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Disturbio relacionado a hemostasia secundaria em cio da raca

Spitz Alemao: relato de caso
Ana Eliza Reis Coelho'
Tatiana Guerrero Margola’

Resumo:

O objetivo deste estudo ¢ relatar o caso de distirbio relacionado a hemostasia secundaria em
um cao macho da raga Spitz Alemao, com dois anos de idade. O animal foi atendido em uma
clinica veterinaria particular em Goias, onde apresentou sangramento excessivo apos passar
por uma orquiectomia. Apesar dos esfor¢os do profissional para controlar o sangramento, ele
persistiu, resultando em complicag¢des pos-operatdrias. Exames laboratoriais foram realizados,
revelando anormalidades na coagulacdo sanguinea do animal. A avaliagdo da hemostasia
demonstrou um prolongamento do tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPA) para 107
segundos, tempo de protrombina (TP) para 19 segundos € um aumento no nivel de
fibrinogénio para 7 g/L, indicando um distarbio de coagulopatia secundéria. Apds a
transfusdo de plasma fresco congelado, o sangramento finalmente cessou ¢ o animal se
recuperou completamente. Com base nesses resultados, o paciente foi diagnosticado com
deficiéncia na hemostasia secundaria em um dos fatores relacionados a via comum da cascata
de coagulagdo. Atualmente, o cdo mantém uma boa qualidade de vida e ndo apresentou mais
nenhum sinal de hemorragia.

Palavras-chave: coagulopatias; plasma fresco congelado; hemostasia secundaria; cascata da
coagulagao; disturbios hemostaticos.

Abstract:

The objective of this study is to report a case of secondary hemostasis-related disorder in a
two-year-old male Spitz German dog. The animal was seen at a private veterinary clinic in
Goias, where he presented with excessive bleeding after undergoing an orchiectomy. Despite
the professional's efforts to control the bleeding, it persisted, resulting in postoperative
complications. Laboratory tests were performed, revealing abnormalities in the animal's blood
coagulation. Hemostasis evaluation demonstrated a prolongation of activated partial
thromboplastin time (APTT) to 107 seconds, prothrombin time (PT) to 19 seconds, and an
increase in fibrinogen level to 7 g/L, indicating a secondary coagulopathy disorder. After fresh
frozen plasma transfusion, the bleeding finally stopped and the animal recovered completely.
Based on these results, the patient was diagnosed with secondary hemostasis deficiency in one
of the factors related to the common pathway of the coagulation cascade. Currently, the dog
maintains a good quality of life and has not shown any further signs of bleeding.

Keywords: coagulopathy; fresh frozen plasma; secondary hemostasis; coagulation cascade;
hemostatic disorders.
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LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

ALT — ALANINA TRANSAMINASE

CID - COAGULACAO INTRAVASCULAR DISSEMINADA
FII - FATOR II

FV - FATOR V

FVII - FATOR VII

FVIII - FATOR VIII

FIX - FATOR IX

FX - FATOR X

FX:C - ATIVIDADE FUNCIONAL DO FATOR X

g/L - MASSA EM GRAMAS E VOLUME EM LITROS

KG - QUILOGRAMA

VO - VIA ORAL

PFC - PLASMA FRESCO CONGELADO

TCA - TEMPO DE COAGULACAO ATIVADA

TP - TEMPO DE PROTROMBINA

TPPa - TEMPO DE TROMBOPLASTINA PARCIAL ATIVADA
vWD - DOENCA DE VON WILLEBRAND



1 INTRODUCAO

A hemostasia representa um complexo, redundante e eficiente mecanismo fisioldgico
de defesa contra a perda ndo controlada de sangue (BERGER et al., 2014). O mecanismo
hemostatico inclui trés processos: hemostasia primaria, coagulacao (hemostasia secundaria) e
fibrinolise. Esses processos tém em conjunto a finalidade de manter a fluidez necessaria do
sangue, sem haver extravasamento pelos vasos ou obstru¢do do fluxo pela presenga de
trombos. (CAGNOLATTI et al., 2017).

A hemostasia primaria ocorre apos a lesdo do vaso ocorrendo constri¢do no local e
diminui¢do do fluxo sanguineo. H4 a adesdo e agregacdo de plaquetas para formagao de um
tampao plaquetario (KIKUTA, 2011). J& a hemostasia secundaria consiste na coagulagao
sanguinea (DALMOLIN, 2010), ou seja, um processo vital para manter a integridade dos
vasos sanguineos apds uma lesdo. Ela compreende uma série de reagdes em cascata cujo
resultado final ¢ formagdo de fibrina a partir do fibrinogénio que consolida desse agregado e
da estabilidade ao coagulo (GONZALEZ; SILVA, 2008).

Os fatores da coagulacdo sdo proenzimas geralmente produzidas pelo figado que, em
condi¢des normais, circulam na forma inativa e com meia-vida variavel (VOOS, 2011). Esses
fatores integram a cascata da coagulagdo, que tem sido tradicionalmente dividida em trés vias,
extrinseca, intrinseca e comum, divisdo esta apenas didatica, pois facilita a interpretacao dos
testes laboratoriais que avaliam a coagulagdo. A coagulagdo ocorre de forma simultanea pelas
duas vias ao mesmo tempo (GUYTON; HALL, 2017).

Os fatores de coagulacdo sdo divididos em um grupo de contato estruturalmente
relacionado e funcionalmente independente (pré-calicreina, cininogénio de alto peso
molecular [HMWK] e fatores XII e XI); um grupo dependente de vitamina K (fatores II, VII,
IX e X); e um grupo fibrinogénio muito instavel (fatores I, V, VIII e XIII) relatam Zachary e
McGavin (2013).

