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RESUMO

A Anemia Hemolitica Imunomediada (AHIM) tem sido muito estudada nos ultimos
tempos. Sua principal caracteristica € a anemia que acomete, frequentemente, cdes e gatos. Essa
anemia possivelmente é causada pela alteracdo na superficie dos eritrocitos que os tornam como
corpos estranhos. Assim 0 proprio organismo 0s opsoniza e destroi as hemacias. Com isso, 0
trabalho teve como objetivo de discorrer sobre a patologia de acordo com os estudos cientificos
publicados desde 2015.

Palavras-chave: AHIM. Diagnostico. Tratamento. Relato de caso.
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1. INTRODUCAO

A Anemia Hemolitica Imunomediada (AHIM) é um disturbio imune que acomete
principalmente a cdes podendo afetar também a gatos. Esta patologia é classificada como
“imunomediada” por apresentar alteracdo dos epitopos na superficie das hemacias. Isto torna
as hemaécias organismos suspeitos para o sistema imune, sendo opsonizadas e lisadas,
resultando em anemia hemolitica (SANTQOS, 2020).

A anemia é hemolitica quando ocorre uma acelerada destruicdo de eritrocitos, seja por
hemolise extracelular ou intravascular. A hemolise extracelular ocorre por conta da eliminacédo
dos eritrocitos pelos macrofagos presentes, sobretudo, no baco, figado e medula 6ssea. Na
hemolise intravascular, as heméacias serdo destruidas pelo sistema complemento, substancias
exogenas, disturbios metabdlicos, microrganismos, dentre outros agentes (BERENTSEN et al.,
2019).

A AHIM leva a destruicdo dos eritrocitos. Quando é ocasionada por fatores idiopaticos,
ela é considerada AHIM primaria ou anemia hemolitica autoimune. Na forma secundaria, €
decorrente da acdo de agentes infecciosos, farmacos, neoplasias. Outra possibilidade de
ocorréncia da AHIM secundaria é através do veneno de abelhas. A forma primaria representa
60% a 75% dos casos de AHIM em cées. Ja a AHIM secundéria € comum em gatos sendo

associada a FeLV, alergias por medicamentos, entre outros (RAMOS; LEITE, 2017).

Normalmente, a AHIM é do tipo regenerativa. Porém, em casos onde ocorre a
modificacdo na medula O6ssea e na producdo de células como hipoplasia, se mostra
arregenerativa. Uma forma de diferenciar as anemias € pela contagem de reticulos em amostra

de sangue, sendo esta avaliacdo um teste padrdo ouro. (SANTOS et al, 2016).

Doencas infecciosas como erliquiose, babesiose e leptospirose; neoplasias como linfoma,
carcinoma pulmonar e sarcoma; farmacos como penicilina, cefalosporinas; deficiéncias de
minerais como fosforo; e outras causas como vacinas, podem sensibilizar o organismo,
facilitando o desenvolvimento da anemia hemolitica imunomediada secundéria
(GORENSTEIN, 2018). No caso de AHIM induzida por farmacos, acredita-se que ocorre pela
interacdo do metabdlico, proveniente da droga, que altera a membrana das hemaécias
(ZACHARY; MCGAVIN, 2013).

Nos cées, esta doenca atinge com maior frequéncia cadelas jovens e idosas. Cées da raga

Cocker Spaniel Americano apresentam maior tendéncia a desenvolver a anemia hemolitica
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imunomediada. Outras ragas como Bichon Frise, Pincher e Collies sdo comumente afetadas
pela AHIM, porém a patologia pode afetar é susceptivel a todas racas e idades. Nos gatos, ndo
ha susceptibilidade de racas e idades, porém se apresenta em machos jovens (SWANN;
SZLADOVITS; GLANEMANN, 2016).

