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Resumo: A hepatozoonose canina ¢ uma enfermidade causada pelo protozoario
Hepatozoon sp., recentemente descoberta no Brasil, com poucos casos descritos. Ela é
transmitida principalmente através da ingestdo do carrapato Rhipicephalus sanguineus com
oocistos esporulados de H. canis. A patogenicidade e sintomatologia sdo bastante variaveis,
dependendo da idade do animal, do grau de infeccdo e da associagdo com outras doengas. A
sintomatologia pode se apresentar de forma assintomatica a letal. O diagndstico da
hepatozoonose baseia-se em esfregaco sanguineo, biopsia, sorologia e PCR. O objetivo do
trabalho é descrever as alteracdes clinicas e laboratoriais em dois cdes com hepatozoonose
atendidos em Fortaleza, Ceara. O primeiro caso, macho, com 3 meses de idade, apresentou
agressividade, andar em circulos, atonia nos membros posteriores, anorexia, convulséo,
mucosas hipocoradas e secrecdo ocular. O segundo caso, cadela, com 1 ano de idade,
apresentou anorexia. Ao exame fisico, observou-se a presenca de carrapatos, mucosas
hipocoradas e temperatura de 38,6°C. Amostras de sangue foram coletadas para realizacao de
hemograma, dosagens bioguimicas e pesquisa de hematozoarios. O diagnostico caracterizou-
se pela visualizacdo de gametocitos de Hepatozoon sp em neutrofilos em esfregaco
sanguineo. Anemia regenerativa, discreta neutrofilia, linfocitos reativos e mondcitos
vacuolizados foram observados. Um animal apresentou trombocitopenia. Hiperbilirrubinemia,
hipoalbuminemia estiverem presentes. Os niveis de ALT apresentaram-se dentro dos limites
normais, entretanto, AST, CPK, uréia e creatinina encontraram-se alterados. Um animal veio
a Obito. Conclui-se que a hepatozoonose é uma enfermidade presente em Fortaleza, Ceara. Ela
induz alteraces clinicas, hematoldgicas e bioquimicas que podem ser fatais para o animal.

Palavras-chave: AlteracOes laboratoriais, cao, Fortaleza, hepatozoonose.

Clinical and laboratory findings in canine hepatozoonosis in Ceara: report of two cases

Abstract: Canine hepatozoonosis is a disease caused by protozoan Hepatozoon sp.,
recently discovered in Brazil, with few cases. It is transmitted mainly through ingestion of
Rhipicephalus sanguineus with oocysts of H. canis. Pathogenicity and symptoms are variable
depending on the age of the animal, the degree of infection and the association with other
diseases. The symptoms can present in lethal asymptomatic. The diagnosis of hepatozoonosis
is based on blood smears, biopsy, serology and PCR. The objective is to describe the clinical
and laboratory findings in two dogs with hepatozoonosis met in Fortaleza, Ceara. The first
case, male, 3 months old, showed aggression, circling, lethargy hind limbs, anorexia, seizures,
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pale mucous membranes and eye discharge. The second case, bitch, 1 year old, had anorexia.
On physical examination, we observed the presence of ticks, pale mucous membranes, and
temperature 38.6 ° C. Blood samples were collected for hemogram, biochemical testing and
research hematozoa. The diagnosis was characterized by the display of gametocytes of
Hepatozoon sp in neutrophils in blood smears. Regenerative anemia, mild neutrophilia,
reactive lymphocytes and monocytes vacuoles were observed. One had thrombocytopenia.
Hyperbilirubinemia, hypoalbuminemia are present. ALT levels were within normal limits,
however, AST, CPK, BUN and creatinine were found altered. One animal died. We conclude
that this is a hepatozoonosis disease in Fortaleza, Ceara. It induces clinical, haematological

and biochemical changes that can be fatal to the animal.
Keywords: laboratory abnormalities, dog, Fortaleza, hepatozoonosis.
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INTRODUCAO
A hepatozoonose canina é uma