Na hemostasia terciaria ou fibrinolise Santos (2005) mostra que ela ¢ ativada na
mesma ocasido da coagulagdo, existindo um equilibrio fisioldgico entre as mesmas, onde a
plasmina atua degradando a fibrina e desfazendo o codgulo formado. A remocao do coagulo
depende de dois processos, a retragdo do codgulo e a degradagdo da fibrina insoluvel
(fibrindlise) (SWENSON, 1996 apud CARLOS; FREITAS, 2007).

Os animais podem apresentar distirbios relacionados & hemostasia secundaria. Os
defeitos de hemostasia secundéria sdo ocasionados por diminui¢do da atividade dos fatores de

coagulacdo decorrentes de redugdo de sua sintese, consumo excessivo ou existéncia de



inibidores na circulagdo. (JERICO et al., 2015). Esses distarbios podem ser causados por
diversos fatores, como doencas hepaticas, deficiéncias nutricionais, doenc¢as infecciosas,
drogas e envenenamentos (CAGNOLATI et al,, 2017). Alguns exemplos desses distirbios
incluem: CID (coagulacdo intravascular disseminada), deficiéncia de fatores vitamina K
dependentes, deficiéncia dos fatores II, X e V, hemofilias e doenca de von Willebrand. Cada
um desses distirbios apresenta sinais clinicos e caracteristicas laboratoriais especificas, o que
possibilita um diagndstico preciso e um tratamento adequado.

Para Maurissens (2018), os distirbios hemorrdgicos da hemostasia secundaria
geralmente decorrem de defeitos quantitativos ou qualitativos dos fatores de coagulagdo e por
isso recebem o nome de coagulopatias. No caso dos caes, os distirbios de coagulacdo
secundaria podem ser diferenciados por meio de exames laboratoriais, como o tempo de
coagulagcdo, o tempo de protrombina (TP) e o tempo de tromboplastina parcial ativada
(TTPA). Além disso, de acordo com Lopes et al. (2007) a avaliagdo da contagem de plaquetas
e da fun¢do plaquetaria também pode ser importante no diagndstico diferencial. A avaliagao
da hemostasia secundaria baseia-se na detec¢do destes fatores de coagulacdo em quantidades
normais, tanto por dosagens diretas dos fatores ou por verificacao da fase final da coagulagao,
a formacao de fibrina (LOPES et al., 2007).

A terapia especifica para as coagulopatias varia com a causa e a gravidade da doenga:
administracdo de vitamina K, de agentes antifibrinoliticos e reposicdo dos fatores de
coagulagdo, bem como remogio da causa primaria, quando possivel (JERICO et al., 2015). O
prognoéstico varia de acordo com a causa subjacente e a gravidade do disturbio, sendo
importante um diagndstico precoce e um tratamento adequado para melhorar a qualidade de
vida dos caes afetados.

Este trabalho teve como o objetivo relatar um caso de distarbio de coagulopatia
secundaria em um cao da raca Spitz alemdo de 2 anos de idade que apresentou sangramento

excessivo apos o procedimento de orquiectomia.
2 RELATO DE CASO

Um cao da raga Spitz Alemao, de dois anos de idade e 3 kg de peso corporal, foi
atendido em uma clinica veterinaria particular de Goias no dia 04/03/2022 para realizar uma
orquiectomia eletiva. No exame fisico do animal observou-se mucosas normocoradas,
normohidratado, além de temperatura, auscultas cardiaca e pulmonar normais. Solicitou-se o

hemograma (Figura 1) e bioquimicos ALT e creatinina (Figura 2 e 3) pré-operatdrios que



estavam dentro da normalidade, no entanto, apds a coleta de sangue, o animal levou cerca de

20 minutos para parar de sangrar no local da puncao.

Figura 1. Hemograma.

Valores de Referéncia Regua Referencia
ERITROGRAMA
Hemicias........onov.nt 5,24 u® 05,50 a 08,50 |
Hemoglobina..........: 12,30 g/dL 12,00 a 18,00
Hematdeorito..........: 36,40 % 37,00 a 55,00
Vol. Cor. Médio (VCM): 69,47 fL 60,00 a 77,00 |
Hem. Cor. Média (HCM): 23,47 pg 15,00 a 23,00 |
Conc. Hemogl. (CHCM).: 33,79 g/dL 31,00 a 37,00 |
RDW = CVivvvnvnsnnanst 15,40 % 12,00 a 15,00 |
Metarrubricitos......: 1,00 /100Le
Observagdo...........: Hemacias Normocitica Normocromica
LEUCOGRAMA
Leucécitos...........: 16.800 /mm* 6.000 a 17.000 e I
Pré-Mielécitos.......: 0 /mm? 0% 0ao 0ao — | S
Mieloblastos.........: 0 /mm? 0% 0ao Dao 1
Mieléeitos. .. ... .....: 0 /mm? 0 % nan nao }
Metamieléeites.......: 0 /mm? 0% 0a 170 Dal —1 SN
Bastonetes...........: 0 /mm? 0% 0 a 510 0as3 — !
Segmentados..........: 12.936 /mm? 77 % 3.600 a 13.0%0 60 a 77 ]
Eosinéfiles..........: 672 /mm? % 0 a1.700 0a 10 ]
Baséfiles. ... ........: 0 /mm? % 0 a 340 0a? 1
Linfécitos...........: 3.024 /mm® 18 % 720 a 5.100 12 a 30 I —
Linféecitos Reativo...: 0 /mm? 0% 0a 170 Dal —1
Monéeitos. ...........: 168 /mm? 1% 0a 1.700 0a10 ]
Linfoblastos.........: 0 /mm? 0% 0ao 0Dao 1
Moncblastes..........: 0 /mm? 0% 0ao Dao —1 SN
Blastos..............: 0 /mm? 0% 0ao 0ao 1
Observagdo...........: Leucdécitos sem alteragées Morfolégicas
Plagquetas............: 415.000 /mm? 175.000 a 500.000 — I —
Proteina Plasmatica..: 6,80 g/dL 6,00 a 8,00 — 1 U

Fonte: Imégem cedida de arquivo pessbél, 2022

Figura 2. ALT e Creatinina.

