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MICOPLASMOSE EM CANINO DOMESTICO — RELATO DE CASO
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Resumo

As hemoparasitoses sdo doencgas frequentes na clinica de pequenos animais, levando a manifestagao clinica
diversa, desde sinais inaparentes até casos mais graves que muitas vezes levam ao ébito. Dentre elas, a
micoplasmose canina, causada pelo Mycoplasma haemocanis, € um dos parasitas menos diagnosticado no Brasil.
O objetivo do presente estudo é relatar o caso clinico de um canino, fémea, de seis anos, com manifestagdes
clinicas de hematoquezia, dor abdominal, vomito, anorexia e apatia e diagnostico de micoplasmose. O animal
foi tratado durante cinco meses e, apesar de submetido a tratamento, evoluiu ao ébito.
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A micoplasmose é uma enfermidade causada por bactérias em forma de cocos, de anel ou
haste, apresentando-se unidas ou isoladas na superficie dos eritrécitos, tipicamente na periferia. Nao
possuem parede celulare variamde 0,3a 1 umdedidmetro (BIONDO etal.,2009; KEMMING etal.,2004).
Foi descrita pela primeira vez na Alemanha em 1928 e era classificada como Haemobartonella sp. Em
2002 foi proposto o nome Mycoplasma sp., da ordem Mollicutes dentro da familia Mycoplasmataceae.
Essa nova classificagdo foi possivel devido ao sequenciamento molecular e dados filogenéticos
mostrarem maior semelhancga e grau de relagao com essa familia (NASCIMENTO et al., 2012; MOIR
etal., 2010).

Essasbactérias parasitam seres vertebrados, sendo emfelinos as espécies M. haemominutum,
M. haemofelis e M. turicensis, em suinos o M. suis, em bovinos 0 M. wenyonii, nos camelideos o
M. haemolamae, nos marsupiais 0 M. haemodidelphidis, nos roedores o M. haemomuris, nos caes
0 M. haemocanis e M. haematoparvum e, nos seres humanos, foram descritas infecgbes por M.
haemofelis-like, M. suis-like, M. ovis, M. haemohominis e M. haematoparvum (BALTAZAR et al.,
2016).

A transmissdo desse agente pode ocorrer por vetores artropodes, iatrogénica ou vertical.
A transmissao por pulgas ocorre mais em gatos, sendo o Ctenocephalides felis o vetor principal.
Estudos comprovaram a presenga do agente nessas pulgas, podendo ocorrer transmissao pela
picada ou ingestao do vetor. O carrapato marrom, Rhipicephalus sanguineus, € um importante vetor e
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reservatorio em caes. Animais que tem acesso a areas com vegetagao ou canil sdo mais susceptiveis
a adquirirem o hemoparasita (ALVES et al., 2014; MOIR et al., 2010; NOVACCO et al., 2010; RAMOS
etal., 2010). A forma iatrogénica pode ocorrer em casos de transfusdes sanguineas ou uso de material
hospitalar contaminado com sangue contendo o agente (SOARES et al., 2016; KEMMING et al.,
2004). Em gatos € bem comum a transmissao devido a brigas, principalmente nos felinos domésticos
que tem acesso as ruas. Um estudo demonstrou que as espécies M. haemominutum e M. turicensis
podem ser encontradas na saliva de felinos domésticos acometidos, porém é mais provavel que a
transmissao ocorra em casos de brigas, onde ocorre exposi¢cao do sangue infectado. A transmissao
vertical ocorre quando a fémea gravida tem o agente e este pode ser transmitido aos filhotes durante
a gestacgao via transplacentaria, no momento do parto ou durante a amamentagcao (NASCIMENTO
et al., 2012; SEIXAS et al., 2011; ROURA et al., 2010).

