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RESUMO

AGUIAR, Aline D’Angelo, Universidade Estadual do Norte Fluminense Darcy Ribeiro;
janeiro de 2013; Aspectos terapéuticos da Ehrlichiose canina: eficacia da alopatia e

da homeopatia. Professor Orientador: Antonio Peixoto Albernaz.

A ehrlichiose canina é uma doenca infecciosa causada pela bactéria Ehrlichia canis.
O tratamento consiste no uso de antibiético do grupo das tetraciclinas, sendo a
doxiciclina o medicamento mais indicado. O objetivo da pesquisa foi propor um novo
tratamento para tal afeccdo por meio de medicamento homeopatico associado a
isoterapia (nosodio). Para tanto, foram utilizados 30 cdes com alteragdes clinico—
laboratoriais tipicamente causadas pela ehrlichiose canina e 10 cdes sadios.
Também foi realizado teste com o SNAP 4Dx, sendo todos os caes positivos para
anticorpos anti-Ehrlichia canis, exceto os sadios. Para os 30 cdes doentes, foram
criados trés grupos: A (tratados com doxiciclina), HI (tratados com medicamento
homeopatico e isoterapia) e HIA (tratados com os medicamentos dos grupos A e Hl).
Os sadios formaram o grupo-controle. Os animais foram acompanhados por exames
durante o dia 0 e as semanas 1, 3, 5, 9, 13, 15 e 18, e a maioria deles se recuperou
durante tal periodo, concluindo-se que todos os tratamentos foram viaveis para os

animais estudados no projeto, porém com variagdes nos tempos de tratamento.

Palavras-chave: Caes, homeopatia, ehrlichiose canina.



ABSTRACT

AGUIAR, Aline D’Angelo, Universidade Estadual do Norte Fluminense Darcy Ribeiro;
January to 2013; Therapeutic aspects of canine Ehrlichiosis: Allopathy and

Homeopathy’s Efficacy. Superviser: Antonio Peixoto Albernaz.

Canine Ehrlichiosis is a infectious disease caused by.Ehrlichia canis. The treatment
consists on the use of antibiotics from the group of tetraciclines, and Doxiciclin is the
most used medicine. The research’s objective was to propose a new treatment for
this patology through an homeopathic medicine associated with isotherapy (nosode).
Towards this, it was used 30 dogs with clinical-laboratorial changes caused by
canine Ehrlichiosis and 10 healthy dogs. There was also made a SNAP 4Dx test,
where all the dogs were positive for anti-Ehrlichia canis antibodies, except that
healthy ones. For the 30 sick dogs, there were 3 groups: A (treated with Doxiciclin),
HI (treated with homeopathic medicine and isotherapy) and HIA (treated with
medicines from groups A and HI). The control group was made by the healthy
animals. The animals were watched by exams during the day 0 and weeks 1, 3, 5, 9,
13, 15 and 18, and the most of them recovered from this illness during this period,
concluding that all treatments were possible for these studied animals, but with

different treatment’s time variations.

Key words: Dogs, homeopathy, canine ehrlichiosis.
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1. INTRODUGCAO

A ehrlichiose canina é uma doenca infecciosa causada por varias espécies de
Ehrlichia, um género que compreende cocos Gram-negativos estritamente
intracelulares, pertencentes a Ordem Rickettsiales (DAGNONE et al., 2001), de alta
incidéncia na rotina clinica veterinaria (ISOLA et al., 2012).

As manifestagbes clinicas, os achados histopatoldgicos e até mesmo a
persisténcia da infeccdo no curso da ehrlichiose monocitica canina estao
diretamente relacionados com a resposta imunolégica desenvolvida pelo hospedeiro
(VILLAESCUSA et al., 2012)

Os protocolos de tratamento utilizados atualmente para esta doenca sao
alguns antimicrobianos, os quais podem causar efeitos adversos, bem como
resisténcia bacteriana (PEREZ, 1998). Além disso, os clinicos veterinarios observam
casos recidivantes desta patologia, mesmo quando administrada a doxiciclina,
antibiético que possui menor taxa de recidiva (SOUSA et al., 2004), o que indica a
ineficacia da terapéutica alopatica quanto a total eliminagdo do agente etiolégico em
questao.

Segundo Pedroso (2006), apenas 70% dos caes tratados com doxiciclina
(10mg/Kg, uma vez ao dia, por 28 dias) e/ou dipropionato de imidocarb obtiveram
eliminacado de Ehrlichia canis, observada por meio de nested PCR de sangue total,
melhora dos sinais clinicos e recuperagao hematoldgica.

Diversos trabalhos tém demonstrado a utilizacdo de medicamentos
homeopaticos no tratamento de doencas infecciosas, inclusive hemoparasitoses
(ANTOLINI, 1998; VARSHNEY, NARESH, 2005; SANTOS, GRIEBELER, 2006;
CHAUDHURI, VARSHNEY, 2007; MARTINS et al., 2007; SOTO et al., 2007;
MONTEIRO, COELHO, 2008; SOTO et al.,, 2008). Sabe-se que os medicamentos
homeopaticos podem ser utilizados no tratamento da ehrlichiose canina (ABDALLA,
2001; PINTO, 2001; CARVALHO e SA, 2006), porque possuem menores efeitos
adversos comparados a terapéutica alopatica, além de possuirem menor custo
(GIMENES, 2002).

No presente trabalho, objetivou-se apresentar e comparar trés diferentes
propostas terapéuticas, nas quais foram utilizados medicamentos homeopaticos e/ou

alopaticos, para caes com ehrlichiose canina, a fim de verificar a eficacia de ambas.



2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 ETIOLOGIA E EPIDEMIOLOGIA

Recentemente, a andlise genética microbiana realizou a reclassificagao e a
renomeacao taxonOmica de varios patdgenos de animais. Dumler et al. (2001),
incorporando informagbes da biologia molecular, reclassificaram a familia
Anaplasmataceae. Algumas espécies foram transferidas para o género Anaplasma:
Anaplasma platys (antiga E. platys), A. phagocytophilum (juncao entre E. equi e E.
phagocytophila), A. bovis (antiga E. bovis); outras para o género Neorickettsia:
Neorickettsia risticii (antiga E. risticii) e N. sennetsu (antiga E. sennetsu). Por outro
lado, a espécie Cowdria ruminantium foi inserida no género Ehrlichia, passando a
ser E. ruminantium.

A bactéria Ehrlichia canis, primeiramente descrita em 1935 (DORAN et al.,
1989), é uma rickettsia que tem tropismo por leucécitos (DAWSON et al., 1991),
principalmente mondcitos (RIKIHISA et al.,, 1992), sendo globalmente distribuida
(SOCOLOVSCHI et al., 2012). Ja foi isolada em seres humanos, inclusive causando
alteragdes clinicas (DORAN et al., 1989).

A ehrlichiose monocitica canina, causada pela E. canis, parece ser altamente
endémica em muitas regides do Brasil (AGUIAR et al., 2007; LABRUNA et al., 2007;
CARVALHO et al., 2008; VIEIRA et al., 2011; ALBERNAZ et al, 2010; SILVA, 2010;
SOUZA et al., 2010), embora dados de prevaléncia ndo estejam disponiveis em
muitas delas (VIEIRA et al., 2011).

Breitschwerdt et al. (1998), Moreira et al. (2003), Inokuma et al. (2006) e
Borin, Crivelenti e Ferreira (2009) relataram associagéo de ehrlichiose com outros
hemoparasitas, sendo que a coinfeccdo pode gerar doenga mais grave em caes
(BREITSCHWERDT et al., 1998; INOKUMA et al., 2006).

2.2 TRANSMISSAO



Os céaes sao hospedeiros reservatorios de Ehrlichia canis, sendo o carrapato
Rhipicephalus sanguineus seu vetor e reservatorio primario. Os estagios imaturos
deste carrapato infectam-se ao alimentar-se em um cao infectado, mantendo a
transmissao transestadial (GROVES et al, 1975). O periodo de incubagédo da
ehrlichiose é de aproximadamente uma a trés semanas (RIKIHISA, 1991). Ja Castro
et al. (2004) relataram periodo semelhante, de 10 a 15 dias.

A presenca de DNA de Ehrlichia canis em amostras sanguineas, como
ocorreu em dois caes com 34 meses pos-infecgdo, mostra que o sangue de caes na
fase subclinica da ehrlichiose também pode ser infectante. Por n&o haver
hospedeiro intermediario na patogénese da ehrlichiose monocitica canina, a
rickettsia também pode ser transmitida por transfusdes de sangue infectado
(HARRUS et al., 1998).

Foi descoberto ainda que o Rhipicephalus sanguineus macho pode se
alimentar varias vezes no hospedeiro, também participando das transmissoes
transestadial e intraestadial de Ehrlichia canis, mesmo na auséncia de fémeas de
Rhipicephalus sanguineus. (BREMER et al., 2005).

As inclusbes intracelulares formadas por Ehrlichia sp. no hospedeiro sao
denominadas de morulas, onde se encontra Ehrlichia sp. em dois formatos (corpos
elementares): células densas (DC) e células reticuladas (RC). O ciclo de
desenvolvimento da Ehrlichia sp. na célula hospedeira tem inicio com a adeséo de
pequenas células densamente coradas (DC), as quais penetram na célula do
hospedeiro, localizando-se dentro de um vacuolo. Estas células densas (DC) se
transformam em células reticuladas (RC), que sofrem fissdo binaria. Em 48 horas,
com a multiplicagdo, geram-se varias células RC. Em 72 horas de infecgao, estas
células RC sofrem maturagao e transformam-se em células densas novamente (DC).
Estas, entdo, sdo liberadas da célula hospedeira e reiniciam o ciclo da infeccao
(ZHANG et al., 2006).

Ha grande envolvimento do sistema imunolégico na ehrlichiose canina,
principalmente em érgaos como linfonodos e bago. A vasculite imunomediada pode
ter um papel importante na patogénese desta afecgdo e poderia explicar a maioria
das lesGes observadas nos 6rgaos de animais infectados. A severidade das les6es
durante a marcada atividade do sistema imunoldégico sugere a participagdo de

mecanismos imunomediados (CASTRO et al., 2004).



2.3 ACHADOS CLINICOS

Os sinais clinicos da ehrlichiose canina variam com a severidade da infecgao,
a resposta imunologica do hospedeiro, os 6rgaos atingidos, a espécie de erliquia
envolvida e a presenca de coi-nfeccdo com outras erliquias ou outros
microrganismos transmitidos pelo mesmo vetor (DAGNONE et al., 2001).

Os principais sinais clinicos e alteragdes ao exame fisico observados por
Moreira et al. (2003), Borin, Crivelenti e Ferreira (2009), em cées portadores de
morula de Ehrlichia spp., foram: apatia, anorexia/hiporexia, vomito, secre¢gao oculo-
nasal, desidratagao, estertoragdo pulmonar e diarreia, além de relatarem, assim
como Castro et al. (2004), esplenomegalia, hepatomegalia e emaciagdo. Outros
achados incluem membranas mucosas palidas, linfadenopatia e aumento da queda
de pelos (CASTRO et al., 2004).

Alguns autores citam apenas febre (RIKIHISA, 1991), apatia e anorexia
(RIKIHISA, 1991; UENO et al., 2009) como principais achados clinicos. Moreira et al.
(2003) relataram ainda dificuldades locomotoras em alguns animais, além de edema.

