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RESUMO 

A anemia é diagnosticada frequentemente na rotina laboratorial veterinária e a 
manifestação varia com a gravidade dos sinais clínicos, sendo originada por diversas 
doenças. O ferro é essencial para o funcionamento do organismo, participa da 
eritropoiese. O hemograma é utilizado no diagnóstico, mas os parâmetros do ferro 
também são importantes na avaliação das anemias, entretanto, não é uma realidade na 
rotina laboratorial veterinária. Os kits não são específicos para as diferentes espécies e os 
valores de referência são escassos. Os valores de referência do metabolismo do ferro, para 
gatos saudáveis e anêmicos, são limitados. Os objetivos do presente estudo foram 
estabelecer os valores de referência para os parâmetros do ferro em gatos saudáveis e 
avaliar o metabolismo do ferro em gatos com anemia por doença inflamatória; 
adicionalmente, foram avaliados os neutrófilos tóxicos em gatos e a correlação com as 
doenças sistêmicas. O presente trabalho foi dividido em três capítulos: o primeiro capítulo 
é “Revisão sobre o metabolismo do ferro em mamíferos”. O segundo capítulo é a análise 
dos parâmetros do ferro em gatos saudáveis e anêmicos por doença inflamatória, com o 
objetivo de verificar o comportamento do ferro nesses pacientes e seu auxílio na rotina 
médica veterinária, sendo intitulado: “Anemias por doenças inflamatórias em gatos e o 
metabolismo do ferro”. O terceiro capítulo aborda as alterações morfológicas 
citoplasmáticas e nucleares em neutrófilos de gatos com doenças inflamatórias 
sistêmicas, com o objetivo de correlacionar o grau e a quantidade de neutrófilos tóxicos 
e o diagnóstico clínico dos pacientes e é intitulado “Neutrófilos tóxicos em gatos com 
doenças sistêmicas e seu prognóstico”. 
 
Palavras-chave: gatos anêmicos, ferro, ferritina, transferrina. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



ABSTRACT  

Anemia is frequently diagnosed in the veterinary laboratory routine and its manifestation 
varies with the severity of clinical signs, originating from several diseases. Iron is 
essential for the body's functioning; it participates in erythropoiesis. The measurement of 
iron and complete blood count is important in the assessment of anemia. The evaluation 
of iron, ferritin and transferrin parameters in the veterinary routine is not a reality because 
commercial kits are not specific for different species. Reference values are scarce for 
healthy and anemic cats. The objectives of this study were to establish reference ranges 
for iron parameters in healthy cats and to evaluate iron metabolism in cats with anemia 
due to inflammatory disease; additionally, toxic neutrophils in cats and their correlation 
with systemic diseases were evaluated. This work was developed and divided into three 
chapters. The first chapter is a literature review, entitled: “Review on iron metabolism in 
mammals”. The second chapter deals with the analysis of iron parameters in healthy and 
anemic cats due to inflammatory disease, to verify the behavior of iron in these patients 
and how it helps in the veterinary medical routine, entitled: “Anemias due to 
inflammatory diseases in cats and metabolism of iron”. The third chapter addresses the 
cytoplasmic and nuclear morphological changes in neutrophils from cats with systemic 
inflammatory diseases, with the objective of correlating the degree and number of toxic 
neutrophils and the clinical diagnosis of patients and is entitled "Toxic neutrophils in cats 
with systemic and your prognosis”. 
 
Keywords: anemic cats, iron, ferritin, transferrin. 
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1 INTRODUÇÃO GERAL 

O ferro é um elemento essencial para todas as células do organismo e tem funções 

importantes no metabolismo celular. Estas funções são o transporte de oxigênio e 

eritropoiese, no metabolismo energético, na síntese do DNA e nas respostas imunes.  Nos 

mamíferos 75% do ferro encontram-se nas células eritróides, na molécula da 

hemoglobina, por isso alterações na concentração deste mineral podem ocasionar 

alterações hematológicas importantes (BOHN, 2013).     