enfermidade parasitaria distribuida
mundialmente, podendo ser encontrada na
Asia, Europa e nas Américas do Norte e do
Sul (EZEOKOLI et al., 1983; BARTON et
al., 1985; GARCIA et al., 1990; MURATA
et al., 1991). No Brasil, ela foi descoberta
mais recentemente, com 0 primeiro caso
descrito na déecada de 70, na cidade do Rio
de Janeiro (MASSARD, 1979). No
entanto, ja existem dados mais recentes
que mostram a sua presenga em outros
estados brasileiros: Minas Gerais, S&ao
Paulo, Espirito Santo e Brasilia (GONDIM
et al, 1998; PALUDO et al, 2003;
MUNDIM et al., 2008; SPOLIDORIO et
al., 2009).

A hepatozoonose canina é causada
pelo protozoario do género Hepatozoon,
espécies, H. americanum e H. canis, essa

Gltima encontrada no Brasil (RUBINI et

al., 2009). No entanto, ja existem estudos
mostrando a necessidade de se investigar a
presenca dessa Unica espécie no pais
(FORLANO et al, 2007). A
hepatozoonose pode ser transmitida através
da ingestdo do carrapato Rhipicephalus
sanguineos ou  Amblyomma ovala
infectados com oocistos esporulados
(JAMES, 1905; CRAIG et al., 1978;
EZEOKOLI et al., 1983; FORLANO et al.,
2005). O protozoario parasita leucécitos e
tecidos, sendo considerado de baixa
patogenicidade, podendo estar associada a
co-infeccbes (RUBINI et al., 2005; O’
DWYER et al., 2004).

A infeccdo por H. canis pode induzir
alteracdes clinicas variaveis, conforme o
nivel da parasitemia, observando-se desde
animais assintomaticos a graves e,
potencialmente fatais (MUNDIM et al.,
2002; BANETH et al.,, 2003). Animais
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acometidos podem apresentar febre,
hiperestesia muscular, descarga nasal,
secrecdo ocular e diarreia (ALLEN et al.,
2008; MUNDIM et al., 2008; LITTLE et
al., 2009; SAKUMA et al, 2009).
Alteragdes hematoldgicas como anemia,
leucocitose com neutrofilia podem ser
observadas (BANETH et al, 2003). O
diagndstico baseia-se principalmente na
identificacdo de estruturas semelhantes a
cistos em biopsia ou presenca de
gametocitos do parasita no interior de

MATERIAL E METODOS
No primeiro relato, um céo, macho, 3

meses, sem raca definida, foi atendido em
uma clinica particular de Fortaleza, Ceara.
O animal era de rua e apresentava alto
indice de parasitemia, sendo entdo
vermifugado. Apos 15 dias, o cdo retornou
a clinica, recebendo a primeira dose da
vacina contra viroses. No entanto, apds 7
dias, o animal foi diagnosticado com
demodicose, prosseguindo-se o respectivo
tratamento, porém, apds 3 dias, 0 mesmo
apresentou  agressividade, anorexia e
alteracdes locomotoras com atonia nos
membros posteriores e andar em circulos.
A proprietaria relatou que o animal ja
havia apresentado episodios de convulsédo
anteriormente. Ao exame  fisico,
observaram-se mucosas hipocoradas e

secrec¢éo ocular.

neutrofilos e mondcitos (ALMOSNY et al.,
2002; GONEN et al., 2004).

Sabendo-se que a hepatozoonose é
uma realidade no Brasil e que existem
poucos dados da literatura que a descrevem
na regido nordeste, principalmente no
Ceara, 0 objetivo do presente trabalho é
relatar dois relatos de caso de cdes com
idades  distintas, jovem e adulto,
diagnosticados com hepatozoonose em
Fortaleza, Ceard, mostrando as alteracdes
clinicas, hematoldgicas e bioquimicas
induzidas por essa enfermidade.

Foi puncionada a jugular para a
coletada de sangue em tubo com
anticoagulante e sem anticoagulante. O
sangue total foi utilizado para a realizacéo
de hemograma em contador hematoldgico
automatizado e confeccdo de lamina para
contagem diferencial de leucdcitos,
avaliacdo da morfologia das células
sanguineas e pesquisa de hemoparasitas. O
soro obtido em tubo sem anticoagulante foi
utilizado para a quantificacdo de
bioquimicas séricas em aparelho semi-
automatizado.

