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RESUMO

A erliquiose monocitica canina € uma doenca infecciosa comum em regides
tropicais, transmitida por carrapatos Rhipicephalus sanguineus. Em casos mais
graves, pode evoluir para aplasia de medula 6ssea, condigdo caracterizada pela
faléncia da hematopoiese e desenvolvimento de pancitopenia. Este trabalho teve
como objetivo revisar a ocorréncia da aplasia medular secundaria a erliquiose em
caes, abordando aspectos fisiopatoldgicos, clinicos, diagnosticos e terapéuticos. A
aplasia medular corresponde ao estagio mais critico da doenca, resultante da
persisténcia do agente associada a uma resposta imunoldgica desregulada, que
compromete a produgdo das células sanguineas. Clinicamente, manifesta-se por
anemia nao regenerativa, maior susceptibilidade a infecgcbes e tendéncia a
hemorragias. O diagndstico baseia-se na associagdo entre achados clinicos,
alteragcdes hematoldgicas persistentes e avaliagcdo da medula éssea.O tratamento
envolve controle da infeccédo e suporte intensivo, porém o progndstico € geralmente
reservado, especialmente em casos avancados. Dessa forma, destaca-se a
importancia do diagndstico precoce e das medidas preventivas, como o controle de

ectoparasitas.

Palavras-chave: carrapato; pancitopenia; hematopoiese; medula Jdssea;

trombocitopenia.



ABSTRACT

Canine monocytic ehrlichiosis is an infectious disease commonly found in tropical
regions, transmitted by ticks of the Rhipicephalus sanguineus. In more severe cases,
it may progress to bone marrow aplasia, a condition characterized by hematopoietic
failure and the development of pancytopenia. This study aimed to review the
occurrence of bone marrow aplasia secondary to ehrlichiosis in dogs, addressing its
pathophysiological, clinical, diagnostic, and therapeutic aspects.Bone marrow aplasia
represents the most critical stage of the disease, resulting from the persistence of the
infectious agent associated with a dysregulated immune response, which
compromises blood cell production. Clinically, it is characterized by non-regenerative
anemia, increased susceptibility to infections, and a tendency to hemorrhage.
Diagnosis is based on the association of clinical findings, persistent hematological
alterations, and bone marrow evaluation.Treatment involves controlling the infection
and providing intensive supportive care; however, the prognosis is generally guarded,
especially in advanced cases. Therefore, early diagnosis and preventive measures,

such as ectoparasite control, are essential.

Keywords: ticks; pancytopenia; hematopoiesis; bone marrow; thrombocytopenia.
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1.INTRODUGAO

A erliquiose monocitica canina € uma doenca infecciosa importante na rotina
da clinica de pequenos animais, principalmente em regides tropicais e subtropicais,
como o Brasil, onde o clima favorece a sobrevivéncia e a disseminagao do carrapato
Rhipicephalus sanguineus, o principal transmissor da enfermidade'?®. Causada por
bactérias intracelulares do género Ehrlichia spp., essa doenga esta amplamente
distribuida e apresenta alta ocorréncia, sendo frequentemente diagnosticada no dia

a dia da medicina veterinaria®?*.

A transmissdo ocorre por meio da picada do vetor infectado, permitindo a
entrada do agente no corpo do hospedeiro. Uma vez no organismo, a bactéria
apresenta tropismo por células do sistema fagocitico mononuclear, em particular
mondcitos e macrofagos’®. As bactérias se multiplicam nas células apos a infecgao
e se espalham sistemicamente, desencadeando uma resposta inflamatoéria e
imunoldgica que pode resultar em comprometimento de multiplos 6rgaos e sistemas.
Clinicamente, a doenca exibe uma progressao prototipica em trés estagios: agudo,

subclinico e crénico®’.

Em casos graves, particularmente na condigao crénica, pode ocorrer falha da
medula Ossea, levando a pancitopenia e a aplasia da medula 6ssea, um estado
patologicamente critico. Estudos demonstram que a persisténcia do agente no
corpo, juntamente com a resposta imunoldgica exacerbada, resulta na destruicao

dos precursores hematopoéticos e na supressado da atividade da medula® ® °.

7

A aplasia da medula 6ssea é o resultado de uma fungdo hematopoética
prejudicada, com perda das linhagens de eritrdcitos, leucdcitos e plaquetas®. Essa
condigdo pode ser causada por varios fatores, incluindo agentes infecciosos, entre
eles, destacam-se as bactérias do género Ehrlichia spp., capazes de provocar
respostas imunologicas e inflamatorias que prejudicam diretamente a atividade da
medula 6ssea®’8. As manifestagbes clinicas sdo consistentes com a producgéo
celular diminuida e se manifestam com fraqueza, mucosas palidas, hemorragias e
aumento da suscetibilidade a infecgbes, o que constitui um quadro clinico grave se

nao for reconhecido precocemente® 12,



Diante disso, o presente trabalho consiste em uma revisdo bibliografica sobre
a aplasia medular em caes, associada a erliquiose, com o objetivo de destacar a
importancia do diagndéstico precoce da infecgao, considerando que a identificacdo da
enfermidade em seus estagios iniciais e a instituicdo do tratamento adequado
podem reduzir a progressdo para a fase crbnica e, consequentemente, o

desenvolvimento de aplasia medular.
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2.REVISAO DE LITERATURA

2.1 Hematopoiese

A hematopoiese € um processo bioldgico essencial para a vida, responsavel
pela produgdo continua das linhagens hematopoéticas ao longo de toda a vida do
animal. Em céaes, assim como em outros mamiferos, esse processo acontece
principalmente na medula dssea e garante a reposicado constante de eritrocitos,
leucécitos e plaquetas, componentes fundamentais para o transporte de oxigénio,
defesa do organismo e manutengdo da hemostasia''*. O termo hematopoiese vem
do grego haima (sangue) e poiesis (producao), sendo utilizado para descrever a

formacao de todos os elementos figurados do sangue™.

Durante a vida embrionaria, a hematopoiese acontece de forma dindmica e
migratoria. No inicio, a produgdo das primeiras células sanguineas ocorre no saco
vitelino, onde surgem as células-tronco hematopoéticas. Com o desenvolvimento do
feto, essas células passam a colonizar o figado e o bago, que assumem
temporariamente a producdo sanguinea. A medida que a gestacdo avanca, a
medula éssea torna-se o principal local de formagao do sangue, aproximadamente a

partir da metade da gestag&o' 1>,

ApOs o nascimento, a produgdo das células sanguineas passa a ocorrer
principalmente na medula éssea. Ainda assim, em algumas situagdes fisioldgicas ou
patoldgicas, podem surgir focos de hematopoiese fora da medula™. Esse
comportamento demonstra o carater adaptativo da hematopoiese, que se ajusta

continuamente as necessidades do organismo'.

A medula 6ssea na idade adulta € um microambiente especializado e
responsavel por manter a capacidade de produgédo de células sanguineas. A teoria
moderna da hematologia afirma que a origem de todas as células sanguineas vem
da mesma célula-tronco hematopoiética pluripotente homologa, com capacidade de
autorrenovacgdo e diferenciagdo' >, Essas células produzem dois progenitores
primarios: o progenitor mieldide comum e o progenitor linféide comum. A linhagem

mieldide produz eritrocitos, granulécitos, mondcitos e megacariocitos, responsaveis
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pelas plaquetas . Enquanto a linhagem linféide produz linfécitos B, linfécitos T e
células natural killer'>'*'5, Dentre elas, algumas permanecem indiferenciadas para

manter o reservatorio de células-tronco e o processo hematopoiético'.