Acredita-se que o Mycoplasma sp. é oportunista, pois normalmente fica no animal de forma
assintomatica e s6 gera manifestagdes clinicas apds episédios de imunossupressao ou esplenectomia
(NASCIMENTO et al., 2012). O periodo de incubagéo € de dois a 34 dias e, depois desse periodo
pode ocorrer a fase aguda onde ha anemia, febre, ictericia, depressao, inapeténcia, desidratagao, perda
de peso, fraqueza, mucosas palidas, taquipneia e taquicardia (BIONDO et al., 2009; KEMMING et al.,
2004; MESSICK et al., 2002). Durante essa fase os niveis de mortalidade s&o altos e ela pode durar de
18 a 30 dias. Caso o animal sobreviva, ele torna-se assintomatico, passando para a fase cronica. Caes
imunocompetentes ndo demonstram manifestacdes clinicas na fase aguda (SYKES, 2010).

Os eritrécitos que contenham o agente ativam uma resposta imunitaria e sdo fagocitados
principalmente pelo bago, onde é retirado o Mycoplasma sp. e ocorre destruicao dessas células. O
animal afetado pode sobreviver a essa fase porém nao ocorre eliminagao completa do agente, ficando
portador por anos e fatores como estresse, gestagdo, neoplasia e esplenectomia podem fazer com
que ocorra um agravamento da doenga e surgimento de novas manifestagdes clinicas (BIONDO et
al., 2009).

A anemia observada é gerada pela hemolise extravascular, principalmente pelo bago, figado,
pulmdes e medula éssea, como também pela hemdlise intravascular que ocorre por causa da fragilidade
osmotica dos eritrécitos que contém o hemoparasita (WILLI et al., 2005). Assim, é classificada como
anemia regenerativa, com altera¢des microscopicas como anisocitose, policromasia, metarrubrécitos
e corpusculos de Howell-Jolly. O valor total de leucdcitos ndo sofre muita alteragdo porém o numero
total de plaquetas no sangue encontra-se normalmente abaixo dos valores de referéncia. Alteragbes
nos exames bioquimicos podem ser hiperproteinemia pela desidratagdo, aumento da enzima hepatica
ALT (Alanina aminotransferase) devido ao dano hepatico ocorrido pela hipdxia da anemia, aumento
da bilirrubina por conta da hemolise e azotemia pré renal (SYKES, 2010; TASKER et al., 2009).

Para o diagndstico desse hemoparasita existe a visualizacao do agente intraeritrocitario na
avaliagao microscopica de esfregacos de sangue periférico, além de métodos moleculares como a
reacdo em cadeia pela polimerase (PCR), imunofluorescéncia direta e laranja de acridina (BIONDO
et al., 2009; KEMMING et al., 2004).
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A visualizagdo do Mycoplasma sp. em esfregacos de sangue periférico consiste na observagéo
microscopica dos agentes na periferia de eritrécitos, podendo estar em pares, isolados ou agrupados.
Resultados falso-negativos podem ocorrer e estao relacionados a fase aguda, onde a parasitemia &
alta e o baco consegue fazer rapidamente a remogao desses agentes nos eritrocitos. Por outro lado,
resultados falso-positivos também podem ocorrer em casos de ma coloragdo das laminas, gerando
presencga de artefatos. Assim, a pesquisa de hemoparasita na lamina de esfregaco sanguineo tem
baixa sensibilidade de diagndstico no caso da micoplasmose (NASCIMENTO et al., 2012; SYKES,
2010; TASKER et al., 2009; KEMMING et al., 2004).

A PCR (Reagado em cadeia de polimerase) € um método molecular eficaz e sensivel no
diagndstico desse agente, podendo detecta-lo até em casos de baixa quantidade. Na infecgéo
subclinica este método é bem eficaz, demonstrando resultados positivos por pelo menos seis meses
apos o tratamento da doenca clinica, com isso um resultado positivo deve ser analisado junto com os
resultados de outros exames e manifestac¢des clinicas do paciente (ALVES et al., 2014; ROURA et al.,
2010; MOIR et al., 2010; BIONDO et al., 2009; SASAKI et al., 2008; KEMMING et al., 2004).

A técnica da imunofluorescéncia direta permite a observagdo de antigenos por meio da
utilizacédo de anticorpos marcados com o fluorocromo. O corante laranja de acridina se liga aos acidos
nucleicos do agente e sob a luz UV essas bactérias aparecem com uma coloragao laranja brilhante
(TASKER et al., 2009).