O diagndstico também apresenta desafios por conta da sua variedade, sendo o mais
utilizado o teste de Coombs. O tratamento € bem variado quanto aos varios farmacos e aos
diversos protocolos. Os farmacos mais utilizados sdo imunossupressores, antimetabdlitos e
terapias de suporte como, transfusdo sanguinea e imunoglobina intravenosa. Estes topicos sdo
pontos de discussdo comuns entre autores. Langando assim o desafio de debater o assunto e
tentar encontrar um consenso do melhor protocolo e método. Sendo assim possivel orientar 0s
profissionais da salide que estdo inseridos nesta rotina clinica de caes e gatos (MCCULLOUGH,
2003).

Este trabalho tem como objetivo discorrer sobre AHIM, percorrendo pela fisiopatogenia,

sinais clinicos, diagnosticos e tratamento.
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2. METODOLOGIA

Para esta revisdo de literatura narrativa, foram utilizados artigos cientificos publicados em
revistas indexadas, obtidas por pesquisas em plataformas digitais como “PubMed”, “Scielo
Eletronic Library Online”, “Wiley Online Library” e “LILACS”, dissertacdo de mestrado e
livros que tratavam do objeto de estudo. Foram utilizados preferencialmente materiais
publicados de 2015 a 2021 que continham os termos: “Anemia hemolitica”, “AHIM”,

29 <¢

“Diagndstico”, “Tratamento”, “caes” e “gatos”.
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3. FISIOPATOGENIA

As imunoglobulinas séo proteinas diferenciadas pelo nimero de ligacdo com o antigeno.
Estas moléculas apresentam formato de Y e possuem duas regides: a regido variavel definida
com o antigeno que sera ligado ao anticorpo e a regido constante determinada pela classe de
anticorpo. As duas imunoglobinas mais envolvidas nos distdrbios hemoliticos imunomediados
s30 a 1gG e IgM (BRUNORI; FERNANDEZ, 2021).

Pela sua estrutura bivalente, a IgG é a mais abundante. Ela facilita a fagocitose e
proporciona a defesa contra microrganismos e toxinas. A IgM por sua vez, é uma molécula
pentamérica, que torna a ligagdo mais forte com o antigeno. A 1gG e a IgM ativam o sistema
complemento. Contudo a IgM ¢ a imunoglobulina que aglutina os eritrocitos de maneira mais
efetiva (BRUNORI; FERNANDEZ, 2021).

Grande parte das imunoglobinas envolvidas nas anemias hemoliticas sdo reativadas com
a temperatura do corpo, sendo chamadas de hemaglutininas quentes. Tendo também a
reativacdo de imunoglobinas por temperaturas baixas, como IgG, causam a doenca das
hemaglutininas frias. Esta doenca provoca uma necrose isquémica que reduz a temperatura da
circulagdo sanguinea, induzindo a aglutinacdo das hemacias e obstruindo os capilares
(ZACHARY; MCGAVIN, 2013).

Ha duas hipdteses de como ocorre a inducdo da AHIM em alguns casos. Uma delas
acontece através da relacdo entre a reativacdo do IgG e hemdlise extravascular. A segunda
hipbtese aponta que a anemia hemolitica imunomediada pode ser induzida pela acdo do C3b,
vindo do complemento, junto com as consequéncias da hemdlise intravascular
(MCCULLOUGH, 2003).

A AHIM priméria pode ser caracterizada como uma reacdo de hipersensibilidade tipo I1.
Estimula uma reacdo para o desenvolvimento de anticorpos que se ligam aos antigenos
presentes na membrana dos eritrocitos maduros. Os antigenos impedem o sistema imune de
reconhecer as hemacias como células préprias. Isto resulta em uma reacdo de
hipersensibilidade. A resposta serd a hemolise que envolve producéo de imunoglobulinas anti-

eritrocitarias e a ativagdo do sistema complemento (SANTOS, 2020).

Uma vez opsonizados pelas IgG e IgM, os eritrocitos podem seguir basicamente duas vias
que culminam em hemdlise. Uma das vias é estimulada pela protease hepatica C1 a qual inicia

a cascata do sistema complemento formando o complexo de ataque a membrana
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(C8CI9C5hC6C7). Este complexo baseia-se em uma série de reagcdes enzimaticas que formam
“poros” na membrana eritrocitiria e consequentemente ocasiona a hemolise. A segunda via
ocorre com a retirada de eritrécitos opsonizados pelos macrofagos do figado e baco (hemdlise
extravascular). Estes macrofagos possuem receptores de cadeia pesada, que ao passarem por
estes orgados sdo fagocitados (BERENTSEN et al., 2019).

