentada e diversos vacuolos discretos é um

mondcito. Esfregaco sanguineo de céo; objetiva de 100x.

Vm -

Fonte: (Reagan; Rovira e Denicola, 2011).
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Os eosindfilos (figura 8) tem a capacidade de fagocitar patdégenos e células

mortas. Também estdo associados a resposta imune contra parasitas, além de

exercer um papel importante nas reacdes alérgicas (Thrall et. al., 2015).

Figura 8. Eosindfilo de um cao. A célula com nucleo ligeiramente segmentado e diversos

granulos arredondados de coloracdo avermelhada no citoplasma representa um

eosinofilo. Esfregago sanguineo de cao; objetiva de 100x.

Fonte: (Reagan; Rovira e Denicola, 2011).

Os basdfilos (figura 9), embora ndo haja uma fungédo atribuida de forma
definitiva, acredita-se que liberam substancias quimicas, como histamina, em resposta
a alérgenos ou inflamacdo, colaborando com os eosinéfilos em processos

imunolégicos.(Silva, 2017).
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Figura 9. Basofilo de um cdo. A célula que tem o ndcleo pouco segmentado e citoplasma

de tonalidade violeta-claro, contendo poucos granulos violeta e de pequeno tamanho, é

um basdfilo. Esfregaco sanguineo de c&o; objetiva de 100x.

)

—

Fonte: (Reagan; Rovira e Denicola, 2011).

Megacariécitos (figura 10) sédo células gigantes que residem na medula 6ssea
e atuam como precursores dos trombdcitos. A trombopoiese € 0 processo em que
células megacariociticas na medula 6ssea amadurecem, liberam pequenas pré-
plaguetas que, por sua vez, se tornam plaquetas maduras. Essas plaquetas
desempenham umpapel crucial na coagulacdo sanguinea. Quando ocorre uma lesao
nos vasos sanguineos, as plaguetas se agregam para formar um coagulo,

interrompendo assimuma possivel hemorragia (Thrall et. al., 2015).
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Figura 10. Plaquetas de um céo. As células de pequeno porte, sem nlcleo aparente, com
formato variando entre arredondado e oval, exibindo granulos citoplasmaticos em tons de
rosa a violeta, séo plaquetas. Esfregaco sanguineo de c&o; objetiva de 100x.

Fonte: (Reagan; RovirA e Denicola, 2011).

3.4 Aplasia Medular

A aplasia medular, também conhecida como anemia aplastica, € uma
condicao hematologica complexa e relativamente rara em caes que envolve uma
disfuncdo da medula 6ssea. A patologia reduz a capacidade da medula 6ssea produzir
uma quantidade adequada de globulos vermelhos, glébulos brancos e plaquetas,
levando a uma série de complica¢cfes (Haddad; Roode e Grindem, 2020).

Como principal efeito a anemia, resultante da reducdo na producdo de
glébulos vermelhos, o que compromete gravemente a capacidade do sangue de

transportar oxigénio para os tecidos do corpo (Costa et al., 2019).
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Além disso, a aplasia medular compromete significativamente o sistema de
defesa do organismo. A reducdo na producdo de glébulos brancos, que sdo os
principais agentes do sistema imunoldgico, torna o cdo mais suscetivel a doencas
infecciosas. Isso pode resultar em infec¢des recorrentes que podem se desenvolver e
agravar, aumentando ainda mais o risco para a saude do animal. Outra consequéncia
importante € a diminuicdo nas plaguetas. A falta delas pode resultar em disturbios de
coagulacéo. Estes sangramentos podem ser de dificil controle e representam um sério
risco (Haddad; Roode e Grindem, 2020).

Figura 11. Aspirado de medula 6ssea de cdo com pancitopenia.

Espicula com baixa celularidade, apresentando uma quantidade

significativa de eritrcitos. Método de May Griinwald Giemsa; objetiva

Fonte: (Pinto et al., 2021).

3.4.1 Etiopatogenias da Aplasia Medular
3.4.2 Toxinas, Drogas e Radiacao
A Aplasia Medular causada por toxinas e drogas, esta associada a utilizacédo

de alguns farmacos, como anticonvulsivantes, agentes quimioterpicos, antibiéticos,

anti-inflamatoérios nao esteroidais (Hernandez, 2015).
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A mais frequente ocorréncia de aplasia induzida por toxinas envolve o
estroégeno, por aplicagcbes exdgenas ou niveis enddgenos elevados (produzidos por
tumores). Dentre as neoplasias destaca-se o tumor de células de Sertoli. A toxicidade
do estrogeno acontece de forma indireta, através da secrecdo de uma substancia das
células do estroma do timo, que € induzida pelo estrégeno, tendo acéo inibitéria sobre
as ceélulas tronco (Costa et al., 2019).

