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Resumen: Las enfermedades autoinmunes (EAI) continGan representando un gran reto diagnéstico
en medicina veterinaria y pueden ser confundidas facilmente con otras patologias. El objetivo de
este trabajo es ilustrar dicha situacion con un caso presuntivo de anemia hemolitica autoinmune
canina, una de las EAl mas frecuente en caninos. Este caso fue atendido en el Hospital de Especies
Menores y Silvestres de la Escuela de Medicina Veterinaria de la Universidad Nacional.

Se recibié una hembra Pastor Australiano de 7 afos, remitida para una transfusién sanguinea
debido a sospecha de erliquiosis canina. Ante los resultados del examen objetivo general, y las
pruebas de laboratorio, se sospechd que presentaba anemia hemolitica autoinmune. La paciente
fue hospitalizada por 13 dias, durante los cuales recibi6 el tratamiento indicado por la literatura;
se monitorizé su evolucién y respuesta a la terapia. La paciente fue dada de alta y, ocho meses
después, no se reporto recidiva ni efectos adversos por la terapia suministrada.
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Abstract: Autoimmune diseases (AID) continue to represent a major diagnostic challenge to veterinary
practitioners and can be easily confused with other pathologies. It is the intent of this paper to
exemplify this situation using a presumptive case of autoimmune hemolytic anemia, one of the most
frequent autoimmune diseases in dogs. This case was referred to the Hospital for Wild and Minor
Species from the School of Veterinary Medicine at Universidad Nacional (Costa Rica).

A seven year old female Australian Shepherd was admitted for a blood transfusion with a presumptive
diagnosis of canine ehrlichiosis. However, based on lab results and the physical examination, a
diagnostic of canine autoimmune hemolytic anemia was suspected. The patient was hospitalized
for thirteen days and received the appropriate treatment according to the current literature. The
patient”s evolution and response to therapy were monitored. The patient was discharged and eight
months later neither adverse effects to the therapy nor recurrence of the disease were reported.
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INTRODUCCION

La anemia hemoliticainmunomediada canina (AHIC) es una de las causas mas comunes de anemia
en perros. Consiste de una reaccion de hipersensibilidad tipo Il, en la que anticuerpos (Ac) anti-
eritrocitos se unen a la membrana de estas células, lo cual resulta en la hemélisis intravascular via
activacion del complemento, o destruccion extravascular por el sistema fagocitico mononuclear.

De acuerdo con su origen, la AHIC se clasifica en primaria o secundaria. EL 75% de los
casos muestra la forma primaria o idiopatica (Piek et al. 2008; Chervier et al. 2012). La
AHIC secundaria es desencadenada por neoplasias, enfermedades infecciosas crénicas,
exposicion a medicamentos, toxinas o vacunas (Piek et al. 2008; Tan et al. 2012).

Las razas mas afectadas son: Cocker Spaniel Inglés, Viejo Ovejero Inglés, Poodle, Springer
SpanielInglés, Maltés, Vizslas Hangaro y Airedale Terrier (Piek et al. 2008; McAlees 2010; Swann
& Skelly 2011). La prevalencia es mayor en hembras enteras, que son mas susceptibles durante
el estro y la lactancia (Ishihara et al. 2010; McAlees 2010; Swann & Skelly 2011). Las edades de
presentacion van desde 7 meses a 14 anos, con 6 ainos como media (McAlees 2010).

Los signos clinicos incluyen: letargia, inapetencia, pigmenturia, taquicardia, mucosas palidas,
fiebre, leucocitosis con desviacién a la izquierda, monocitosis, ictericia, trombocitopenia y
petequias (Piek etal. 2008; Swann & Skelly 2011). Ademas, induce un estado de hipercoagulacion
durante el periodo de hem6lisis aguda, que favorece una alta mortalidad en las primeras dos
semanas de internamiento (Weiss & Brazzell 2006; Mitchell et al. 2009; Piek et al. 2011).

EL diagnéstico incluye la prueba de aglutinacion positiva directa (PAPD), deteccién de
esferocitosis marcada y autoaglutinacién. Sin embargo, estos métodos no distinguen entre
AHIC primaria o secundaria (Piek et al. 2008).

El tratamiento incluye el restablecimiento y mantenimiento de la perfusion tisular con
fluidos cristaloides y terapia inmunosupresora mediante glucocorticoides (Giger 2005; Piek
et al. 2008). Las transfusiones sanguineas representan un riesgo potencial (Giger 2005). No
se recomienda la aplicacién de anticoagulantes a menos que haya evidencia de coagulacion
intravascular (Giger 2005).