A anemia devido a doença inflamatória é secundária a inflamação. É considerada 

moderada, normocítica e normocrômica e não regenerativa. Normalmente está associada 

a vários distúrbios crônicos, incluindo doenças infecciosas, inflamatórias, 

imunomediadas e neoplásicas. Este tipo de anemia também tem sido chamado de anemia 

de doença crônica (CHIKAZAWA & DUNNING, 2016).  

As causas de anemias em gatos são variadas, como as causadas pelo vírus da 

imunodeficiência felina (FIV), vírus da leucemia felina (FeLV), por hemoparasitas, 

doença renal crônica, doença intestinal inflamatória, peritonite infecciosa felina (PIF), 

pancreatite, entre outras (CHIKAZAWA & DUNNING, 2016).  

Os três principais mecanismos patológicos envolvidos na anemia por doença 

inflamatória são: diminuição da sobrevida das hemácias, falha da medula óssea em 

aumentar a produção das hemácias para compensar o aumento de sua demanda e distúrbio 

da mobilização do ferro de depósito do sistema mononuclear fagocitário (CANÇADO & 

CHIATTONE, 2002; GRIMES & FRY,2015).   

 Doenças envolvendo alterações na concentração sérica do ferro podem estar 

associadas ao excesso ou diminuição da sua biodisponibilidade no organismo, causando 

alterações no conteúdo corporal total do ferro. A falta de ferro disponível, mesmo com 

reservas corporais adequadas, está associada a processos inflamatórios. Esse mecanismo 

funciona como “protetor” diminuindo nutrientes essenciais para agentes infecciosos, 

resultando em má absorção de ferro sérico e sequestro do ferro, armazenado nos 

macrófagos, como consequência a baixas concentrações de ferro circulantes, gerando a 

deficiência funcional do ferro que contribui para o desenvolvimento de anemia (BOHN, 

2013). 

A inflamação sistêmica também altera os leucócitos, podendo ocasionar o 

aumento da demanda de neutrófilos e alterações tóxicas, gerando uma maturação e 

liberação rápida na circulação. A consequência desta resposta é a persistência de 

características imaturas no citoplasma de neutrófilos como: basofilia, corpúsculo de 
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Döhle, granulação tóxica, vacuolização, e alterações morfológicas como: neutrófilos 

gigantes (SCHNELLE & BARGER, 2012).       

A quantidade e o tipo de toxicidade dos neutrófilos parecem estar associados com 

a severidade da doença e dos sinais clínicos em cães e gatos, ou seja, quantidade leve a 

moderada de neutrófilos tóxicos sugere prognóstico melhor (AROCH et al., 2005).  

Estudos sobre o metabolismo do ferro são limitados na literatura veterinária; 

faltam informações sobre os parâmetros do ferro em gatos saudáveis e com anemia; isso 

ocorre pela indisponibilidade de reagentes específicos veterinários para análise desses 

parâmetros.  

Os objetivos do presente estudo foram avaliar o comportamento do metabolismo 

do ferro nos gatos com anemia por inflamação devido a diferentes causas, como doença 

renal crônica, neoplasias, doenças infecciosas e hormonais e estabelecer valores de 

referência dos parâmetros do ferro em gatos saudáveis. 

O presente trabalho foi desenvolvido e dividido em três capítulos. O primeiro 

capítulo é intitulado: “Revisão sobre o metabolismo do ferro em mamíferos”. O segundo 

capítulo, com o título “Anemias por doenças inflamatórias em gatos e o metabolismo do 

ferro” compreende a análise dos parâmetros do ferro em gatos saudáveis e em gatos com 

anemia por doença inflamatória. O terceiro capítulo “Neutrófilos tóxicos em gatos com 

doenças sistêmicas e seu prognóstico”, descreve as alterações em neutrófilos de gatos 

com doenças inflamatórias sistêmicas, e correlaciona o grau e a quantidade de neutrófilos 

tóxicos com o diagnóstico clínico. 

 

1.1 HIPÓTESES  

Há melhora da anemia e das alterações hematológicas na resolução da inflamação. 

O conhecimento sobre a cinética do ferro auxilia na avaliação e monitoramento de gatos 

com anemia por doença inflamatória. 

