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RESUMO

A leishmaniose visceral (LV) ¢ uma enfermidade cronica, multissistémica e comum; que afeta os cdes e pode
apresentar alteragdes em diversos exames laboratoriais, inclusive no hemograma e mielograma. Desse modo, o
objetivo deste trabalho foi descrever e avaliar as alteracdes no hemograma e mielograma de seis cées positivos
para leishmaniose atendidos no Hospital Universitario Ivan Macedo Tabosa da Universidade Federal de
Campina Grande. Os diagnodsticos foram confirmados através da observagdo das formas amastigotas de
Leishmania sp em aspirados de medula 6ssea. No hemograma, a maior parte dos animais apresentou anemia,
trombocitopenia e leucocitose com neutrofilia. Além disso, dois animais apresentaram leucopenia. No
mielograma, a maioria dos animais apresentou hiperplasia granulocitica e megacariocitica, além de hipoplasia
eritroide. Conclui-se que a realizagdo de exames laboratoriais, como hemograma e¢ mielograma, em animais
suspeitos de LV ¢é importante para o acompanhamento do quadro clinico do paciente e para a selecdo de medidas
terapéuticas a serem adotadas, o que pode refletir positivamente no prognostico.

Palavras-chave: Hematopatologia, doencas infecciosas, clinica médica veterinaria

ABSTRACT

Visceral leishmaniasis (VL) is a chronic, multisystemic, and common disease that affects dogs and that can
present changes in several laboratory tests, including blood count and myelogram. Thus, this work aimed to
describe and evaluate changes in the blood count and myelogram of six dogs positive for leishmaniasis treated
at the Veterinary Hospital Ivan Macedo Tabosa of the Federal University of Campina Grande. The diagnoses
were confirmed by observing the amastigote forms of Leishmania sp in bone marrow aspirates. In the blood
count, most animals presented anemia, thrombocytopenia, and leukocytosis with neutrophilia. Besides, two
animals had leukopenia. In the myelogram, most animals presented granulocytic and megakaryocytic
hyperplasia, in addition to erythroid hypoplasia. It is concluded that the performance of laboratory tests, such as
blood count and myelogram, in animals suspected of VL is important for monitoring the patient's clinical
condition and for selecting the therapeutic measures to be used, which can reflect positively on the prognosis.

Keyswords: Hematopathology, infectious diseases, veterinary medical clinic.

INTRODUCAO

As leishmanioses sdo enfermidades parasitarias de carater cronico, causadas por
protozoarios do género Leishmania e transmitidas por artrépodes do género Phleobotomus em
varias partes do mundo. No Brasil, porém, o principal vetor da enfermidade ¢ do género
Lutzomya (JERICO et al., 2015). A leishmaniose visceral tem distribui¢do mundial, sendo
vasta nas zonas urbana e rural das regides brasileiras, exceto na Regido Sul, tendo o Nordeste
registrado 70% dos casos dessa enfermidade no pais (PASANISI, 2020). A transmissdo da
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doenga ocorre através do repasto sanguineo de fémeas de flebotomineos contaminadas com as
formas promastigotas do protozoario (RIBEIRO et al., 2019).

Os sinais clinicos observados dependem da resposta imunoldgica dos animais
infectados (GREENE, 2016). Os animais infectados podem apresentar perda de peso,
anorexia, onicogrifose e linfadenomegalia, ou ser assintomaticos (SILVA et al., 2017).

O diagnéstico dessa enfermidade pode ser feito através de métodos como ELISA,
PCR, e pesquisa direta do parasita através das pungdes de linfonodo e medula 6ssea (MEGID
et al., 2020). Os achados hematologicos sdo varidveis, como leucopenia ou leucocitose,
anemia arregenerativa e rouleaux eritrocitario (GREENE, 2016). No que tange as alteragdes
medulares, pode ocorrer variabilidade, a depender da fase da infeccdo e resposta do animal,
podendo ser observadas hipoplasia ou aplasia eritroide, hiperplasia granulocitica e hipoplasia
megacariocitica (MOMO et al., 2014; JORGE et al., 2020).