ALT
Material: SORO

Valores de Referéncia
RESULTADC: 42.9 UjL 10 a &0 UL
CREATININA
Material: SORO

Valores de Referéncia
RESULTADC: 1.12 mg/dL 0,82 2,0 mgfdL

Fonte: Imagem cedida de arquivo pessoal, 2022.




PROTEINAS TOTAIS E FRACOES

Valores de Referéncia Regua Referencia
Proteinas Totais..........: 5,53 g/dL 54a1,7
Mbumina..................: 3,33 g/dL 2,3a3,8 ]
Globulina.................: 2,20 g/dL 2,3a5.2
RELAGAO ALBUMINA/GLOBULINA: 1,51 mg/dL 2,59 a 1,11 } } —

Figura 3. Proteinas totais e fragoes.

Fonte: Imagem cedida de arquivo pessoal, 2022.

O animal foi submetido ao procedimento cirirgico no mesmo dia dos exames. A
inducdo anestésica foi realizada com propofol e a manutengdo anestésica foi feita com
isoflurano. Durante todo o processo, houve um monitoramento constante dos sinais vitais do
animal. O procedimento foi realizado sem intercorréncias. Para prevenir infec¢do no local
cirargico durante o pos-operatdrio, foi administrada amoxicilina por via subcutanea como
profilaxia. No entanto, no mesmo dia, foi observado sangramento no local da aplicagdo do
antibiotico subcutaneo, hemorragia durante a coleta de sangue e formacao de hematoma no

abdome. (Figura 4 e 5).

Figura 4. Hemorragia no local da coleta Figura 5. Hematoma pés cirirgico em
de sangue. regiao abdominal.

Fonte: Imagem cedida de arquivo pessoal, 2022. Fonte: Imagem cedida de arquivo pessoal, 2022.

Trés dias apos, o tutor do animal relatou que o curativo feito no local da incisao
cirirgica estava sujo de sangue. O animal foi levado de volta a clinica veterinaria, onde a
médica responsdvel avaliou e tentou refazer todos os pontos do local da incisdo,

aparentemente o sangramento reduziu, mas nao cessou.
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Foi questionado ao tutor se o paciente ja havia apresentado algum ferimento anterior
com sangramento prolongado. Segundo o tutor, o Unico incidente anterior foi um corte de
unha que levou varios dias para cessar o sangramento. Além disso, o animal nunca havia se
machucado gravemente e que durante as aplicagdes de vacina nunca houve sangramento.

Mediante a suspeita de coagulopatia, foram iniciados tratamentos com medicagdes
para ajudar a controlar o sangramento, sendo eles, acido tranexamico e vitamina K1, por via
oral. Além disso, foram feitas também compressa de gelo e compressao local, mas o animal
nao obteve melhora. A partir dessa situagdo, utilizou-se acido tricloroacético de uso topico
que inicialmente funcionou, mas logo depois o sangramento voltou.

Foram realizados exames laboratoriais especificos para avaliar a coagulacdo sanguinea
do animal, incluindo o teste para doenga de von Willebrand tipo 1 (vWD1), o qual teve como
resultado auséncia da mutagdo. O coagulograma revelou TTPA de 107 segundos (valor de
referéncia: 15 — 45 segundos), TP de 19 segundos (valor de referéncia: 5 — 15 segundos) e
fibrinogénio de 7,0g/L (valor de referéncia: 1 a 3g/L).

Inicialmente, a suspeita foi de hemofilia, mas, devido aos resultados elevados de
TTPa, TP e fibrinogénio, a doenga foi descartada. No entanto, com base nesses resultados,
surgiu a suspeita de deficiéncia de fatores dependentes de vitamina K, bem como a
possibilidade de deficiéncia de alguns dos seguintes fatores: I, II, X e V.

Ap0s sete dias com um sangramento leve e continuo e, com os resultados dos exames
especificos, o veterindrio optou por fazer uma transfusdo de Plasma Fresco Congelado (PFC),
que teve um resultado imediato e o sangramento cessou. O animal foi mantido em observagao
constante e apoOs alguns dias, se recuperou completamente e ndo apresentou mais nenhum
sinal de sangramento ou complicacdes pos-operatorias.

Considerando que o sangramento foi controlado com o uso do PFC, o tutor optou por

nao realizar outros exames para obter um diagnostico mais preciso.

3 DISCUSSAO

O caso relatado ¢ um exemplo de situacdo em que um procedimento cirurgico
aparentemente simples resultou em sérias complicagdes. Cavalcante (2022) cita que, embora a
orquiectomia seja mencionada como um procedimento seguro, com pouca incidéncia de
complicagdes pods-cirirgicas, devem ser seguidas as devidas recomendagdes anestésicas e
pré-operatorias; como o jejum hidrico e sélido, tricotomia e antissepsia do campo operatorio.

O animal aqui relatado sofreu um sangramento consideravel no local da incisdo cirargica,
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exigindo intervencdo médica adicional e, por fim, uma transfusdo de PFC para cessar o
sangramento, apesar dos exames iniciais, basicos como pré operatdrios, se mostrarem dentro

da normalidade.

Antes de qualquer procedimento ciriirgico em um animal, ¢ de extrema importancia
realizar exames para averiguar suas condigdes fisioldgicas e conhecer o histérico médico. O
propésito da avaliacdo pré-operatoria € verificar o estado clinico do paciente, gerando
recomendacdes sobre a avaliagdo, manuseio e riscos de problemas em todo o periodo
pré-operatorio e definir o risco cirirgico que o paciente, o anestesista, o assistente e o

cirurgido podem usar para tomar decisdes que beneficiem o animal (SILVA et al, 1990).