Outro fator relevante para a fisiopatogenia da AHIM € o sistema complemento. Ativado
através de uma cascata que se divide em trés vias. A via classica ativada pelo 1gG, a via
alternativa e a via das lectinas que ativam o C3. O C3 se transforma em C3b e C3a. C3b se fixa
no microrganismo e faz a opsonizagdo do corpo estranho. O mesmo C3b cliva o C5 que, apos
outras clivagens, ativara o complexo de ataque a membrana (MAC). O MAC tem como funcgéo
criar poros na membrana celular do microrganismo. A C3a, depois de varios processos, aumenta
a permeabilidade celular e ativa os fagocitos. A opsonizacdo, ativacdo do MAC, ativacdo dos
fagdcitos e 0 aumento da permeabilidade celular resultam em fagocitose dos corpos estranhos,
dentre eles, os eritrocitos afetados pela AHIM (MCCULLOUGH, 2003).

Os macrofagos que possuem receptores de Fc, fagocitam os eritrocitos opsonizados pelas
IgG e IgM. Cerca de 20% desses macrofagos se localizam no baco. Com a exacerbada
fagocitose dos eritrcitos, os residuos celulares acumulados no érgdo acarretardo em
esplenomegalia (Figura 1). Ao mesmo tempo que mais imunoglobinas sdo produzidas e
hemaécias opsonizadas, o figado fica sobrecarregado. Isto possibilita uma hepatomegalia como
mostra a Figura 1. As hemaécias, que sobrevivem a hemolise, sdo protegidas pelo C3d. O C3d
é proveniente do metabolismo do C3b, que protegem os eritrocitos sobreviventes contra
possiveis futuras fagocitoses (BERENTSEN et al, 2019).
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Figura 1 — Mecanismo da hemdlise na AHIM (Adaptado de Berentsen et al, 2019).

Como resultado da hemolise, ha grande quantidade de hemoglobina livre que, em
excesso, serd eliminada pela urina, ocasionando a hemoglobinuria. A hemoglobina, também
pode ser degradada havendo a formacdo de bilirrubina que, quando atinge niveis séricos
elevados, pode causar a ictericia e também a bilirrubiniria (GORENSTEIN et al, 2019).
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4. SINAIS CLINICOS E DIAGNOSTICO

Na avaliacdo clinica os sinais mais comuns sao febre, letargia, fraqueza, perda de peso,
intolerdncia aos exercicios, anorexia, vomito, diarreia, esplenomegalia, hepatomegalia,
mucosas palidas, ictericia. Porém, nenhum destes € sinal especifico da AHIM. Por isso, ha a
necessidade de solicitar exames complementares como o hematoldgico, a analise bioquimica e
a ultrassonografia. Alguns cées, em quadros agudos, podem manifestam sincopes, intolerancia
a exercicios, taquicardia e taquipnéia. Ja em felinos, ha relato de reflexos oftalmolégicos
reduzidos e incoordenacdo motora (LUSTOSA et al 2018).

A doenca é relata em gatos, equinos e bovinos, ocorrendo com mais frequéncia em cées.
Cerca de 60% a 75% dos casos relatados em cdes sdo de AHIM primaria. Nao ha predisposicao
de sexo, raca e idade. Porém ocorre mais em cadelas idosas e jovens, pois altos niveis de
estrogénio e ciclos reprodutivos irregulares podem contribuir para o surgimento de doengas
imunomediadas. Apesar de ndo haver predisposicdo de racas, algumas apresentam maior
probabilidade de desenvolver a AHIM, tal como a Cocker Spaniel Americano. Outras, como
Bichon Frise, Pincher e Collies, também sdo frequentemente relatadas em casos da Anemia
Hemolitica Imunomediada primaria. Ndo ha estudos a respeito da relevancia da idade dos
animais para a doenca. Nos poucos casos da doenca em felinos, a AHIM primaria afetou
predominantemente machos de 2 a 6 anos de idade (SWANN; SZLADOVITS;
GLANEMANN, 2016).