Moreira et al. (2003) observaram febre em todos os animais infectados. Borin,
Crivelenti e Ferreira (2009) descreveram casos de cdes com temperatura inferior a
37,9°C. Segundo Miranda (2008), palidez de mucosas, apatia, pirexia e emaciagao
foram consideradas as alteragdes clinicas mais frequentes nos cdes com suspeita
clinica de ehrlichiose em Campos dos Goytacazes (RJ), sendo também comum a

presenca de carrapatos na maioria destes animais.

2.4 ACHADOS LABORATORIAIS

ApOs a transmissao da Ehrlichia canis, os cdes com resposta imunoldgica
insuficiente entram na fase crénica da doenca, que pode ser de leve a severa. Nesta
ultima, ha comprometimento da medula 6ssea, gerando pancitopenia (MYLONAKIS
et al., 2004).

As alteragdes hematoldgicas mais observadas na ehrlichiose canina séo
anemia arregenerativa, leucopenia e trombocitopenia (ALMOSNY et al., 2000).

Segundo Albernaz et al. (2007), as principais alteragbes hematoldgicas encontradas



em caes infectados, na cidade de Campos dos Goytacazes (RJ), foram
trombocitopenia, anemia normocitica normocrémica e o desvio nuclear de neutrdfilos
a esquerda (DNNE) leve, além de linfocitopenia e eosinopenia absolutas. Borin,
Crivelenti e Ferreira (2009) relataram as mesmas alteragdes em caes atendidos em
Uberlandia (MG), exceto linfocitopenia. Ja Moreira et al. (2003) relataram apenas
anemia normocitica normocrémica e trombocitopenia.

Borin, Crivelenti e Ferreira (2009) relataram que a anemia é a mais frequente
alteracao ocorrida no eritrograma, sendo grande parte classificada como normocitica
normocrémica. Segundo Fernandes et al. (2008), o indice de anemia foi de 60%,
variando entre as fases da enfermidade.

A atuacdo do sistema monocitico fagocitario, a lise celular pela agdo do
sistema complemento e a supressdo da eritropoiese na medula 6ssea s&o os
mecanismos apontados como responsaveis pelo quadro anémico da doenca,
sugerindo resposta medular ndo regenerativa ou pouco responsiva (MOREIRA et al.,
2003). Borin, Crivelenti e Ferreira (2009) descreveram que uma porcentagem dos
casos apresentava anemia normocitica hipocrémica ou ndo apresentava alteragdes
relacionadas a contagem eritrocitaria.

Castro et al. (2004) relataram que a trombocitopenia ocorre a partir da terceira
semana apos a infeccao por Ehrlichia canis. Segundo Fernandes et al. (2008), a
trombocitopenia € a anormalidade hematoldégica mais evidenciada tanto na fase
aguda (por vasculite) como na crénica (por supressao da medula éssea), sendo
geralmente mais grave na fase cronica. Na fase subclinica, Harrus et al. (1998)
observaram a trombocitopenia em trés dos quatro caes positivos a PCR para
Ehrlichia canis, enquanto dois caes negativos a PCR possuiam contagem
plaquetaria normal.

A trombocitopenia pode ter origens diversas: sequestro de plaquetas pelo
baco, vasculite e aumento do consumo de plaquetas, supressdo da medula 6ssea,
presenca de um fator inibidor da migragdo plaquetaria, origem imunomediada
(WANER et al., 2001).

Silva et al. (2012) reforcaram a necessidade de que ehrlichiose e
anaplasmose canina devem estar entre os diagndsticos diferenciais quando da
detecgdo de anemia e trombocitopenia em exames laboratoriais. Bulla et al. (2004)
sugeriram a contagem plaquetaria como teste de triagem para a ehrlichiose

monocitica canina.



Com relagéo ao numero de leucécitos, Fernandes et al. (2008) observaram
variagéo entre leucocitose e leucopenia. Castro et al. (2004) observaram leucopenia
durante duas a trés semanas apds o inicio da infecgao. A contagem de eosindfilos
diminuiu a partir da segunda semana. Neutréfilos e mondécitos aumentaram
significativamente na terceira semana apds exposi¢ao a Ehrlichia canis, enquanto o
numero de linfécitos foi reduzido (CASTRO et al., 2004). Alguns cées desenvolvem
pancitopenia severa devido a hipoplasia da medula éssea, com diminuicdo do
numero de megacariocitos (BUHLES et al., 1975). A presenca de macroplaquetas e
de vacuolizagbes em mondcitos e linfécitos em esfregagos de sangue também
sugere a ehrlichiose (SANTAREM, 2003).

Em se tratando dos exames de bioquimica sérica, Oliveira et al. (2008)
citaram a elevacéo das enzimas ALT e FA como sendo as mais frequentes em caes
com ehrlichiose, podendo esta informagéo auxiliar no diagnéstico. Ja Fernandes et
al. (2008) relataram também hipoalbuminemia e aumento sérico de ureia e

creatinina.

2.5 DIAGNOSTICO

Técnicas tradicionais de diagnostico, incluindo hematologia, citologia,
sorologia e isolamento do agente sédo ferramentas valiosas, embora um diagndstico
definitivo necessite de técnicas moleculares (HARRUS, WANER, 2011).

As morulas intracitoplasmaticas de Ehrlichia canis podem ser detectadas nos
esfregacos sanguineos de caes no 12° dia apds o inicio da infec¢do, em mondcitos
(CASTRO et al., 2004). Borin, Crivelenti e Ferreira (2009) sugeriram a confeccao de
esfregacos de sangue periférico como rotina na clinica de pequenos animais, por se
tratar de um exame rapido, de baixo custo e com resultados precisos no diagnostico
da doenca, quando positivo.

Na fase aguda, Ehrlichia canis pode ser facilmente detectada no sangue,
enquanto, nas fases subclinica e cronica, 0 mais apropriado seria a pesquisa no
baco e na medula 6ssea, respectivamente (HARRUS et al., 1998b; MYLONAKIS et
al., 2004).

O SNAP 4Dx é um teste rapido, que detecta anticorpos para Ehrlichia canis a
partir de amostra de soro, plasma ou sangue total ndo-coagulado (i.e., acrescido de
EDTA ou heparina) do paciente (CHANDRASHEKAR et al., 2008).
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O exame considerado “padrao-ouro” para detecgcdo de anticorpos anti-
Ehrlichia canis é a IFA. Durante pesquisa, Waner, Strengere e Keysary (2000)
concluiram que os resultados obtidos com um kit de ELISA comercial foram muito
semelhantes aos obtidos por meio da IFA em cdes com ehrlichiose canina. Estudos
mostraram boa correlagdo do teste SNAP 4Dx (IDEXX) com a imunofluorescéncia
indireta (IFA) e western blot, sendo que, dentre estes, a IFA demonstrou maior
sensibilidade em amostras com baixo titulo de anticorpos (O'CONNOR et al., 2006).

Da Silva et al. (2010) relataram elevada prevaléncia de anticorpos anti-
Ehrlichia canis em caes domiciliados em Cuiaba (MT), apesar da baixa infestagao
por carrapatos encontrada no momento da pesquisa e elevado numero de caes
assintomaticos, tendo evidenciado o aspecto subclinico dessa infecgcdo e a ampla
distribuicdo do agente no municipio. Castro et al. (2004) relataram titulos de I1gG
anti-Ehrlichia canis 30 dias apos a inoculagao deste agente em caes. Harrus et al.
(1998) sugeriram que a PCR é um método adequado para determinar se um cao
soropositivo é carreador de Ehrlichia canis.

Harrus et al. (1998) sugeriram que, dentre o bago, a medula éssea e o
sangue, o baco é provavelmente o 6rgdo em que Ehrlichia canis estara albergada
durante o periodo de recuperag¢ao da doenca.

O diagnéstico deve ser feito com base na anamnese, nos sinais clinicos e nos
resultados laboratoriais. A contagem plaquetaria e a sorologia sdo bons testes de
triagem, no entanto a PCR é um dos testes confirmatdrios e deve ser interpretada
com cautela quando negativa, uma vez que este resultado ndo pode excluir
completamente a presenga do DNA bacteriano na amostra (HARRUS, WANER,
2011).

2.6 TRATAMENTO E PROGNOSTICO

A doxiciclina é o tratamento que deve ser escolhido para a ehrlichiose
monocitica canina (MCCLURE et al., 2010), sendo considerada totalmente eficaz
(BREITSCHWERDT et al., 1998, SCHAEFER et al., 2008). Segundo Schaefer et al.
(2008), a administragdo de rifampicina também é eficaz no tratamento da
ehrlichiose, quando os animais obtiverem resultado negativo a PCR.

Igbal e Rikihisa (1994) relataram que a doxiciclina, administrada uma vez ao dia,

na dosagem de 10mg/kg, durante 7 dias, ndo eliminou Ehrlichia canis em trés dos
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cinco caes na fase subclinica da doenga e que foram utilizados em sua pesquisa.
Este fato sugere a necessidade de mais estudos com a utilizacdo de diferentes
posologias e medicamentos. Sendo assim, recomendaram o tratamento com
Doxiciclina, na dosagem de 10 mg/kg, duas vezes ao dia, por duas a trés semanas,
com exames apos o tratamento.

Pedroso (2006) relatou que o uso de doxiciclina, na dosagem de 10 mg/kg ao
dia, durante 28 dias, foi eficaz em 70% dos cinco caes tratados, de acordo com os
resultados da nested PCR para Ehrlichia canis. O mesmo resultado foi encontrado
apds administragdo de doxiciclina associada ao dipropionato de imidocarb, apesar
da remissao das alteracdes clinicas.

Os argumentos a favor ou contra testar ou tratar caninos saudaveis foram
revistos pelo grupo de estudos de doengas infecciosas do ACVIM (American College
of Veterinary Internal Medicine), segundo o qual ha controvérsia quanto ao
tratamento de cées sadios, pois nao se sabe se o tratamento previne o
desenvolvimento da fase crénica da infecgédo, sendo que também ha céaes que néo
desenvolvem a fase crénica da doenca. Além disso, alguns cdes imunocompetentes
podem ser capazes de eliminar o microrganismo sem o tratamento. O tratamento de
caes sadios tem beneficio minimo, uma vez que ndo ha desenvolvimento de
imunidade permanente e ndo se sabe se o tratamento elimina a infec¢gdo. Ha ainda o
risco de desenvolvimento de resisténcia a doxiciclina ao tratar todos os caes
soropositivos (NEER et al., 2002).

Por haver o risco de desenvolvimento da forma crénica severa da ehrlichiose
em caes com a doenga subclinica, ha autores que recomendam que estes casos
sejam tratados (HARRUS et al., 1998), uma vez que, segundo Buhles et al.(1974),
apo6s o fim da infecgdo, mediante o tratamento com tetraciclina, cdes com doenca
cronica severa tiveram recuperagdo hematoldgica prolongada e apenas parcial.

As condicbes que levam ao desenvolvimento da fase cronica ndo sé&o
totalmente compreendidas. No entanto, podem estar relacionadas a raga, ao estado
imunoldgico do animal, as condicbes de estresse, as coinfecgdes com outros
parasitas, a patogenicidade do parasita ou a localizagao geografica (MATTHEWMAN
et al., 1996).



12

2.7 PREVENGAO E SAUDE PUBLICA

A incidéncia de ehrlichiose vem aumentando nos ultimos anos tanto nos
animais como no homem (DAGNONE et at.,, 2001). Ectoparasitas podem ser
encontrados em casas e apartamentos, bem como hemoparasitas como Ehrlichia
canis sao encontrados no sangue periférico de caes que tém contato direto com
seres humanos (SOARES et al., 2006).