O aumento do número de neutrófilos tóxicos em gatos indica pior prognóstico. 
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1.2 OBJETIVOS 

 

1.2.1 Objetivo Geral 

Avaliar as alterações hematológicas e a cinética do ferro em pacientes com anemia por 

doença inflamatória. 

1.2.2 Objetivos Específicos 

1 - Estabelecer a cinética do ferro em gatos com anemia de diferentes etiologias e em 

gatos saudáveis.  

2 - Avaliar a resposta da medula óssea em gatos com anemia por doença inflamatória, por 

contagem de reticulócitos.  

3 - Estabelecer as alterações no eritrograma, leucograma e bioquímica sérica de gatos 

com doenças inflamatórias.  

4 - Correlacionar o grau e a quantidade de neutrófilos tóxicos com o diagnóstico clínico 

dos pacientes e prognóstico.  

5 - Estabelecer os tipos de alterações tóxicas presentes nos neutrófilos nas doenças 

inflamatórias. 
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2 CAPÍTULO 1:  TÓPICOS SOBRE O METABOLISMO DO FERRO EM 

MAMÍFEROS. 

 

RESUMO 

O ferro é um elemento mineral essencial para as células do organismo com 

importantes funções no metabolismo dos mamíferos como no transporte de 

oxigênio, metabolismo energético, síntese de DNA e na eritropoiese. O 

fornecimento do ferro é determinado a partir de três fontes: absorção intestinal, 

reciclagem das hemácias senescentes e do ferro armazenado no fígado. No 

organismo pode ser dividido em três grupos: transporte, funcional e 

armazenamento. A fração do ferro transportada é ligada a proteína plasmática 

transferrina, o estoque corpóreo total de ferro é refletido pela ferritina. A 

sobrecarga de ferro é tóxica para as células causando lesão oxidativa no DNA, 

resultando em lesões e morte celular. Alguns distúrbios relacionados à regulação 

do ferro podem gerar alterações clínicas importantes, sendo a anemia a principal 

manifestação. Neste capítulo foi realizada uma revisão sobre o metabolismo do 

ferro em mamíferos, abordando os tópicos sobre sua formação e regulação 

corporal, cinética (transporte, funcional e armazenamento), sobrecarga e avaliação 

do metabolismo (ferro sérico, ferritina, transferrina e capacidade de ligação do 

ferro). 

 
Palavras-chave: anemia, eritropoiese, ferritina e transferrina. 
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ABSTRACT 

Iron is an essential mineral for the body's cells with important functions in mammalian 

metabolisms, such as oxygen transport, energy metabolism, DNA synthesis and 

erythropoiesis. Iron supply is obtained from three sources: intestinal absorption, recycling 

of senescent erythrocytes, and iron stored in the liver. In the organism, iron can be divided 

into three groups: transport, functional and storage. The fraction of transported iron is 

bound to the plasma protein transferrin and the total body iron store is reflected by ferritin. 

Iron overload is toxic to cells, causing oxidative damage to DNA and resulting in cell 

injury and death. Some disorders related to iron regulation may lead to variety of clinical 

changes, anemia being the most important. In this chapter, a review of iron metabolism 

in mammals was carried out. Topics on body formation and regulation, iron kinetics 

(transport, functional and storage), overload and assessment of ferric metabolism (serum 

iron, ferritin, transferrin and binding capacity) were discussed. 

 

Keywords: anemia, erythropoiesis, ferritin, transferrin. 
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2.1 INTRODUÇÃO 

 

O ferro é um elemento essencial usado por todas as células do organismo, 

possuindo importantes funções no metabolismo dos mamíferos; estas funções estão 

envolvidas no transporte de oxigênio e eritropoiese, metabolismo energético, síntese do 

DNA; e respostas imunes. As células do organismo necessitam de uma quantidade 

suficiente de ferro para satisfazer suas necessidades e sua regulação é estritamente 

controlada (BOHN, 2013). O fornecimento de ferro às células do organismo provém de 

três principais fontes: absorção intestinal, reciclagem das hemácias senescentes e do ferro 

armazenado no fígado (OLVER et al., 2010). 