Em alguns cées, a AHIM secundaria pode ser induzida por doengas como a Micoplasmose
(MARTINEZ et al, 2016). As duas espécies bacterianas (Mycoplasma haemocanis e
Mycoplasma haematoparvum) ja foram relatadas em algumas literaturas internacionais. Porém
ndo ha alta incidéncia de cdes com AHIM que possua alguma espécie de Mycoplasma spp.
como causa primaria, no Brasil. Existe uma alta probabilidade de cées infectados com babesiose
desenvolvam a anemia (MOURA et al, 2021).

Ha indicios de que a doenca como anaplasmose, neoplasias (linfoma, carcinoma,
sarcoma) e pancreatites sdo também consideradas causas primarias de AHIM. O uso de algumas
drogas e a exposicdo a toxinas também influencia no desenvolvimento da AHIM. Como
exemplo podemos citar o uso de antimicrobianos (cefazedona). Alguns autores indicam ainda
que a vacinacao é capaz de tornar os pacientes sensiveis a resposta imunomediada. Outros,

porém defendem que de 8% a 26% dos cdes com AHIM s6 foram vacinados 30 dias apos o
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diagndstico. Propoem assim que a vacina ndo estd diretamente relacionada com a anemia
(GARDEN et al, 2019).

Nos felinos, o virus da Leucemia Felina (FELV), o virus da imunodeficiéncia felina
(FIV), a bactéria Mycoplasma haemofelis, Babesiose, cancer e pancreatite atuam como agentes
que tem probabilidade de induzir & anemia secundaria (SWANN; SZLADOVITS;
GLANEMANN, 2016). Ha indicios de que o lUpus eritematoso também pode induzir AHIM
secundaria em gatos. A administracdo de propiltiouracil, usado no tratamento de
hipertireoidismo e a varfarina (anticoagulante) talvez sejam tdxicos para gatos. Pode-se assim
desencadear uma resposta imunomediada (ALMEIDA; SOARES; WARDINI, 2016).

Mesmo com novas descobertas e novos protocolos, ainda existem muitos desafios em
diagnosticar a Anemia Hemolitica Imunomediada, devido a falta de teste padrdo ouro. A analise
mais utilizada sdo o teste de Coombs, sendo também feita a identificacdo de auto-aglutinacéo e
esferdcitos. O teste de Coombs é o mais indicado na literatura, porém nédo é totalmente eficaz
por ndo distinguir a anemia primaria da secundaria. Esta diferenciacdo é um fator crucial no
diagnostico do paciente. Outros fatores como a inadequada realizacdo dos testes e incorreta
interpretacdo dos exames podem interferir diretamente no diagnostico de AHIM (GARDEN et
al. 2019).

Para o inicio do diagnostico é importante saber interpretar bem os achados clinicos, 0s
achados laboratoriais e outros exames complementares para concluir se a anemia é de causa
priméaria ou secundéria. Na clinica o profissional leva em consideracao a possibilidade de ser a
AHIM através da anamnese, do histdrico e dos sinais clinicos. Durante a anamnese € essencial
buscar informacgBes como viagens para uma regido endémica, vacinagdo, uso de antibi6tico,

anti-inflamatorio ndo esteroide ou mesmo ingestdo de cebola (GORENSTEIN et al, 2019).

A classificagdo de AHIM como priméria ou secundaria ndo finaliza o diagnostico. Na
anamnese e no historico do animal, é possivel direcionar o diagndstico para uma anemia
secundaria. Nesses casos 0 paciente possivelmente possui alguns fatores de influéncia como
doencas infecciosas, farmacos e neoplasias. O diagnostico da AHIM secundaria é baseado na
analise das circunstancias da vida do paciente e na exclusdo de causas conhecidas da anemia
hemolitica imunomediada (SILVA, 2017).