Ainda nédo ha descricao molecular das principais espécies de erliquias que
acometem os cdes e os seres humanos no Brasil (DAGNONE et al., 2001). Ha
relatos de infec¢ao por Ehrlichia canis em seis moradores da Venezuela, os quais
nao eram imunossuprimidos nem possuiam outras doengas. Os pacientes
apresentaram febre, dor de cabega, rash cuténeo, mialgia, artralgia, e citopenia
(PEREZ et al., 2006).

Como a bactéria Ehrlichia canis, dentre outros parasitas, pode causar doenca
severa em humanos, representa um problema significante na saude publica e

necessita de monitoramento continuo na populagao (SCHANTZ, 1991).

2.8 HOMEOPATIA

Descontente com a imprecisdo da medicina, Hahnemann abandonou a pratica
da clinica e, em 1790, traduziu a Matéria Médica de Cullen, que iniciou a marcha
para o sistema médico, que viria a ser conhecida mais tarde como homeopatia
(HAHNEMANN, 1810/2007).

2.8.1 Homeopatia veterinaria

Hahnemann adotou a lei da semelhanca e as doses minimas nos animais,
apos haver curado com Natrum muriaticum o seu proprio cavalo acometido de
oftalmia periddica e, em 1796, afirmava que os animais poderiam ser curados pela
semelhanga dentro dos mesmos critérios humanos (KOSSAK-ROMANACH, 2003).

Os homeopatas experientes no setor veterinario sdo unanimes em afirmar

que os animais sao mais facilmente curaveis pela homeopatia que o homem,
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assinalando serem aqueles dotados de especial suscetibilidade aos farmacos
dinamizados (KOSSAK-ROMANACH, 2003).

2.8.2 Fundamentos da Homeopatia

Os fundamentos da homeopatia estao assim sintetizados:

1-Lei da semelhanga ou Similia similibus curentur (Sejam os semelhantes
curados pelos semelhantes).

2-Experimentagdo no homem s&o. A experimentagdo no homem sadio torna
possivel o correto conhecimento do poder farmacodindmico de cada droga
(KOSSAK-ROMANACH, 2003).

3-Dose minima. A descoberta do poder farmacodinamico das doses minimas
tornou as doses ponderaveis desnecessarias, obsoletas e contra-indicadas.

4-Remédio unico. O medicamento identificado, ou simillimum, sera
administrado unicamente, sem interferéncia de outro. Remédio unico constitui
requisito ou corolario derivado da lei da semelhanga, o mais importante sob o ponto
de vista médico-cientifico e o mais dificil na pratica (KOSSAK-ROMANACH, 2003).

2.8.3 Farmacotécnica homeopatica

O medicamento homeopatico é toda apresentacdo farmacéutica a ser
ministrada, segundo o principio da similitude, com finalidade preventiva e
terapéutica, obtida por meio do método de diluicbes, seguido de sucussdes e/ou
trituracbes. Os medicamentos homeopaticos sdo dispensados pelas farmacias
homeopaticas nas seguintes apresentacdes: globulos, tabletes, liquidos e pdés
(papéis) (HOLLEBEN, 2009).

Dinamizacgao ou poténcia sdo termos sindnimos em homeopatia, referentes a
divisdo, particulacdo ou desconcentracdo da droga inicial no procedimento de
diluicdo associado as sucussdes (substancias soluveis) ou no procedimento de
trituragdo em lactose (substancias insoluveis) (KOSSAK-ROMANACH, 2003).

A informagdo medicamentosa do soluto inicial é transferida para as diluicbes
(KOSSAK-ROMANACH, 2003). Somente a dinamizagc&do, mediante a sucusséo das
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dilui¢cdes, possibilita a liberacdo de energia dinamica, como consequencia da fricgdo
intermolecular. Métodos fisicos de pesquisa conseguem distinguir solugdes as quais
foram acrescidas quantidades diferentes de determinada substancia simplesmente
diluida ou que tenha sofrido o processo de sucussdo (KOSSAK-ROMANACH, 2003).

2.8.4 Diateses

Diatese, ou miasma, representa o estado organico que faz os tecidos
reagirem de modo especial a certos estimulos extrinsecos, como expressao da
suscetibilidade. As diateses sado: Psora, Sicose, Sifilinismo e Tuberculinismo.
(KOSSAK-ROMANACH, 2003). E importante o clinico identificar a resposta
miasmatica, como uma resposta organica adaptativa frente a estimulos intrinsecos
ou extrinsecos, que podera acarretar uma impregnacao genética. A diatese forga o
individuo a produzir determinadas respostas frente a determinados estimulos,
colocando-o sob uma nova condigdo orgéanica. A causalidade reside na interagéo
entre o organismo e o meio ambiente. As manifestagdes sintomaticas sdo respostas
homeostaticas que, por ultrapassarem o limiar de estabilidade organica desejavel,
forcam o organismo a determinadas condigbes patofisiologicas para permitir a
continuidade da vida. (PINTO, 2009).

2.8.4.1 Psora

A psora é predominantemente uma autointoxicacdo, enddgena, por
insuficiéncia de eliminacdo. Sua reagdo costuma representar a exteriorizagdo aguda
de toxinas no decurso geral da doenga, direcionada para pele, pulmdes, ou qualquer
outro érgdo. Também ha compensacao eliminatéria na pele ou mucosas, a exemplo
dos eczemas e diarreias, além da neutralizagao de toxinas ou dos produtos néo
eliminados dos tecidos (obesidade), das articulagdes (gota), ou dos érgéos (litiase
renal ou biliar) (KOSSAK-ROMANACH, 2003).

As alteragdes cutaneas por acumulo de toxinas enddgenas predispdem a
reacao alérgica tipo | de Gell e Coombs, com aumento de IgE, e tendéncia a

ectoparasitose, como a sarna (PINTO, 2009).
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Individuos de constituicdo sulfurica estdo predispostos a reatividade psoérica,
principalmente nos estados temperamentais sanguineo e biliar (PINTO, 2009).

2.8.4.2 Sicose

Importantes fendmenos histopatolégicos se instalam na sicose, compondo a
triade da sicose (secre¢des mucopurulentas, proliferagdes celulares e hidrogenismo)
(PINTO, 2009; KOSSAK-ROMANACH, 2003). Sao eles:

-Comprometimento de tecido reticulo-endotelial, com defesa deficiente ao nivel das
mucosas, favorecendo processos infecciosos, caracterizados por secregao
mucopurulenta (esforgo de drenagem) (KOSSAK-ROMANACH, 2003).
-Comprometimento do tecido reticulo-endotelial, acarretando infiltragdo anormal dos
tecidos intersticiais e sensibilidade exagerada a umidade (retencdo hidrica)
(KOSSAK-ROMANACH, 2003). O estado hidrogenoide predispde a formacédo de
edemas, derrames e infiltragbes tissulares, por dificuldade na manutencéo da
dinamica dos humores, tornando o paciente sensivel a umidade (PINTO, 2009).
-Proliferacao celular exacerbada (reag¢des celulares neoformativas), que ocorrem por
incapacidade do mecanismo de defesa de superficie (PINTO, 2009).

A resposta imunoldgica observada na sicose, como reflexo da deficiéncia do
sistema macrocitico fagocitario, se traduz por deficiéncia na producédo de IgA e
tendéncia a desenvolver reagdes alérgicas do tipo Ill de Gell e Coombs (PINTO,
2009).

Os Dbiotipos sulfuricos escleréticos e os carbbnicos mostram-se
particularmente susceptiveis a desenvolverem tais quadros, por apresentarem

predominancia de tecido conjuntivo (PINTO, 2009).

2.8.4.3 Sifilinismo

O sifilinismo, ou luetismo, ocorre por comprometimento do sistema reticulo
endotelial das visceras, que € o responsavel pelo metabolismo celular intermediario,
que preside o metabolismo. Este estado resulta em fibrose, endurecimento e

necrose, devido a dificuldade de assimilagdo de nutrientes. Observa-se ainda que ha
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processos irritativos devido a endovasculite de origem inflamatoria, que evolui para
esclerose e ulceragdo, revelando, ainda, tropismo por oOrgaos ricamente
vascularizados, como as glandulas. A tendéncia hemorragica e trombdética € comum.
O individuo nasce com uma limitagao nos seus mecanismos de defesa interna. Uma
vez que um agente causal rompe a barreira de protegdo da pele e mucosas e
alcanga a circulagdo sanguinea, o comprometimento visceral se estabelece (PINTO,
2009).

Os sintomas do sifilinismo se originam a partir de uma irritabilidade endotelial
que acarreta dificuldade de aporte de oxigénio e nutrientes. As estruturas organicas
se ressentem da ma nutricdo e apresentam um rico quadro sintomatico. Ha
tendéncias a flebites, tromboses, embolias, ulceragcbes da mucosa digestiva e
sensibilidade desta, que resulta em aversdo as comidas e desejo de coisas frias. O
sistema linfoganglionar manifesta inflamagdes. Dentre as enfermidades encontram-
se também as anemias hemoliticas e a maior parte das doengas autoimunes. As
enfermidades sifilinicas sempre cursam com comprometimento da economia
organica. Quanto as reacbes alérgicas, a hipersensibilidade do tipo IlI, da
classificagao de Gell e Coombs, que resulta nas interagdes de anticorpos do tipo 1gG
ou IgM, associadas a ativagéo e fixagdo de complemento, parece pertencer a esta
diatese. (PINTO, 2009).

Determinados individuos, principalmente o biotipo fosforico, apresentam maior
predisposi¢ao ao sifilinismo. Estes individuos possuem maior fragilidade do sistema
reticulo-endotelial, o que os predispde a determinadas enfermidades, como
infecgdes parenquimatosas, caries 0sseas, ulceras etc (PINTO, 2009).

2.8.5 Constituicao

Dentro do estudo das constituigbes, trés grupos de elementos diagndsticos se

destacam: a morfologia, a fisiologia e o psiquismo (FRANCO, 2004).

2.8.5.1 Constituicao sulfurica
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Suas defesas sdo ativas, agressivas e as vezes violentas (doengas agudas)
(FRANCO, 2004). A estenicidade que aparece no sulfurico, frente as agressodes
téxicas, ndo é desordenada. Ela é ativa e dirigida, violenta, mas eficaz (FRANCO,
2004). A corrente centrifuga eliminatéria que caracteriza os sulfuricos é, ao mesmo
tempo, um dos sinais cardinais da psora (FRANCO, 2004). Tanto isto € verdade que
se pode dizer que a constituigdo sulfurica é a constituigdo psorica (KOSSAK-
ROMANACH, 2003; FRANCO, 2004).

Morfologicamente, caracterizam-se por estatura mediana, dentes quadrados,
angulo condrocostal (charpy) igual a 90° e extensdo dos membros com formacgao de
angulo igual a 180°, sendo magros com bom desenvolvimento muscular (FRANCO,
2004).