Se reporta el manejo y evolucion clinica de un caso de AHIC en una hembra entera, Pastor
Australiano de 7 anos. Este reporte se consider6 pertinente por la inespecificidad de los
signos clinicos asociados con la AHIC, que pueden ser confundidos con patologias infecciosas
como la erliquiosis.

CASO CLiNICO

Historia

EL 2 de junio del 2012 (02/06) se recibid, en el Hospital de Especies Menores y Silvestres de
la Universidad Nacional (HEMS) un canino, Pastor Australiano, hembra entera de 7 afios. La
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paciente ingresé remitida con la indicacidn de realizar una segunda transfusion sanguinea
y un diagnéstico presuntivo de erliquiosis canina aguda.

La anamnesis incluyé inapetencia, decaimiento y debilidad, pero estado alerta y un cuadro
de vomito aislado, tres dias antes de su internamiento. Mes y medio previo a su ingreso en
el HEMS, el médico remitente realiz6 una primera transfusion y preescribié dos meses de
doxiciclina, con base en el diagn6stico presuntivo. Ante el continuo deterioro de la paciente,
pese al tratamiento, el médico remitente optd por recomendar, a la propietaria, realizar una
segunda transfusion en el HEMS.

Examenes hematolégicos, realizados en un laboratorio externo, reportaron un hematocrito
(Htc) de 7%, y autoaglutinacién, hallazgo sefialado como compatible con anemia hemolitica
autoinmune por dicho laboratorio.

Examenes, tratamiento y evolucién

El examen objetivo general, realizado cuando ingresé al HEMS, mostré: mucosas ictéricas,
37.8°C de temperatura, frecuencia cardiaca (FC) en 168 latidos por minuto (lpm), pulso
de 160 lpm, jadeo, actitud alerta y debilidad generalizada. En vista de las anormalidades
reportadas en el examen de sangre del laboratorio externo, se recomendé no efectuar la
transfusion y realizar una evaluacioén adicional.

Se realizé6 un hemograma en el HEMS, en un equipo automatizado marca Abaxis Vetscan
HM2®, que mostro: Htc en 5%, trombocitopenia y leucocitosis marcada. Ante los hallazgos
clinicos y hematoloégicos, se propuso anemia hemolitica, como diagnéstico presuntivo. Por
tanto, la doxiciclinay la transfusion fueron suspendidas, pues se podria exacerbar el cuadro
hemolitico de la paciente.

Se instaurd terapia de fluidos, con soporte de aminoacidos y dextrosa; terapia, con
dexametasona intravenosa, 0.4 mg/Kg cada 24 horas.

Durante los primeros seis dias de hospitalizacion, la paciente sufrié postracién. Se mantuvo
inapetente, y desarrollé taquipnea. La terapia se enfoco, en este momento, en tres aspectos:
(i) mantener la perfusion tisular, (ii) dar el soporte vital adecuado v (iii) disminuir la reaccién
inmune. La perfusion tisular se control6 mediante la terapia de fluidos con cristaloides
isotonicos. El soporte vital se logré con el aporte de vitaminas, minerales y dextrosa, junto
con los cristaloides y con la alimentacion asistida. La paciente respondié, de manera poco
entusiasta, a la alimentacién asistida. Cuando un paciente no come por su cuenta o no es
factible la alimentacion asistida (por la reaccion del paciente o por patologias que impidan
este proceso), lo recomendable es aplicar una sonda de alimentacién (Eirman & Michel 2009).
No obstante, ante un Htc tan bajo, se consideré6 muy elevado el riesgo anestésico en esta
paciente (necesario para colocar dicha sonda), por lo cual, no se realiz6 este abordaje. El tercer
aspecto (disminuir la reaccién inmune) se logré con la administracién de dexametasona.

Al dia siete de internamiento, la paciente aceptd pequenas cantidades de alimento, por lo cual
se cambié el tratamiento inmunosupresor a prednisolona oral, dosis 1.5 mg/Kg cada 24 horas.
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La evolucion de la paciente, durante su internamiento, fue controlado mediante evaluacion
hematolégica, realizada en el Laboratorio de Analisis Clinicos de la Escuela de Medicina
Veterinaria (cuadro 1). Dado que la propietaria insistié en la posibilidad de una transfusién,
se realizaron tres pruebas de compatibilidad, en tres ocasiones diferentes, con el fin de
hallar un donador potencial. Los resultados, en todas las ocasiones, incluyeron severa
leucocitosis, suero ictérico, esferocitosis y autoaglutinaciéon, por lo que no se logré
determinar la compatibilidad con el donador.