O teste de Coombs direto é usado para detectar possiveis anticorpos contra os eritrocitos.
Apos a coleta de sangue do paciente, é aplicado o soro de Coombs que compdem anti-globulina
como mostrado na Figura 2. O teste € positivo quando houver aglutinagdo. Significando que ha
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presenca de anticorpos contra os eritrdcitos (Figura 3). Caso ndo haja nenhuma alteracdo apos
a aplicacao do soro de Coombs, o teste é negativo (GARDEN et al. 2019).

Antigenos na
membrana da
célula

Y Anti-aitrocitos

TESTE POSITIVO

Anti-Ig humana
(Soro de Coombs

Amostra de sangue de um Soro de Coombs Aglutinagiio
paciente com anemia hemolitica ¢é adicionado (anti-Ig + complexo
auto-imune: eritrocitos sensibilizados.  (anti-Ig humana) antigeno-anticorpo)

Figura 2 — Teste de Coombs direto em humanos (CAMARA, 2018).

NEGATIVO  POSITIVO

Figura 3 — Presenca de aglutinacio no teste de Coombs direto (CAMARA, 2018).

Nos exames laboratoriais, pode haver presenca de anemia, evidéncias de alteracfes
imunomediadas e indicios de hemdlise. Na maioria dos casos de AHIM, é possivel detectar
anemia moderada a severa, neutrofilia, linfopenia, trombocitopenia, hipofibrinogenemia,
hipoalbuminemia e alta taxa de aminotransferase (ALT) e amonotransferase (AST). Para alguns
autores a presenca de esferocitos e trombocitopenia no esfregaco de sangue faz com que o
diagnostico seja concluido. A partir disto, determina-se o inicio imediato do protocolo de
tratamento (RAMOS; LEITE, 2017).

Pode-se utilizar também, teste de aglutinacdo em solucdo salina 0,9%, onde a amostra de
sangue anticoagulado é observada no microscopio para avaliar presenca de aglutinacédo. O teste
consiste em diluir 4 gotas de solucdo salina com 1 gota de sangue do paciente. Em esfregagos

sanguineos com formacédo de rouleaux, recomenda-se lavar os eritrocitos 3 vezes na solugdo
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salina para confirmar o diagndstico. A aglutinacdo eritrocitaria também pode ser observada
durante a andlise do esfregaco sanguineo junto com ‘“hemacias fantasmas” ¢ esferocitose
(Figura 4). Estes achados clinicos validam indicios de hemolise somente em cdes (SWANN et
al, 2019).

E importante lembrar que os sinais de hematoscopia nem sempre estardo presentes em
conjunto nos casos de AHIM. A auséncia de regeneracdo nos resultados hematolégicos nédo
descarta o diagnostico de AHIM. Cerca de 30% dos cdes podem desenvolver uma anemia ndo
regenerativa (GARDEN et al. 2019).

' ——_— ‘

Figura 4: Presenca de esferdcitos (seta) em esfregago sanguineo (GORENSTEIN et al, 2019)

Em felinos, é preciso dar atencdo nas analises laboratoriais pois um dos principais
achados de AHIM ¢é a aglutinacdo dos eritrécitos. Estas costumam ser confundidas com
rouleaux como mostrado na Figura 5. Essa alteracdo hematologica € definida com o
empilhamento de hemadcias enquanto a aglutinacdo (Figura 6) se apresenta como um
aglomerado de células. Para diferenciar essas duas alteracdes € feito o teste de diluicdo em
salina, onde a especificidade é de 100%. (OCHOA; BOUDA, 2007).
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Figura 5 — Presenca de hemécias em rouleaux (seta) em esfregaco sanguineo (MASLAK, 2004)

Figura 6 — Presenca de aglutinacéo (seta) em esfregaco sanguineo (HEMATOLOGIA, 2021)

Como exames complementares, a ultrassonografia abdominal e a radiografia também
podem ser utilizadas para detectar esplenomegalia, hepatomegalia, neoplasias e outras
alteracOes relevantes para o quadro clinico do paciente. Apesar dos resultados auxiliarem,
exames de imagem ndo sdo diagndsticos definitivos. Segundo estudos, 76% dos exames ndo
auxiliaram no diagnoéstico. Mostrando assim que a ultrassonografia e a radiografia ndo podem
ser consideradas como analise padrdo para o distirbio (ANDRES et al., 2019).