O processo de diferenciagao celular ocorre de forma organizada e regulada,
passando por etapas sucessivas de maturacdo até a formacdo das células
sanguineas funcionais e especializadas™'. Dessa maneira, a hematopoiese
engloba um conjunto de processos interdependentes como a eritropoiese,
granulocitopoiese, monocitopoiese, linfopoiese e megacariocitopoese, cada um

responsavel pela produgdo de tipos especificos de células sanguineas’®.

A eritropoiese corresponde ao processo de formagao dos eritrécitos e é
regulada principalmente pela eritropoetina, hormonio liberado em resposta a hipoxia
tecidual'™. Esse processo ocorre por meio da diferenciagdo progressiva dos

precursores eritréides até a formagao de hemacias maduras™ ™.

A granulocitopoiese e a monocitopoiese, por sua vez, sao responsaveis pela
producao de importantes células de defesa, como neutrdfilos, eosindfilos, basofilos e
monadcitos, sendo processos controlados por fatores estimuladores de coldnias™ ™.
Ja a trombopoiese resulta da diferenciacdo dos megacariécitos, células de grande
porte que liberam fragmentos citoplasmaticos na circulagdo, dando origem as

plaquetas’ .

A regulagdo da hematopoiese depende de uma interagdo continua entre
fatores internos das proprias células e estimulos externos provenientes da medula
0ssea, que é formado por células estromais, matriz extracelular, vasos sanguineos e
diversos mediadores quimicos, como citocinas e fatores de crescimento, que atuam
de maneira integrada para garantir a manutencao, proliferacédo, diferenciacao e
sobrevivéncia das células-tronco hematopoéticas. Quando ocorrem alteragcbées na
medula éssea, a produgao celular pode ser seriamente comprometida, favorecendo

o desenvolvimento de importantes distdrbios hematologicos™"".

Bem como a medula o&ssea, outros 6rgdos também exercem papéis
importantes no suporte a hematopoiese. O figado pode retomar a produgdo de
células sanguineas em situacdes especificas, além de participar do metabolismo do

ferro, do armazenamento de nutrientes e da producao de fatores de coagulacao. Ja
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os rins tém papel central na produgao de eritropoetina e trombopoetina, enquanto o
trato gastrointestinal contribui para a absor¢cdo de nutrientes essenciais e

indispensaveis para a adequada produgéo das células sanguineas’®.

A hematopoiese € um processo extremamente sensivel as alteragdes
sistémicas e depende de um equilibrio dindmico entre proliferacao, diferenciagao e
apoptose celular. Mecanismos de feedback regulatérios permitem que a produgéo de
células sanguineas se adapte as necessidades do organismo, como ocorre em
casos de anemia, infeccdo ou hemorragia, situagdes em que ha aumento da
producdo das respectivas linhagens celulares, no entanto, quando a agresséo ao

organismo € intensa ou persistente, esse equilibrio pode ser prejudicado’™ .

A aplasia de medula éssea é considerada uma das alteragdes mais graves da
hematopoiese, sendo marcada pela faléncia da atividade medular e caracterizada
pela reducdo das linhagens celulares sanguineas, condigdo conhecida como
pancitopenia®. Essa falha pode ter diferentes origens, incluindo agressdes
infecciosas, imunomediadas, toxicas ou neoplasicas, que atingem diretamente as
células-tronco hematopoéticas ou a medula déssea®®'®, Como consequéncia, ha
diminuicao da producéao de eritrécitos, leucdcitos e plaquetas, tornando o organismo

mais vulneravel a anemia grave, infecgbes oportunistas e distirbios hemorragicos®.

Além do mais, processos inflamatérios e imunologicos podem interferir
diretamente na hematopoiese por meio da liberagdo de citocinas que modulam a
atividade da medula 6ssea, em algumas condigdes patoldgicas, esse controle pode
se tornar desregulado, contribuindo para a supressao da produgao celular e para o

agravamento do quadro clinico®’.

2.2 Erliquiose Monocitica Canina

A erliquiose monocitica canina € uma enfermidade infecciosa sistémica de
grande relevancia na medicina veterinaria, causada por bactérias intracelulares
obrigatérias do género Ehrlichia canis'?. E uma doenga amplamente distribuida em

regides tropicais e subtropicais, com elevada prevaléncia em paises como o Brasil,
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onde as condi¢gbes climaticas ajudam na sobrevivéncia e na proliferagdo dos
vetores. Sua importancia clinica esta diretamente relacionada n&do apenas a
frequéncia com que acomete caes, mas também a diversidade de manifestacdes
clinicas e, principalmente, ao potencial de evolugédo para alteragées hematologicas

graves'?19,

A transmissao ocorre, principalmente, por meio da picada do carrapato
Rhipicephalus sanguineus'?3. Esse ectoparasito apresenta grande capacidade de
adaptacdo a ambientes urbanos e domiciliares, podendo completar seu ciclo de vida
em locais como residéncias, canis e abrigos, o que favorece a manutengdo da
infeccdo na populagdo canina®®. Apds o repasto sanguineo em um hospedeiro
infectado, o carrapato adquire o agente e torna-se capaz de transmiti-lo em
alimentagdes subsequentes, dando continuidade ao ciclo epidemiolégico da
enfermidade. Esse mecanismo contribui para a disseminacdo da doenca,
especialmente em regides com alta densidade populacional de cides e controle

inadequado de ectoparasitas’=.

Do ponto de vista epidemiolégico, a erliquiose canina apresenta elevada taxa
de exposicédo, sendo frequentemente diagnosticada tanto em animais sintomaticos
quanto assintomaticos'. No Brasil, estudos demonstram que a prevaléncia da
enfermidade pode variar entre 4,8% e 70%, conforme a regido avaliada, refletindo
diferencas na distribuicado do carrapato Rhipicephalus sanguineus, nas condigcdes
climaticas e nas caracteristicas das populacdes estudadas®*. A presenca de caes
portadores subclinicos desempenha papel importante na manutengédo da doenga, ja
que esses animais funcionam como reservatorios do agente, favorecendo a infecgao

continua de carrapatos e, consequentemente, de novos hospedeiros'*.

ApOs a inoculagao durante o repasto sanguineo, o agente alcanga a corrente
sanguinea e infecta preferencialmente células do sistema mononuclear fagocitario,
especialmente mondcitos e macréfagos’’. No interior dessas células, a bactéria se
multiplica em vacuolos citoplasmaticos, formando estruturas conhecidas como
morulas™®. A partir desse ponto, ocorre disseminagéo sistémica por via hematogena
e linfatica, atingindo 6rgaos ricos em células fagocitarias, como bacgo, figado e

linfonodos. Esse tropismo celular esta diretamente relacionado ao desenvolvimento
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das manifestacbes clinicas e das alteragdes hematoldgicas observadas na

doenca®’.

A patogénese da erliquiose canina é complexa e envolve tanto a acao direta
do agente quanto a resposta imunoldgica do hospedeiro. A infecgcdo desencadeia
uma resposta inflamatéria com liberacido de citocinas e ativacao de células do
sistema imune, o que contribui para o controle do agente, mas também pode levar a
lesbes teciduais®’. A formagdo e deposi¢gdo de imunocomplexos em diferentes
tecidos estdo associadas a processos inflamatorios e vasculares, desempenhando

papel importante na fisiopatologia da doencga®.