2.8.5.2 Constituicao carbénica

O individuo carbbnico tende essencialmente a forma arredondada. A
presenca de tbnus muscular rigido lhe confere atitudes rigidas também na
observagéo estatica. O angulo formado pela extensdo dos membros, observado em
seu contorno interno, € menor que 180°. Ha falta de flexibilidade. A articulagao
dentaria é irregular, com oclusao perfeita. Os dentes sdo brancos, com coroa larga.
O angulo costocondral (charpy) € aberto (maior que 90°), geralmente tem baixa
estatura, predominio do abdémen sobre o térax e dentes brancos, com implantagao
bem regular (FRANCO, 2004). Tende ao hiper-supra-renalismo e ao hipotireoidismo
(FRANCO, 2004). Sao predispostos a sicose (KOSSAK-ROMANACH, 2003;
FRANCO, 2004).

2.8.5.3 Constituicao fosférica

O fosférico é o tipo longilineo, magro e alto. Possui membros longos,
predominio do térax sobre o abdémen, dentes separados, hipotonia muscular e
hiperlassidao ligamentar moderada. Sua postura é flexivel, tem marcha leve e
rapida. O angulo condrocostal (charpy) é menor que 90° e o angulo de extensao dos
membros € igual a 180° (FRANCO, 2004).
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No fosforico, predominam a defesa inespecifica (celular) e a fungao
ectoblastica, a qual se refere aos sistemas nervoso e cutdaneo. O fosforico
caracteriza-se pela aceleragdo metabdlica, tendendo a eliminar os detritos e dejetos
na periferia por meio de congestao venosa periférica, e de uma desmineralizagao,
levando a les&o tecidual e, em particular, a perda de substéncias (FRANCO, 2004).
Tendem ao hipossupra-renalismo e ao hipertireoidismo. Estes individuos s&o
predispostos ao sifilinismo e ao tuberculinismo (KOSSAK-ROMANACH, 2003,
FRANCO, 2004)

2.8.6 Tratamento do terreno e doengas agudas

A predisposicao do terreno (diatese) tem influéncia decisiva no tratamento das
doencgas crbnicas e, em consequéncia, nos surtos agudos. Para que o doente volte
ao equilibrio da saude, importa conhecé-lo como ele era antes do quadro agudo
atual, nas multiplas e possiveis alteracbes de funcdo e de comportamento,
procurando detectar a época e circunstancias em que as manifestacdes deixaram o
limiar subclinico, crénico e propiciaram a explosdo aguda (KOSSAK-ROMANACH,
2003).

2.9 ISOTERAPIA

O termo isopatia, do grego isos (igual) e pathos (sofrimento) € considerado
inadequado, ja que lhe falta a designacéo therapéia (tratamento). Sendo assim, o
termo Isoterapia simboliza o tratamento pelo mesmo agente que provocou a doenga
e que subentende fatores de diferentes reinos da natureza (KOSSAK-ROMANACH,
2003b).

O termo nosddio provém do grego nosos (doenga). Designa medicamento
oriundo de produto patoldgico vegetal, animal ou de cultura bacteriana. Representa
medicamento preparado a partir de humores (sangue, urina, pus, expectoragéo),
produtos patologicos tissulares, concregdes calculosas, certos tumores, virus,
bactérias e toxinas. A amostra pode provir do préprio doente, constituindo o

autonosodio, ou de outro doente, caracterizando o nosddio de estoque, sendo o
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material submetido a diluicbes dinamizadas, segundo normas da farmacopeia
homeopatica. Nao fosse o detalhe da farmacopeia original, a definigdo situaria os
nosédios entre as vacinas comuns. Ao modo das outras drogas apenas
dinamizadas, um nosddio nao se presta, por si s6, a medicamento homeopatico em
potencial, se ndo houver sido submetido a prévia experimentacdo patogenética
(KOSSAK-ROMANACH, 2003b).

O termo bioterapico entrou na literatura francesa em 1955, a fim de substituir
o termo nosodio, num artificio para o enquadramento de certos produtos como soros
e vacinas (KOSSAK-ROMANACH, 2003b).

O critério de prescricdo dos nosodios € decidido de acordo com o fator
etioldgico envolvido na patologia. O conjunto dos sintomas n&o é considerado. E
administrado no intuito de hipossensibilizar o organismo, induzindo uma tolerancia
especifica. O nosédio ndo cura o doente em sua totalidade (KOSSAK-ROMANACH,
2003b).

2.10 A EHRLICHIOSE CANINA: ABORDAGEM HOMEOPATICA E ISOTERAPICA

Segundo Pinto (2001), a ehrlichiose canina € uma enfermidade dindmica
aguda individual endémica, que se manifesta por meio de sintomas sifilinicos e
psoricos. O medicamento homeopatico Phosphorus corresponde a imagem clinica,
repertorial e patogenética desta enfermidade, o que o configura como medicamento
de eleigao. A patogenesia do medicamento Phosphorus evidencia sua adaptagao ao
biotipo fosférico, no qual ha predisposicéao a diatese sifilinica, sendo também comum
a ocorréncia de associagdo com a diatese psorica. A predisposi¢cao a infestacao
parasitaria, assim como a febre, € peculiar a diatese psérica. Os demais sintomas
caracterizam a diatese sifilinica. Portanto, a constituicdo fosforica é susceptivel a
infecgdo pela Ehrlichia canis (compatibilidade biotipica) (PINTO, 2001).

O individuo fosforico possui defesa imunoldgica inespecifica, 0 que o
predispde a determinadas infecgdes (PINTO, 2001). Sendo os outros biotipos pouco
compativeis com o sifilinismo, é provavel que tais animais n&o apresentem essa
patologia, porém, caso apresentem, ndo deve ocorrer bom progndstico. Podem
servir de exemplo os individuos carbbnicos, os quais sdo adaptados a sicose
(KOSSAK-ROMANACH, 2003; FRANCO, 2004).
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A hipersensibilidade do tipo Il, da classificacdo de Gell e Coombs, que resulta
nas interagdes de anticorpos do tipo IgG ou IgM, associadas a ativagao e fixacdo de
complemento, parece pertencer a diatese sifilinica (PINTO, 2009).

De acordo com Borin, Crivelenti e Ferreira (2009), dentre os caes infectados
por Ehrlichia sp., as ragas Poodle, Pastor Alemdo e Pinscher foram as mais
frequentes.

Abdalla (2001) relatou resultado negativo para hematozarios apdés 2 meses de
tratamento com Phosphorus e Chelidonium, associados ao uso de autonosédio de
sangue total, em um canino positivo para Ehrlichia canis. O animal ja havia sido
tratado diversas vezes com doxiciclina e dipropionato de imidocarb, porém sem
melhora. A associacdo dos trés medicamentos foi baseada na Terapéutica
Homeopatica Tridimensional ou Tri-Una, em que se procura o sésia do paciente, ou
seja, o medicamento que apresenta seus aspectos, sintomas e caracteristicas
quando estava higido e durante a doenga, chamado remédio constitucional
(diatésico). Sendo assim, o Phosphorus torna-se o medicamento indicado para o
tratamento.. Ja Chelidonium majus foi escolhido como medicamento episddico
(sindrémico), ou seja, que corresponde aos sintomas agudos, mais incomodativos,
geralmente localizados. O autonosodio de sangue foi prescrito como medicamento
etiopatogénico e/ou fisiopatologico (ABDALLA, 2001).

Carvalho e Sa (2006) descreveu a eficacia do autonosddio de sangue total, o
qual proporciona bom estimulo imunolégico e melhora do estado geral do paciente
com ehrlichiose canina. Relatou ainda que a infecgédo por E. canis, e o tratamento
autoisoterapico ndo imunizam os individuos para uma reinfeccdo. Neste trabalho,
Carvalho e Sa (2006) também verificou a resisténcia do paciente sulfurico magro a
ehrlichiose. A este paciente, também prescritos Ferrum metallicum, Hirudo officinalis

e Natrum muriaticum.

2.11 O ESTUDO DE PHOSPHORUS

O fésforo é um corpo simples, metaloide, que se extrai de ossos calcinados. E
sélido, flexivel, luminoso no escuro, transparente logo que se prepara e opaco
depois de algum tempo (LATHOUD, 2004). O fésforo, como elemento quimico, tem a

caracteristica de ser facilmente combinado com outros elementos quimicos; possui
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uma grande afinidade e facilidade para estabelecer combinagdes. O fosforo esta
presente na célula em dois niveis fundamentais que guardam relagdo com sua
dindmica: no nucleo e na membrana celular (BRUNINI, SAMPAIO, COUTINHO
2010).

Phosphorus possui poderosa agéo sobre o sistema nervoso. Atua no cérebro
e na medula espinhal, produzindo amolecimento e atrofia com seus sintomas
concomitantes: prostragcédo, tremores, entorpecimento e paralisia, sendo que isto
pode ocorrer tanto nas enfermidades agudas quanto nas crénicas. A congestao
cronica do cérebro é caracteristica (NASH, 1984).

Age em todos os tecidos. O sangue é modificado, tornando-se fluido e pobre.
Assim, a clorose e a anemia apresentam-se. H4 uma incontestavel acdo sobre os
glébulos sanguineos. A desordem sanguinea ocorre e a coagulagdo nao acontece,
causando a purpura hemorragica. As menores feridas sangram demasiadamente
(NASH, 1984).

No figado, no coragdo, nos rins e no pancreas, produz degeneragao
gordurosa, associado a anemia caracteristica. Também atua nas mucosas. Nas
afeccbes do nariz, ha secregao crbnica com pequenas quantidades de sangue
(NASH, 1984). Ha secregdo na mucosa amarelo-esverdeada, sanguinolenta,
epistaxes frequentes e abundantes. Na laringe, ocorre inflamagao, com tosse seca,
dura, rouca, provocada por irritagdo na laringe. Ha inflamacao das vias respiratérias,
com dispneia, congestao pulmonar, inflamagdo dos pulmdes, estertores no peito,
respiracdo rapida com dispneia durante a pneumonia. Ocorrem hemoptises
repetidas. O coragao dilata-se, principalmente do lado direito. Ha estase venosa
(LATHOUD, 2004).

No trato gastrointestinal, ha nauseas, vOmitos e hemorragia. Ocorre
hematémese, com grande quantidade de sangue coagulado. O abdémen é sensivel
e doloroso ao toque. Phosphorus € um dos medicamentos mais uteis para as
alteragcdes hepaticas: congestdo hepatica, hepatite aguda, hiperemia,
endurecimento, dores, ictericia etc. (LATHOUD, 2004).

Ha perda sanguinea durante a evacuagdo, diarreia abundante, indolor,
debilitante, com fezes aquosas e amareladas. A urina apresenta-se escura, turva,
com sedimento vermelho (hematuria) ou branca e albuminosa (LATHOUD, 2004).

Ocorre fraqueza dos membros com tremores; tremores nas pernas e, quando

o individuo comega a caminhar, cambaleia; tem coordenacdo imperfeita dos
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membros. Ocorrem mielite, paralisia espinhal progressiva, ataxia locomotora,
fraqueza paralitica, debilidade pelo menor esforco. Ha lesbes Osseas nas
articulagdes dos quadris e dos joelhos (LATHOUD, 2004).

Na pele, ha varios tipos de erupgdes, em geral sdo secas e descamativas. As
feridas, mesmo quando superficiais, sangram muito. Ocorrem petéquias e
equimoses. H4 manchas amarelas no peito e no abdémen do individuo, manchas
marrons irregulares no corpo. Surgem ganglios hipertrofiados e que supuram. Ha
febre (LATHOUD, 2004).