A regulação do ferro corporal pela dieta ocorre através da absorção pelos 

enterócitos na porção proximal no duodeno, controlada pelo hormônio regulador de ferro 

hepcidina (BOHN,2013). O ferro é estabilizado sob a forma férrica pela acidez do 

conteúdo gástrico e a ação do Citocromo B duodenal apical reduz o ferro férrico (Fe3+) 

em ferro ferroso (Fe2+) (OLVER et al., 2010, PANTOPOULOS, 2012).  

Os mamíferos não possuem uma via fisiológica para excreção de ferro, a 

homeostase do ferro corpóreo é regulada pelo nível de absorção (PAPANIKOLAOU & 

PANTOPOULOS, 2004). A sobrecarga de ferro é tóxica para as células causando lesão 

oxidativa no DNA, por meio da reação de Fenton, produzindo radicais hidroxilas, 

resultando em lesões e morte celular (PANTOPOULOS, 2012). Distúrbios 

correlacionados a ingestão, perda ou regulação do ferro podem gerar alterações clínicas, 

algumas graves ou até mesmo fatais, sendo a anemia a manifestação mais importante 

(GROTTO, 2008; MCCOWN e SPECHT, 2011). Determinadas doenças alteram o 

metabolismo do ferro no organismo, como por exemplo a doença inflamatória, neoplasia, 

infecções entre outras (CHIKAZAWA et al., 2013). 

A fração do ferro  transportada se liga a proteína plasmática transferrina e 

corresponde a 1% do ferro total, a maior parte total de ferro corpóreo é encontrada no 

grupo heme, como hemoglobina dentro das hemácias, mioglobina dos músculos e em 

quantidades menores em enzimas e corresponde a fração funcional do ferro e uma 

quantidade significativa de ferro corpóreo também poder armazenada dentro de 

hepatócitos e macrófagos  do sistema de fagocitário mononuclear  na forma de ferritina e 

hemossiderina (HARVEY, 2008; MCCOWN e SPECHT, 2011; BOHN,2013).  
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2.1.1 Ferroportina 

 

A ferroportina exporta o ferro celular, localizando-se principalmente na superfície 

de diversas células como enterócitos intestinais, macrófagos, hepatócitos e células da 

placenta (GROTTO,2008; CHIKAZAWA & DUNNING, 2016). O ferro externalizado 

pela ferroportina está na forma ferrosa (PAPANIKOLAOU & PANTOPOULOS, 2004). 

 

2.1.2 Hepcidina 

 

A hepcidina é um peptídeo produzido no fígado que circula pelo plasma e regula 

a concentração do ferro extracelular (absorção do ferro da dieta, na reciclagem das 

hemácias, e no movimento de ferro armazenado dos hepatócitos (NEMETH et al., 2004). 

Em processos inflamatórios a produção da citocina inflamatória interleucina-6 (IL-6), 

induz o aumento da produção de hepcidina, que resulta na internalização e degradação da 

ferroportina em macrófagos, enterócitos duodenais e hepatócitos, retendo o ferro nas 

células tornando-o indisponível no plasma (PAPANIKOLAOU & PANTOPOULOS, 

2004; GANZ & NEMETH,2006).  

 

2.1.3 Concentração sérica do ferro 

 

A avaliação do metabolismo do ferro é realizada pela análise bioquímica 

quantitativa do soro, mensurando-se o ferro transportado e estocado no organismo. O 

método utilizado para a determinação da concentração sérica do ferro é o colorimétrico, 

as amostras devem ser cuidadosamente manipuladas para evitar a contaminação pelo 

ferro presente no ambiente e deve-se evitar amostras com moderada a acentuada 

hemólise, pela presença da hemoglobina que interfere no teste colorimétrico. (WEISS, 

2010; ANDREWS, 2010).  A concentração sérica do ferro não é um reflexo preciso dos 

estoques de ferro corporal, ou seja, pode-se ter uma diminuição do ferro sérico em 

doenças inflamatórias, nas deficiências por ferro e na aceleração da eritropoiese (WEISS, 