Com o avango dos conhecimentos e da pesquisa em medicina veterinaria, 0os exames
que precedem as cirurgias tém-se mostrado fundamentais como meio de prevencdo de
acidentes no trans e no pos-operatorio (KOLBER et al., 2003). Os exames mencionados por
Kolber et al. (2003) incluem o hemograma, exames bioquimicos, exames parasitologicos,
determinagdo do tempo de sangria e do tempo de coagulagao. Esses exames tém a capacidade
de identificar condi¢des que afetam a cascata de coagulagdo e que podem passar
despercebidas de forma sutil. O figado ¢ o 6rgdo onde praticamente todas as reagdes
metabodlicas ocorrem e por isso ¢ essencial avaliar suas principais enzimas como a alanina
aminotransferase (ALT), aspartato aminotransferase (AST) e fosfatase alcalina (FA) quando
se suspeita de alguma alteragdo hepatica (DALLO et al., 2019). A albumina ¢ a proteina
plasmatica mais abundante no organismo, e junto com a avalia¢do das proteinas totais (PPT),
possibilita verificar o estado de hidratacdo e a fungdo hepatica (DALLO et al., 2019). Para
avaliar o funcionamento dos rins, a ureia e creatina sdo utilizados, por serem metabdlitos

excretados pelo 6rgio (GONZALEZ e SILVA, 2017).

No caso descrito, o paciente inicialmente apresentou sangramento excessivo no local
da aplicagdo do antibiotico subcutaneo e também hematoma perceptivel no local da coleta de
sangue, ambos estes, sendo gerados durante o procedimento de coleta e aplicacdo. Além
disso, também foi observado um hematoma na regido abdominal, possivelmente relacionado
ao trauma decorrente da orquiectomia. Para Jerico et al. (2015), muitos animais portadores de
coagulopatia ndo irdo apresentar hemorragias espontaneas até que sejam submetidos a algum
trauma ou outro procedimento invasivo. O fato de muitos animais portadores de coagulopatias
ndo manifestarem hemorragia espontanea faz com que sua verdadeira prevaléncia seja

subestimada.
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Os parametros da hemostasia primdria, secundaria e tercidria sdo importantes para a
avaliagdo e diagndstico de coagulopatias. Sinais como petéquias e equimoses superficiais sao
indicativos de problemas na hemostasia primaria, como trombocitopenia ou trombocitopatia,
além de lesOes vasculares. Ja hemorragias, hematomas e hemartroses sdo provaveis sinais de
disfuncdo na hemostasia secunddria, ou seja, nos fatores de coagulacdo (GONZALEZ;
SILVA, 2008). No relato, o animal apresentou hemorragia e hematoma. Esses sintomas
indicam um possivel comprometimento na hemostasia secundaria, envolvendo os fatores de
coagulacdo, fornecendo pistas importantes sobre o tipo de disfungdo hemostatica envolvida no

caso clinico em questao.

Kikuta (2011) cita que na hemostasia secundaria, os sinais sdo desencadeados por
trauma e ocorrem de forma tardia. No animal em questdo, foram identificados sinais
relacionados a hemostasia secundaria, como o desenvolvimento de um hematoma induzido

pelo trauma, que ¢ considerado um sinal tardio.

No caso especifico do animal que apresentou aumento nos resultados de TTPA e TP
no coagulograma, esses resultados indicam um possivel problema na hemostasia secundaria,
ou seja, nos fatores de coagulacdo. O TP e TTPA possibilitam inferir a existéncia de
deficiéncias funcionais dos fatores da coagulagdo e a presenca de inibidores especificos a
alguns destes. Ambos ndo conseguem monitorar os eventos iniciais relacionados a formagao
do coagulo, de grande importancia fisioldgica, mas espelham os eventos tardios, conseguindo
cumprir com seu papel (KIKUTA, 2011).

No que diz respeito ao animal aqui relatado, observou-se prolongamento do TTPA e
TP sem haver redu¢io do numero de plaquetas. E importante ressaltar que a auséncia de
redu¢do no numero de plaquetas descarta uma possivel trombocitopenia como causa das
alteracdes observadas no paciente. Portanto, o foco principal recai sobre os fatores de
coagulagdo como responsaveis pela coagulopatia observada. As plaquetas encontravam-se
dentro dos limites normais, apresentando uma contagem de 400.000 /mm3 (valor de
referéncia 175.000 a 500.000/mm3). Nos cdes e gatos os valores variam entre 200.000 a

600.000 plaquetas/uL (SUBAPRIYA et al., 2020).

Conforme Brites (2007), as plaquetas tem como principais fungdes: manutencao da
integridade celular, por meio da reparacdo de deficiéncias menores do endotélio; participacdo
do processo de hemostasia, por meio da formag¢do do tampao plaquetdrio primario apods a
constricdo endotelial; contribuem com a atividade pro-coagulante da membrana lipidica,

facilitando a hemostasia secundaria (coagulacdo) e formacao de fibrina. Em um hemograma,
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as alteracdes quantitativas das plaquetas podem ser classificadas em trombocitose (aumento
do nimero de plaquetas acima valor de referéncia para a espécie) e trombocitopenia
(dimui¢ao do numero de plaquetas abaixo do valor de referéncia para a espécie) (RIBEIRO et

al., 2021).

Com base nos valores de referéncia do coagulograma, o resultado apresentou aumento
nos parametros TTPA, TP e fibrinogénio. A determinagdo de TTPa ou tempo de coagulacio
ativada (TCA) e TP auxiliam a verificar se ha caréncia de fatores de coagulagdo (exceto do
fator XIIT) (THRALL et al., 2015). Nesse caso, o paciente apresentou uma caréncia de fatores

de coagulacio.