3. MATERIAIS E METODOS

3.1 ANIMAIS

Foram utilizados 40 caes, independentemente de ragca ou sexo, com idade
declarada pelo proprietario entre 1 e 5 anos, sendo 30 considerados suspeitos de
serem portadores de Ehrlichia canis e 10 sadios. Todos os animais passaram por
exame fisico, coleta de sangue para realizagdo de hemograma, pesquisa de
hemocitozoarios e avaliagdo bioquimica (ALT, FA, ureia e creatinina), tendo sido
realizado o preenchimento de ficha clinica (Apéndice A) durante atendimento no
Hospital Veterinario da Universidade Estadual do Norte Fluminense Darcy Ribeiro
(UENF), na cidade de Campos dos Goytacazes, RJ.

Os exames laboratoriais e os sinais e/ou sintomas clinicos foram utilizados
para o acompanhamento da evolugdo do paciente. Os animais também foram
fotografados para posterior comparagdo entre o estado geral apresentado nos
diferentes momentos. Orientaram-se todos os proprietarios quanto ao risco dos
animais e dos homens em relagédo ao contato com os ectoparasitas e quanto a forma

de combaté-los.

3.2 GRUPOS DE TRATAMENTO

Os pacientes considerados suspeitos foram os portadores de ectoparasitismo

por carrapatos e que apresentaram dois sintomas relacionados a ehrlichiose canina,
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tais como, claudicagdo, sinais neuroldgicos, mucosas palidas, inapeténcia,
emaciacdo, tosse, febre, melena, diarréia, hematoquezia, apatia, emese,
conjuntivite, otite, edema cervical e piodermite, os quais sao citados pela literatura
(MIRANDA, 2008, TRAPP et al., 2006, STILES, 2000), associados a
trombocitopenia, com outras altera¢gdes hematoldgicas concomitantes ou n&o.

Os animais selecionados foram avaliados quanto a reatividade para Ehrlichia
canis por meio do teste sorolégico (SNAP 4Dx - IDEXX), com somente os reativos
participando da pesquisa, sendo tratados com as terapéuticas homeopatica e
isoterapica (grupo Hl), alopatica (grupo A) ou com ambas concomitantemente (grupo
HIA), com dez animais compondo cada grupo.

Os animais reativos foram divididos em trés grupos, mediante sorteio: animais
reativos tratados com a associagdo de medicamentos homeopaticos e isoterapico
(Grupo HI), animais reativos tratados com medicamentos alopaticos (Grupo A) e
animais reativos tratados com ambos os medicamentos (Grupo HIA), sendo os
proprietarios responsaveis pela administracdo dos medicamentos. Os animais
negativos na pesquisa de hemocitozoarios acrescidos de nao reatividade no teste do
SNAP 4Dx foram reavaliados e excluidos da pesquisa. Os proprietarios assinaram
um termo de aceitagdo de participagdo na pesquisa (APENDICE B).

O tratamento do grupo HI foi realizado com a administracdo de Phosphorus
6CH, uma vez ao dia, a noite, por via oral, durante 30 dias, quando os animais foram
reavaliados quanto a continuidade ou ndo do medicamento.

Ao grupo HI, também foi administrado, concomitantemente, nosddio do
sangue de um paciente portador de ehrlichiose canina, que se apresentava com
trombocitopenia, anemia normocitica normocrémica e positividade para Rickettsiales
a citologia. Ao SNAP 4Dx (IDEXX), havia reatividade para anticorpos anti-Ehrlichia
canis. Tal animal n&o era positivo para anticorpos anti-Anaplasma phagocytophilum
e anti-Borrelia burgdorferi, nem era positivo para antigeno de Dirofilaria immitis. O
nosoédio foi preparado na poténcia 30CH, sendo administrado por via oral, em jejum,
uma vez ao dia, durante 30 dias.

Ja o grupo A foi tratado com Doxiciclina (Doxitrat®, Laboratério Agener Uni&o
Satde Animal), na dosagem de 10 mg.kg™', duas vezes a dia, por via oral, durante
30 dias, conforme sugerido por Igbal e Rikihisa (1994). Ao grupo HIA,
administraram-se 0os medicamentos utilizados nos grupos A e HI,

concomitantemente, nas mesmas dosagens, via de administracdo e duragéo.
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Animais de ambos o0s grupos que ainda ndo se encontravam clinica ou
laboratorialmente sadios, apds 30 dias de tratamento, tiveram extensdo deste por
mais 30 dias, sendo entdo novamente reavaliados. Caso ainda ndo houvesse
auséncia de alteragdes clinico-laboratoriais, o tratamento era estendido por mais 30
dias, havendo nova avaliagdo e, assim, sucessivamente, até que os parametros
clinicos e laboratoriais estivessem normais.

Os animais sadios possuiam pontuagédo zero na avaliagdo clinica, ou seja,
auséncia de sinais clinicos, e n&o apresentaram alteragdes laboratoriais,
positividade para hemocitozoarios, nem positividade para anticorpos anti-Ehrlichia
canis por meio do SNAP 4Dx. Assim, o grupo controle (grupo C) foi composto, com
dez animais sadios, a fim de estabelecer parametros hematolégicos e bioquimicos
para posterior comparagao com os animais dos demais grupos.

O controle de carrapatos foi realizado em todos os grupos, inclusive no grupo-
controle (grupo C), com o uso de fipronil por via topica. A dosagem utilizada foi
idéntica a recomendada pelo laboratério fabricante do mesmo.

Os animais foram reavaliados clinicamente nas primeira, terceira, quinta e
nona semanas apos o inicio do tratamento. O grupo A, devido a permanéncia de
alteracdes laboratoriais e consequente continuacéo do tratamento, foi reavaliado até
a 13% semana. Ja o grupo HI foi reavaliado até a 18% semana devido ao mesmo
motivo. O hemograma foi realizado durante as reavaliagdes, bem como a pesquisa

de hemocitozoarios e os testes bioquimicos.

3.3 ANALISES LABORATORIAIS

3.3.1 Coleta e transporte das amostras

As amostras de sangue foram obtidas no setor de Clinica Médica de
Pequenos Animais do Hospital Veterinario da UENF. Foi realizada coleta sanguinea
nos animais suspeitos a fim de realizar hemograma e pesquisa de hemocitozoarios,
além de armazenamento do soro, resfriado entre 2°C e 8°C, para posterior analise.

Os animais foram contidos e foi realizada desinfecgao local com alcool 70%
para a coleta sanguinea. Em seguida, houve venopuncgao cefélica com o auxilio de

seringas descartaveis de 5 ml acopladas a agulhas 21G. Foram transferidos 2 ml de
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sangue para os tubos com anticoagulante EDTA, para realizagdo de hemograma; e
3 ml de sangue transferidos para os tubos com gel separador de coagulo, para
realizacdo dos testes bioquimicos. Imediatamente apdés a coleta, foram
confeccionados esfregagos sanguineos a partir do material coletado. Também foi
realizado esfregago a partir da primeira gota de sangue coletada da ponta de uma
das orelhas do animal, apés desinfec¢ao local com alcool 70%.

Os tubos e as laminas foram devidamente acondicionados e transportados
para o Setor de Patologia Clinica do Laboratério de Clinicas e Cirurgia Animal, do
Centro de Ciéncias e Tecnologias Agropecuarias da Universidade Estadual do Norte
Fluminense Darcy Ribeiro, em Campos dos Goytacazes, RJ, para realizagdo dos
hemogramas. O acondicionamento dos tubos foi realizado em estantes utilizadas
para o transporte dos mesmos, ndo sendo necessario o uso de gelo, uma vez que 0
transporte foi imediato e o laboratério encontra-se no mesmo prédio onde funciona o
Setor de Clinica Médica de Pequenos Animais do Hospital Veterinario da UENF. As
laminas também foram acondicionadas e transportadas em caixas utilizadas para tal
finalidade.

Nos caes sadios, como também nos que possuiam alteracdes clinicas e
laboratoriais compativeis com a ehrlichiose canina, foi realizada uma nova coleta de
0,5 ml de sangue, apds obtencdo dos resultados laboratoriais, para o teste
soroldgico, com o uso do SNAP 4Dx (IDEXX), uma vez que sdo necessarias trés
gotas de sangue para a sua realizagao. A reatividade do teste indica presenga de
anticorpos para Ehrlichia canis, sendo provavel que o animal tenha sido infectado

ha, pelo menos, duas semanas.

3.3.2 O hemograma

Foi utilizado o contador hematolégico de células MS4® (Melet Schloesing
Laboratories®) para obtengcdo do numero de hemacias, volume globular,
hemoglobinometria, volume corpuscular médio (VCM), concentragdo de
hemoglobina corpuscular média (CHCM), leucometria global e numero de plaquetas.

As laminas foram coradas com coloracdo do tipo pandtico (Newprov®) e

observadas ao microscopio Optico através de lente objetiva de imersdo para
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obtencao dos valores relativos de neutrdfilos, linfécitos, mondcitos e eosindfilos,
sendo, em seguida, calculados os valores absolutos de tais células.

3.3.3 Pesquisa de hemocitozoarios

Os esfregagos, realizados com sangue periférico da ponta da orelha dos
animais, foram observados ao microscépio Optico por meio de lente objetiva de

imersao (100x) para pesquisa de hemocitozoarios (Ver figura 1).

Figura 1 — Presenca de morulas (setas) de Ehrlichia spp. em mondcito de um dos pacientes da

pesquisa. Esfregago sanguineo corado por meio do Panético. Fonte: Anderson Barros Teixeira Pinto.

3.3.4 Bioquimica sérica

Os tubos que continham as amostras sanguineas com ativador de coagulo e
gel formador de barreira estavel entre o soro e as células sanguineas foram
colocados na centrifuga, contrabalangados com outros tubos preenchidos com agua,
e centrifugados por 5 minutos. O soro obtido foi separado com o auxilio de uma
pipeta e armazenado em microtubos tipo Eppendorf. Em seguida, estes foram
congelados a -20°C, sendo analisados posteriormente por meio de
espectrofotdbmetro semiautomatizado Byossistens. Foram realizados os testes de
funcdo hepatica, ALT (alanina aminotransferase) e FA (fosfatase alcalina), e de
fungdo renal, ureia e creatinina, ambos a partir de kits comerciais da marca
Labtest®, com metodologia cinética, armazenados de acordo com as

recomendagdes do respectivo fabricante.
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3.3.5 SNAP 4Dx

Os SNAPs 4Dx (Ver figura 1) foram armazenados entre 2 e 8°C, conforme
orientagdes do fabricante. Portanto, foram retirados do refrigerador, no minimo, 30
minutos antes de sua utilizagdo. Cada kit do SNAP 4Dx possui um recipiente com o
reagente, uma pipeta, um microtubo tipo Eppendorf para a amostra sanguinea e o
SNAP. Foi realizada uma venopungdo de 0,5 ml de sangue, os quais foram
acondicionados em tubos contendo EDTA. Deste, com o auxilio da pipeta, foram
retiradas trés gotas de sangue, as quais foram introduzidas no microtubo tipo
Eppendorf. Em seguida, foram acrescentadas ao tubo quatro gotas do reagente. O
tubo foi fechado, sendo o sangue homogeneizado com cinco inversées. Em seguida,
o conteudo do tubo foi depositado no cassete do SNAP, em local proprio para esta
finalidade. Dentro de 30 a 60 segundos, a amostra passava pelo circulo de ativagao,
quando era pressionado o ativador do SNAP. A leitura do teste foi realizada apoés 8

minutos.

Figura 2 — Componentes do kit SNAP 4Dx. 1-SNAP, 2-Pipeta, 3-Frasco com reagente, 4-Eppendorf.