Os medicamentos mais utilizados que ocasionam lesdao em células
pluripotentes de caes, sdo 0s imunossupressores e antineoplasicos, tais como
ciclofosmida, citosina arabisosideo, vincristina, doxorrubicina, hridoxiureia e azatipina
(Pinto et al., 2021). Outras substancias que, em situacdes pontuais, foram associadas
a ocorréncia de aplasia medular em caes incluem: quinidina, cefalosporinas,
cloranfenicol, captopril entre outras (Fighera e Gragas, 2016).

As drogas podem comprometer a hematopoiese. Podendo esse
comprometimento estar associado a danos em células tronco e precursoras
hematopoiéticas, a danos ao DNA e ao microambiente medular (Hernandez, 2015).
Para ter a confirmacao de que uma droga € a causa da falha medular é facil, acontece
guando a droga age conforme a dose dependente. Contudo, reacdes imunomediadas

ou idiossincrasicas sao de dificil diagnéstico (Moraes e Takihira, 2010).

3.4.3 Infecciosas

A Erlichia canis e parvovirus sdo os principais agentes etiolégicos de origem
infecciosas que causam aplasia medular sanguineas (Costa et al., 2019). As
erliquioses sdo doencas infecciosas transmitidas por carrapatos que acometem
mamiferos domésticos e selvagens, sdo causadas por bactérias dos géneros Ehrlichia
e Anaplasma. No Brasil, a principal espécie € a Ehrlichia canis, responsavel pela
erliguiose monocitica canina (EMC), importante infeccdo de caes caracterizada como
doencga de sintomatologia complexa, a qual varia na intensidade de acordo com a fase
clinica da doenca, que pode ser aguda, subclinica (assintoméatica) e crénica (Lucidi e
Marcello, 2015).
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Na EMC cronica, a lesdo em medula 6ssea ocorre através de mecanismos
imuno mediados que levam a hipoplasia ou aplasia das células precursoras de todas
as linhagens medulares. A elevada taxa de mortalidade nesta fase se deve a esta
situacdo, que provoca pancitopenia grave resultando em anemia (Thrall et al., 2015).

A aplasia medular proveniente do parvovirus causa uma pancitopenia, pois
infecta células proliferativas e progenitoras na medula O6ssea, porém injurias
secundarias a endotoxemia ou septicemia devem ser descartadas. Esse mecanismo

ainda ndo é bem esclarecido. (Lucidi e Marcello, 2015).

3.4.4 Idiopaticas

Ha poucos estudos a respeito aplasia medular idiopatica em caes (Pinto et al.,
2021). Baseada em casos humanos, em caes, sugere-se uma causa primaria imuno
mediada onde hd uma reacéo por linfécitos T, contra as célulastronco hematopoiéticas.
Interferons, especialmente o interferon Y, possuem um efeito antiproliferativo nas
células progenitoras (Moraes e Takihira, 2010). Deve-se descartar outra possivel

causa antes do diagnéstico de aplasia medular idiopatica (Costa et al., 2019).

35 Sinais Clinicos

A aplasia medular em cées se caracteriza por uma série de sinais clinicos que
tém um impacto direto na saude desses pacientes caninos. Uma das manifestacoes
mais notéveis é a anemia, que resulta em sintomas como fraqueza, letargia, palidez
das mucosas e, em casos graves, dificuldade respiratéria, devido a redugdo na
capacidade do sangue de transportar oxigénio para os tecidos do corpo (Silva, 2017).

Além disso, a condicdo compromete o sistema imunoldgico dos caes,
tornando-os mais suscetiveis a infec¢cdes bacterianas e virais, refletindo-se em

sintomas como febre, perda de apetite e letargia (Costa et al., 2019).
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Outros sintomas importantes sdo hematomas espontaneos, sangramento nas
gengivas, sangramento nasal e, em casos graves, sangramento interno. Os sintomas
podem variar em gravidade, dependendo do grau de reducéo das plaquetas (Haddad,
Roode e Grindem, 2020).

Em suma, as manifestacdes clinicas da aplasia medular em cées incluem
anemia, imunossupressao e trombocitopenia, e a gravidade desses sintomas pode
variar de acordo com a extensdo do comprometimento da medula 6ssea. O
reconhecimento precoce desses sinais clinicos € fundamental para um diagnostico e
tratamento adequados, visando melhorar a qualidade de vida e o progndstico dos

pacientes caninos afetados por essa condicao (Weiss e Wardrop, 2010).