Os principais testes laboratoriais empregados como ferramenta de triagem e como
teste quantitativo para distirbios na cascata de coagulacdo sdo o TP e TTPa, que t€ém como
base a ativagdo e aceleragdo in vitro de etapas da cascata de coagulacdo e mensuram o tempo
da formagao do codgulo (MEDEIROS; BLANCO, 2009). O TTPa ¢ o teste de triagem para a
avaliacdo dos fatores das vias intrinseca e comum da coagulagdo. Esse teste ¢ utilizado para o
diagnoéstico de anomalias dos fatores da coagulacao XII, XI, IX, VIII, X, protrombina e
fibrinogénio. (CARLOS; FREITAS, 2007). Esperam-se valores de TTPa prolongados em
hemofilicos, deficiéncia de fatores XII, coagulacdo intravascular disseminada (CID), venenos

cumarinicos e doenca de von Willebrand (vWD) (LOPES et al., 2007).

Segundo SARAIVA et al., (2010), o TP avalia as vias extrinseca ¢ comum da
coagulagdo. E dependente da integridade dos fatores VIL II, e X. Um TP prolongado pode
indicar deficiéncias hereditarias, principalmente do fator VII ou adquiridas, como deficiéncia
de vitamina K, doenca hepatica, coagulacdo intravascular disseminada ou uso de

medicamentos.

Os valores de referéncia do TP e TTP encontrados na literatura para o plasma canino
sadio, utilizando reagentes comerciais, variam significativamente. O TP tem uma variagao de
5,8 a 14,9 segundos, enquanto o TTPa varia de 11 a 25 segundos (LOPES et al, 2007). No
entanto, Van Cott (2001) citado Maurissens (2018) diz que os valores de referéncia deste
ensaio sao altamente dependentes dos reagentes e instrumentos utilizados, € hd uma grande
importancia da fase pré-analitica neste teste, sendo recomendado que cada laboratdrio
determine sua propria faixa de referéncia a cada novo lote de reagente.

O fibrinogénio ¢ uma proteina de coagulagdo (fator I da coagulag¢do) produzida pelo
figado, tendo como valores normais no cdo 1 a 5 g/ (LOPES et al., 2007). Sua concentragao

no sangue aumenta rapidamente em resposta a processos inflamatorios, infecciosos e
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neoplasicos, sendo um bom indicador de resposta a uma infeccdo aguda (KANEKO et al,
2008). Fatores como a idade, sexo, exercicio ou hemorragias ndo interferem na sua
concentragdo ¢ o grau de hiperfibrinogenemia pode refletir a severidade da inflamacao
(WEISS; WARDROP, 2010). Todos esses achados indicam que havia alteracdo na via comum
da coagulacdo ou que varios fatores foram alterados em conjunto, revelando assim, que o
animal possuia alteracdo na hemostasia secunddria.

A coagulopatia ¢ a denominagdo utilizada para se referir as doencas causadas por
deficiéncias dos fatores da coagulagdo, que podem ser hereditarias ou adquiridas (ABREU,
2012). Abreu (2012) ainda cita que as coagulopatias hereditarias caracterizam-se por historia
familiar positiva, sangramento do tipo hematoma e hemartroses, bem como, também podem
estar relacionadas ao sexo. Devido ao animal apresentar hematoma, ser do sexo masculino e
considerando o historico prévio do animal de sangramento anterior, suspeitou-se de
coagulopatia hereditaria. No entanto, nao se tinha conhecimento de casos de coagulopatia na
familia do animal.

Conforme Pereira et al., (2022) para uma orientacdo terapéutica adequada, torna-se
indispensavel o diagnostico diferencial entre essas doengas realizado por meio da historia
clinica e de testes laboratoriais. Dentre as coagulopatias hereditarias, as hemofilias e vWD sdo
as mais comuns. S3o consideradas coagulopatias hereditéarias raras as deficiéncias dos fatores
da coagulacao: I, II, V, VII, X, XI, XII, XIII. As causas adquiridas de TP podem estar
associadas a deficiéncia de vitamina K, doenca hepatica, coagulagdo intravascular

disseminada, fibrinogendlise e presenga de inibidores da coagulagao (VOOS, 2011).

Tabela 4. Relacdes entre tempos de protrombina (TP) e de tromboplastina parcial ativada (TTPA).

Resultado Interpretaciio

TTPA © e TP normal allcragap da via intrinseca (deficiéncia dos fatores X1, XI, IX e VIII),
hemofilias

TTPA normal e TP 1t alteracdio da via extrinseca (deficiéncia do fator VII)

alteragdo da via comum (fatores X, V| Il ¢ I) ou de varios fatores
concomitantemente (ex: insuficiéncia hepatica)

TTPAe TP &
Fonte: TAKAHIRA, 2003

Além disso, o TP e o TTPa estdo prolongados, torna-se importante a realizagdo da
dosagem de fibrinogénio, pois pode tratar-se de afibrinogenemia, hipofibrinogenemia ou

disfibrinogenemia (RIZZATTI; FRANCO, 2001).

Coagulacao Intravascular Disseminada (CID)
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A Coagulagao Intravascular Disseminada (CID) ¢ uma sindrome caracterizada pela
ativacdo sistémica da coagulacdo sanguinea, levando a trombose microvascular difusa e
podendo comprometer a fungio de multiplos érgdos. (CORREA, 2017).

Os sinais clinicos dessa sindrome incluem sangramento, petéquias e equimoses
sugerindo anormalidades de vasos sanguineos ou no numero e fun¢do das plaquetas
(OLIVEIRA et al., 2013).