2010; BOHN, 2013). O aumento sérico do ferro pode ser observado nas anemias 

hemolíticas, diseritropoiese, anemia hipoplásica, anemia aplástica e na sobrecarga de 

ferro (ANDREWS, 2010). 
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 2.1.4 Ferritina sérica  

A ferritina é uma proteína produzida pelo fígado. Em humanos, reflete o estoque 

corpóreo total de ferro (ALENCAR et al., 2002). A apoferrina é uma fração protéica, que 

ligada ao complexo forma a apoferrina-ferro constituindo a ferritina que é forma solúvel 

de armazenamento do ferro. A hemossiderina corresponde à forma degradada da ferritina, 

permitindo a formação de agregados de ferro (GROTTO,2008). 

A ferritina é considerada uma proteína de fase aguda positiva, portanto, sua 

concentração sérica aumenta nos processos inflamatórios. Concentração de ferritina 

sérica abaixo do intervalo de referência indica deficiência de ferro; nas concentrações 

séricas acima do intervalo de referência pode estar associado a sobrecarga de ferro ou 

inflamação (BOHN, 2013). Para a determinação da ferritina sérica em humanos podem 

ser utilizadas algumas técnicas com reações por anticorpos, incluindo, 

imunoturbidimetria, radioimunoensaio, ELISA e quimioluminescência. (PIRES et al., 

2011). 

 

 2.1.5 Transferrina sérica  

 

No plasma o ferro é liberado principalmente a partir dos enterócitos ou 

macrófagos reticuloendoteliais, sendo capturado e transportado até os tecidos através da 

transferrina (WANG & PANTOPOULOS, 2011). O ferro liga-se ao receptor específico 

da transferrina 1(TfR1) (PAPANIKOLAOU & PANTOPOULOS, 2004). A transferrina 

é uma proteína de fase aguda negativa, ou seja, diminui com processos inflamatórios. Nas 

concentrações séricas acima do intervalo de referência pode estar associada à deficiência 

de ferro ou doença hepática crônica. (BOHN, 2013). 

 

 2.1.6 – Capacidade de Ligação do Ferro  

 

A capacidade de ligação de ferro (UIBC) em combinação com o ferro sérico é 

uma ferramenta de diagnóstico eficaz para detecção das várias doenças envolvendo ferro. 

A soma do UIBC e do ferro sérico fornecem o valor da capacidade de fixação do ferro 

total (TIBC). TIBC representa a concentração máxima de ferro que as proteínas séricas 

são capazes de ligar (ANDREWS, 2010). 
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A seguir está ilustrada a regulação sistêmica do ferro no organismo (Figura 1). 
 
 

Figura 1: Esquema sobre a regulação sistêmica do ferro no organismo. 
 

Fonte: PANTOPOULOS, 2012. 
 

Na literatura veterinária brasileira há poucos estudos relacionados aos parâmetros 

do ferro, com foco principal em cães, já em gatos o tema citado é ainda mais escasso. Os 

objetivos do presente estudo foram revisar a cinética do ferro em mamíferos; estabelecer 

valores de referência para os parâmetros do ferro em gatos saudáveis; avaliar os 

parâmetros do ferro (ferritina, transferrina, ferro sérico e capacidade de ligação do ferro) 

em gatos anêmicos. 
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3 CAPÍTULO 2: ANEMIAS POR DOENÇAS INFLAMATÓRIAS EM GATOS E 
O METABOLISMO DO FERRO 

 

RESUMO:  

A anemia secundária à inflamação é considerada moderada, normocítica e 

normocrômica e não regenerativa. Normalmente está associada a vários distúrbios 

crônicos, incluindo doenças infecciosas, inflamatórias, imunomediadas e neoplásicas. Os 

objetivos do estudo foram determinar os valores de referência para ferro sérico, ferritina, 

transferrina e capacidade de ligação do ferro em gatos saudáveis; avaliar o metabolismo 

do ferro em gatos com anemia por doenças inflamatórias, como na doença renal crônica, 

insuficiência renal aguda, neoplasias, doenças infecciosas e hormonais. Os gatos foram 

classificados em grupos: G1 = controle, gatos clinicamente saudáveis (60) e G2 = gatos 

anêmicos (48). No G2 os gatos foram separados em subgrupos: doenças infecciosa, 

metabólica, traumática/anatômica, neoplásica e neoplásica associada a doença infecciosa. 