Desse modo, objetivou-se, com este trabalho, relatar seis casos de caes positivos para
leishmaniose visceral e avaliar as caracteristicas, observadas no hemograma e mielograma
desses pacientes, com relevancia clinica.

MATERIAL E METODOS

Animais selecionados para o estudo

Os seis animais selecionados para o estudo (identificados como Al, A2, A3, A4, A5
e A6) foram atendidos na Clinica de Pequenos Animais do Hospital Veterinario Ivon Macédo
Tabosa da Universidade Federal de Campina Grande (HVUIMT — UFCG) e, para tanto,
considerou-se apenas aqueles nos quais foram observadas formas amastigotas de Leishmania

Sp.

Coleta e processamento da medula ossea

A coleta de medula foi realizada através de uma agulha 18G acoplada a uma seringa
de 10mL com Acido Etilenodiamino Tetra-Acético (EDTA — 10% p/v) como anticoagulante.
Os animais foram posicionados em decubito dorsal e a agulha foi inserida no mantubrio
esternal, com posterior realizacdo de pressao negativa. A amostra de cada animal foi
encaminhada para o Laboratorio de Patologia Clinica Veterinaria da Universidade Federal de
Campina Grande (LPCV — UFCG), onde foram confeccionados quatro esfregacos realizando
squash, os quais foram corados com corante do tipo pandtico rapido. As laminas foram
analisadas utilizando microscopia dptica.

Coleta e processamento do hemograma

Para a realizagdo do hemograma, o sangue de cada animal foi coletado por
venopungao jugular, com uma agulha 22G acoplada a uma seringa de 3,0mL, ¢ o volume foi
distribuido em um tubo contendo EDTA. Para a analise do sangue com anticoagulante, a
amostra foi submetida ao analisador hematologico veterinario (PocH — 1001V Diff). Em
seguida, uma lamina de esfregago sanguinea foi corada com panoético rapido e analisada em
microscopia optica. Além disso, foi realizada a contagem de reticuldcitos utilizando o sangue
contendo EDTA. Uma aliquota da amostra foi misturada com trés partes de azul cresil
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brilhante e encubada em banho-maria a 37 °C por 15 minutos. Por fim, os reticuldcitos foram
contados utilizando a objetiva de maior aumento na microscopia optica (STOCKHAM e
SCOTT, 2011).

Analise Estatistica
Os resultados, obtidos no estudo, foram tabelados, através do programa Microsoft
Excel®, para posterior realizagdo de andlise descritiva dos dados.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os animais analisados apresentaram sinais clinicos de pacientes com leishmaniose
visceral (ETTINGER et al., 2017). Os caes eram oriundos da cidade de Patos, onde ha uma
prevaléncia de 11,3%, sendo mais alta se comparada a prevaléncia de 5,9% em Jodo Pessoa,
3,9% em Campina Grande e 0,7% em Salvador (RIBEIRO et al., 2016: ALVES et al.,, 2018).

Ao analisar os hemogramas e mielogramas dos animais, conforme o que se apresenta
nas Tabs. 01, 02 e 03, verifica-se que o animal 1 apresentou, em seu hemograma, uma anemia
arregenerativa normocitica normocrdmica com discreta anisocitose, trombocitopenia e 33%
de mondcitos ativados. Quanto ao mielograma, neste o paciente apresentou hiperplasia
granulocitica, e hipoplasia eritroide e megacariocitica. Sabe-se que a hiperplasia eritroide
ineficiente, que pode ocorrer em algumas doengas como a leishmaniose, leva a formacao de
processos autoimunes contra as células mais maduras da linhagem eritroide, como os
metarrubricitos e os reticulocitos (HARVEY, 2011).