Paralelamente, observa-se um quadro de imunossupressao, que favorece a
persisténcia do agente no organismo e aumenta a susceptibilidade a infecgbes
secundarias. Esse desequilibrio imunolégico € determinante para a progressdo da
doenga e para o desenvolvimento de formas mais graves, especialmente na fase
cronica. Dessa forma, a interagdo entre o agente infeccioso e o sistema imune do

hospedeiro constitui elemento central na evolugao clinica da erliquiose™.

Do ponto de vista clinico, a doenga apresenta evolugao classica dividida em
trés fases: aguda, subclinica e cronica’®. A fase aguda ocorre, em geral, entre uma a
trés semanas apods a infecgdo, sendo caracterizada por sinais inespecificos como
febre, apatia, anorexia, perda de peso, linfadenomegalia e esplenomegalia. Em
alguns casos, podem ser observadas manifestagdes hemorragicas discretas,
principalmente em decorréncia da trombocitopenia. Nessa fase, a presenca do
agente na circulagdo € mais intensa, favorecendo tanto sua detecgdo quanto sua

transmissao’?*.

A fase subclinica sucede a fase aguda e pode persistir por meses ou até
anos'. Durante esse periodo, os animais geralmente ndo apresentam sinais clinicos
evidentes, embora permanecam infectados. Enquanto alguns cdes conseguem
eliminar o agente, outros mantém a infeccdo de forma latente, podendo evoluir para
a fase crbnica. Essa fase possui grande importancia epidemioldgica, pois os animais

infectados atuam como reservatoérios, contribuindo para a perpetuagdo da doencga*®.

A fase cronica representa a forma mais grave da enfermidade e esta

associada a comprometimento significativo da medula ¢ssea’*®. Nessa fase, ocorre
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faléncia da hematopoiese, resultando em alteragées hematologicas severas, como
anemia nao regenerativa, leucopenia e trombocitopenia, frequentemente evoluindo
para pancitopenia''#?*. Nos casos mais graves, o comprometimento da medula
O0ssea pode resultar em aplasia medular, refletindo a intensidade da lesdo medular e

da supresséo da hematopoiese?'%2,

As alteragbes hematoldgicas constituem um dos principais aspectos da
erliquiose canina, sendo fundamentais tanto para o diagndéstico quanto para o
prognostico. A trombocitopenia é considerada o achado laboratorial mais frequente e
precoce, podendo ocorrer em diferentes fases da doenga'?>%, Em estudo realizado
com caes naturalmente infectados por Ehrlichia canis, a trombocitopenia foi
observada em 93,7% dos animais avaliados, reforcando sua importancia como a
principal alteragdo hematoldgica precoce associada a enfermidade*. Os
mecanismos envolvidos incluem destruicdo imunomediada, consumo periférico,

sequestro esplénico e redugdo da producdo medular'2324,

Além disso, a anemia é uma alteragao frequentemente observada, geralmente
de carater ndo regenerativo, refletindo o comprometimento da medula 6ssea’ 2%, A
leucopenia também pode estar presente, decorrente tanto da destruicdo periférica
quanto da reducgao da producgao de leucécitos, contribuindo para a imunossupressao
e aumentando a susceptibilidade a infec¢gdes secundarias. Em conjunto, essas
alteracbes podem evoluir para pancitopenia, condicdo associada a maior gravidade

clinica™?°.

Do ponto de vista imunopatologico, a erliquiose envolve mecanismos
complexos, incluindo ativagdo do sistema imune, produgdo de citocinas
pré-inflamatoérias e formacao de imunocomplexos. Esses processos podem levar a
lesdes vasculares, aumento da permeabilidade capilar e danos a diversos tecidos e
orgaos. A resposta imunoldgica exacerbada, associada a persisténcia do agente,

contribui diretamente para a progressao da doenga®’.

Nos casos mais graves, especialmente na fase crbnica, a infeccdo pode
evoluir para hipoplasia ou aplasia de medula éssea, caracterizada pela incapacidade
de producgdo adequada das células sanguineas®'*?'. Essa faléncia medular resulta

em pancitopenia acentuada, tornando o animal altamente suscetivel a hemorragias,
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infecgdes oportunistas e sinais clinicos associados a anemia, como fraqueza e

intolerdncia ao exercicio'®?".

Dessa forma, a erliquiose configura-se como uma enfermidade complexa e
multifatorial, cuja evolugdo depende da interagdo entre o agente infeccioso, o vetor e
a resposta imunoldgica do hospedeiro™®. Seu impacto clinico esta diretamente
relacionado ao grau de comprometimento hematolégico e a possibilidade de

progressao para quadros graves, como a aplasia medular®?'.

2.3 Aplasia Medular

A aplasia de medula 6ssea em caes € uma enfermidade hematoldgica grave,
caracterizada pela faléncia da hematopoiese e pela reducédo acentuada ou auséncia
da producgido das linhagens eritréide, mieldide e megacariocitica®®. Essa disfungéo
compromete simultaneamente as trés séries celulares do sangue, resultando em
pancitopenia, quadro definido pela ocorréncia conjunta de anemia, leucopenia e
trombocitopenia, o que impacta de forma significativa a homeostase e a capacidade

de resposta imunoldgica do organismo®2,

Em cées, considera-se anemia quando os parametros da seérie vermelha
apresentam valores inferiores aos intervalos de referéncia para a espécie, incluindo
hematocrito inferior a 35%, hemoglobina abaixo de 11,9 g/dL e contagem de
eritrocitos inferior a 4,95 x 10%uL. A trombocitopenia é caracterizada por contagem
de plaquetas inferior a 211 x 10%uL, enquanto a leucopenia corresponde a redugao
da contagem total de leucdcitos para valores inferiores a 5,0 x 10%uL. Esses
parametros servem como referéncia para a identificacdo das alteracdes
hematoldgicas observadas em diversas enfermidades, incluindo a aplasia medular e

a erliqguiose monocitica canina®.

Em condicbes fisiolégicas adequadas, a medula 6ssea apresenta elevada
celularidade e intensa atividade proliferativa, sendo responsavel pela renovacgao
continua das células sanguineas''. Contudo, na aplasia medular, ocorre uma

alteracao estrutural importante, marcada pela substituicdo do tecido hematopoético
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por tecido adiposo, o que leva a hipocelularidade da medula®. Esse achado
evidencia a incapacidade das células-tronco hematopoéticas de proliferar e se
diferenciar de forma adequada, comprometendo toda a dindmica de produgao

celular e a manutengéo da hematopoiese®®.

Do ponto de vista etiologico, a aplasia medular pode ser classificada em
primaria ou secundaria®. A forma primaria, também chamada de idiopatica, possui
causa desconhecida e costuma estar associada a mecanismos imunomediados que
levam a destruicdo ou a inibicdo das células-tronco hematopoéticas'®. Ja a forma
secundaria ocorre como consequéncia de fatores externos capazes de causar lesao
direta as células progenitoras ou de interferir no microambiente medular, incluindo
agentes infecciosos, farmacos, toxinas, radiacdo, neoplasias e disturbios

imunomediados®®.