3.6 Diagnosticos

Para um diagndstico mais assertivo de aplasia medular, € necessaria uma
anamnese fundamentada em investigar drogas administradas, exposicao a radiacéo,
diagnésticos com maior sensibilidade para erliquiose ou parvovirose e persisténcia de
pancitopenia. Patologias como doenca renal crbnica e tumores, devem-se ser
excluidas antes do diagnostico final de aplasia medular (Haddad; Roode e Grindem,
2020).

Na analise do hemograma destaca-se uma anemia arregenerativa normaocitica,
normocrémica, leucopenia por neutropenia e trombocitopenia (tabela 1). A avaliacao
citolégica da medula 6ssea € considerada como uma forma de diagnostico de grande
utilidade na investigacao de certas anormalidades do sangue periférico (Costa et al.,
2019). Segundo Harvey (2012) a celularidade normal da medula 6ssea deve conter
25% a 75% de células hemaéticas, e essa proporcao pode variar de acordo com a idade
do animal e o local de aspiracdo. Em uma pancitopenia aplastica, o tecido
hematolégico deve ocupar 0% a 25% do espaco medular, com o restante substituido
por tecido adiposo.
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Tabela 1. Valores hematoldgicos de normalidade e classificagdo das citopenias em caninos adultos.
CLASSIFICACAO

CITOPENIAS NORMALIDADE LEVE  MODERADA SEVERA
Anemia (hematdcrito = %) 37 -55 30-37 20 - 30 <20
Leucopenia (neutréfilosx103/pL) 6-—17 2-3,6 1-2 <1

Trombocitopenia (plaquetasx103/uL) 200 -400 100-180 20-100 <20

Fonte: (Jain, 1993).

Todavia, a avaliacdo histopatoldgica a biopsia de medula 6ssea (figura 12)
fornece uma informacdo mais apurada da celularidade medular e diagndéstico de
enfermidades, e ainda avalia a quantidade de gordura localizada no interior da medula
(Haddad; Roode e Grindem, 2020).

Figura 12. Fotomicrografia mostrando o aspecto
histopatolégico de uma medula éssea normal (A), de uma
medula 6ssea hipoplasica (B) e de uma medula 6ssea
com aplasia medular (C) de céo jovem. Na figura B, nota-
se uma diminuilgao de células hematopoieticas, havendo
aumento de gordura; jA na figura C observa-se uma
substituicdo do tecido miel6ide por adipdcitos.
"W& "<:sw. e <
T s y

',L“l“ ‘t "“.
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Fonte: (Costa et al., 2019).
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Deve-se ainda analisar diagnosticos diferenciais para aplasia medular, como é
ocaso da sindrome mielodisplasica, mielofitises como leucemias e mielofibrose,
mielonecrose, sindrome hemofagocitica, aplasia purada série vermelha (Moraes e
Takahira, 2010).
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3.7 Tratamentos

Na medicina veterinaria, os tratamentos para a aplasia medular em cées ainda
nao é algo definitivo. A abordagem inicial da-se pela clinica que o animal apresenta,
por exemplo: suspenséo de medicamentos suspeitos de desencadear a pancitopenia.
O manejo terapéutico é adaptado as circunstancias de cada paciente, sem que haja
um protocolo premeditado ou certo (Haddad; Roode e Grindem, 2020).

Como dito anteriormente, o tratamento da aplasia medular em cdes é uma
tarefa complexa, mas que tem como objetivo tratar as mais diversas manifestacoes
clinicas dessa condicdo hematoldgica séria. Uma das abordagens é a terapia de
suporte, que visa controlar os sintomas e complicacdes decorrentes da pancitopenia.
Isso inclui administracdo de transfusGes sanguineas para corrigir a anemia que,
frequentemente, acompanha a doenga, fornecendo novos glébulos vermelhos,
plaguetas e demais componentes necessarios. A reposicao de tais células é essencial
para melhorar os sintomas como fraqueza muscular, letargia e hemorragias cutaneas.
O monitoramento dos niveis de células sanguineas é muito importante para
determinar a necessidade e a frequéncia das transfusdes, garantindo que o céo
receba a atencédo e o cuidado necessério (Weiss e Wardrop, 2010).

Outro aspecto do tratamento € o controle das infec¢des recorrentes. A aplasia
medular provoca uma diminuigao significativa ou até mesmo a interrup¢éo de algumas
células sanguineas, incluindo os glébulos brancos, que desempenham um papel
fundamental na defesa do organismo contra agentes infecciosos. Essa falta de
leucécitos torna o animal mais sujeito a patdgenos oportunistas. A terapia
antimicrobiana desempenha um papel central nesse contexto. Antibioticos e outros
medicamentos sao frequentemente administrados para combater infeccoes
bacterianas, virais ou fungicas que podem surgir, devido a reducdo do sistema
imunologico associado a doenga. A escolha dos antibidticos e a duracdo do
tratamento dependem das infec¢des especificas (Pinto et al., 2021).