Cuadro 1. Valores hematolégicos de la paciente durante su internamiento en el HEMS.

FECHA
PARAMETRO Unidad

02/06 ¢ 04/06 07/06 10/06 15/06 22/06
Hematocrito % 5.0 4.5 4.7 8.8 12.4 26.8
Hemoglobina g/dL b.4 3.6 4.2 3.8 6.1 8.0
C.H.CM.t g/dL 85.9 80 89.4 57.5 49.2 29.8
C. plaquetas cel/uL 98 133 217 244 783 888
C. Leucocitos cel/uL 39540 65 260 65 470 40 080 54 940 26720
N. Bandas cel/uL 0] (0] 0 0 0 0]
Neutréfilos cel/uL 32370 46 820 49 160 29 410 42520 24030
Basofilos cel/uL 60 110 110 60 230 90
Eosinéfilos cel/uL 540 690 420 210 240 80
Linfocitos cel/uL 3980 11 430 11 800 8 420 8 400 1 390
Monocitos cel/uL 2590 6210 3980 1980 3550 1130

t Concentracién de hemoglobina corpuscular media
¥ Evaluacién al ingreso al HEMS, en equipo automatizado Abaxis Vetscan HM 2

El décimo dia de internamiento (11/06), la paciente ingiri6 mayor cantidad de alimento; se
observé mejoria en los valores hematolégicos (evaluados el dia previo) y en los parametros
fisiolégicos (Cuadros 1y 2).

Con base en el dltimo resultado de hematologia, el dia 15/06, y la mejoria clinica observada,
la paciente se dio de alta. Se indic6 continuar la terapia con prednisolona durante los 15
dias siguientes. Una semana después de la salida de la paciente (22/06), regres6 al HEMS
para seguimiento. Los resultados del hemograma evidenciaron un aumento considerable
del Htc y una disminucién importante en el conteo de células blancas (Cuadro 1).
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Cuadro 2. Evolucion de algunos parametros fisiologicos de la paciente durante los primeros 10 dias
de internamiento en el HEMS

Fecha Parametro
Estado general Frec. cardiaca (ltm) Frec. resp (rpmt) Pulso (ltm)
02/06 Decaimiento 160 Jadeo 160
03/06 Decaimiento 160 60 160
04/06 Decaimiento 180 96 180
05/06 Decaimiento 160 80 160
06/06 Decaimiento 140 90 140
07/06 Decaimiento 130 80 130
08/06 Decaimiento 140 60 140
09/06 Leve mejoria 130 56 130
10/06 Alerta 120 48 120
11/06 Alerta 128 44 128

tFrecuencia respiratoria, rpm= respiraciones por minuto

Se recomend6 seguir con la terapia inmunosupresora y se establecié una segunda cita de
seguimiento para 15 dias después; sin embargo, no se presentd. Se continud verificando el
estado general de la paciente via telefonica, en tres ocasiones posteriores, reportandose la
condicién como muy adecuada. Se indicé suspender la terapia inmunosupresora al cumplir
los dos meses, desde su inicio.

EL altimo reporte, de la condicién de la paciente, fue en febrero de 2013, en el cual la
propietariaindicé que la condicion de la perra era normal, sin recidiva ni efectos secundarios
evidentes causados por la enfermedad o el tratamiento.

Discusion

Este caso se manej6 con base en un diagnostico presuntivo, establecido inicialmente con los
datos aportados por la propietaria, el laboratorio externo y los hallazgos clinicos al recibir
la paciente; y, posteriormente, mediante la evolucion y respuesta favorable a la terapia
seleccionada. Los hallazgos laboratoriales de las pruebas subsiguientes (esferocitosis,
hemoaglutinaciéon, anemia, ictericia y leucocitosis severa) apoyaron este diagnéstico
presuntivo. A pesar de esto, es importante acotar que no se solicité la prueba de PAPD,
la cual hubiera dado mayor seguridad al diagndstico; sin embargo, el reporte repetido de
autoaglutinacion, por parte del Laboratorio de Analisis Clinicos, respaldé el diagnéstico.
Es importante senalar que son pocas las causas de anemia que inducen esferocitosis y
aglutinacion repetidamente, como en este caso; la esferocitosis en si es un hallazgo que
comlinmente orienta a un origen inmune, aunque no puede diferenciar entre mecanismos
primarios y secundarios. Segun la literatura, la causa mas frecuente de la aparicion de
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estos dos hallazgos es la anemia hemolitica autoinmune, lo cual refuerza el diagnéstico
presuntivo (Miller 2009).