Antes de iniciar o tratamento desse hemoparasita, € importante buscar a causa primaria
que levou a imunossupressao do paciente, visto que o Mycoplasma sp. € um agente oportunista.
Também deve ser levado em conta que apenas o uso de antibiéticos nao é eficiente na eliminagao
deste agente. Apds iniciar o protocolo de tratamento, o animal deve ser monitorado, avaliando-se
a resposta e eficacia dos farmacos utilizados (TASKER et al., 2009; DOWERS et al., 2002). Como
antibidticos podem ser utilizados os da classe da tetraciclina e fluoroquinolonas. Também pode ser
administrado dipropionato de imidocarb, corticosteréides e tratamento de manutencao.

O uso das tetraciclinas como a oxitetraciclina e a doxiciclina é o tratamento de eleicdo pois
esse tipo de farmaco promove inibicdo da sintese proteica no Mycoplasma sp. e apresenta boa
sensibilidade do agente ao farmaco. O tratamento minimo deve ser de 21 dias, auxiliando apenas
na anemia e nao eliminando completamente o agente, sendo necessario tratamento mais longo para
conseguir completa exclusao (SYKES et al, 2005; KEMMING et al., 2004; BRADDOCK et al., 2004).

O uso das fluoroquinolonas, como a enrofloxacina e a marbofloxacina, também é eficiente
para o tratamento porém podem n&o conseguir eliminar totalmente o hemoparasita e apenas auxiliar
na melhora clinica (TASKER et al., 2009). O uso destes farmacos associados a doxiciclina € mais
vantajoso no tratamento, principalmente em animais refratarios (SYKES, 2010).

Em casos de micoplasmose crbnica e refratarias ao tratamento com tetraciclinas e
fluoroquinolonas, pode ser utilizado o dipropionato de imidocarb. Porém, n&do existem estudos
provando o efeito benéfico que ele tem nos sinais clinicos e alteracbes laboratoriais. Ele pode ser
substituido pelo diminazeno de diaceturato (TASKER, 2010; LAPPIN et al, 2002).
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Devido ao envolvimento do sistema imunologico e com o objetivo de inibir a eritrofagocitose, o
uso de corticoides pode ser recomendado, mas isso sé em casos de anemia severa, antibioticoterapia
nao responsiva ou em casos do Mycoplasma sp. ndo ser a causa da anemia, sendo mais indicado o
uso da prednisona (SYKES, 2010; TASKER, 2010; SYKES et al, 2005; KEMMING et al., 2004).

O tratamento de manutencgao consiste na utilizagdo de métodos para corrigir as manifestacdes
clinicas, como fluidoterapia endovenosa para desidratacdo, alimentacdo Umida em casos de
inapeténcia e transfusdo sanguinea quando houver anemia grave. Eliminacdo da exposi¢do dos
animais aos vetores hematéfagos ou uso de anti-pulgas e anti-carrapaticida, e realizacdo de exames

em animais doadores de sangue podem ser métodos que auxiliem na prevencao da micoplasmose
(TASKER, 2010).

Relato de Caso

Uma paciente da espécie canina, da raga Schnauzer, com seis anos, pesando 6,5 kg foi
admitido em um hospital veterinario de Curitiba com queixa de diarréia e hematoquezia ha duas
semanas, sendo utilizado o medicamento ranitidina 2 mg/kg, VO, BID prescrito por outro médico
veterinario. No exame fisico a temperatura, frequéncia cardiaca e respiratdria estavam dentro da
normalidade, mucosas ressecadas, tensdo e muita sensibilidade abdominal. O diagnéstico diferencial
incluia gastrite, pancreatite e colite.