Foram realizadas análises hematológicas e exames bioquímicos para estabelecer os 

valores de referência do metabolismo do ferro em gatos saudáveis e avaliar o seu 

comportamento em gatos anêmicos. A metodologia realizada para estabelecer e avaliar o 

metabolismo do ferro em ambos os grupos foi o colorimétrico e imunoensaio 

turbidimétrico com reagentes da linha humana. No G1 os resultados obtidos para os 

intervalos de referência foram: ferro = 61,8 a 217,8 μg/dL, ferritina = 17,7 a 109,4 ng/mL, 

transferrina = 77,9 a 368,2 mg/dL e capacidade de ligação do ferro = 174,8 a 423,9 mg/dL. 

No grupo (G2) verificou-se variação nos valores do ferro sérico, sendo elevados de 218,6 

a 366,8 μg/dL nas doenças infecciosas. Na transferrina sérica observou-se valores 

elevados de 376,3 a 614,6 mg/dL nas doenças infecciosas, metabólicas e 

traumáticas/anatômicas. Na ferritina verificou-se o aumento sérico 153,5 ng/mL em um 

paciente com doença renal crônica. As principais causas da anemia nos gatos foram as 

doenças infecciosas, seguida pelas doenças metabólicas. Os resultados obtidos na 

avaliação do metabolismo do ferro nos pacientes anêmicos evidenciam a necessidade da 

avaliação desses parâmetros no auxílio para o tratamento e suplementação com o mineral. 

 
Palavras-chave: capacidade de ligação do ferro, ferritina, gatos, transferrina. 
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ABSTRACT  

 

Anemia of inflammation is considered moderate, normocytic and normochromic and non-
regenerative. It is usually associated with a variety of chronic disorders, including 
infectious, inflammatory, immune-mediated, and neoplastic diseases. This study aimed 
to determine reference parameters for serum iron, ferritin, transferrin, iron-binding 
capacity in healthy cats; evaluate iron metabolism in cats with anemia caused by 
inflammatory diseases, such as chronic kidney disease, acute kidney failure, neoplasms, 
infectious and hormonal diseases. Cats were divided into groups: G1= healthy (60) and 
G2= anemic (48). In G2, cats were separated into groups: infectious, metabolic, 
traumatic/anatomical, neoplastic, and neoplastic associated with infectious disease. 
Hematological analyzes and biochemical tests were performed to determine reference 
values for iron metabolism in healthy cats and to evaluate their behavior in anemic cats. 
The methodology used to determine and evaluate iron metabolism in both groups was the 
colorimetric and turbidimetric immunoassay with human line reagents. n G1, the results 
obtained for the reference intervals were: iron = 61.8 to 217.8 μg/dL, ferritin = 17.7 to 
109.4 ng/mL, transferrin = 77.9 to 368.2 mg/dL and iron binding capacity = 174.8 to 
423.9 mg/dL. In the group (G2) there was variation in serum iron values, which ranged 
from 218.6 to 366.8 μg/dL in infectious diseases. In serum transferrin, high values from 
376.3 to 614.6 mg/dL were observed in infectious, metabolic and traumatic/anatomical 
diseases. In ferritin, there was a serum increase of 153.5 ng/mL in a patient with chronic 
kidney disease. The main causes of anemia in cats were infectious diseases, followed by 
metabolic diseases. The results obtained in the evaluation of iron metabolism in anemic 
patients show the necessity of evaluating these parameters to assist in the treatment and 
supplementation of the mineral. 
 

Keywords: iron binding capacity, ferritin, cats, transferrin. 
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3.1 INTRODUÇÃO  
 

As anemias são comuns na rotina veterinária. Em gatos as causas de anemia 

podem ser hemorrágicas, por hemólise ou diminuição da produção de hemácias 

(KORMAN et al., 2013). O ferro é um elemento essencial utilizado por todas as células 

do organismo, com importantes funções no metabolismo dos mamíferos, entre elas o 

transporte de oxigênio, eritropoiese, metabolismo energético, síntese do DNA, e resposta 

imune (GROTTO, 2008; BOHN, 2013).  