Embora menos comum e complexo, o transplante de medula 6ssea ja foi feita
em cées e se obteve sucesso no procedimento. Porém, o transplante de medula 6ssea
em animais nao é um tratamento viavel, pois ha uma enorme dificuldade em encontrar
doadores que sejam compativeis, além da complexidade (Costa et al., 2019).

Essa complexidade se da a fatores como: dificuldade para obtencédo de
guantidades suficientes de células de medula 6ssea, bem como o tempo tomadas para
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obter resposta terapéutica apds o transplante, ou seja, para que haja a sintese de

novas ceélulas sanguineas, isso pode levar em média de duas a quatro semanas
(PRANKE, 2006).

O tratamento da aplasia medular em cdes € um desafio terapéutico que
envolve uma abordagem variada, indefinida e individual. Terapia de suporte, controle
de infeccdes, terapia imunossupressora e, em casos raros, transplante de medula
O0ssea sdo consideracfes essenciais para melhorar a qualidade de vida e o
prognostico desses pacientes caninos. A escolha do tratamento depende da
gravidade da condi¢céo, das manifestacdes clinicas e das circunstancias individuais de
cada paciente, devendo sempre ser supervisionada por um profissional de veterinaria

especializado (Haddad; Roode e Grindem, 2020).
3.8 Prognéstico

O prognéstico da aplasia medular em cées varia bastante e depende de
diversos fatores, incluindo a gravidade da condicao, o inicio do tratamento e a resposta
individual de cada paciente (Haddad; Roode e Grindem, 2020).

Segundo estudos clinicos, o prognéstico tende a ser mais favoravel em casos
em que a aplasia medular é causada por fatores como a exposi¢cdo a substancias
toxicas ou medicamentos especificos, uma vez que a retirada da fonte desencadeante
e 0 suporte terapéutico podem levar a recuperacao da fun¢cdo medular. No entanto, é
importante ressaltar que, mesmo nesses casos, a recuperagcdo completa pode ser
demorada e requer monitoramento (Pinto et al., 2021).

A resposta a tratamentos imunossupressores nem sempre € previsivel, e 0s
casos graves podem ser mais desafiadores de controlar. A presenca de complicagdes,
como infec¢des secundarias, também pode influenciar negativamente o prognéstico
(Harvey, 2012).

O transplante de medula 6ssea, embora tenha demonstrado sucesso em
alguns casos, € uma opcéo terapéutica complexa e raramente disponivel na prética
veterinaria devido a dificuldade em encontrar doadores compativeis (Costa et al.,
2019). Portanto, o progndstico favoravel apés um transplante de medula Ossea

permanece uma possibilidade limitada.
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4 CONSIDERACOES FINAIS

Ao longo desta pesquisa sobre a aplasia medular em caes, ficou claro que
essa condicdo hematoldgica grave tem um impacto significativo na satude dos cées.
Os sintomas debilitantes, como fraqueza, letargia e infec¢des recorrentes, afetam a
gualidade de vida dos cées e destacam a importancia de um diagndéstico e tratamento
adequados.

Um dos principais desafios no tratamento da aplasia medular em cées € a
falta de um protocolo terapéutico padronizado devido a diversidade das causas e a
variabilidade na resposta de cada paciente. Isso destaca a necessidade de uma
abordagem individualizada, considerando a causa, a gravidade da condicdo e as
particularidades do paciente.

Uma descoberta relevante é a variabilidade no progndéstico associado a
aplasia medular em cédes. Em alguns casos, como exposicdo a substancias téxicas ou
medicamentos especificos, o progndstico pode ser mais favoravel com a possibilidade
de recuperacdo apos a retirada da fonte desencadeante e tratamento adequado. No
entanto, a resposta a tratamentos em casos graves sublinha a complexidade dessa
condicdo. A deteccdo precoce é fundamental para orientar a terapia e melhorar o
prognastico.

Ainda ha muito a ser descoberto sobre a aplasia medular em cdes. A
complexidade da condicéo e a variabilidade nas respostas terapéuticas deixam claro
a necessidade de trabalhos futuros. Pesquisas adicionais sobre novos tratamentos,
estratégias de prevencdo e métodos de diagndstico podem oferecer esperanca para
0s pacientes caninos afetados por essa condicgéo.
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