Como diagndsticos diferencias de Anemia Hemolitica Imunomediada, ha diversas
doencas e patologias correlacionadas, sendo elas:
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<> Doencas imunomediadas como lUpus eritematoso sistémico, virus da Leucemia
Felina (FeLV), incompatibilidade de transfusdo sanguinea, glomerulonefrite, linfosarcoma, e
causas idiopaticas;

< Endoparasitas sanguineos como anaplasmose, Babesiose, Erliquiose,
piroplasmose e hemobartonelose em gatos;

< Gliose ou microangiopatias como hemangiossarcoma, vasculites, coagulagéo
intravascular disseminada (CID);

< Microrganismos bacterianos como Clostridium perfringens, fase aguda da
Leptospirose e quadros de endotoxemia;

< Defeitos hematologicos intrinsecos como deficiéncia de metemoglobina
redutase, anemia hemolitica por corpusculos de Heinz, condrodisplasia e porfiria felina;

< Alteracbes causadas por substancias quimicas como hepatite cronica,
dirofilariose, vitamina K, zinco, heparina e veneno de ferroada de abelha (MCCULLOUGH,
2003).
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5. TRATAMENTO

Os protocolos e os tipos de tratamentos sdo bastante discutidos na literatura, envolvendo
farmacos e terapias de suporte. As classes de farmacos mais utilizados para tratar a AHIM séo
glicocorticdides e antimetabodlitos como azatioprina e danazol. Endoparasitas, também s&o
citados como tratamento para a AHIM. Como terapia de suporte sdo aplicadas transfusédo
sanguinea, fluidoterapia, anticoagulantes, bem como hemodialise (SWANN et al, 2019).

Os glicocorticoides endogenos sdo capazes de imunossuprimir e imunomodelar as
reacOes de inflamac&o. Por isso, € vantajoso o uso dos glicocorticoides sintéticos para aproveitar
essa funcdo dos glicocorticoides enddgenos. Outra funcdo dos imunossupressores € diminuigdo
a destruicdo imunomediada de hemécias pelos anticorpos. Apesar disso, a utilizacdo dos
glicocorticdides pode resultar em alguns efeitos adversos como: polifagia, inquietacéo,

hiperventilacdo, fadiga muscular, proteinuria e outros efeitos (SWANN; SKELLY, 2016).

Orienta-se aplicar os glicocorticoides assim que o animal for diagnosticado com AHIM.
Glicocorticoides, como prednisona e dexametasona, interferem na interacdo entre as
imunoglobinas e a superficie das heméacias. Também interferem nos receptores de
imunoglobinas (FC) presentes nas células fagocitarias, como macréfagos. Assim, 0s
glicocorticoides impedem o reconhecimento pelo sistema complemento e pelas células de
defesa (GOGGS, 2020).

A diferenca de uso entre a prednisona e dexametasona é via de administragdo. A
prednisona é aplicada via oral, enquanto o outro medicamento é aplicado via intravenosa. A
prednisona é administrada em doses de 1 a 2 mg/Kg, duas vezes ao dia, durante 14 dias. A dose
de dexametasona de 0,5 a 1 mg/Kg é administrada uma vez por dia. Ainda se discute a eficacia
da aplicacdo da prednisona sozinha ou se ha melhora ao associa-la a outro imunossupressor
(SWANN et al, 2019).