Foi recomendada a realizagdo de exame ultrassonografico e no proximo dia a realizacao
de exames laboratoriais, como hemograma, ALT, creatinina, FA (Fosfatase alcalina), uréia e
coproparasitolégico. Nos exames laboratoriais foram vistos linfopenia, trombocitopenia, enzima FA
acima do valor de referéncia e no coproparasitoldgico ndo foram encontradas estruturas compativeis
com ovos, cistos ou larvas (Tabelas 1 e 2). No exame ultrassonografico foi observada gastrite e um
ndédulo em regido esplénica. Paciente recebeu alta e foi encaminhada para casa com prescrigao
de butilbrometo de escopolamina 1 gota/kg, VO, BID, sulfadimetoxina com dimetridazol 600 mg, 1
comprimido, VO, BID, ranitidina 2 mg/kg, VO e omeprazol 10 mg, 1 comprimido, SID. Apds trés
dias foi realizada punc¢ao aspirativa por agulha fina do nédulo esplénico, medindo 1 cm de didmetro,
para realizacdo do exame de citologia aspirativa, o qual indicou ser uma hemorragia/ hematopoiese
extramedular.

Tabela 1- Primeiro hemograma da paciente, raga Schnauzer, fémea, seis anos de idade. VGM — volume globular médio
/ CHGM - concentracdo de hemoglobina globular média .

Hemograma completo Resultado Valor de referéncia Cao
Eritrécitos (x106cels/uL) 5,86 55a8,5
Hemoglobina (g/dL) 13,0 12a18
Hematécrito (%) 39 37ab5
VGM (fL) 67,24 60a77
CHGM (%) 33,33 31a36
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Metarrubrdcito (/100 leucdcitos) 26 -
Proteina plasmatica (g/dL) 7,4 6,0a8,0
Leucécitos totais (/L) 8.700 6.000 a 17.000
Neutréfilos segmentados (/uL) 6.873 3.000 a 11.000
Neutrofilos bastonetes (/uL) 87 0a 300
Linfocitos (/L) 870 1.000 a 4.800
Monécitos (/L) 783 0a1.350
Eosindfilos (/uL) 87 100 a 1.250
Plaquetas (/uL) 156.000 200 a 500.000

Tabela 2 - Primeiro exame bioquimico da paciente, raga Schnauzer, fémea, seis anos de idade. ALT — alanina
aminotransferase / FA — fosfatase alcalina

Bioquimica sérica Resultado Valor de referéncia Céo
ALT (UI/L) 45 10288
Creatinina (mg/dL) 0,8 0,5a1,5
FA (UI/L) 261 10a92
Uréia (mg/dL) 30 10a40

Apbs treze dias do primeiro atendimento a paciente retornou ao hospital com histérico de
apatia e diarréia, apresentando no exame fisico febre, mucosas hipocoradas e anorexia. Responsavel
relatou histérico de contato com carrapato. Foi realizada pesquisa de hemoparasita na extensao
sanguinea da ponta de orelha, onde foram visualizadas estruturas sugestivas de Mycoplasma sp em
eritrocitos. As alteragdes laboratoriais vistas foram anemia regenerativa com hematdécrito de 20%,
desvio a esquerda regenerativo, linfopenia, trombocitopenia, além das enzimas ALT e FA acima do
valor de referéncia. Foi recomendado tratamento com doxiciclina 100 mg, 1 comprimido, BID, por 24
dias.

Apds um més do primeiro atendimento, a paciente retornou ao hospital apresentando episédios
emeéticos e diarréicos. Foi repetido o exame ultrassonografico, o qual teve como observagao uma piora
no bacgo, inclusive apresentando peritonite focal, sendo proposta realizagdo da esplenectomia. Nos
exames laboratoriais foi observada intensificagdo da anemia, trombocitopenia e enzimas hepaticas
ALT e FA acima do valor de referéncia. Apds quatro dias foi realizada a primeira transfusdo sanguinea
e esplenectomia. Logo depois da cirurgia a paciente apresentou secre¢ao vaginal, possivelmente
vaginite e, um dia apds a cirurgia, sinal de Godet positivo. Como altera¢des laboratoriais foram vistos
hipoalbuminemia e trombocitopenia. Logo apds retornar aos parametros clinicos estaveis a paciente
recebeu alta com prescricdo de enrofloxacina 50 mg, SID por 14 dias, hidréxido de aluminio 10 mg,
BID por 5 dias e suplemento vitaminico, 1 comprimido, SID.