Entre os agentes infecciosos associados a aplasia medular em caes,
destacam-se virus e bactérias intracelulares, sendo Ehrlichia canis considerada uma
das principais causas infecciosas dessa condigéo na clinica veterinaria®'°. A relagao
entre a erliquiose e a faléncia medular fortalece a relevancia epidemioldgica da

doenca e evidencia seu impacto na hematologia veterinaria®?'.

Sob a perspectiva fisiopatoldgica, a aplasia medular envolve mecanismos
complexos que incluem tanto a agressao direta as células-tronco hematopoéticas
quanto alteragbes no microambiente da medula 6ssea®®. Agentes infecciosos e
fatores imunologicos podem desencadear respostas inflamatérias intensas, com
liberacédo de citocinas capazes de inibir a proliferagao e a diferenciacao celular, além

de induzir a apoptose das células progenitoras’”.

A faléncia da hematopoiese resulta em pancitopenia, principal achado
hematologico da aplasia medular. A reducdo da série eritrocitaria ocasiona anemia
nao regenerativa, enquanto a diminuigdo da produgéo de leucdcitos, especialmente
neutroéfilos, leva a leucopenia e aumenta a suscetibilidade a infec¢gdes oportunistas.
Paralelamente, a redugcdo da produgao de plaquetas resulta em trombocitopenia,
favorecendo a ocorréncia de petéquias, equimoses, epistaxe e outros disturbios

hemorragicos decorrentes da deficiéncia dos mecanismos de hemostasia®'®.
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De modo laboratorial, a pancitopenia persistente é o principal achado
hematolégico da doenga®. O hemograma costuma evidenciar anemia nao
regenerativa, leucopenia e trombocitopenia, enquanto a avaliagcdo da medula 6ssea,
por meio de mielograma, revela hipocelularidade acentuada, com redugéo
significativa das células precursoras hematopoéticas e aumento do tecido adiposo®.
Esses achados confirmam a faléncia da atividade hematopoética e sao
fundamentais para o diagnéstico diferencial com outras enfermidades

hematologicas®@.

O diagndstico definitivo da aplasia medular baseia-se, portanto, na analise
citolégica ou histopatolégica da medula 6ssea, que permite avaliar o grau de
celularidade e a integridade do tecido hematopoético®. Essa avaliagdo é fundamental
ndo apenas para confirmar o diagndstico, mas também para auxiliar na

determinacgdo do progndstico e na escolha da abordagem terapéutica adequada®.

O prognéstico da aplasia de medula 6ssea em caes é, de modo geral,
reservado a desfavoravel, especialmente quando esta associada a agentes
infecciosos ou quando o diagndstico ocorre de forma tardia®. A evolugéo clinica varia
conforme a causa de base, a extensdo do comprometimento da medula e a
capacidade de resposta do organismo ao tratamento. As opgbes terapéuticas
incluem o uso de imunossupressores, transfusbes sanguineas de suporte e, em
situagbes mais complexas, terapias avangadas como o transplante de medula 6ssea

e o uso de células-tronco hematopoéticas?>26:27:28,

Além disso, a capacidade de regeneragdo da medula Ossea pode estar
severamente comprometida nos casos de aplasia avangada, devido ao esgotamento
ou a disfungado das células-tronco hematopoéticas. Esse fator limita a recuperacao
espontdanea da hematopoiese e contribui para a persisténcia da pancitopenia,

aumentando o risco de complicacgdes sistémicas e mortalidade®®.

Consequentemente, a aplasia de medula éssea € uma condigdo hematoldgica
complexa, multifatorial e potencialmente fatal, marcada pela faléncia da
hematopoiese e pela consequente pancitopenia®. Sua compreensdo € essencial
para o entendimento das alteragdes hematoldgicas observadas em diversas

enfermidades, especialmente as de origem infecciosa™.
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2.4 Fisiopatologia da aplasia secundaria a erliquiose

A aplasia secundaria a erliquiose representa uma das manifestacdes mais
graves, sendo resultado de um processo progressivo e multifatorial que, ao longo do
tempo, leva a faléncia da hematopoiese. Diferente das alteragdes hematoldgicas
mais leves e transitorias observadas nas fases iniciais da doencga, a aplasia medular
reflete um estagio avangado, no qual o préprio organismo, ao tentar combater a

infecgéo, acaba contribuindo para o comprometimento da producao celular’®8,

Apds a inoculagao, a bactéria invade principalmente mondcitos e macréfagos,
onde se multiplica no interior de vacuolos citoplasmaticos formando as chamadas
morulas'®. Esse comportamento intracelular favorece a sua permanéncia no
organismo, dificultando a eliminagdo pelo sistema imune. A partir dai, ocorre
disseminagao pela corrente sanguinea e sistema linfatico, permitindo que o agente
alcance diferentes 6rgaos, incluindo baco, figado, linfonodos e, de forma importante,

a propria medula éssea®’.

A presenca do microrganismo nesses tecidos desencadeia uma resposta
inflamatdria significativa. Inicialmente, essa resposta tem papel protetor, mas,
quando se torna prolongada e desregulada, passa a exercer efeitos prejudiciais. Ha
ativagao continua de células do sistema imune, como linfocitos T e macréfagos, com
liberagdo persistente de citocinas pré-inflamatérias, incluindo interferon-y (IFN-y),
fator de necrose tumoral-a (TNF-a) e interleucinas. Com o tempo, esse ambiente
inflamatorio deixa de ser apenas uma tentativa de controle da infeccdo e passa a

interferir diretamente na dindmica da medula 6ssea®”.

Essas citocinas atuam diretamente sobre as células-tronco hematopoéticas,
reduzindo sua capacidade de proliferacdo e diferenciagcdo. Em outras palavras, a
medula Ossea vai perdendo gradativamente sua capacidade de produzir novas
células sanguineas. O IFN-y, por exemplo, pode manter essas células em estado de
repouso prolongado, enquanto o TNF-a esta associado a indugdo de morte celular
programada. Esse conjunto de efeitos cria um ambiente pouco favoravel a

manutengdo da hematopoiese® .
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Além dessa supressao funcional, ocorre também destruicdo imunomediada. O
organismo passa a produzir imunocomplexos que reconhecem e atacam tanto
células sanguineas maduras quanto seus precursores na medula o6ssea. Isso
significa que, ao mesmo tempo em que a produgao diminui, ha também aumento da
destruicdo celular. Esse mecanismo ajuda a explicar por que, mesmo quando a
carga bacteriana ja ndo é tdo elevada, as alteragdes hematolégicas podem

persistir®’:2,

Outro ponto importante é o comprometimento do chamado nicho
hematopoético, que corresponde ao microambiente da medula éssea responsavel
por sustentar e regular as células-tronco. A inflamacgao crbnica altera esse ambiente,
prejudicando a comunicagao entre as células e interferindo nos sinais necessarios
para sua sobrevivéncia e diferenciagdo. Com isso, a medula deixa de oferecer

condi¢des adequadas para a renovagao celular™'’.

Paralelamente, observa-se uma substituicdo progressiva do tecido
hematopoético por tecido adiposo, caracterizando a hipocelularidade medular. Esse
achado é bastante marcante na aplasia e reflete ndo apenas a redugao da atividade
da medula, mas também a dificuldade de reversdo do quadro, ja que o ambiente

passa a ser estruturalmente inadequado para a hematopoiese®.