Outra classe de farmacos € a dos antimetabdlitos. Muito utilizados no tratamento da
anemia hemolitica imunomediada. A Azatioprina inibi a producdo de enzimas envolvidas na
formacdo de purinas. Essas substancias séo responsaveis por impedir a multiplicacéo de células
e producdo de RNA. Afetam o sistema imune tanto nas respostas imunolégicas celulares quanto
nas humorais. A administracdo da Azatioprina, com dose de 2 mg/Kg, pode ser aplicada em
conjunto a prednisona. Outra opgéo é aplicar a azatioprina subsequente a retirada gradual da

prednisona. Assim como toda droga, pode apresentar efeitos adversos como irritagdo no trato
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gastrointestinal, intoxicacdo hepética e fragiliza no corpo facilitando o inicio de infeccBes
(GORENSTEIN et al, 2019).

Estudos recomendam a néo utilizacdo em gatos de azatioprina por ser toxica ao figado e
causar alteragdes na medula éssea. Indicam que apenas o uso de glicocorticOides pode ser
suficiente no tratamento de AHIM nos felinos. Nos cées, 0 uso da droga € indicado, sendo
associada a prednisona. E indicado a administracdo pois os cdes sdo capazes de suportar o
tratamento prolongado. (HUANG et al, 2021).

De acordo com McCullough (2003), a ciclofosfamida também é utilizada no tratamento
da AHIM. Usado para controle de cancer, essa substancia pode inibir a resposta imunoldgica
celular e humoral em animais com doencas imunomediadas. A literatura propde dois
protocolos: no periodo inicial do tratamento, aplicacdo de dose Unica de 200 mg/m2, via oral ou
intravenosa. Outro protocolo seria a aplicacdo via oral ou intravenosa da ciclofosfamida, com
dose de 50 mg/m2, uma vez por dia, quatro dias consecutivos por semana. A funcdo da
ciclofosfamida é a atuar em células de proliferacdo e de ativacdo a antigeno, diminuir a
quantidade de antigenos retidos nos linfonodos; e diminuir respostas inflamatérias. Os efeitos
adversos sdo anorexia, mielossupressao e cistite hemorragica. No tratamento em cées com

AHIM, a ciclofosfamida ndo mostrou eficiéncia, sendo ndo indicada como protocolo.

A ciclosporina é um farmaco potente, bastante utilizado, que interfere na liberacdo de
linfocitos e macrofagos. Tornando-se de agdo imunossupressor que pode diminuir a produgédo
de anticorpos. Normalmente é administrada por via oral por uma ou duas vezes ao dia com dose
de 10 mg/Kg. Efeitos adversos possiveis de se apresentar sdo variacdo na absorcdo
gastrointestinal, vomito, diarreia e anorexia. Ha indicios de risco trombético quando o uso do
medicamento é prolongado. O protocolo de administracdo varia entre a aplicacdo apenas da
ciclosporina ou a aplicacdo da droga associada a prednisona. Ainda ndo ha estudos sobre qual
protocolo € o mais eficaz. Outras associacdes que podem ser feitas com a ciclosporina é com

micofenolato de mofetila, também de efeito imunossupressor (GORENSTEIN et al, 2019).

Outras classes de medicamentos que também podem ser utilizados sdo os anticoagulantes,
endoparasiticidas e hormonios. Anticoagulantes, como heparina e varfarina, tem como fim de
prevenir a formacdo de trombos. A heparina possui alguns protocolos. De acordo com a
literatura, a dose de 75 a 300 Ul sendo aplicada por via subcutanea de 3 a 4 vezes ao dia ainda
ndo se mostra totalmente eficiente. Assim como ainda ndo se sabe a eficiéncia da aplicacdo

inicial por via intravenosa de dose de 200 UI/Kg e depois feita administracdo da dose de 100 a
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200 UI/Kg a cada 6 horas. Inicialmente, aplica-se a varfarina, com dose de 0,2 mg/Kg, via oral.
Depois a administragdo passa a ser com dose de 0,05 a 0,10 mg/Kg. Esse protocolo tem como
fim de prolongar o tempo de protrombina (MCCULLOUGH, 2003).