No segundo relato, uma cadela,
Pastor Alemé&o, com 1 ano de idade foi
atendida em uma clinica de Fortaleza. Na
anamnese, foi relatada que a mesma
apresentava inapeténcia ha 7 dias e
anorexia. Ao exame fisico, observou-se a

presenca de carrapatos e mucosas
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hipocoradas. A temperatura mostrou-se
dentro dos parametros normais (38,6°C).
Foram coletadas amostras de sangue
através da puncdo da veia jugular para a
realizacdo de hemograma, pesquisa de
RESULTADOS E DISCUSSAO

Inicialmente, a avalicdo do esfregaco

sanguineo em ambas 0S casos mostrou a
presenca de gametdcitos de Hepatozoon sp
em neutréfilos (Figuras 1A e 1B,
respectivamente). No entanto, ndo foram
visualizados trofozoitos de Babesia sp e
morula de Erlichia sp., diagnosticando-se
apenas hepatozoonose nos animais.

Em relacdo ao resultado dos
hemogramas dos dois animais, verificou-se
que em ambos o0s casos, houve uma
reducdo no ndmero de hemacias e
hematocrito, indicando um quadro de
anemia nesses animais (Tabela 1).

Porém, a anemia era do tipo
regenerativa, ja que se observou a presenca
de hemécias com anisocitose e hipocromia
(Figuras 2A e 2B).

Em relacdo ao leucograma, o niUmero
de leucocitos totais apresentou-se dentro
dos limites da normalidade, no entanto, no
primeiro animal, observou-se uma discreta
neutrofilia com desvio & esquerda e, no
segundo, neutrofilia com desvio a direita
(Tabela 1).

hemoparasitas e quantificacdes
bioquimicas  séricas. Os  exames
laboratoriais seguiram a mesma técnica

descrita no primeiro relato de caso.

Monocitos  vacuolizados e  linfécitos
reativos foram também visualizados nos
esfregacos sanguineos (Figuras 3A e 3B,
respectivamente).

Quanto ao numero de plaquetas
observado no hemograma dos dois relatos,
verificou-se uma reducdo em seu namero
apenas na amostra sanguinea do segundo
animal, indicando um quadro de
trombocitopenia.

Quanto ao resultado das
quantificacbes bioguimicas séricas,
verificou-se que 0s niveis de creatinina,
uréia e creatina fosfoquinase (CPK)
encontraram-se reduzidos no primeiro
animal. No entanto, os valores de AST e
bilirrubina direta apresentaram-se acima do
limite de referéncia (Tabela 2).

Na amostra sanguinea do segundo
animal, observou-se um aumento nos
niveis de CPK e das bilirrubinas.

Porém, verificou-se um quadro de

hipoalbuminemia nesse animal (Tabela 2).
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O L aest e & A |
Figura 1: A-Esfregaco de capa leucocitaria mostrando a presenga de trés gametocitos de

Hepatozoon sp em neutrofilos do cdo do primeiro relato (seta). HE 400X. B- Esfregaco
sanguineo mostrando a presenca gametdcitos de Hepatozoon sp em neutréfilos no animal do
segundo relato. HE 1000X.

©

Figura 2: Esfregaco sanguineo mostrando anisocitose e hipocromia em ambos 0s animais

com hepatozoonose (A e B, respectivamente). HE 1000X.
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Figura 3: A-Esfregaco sanguineo mostrando a presenca de mondcito vacuolizado em amostra
de sangue do primeiro animal (seta). B- Esfregaco sanguineo mostrando a presenca de
linfécito reativo na amostra sanguinea do segundo animal (seta). HE