Ao analisar o hemograma do animal 2, verifica-se que este apresentou uma anemia
arregenerativa normocitica normocrémica com rouleaux eritrocitario e trombocitopenia com
plaquetas gigantes. No mielograma, observou-se hiperplasia granulocitica e megacariocitica, e
hipoplasia eritroide.

No caso do animal 3, observou-se no hemograma, uma anemia arregenerativa
microcitica normocromica com discreta anisocitose e rouleaux eritrocitario, leucocitose com
neutrofilia e linfopenia, e trombocitopenia; ja o mielograma apresentou uma hiperplasia
granulocitica e hipoplasia eritroide.

O animal 4 apresentou, no hemograma, anemia arregenerativa normocitica
normocrémica com 2% de metarrubricitos, discreta anisocitose e policromasia, €
trombocitopenia com plaquetas gigantes; ja em seu mielograma apresentou uma hipoplasia
eritroide e hiperplasia megacariocitica e granulocitica.

Uma anemia arregenerativa normocitica normocrdmica com 1% de metarrubricitos e
rouleaux eritrocitario, e leucopenia com 30% de neutréfilos toxicos foram observadas no
hemograma do animal 5. Em seu mielograma, constatou-se uma hipoplasia eritroide e
hiperplasia granulocitica.

Por fim, o animal 6 apresentou um quadro de pancitopenia com 40% de neutrofilos
toxicos e 14% de linfocitos reativos no hemograma e, no seu mielograma, foi observada uma
hipoplasia medular.

Todos os animais do estudo apresentaram anemia arregenerativa. Essa ¢ uma
caracteristica comum em pelo menos 50% dos casos de leishmaniose canina (NASCIMENTO
et al., 2021). Segundo Thral et al. (2012) e Weiss et al. (2019), cerca de 40% de todas as
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anemias sdo causadas por doengas inflamatdrias cronicas e esse tipo de anemia geralmente
apresenta hemacias normociticas ou microciticas e normocromicas ou hipocromicas, fato este
observado nos seis animais avaliados.

Tabela 01: Resultado do hemograma dos seis caes positivos para leishmaniose visceral
atendidos no Hospital Veterinario da UFCG.

Caso

VR* 1 2 3 4 5 6
Mie 04-1,1 0,3 0,6 0,4 1 0,4 0,5
Pro 1,1-23 1,3 2 1,8 2 2 1
Miel 3,1-6,1 5,6 5,8 6,2 4.6 4.8 4
Met 5,3-8,8 6 6,8 8,2 7,4 5,6 5,5
Bast 12,7-17,2 13 13,2 16,4 12,6 12,8 12,5
Neut 13,8 -24,2 13,3 15 23,6 242 46,8 14,5
Eos 1,8-5,6 1,3 9,2 1,4 2,8 34 1,5
Bas 0-0,8 0 0 0 0 0 0
Rub 0,2-1,1 0,3 0 0,8 0,6 0 0,5
Pror 09-22 1 0,6 1,4 1 1,2 1
RubB 3,7-10,0 13 2,6 2,8 4.8 5 4
RubP 155-251 | 18,6 9,6 7,4 52 4,6 12
MetR 92-164 21,3 7,8 7,8 10,6 6,4 8,5
R M:E 0,9-1,76 0,7 2,5 3,3 2.9 4.4 1,6
Linf 1,7-49 2,3 5,6 2 3,2 3 5,5
Plas 0,6-24 43 13 2,2 8 2,2 15,5
Mon 0,4-2,0 4 5 1,2 2 2,2 12
Mac 0-04 1 2 1 2,2 2,5 10

VCR

Ar 0-1,5 0,3 0,4 0,6 0,8 0,4 0,6
Meg 5,0-10,0/c | 2-4/c | 15-20/c | 14-16/c | 16-19/c | 8-10/c | 0-1/c

Valor de referéncia (Harvey, 2012). c: células por campo; Mie: mieloblasto; Pro:promieldcito; Miel: mieldcito;
Met: metamielocito; Bast: bastdo; Neut: neutrofilo; Eos: eosinofilo; Bas: baséfilo; Rub: rubriblastos; Pror:
prorrubricito; RubB: rubricito basofilico; RubP: rubricito policromatéfilico; MetR: metarrubricito; RME: relacdo
mieloide:eritroide; Linf: linfonodo; Plas: plasmoécito, Mon: monocito; Mac: macréfago; VRC: Valores de
reticuldcitos corrigidos; Ar: anemia arregenerativa; Meg: megacariocito.

