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Artigo Cientifico

IMPORTANCIA DO FIBRINOGENIO PLASMATICO NA IDENTIFICACAO
DE PROCESSOS INFLAMATORIOS DE CAES

Juliana Falcato VECINA™, Renata Formaggio PATRICIO?, Paulo César CIARLINI®

Realizou-se um estudo retrospectivo de 310 prontuérios de cées de diferentes ra-
¢as e sexo objetivando estimar a importancia da determinacdo do fibrinogénio na
identificacdo de processos inflamatdrios nessa espécie. Os prontuérios foram agru-
pados em quatro diferentes grupos de acordo com o leucograma em normal, leu-
cocitose fisiologica, por estresse e inflamatdria. Observou-se o fibrinogénio plas-
matico e a relagdo proteina plasmética total e fibrinogénio. Concluindo-se que a
determinacéo do fibrinogénio € importante para a identificacdo de inflamagdo em
caes.

Termos para indexagdo: Proteinas de fase-aguda, proteinas plasmaticas, leuco-
grama, inflamagéo.

THE IMPORTANCE OF PLASMA FIBRINOGEN IN THE IDENTIFICATION
OF DOGS' INFLAMMATORY PROCESSES

A restrospective study with 310 dogs' registers of different breeds and sex was
carried out to estimate the importance of the fibrinogen determination in the
identification of the inflammatory process in this species. The registers were
separated into four different groups according to the leukogram in normal,
physiological, stress and inflammatory. The relation between the plasma fibrinogen
and the total plasma protein:fibrinogen ratio was observed and it was concluded
that the fibrinogen determination is important to identify dog's inflammation.

Index terms: Acute-phase proteins, plasma proteins, leukogram, inflammation.

INTRODUCAO

O leucograma e a determinagao do fi-
brinogénio plasmético séo, na Medicina Ve-
terinaria, os recursos laboratoriais mais
comumente utilizados para avaliacdo dos
processos inflamatérios, porém a sensibi-
lidade e especificidade deste exame para
detectar e distinguir as causas de inflama-
¢Oes nas diferentes espécies é variavel
(McSHERRY et al., 1970, EK, 1972).

O fibrinogénio é uma proteina de fase

aguda sintetizada pelo figado, cuja concen-
tracdo plasmatica eleva-se sob a agdo es-
timuladora das interleucinas (IL-1 e 6) e do
fator de necrose tecidual liberado pelo pro-
cesso inflamatério (ANDREWS et al.,
1994). Segundo Schalm et al. (1975), du-
rante o processo de inflamacdo aguda, a
concentragdo plasmatica desta substancia
aumenta por varios dias, atingindo um pico
entre o quinto e sétimo dia. Nao sofre alte-
racdo perceptivel em virtude de fatores
como a idade, sexo, exercicio ou hemorra-
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gia, mas pode ser afetada por processos
inflamatérios (JAIN, 1993b; THOMAS,
2000). Segundo Schalm et al. (1970) o grau
de hiperfibrinogenemia pode refletir a seve-
ridade da inflamacé&o.

Para caes, o valor de normalidade é
compreendido entre 1 e 5g/| (SCHALM et
al., 1970). Valores superiores podem indi-
car processo inflamatorio desde que a he-
moconcentragdo ndo esteja presente
(SUTTON e JOHNSTONE, 1977). Para se
detectar um aumento absoluto na producao
do fibrinogénio recomenda-se o célculo da
relacdo PPT:F (SUTTON e HOBMAN, 1975).
O proposito da relacao é esclarecer se o
aumento do fibrinogénio é por hemoconcen-
tracdo ou por aumento da producdo
(SCHALM, 1970; SCHALM et al., 1970;
SCHALM etal., 1975; SUTTON e HOBMAN,
1975). Arelagdo PPT:F menor que 10 indi-
ca marcante aumento do fibrinogénio rela-
cionado com processo inflamatério. A rela-
¢&o PPT:F maior do que 10 e menor ou igual
a 15 é considerada como suspeita de infla-
macdao. Valores PPT-F superiores a 15 des-
cartam hiperfibrinogenemia de origem infla-
matéria (SCHALM, 1970).