Tabela 1: Resultado do hemograma de dois cdes com hepatozoonose

Componentes Valores Referéncias
1° caso 2° caso

Hemacias 3.080.000 4.090.000 5,5-8,5 milhdes/mm’
Hematdcrito 20 30 37-55 %
Hemoglobina 6,9 10,8 12-18 g%
VCM 66,7 75,0 60-70 u°
CHCM 34,5 36,0 32-36%
Plaquetas 228.000 164.000 200.000-500.000/mm?
Leucécitos 15.300 15.400 6.000-17.000/mm’
Neutr6filos bastoes 306 0 0-300/mm®
Neutrofilos segmentados 13.005 12.474 3.000-11.500/mm?®
Eosinofilos 153 462 100-1.250/mm?®
Linfécitos 1.071 2.310 1.000-4.800/mm?®
Mondcito 765 154 150- 1.350/mm3
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Tabela 2: Resultados das quantificacdes bioquimicas séricas de dois caes com hepatozoonose

Componentes Valores Referéncias
1° caso 2° caso

Creatinina 0,4 0,9 0,5-1,5mg/dL
Ureia 13,6 43,6 15-65 mg/dL
ALT 94,1 45,4 10 - 88 mg/dL
AST 111,7 78,5 10 - 88 mg/dL
Bilirrubina Direta 0,17 0,21 0,06 - 0,12 mg/dL
Bilirrubina Total 0,21 1,75 0,1 -0,5 mg/dL
Albumina - 1,9 2,3-3,8¢/dL
CPK 6,7 276,8 20-200 U/L
Fosfatase Alcalina - 91,2 20-150 UI/L

Discusséo

Dados da literatura mostram que o
nimero de cdes diagnosticado com
hepatozoonose no Brasil vem crescendo a
cada dia, com uma maior frequéncia em
(GONDIM et al,
1998;0°’DWYER et al., 2001;
SPOLIDORIO et al.,, 2009). Entretanto,

nesse trabalho, os dois casos descritos

areas rurais

foram oriundos da zona urbana. Esse fato
comprova que 0 numero de casos nas
grandes cidades vem se elevando,
mostrando que a hepatozoonose ja é uma
realidade nessa regido e que vem alterando
seu perfil. Possivelmente esse fato pode
estar relacionado a migracdo de homens
para as cidades levando consigo seus
animais de caca e/ou companbhia.

Sabe-se que o diagnéstico da
hepatozoonose canina baseia-se
principalmente na  observacdo  de
gametocitos de H. canis em esfregago

sanguineo (BANETH et al., 1995), estando

associada diretamente ao grau de
parasitemia do animal. Porém, nesse
estudo, 0os animais ndo apresentaram um
elevado numero de neutrofilos com
gametdcitos nas amostras sanguineas
(Figuras 1A e 1B), mostrando que o
diagnostico as vezes ndo € tdo simples e
facil.

Estudos recentes evidenciam que ha
uma maior predisposicdo de machos para a
infeccdo por Hepatozoon sp, ja que eles
estdo mais predispostos a infestacdo por
carrapatos devido aos seus habitos
(GAVAZZA et al., 2003; MUNDIM et al.,
2008). Ao contrario, BEAUFILS E
MARTIN-GRANEL (1988) relataram que
ndo ha predisposicdo da infeccdo por sexo,
0 que corrobora com os dados encontrados
nesse estudo. Existem ainda trabalhos que
descrevem que a hepatozoonose ndo tem
predilecdo por raca, porém sabe-se que ela
estd intimamente relacionada com as

caracteristicas ~ comportamentais,  tais
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como: guarda ou caca (MUNDIM et al.,
2008), sugerindo que essa enfermidade
pode mais facilmente ser visualizada em
determinadas ragas de cées devido aos seus
habitos rotineiros. No entanto, nesse relato,
ndo se observou a predisposicdo racial e
sexual, j& que ambos os animais do estudo,
independente da raga e sexo, estavam
acometidos por essa enfermidade.