O diagnostico laboratorial de suspeita inclui TP: prolongado, TTPa/TCa: prolongado,
PDF: aumentado, contagem de plaquetas diminuida, tempo de sangramento prolongado,
fibrinogénio diminuido, fragmentos de eritrocitos podem ser vistos no esfregaco sanguineo
(LOPES et al., 2007). Embora haja um defeito na cascata de coagulagdo no caso descrito, as
plaquetas estavam dentro do valor normal, diferentemente do que ¢ observado na CID, em
que a contagem de plaquetas geralmente ¢ diminuida. Além disso, o fibrinogénio estava alto,
enquanto na CID ¢ esperado que o fibrinogénio esteja diminuido. Portanto, apesar de algumas
semelhancas clinicas, como a ocorréncia de hemorragia e anormalidades nos testes de
coagulagdo, as diferencas nos resultados dos exames laboratoriais € nos sinais clinicos

sugerem que o caso descrito pode ter uma etiologia diferente da CID.

Fator I (Fibrinogénio)

Devido a alteracdo no nivel de fibrinogénio, suspeitou-se de deficiéncia do fator I.
Abraphem (2019) cita que o Fator I, também chamado de fibrinogénio, ¢ uma proteina do
plasma sanguineo produzida pelo figado que desempenha um papel importante na coagulagao
do sangue. Quando existe um problema com o fibrinogénio, o codgulo tem dificuldade em se

formar.

As deficiéncias congénitas de fibrinogénio podem ser quantitativas (afibrinogenemia e
hipofibrinogenemia) ou qualitativas (disfibrinogenemia), e ja foram descritas em Sao
Bernardos, Borzois e Collies, além de gatos (DALMOLIN, 2010). A disfibrinogenemia
refere-se a producdo de fibrinogénio molecularmente anormal. A hipofibrinogenemia indica
uma producao reduzida de fibrinogénio e a afibrinogenemia refere-se a uma falta de produgao
de fibrinogénio (AL-MONDHIRY; EHMANN, 1994).

Segundo Peyvandi (2012), os pacientes com afibrinogenemia apresentam
sangramentos espontaneos frequentes, muitas vezes graves, nos musculos e nas articulacdes e
correm um risco significativo de hemorragia intracraniana. Os pacientes com

hipofibrinogenemia geralmente sdo assintomaticos; no entanto, sdo vulnerdveis a
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sangramentos apds traumas. A disfibrinogenemia estd associada a testes de coagulagdo
prolongados e um nivel de antigeno normal ou aumentado, com um nivel de fibrinogénio

funcional mais baixo, resultando em uma baixa atividade funcional ao antigeno.

As manifestacdes clinicas nas disfibrinogenemias sdo imprevisiveis. Os pacientes
podem ser assintomaticos. Hemorragias podem ocorrer e tromboses. Plasma fresco
(congelado ou nao) pode ser usado para tratamento dos episddios hemorragicos conforme diz

o Ministério da Saude (2006).

Deficiéncia de Fatores Vitamina K Dependentes

A deficiéncia de vitamina K diminui o conteudo de protrombina do sangue. O tempo
de coagulagdo aumenta, e, com frequéncia, ocorrem hemorragias em qualquer parte do corpo,
espontaneamente ou apds uma contusdao (GOFF, 2017). O diagnostico se da pelo TP e TTPa
prolongados (GONZALEZ; SILVA, 2008). Ha também as coagulopatias relacionadas
deficiéncia da vitamina K que prejudicam a ativagao dos fatores II, VII, IX e X dependentes
da vitamina (THOMAZINI, 2012). A administracdo de vitamina K no animal descartou a
deficiéncia dessa vitamina como causa do quadro de sangramento, uma vez que ndo houve

melhora em relag@o aos sintomas.

Deficiéncia do Fator II (Protrombina)

A deficiéncia de protrombina ¢ rara e foi descrita em Boxers e Cockers Spaniels. Tem
sua transmissdo como um tragco autossdmico recessivo. A protrombina ¢ uma proteina
vitamina K dependente, e funciona como um precursor da trombina, a principal enzima
produzida quando o mecanismo de coagulagdo ¢ ativado (JOHNSTONE, 2002). No animal
descrito, isso pode estar relacionado a dificuldade na formagao de coagulos devido a auséncia
ou insuficiéncia da protrombina, o que levou a um maior risco de hemorragia.

Os testes plaquetarios estdo usualmente normais, enquanto que TP, TPPa e TCA estao
prolongados em cdes afetados. Os sangramentos mais comumente descritos sdo hemorragias
severas. Plasma fresco ou plasma fresco congelado sao as melhores opgdes para o tratamento.
(JOHNSTONE, 2002). Essa abordagem pode ser considerada como uma opg¢ao terapéutica
para cessar a hemorragia no animal no caso descrito, dependendo do diagndstico final e da

causa subjacente das alteragdes na coagulagao.

Deficiéncia do Fator X (Stuart-Prower)
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Para Garanito et al. (2010) o fator X (FX) ¢ uma glicoproteina plasmatica dependente
de vitamina K, com papel fundamental na cascata de coagulagdo, sendo a primeira enzima da
via final comum de formagdo da trombina. Até 0 momento, ndo existe concentrado especifico
de FX disponivel para uso clinico e o tratamento atual inclui o uso de PFC ou de concentrados
de complexo protrombinico (CCP), contendo FX em associacdo a outros fatores de

coagulacdo dependentes de vitamina K.

Segundo Cook et al. (1993) ha pouca informagao sobre essa sindrome em caes, € 0s
unicos relatos anteriores descrevendo esse distirbio ocorreram em American Cocker Spaniels.
Cruzamentos de teste indicaram um padrao de heranga autossdomica dominante com expressao
variavel. Heterozigotos podem ser levemente ou profundamente afetados. Em humanos, a
deficiéncia hereditaria do fator X parece ser um disturbio autossomico recessivo. Além disso,
para Ferreira et al. (2022) do ponto de vista clinico, visto tratar-se de um distarbio
hemorragico muito heterogéneo, a medicdo de FX:C com base no prolongamento do TP e
TTPa ¢ suficiente para um diagndstico correto da deficiéncia de FX. No relato apresentado,
com elevagdo nos valores de TTPA e TP, juntamente com o defeito na cascata de coagulacao e
a hemorragia observada, ¢ possivel considerar a deficiéncia de FX como uma possivel
explicagdo para as alteragdes de coagulacdo apresentadas pelo animal. A comparagdo sugere
uma possivel relacdo entre o caso descrito e a deficiéncia do fator X, embora sejam

necessarias mais investigacdes para confirmar essa hipotese.