Apds a medula 6ssea sofrer estimulos
durante um processo inflamatério, o leuco-
grama é caracterizado por leucocitose por
neutrofilia, aumento da relacdo neutrdfilo: lin-
focito e desvios a esquerda dentro de apro-
ximadamente trés dias. Esta resposta leu-
cocitaria varia com a causa, intensidade,
localizacdo da inflamacéo, espécie e idade
do animal (SCHULTZE, 2000). Entretanto,
a leucocitose por neutrofilia de origem in-
flamatodria deve ser diferenciada da leuco-
citose neutrofilica fisiolégica e de estresse.
Na leucocitose fisioldgica ocorre neutrofilia
transitéria sem desvio a esquerda devido a
mobilizacdo do pool marginal de neutréfi-
los como resposta a liberacdo de epinefri-
na. No leucograma por estresse, a presen-
¢a de corticosteréides induz a um quadro
caracterizado por neutrofilia sem desvio a
esquerda, linfopenia e/ou eosinopenia e/ou
monocitose. A neutrofilia ocorre pela mobi-
lizacdo da reserva da medula 6ssea e di-
minuicéo da diapese. A linfopenia pelo se-

guestro de linfécitos e linfélise de linfocitos
T e no tecido linféide. A eosinopenia ocorre
pela diminuigdo do influxo de células da
medula éssea e diminuigdo do efeito qui-
miotatico da histamina para os eosinofilos
(JAIN, 1993a; SCHULTZE, 2000).

Ha um conceito geral de que a deter-
minagao do fibrinogénio plasmatico possui
pouco valor para identificacdo dos proces-
sos inflamatdrios em cées, sendo muito
mais Util que o leucograma nas espécies
bovina e equina. Baseados neste conceito,
geralmente os clinicos solicitam apenas o
leucograma para avaliar 0s processos in-
flamatérios de caes e apenas o fibrinogé-
nio para diagnosticar inflamac&o em bovi-
nos e equinos. Entretanto, Sutton e
Johnstone (1977), em estudo com cées, e
Andrews et al. (1994), em cavalos, obser-
varam que um significativo nimero de ani-
mais com leucograma normal apresenta-
vam hiperfibrinogemia com relagcdo de
PPT:F inferior a 10.

No presente estudo objetivou-se esti-
mar a importancia da determinacgdo do fi-
brinogénio na identificacdo de processos
inflamatorios de cées levando-se em con-
sideracéao o perfil leucocitario (normal, e di-
ferentes tipos de leucocitose: fisiolégica, por
estresse e inflamatéria).

MATERIAL E METODOS

Realizou-se um estudo retrospectivo de
310 prontuarios de cées de diferentes ra-
¢as e sexo atendidos no periodo de feve-
reiro a novembro de 2004, junto ao Labora-
tério Clinico Veterinario da Universidade
Estadual Paulista Julio de Mesquita Filho
(UNESP) em Aracatuba-SP.

A contagem total de leucécitos foi efe-
tuada em contador automatico de células
veterinario (Celm® CC-530), sendo a con-
tagem diferencial realizada em esfregacos
sanguineos frescos corados com pandtico
(Newprov®), conforme recomendado por
Jain (1993a).

A concentracao de fibrinogénio foi de-
terminada pelo classico método de precipi-
tacdo pelo calor (KANEKO e SMITH, 1967),
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conforme preconizado por Jain (1993b),
utilizando-se refratémetro (Portable
Refractometer Model no. SZJ-D) clinico pre-
viamente calibrado.

De acordo com os resultados obtidos
e os valores de normalidade considerados
por Jain (1993a), os prontuarios foram agru-
pados em quatro diferentes grupos:

1 Leucograma normal: Leucometria
total normal sem neutrofilia e desvio
a esquerda;

2 Leucograma fisiol6gico: neutrofilia
sem desvio a esquerda; auséncia de
eosinopenia e linfopenia;

3 Leucograma por estresse: neutrofi-
lia sem desvio a esquerda, linfopenia
e/ou eosinopenia e/ou monocitose;

4 Leucograma inflamatério: presenca
de desvio a esquerda e outras alte-
racoes.

Dentro de cada um dos quatro grupos
leucocitarios determinou-se a frequiéncia de
animais com hiperfibrinogenemia e com
taxa normal de fibrinogénio. Para todos os
grupos estimou-se a frequiéncia de animais
com relagdo PPT:F menor do que 10; 10-
15 e maior do 15.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Neste estudo retrospectivo, a maioria
dos cédes com leucograma considerado
normal, leucocitose fisiolégica ou por es-
tresse apresentaram fibrinogénio normal e
PPT:F maior que 10 (Tabela 1). Ja dentre
0s animais com leucograma inflamatério e
hiperfibrinogenemia, a maioria revelou uma
relacdo PPT:F <10 (36,4%) ou entre 10 e
15 (61,8%).

Do total de 185 animais pertencentes
aos trés grupos leucocitarios ndo-inflama-
torios, apenas um cao com leucocitose fi-
siolégica e taxa de fibrinogénio normal apre-
sentou uma relacdo PPT:F < 10. Segundo
Sutton e Hobman (1975), valores de PPT:F

<10 podem ocorrer eventualmente em pro-
cessos ndo inflamatoérios de animais com
hipoproteinemia sem diminuigéo da taxa de
fibrinogénio associada.

No presente estudo, observou-se hiper-
fibrinogenemia em 45,9% dos cées com
leucograma normal, sendo que 44,8% des-
tes animais apresentaram relagéo PPT:F <
10. Estes dados revelam que a identifica-
¢do da inflamagdo em um numero signifi-
cativo dos casos estudados s6 foi possivel
a partir da determinacgéo do fibrinogénio. De
modo semelhante, Sutton e Johnstone
(1977) demonstraram que 10,9% dos caes
com taxas normais de leucdcitos, especi-
almente neutrofilos, apresentaram valores
aumentados de fibrinogénio. Andrews et al.
(1994) também verificaram que um ndme-
ro significativo de equinos (7,7%) apresen-
tava aumento de fibrinogénio plasmatico na
auséncia de alteracao leucocitaria. Compa-
rando os achados de Sutton e Johnstone
(1977) com os seus, Andrews et al. (1994)
concluiram que o fibrinogénio é um indica-
dor de inflamacgéao téo util em cées quanto
em equinos.

A porcentagem de animais com hiper-
fibrinogemia e sem alteracdo leucocitaria
(Tabela 1) foi bem superior a que Sutton e
Johnstone (1977) observaram, provavel-
mente em virtude dos diferentes critérios
adotados na formacéao dos grupos. Diferen-
temente deste estudo, Sutton e Johnstone
(1977) simplesmente dividiram os animais
em grupos com ou sem alteragdo na con-
tagem total de leucécitos e de neutrodfilos,
nao diferenciando os varios tipos de leuco-
citose (fisiologica, por estresse e inflama-
téria). Outrossim, deve ser ressaltado que
os resultados obtidos nesta pesquisa sédo
oriundos de um hospital universitario, onde
0 hemograma e o fibrinogénio plasmatico
sdo exames realizados na triagem de to-
dos animais atendidos, o que certamente
propiciou identificar um maior nimero de
processos inflamatorios, inclusive em sua
fase inicial.
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TABELA 1 - Caracterizacao de 310 leucogramas de cées, de acordo com nivel de fibri-
nogénio plasmético e a relagdo PPT:F, atendidos junto ao Laborat6rio Clini-
co Veterinario da UNESP em Aracatuba - SP

Relacdo PPT:F

Leucograma  Fibrinogénio Plasmatico <10 10a15 >15
Normal Normal 79  (54,1%) 00 (0,0%) 21 (26,6%) 58 (73,4%)
Aumentado 67 (45,9%) 30 (44,8%) 36 (53,7%) 01 (1,5%)
Total 146 30 (20,5%) 57 (39,0%) 59 (40,5%)
Estresse Normal 07 (33,3%) 00 (0,0%) 02 (28,6%) 05 (71,4%)
Aumentado 14  (66,7%) 07 (50,0%) 07 (50,0%) 00 (0,0%)
Total 21 07 (33,3%) 09 (42,9%) 05 (23,8%)
Fisiologico Normal 11 (61,1%) 01 (9,1%) 01 (9,1%) 09 (81,8%)
Aumentado 07 (38,9%) 04 (57,1%) 02 (28,6%) 01 (14,3%)
Total 18 05 (27,8%) 03 (16,7%) 10 (55,5%)
Inflamatério Normal 70  (56,0%) 2 (2,9%) 10 (14,3%) 58 (82,8%)
Aumentado 55 (44,0%) 20 (36,4%) 34 (61,8%) 1 (1,8%)
Total 125 22 (17,6%) 44 (35,2%) 59 (47,2%)