Em cées pode ser utilizado um endoparasiticida, o levamisol, dose 5 a 10 mg/Kg, via oral,
em dose Unica a cada 24 horas. Enquanto em gatos, pode ser utilizado, horménio da tireoide
para tratamento de hipertireoidismo. O propiltiouracil € aplicado via oral com dose 10 mg/Kg
a cada 8 ou 12 horas. A respeito do uso dos ultimos dois farmacos, ndo ha muitas informacdes
a respeito dos protocolos (SILVA, 2017).

Em casos severos de anemia hemolitica imunomediada, alguns tratamentos de suporte
sdo utilizados para amenizar o quadro critico do paciente. Entre 70% e 90% dos casos graves,
a transfusdo sanguinea é indicada, tanto para cdes como para gatos. Porém é um procedimento
bastante controverso por ser usado apenas em situacdes de extrema necessidade. Para outros
autores, a transfusdo é fortemente recomendada quando o paciente apresentar queda

significativa dos resultados do eritrograma (GOGGS, 2020).

Outro procedimento também usado em casos criticos € a imunoglobulina intravenosa.
Solucéo composta por pura 1gG, proveniente do plasma de humanos. O objetivo é interferir no
sistema complemento, linfocitos B e T, além de reduzir a sintese de imunoglobulinas. Porém é
um procedimento complexo, caro e de eficiéncia controversa. Ha autores que alegam que o
procedimento ndo apresenta interferéncia na vida util do paciente. Outras literaturas informam
gue a imunoglobulina intravenosa € um procedimento de sucesso para tratar animais com a
anemia. (SWANN et al, 2019).

Ha relatos de situacGes extremas de pacientes com AHIM que foram submetidos a
cirurgia de retirada total do bago. Como por exemplo, o caso de uma cadela de 5 anos com cerca
de 4 Kg, castrada, da raca Pinscher. Apresentava anorexia, apatia, desorientacdo, linfonodos
aumentados, desconforto e abaulamento no abdémen. Na avaliacdo do esfregaco sanguineo,
presenciou-se esferdcitos e trombocitopenia, caracteristico de AHIM. Com isso, foi iniciado
imediatamente o protocolo de tratamento da doenca. Na ultrassonografia, observou-se liquido
na regido epigastrica e mesogastrica, e baco com textura grosseira. Para esse caso, O
procedimento cirurgico foi realizado a fim de reduzir efeitos nocivos para o paciente. No
histopatoldgico, o bago apresentou esplenite severa com hemorragia e abscessos associados
(TEODOROQV, 2016).
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6. PROGNOSTICO

Infelizmente o progndstico de animais com AHIM é reservado. O tratamento demanda
semanas, meses, sendo necessario as vezes, o uso vitalicio de medicamentos. A taxa de
sobrevivéncia de cdes com AHIM varia entre 30% a 70%. Esta casuistica ndo se alterou nos
ultimos 20 anos (GORENSTEIN, 2019).

Santos e seus colaboradores (2020) relatam que 15% dos cées que descontinuaram o
tratamento apds 60 dias apresentaram uma recidiva. Porém, infelizmente muitos pacientes com

AHIM vieram a ébito.

As principais causas de 6bito em animais diagnosticados com AHIM advém da formacéo
de tromboembolismo e da coagulacdo intravascular disseminada (CID). Para adquirir sucessos
nos casos de AHIM secundaria é fundamental tratar a causa priméria. Gragas ao trabalho dos
pesquisadores que conseguem operar no sistema imunoldgico dos pacientes, novas tecnologias
estdo sendo desenvolvidas para evitar o AHIM (MCCULLOUGH, 2003).
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7. CONCLUSAO

A Anemia Hemolitica Imunomediada (AHIM) é um distarbio imunoldgico que afeta
frequentemente cées e gatos e tem sido tema de discussdo em busca de diagnosticos definitivos
e tratamentos eficientes. Os estudos cientificos demonstraram existir diversas causas,
diagndsticos e tratamentos envolvidos no disturbio. Ainda ha incertezas ao redor destes topicos,
impulsionando novos estudos e pesquisas para encarar o combate a AHIM.
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