Apébs 20 dias apaciente retornou ao hospital varias vezes, apresentando apatia, anorexia e alguns
episodios de febre. No periodo de trés meses foram realizadas mais seis transfusées sanguineas e foi
colhida medula 6ssea para analise citoldgica, a qual apresentou como quadro sugestivo hiperplasia
eritréide em resposta a anemia regenerativa. Foi realizado PCR sanguineo e de medula para pesquisa
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de outros hemoparasitas, porém o resultado foi positivo apenas para Mycoplasma haemocanis. Além
disso, foram realizados varios hemogramas e exames bioquimicos. Como tratamento foi indicado
novamente o uso de doxiciclina 100 mg, 1 comprimido, BID por mais 20 dias. Depois desse periodo foi
administrado o diminazeno diaceturato 0,5 mL/kg, e apés um més, prescrito prednisolona VO, 2 mg/
kg, BID. A paciente retornou com manifestacgdes clinicas de gastroenterite hemorragica e entao houve
prescricao de sulfadimetoxina com dimetridazol 600 mg, 1 comprimido VO, BID; azatioprina 2 mg/kg,
VO, SID; enrofloxacina (50 mg) 3 mg/kg, VO, SID; prednisolona 1 mg/kg, VO, SID e ursodesoxicolico 5
mg/kg, VO, TID. Quatro meses apos a primeira consulta foi realizada a retirada gradativa do corticéide
e passou-se a utilizar doxiciclina 100 mg, 1 comprimido, BID novamente.

A paciente apresentou como valor inicial hematdcrito de 39% e apos treze dias voltou para o
hospital com manifestacao clinica de apatia, diarréia e febre, hematdcrito de 20%, sendo visualizadas
as estruturas compativeis com o Mycoplasma sp na leitura de lamina. Foi iniciado o primeiro
tratamento com doxiciclina 100 mg. No dia O foi realizada a primeira transfusdo sanguinea e realizada
a esplenectomia, o que levou o hematécrito a subir de 14% para 37% pos transfusédo. No dia 21 foi
realizada a segunda transfusdo sanguinea e a pungédo da medula éssea para exame citopatologico,
que demonstrou ainda presenca de Mycoplasma sp, sendo iniciado novamente o tratamento com
doxiciclina 100 mg por mais 20 dias. No dia 29 iniciou-se o uso do diminazeno diaceturato, quando
o animal ganhou peso e manteve o hematdcrito de 30% por aproximadamente um més, até que
apresentou piora clinica. No dia 37 foi realizada mais uma transfusdo sanguinea, e reiniciada a
administracédo de prednisolona.

No dia 27 a paciente teve uma queda de hematécrito de 17% para 9% de um dia para o
outro, possivelmente devido ao acréscimo de alguns medicamentos como azatioprina e suplemento
vitaminico. No dia 52 foi realizada transfusdo sanguinea, subindo o hematécrito para 33%. No dia 53
a paciente teve manifestacao clinica de febre sendo acrescentado enrofloxacina, adenosil metionina
e azatioprina. No dia 55 a utilizacdo da azatioprina foi suspensa. No dia 58 e 67 foram realizadas
transfusdes sanguineas e no dia 77 ocorreu a retirada gradativa do uso de corticoide, sendo prescrito
em dias alternados e utilizagdo de doxiciclina novamente. Apds 21 dias do novo ciclo de doxiciclina, o
animal evoluiu ao ébito em casa.

Discussao

A micoplasmose é ocasionada por um grupo de bactérias com a capacidade de induzir anemia
hemolitica. Em caes, sédo reconhecidas duas espécies: Mycoplasma haemocanis e Mycoplasma
haematoparvum, sendo que a primeira possui maior incidéncia e foi a espécie vista nesse caso
clinico (ALVES et al., 2014).

O controle parasitario contra pulgas e carrapatos € uma medida de prevencgédo, uma vez
que ao reduzir consideravelmente a exposicdo dos animais aos vetores hematofagos é possivel
diminuir a ocorréncia das hemoparasitoses. A Schnauzer desse caso clinico era um cao domiciliado
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com acesso restrito a rua durante passeios e com controle parasitario atrasado. Foi relatado pelo
responsavel a visualizacdo de carrapato no animal em episédios anteriores a prima consulta
(TASKER et al., 2009).