Fonte: arquivo pessoal.

Havia cor no local do controle positivo apés 8 minutos. Caso houvesse cor
também na area para Ehrlichia canis, detectava-se positividade no teste (Ver figura
2). Se apenas a area do controle positivo mudasse de cor, indicava-se negatividade

para anticorpos anti-Ehrlichia canis.



28

Figura 3 — SNAP 4Dx demonstrando positividade para Ehrlichia canis (circulo azul claro). O circulo

azul escuro é o controle do teste. Fonte: Arquivo pessoal.

3.4 ANALISE ESTATISTICA

Os animais foram divididos em quatro grupos (A, HI, HIA e C), previamente
mencionados, sendo observados em nove a 18 tempos (T), de acordo com o tempo
de duragao do tratamento. Os resultados obtidos foram organizados em tabelas para
melhor interpretacédo e analise estatistica dos dados. As diversas avaliagdes clinico-
laboratoriais foram identificadas em TO (primeiro dia de coleta), T1 (primeira semana
de tratamento), T3 (terceira semana de tratamento), T5 (quinta semana de
tratamento), T9 (nona semana de tratamento), T13 (décima terceira semana de
tratamento) e T18 (décima oitava semana de tratamento).

A partir dos resultados, foi realizada a estatistica descritiva (médias e desvios-
padrdo) dos parametros hematoldgicos de todos os grupos, em ambos os tempos.
Foi realizada ainda a analise de variancia (ANOVA) pelo procedimento GLM do SAS
(2009), para verificar os efeitos fixos de grupo e tempo nos parametros avaliados.

Para comparar as meédias, foi realizado teste “t” a 5% de probabilidade.
Quando os parametros apresentaram coeficiente de variagédo superior a 25%, os

mesmos foram transformados pelo logq.

4. RESULTADOS E DISCUSSAO
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As alteragdes apresentadas pelos animais foram inapeténcia (86,66%),
emaciagao (23,33%), tosse (10%), febre (16,66%), melena (13,33%), mucosas
hipocoradas (26,66%), diarreia (10%), hematoquezia (6,66%), apatia (66,66%),
vémitos (13,33%), conjuntivite (13,33%), otite (6,66%), edema cervical (3,33%) e
piodermite (6,66%), os quais séo citados pela literatura (MIRANDA, 2008; TRAPP et
al., 2006; STILES, 2000). Na maioria dos casos, independentemente do grupo, a
melhora clinica ocorreu principalmente a partir da primeira semana de tratamento e
antes da melhora dos parametros hematolégicos.

As alteragdes hematoldgicas observadas (Ver tabelas 1 e 2), assim como as
citadas por outros autores (MOREIRA et al., 2003; ALBERNAZ et al., 2007; BORIN,
CRIVELENTI, FERREIRA, 2009), foram trombocitopenia (100%), anemia
normocitica normocrémica (16,66%), anemia microcitica hipocrémica (10%),
leucocitose (23,33%), neutropenia (3,33%), neutrofilia (3,33%), DNNE leve (13,33%),
eosinofilia (23,33%), eosinopenia (10%), monocitose (3,33%), linfocitose (13,33%) e
linfocitopenia (20%). Quanto a positividade para Rickettsiales em lamina, apenas
oito (26,66%) dos 30 animais doentes apresentaram tal resultado. Nenhum animal
do grupo-controle possuia tais alteragdes.

Os valores de hemacias, VCM, CHCM, leucometria global, eosinofilos,
neutréfilos bastdo e segmentado, linfécitos e mondcitos ndo  diferiram
significativamente dentre os tempos de tratamento, em ambos os grupos (P<0,05),
corroborando o que foi descrito por Sousa et al. (2004). Ja os valores de VG e
hemoglobina do tempo TO diferiram significativamente do tempo T18, sendo que n&do
houve diferenga significativa entre os demais tempos (P<0,05), fato que
provavelmente ocorreu devido a recuperagao dos pacientes.

O numero de plaquetas do tempo TO diferiu significativamente (P<0,05) do
numero de plaquetas dos tempos T1, T3, T5, T9, T13, e T18, sendo que, dentre
estes, ndo houve diferenga significativa, demonstrando que houve maior impacto do
tratamento entre os tempos TO e T1, ou seja, na primeira semana de tratamento
(P<0,05). Sousa et al. (2004) descreveram alteragao significativa do numero de
plaquetas ao comparar exames pré e pos-tratamento, porém sem especificar se
houve algum periodo com maior significancia.

Quanto aos grupos, apenas os valores de leucometria global e linfécitos ndo
diferiram significativamente entre os grupos A, HI, HIA e C (P<0,05). J& os valores

de VG e hemoglobina dos grupos A, HI e HIA n&o diferiram significativamente entre
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si, apenas o fazendo em relagdo ao grupo-controle, o que provavelmente se deve ao
fato de nao ter sido imposta terapéutica com a utilizagdo de complexos vitaminicos.

Quanto aos valores de VCM, nédo houve diferenga significativa entre os
grupos A e HI e entre os grupos HIA e C (P<0,05). Em relacdo as hemacias, os
grupos HIA e C obtiveram diferenga significativa entre si e em relagdo aos grupos A
e Hl, os quais ndo diferiram entre si, mas diferiram significativamente dos demais
grupos (P<0,05). Mais uma vez, isto pode ter ocorrido pela ndo prescricao de
nutracéuticos que participariam do estimulo a hematopoiese.

Os valores de CHCM néao diferiram significativamente entre os grupos A e Hl,
porém o grupo HI ndo diferiu significativamente dos grupos HIA e C (P<0,05).

O numero de eosindfilos dos grupos A, HI e HIA n&o diferiram
significativamente entre si, porém diferiram dos valores do grupo C (P<0,05).
Acredita-se que isso se deva a nao instituicdo de programas de everminagao antes e
durante o tratamento.

Os neutréfilos bastées do grupo A tiveram valores significativamente
diferentes dos valores dos demais grupos HI, HIA e C, os quais entre si ndo tiveram
diferencas significativas (P<0,05). E provavel que isso tenha ocorrido devido a
presenga de mais animais com DNNE no grupo A, o que ocorreu ao acaso. Ja os
neutrofilos segmentados dos grupos A, HI e C n&o diferiram significativamente entre
si, tendo o grupo HIA diferido significativamente dos demais grupos (P<0,05).
Segundo Mendonga et al.(2005), o DNNE foi um dos achados laboratoriais mais
frequentes em sua pesquisa.

O numero de mondcitos do grupo A nao diferiu significativamente daqueles do
grupo HIA, sendo que o grupo HIA nao diferiu significativamente do grupo Hl, tendo,
porém, os grupos A, HI e HIA diferido significativamente do grupo C. Observa-se
inclusive que, com o decorrer do tratamento, houve reducdo dos valores de
monaocitos em ambos 0s grupos, porém com valores ainda superiores aos do grupo-
controle. Sousa et al.(2004) citam a melhora dos parametros hematolégicos durante
o tratamento, porém nao especificam em que periodo.

Os valores de plaquetas dos grupos A e C né&o diferiram significativamente
entre si, assim como os dos grupos HI e HIA nao diferiram significativamente entre
si. Sendo assim, os grupos A e C diferiram significativamente dos grupos HI e HIA.
Apesar disto, ambos os grupos atingiram valores médios normais de plaquetas apos

o tratamento.
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Um animal do grupo HI e um animal do grupo A chegaram a 182 e 132
semanas de tratamento, respectivamente, sem obter normalidade em todos os
parametros laboratoriais, especialmente plaquetas, tendo um dos proprietarios
abandonado o tratamento. Sabe-se, no entanto, que alguns cdes com ehrlichiose
cronica tém uma recuperagdo incompleta ou demorada do quadro hematoldgico
apos o tratamento com tetraciclina (Buhles et al., 1974). Pedroso (2006) citou caes
clinicamente saudaveis apos periodo de tratamento com doxiciclina, mas com
trombocitopenia persistente. Ja Harrus et al.(1998) concluiram que a administragéo
de doxiciclina, na dose de 10 mg.kg-1, a cada 24horas, durante seis semanas, foi
insuficiente para recuperar caes com ehrlichiose canina subclinica, fato confirmado
por meio de PCR.

Todos os valores hematoldgicos, exceto a contagem plaquetaria, podem
apresentar diferengas entre os grupos devido a ndo homogeneidade de alteragdes
laboratoriais dos pacientes ocasionadas pela ehrlichiose canina, uma vez que tal
patologia produz um grande numero de modificagdes dos parametros
hematoldgicos, com grande diversidade nos exames clinico-laboratoriais. Portanto,
tendo sido a trombocitopenia a unica alteragcdo presente em todos os animais dos
grupos A, HI e HIA no tempo TO, a contagem de plaquetas foi considerada o
principal fator para acompanhamento e suspensao do tratamento, fato que nao foi
totalmente corroborado por Pedroso (2006). Ha estudos em que 84,44% dos caes
com ehrlichiose estavam trombocitopénicos, sendo a contagem plaquetaria o fator
com maior alteragcédo durante a ehrlichiose canina (MORALES, BATICADOS, 2007) e
seu tratamento (SOUSA et al., 2004).

Devido a relagéo cronicidade versus tempo de tratamento, o grupo HI teve que
estender seu tempo de tratamento em alguns animais, sendo o grupo com maior
tempo de tratamento o de 18 semanas. Isso porque, quanto mais cronica a doenca,
maior o tempo de tratamento com medicamentos homeopaticos sera exigido.

E sabido, porém, que os medicamentos alopaticos também precisam ser
administrados por maior periodo de tempo em casos cronicos (MCCLURE et al.,
2010). O grupo A foi o segundo grupo a terminar o tratamento, com 13 semanas.
Este resultado, porém, nao foi corroborado por Sousa et al.(2004), uma vez que, em
sua pesquisa, tiveram que realizar 21 dias de tratamento, para a obtencdo de melhor
quadro clinico-laboratorial dos animais. Pedroso (2006) também demonstrou

melhora clinico-hematolégica com esquema de tratamento diferente, pois
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administrou doses de 10 mg.kg™ a cada 24 horas, uma vez ao dia, por 28 dias. Ja o
grupo HIA, talvez por sinergia entre os medicamentos alopaticos e homeopaticos,
obteve o menor tempo de tratamento (9 semanas) dentre os grupos.

As avaliagdes bioquimicas (Ver tabela 3) demonstraram que, no grupo A,
houve dois animais (6,66%) com discretas elevagbes de ALT durante o tratamento,
tendo apenas um animal terminado o tratamento com tal enzima elevada. No grupo
HI, entretanto, houve apenas dois casos (6,66%) isolados de elevacdo da ALT na
primeira semana de tratamento. No grupo HIA, houve dois animais (6,66%) com
elevagdo da ALT no inicio do tratamento, porém normalizadas durante a terceira
semana de terapia.

Segundo Sousa et al. (2004), animais tratados com doxiciclina nao
apresentaram alteragbes na enzima ALT. E importante notar que ha relatos de
trabalhos experimentais em que, a necropsia, foram observadas injurias hepaticas
capazes de alterar concentragdes seéricas de ALT, durante um curto periodo de
tempo da fase aguda da doencga. Isso se deve ao desenvolvimento de células
reticuloendoteliais (sistema mononuclear fagocitario) nos sinusoides hepaticos, os
quais comprimem e causam necrose de hepatocitos adjacentes (REARDON,
PIERCE, 1981). Mylonakis et al. (2004) também relataram elevacdo da
concentragao sérica de ALT em caes naturalmente infectados por Ehrlichia canis.