Deficiéncia do Fator V (Proacelerina)

O fator V proacelerina ¢ o cofator plasmatico do complexo protrombinase que ativa a
protrombina em trombina. Ele ¢ sintetizado principalmente pelo figado, e os niveis podem
diminuir quando a fungdo hepatica estiver prejudicada (HUANG; KOERPER, 2008). O FV
faz parte da via comum dentro da cascata de coagulagdo, e a deficiéncia do FV prolonga o TP
e o TTPa. O tempo de trombina, por outro lado, serd normal (STOJ; PIERRO, 2023). No caso
descrito, o animal apresentava TTPA e TP elevados. No caso em questdo, o animal
apresentava TTPA e TP elevados, o que pode indicar uma possivel semelhanca com a
deficiéncia do FV, conforme mencionado no texto. O FV desempenha um papel na via
comum da cascata de coagulacdo, e uma deficiéncia nesse fator pode afetar a formagdo de
trombina e a subsequente formacao de coagulos, contribuindo para disturbios de coagulagao,

como o0s observados no animal, incluindo o hematoma abdominal. Portanto, a deficiéncia do
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fator V pode ser considerada como uma explicacao plausivel para as altera¢des de coagulacao

descritas no caso em questao.

Hemofilia A e B

Para Alves (2020), a hemofilia ¢ um sério distarbio hereditdrio da coagulacio
sanguinea, que ocorre pela deficiéncia da atividade coagulante do FVIII (hemofilia A) ou IX
(hemofilia B). Dalmolin (2010) acrescenta que esta doenga congénita e hereditaria ¢
transmitida ligada ao cromossomo sexual X, tem carater recessivo, sendo carreada pelas

fémeas e normalmente manifestada pelos machos.

Conforme Carlton ¢ McGavin (1998), a hemorragia na deficiéncia de FIX ¢ discreta
em gatos e caes pequenos € mais acentuada em caes de grande porte, presumivelmente devido
a traumas maiores em animais que tém de sustentar grandes pesos. No FVIII, a hemorragia
pode ser acentuada em cdes de grande porte e em equinos. Hemartrose, hematomas
subcutaneos e hemorragia para o sistema nervoso central (SNC) e cavidades organicas podem

ocorrer em graus variados na deficiéncia de FVIIL.

Os testes laboratoriais primeiramente solicitados sao TP e TTPA, nestas coagulopatias
o TTPA apresenta-se aumentado, TP e contagem de plaquetas apresentam-se normais (VOOS,

2011), portanto, as hemofilias foram descartadas como diagnostico.

Doenca de von Willebrand

A vWD ¢ o distarbio hemostatico hereditario mais comum nos cides ¢ também nos

homens (Murray, Lillicrap, 1996; Johnson, et. al., 1988 apud MATTOSO 2007).

Em caes, os sinais clinicos sdo similares aos encontrados nos humanos, como as
hemorragias em mucosa, sangramento prolongado em ferimentos cirdrgicos e em erupgdes
dentarias, sendo também sinais tipicos de alteragdo na hemostasia primaria (MATTOSO,

2010)

A vWD ¢ mais prevalente nos Dobermann Pinscher, Scottish terrier, Schnauzer
miniatura, Golden Retriever, Sheepdog, Basset Hound, Poodle Standard, Poodle miniatura,
Pembroke Welsh Corgi, Pastor Alemao, Rottweiler, Manchester Terrier Standard, Manchester
Toy Terrier, Keeshond, Dachsund e Dachshund miniatura (MEYER et al., 1995 apud
OLIVEIRA et al., 2009).

Distintamente ao que ocorre em humanos, no entanto, a maioria dos cdes com DvW

ndo apresenta TTPa prolongado devido a pequenas quantidades de FVIII (CARLTON;
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MCGAVIN, 1998). O teste especifico para vWD foi realizado no animal e constatou-se um
resultado negativo, indicando a auséncia da mutacdo e descartando, portanto, o diagnostico

para DvW.

No pos-operatorio do caso relatado, a amoxicilina foi utilizada como medida
profilatica, buscando reduzir o risco e minimizar as chances de infec¢do. A amoxicilina ¢ um
antibiotico semi-sintético da classe das penicilinas. Possui caracteristica acido-resistente e
amplo espectro de agdo, atuando contra bactérias grampositivas e gram-negativas
(CAIAFFA et al., 2002). Os antimicrobianos profilaticos podem ser usados em procedimentos
cirurgicos eletivos ou nao (JESUS, 2017). A profilaxia antimicrobiana cirurgica se refere a
administracdo de agente antimicrobiano em pacientes que ndo tem processo infeccioso
estabelecido no momento da cirurgia visando reduzir a carga microbiana e o risco de
contaminagdo intraoperatdria, de tal forma que as defesas normais do hospedeiro possam
prevenir a infec¢do (MAPA, 2022). Na medicina veterindria, a antibioticoprofilaxia ¢
claramente aceita como importante medida da reducgdo e controle da incidéncia de infecg¢des
do sitio cirurgico (BRAGA et al., 2012).