A indugao de apoptose das células progenitoras também contribui para esse
cenario. Esse processo pode ocorrer tanto por acao direta do agente infeccioso
quanto pelos efeitos das citocinas inflamatérias e do estresse oxidativo. A
inflamacéo cronica favorece a produgdo de espécies reativas de oxigénio, que
danificam estruturas celulares importantes, comprometendo ainda mais a viabilidade

das células da medula”™"".

Outro aspecto relevante é a persisténcia do agente infeccioso na fase crénica
da doencga. A incapacidade do organismo em elimina-lo completamente mantém o
estimulo antigénico ativo, perpetuando a resposta inflamatéria. Ao mesmo tempo,
instala-se um quadro de imunossupressao, que reduz a eficiéncia do sistema imune

e favorece infecgdes secundarias'*®.

Como consequéncia de todos esses mecanismos, ocorre comprometimento

das trés principais linhagens celulares. A eritropoiese € reduzida, levando a anemia
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nao regenerativa, a leucopoiese € afetada, resultando em leucopenia e maior
susceptibilidade a infecgdes e, a trombopoiese é prejudicada, causando
trombocitopenia persistente' 22024 A combinagcdo dessas alteragbes resulta na

pancitopenia, principal marcador da faléncia medular®.

Clinicamente, essa condicdo se traduz em um quadro complexo: o animal
apresenta fraqueza e intolerancia ao exercicio devido a anemia, maior risco de
infeccbes por conta da leucopenia e tendéncia a hemorragias em funcado da
trombocitopenia. Em estagios mais avangados, essas alteragbes podem evoluir para

complicagbes graves e potencialmente fatais® %',

A evolucao para a aplasia ndo ocorre da mesma forma em todos os animais.
Fatores como a carga parasitaria, a duragcédo da infecgao, a viruléncia do agente e,
principalmente, a resposta imunoldgica individual influenciam diretamente esse
processo. Animais que ndo recebem tratamento adequado ou que apresentam
resposta imune desregulada tém maior probabilidade de desenvolver formas

crbnicas graves da doencga'®.

Do ponto de vista morfolégico, a medula éssea desses pacientes apresenta
hipocelularidade acentuada, com reducdo importante das células precursoras e
aumento do tecido adiposo. Esse achado confirma a faléncia da hematopoiese e

representa o estagio final do processo fisiopatologico®?'.

Dessa forma, essa afeccdo pode ser entendida como o resultado de uma
interagdo complexa entre o agente infeccioso e o sistema imune do hospedeiro. A
persisténcia da infeccdo, a inflamacado crénica, a destruicdo imunomediada das
células e o comprometimento do microambiente medular atuam de forma conjunta,

criando um ciclo dificil de interromper6821,

2.5 Manifestagoes clinicas e hematolégicas

A aplasia de medula representa o estagio mais grave associado a infecgéo,
sendo caracterizada pela faléncia global da hematopoiese e pelo desenvolvimento

de pancitopenia persistente®?!. Nesse contexto, as manifestagbes clinicas e
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hematoldgicas observadas ndo decorrem apenas da presenga do agente infeccioso,
mas principalmente da incapacidade da medula éssea em manter a produgao

adequada das linhagens celulares sanguineas®®.

Do ponto de vista clinico, os sinais apresentados pelos animais acometidos
refletem diretamente a deficiéncia simultdnea de eritrécitos, leucécitos e plaquetas.
A anemia nao regenerativa constitui uma das alteragdes mais evidentes e exerce
impacto significativo sobre o quadro clinico'?'. A reducdo da capacidade de
transporte de oxigénio resulta em hipoxia tecidual cronica, manifestando-se por
letargia acentuada, fraqueza progressiva e intolerancia ao exercicio®'?. Em quadros
mais avancados, podem ocorrer episédios de sincope, especialmente quando a

anemia atinge niveis criticos®2.

A palidez de mucosas € um achado frequente ao exame fisico, sendo
facilmente observada em mucosa oral, conjuntival e genital. Esse sinal reflete
diretamente a diminuicdo da massa eritrocitaria circulante®''. Como mecanismo
compensatério, o organismo tenta manter a oxigenacgao tecidual por meio do
aumento da frequéncia cardiaca e respiratoria, sendo comum a presenca de

taquicardia e taquipneia*.

Outro componente importante do quadro clinico esta relacionado a
trombocitopenia severa. A reducdo acentuada do numero de plaquetas compromete
a hemostasia primaria, favorecendo o aparecimento de hemorragias
espontaneas®?. Petéquias e equimoses sdo frequentemente observadas,
principalmente em regidées com menor cobertura pilosa, como abdémen ventral e
regido inguinal®'’. Além disso, sangramentos de mucosas, como epistaxe e
gengivorragia, podem ocorrer com certa frequéncia e, em alguns casos, podem ser

recorrentes®?*.

Nos quadros mais graves, a deficiéncia plaquetaria pode levar ao
desenvolvimento de hemorragias internas, incluindo melena, hematuria e
hematoquezia. Essas perdas sanguineas, associadas a incapacidade da medula
O0ssea em regenerar a linhagem eritrocitaria, contribuem para o agravamento da

anemia e aumenta significativamente o risco de ébito™ 1224,
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A leucopenia, especialmente a neutropenia, constitui outro aspecto critico da
aplasia medular'?'. A redugdo da produgéo de leucdcitos compromete de forma
significativa a resposta imunologica do organismo, predispondo os animais a
infecgbes oportunistas®'®. Clinicamente, isso se traduz pela ocorréncia de febre
persistente ou intermitente, muitas vezes associada a infec¢gdes bacterianas
secundarias'?2. Pneumonias, infecgdes cutaneas, processos urinarios e até quadros

sépticos podem ser observados com maior frequéncia nesses pacientes™"?°.

A evolucgao clinica geralmente é progressiva e debilitante. A perda de peso, a
anorexia e, em estagios mais avangados, a caquexia, refletem o carater sistémico da
doenga e o impacto prolongado da faléncia hematopoética sobre o organismo'>%.
Diferentemente das fases iniciais da erliquiose, em que pode haver aumento de
linfonodos e bago, na aplasia medular esses achados podem ser menos evidentes
ou até regredir, em decorréncia da exaustdo do sistema imune e da redugéo da

atividade hematopoética®%.

Do ponto de vista laboratorial, a pancitopenia persistente constitui o principal
achado hematoldgico da aplasia medular, refletindo o comprometimento simultaneo
das linhagens eritréide, mieldide e megacariocitica®'"'?. Essas alteragdes estdo
diretamente relacionadas a faléncia da hematopoiese e contribuem para o
agravamento clinico e aumento da suscetibilidade a hemorragias, anemia e

infecgdes secundarias®?.