A porcentagem de hiperfibrinogenemia
foi de 38,9% e 66,7%, respectivamente para
cdes com leucocitose fisiol6gica e por es-
tresse, sendo que em ambos 0s grupos
pelo menos a metade dos animais apresen-
tou relacdo de PPT:F < 10 (Tabela 1). Es-
tes dados indicam que a determinagéo do
fibrinogénio pode ser um instrumento util
para diferenciacdo de leucocitoses aparen-
temente ndo inflamatérias (fisiolégica e por
estresse). Tais resultados ressaltam a im-
portancia do clinico ter sempre em mente
gue um céo portador de processo inflama-
tério em sua fase inicial pode apresentar
uma leucocitose tipicamente fisiol6gica ou
por estresse, devido ao medo da colheita
de sangue ou a algum processo doloroso
associado a doenca. Nesta fase inicial da
inflamacé&o é possivel observar hiperfibrino-
genemia quando ainda o leucograma néo
reflete 0 aumento da atividade leucopoéti-
ca de origem inflamatéria (desvio a esquer-
da).

A maioria dos cdes com leucograma

inflamatdrio ndo apresentou uma relagéo
PPT:F compativel com inflamacao, onde
82,4% (103 de 310) tiveram uma relacédo
entre 10 e 15 ou maior que 15. Achados
semelhantes foram encontrados em estu-
dos com cées (SUTTON e JOHNSTONE,
1977) e equinos (ANDREWS et al., 1994).
Ha vérias possibilidades para que isso te-
nha ocorrido. Primeiro, o método de preci-
pitacdo pelo calor pode subestimar o valor
real do fibrinogénio. Segundo, quando h&a
demora na pun¢do ou homogeneizacéo do
sangue, o fibrinogénio pode ser consumin-
do parcialmente. De acordo com Andrews
et al. (1994), estes resultados podem ser
explicados devido a adog&o de valores de
referéncia inadequados de leucécitos e neu-
tréfilos, situacao esta que ndo se aplica ao
presente estudo uma vez que para formar
o grupo inflamatério considerou-se o des-
vio & esquerda independentemente do grau
de leucocitose e neutrofilia. Recomenda-se
gue animais com relagcdo PPT:F entre 10-
15 sejam considerados suspeitos de infla-
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macao e submetidos a outras avaliagbes
(ANDREWS et al. 1994).

Correspondendo com o conceito geral
de que o leucograma é o melhor indicador
de processos inflamatérios em caes, ape-
nas 44% dos animais com leucograma in-
flamatdrio (desvio a esquerda) apresenta-
ram hiperfibrinogenemia; dos quais apenas
36,4% tinham uma relacdo PPT:F <10 (Ta-
bela 1). O fibrinogénio é considerado uma
proteina de fase aguda que se eleva nas
primeiras horas apos o inicio da inflama-
¢ao, entretanto, diferentemente dos bovinos
e equinos, nos caes a hiperfibrinogemia de
origem inflamatodria persiste apenas 24 - 72
horas.

CONCLUSAO

Por ser um exame de rotina simples,
de baixo custo e considerando os dados
obtidos e que o desvio a esquerda é evi-
dente apenas apés 72 horas (SCHULTZE,
2000), é razoavel concluir-se que a deter-
minagdo do fibrinogénio plasmético é um
importante coadjuvante para o diagnéstico
de processos inflamatérios de cées, parti-
cularmente em sua fase inicial, cujas alte-
racdes leucocitarias ndo sdo evidentes ou
bem caracterizadas.
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