La anemia, en casos de AHIC, se debe a la fagocitosis de eritrocitos completos por parte
de los macré6fagos, principalmente en el bazo; estos también pueden remover parte de la
membrana, formando esferocitos (Semple & Freedman 2006; Piek et al. 2008; McAlees
2010). En este caso, se observé tanto anemia como esferocitosis, la cual se considera
caracteristica de la AHIC, aunque se puede encontrar en otras patologias como la infeccion
por Babesia gibsonii o la intoxicacion por cinc (Couto 2009).

En casos de AHIC, el mantenimiento de la perfusion tisular con fluidos cristaloides es
importante, aunque puede disminuir mas el Htc. Si esto induce signos de hipoxia tisular, se
puedeusarunatransfusiondeeritrocitosempacados.Lastransfusionesrepresentanunriesgo
potencial, y la presencia de autoaglutinacién dificulta seriamente la tipificacion sanguinea
y las pruebas de reaccion cruzada, por ello se recomienda usar sangre negativa para DEA-
1.1 (el grupo sanguineo mas antigénico). Si no se dispone de esta sangre, se puede utilizar
oxiglobina (Giger 2005). En este caso, se considerd que realizar una transfusion sanguinea
representaba un riesgo alto, pues no se contaba con el tipo de sangre recomendada. A
pesar del Htc sumamente bajo, en el momento del ingreso de la paciente al HEMS, se debe
considerar que la presentacion de la patologia inici6 un mes atras, sin que afectara la
movilidad de la perra, lo cual se consider6 un indicio de una anemia crénica compensada. A
pesar de que se discuti6 con la propietaria el plan terapéuticoy el riesgo de una transfusién,
ella insistié en buscar posibles donadores y realizar pruebas de compatibilidad. Todas las
pruebas indicaron incompatibilidad, principalmente por la autoaglutinacion evidente en la
sangre de la paciente, que evitd una correcta lectura de la prueba, tal como menciona la
literatura (Blais 2009; Giger 2009); por tanto, la transfusion no se realizé.

En estos casos, el soporte vital es de suma importancia, especialmente considerando que
la paciente presentaba inapetencia, lo cual podria agravar la anemia. A pesar de esto,
no se utilizé una sonda de alimentacion, pues en la condicién de la paciente (con el Htc
severamente disminuido), se consideré el riesgo anestésico inaceptablemente alto; por
ello, se optd por continuar la alimentacion asistida. Aunque la paciente opuso resistencia,
no se agitd indebidamente por este abordaje clinico.

Con el fin de reducir la respuesta autoinmune, se utiliza terapia inmunosupresora, con
glucocorticoides (prednisolona 1-2mg/Kg BID) como medicamento de primera eleccién
(Giger 2005; Piek et al. 2008). Los glucocorticoides interfieren con la funcién de los
macrofagos, con lo que disminuye la eliminacién de los eritrocitos. De forma alternativa, se
puede utilizar dexametasona (0.2-0.4mg/Kg BID) oral o parenteral. La respuesta a la terapia
se observa con un incremento o estabilizacion del Htc, reticulocitosis, disminucion de la
autoaglutinacién y pocos esferocitos (Giger 2005; Piek et al. 2008; Swann & Skelly 2011).

En este caso, la dexametasona se seleccion6 por su rapido efecto y por ser de uso
intravenoso, dado que la paciente se encontraba inapetente y, el uso de corticosteroides,
via oral, podria ocasionar mayor irritacion gastrica que su uso parenteral. Al inicio, el Htc
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de la paciente disminuy6 de 5% a 4.5%; luego incremento, gradualmente, hasta un valor
de 12.41%, el dia que se dio de alta (15/06). Asimismo, la leucocitosis disminuyé conforme
continué el tratamiento. El séptimo dia de tratamiento (9/06), se cambio el corticosteroide
a prednisolona; dado que la paciente empez6 a ingerir alimento por su propia cuenta. Otro
aspecto que influyo, en la decision de utilizar prednisolona, es que, comparativamente, esta
posee una menor toxicidad para terapias a largo plazo que la dexametasona. La paciente
se envio a la casa, con prescripcidon de prednisolona, protectores gastricos y antiacidos,
logrando una evolucién muy satisfactoria.

En conclusién, es importante incorporar a la AHIC como un diagnéstico diferencial en casos
de anemia que debe ser descartado, principalmente si se considera necesaria la realizacion
de trasfusiones sanguineas. Idealmente, se debe utilizar la prueba de aglutinacion directa;
sin embargo, el cuadro clinico puede orientar hacia un diagnéstico presuntivo, que se
confirma mediante la respuesta a la terapia, como ocurrié en este caso.
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