A leucopenia, com destaque para a neutropenia, € um achado frequente e
esta diretamente associada ao aumento da susceptibilidade a infecgcbes. A presenca
de linfopenia também pode ser observada, refletindo o comprometimento global da
producdo leucocitaria. Ja a trombocitopenia, geralmente severa, € uma das
alteragdes mais constantes, podendo atingir niveis criticos inferiores a 50.000
plaguetas/uL, o que explica a ocorréncia de manifestagdes hemorragicas

espontaneas®®12,

A avaliacdo da medula Gssea, por meio do mielograma, revela um quadro de
hipocelularidade acentuada, com redugédo significativa das células precursoras das
linhagens eritroide, mieldide e megacariocitica®??. Observa-se, ainda, substituicdo

progressiva do tecido hematopoético por tecido adiposo, caracteristica marcante da
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aplasia medular®. Esse achado confirma a faléncia da hematopoiese e esta

diretamente relacionado ao prognostico da doenga' 4,

A persisténcia da pancitopenia ao longo do tempo indica dano medular severo
e, muitas vezes, irreversivel, estando associada a elevada taxa de mortalidade. Sem
intervencdo adequada, a evolugdo do quadro pode resultar em faléncia organica

multipla e ébito'221:22,

2.6 Diagnéstico

O diagnéstico é considerado um desafio clinico, pois exige a integragéo
cuidadosa de informacdes epidemioldgicas, achados clinicos, exames laboratoriais
e, principalmente, da avaliacado direta da medula éssea para confirmar a faléncia da
hematopoiese. A pancitopenia, principal caracteristica da aplasia medular, também
pode ser observada em enfermidades como leishmaniose visceral, babesiose,
intoxicagbes por farmacos mielotdxicos e neoplasias, como leucemia e linfoma,

sendo importante considera-las como diagnoésticos diferenciais®®'8.

A investigacao inicia-se com anamnese detalhada e exame fisico criterioso, o
historico de infestagdo por carrapatos representa um importante indicativo
epidemioldgico, sobretudo em regides endémicas®. Cdes com exposigdo frequente a
ectoparasitas apresentam maior risco de infecgao e de evolugao para formas graves
da doenga?'®. Clinicamente, a suspeita de comprometimento medular torna-se mais
consistente diante de sinais como febre persistente, apatia, mucosas palidas,
manifestagbes hemorragicas e infecgdes recorrentes'®'®. Os sinais refletem o
comprometimento  progressivo das linhagens hematopoéticas e, quando
persistentes, sugerem evolugédo para a fase crénica, na qual pode ocorrer faléncia

medular'®.

O hemograma é o principal exame de triagem e, frequentemente, o primeiro
indicativo da aplasia medular'''2. A alteragdo mais caracteristica € a pancitopenia,

definida pela redugdo simultanea de eritrocitos, leucdcitos e plaquetas®®. A anemia
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observada costuma ser normocitica normocrémica e nao regenerativa, evidenciada
pela auséncia de reticulocitose, indicando incapacidade da medula 6ssea em
responder & demanda eritropoiética' 2. Esse achado ¢ essencial para diferenciar a
aplasia medular de condigdes com resposta regenerativa, como hemorragias agudas

ou anemias hemoliticas™®.

A trombocitopenia frequentemente figura entre os primeiros achados
hematologicos e tende a se agravar com a progressao da doencga, podendo atingir
niveis criticos e levar a hemorragias espontaneas??°. A leucopenia, especialmente a
neutropenia, torna-se mais evidente nos estagios avangados e esta associada a
imunossupressao significativa e maior suscetibilidade a infecgdes oportunistas™'2. A
persisténcia dessas alteragdes em avaliacbes seriadas reforca a suspeita de

comprometimento medular progressivo e possivel evolugdo para aplasia®®.

A analise do esfregago sanguineo complementa o hemograma, permitindo
avaliar a morfologia das células circulantes. Alteragbes como anisocitose e
poiquilocitose, que correspondem respectivamente a variagdo no tamanho e no
formato das hemacias, além da auséncia ou reducao de reticulocitos podem reforgar
o diagnédstico de anemia ndo regenerativa. Embora n&o sejam especificas da aplasia

medular, contribuem para a interpretagdo do quadro hematoldgico™.

Exames bioquimicos séricos auxiliam na avaliagcédo sistémica e na exclusao de
diagndsticos diferenciais. Alteragdes hepaticas e renais podem ser observadas,
refletindo o carater sistémico da doenca. Entre os principais achados, destacam-se o
aumento das enzimas hepaticas, como ALT e FA, sugestivo de comprometimento
hepatico. Além disso, alguns animais podem apresentar elevagcdo das
concentragcdes séricas de ureia e creatinina, achados compativeis com reducéo da
taxa de filtracdo glomerular e indicativos de comprometimento da fungdo renal,

especialmente nos casos mais graves ou de evolugdo cronica’®?+%,

A confirmacgdo da aplasia medular depende da avaliagao direta da medula
0ssea, sendo o mielograma um exame fundamental. O mielograma permite a analise
citolégica, evidenciando hipocelularidade acentuada, redugado significativa das

células precursoras hematopoéticas e aumento relativo do tecido adiposo®°?.
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Observa-se diminuicdo das linhagens eritréide, mieldide e megacariocitica,

confirmando a faléncia da hematopoiese®.

Embora o foco do diagndstico seja a confirmagao da faléncia medular, a
associacdo com a erliquiose deve ser considerada dentro do contexto clinico e
epidemioldgico do paciente’?°. A confirmagdo da infecgdo por Ehrlichia spp. pode
ser realizada por sorologia e reagdo em Cadeia da Polimerase (PCR), sendo este
ultimo mais especifico para detecgao de infecgao ativa Esses exames atuam como
ferramentas complementares na determinagédo da etiologia, mas nao substituem a

avaliacdo direta da medula 6ssea’”®.

O diagndstico diferencial da pancitopenia € uma etapa essencial e deve incluir
enfermidades como leishmaniose, anaplasmose, doencas imunomediadas,
intoxicagbes medicamentosas e neoplasias hematopoéticas. A diferenciacdo entre
essas afecgdes € baseada na associagdo entre o histdrico clinico, exame fisico e
exames complementares, incluindo testes especificos para doencgas infecciosas e
avaliagdo da medula 6ssea, quando indicada. Além disso, a investigacdo do
histérico medicamentoso é indispensavel, uma vez que a administracao de farmacos
mielotoxicos pode induzir supressdo medular grave e ocasionar um quadro
hematologico semelhante ao observado na aplasia medular secundaria a

erliquiose®.

A persisténcia da pancitopenia associada a hipocelularidade medular constitui
o principal critério diagndstico da aplasia. Quando esses achados se associam a
historico compativel e evidéncias de infeccdo por Ehrlichia spp., € possivel

estabelecer o diagnodstico de aplasia medular secundaria a erliquiose®®.

A gravidade das alteragdes hematoldgicas e o grau de comprometimento
medular possuem importante valor ao prognostico. Casos com pancitopenia
acentuada e auséncia de resposta regenerativa apresentam evolugao desfavoravel e
maior risco de mortalidade . A persisténcia dessas alteragbes indica dano medular

severo e, frequentemente, irreversivel*"#.

O diagndstico precoce é determinante para o prognostico, a identificagdo da
doenga em estagios iniciais, antes da instalagdo da aplasia irreversivel, aumenta

significativamente as chances de resposta ao tratamento®”?. Em contrapartida, o
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diagndstico tardio favorece a progressdo da faléncia hematopoética, reduz as

opgoes terapéuticas e esta associado a maior mortalidade®™°.

Logo o diagnostico da aplasia de medula secundaria a erliquiose deve ser
conduzido de forma integrada e criteriosa, reunindo dados clinicos, alteragdes
hematoldgicas persistentes e confirmagao por exames especificos da medula éssea.
Essa abordagem é essencial para estabelecer o diagndstico correto, definir o

progndstico e orientar as estratégias terapéuticas®®.