Essa anemia pode ocorrer por trés mecanismos diferentes, como: a supressdo de
ferro; a diminuicao da produgdo e resisténcia a eritropoetina; e a diminui¢do do tempo de vida
das hemacias. Esses mecanismos sdo mediados por citocinas pro-inflamatoérias (interleucina-
1) e pelo fator de necrose tumoral alfa (WEISS et al., 2019).

Nos animais 2, 3, e 5, foi observado rouleaux eritrocitario que pode ter sido formado
devido ao processo inflamatorio cronico que ocorreu nesses caes (VALENCIANO et al.,
2014). Esse processo inflamatério também pode explicar a rubricitose inapropriada observada
nos pacientes 4, 5 ¢ 6 (STOCKHAM e SCOTT, 2011).
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Tabela 02: Resultado do eritrograma e plaquetograma dos seis cdes positivos para
leishmaniose visceral atendidos no Hospital Veterinario da UFCG

(Xlifm Hb (g/dL) | Ht(%) | VCM (um’) |CHCM (%) (XPII?F‘)
55-85 | 12-18 | 37-55 60 - 77 32-36 | 200- 500
1| 472 1,1 30,8 65,3 36 58
2 | 1,9 5 14,5 72,9 34,5 192
3| 449 8.8 25,9 57,7 34 176
4 | 235 5,4 16 68,1 33.8 130
5 | 222 4,9 143 64.4 34,3 260
6 | 2.69 5.8 17,9 67.8 324 20

He = hemacias; Hb = hemoglobina; Ht = hematdcrito; Pla = plaquetas. Valor de referéncia (WEISS
e WARDROP, 2010).

Tabela 03: Resultado do leucograma dos seis caes positivos para leishmaniose visceral
atendidos no Hospital Veterinario da UFCG.

Leuc Seg Lin Eos Mon
(10%cels/uL) (10° uL) (x 10° uL) (x 10> uL) (x10? uL)
6.0-17.0 36'3_'7;1/'00) (11'3_;3;2 ) 2.10'0(2'_13;,2) 1.5 - 3.5 (03-10%)

114 10,37 (91%) 570 (5%) 114 (1%) 342 (3%)
12,7 9,14 (72%) 1524 (12%) 1397 (11%) 635 (5%)
20,1 7,08 (85%) 1407 (7%) 402 (2%) 1206 (6%)

9,4 6,84 (69%) 1128 (12%) 376 (4%) 1410 (15%)
4,9 4,50 (92%) 49 (1%) 49 (1%) 294 (6%)

14 1,14 (82%) 196 (14%) 56 (4%) 0

Leuc = leucocitos totais; Seg = neutrofilos segmentados; Lin = linfécitos; Eos = eosinéfilos; Mon =
monocitos. Valor de referéncia (Weiss e Wardrop, 2010).