Conforme mencionado anteriormente no relato de caso, foi administrada vitamina K
por VO. No entanto, o sangramento persistiu e ndo foi interrompido. Segundo Spinosa et al.
(2011), a vitamina K tem sua a¢do no figado, promovendo a biossintese intra-hepatica dos
fatores de coagulagdo FII, FVII, tromboplastina plasmatica ou FIX e o FX, além de duas
outras proteinas anticoagulantes naturais (proteinas C e S). Apresenta forte relagdo com a
funcdo hepatica normal e com os mecanismos fisiolégicos que atuam na coagulacio

sanguinea.

Nos sangramentos persistentes ou graves, a vitamina K1 é um antidoto eficaz
(KITAMURA, 2005) porém para Jerico et al. (2015), a administragdo de vitamina K ndo
devera trazer beneficios aos animais com hemorragia causada por trombocitopenia, vasculite,
DvW, coagulopatias congénitas, acidente ofidico ou CID, pois esses animais terdo sua

concentragdo normal.

Para ajudar a controlar a hemorragia em casos de coagulopatias, a medicina veterinaria
conta com diversas opgdes de tratamento, entre elas o 4cido tranexamico. Segundo Ferrarin
(2022), o acido tranexdmico ¢ um farmaco antifibrinolitico que retarda a fibrindlise e reduz a
perda sanguinea em pacientes com hiperfibrindlise ou outras condi¢des especificas. Seu uso
terapéutico foi empregado para desordens de sangramento e como indutor da émese

(KELMER et al., 2013; KAKIUCHI et al., 2014; ORITO et al., 2017; SIGRIST et al., 2018
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apud FERRARIN 2022). Judge (2020) relata que o 4cido tranexdmico ¢ um medicamento
potencialmente util no tratamento de sangramento excessivo causado por hiperfibrindlise. Ele
também reduz a resposta inflamatéria apds lesdo tecidual ou cirurgia. Seu uso também tem
sido indicado ao controle das hemorragias pos-cirtrgicas de pacientes saudaveis, sendo

administrado por via oral, injetdvel ou diretamente sobre o local.

O 4cido tricloroacético de uso topico foi escolhido em uma tentativa de cessar o
sangramento na incisdo cirurgica do animal descrito no presente trabalho. O 4cido
tricloroacético ¢ um 4cido forte que desnatura a proteina. Ele também ¢ um poderoso agente

queratolitico que pode coagular as proteinas da pele (YANG et al., 2007).

Como o veterinario suspeitou de uma coagulopatia, optou por fazer uma transfusao de
PFC. O resultado foi imediato e o sangramento foi interrompido. O PFC ¢ obtido apds a
centrifugacdo e separagdo do sangue total e congelado em até seis horas, o que previne a
degradacao dos fatores de coagulacao e, pode ser mantido congelado por até um ano entre
-18°C e -4°C, porém ja havendo degradagdo dos fatores de coagulagdo (DUTRA, 2019). As
indicagdes do uso de PFC incluem deficiéncia congénita ou adquirida dos fatores de
coagulagdo, principalmente deficiéncia do DvW em cles e tratamento de coagulopatias

(DUTRA, 2019).

E rico em todos os fatores de coagulagdo e proteinas plasmaticas, exceto as plaquetas.
E indicado nos casos de trombocitopenia, coagulopatias, hipoproteinemia, hipoglobulinemia,
doencas hepaticas severas, coagulacdo intravascular disseminada, vWD, hemofilia,
intoxicagdao por Warfarin, hipovolemia, septicemias, insolacao, intoxicagao e acidente ofidico

botrdopico relata Silva (2009) citado por Barreto (2009).
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4 CONSIDERACOES FINAIS

O caso do cdo da raga Spitz Alemao ressalta a importancia do diagnostico adequado e
da abordagem terapéutica correta em disturbios de coagulagdo sanguinea na medicina
veterinaria. Embora um hemograma possa apresentar resultados normais, o exame de
coagulacdo desempenha um papel crucial na identificacdo de distirbios de coagulagdo que
podem passar despercebidos em exames mais gerais, como observado neste caso.

Além do hemograma, ALT e creatinina, que sao exames frequentemente utilizados na
clinica para avaliar o paciente, ¢ essencial realizar outros exames para uma avaliacdo
completa do animal. Se o profissional tivesse feito exames adicionais imediatamente apos a
ocorréncia da hemorragia pos-coleta de sangue, teria sido possivel obter um diagndstico mais
rapido e tratar o animal antes da realizagdo da orquiectomia. Dessa forma, teria sido possivel
evitar complicacdes e garantir um cuidado mais efetivo para o animal.

E fundamental destacar que, se um animal apresentar sintomas de problemas de saude,
mesmo com exames de sangue normais, ¢ extremamente importante comunicar-se€ com o
médico veterinario para uma avaliacdo mais aprofundada. Dessa forma, o profissional podera
adotar medidas preventivas ou prescrever tratamentos adequados para garantir a satde e
seguranca do paciente.

A transfusdo de plasma fresco congelado mostrou-se eficaz no controle do
sangramento nesse caso especifico, destacando sua utilidade como opgao terapéutica em casos
semelhantes. E essencial considerar a causa subjacente da coagulopatia e buscar tratamentos
especificos para cada condicdo, a fim de obter resultados positivos.

Descartaram-se outras causas de deficiéncia adquirida de multiplos fatores, como
coagulacdo intravascular disseminada e insuficiéncia hepatica, com base no estado clinico do
cdo e nos resultados normais da contagem sanguinea completa e do perfil bioquimico sérico.

Portanto, podemos concluir que o animal apresentava uma deficiéncia na hemostasia
secundaria em um dos fatores relacionados a via comum da cascata de coagulagdo. Essa
deficiéncia poderia ser congénita, considerando o fato de o animal ser macho e o historico
prévio de sangramento, embora ndo se tenha conhecimento do histérico familiar do animal.
Atualmente, o cado mantém uma boa qualidade de vida e ndo apresentou mais nenhum sinal de

hemorragia.
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