2.7 Tratamento e prognéstico

O tratamento representa um dos maiores desafios na clinica de pequenos
animais. Isso ocorre porque, nesse estagio da doenga, o problema nao se limita a
presenca do agente infeccioso, mas envolve principalmente a faléncia da
hematopoiese, comprometendo de forma generalizada a produgcdo das células
sanguineas. Dessa forma, o tratamento deve ir além do controle da infecgéo,
incluindo suporte intensivo e estratégias voltadas a tentativa de recuperacdo da

funcdo medular'®.

O primeiro passo terapéutico consiste no controle do agente etiolégico, uma
vez que a persisténcia da infeccdo contribui para a manutengcdo da resposta
inflamatéria e imunomediada responsavel pela supressdo da medula 6ssea'®. A
doxiciclina € considerada o farmaco de escolha para o tratamento da erliquiose
canina por apresentar elevada penetracao intracelular. A dose recomendada é de 10
mg/kg por via oral, uma vez ao dia, ou 5 mg/kg a cada 12 horas, durante 28 dias,
periodo considerado suficiente para reduzir a carga bacteriana, promover a remisséo

dos sinais clinicos e diminuir o risco de persisténcia da infeccao e de recaidas’2°.

No entanto, é importante destacar que, quando a aplasia medular ja esta
estabelecida, a eliminagdo do agente ndo garante a recuperagado da hematopoiese.
Em muitos casos, a medula éssea ja se encontra severamente comprometida, o que
limita a resposta clinica mesmo apds o controle da infecgédo®. Quadros semelhantes
também sao observados em casos de mielossupressao causada por medicamentos,
nos quais a retirada do farmaco responsavel, associada ao suporte clinico intensivo,
é fundamental para que ocorra a recuperagdo hematologica, ainda que essa

resposta possa acontecer de forma gradual e variavel®.
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Diante disso, o suporte clinico intensivo torna-se fundamental para a
manutencdo da vida do paciente. A transfusdo sanguinea €& frequentemente
necessaria, principalmente em casos de anemia severa ou hemorragias ativas, com
o objetivo de restabelecer temporariamente a oxigenagéo tecidual e estabilizar o
animal™?2, Em situagbes de pancitopenia grave, pode ser indicada a transfuséo de
sangue total. Ja nos casos de trombocitopenia acentuada associada a
sangramentos, a transfusdo de concentrado de plaquetas pode ser considerada®.
Relatos clinicos de pancitopenia grave, o suporte com transfusbes sanguineas
aliado ao acompanhamento hematoldgico peridodico mostrou ser fundamental para

estabilizar o paciente até que ocorra a recuperagdo gradual da fungdo medular®.

Além da terapia transfusional, alguns medicamentos que estimulam a
hematopoiese vém sendo utilizados como suporte no manejo da aplasia medular. A
eritropoetina recombinante humana (EPO) pode ser empregada em casos de
anemia nao regenerativa grave, buscando estimular a produgdo de heméacias e
diminuir a necessidade de transfusbes sanguineas. Contudo, a resposta ao
tratamento nem sempre é satisfatoria, principalmente quando o comprometimento da
medula dssea ja € intenso. Além disso, o uso prolongado pode favorecer a formagao

de anticorpos contra a prépria eritropoetina®'.

Outro ponto importante no manejo desses pacientes € o controle da resposta
imunoldgica. Quando ha suspeita de participacdo imunomediada na destruicdo das
células hematopoéticas, podem ser utilizados imunossupressores, principalmente
corticosteréides como a prednisolona, com o objetivo de reduzir a resposta
inflamatdria e a produgao de autoanticorpos contra a medula 6éssea. Em alguns
casos mais resistentes ao tratamento, também podem ser empregados farmacos
como azatioprina e ciclosporina. No entanto, seu uso deve ser cuidadoso,
especialmente em animais neutropénicos, devido ao risco de agravamento da

imunossupressao e maior predisposigdo a infecgbes secundarias®'®.

A neutropenia, por sua vez, representa um dos principais fatores de risco
durante a evolugdo da doenca. A redugdo da capacidade de defesa do organismo
favorece o desenvolvimento de infec¢gdes secundarias graves, como pneumonias,

infecgdes cutaneas e septicemia®*'. Por esse motivo, a antibioticoterapia de amplo
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espectro é frequentemente instituida de forma empirica, sendo essencial para

aumentar as chances de sobrevida nesses pacientes®.

Nos ultimos anos, alternativas terapéuticas mais avangadas tém sido
investigadas. O uso de células-tronco mesenquimais apresenta potencial promissor,
atuando tanto na regeneragcédo do tecido hematopoético quanto na modulagéo da
resposta inflamatoria?”28. Essas células sédo capazes de estimular a hematopoiese e
contribuir para a reorganizacdo do microambiente medular, favorecendo a

recuperacao funcional da medula 6ssea'’.

O transplante de medula 6ssea também tem sido descrito como uma possivel
alternativa em casos graves e refratarios, permitindo a substituicdo da medula
comprometida por células hematopoéticas saudaveis. Apesar de representar uma
abordagem potencialmente curativa, sua aplicacdo na medicina veterinaria ainda &
limitada, principalmente devido ao alto custo, a necessidade de compatibilidade

entre doador e receptor e a exigéncia de infraestrutura especializada?2°.

O suporte nutricional exerce papel complementar importante no tratamento,
garantindo o fornecimento adequado de nutrientes essenciais a hematopoiese, como
ferro, acido félico e vitamina B12. Embora a suplementagéo isolada ndo seja capaz
de reverter a aplasia medular, ela contribui para a manutengéo do estado geral do
paciente e pode auxiliar na recuperagdo quando ha retomada da atividade

medular’s.

A resposta ao tratamento deve ser monitorada por meio de avaliagdes clinicas
e laboratoriais seriadas, especialmente com a realizagdo de hemogramas
periddicos. A melhora progressiva dos parametros hematolégicos indica
recuperacao da funcdo medular, enquanto a persisténcia da pancitopenia sugere

faléncia hematopoética continua e pior prognostico®2'.

De modo geral, o prognostico da aplasia medular secundaria a erliquiose
canina € considerado reservado a desfavoravel, principalmente nos casos
diagnosticados tardiamente ou quando ja ha comprometimento medular severo. A
intensidade da pancitopenia constitui um dos principais indicadores progndsticos,

sendo que animais com anemia grave, trombocitopenia profunda e neutropenia
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acentuada apresentam maior risco de hemorragias, infecgbes oportunistas e

evolugdo para 6bito®°1°,

A trombocitopenia severa aumenta significativamente o risco de hemorragias
espontaneas potencialmente fatais, enquanto a neutropenia favorece o
desenvolvimento de septicemia, uma das principais causas de morte nesses
pacientes®. Além disso, o grau de hipocelularidade da medula éssea, avaliado por
mielograma, esta diretamente relacionado a possibilidade de recuperacédo. Casos
com substituicdo extensa do tecido hematopoético por tecido adiposo apresentam

menor probabilidade de reversao do quadro®®.

Outro fator determinante é a precocidade do diagnéstico e da intervengao
terapéutica. Animais diagnosticados antes da instalacdo da faléncia medular
irreversivel apresentam maior chance de resposta ao tratamento e recuperacao da
hematopoiese?”?%. Por outro lado, a demora no diagndstico favorece a progressao do
dano medular e reduz significativamente as possibilidades terapéuticas, aumentando

a taxa de mortalidade®°.