A hepatozoonose pode acometer cées
de todas as idades, sendo mais prevalente
em animais mais jovens, ja que o sistema
imune ainda é imaturo (MUNDIM et al.,
1994; MUNDIM et al., 2008). No entanto,
em um estudo desenvolvido por MUNDIM
et al. (2008) foi observado uma maior
prevaléncia da hepatozoonose em cdes com
idade acima de 1 ano. O'DWYER et al.
(2001)  também

predisposicdo a essa enfermidade seja

sugerem  que a

dependente da fase da doenca, onde na fase
aguda a probabilidade de encontrar o
parasita € maior. Nesse estudo, as idades
dos animais acometidos foram de 3 meses
e 1 ano, fatos que corroboram com os
autores acima citados. Esses achados
podem estar associados a imaturidade do
sistema imune, a fase da doenga bem como
0 grau de parasitemia, porém esse Gltimo
ndo realizado no respectivo trabalho.
Dados da literatura descrevem que a
sintomatologia em cées com
hepatozoonose €& muito variavel e

inespecifica, observando-se desde cdes

assintomaticos a graves (MUNDIM et al.,
2002; BANETH et al., 2003). Esse fato
pode ser justificado pelo grau de
parasitemia, imunidade do animal e
presenca de  outros
(BANETH et al.,, 1996; MUNDIM et al.,
2008). Nesse relato, os

hemoparasitas

animais
apresentaram secre¢do ocular, inapeténcia,
anorexia, atonia muscular e mucosas
hipocoradas.  Resultados  semelhantes
foram observados na literatura, onde
animais com hepatozoonose apresentaram
mucosas hipocoradas, anorexia, perda de
peso, emaciacdo, paralisia, dor, emese,
diarreia e febre (GONDIM et al., 1998;
MUNDIM et al., 1994). Entretanto, esses
sinais clinicos ndo sdo especificos dessa
enfermidade.

Sabe-se que a anemia € um achado
hematolégico comum em animais com
hepatozooonose, podendo estar associada a
cronicidade da infec¢do, co-infeccdo com
outros hemoparasitas ou até mesmo a
presenca de diarreia
(BANEHT et al., 1995; GONDIM et al.,

1998). Nesse quadro, normalmente as

sanguinolenta

heméacias apresentam-se normociticas e
normocrémicas, mostrando um quadro de
anemia ndo regenerativa (MUNDIM et al.,
2008). No entanto, nesse relato, verificou-
se gue em ambos 0s casos, 0S animais
apresentaram anemia do tipo regenerativa
com presenca de anisocitose e hipocromia
(Figuras 2A e 2B). Achado observado
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também em outros estudos onde foi
relatada a presenca de anemia regenerativa
em cdes com hepatozoonose (AGUIAR et
al., 2004; JUNIOR et al., 2008). Esse fato
pode estar associado a um diagndstico
precoce e grau de parasitemia.

Dados mostram que a leucocitose
observada nos animais com hepatozoonose
é induzida pela presenca e multiplicacdo
do parasita em 6rgdos e tecidos, levando a
uma resposta inflamatéria e infecgdo
secundaria, sendo comum observar uma
neutrofilia com desvio a esquerda, estando
associada diretamente ao grau de
parasitemia (MUNDIM et al., 2008). De
fato, nesse relato, ambos o0s animais
mostraram uma  discreta  neutrofilia,
indicando  possivelmente uma baixa
parasitemia. No animal mais jovem,
comprovou-se uma neutrofilia com desvio
a esquerda, porém, no animal de 1 ano de
idade, verificou-se uma neutrofilia com
desvio a direita, possivelmente indicando
um processo inflamatério menos recente.
No entanto, em ambos 0s casos, havia
ativacdo de células do sistema imune no
intuito de neutralizar e debelar a fonte de
infeccdo, o que pode ser comprovado pela
presenca de mondcitos vacuolizados e
linfocitos reativos (Figuras 3A e 3B,
respectivamente) em ambos os animais.

Trombocitopenia pode ser um
achado hematoldgico observado em

animais com hepatozoonose (JUNIOR et

al., 2008), onde esta presente em cerca de
um terco dos animais com essa
enfermidade (GREENE, 2006). De fato,
nesse trabalho, o segundo animal
apresentou uma reducdo no numero de
plaquetas (Tabela 1). Entretanto, o
mecanismo que induz esse quadro
hematoldgico ainda
desconhecido (BANETH et al., 2006).