A discreta leucocitose com neutrofilia observada no animal 3 pode ter ocorrido
devido a um processo inflamatério cronico, bem como nos animais 1, 2, 4 e 5, que podem ter
apresentado uma hiperplasia granulocitica que atendeu as demandas teciduais por células
inflamatoérias, conforme afirmam WEISS ¢ WARDROP (2010). Contudo, o animal 6
apresentou uma leucopenia que pode ter ocorrido devido a diminui¢ao do aporte medular
frente as necessidades exigidas pelo quadro clinico do animal (THRAL et al., 2012). O
paciente 1 apresentou 33% de mondcitos ativados que podem ser observados em infecgdes
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sistémicas de pacientes com histoplasmose, erliquiose e leishmaniose (STOCKHAM e
SCOTT, 2011). Por fim, o paciente 5 e 6 apresentaram neutrofilos toxicos, o que pode
representar uma aceleracdo da neutropoiese para atender as demandas teciduais por essas
células inflamatdrias, enquanto a presenca da reatividade dos linfocitos, segundo WEISS e
WARDROP (2010), pode significar um estimulo de uma resposta humoral, devido ao
processo inflamatdrio presente, o que foi observado no animal 6.

A trombocitopenia observada em quase todos os animais, com exce¢do do animal 4,
pode ser devido ao fato de que as plaquetas podem ser consumidas durante o processo
inflamatorio, ter o seu tempo de vida diminuido ou sofrer sequestro esplénico (STOCKHAM
e SCOTT, 2011; MARGRAF e ZABROCK, 2019). Os pacientes 2 e 4 apresentaram plaquetas
gigantes, o que pode significar, segundo Valenciano et al. (2014), um processo de aceleragao
na producdo de plaquetas na medula Ossea. Ha outros trabalhos relatando tanto a
trombocitopenia quanto a anemia como caracteristicas comuns em pacientes com
leishmaniose visceral (MEDEIROS et al., 2008; NASCIMENTO et al., 2021).

As alteracdes observadas nos hemogramas dos seis animais sao os reflexos das agoes
do processo inflamatério na medula 6ssea desses pacientes. A hipoplasia eritroide associada a
hiperplasia granulocitica geralmente ocorre em pacientes com processos inflamatorios
cronicos (HARVEY, 2012). Esse padrao medular ¢ comum tanto em cdes quanto em humanos
com leishmaniose, contudo, dependendo do tipo de citocinas inflamatorias envolvidas, ele
pode variar (VARMA e NASEEM, 2010; ABDIN et al., 2018; PALTRINERI et al., 2018).
Outras doengas, além da leishmaniose visceral, de carater cronico, podem levar a esse tipo de
padrao medular, como micobacterioses sist€émicas e doencas imunomediadas, como lapus e
sindromes paraneoplasicas (BARGER e McNILL, 2017).

Os animais 2, 3 e 4 apresentaram hiperplasia megacariocitica; enquanto os animais 1
e 6 apresentaram hipoplasia megacariocitica. Essas alteragcdes na série megacariocitica podem
ocorrer devido aos estimulos da trombopoetina, que podem ser varidveis em casos de
processos inflamatorios (LUPIA et al., 2012).

Com excecdo dos animais 3 e 5, os demais apresentaram uma plasmocitose medular.
O aumento no numero de macréfagos foi observado em quase todos os animais, com excec¢ao
do animal 3. A plasmocitose medular pode ocorrer devido a processos inflamatorios cronicos
causados por agentes infecciosos, como Erlichia sp e Leishmania sp, e processos neoplasicos,
dentre eles o mieloma multiplo (WEISS ¢ WARDROP, 2010). A presenca das formas
amastigotas do protozoario pode explicar o aumento no numero de macréfagos na medula
Ossea de todos os animais e a monocitose, com exce¢do do animal 3, e essa caracteristica
ajuda a descartar outras possibilidades de aumento desse tipo celular associadas com sarcoma
hemofagocitico histiocitico, doengas autoimunes e outros agentes infecciosos, como Babesia
sp e Erlichia sp (HARVEY, 2011).

CONCLUSOES

A leishmaniose visceral ¢ uma doenca comum nos cdes em todo o mundo. Uma
avaliacdo do hemograma e mielograma do paciente, associada a outros exames laboratoriais,
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sorologicos e de imagem possibilita um melhor entendimento do quadro clinico e a institui¢do
da terapéutica adequada, o que repercutird positivamente no seu prognostico.
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