Dessa forma, o tratamento deve ser conduzido de maneira integrada,
envolvendo controle do agente infeccioso, suporte intensivo, modulagdo da resposta
imunoldgica e, quando possivel, o uso de terapias regenerativas. Ainda assim, a
gravidade do quadro reforca que o diagndstico precoce continua sendo o principal
fator determinante para a melhora do prognéstico e aumento da sobrevida dos

pacientes acometidos "2,

2.8 Importancia clinica e impacto na medicina veterinaria

A aplasia de medula 6ssea é uma sindrome potencialmente fatal que exige
diagndstico rapido, tratamento intensivo e acompanhamento continuo. Sua
relevAncia na medicina veterinaria tem aumentado nas Uultimas décadas,
impulsionada pela maior longevidade dos animais de companhia, pela ampliagado do

acesso a exames laboratoriais avancados e pelo reconhecimento crescente das
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doencas infecciosas e imunomediadas como causas importantes de faléncia

medular?®.

Do ponto de vista clinico, a aplasia medular deve ser considerada uma
emergéncia, ja que a faléncia da producédo sanguinea compromete simultaneamente
o transporte de oxigénio, a resposta imunolégica e a hemostasia. Essa combinagao
torna o paciente vulneravel a infec¢gdes oportunistas, hemorragias espontaneas e
hipdxia tecidual, resultando em altas taxas de morbidade e mortalidade. A aplasia de
medula oOssea secundaria a infeccao por Ehrlichia spp. representa uma das
complicagdes mais graves da doenga, geralmente associada a fase crbnica da
infecgao’®®. A progressdo para esse estagio esta relacionada a persisténcia do
agente no organismo e a incapacidade do sistema imune em eliminar a bactéria
completamente, resultando em alteragdes hematologicas progressivas e faléncia da

hematopoiese®’®.

Na pratica, o diagnostico representa um desafio clinico, pois os sinais iniciais
sao inespecificos e facilmente confundidos com outras enfermidades sistémicas, o
que pode atrasar a suspeita diagndstica e favorecer a progressdo da doencga'?.
Como consequéncia, muitos casos sao identificados apenas em estagios
avancgados, quando ja ha comprometimento significativo da medula éssea. Assim, a
aplasia medular frequentemente surge como resultado de atraso no diagnéstico ou

de intervengao terapéutica tardia®.

No contexto laboratorial, a presenca de pancitopenia persistente € um dos
principais indicativos de faléncia medular e exige investigagdo criteriosa®®.
Entretanto, como esse achado n&o é exclusivo da erliquiose, pode ocorrer também
em doengas infecciosas, imunomediadas e neoplasicas, € de grande importancia
integrar dados clinicos, laboratoriais e epidemiolégicos para um diagndstico®'®. A
avaliacdo da medula éssea por meio de mielograma assume papel central na
confirmagdao da hipocelularidade e da faléncia hematopoética®. Porém, esses
exames nem sempre sao realizados prontamente na rotina clinica, seja por
limitacbes estruturais, custos ou dificuldades técnicas, o que pode atrasar o

diagnostico definitivo e comprometer o prognéstico®.
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Outro aspecto de grande impacto é referente ao manejo terapéutico, que
exige hospitalizagao prolongada, transfusées sanguineas seriadas, antibioticoterapia
de amplo espectro e uso de imunossupressores. O tratamento da aplasia medular
associada a erliquiose requer suporte intensivo, incluindo transfusdes, controle de
infeccbes secundarias e, em alguns casos, terapias imunomoduladoras e
regenerativas. A complexidade do tratamento, somada ao alto custo e a
necessidade de acompanhamento prolongado, pode limitar a terapéutica e

influenciar diretamente a evolugéo clinica?>?’.

A resposta ao tratamento é variavel e, em casos avancados, frequentemente
insatisfatéria, especialmente quando o comprometimento medular ja se tornou
irreversivel. Por isso, o diagndstico precoce e a intervencgao rapida nas fases iniciais
sao fundamentais para evitar a progressao para faléncia hematopoética. Do ponto
de vista progndstico, a evolugao para a aplasia medular esta associada a altas taxas
de mortalidade e é considerada um dos principais fatores de pior achado na
erliquiose canina. A gravidade da pancitopenia aumenta o risco de hemorragias e

infecgdes oportunistas, que podem levar ao obito®%1°.

Além do impacto individual sobre os pacientes, a frequéncia dos casos e a
complexidade diagndstica e terapéutica tornam essa condigdo um tema de grande
relevancia para a formagcao e atualizagcdo do médico veterinario. O conhecimento
aprofundado da fisiopatologia, das manifestagdes clinicas e das estratégias de
manejo contribui para uma atuagdo mais assertiva, reduzindo erros diagndsticos e

melhorando a qualidade do atendimento?.

Medidas como o controle rigoroso de ectoparasitas constituem uma estratégia
essencial para reduzir a incidéncia da doenca. Dessa forma, a prevengao continua
sendo a maneira mais eficaz de diminuir o impacto da erliquiose na populagao
canina, evitando nao apenas a infeccdo, mas também o desenvolvimento de suas

formas mais graves, como a aplasia medular®.

Assim, essa condig¢ao representa ndo apenas um desafio clinico, mas também
um problema importante para a medicina veterinaria. Uma abordagem baseada em

diagndstico precoce, tratamento adequado e medidas preventivas eficazes é
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fundamental para melhorar o progndstico e a qualidade de vida dos animais

acometidos®.
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3.CONSIDERAGOES FINAIS

A erliquiose monocitica canina € uma enfermidade frequente na rotina da
medicina veterinaria e, apesar de muitas vezes apresentar sinais inespecificos, pode
evoluir para complicagbes extremamente graves, como a aplasia de medula dssea.
Ao longo deste trabalho, foi possivel observar que a persisténcia da infeccéo
associada a resposta imunologica desregulada do organismo compromete
progressivamente a hematopoiese, levando ao desenvolvimento de pancitopenia e,
consequentemente, a ocorréncia de anemia nao regenerativa, hemorragias e maior
susceptibilidade a infeccbes oportunistas. Dessa forma, a aplasia medular
representa um dos estagios mais criticos da erliquiose, com impacto significativo

sobre a sobrevida e a qualidade de vida dos animais acometidos.

Também ficou evidente que o diagndstico precoce exerce papel fundamental
na evolugao clinica desses pacientes. A associacido entre histérico de exposicao a
carrapatos, sinais clinicos compativeis, alteragdes hematologicas persistentes e
avaliacao da medula 6ssea € indispensavel para a identificagdo da doenga. Embora
existam diferentes possibilidades terapéuticas, como antibioticoterapia, suporte
transfusional, imunossupressores e medicamentos estimuladores da hematopoiese,
a resposta ao tratamento pode ser limitada quando o comprometimento medular ja

se encontra avangado, tornando o prognéstico reservado em muitos casos.

Diante disso, conclui-se que a aplasia medular secundaria a erliquiose
constitui uma condigdo grave e de dificil manejo, reforgcando a importéncia da
prevencao, especialmente por meio do controle adequado de ectoparasitos. Além
disso, o reconhecimento precoce da doenca e a instituicao rapida do tratamento sao
essenciais para reduzir a progressao do dano medular e aumentar as chances de

recuperacao dos pacientes.
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