Phosphorus € um dos medicamentos mais Uteis para as alteragcdes hepaticas
(LATHOUD, 2004). E provavel que o uso de Phosphorus nos grupos HI e HIA tenha
sido responsavel pela normalizagdo dos valores da enzima ALT, uma vez que o
grupo HI teve a menor média de valor da ALT em comparagdo com a dos outros
grupos. Aliado a isto, o grupo HI n&o ingeriu medicamentos que pudessem alterar o
metabolismo hepatico. Em ambos os grupos, as enzimas FA, ureia e creatinina nao
se alteraram, o que foi corroborado por outros trabalhos (REARDON, PIERCE, 1981;
MYLONAKIS et al., 2004).

Como a recuperagao clinica ocorreu antes da normalizagédo dos parametros
hematoldgicos, € importante notar que a maioria dos proprietarios € tentada a nao
continuar o tratamento, fato que deve ser discutido entre 0 médico veterinario e os
proprietarios.

Em relagao a efeitos adversos, apenas dois animais do grupo A apresentaram
vOmitos no inicio do tratamento, os quais foram controlados com o uso de

Omeprazol na dose de 1 mg.kg-1. Tal efeito colateral ja foi relatado por Garcia Filho
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et al. (2010), porém em céo tratado com doxiciclina na dose de 5 mg.kg™” a cada 12
horas.

Este € o primeiro trabalho que compara os tratamentos com medicamentos
alopaticos e homeopaticos, que e busca informagdes sobre possiveis sinergismo ou
antagonismo entre ambos. Em se tratando da terapéutica homeopatica, outros
trabalhos (ABDALLA, 2001; CARVALHO e SA, 2006) apresentaram apenas relatos
de casos, além de mencionarem os animais com biotipo fosférico como sendo os
mais acometidos por esta patologia (PINTO, 2001), fato também observado nesta

pesquisa.
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Tabela 1 — Médias e desvios-padrao dos valores do eritrograma dos grupos A, HI, HIA e C, em ambos os tempos. Médias seguidas de letras minusculas

iguais, na mesma linha, ndo apresentam diferencga significativa (P<0,05) pelo teste “t”. Médias seguidas de letras mailsculas iguais, na mesma coluna, nao

apresentam diferenga significativa (P<0,05) pelo teste “t”. (Par.-parametros, Gr-grupos, Hem-hemacias, VG-volume globular, Hgb-hemoglobina, VCM-volume

corpuscular médio, CHCM-concentragdo de hemoglobina corpuscular média).

Par. Gr Tempo
0 1 3 5 9 13 18
Hem A 5,44+1,56aA 5,64+1,20aA 6,14+0,95aA 6,23+0,95aA 6,28+1,26aA 6,24+1,23aA *
HI 6,17+0,79aA 6,35+0,84aA 6,2310,89aA 6,15+0,78aA 6,90+0,88aA 5,82+0,76aA 5,82+0,82aA
HIA 4,72+1,31aB 5,40+1,21aB 5,563+1,07aB 5,48+0,99aB 5,99+0,97aB * *
C 7,11+0,70aC 7,11+£0,70aC 7,11+0,70aC 7,11%0,70aC 7,11+0,70aC 7,11+0,70aC 7,11+0,70aC
VG A 33.231£9.69aA 36.37+7.09abA 37.61+5.58abA 38.46+4.67abA 39.49+6.81abA 39.08+6.49abA *
HI 38.85+5.01aA 39.11+5.02abA 37.83+4.53abA 38.29+3.81abA 36.97+4.65abA 36.12+4.21abA 36.67+5.23bA
HIA 31.4249.29aA 35.81+8.18abA 37.60+7.41abA 37.3246.53abA 41.69+7.01abA * *
C 48.26+2.69aB 48.26+2.69abB 48.26+2.69abB 48.26+2.69abB 48.26+2.69abB 48.26+2.69abB 48.26+2.69bB
Hgb A 10,84+3,58aA 11,84+3,04abA 12,50+2,15abA 13,00+1,88abA 13,17+2,42abA 13,17+2,44abA *
HI 12,73+1,72aA 12,90+1,42abA 12,70+1,53abA 12,77+1,17abA 12,33+1,56abA 12,14+1,45abA 12,14+1,73bA
HIA 10,7143,30aA 12,01+2,81abA 12,57+2,49abA 12,65+2,45abA 14,09+2,84abA * *
C 16,43+1,06aB 16,43+1,06abB 16,43+1,06abB 16,43+1,06abB 16,43+1,06abB 16,43+1,06abB 16,43+1,06bB
VCM A 61.1945.72aA 63.29+7.24aA 62.081+4.71aA 62.2415.35aA 63.41+4.90aA 63.261+5.24aA *
HI 63.061+4.57aA 61.93+4.36aA 61.491+4.21aA 62.6414.08aA 62.33+4.28aA 62.29+4.36aA 63.07+3.41aA
HIA 66.47+3.55aB 67.54+5.73aB 68.08+3.19aB 68.30+3.85aB 69.68+4.65aB * *
C 68.64+3.73aB 68.64+3.73aB 68.64+3.73aB 68.64+3.73aB 68.64+3.73aB 68.64+3.73aB 68.64+3.73aB
CHCM A 32.154+2.14aA 32.041+2.54aA 32.82+2.10aA 33.66+1.65aA 33.2410.76aA 33.56+1.11aA *
HI 32.77+1.32aAB 33.09+1.43aAB 33.54+0.67aAB 33.33+1.07aAB 33.30+0.77aAB 33.55+0.97aAB 33.05+0.75aAB
HIA 33.63+1.82aB 33.41+1.18aB 33.39+1.67aB 33.74+1.66aB 33.57+1.87aB * *
C 33.78+1.08aB 33.78+1.08aB 33.78+1.08aB 33.78+1.08aB 33.78+1.08aB 33.78+1.08aB 33.78+1.08aB
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Tabela 2 — Médias e desvios-padrdao dos valores do leucograma e plaquetometria dos grupos A, HI, HIA e C, em ambos os tempos. Médias seguidas de
letras minusculas iguais, na mesma linha, ndo apresentam diferenga significativa (P<0,05) pelo teste “t". Médias seguidas de letras mailsculas iguais, na
mesma coluna, ndo apresentam diferenca significativa (P<0,05) pelo teste “t”. (Par.-parametros, Gr-grupos, LG- leucometria global, Eos- eosindfilos, Bas-

bastdes, Seg-segmentados, Linf-linfocitos, Mon-mondcitos, Plg-plaquetas).

Par. Gr Tempo
0 1 3 5 9 13 18

LG A 12560+5963aA 13630+6231aA 14440+5585aA 15020+4804aA 14830+6433aA 14170+6004aA *

HI 13330+4915aA 12350+5778aA 11911+£3974aA 13460+5576aA 13120+3553aA 12170+£3370aA 12620+2950aA

HIA 12580+7009aA 1370+5812aA 10330+4373aA 10590+5105aA 9833+3303aA * *

C 11710+3756aA 11710+3756aA 11710+3756aA 11710+3756aA 11710+3756aA 11710+3756aA 11710+3756aA
Eos A 913,70+£1234,30aA 1117,504999,32aA  1935,80+2327,92aA  1720,00+1738,50aA 1416,60+1650,87aA  1593,20+1432,38aA *

HI 1842,20+2036,58aA 1603,50£1364,70aA  1149,60+774,48aA 1092,20+641,28aA  1625,20£1175,22aA 1687,60+1177,54aA  1699,00£1178,97aA

HIA 1184,2042345,21aA  1040,10+£692,60aA 998,90+1180,56aA  1181,00+1162,34aA  1223,11+833,07aA * *

C 454,90+432,07aB 454,90+432,07aB 454,90+432,07aB 454,90+432,07aB 454,90+432,07aB 454,90+432,07aB 454,90+432,07aB
Bas A 266,60+2501,85aA 276,70+323,96aA 225,50+160,80aA 237,10+243,73aA 398,101£645,23aA 555,40+£797,21aA *

HI 176,40+£128,83aB 195,20+192,12aB 111,40+53,78aB 245,10+346,69aB 20,60£210,98aB 192,50+213,41aB 205,70+£203,77aB

HIA 210,10+212,90aB 247,20+277,59aB 146,80+105,89aB 157,20+154,41aB 107,56+39,22aB * *

C 126,30+41,76aB 126,30+41,76aB 126,30+41,76aB 126,30+41,76aB 126,30+41,76aB 126,30+41,76aB 126,30+41,76aB
Seg A 87801,00+4861,43aA 7887,00+4379,98aA 9417,80+3882,07aA 10745,10+3319,86aA 10305,20+5576,28aA 9645,3+5171,38aA *

HI 8074,70+2456,08aAB 7312,30+3316,66aAB 8458,60+3276,10aAB 9367,30+5263,22aAB 8608,50+3474,79aAB 7491,90+2814,73aAB 7943,20+2644,18aAB

HIA 8332,00+5259,50aB  7736,00+3312,14aB  6762,50+2552,85aB 6614,90+3007,03aB  6704,44+244,01aB * *

C 8545,70+3204,43aAB 8545,70+3204,43aAB 8545,70+3204,43aAB 8545,70+3204,43aAB 8545,70+3204,43aAB 8545,70+3204,43aAB 8545,70+3204,43aAB
Linf A 1806,40+1131,70aA  3107,50£3150,16aA 2142,00£1117,98aA  1600,80+924,72aA  2171,30£1019,39aA 237,404793,91aA *

HI 2645,40+1649,10aA 2875,90+1518,59aA  1780,20+817,85aA  2283,20+1283,06aA 2297,60+1368,70aA 2371,10+1446,74aA  2324,80+1486,40aA

HIA 2968,10+2575,25aA  3483,20+2451,06aA 2005,50+1099,79aA 1936,70+1071,25aA  1415,89+700,25aA * *

C 1744,70+679,76aA 1744,70+679,76aA 1744,70+679,76aA 1744,70+679,76aA 1744,70+679,76aA 1744,70+679,76aA 1744,70+679,76aA
Mon A 787,90+471,75aA 681,30£409,28aA 724,90+£339,65aA 715,60+415,46aA 538,80+313,53aA 507,90+£299,09aA *



HI
HIA

602,90+427,60aBC
570,60+£287,38aAB
340,60+215,44aC

433,10+294,80aBC
568,50+461,31aAB
340,60+215,44aC

400,20+231,31aBC
566,90+461,13aAB
340,60+215,44aC

472,20+378,88aBC
699,80+488,81aAB
340,60+215,44aC

388,10+180,23aBC
382,33+241,99aAB
340,60+215,44aC

426,90+163,26aBC

*

340,60+215,44aC

36

447,3+x151,30aBC

*

340,60+215,44aC

Plq

HI
HIA

128,00+141,19aA
112,30+49,76aB
87,50+73,27aB

262,20+58,63aA

279,20+166,80bA
130,00+65,10bB

159,90+118,16bB
262,20+58,63bA

237,00£124,15bA
155,90+77,80bB

183,70+103,86bB
262,20+58,63bA

304,30+£195,71bA
164,00+85,50bB

219,40+102,87bB
262,20+58,63bA

252,40£127,07bA
206,80+65,95bB

329,00+£254,66bB
262,20+58,63bA

252,0+86,56bA
203,10+67,24bB

*

262,20+58,63bA

*

215,60+60,95bB

*

262,20+58,63bA

Tabela 3 — Médias e desvios-padrao dos valores de pardmetros de bioquimica sérica dos grupos A, HI, HIA e C, em ambos os tempos. Médias seguidas de

letras minusculas iguais, na mesma linha, ndo apresentam diferenga significativa (P<0,05) pelo teste “t”. Médias seguidas de letras mailsculas iguais, na

mesma coluna, ndo apresentam diferenga significativa (P<0,05) pelo teste “t” (Par-pardmetros, Gr-grupos, Creat-creatinina, ALT-alanina aminotransferase,

FA-fosfatase alcalina).