A anemia secundária à inflamação em gatos normalmente está associada a vários 

distúrbios crônicos, incluindo doenças infecciosas, inflamatórias, imunomediadas e 

neoplásicas. Este tipo de anemia é também denominado de anemia de doença crônica 

(CHIKAZAWA & DUNNING, 2016). Essa anemia envolve a hepcidina produzida 

principalmente no fígado e seu receptor ferroportina. A hepcidina é uma proteína de fase 

aguda do tipo II, e aumenta devido a resposta inflamatória e ação das citocinas 

principalmente a interleucina (IL-6) (GRIMES & FRY,2015).  

Os principais mecanismos patológicos envolvidos na anemia por doença 

inflamatória em gatos são: diminuição da sobrevida das hemácias, falha da medula óssea 

em aumentar a produção das hemácias para compensar o aumento de sua demanda e 

distúrbio da mobilização do ferro de depósito do sistema mononuclear fagocitário 

(GRIMES & FRY, 2015). 

A inflamação altera o metabolismo do ferro e diminui sua concentração 

plasmática (hipoferremia); em processos inflamatórios graves ou crônicos e desenvolve 

uma anemia normocítica normocrômica (GANZ & NEMETH, 2006). 

Em humanos os estudos sobre o metabolismo do ferro são mais abrangentes.  A 

falta de ferro disponível, mesmo com reservas corporais adequadas, está associada a 

processos inflamatórios. Esse mecanismo funciona como “protetor”, diminuindo 

nutrientes essenciais para agentes infecciosos, resultando em má absorção de ferro sérico 

e sequestro do ferro armazenado nos macrófagos, baixas concentrações de ferro 

circulantes, gerando a deficiência funcional do ferro que contribui para o 

desenvolvimento de anemia. (BOHN,2013). 

A transferrina é uma proteína de fase aguda negativa, que diminui com processos 

inflamatórios. A ferritina é considerada uma proteína de fase aguda positiva, portanto, 

sua concentração sérica aumenta com processos inflamatórios, ambas são sintetizadas 

pelo fígado (BOHN, 2013). Os valores dos parâmetros do ferro para gatos encontrados 
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na literatura citada por KANEKO et al (1997) foram:  ferro sérico (68,0 a 215,0 μg/dL), 

ferritina: (32 a 123 ng/mL), transferrina: (169 a 325 mg/mL). A metodologia utilizada 

para a análise do ferro e transferrina foi colorimétrica. Os kits comerciais de ferritina não 

estão disponíveis para animais. A avaliação da ferritina sérica pode ser realizada pelo 

Laboratório de Medicina Veterinária da Universidade Estadual do Kansas e a 

metodologia é espécie - específica.  

As informações são limitadas na literatura veterinária sobre dados que 

correlacionam e identificam o comportamento do metabolismo do ferro em gatos 

saudáveis e em gatos anêmicos com doenças inflamatórias, associando a resposta 

medular, avaliação eritrocitária e leucocitária. Desta forma, os objetivos do presente 

estudo foram: (1) determinar os parâmetros de referência para ferro sérico, ferritina, 

transferrina, capacidade de ligação do ferro em gatos saudáveis; (2) avaliar o metabolismo 

do ferro em gatos com anemia por doença inflamatória em diferentes enfermidades, 

incluindo doença renal crônica, falha renal aguda, neoplasias, doenças infecciosas e 

doenças hormonais.  

 

3.2 MATERIAL E MÉTODOS 

 

3.2.1 Comitê de ética 

O presente estudo foi aprovado pela Comissão de Ética no Uso de Animais 

(CEUA) do Setor de Ciências Agrárias da Universidade Federal do Paraná (UFPR), de 

acordo com o protocolo número o 037/2019 (ANEXO). 

 

3.2.2 Seleção de animais  

O presente estudo foi realizado no Laboratório de Patologia Clínica Veterinária 

da Universidade Federal do Paraná (UFPR), com gatos atendidos na rotina clínico-

cirúrgica e de especialidades do Hospital Veterinário (HV) da UFPR, na Clínica Mania 

de Gato, especialista no atendimento de felinos, em uma organização não governamental 

(Beco da Esperança).  