Dados mostram que a trombocitopenia

permanece

pode ocorrer em situagées como: disturbios
na producéo, na distribuicdo ou destruicao
de plaquetas; aumento do consumo de
plaquetas e/ou aumento do sequestro de
plaquetas (THRALL, 2007).

Dados da literatura mostram que
esperozoitos de Hepatozoon sp podem ser
encontrados em 6rgdos como figado, baco,
rins e medula 6ssea (CRAIG et al., 1978).
Pode ocorrer presenga de merontes no
figado, levando hiperplasia das células de
kupffer, infiltracdo de células inflamatorias
como neutrofilos e mondcitos, induzindo
um quadro de hepatite no animal
(BANETH e  WEIGLER, 1997;
MCCULLY et al., 1975). Esses achados
podem ser observados nesse relato, onde se
observou um quadro de
hiperbilirrubinemia nos animais, indicando
possivelmente um quadro de hepatopatia.

Estudos mostram também que
animais com hepatozoonose podem
apresentar lesdo renal dependente da carga
parasitaria, podendo ser observado
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glomerulonefrite e nefrite intersticial
(BANETH e WEIGLER, 1997,
MCCULLY et al.,, 1975). Esses achados
diferem dos resultados obtidos nesse
trabalho, onde se verificou que os niveis de
creatinina e uréia  apresentaram-se
discretamente reduzidos ou dentro dos
limites da normalidade. No primeiro relato,
0s niveis  apresentaram  reduzidos
possivelmente pelo quadro de anorexia em
que o animal se encontrava (VINCENT-
JHONSON et al., 1997).

Aumento da enzima fosfatase
alcalina em cées com hepatozoonose pode
ser observado na literatura (GONDIM et
al., 1998). Esse achado pode ser justificado
pela hepatopatia ou osteogénese periosteal
(CRAIG et al, 1978, BANETH e
WEIGLER, 1997; VINCENT-JHONSON
et al., 1997). Entretanto, nesse relato, 0s
niveis dessa enzima ndo se alteraram,
mostrando que nesses animais
provavelmente nao havia um
comprometimento ¢sseo.

Sabe-se que H. americanum afeta a
musculatura cardiaca e esquelética dos
animais, induzindo miosite
piogranulomatosa. Fato que difere do H.
canis (BANETH e WEIGLER, 1997).
Entretanto, Aguiar et al. (2004)
observaram que animais com H. canis
apresentaram um aumento de creatina
quinase, comprovando a presenca de uma

lesdo muscular. Esse achado corrobora

com o observado nesse trabalho, onde o
segundo animal apresentou aumento nos
niveis dessa enzima e, o primeiro animal,
elevacdo na quantificacdo de AST, enzima
também presente no tecido muscular.

Em relacdo a quantificacdo da
albumina, sabe-se que cdes com
hepatozoonose podem
hipoalbuminemia (GONDIM et al., 1998).

Esses dados corroboram com 0sS

apresentar

encontrados nesse trabalho. A albumina é
uma proteina sintetizada no figado e pode
ter seus niveis reduzidos em situacdes
como hepatopatias, redugdo da ingestdo
proteica e aumento do catabolismo devido
a lesdo tissular e inflamacdo, fatos que
podem ser encontrados nesse trabalho.

Nesse relato, um dos animais veio a
Obito. Estudos mostram que essa
enfermidade pode induzir casos graves,
dependentes do grau de parasitemia e
imunidade do animal (MUNDIM et al.,
2002; BANETH et al, 2003).
Considerando que o mesmo era um filhote
e, consequentemente, 0 seu sistema imune
ainda é imaturo, esse fato poderia justificar
0 agravamento do caso, evoluindo para o
obito.
CONCLUSAO

A hepatozoonose é uma enfermidade
que pode ser encontrada na regido nordeste
do Brasil, mais especificamente, Fortaleza,
Ceard. Nesse relato, a hepatozoonose

esteve presente em cdes, independente do
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sexo, raga e idade. Ela induziu alteragdes
clinicas, hematoldgicas e bioquimicas que
comprometeram a salde dos animais,

sendo fatal em um dos casos.
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