Par. Gr Tempo
0 1 3 5 9 13 18

Uréia A 30,42+4,40aA  31,931%10,16aA 47,26+29,35aA  35,26+19,54aA 28,21+10,83aA 28,81+10,55aA *

HI  37,75+13,65aA 31,43+12,97aA  38,80+24,34aA 41,41+22,84aA 39,91+23,30aA 40,11+23,15aA 40,11+23,15aA

HIA 34,10+11,36aA 35,50+18,63aA 36,59+19,42aA 36,93t15,40aA 46,63+12,45aA * *

C 34,09+9,10aA 34,09+9,10aA 34,09+9,10aA 34,09+9,10aA 34,09+9,10aA 34,09+9,10aA  34,09+9,10aA
Creat A 0,85+0,26aA 0,83+0,20aA 0,95+0,28aA 0,95+0,20aA 0,92+0,28aA 0,94+0,27aA *

HI 0,98+0,19aBC 1,06+£0,21aBC 1,07+0,27aBC 1,05£0,22aBC ~ 0,99+0,14aBC  0,9940,15aBC  0,9910,15aC

HIA  1,08+0,33aB 1,15+0,26aB 1,01+0,40aB 1,06+0,41aB 1,15+0,25aB * *

C 0,97+0,14aAC  0,97#0,14aAC  0,97+0,14aAC  0,97+0,14aAC  0,97#0,14aAC  0,97+#0,14aAC  0,97+0,14aC
ALT A 22,20+8,76aA  33,10+25,06aA 36,62+33,99aA 25,05+13,48aA 30,79+25,41aA 31,61124,88aA *

HI 29,26+9,06aA  44,23+35,24aA  30,37+16,76aA  29,70+22,37aA 21,71+10,94aA 22,31+11,12aA 22,31+11,12aA

HIA 40,67+36,88aB  49,15+40,46aB 61,36173,67aB  32,20+18,49aB  35,83+17,18aB * *

C 43,96+26,34aB  43,96+26,34aB = 43,961+26,34aB  43,96+26,34aB  43,96+26,34aB = 43,96+26,34aB 43,96+26,34aB
FA A 70,12455,18aAC 61,69+34,67aAC 59,50+40,16aAC 48,54+28,40aAC 60,62+27,34aAC 60,52+27,38aAC *

HI  55,13+39,41aA 46,15+13,22aA 48,15+17,66aA 43,63+13,38aA 44,73t14,46aA 45,73+14,52aA 45,73+14,52aA

HIA 75,60+56,89aB

Cc

72,15+57,55aB

102,50+90,94aB  81,38+86,72aB
65,84+24,02aC  65,84+24,02aC  65,84+24,02aC  65,84+24,02aC  65,84+24,02aC  65,84+24,02aC

86,68+83,69aB

65,84+24,02aC
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5. CONCLUSAO

Ambos os tratamentos propostos, com os medicamentos alopaticos e/ou
homeopaticos nas doses e frequéncia aqui mencionados, foram eficazes na
recuperacao do quadro clinico-laboratorial dos pacientes com ehrlichiose canina.

O grupo de animais tratado com medicamentos homeopaticos associados aos

medicamentos alopaticos obteve melhora em menor tempo de tratamento.
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APENDICE A
UENF - Universidade Estadual do Norte Fluminense Darcy Ribeiro
Ficha clinica n° Datada1?consulta /[

Grupo de tratamento
()C (HHE (A ()HHIA

1- Identificagao do paciente

46

Proprietario:

Animal: Espécie  Raca Sexo: ldade:
Data de nascimento / /

Endereco:

Telefones:

2- Queixa Principal:

3- Histéria da doencga atual:

Quando comegou? Onde comegou? Como comecgou? Algo aconteceu antes do

problema acontecer?

4- Histéria fisiolégica:
-Urina:

Cor: ( )Normal ( )Alterada
Odor: ( )Normal ( )Alterado
Aspecto: ( )Normal ( )Alterado
-Fezes:

Cor: ( )Normal ( )Alterada
Odor: ( )Normal ( )Alterado
Aspecto: ( )Normal ( )Alterado
-Presenca de endoparasitas: ( )Sim ( )Nao
-Apetite ( )Normal ( )Diminuiu ( )Aumentou ( )Ausente

-Ingestédo de agua: ( )Normal ( )Diminuiu ( )Aumentou ( )Ausente

4.1-Informacgoes relevantes:



-Alimentagao: ( )Ragao. Qual?

47

( )Comida caseira. Qual?

( )Petiscos. Quais?

( )Presenca de corante(s) na alimentagéo
-Local de permanéncia na casa?
( ) dentro de casa ( ) quintal ( ) dentro de casa/quintal
-Tem acesso a rua? ( )Sim ( ) Nao
-Local da Residéncia? ( ) Zona Rural ( ) Zona Urbana
-Tem acesso esporadico a zona rural? ( )Sim () Nao

5- Histéria patolégica pregressa:

-Vacinado(a)?( )Antirrabica ( )Campanha-CCZ ( )Clinica ( )Loja
( )Octupla/Déctupla( )Campanha-CCZ ( )Clinica ( )Loja
( )Outras ( )Campanha-CCZ ( )Clinica ( )Loja
( )Nunca foi vacinado

-Everminado? ( )Sim ( )N&o ( )Nunca Ultima everminag&o?

-Utiliza algum método repelente de ectoparasitas?
( )Sim ( )Nao ( )Asvezes ( )Nunca Qual?

-Castrado(a)? ( )Sim ( )Nao
-Ja teve diagndstico de:
( )Ehrlichiose Quando?
( )Babesiose Quando?
( )Cinomose Quando?
(
(

)Parvovirose Quando?
)Outra patologia Qual? Quando?
-Utiliza algum medicamento?Qual?

6- Sintomas mentais:

7- Exame fisico:

-Temperatura __ °C ( )Normal ( )Hipotermia ( )Hipertermia
-Peso Kg

( )Caquexia ( )Magro ( )Bom estado ( )Sobrepeso ( )Obeso
-TPC: ____ segundos ( )Diminuido ( JAumentado
-Mucosas: ( )Normocoradas ( )Hipocoradas

-Frequéncia cardiaca: bpm ( )Bradicardia ( )Taquicardia
-Frequéncia respiratoria: ( )Dispneia ( )Taquipneia

-Ectoparasitas: ( )Carrapatos ( )Pulgas ( )Piolhos ( )Outros

-Alteragdes observadas:



Alteracdes orais/odontolégicas:

Alteragdes oftalmicas:

Alteragdes respiratérias

Alteracbes dermatoldgicas

Alteracdes digestivas

Alteracoes urinarias

Alteragdes ortopédicas

Alteracdes neurolégicas

Alteragdes circulatérias

Outras alteragdes

8- Hipoéteses diagnosticas:
-Clinica:

-Clinica dinamica: ( )Sensorial ( )Funcional ( )Lesional leve
( )Lesional grave ( )Lesional incuravel
-Biopatografica (etiologia):

-Constitucional: ( )Carbénico ( )Fosférico ( )Sulfurico ( )Fludrico
Com: () Carbonismo ( )Fosforismo ( )Fluorismo

-Temperamental: ( )Linfatico ( )Sanguineo ( )Biliar ( )Atrabiliar

-Diatésica: ( )Psora ( )Sicose ( )Sifilinismo ( )Tuberculinismo

9-Conduta e justificativa:




10-Revisoes:
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APENDICE B
UENF
&j% Universidade Estadual do Norte Fluminense Darcy Ribeiro

TERMO DE ACEITAGAO

Eu, ,
CPF/ldentidade ,
declaro, para os devidos fins, ser o(a) proprietario(a) responsavel pelo animal
, da raca , do sexo
, de pelagem , com de idade,
domiciliado na
Rua/avenida
, o bairro ,
cidade , estado do . Declaro estar ciente do
estado de saude deste animal e do tratamento com medicamento(s)
, que sera(ao)

prescrito(s) por Médica Veterinaria devidamente registrada no CRMV-RJ, mestranda
em Ciéncia Animal pela Universidade Estadual do Norte Fluminense Darcy Ribeiro
(UENF), para este. Comprometo-me ainda a informar a Médica Veterinaria,
responsavel pela prescri¢ao, as condicdées em que o animal se encontra sempre que
for questionado(a) através do telefone ( ) ou durante
consulta no Hospital Veterinario da UENF, bem como me comprometo a informar
(telefonando ou indo ao Hospital Veterinario da UENF) qualquer mudanga, por mim
detectada, em seu estado de saude durante o tratamento supracitado, mesmo que
nao seja questionado(a) sobre este. Desta forma, declaro que autorizo tal conduta
terapéutica, livrando quaisquer pessoas de responsabilidades legais referentes a
esta. Autorizo ainda utilizacado de suas fotos para publicacdes cientificas.

Campos dos Goytacazes, de de 20__ .

Assinatura do proprietario responsavel
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APENDICE C

Valores normais para caninos adultos segundo JAIN (1993).

Eritrograma

Hemacias

5,5 - 8,5 x 10°/ul

Volume globular 37 -55%
Hemoglobinometria 12 -18 g/dl
VCM 60 - 77 fl
CHCM 32-36 %
Leucograma
Leucometria Global 6000 - 17000 /pl
Leucometria especifica:
Basofilo Raro /ul
Eosindfilo 100 - 1250/pl
Neutrofilos: 0 /ul
Mieldcito 0 /ul
Metamieldcito 0 /ul
Bastéo 0 —300 /ul
Segmentado 3000 — 11500 /ul
Linfécito 1000 — 4800 /pl
Monécito 150 — 1350 /ul

Plaquetograma

Plaquetas

175 - 500 x 10° /ul
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Comisséo de Etica no Uso de Animais-CEUA

Universidade Estadual do Norte Fiuminense Darcy Ribeiro

CERTIFICADO

Certificamos que o Protocolo n° 132, intitulado “Aspectos terapéuticos da Ehrlichiose canina: Eficacia da
alopatia e da homeopatia’ sob a responsabilidade da Dr. Antonio Peixoto Albernaz, Centro de Ciéncias
Tecnolégicas e Agropecuarias da Universidade Estadual do Norte Fluminense, esta de acordo com os
Principios Eticos na Experimentagéo Animal adotado pela Sociedade Brasileira de Ciéncia de Animais de
Laboratério/Colégio Brasileiro de Experimentagao Animal (SBCAL/COBEA) bem como a lei federal 11. 7% e
foi aprovado pela COMISSAO DE ETICA DE USO DE ANIMAIS (CEUA - UENF) em reunido ocorrida em
09/06/2011. Este programa esta licenciado na presente formatagéo e tem validade até 09/06/2015.

Campos dos Goytacazes, 09 de junho de 2011.
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