As principais queixas e manifestagdes clinicas sdo perda de peso, fraqueza, anorexia,
prostacao e palidez de mucosas. Essas manifestacbes foram compativeis com as que a paciente
apresentou nesse caso (MOIR et al., 2010; BIONDO et al., 2009; SYKES et al., 2005; KEMMING et
al., 2004; MESSICK et al., 2002).

A alteracao laboratorial mais vista em caes com o Mycoplasma sp € a anemia, a qual foi
observada no animal relatado a partir do segundo exame laboratorial. A anemia costuma ser
regenerativa e observa-se policromasia, anisocitose, corpusculos de Howell-Jolly e presenca de
metarrubrdcitos. Os mecanismos que promovem o desenvolvimento da anemia incluem o sequestro
de eritrocitos parasitados com o agente pelo bago, hemdlise imunomediada ocorrida pela agéo direta
do agente, dano a membrana do eritrocito e diminuigdo do tempo de meia-vida do eritrécito por conta
da hemodlise. Ao remover o agente, ha diminuicdo na concentragdo de lipideos da membrana do
eritrocito, aumentando sua fragilidade osmotica (SYKES, 2010).

Ao analisar o esfregago sanguineo do animal deste caso foi possivel visualizar a presenga
de algumas inclusdes eritrocitarias marginais, com forma cocoéide, compativeis com o Mycoplasma
haemocanis. Foi iniciado o tratamento com doxiciclina 5 mg/kg,VO, BID por 24 dias e ranitidina 2mg/
kg, VO, BID para proteger a mucosa gastrica e prevenir o surgimento de Ulceras e outras complicacbes
gastrointestinais. Este mesmo tratamento é utilizado por outros autores (TASKER et al., 2009). Porém,
alguns trabalhos sugerem a utilizagdo de um corticoide para inibir a eritrofagocitose e auxiliar no
tratamento (SYKES et al., 2005; KEMMING et al., 2004).

Apos realizacao da esplenectomia, ocorreram varios retornos ao hospital veterinario. Isso
pode ter ocorrido pois esse tipo de cirurgia promove imunossupressao, 0 que agrava 0 caso da
micoplasmose (ALVES et al., 2014; COMPTON et al., 2012; NASCIMENTO et al., 2012; MOIR et
al., 2010; NOVACCO et al., 2010; ROURA et al., 2010; SASAKI et al., 2008; SYKES et al., 2005;
KEMMING et al., 2004; MESSICK et al., 2002). Apds trés meses de tratamento foi realizada a
PCR, a qual ainda detectou presenca do Mycoplasma haemocanis no sangue da paciente, sendo
realizada troca do antibiético e corticoterapia.

O suplemento vitaminico recomendado foi um produto utilizado especialmente para o
auxilio no metabolismo de gordura e proteina, mas ele contém zinco quelado. Este componente
pode aumentar a anemia por bloquear e interferir nos minerais cobre e ferro, estes envolvidos
no processo de produgao dos eritrécitos, conduzindo entdo a uma destruicdo destes por nao
conseguirem exercer sua fungao corretamente uma vez que zinco em seu interior (MONTEIRO et
al., 2013; SAAD, 2005). A azatioprina por sua vez € um medicamento utilizado em casos de anemia
hemolitica imunomediada, tendo como um dos efeitos colaterais a mielossupressao. Neste caso
clinico o paciente teve queda do hematdcrito de 17% para 9% de um dia para o outro, possivelmente
pela agao deletéria dessas medicagdes (LEITE et al., 2011).
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Conclusao

As hemoparasitoses em pequenos animais, especialmente a micoplasmose, geram quadro
clinico complexo e inespecifico, pois apresentam-se muitas vezes com infec¢des subclinicas. Por
isso a realizagdo de exames laboratoriais € importante para auxiliar no diagnédstico correto da
enfermidade, progndstico da doenca e monitoramento do tratamento. A micoplasmose, apesar de
apresentar sinais clinicos e hematoldgicos similares a ehrlichiose, possui tratamento mais complexo,
muitas vezes nao sendo um ciclo de antibidtico suficiente para acabar com os parasitas na corrente
sanguinea.
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