Foram selecionados para o estudo 108 gatos de ambos os sexos, com diferentes 

raças e faixas etárias (de 9 meses a 13 anos). Os gatos foram subdivididos em dois grupos: 

(G1) controle, com 60 gatos clinicamente saudáveis nos exames clínicos e laboratoriais 

(hemograma e perfil bioquímico). Grupo (G2): 48 gatos anêmicos, clinicamente doentes, 

machos e fêmeas, com raças diferentes e faixa etária entre 7 meses e 18 anos. 
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Os critérios de inclusão dos animais do grupo G1 consistiu em exames clínicos 

(escore corporal, frequência cardíaca e respiratória, temperatura corpórea e anamnese), 

laboratoriais (hemograma, bioquímica hepática e renal) com resultados normais e testes 

rápidos de ELISA para detecção dos Vírus da Leucemia Felina (FeLV) e Vírus da 

Imunodeficiência Felina (FIV) não reagentes. No hemograma, foi considerado normal 

valores do hematócrito: > 27% e hemoglobina > 8,0 g/dl. Os critérios de exclusão foram 

gatos em tratamento medicamentoso ou suplementado com ferro, gestação. 

Para os critérios de inclusão no grupo G2 foram realizados os mesmos exames 

descritos para o grupo de gatos saudáveis, além de outros exames complementares, de 

acordo com a suspeita clínica, como ultrassonografia, radiografia, exames citológicos, 

histológicos e contagem de reticulócitos. No hemograma, foram considerados anêmicos 

gatos com hematócrito ≤ 24% ou hemoglobina ≤ 8,0 g/dl. Os critérios de exclusão foram 

gatos em tratamento com suplementação de ferro e gestação. 

 

3.2.3 Coleta de dados 

Foram analisadas as fichas clínicas dos pacientes para obtenção de dados sobre: 

raça, sexo, idade, castração, acesso à rua, contactantes, vacinação, vermífugo, exames 

realizados, diagnóstico e evolução do paciente. A evolução foi realizada com o 

acompanhamento dos pacientes em que houve retorno ao hospital veterinário e alta 

clínica. 

 

3.2.4 Amostras 

As amostras foram coletadas de pacientes após a contenção física, por venopunção 

jugular, cefálica ou femoral e acondicionadas em tubos com anticoagulante (EDTA) para 

a realização do hemograma e sem anticoagulante para separação e obtenção do soro e 

realização das análises bioquímicas. O sangue total foi mantido refrigerado e a análise 

ocorreu dentro de 12 horas. O esfregaço sanguíneo foi confeccionado dentro de 2 horas 

após a coleta e a coloração realizada foi MGG.  Os tubos sem anticoagulantes foram 

centrifugados por 5 minutos a 5.000 rpm, os soros foram separados em microtubos e 

congelados a -20°C para realização dos parâmetros do ferro e avaliação hepática e renal. 

Os parâmetros do ferro não foram realizados em 14 amostras devido ao volume 

insuficiente de amostra ou presença de lipemia/ hemólise. 
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3.2.5 Análises Laboratoriais 

 
 

3.2.5.1 Hemograma  

 
 

Os parâmetros hematológicos: número de hemácias, concentração de 

hemoglobina, hematócrito, número de leucócitos totais e plaquetas foram realizados pelo 

analisador automático (BC-2800 Vet, Mindray®). A confirmação do hematócrito foi feita 

pela técnica de microhematócrito e a análise das proteínas plasmáticas foi realizada por 

refratometria. 

Nos esfregaços sanguíneos foram realizadas a contagem diferencial de leucócitos, 

contagem de plaquetas e análise de alterações morfológicas eritrocitárias e leucocitárias, 

em microscopia com a objetiva de 100X.  

 

            3.2.5.2 Contagem de Reticulócitos – Gatos anêmicos 

 
Para a realização da contagem de reticulócitos foram utilizadas as mesmas 

amostras de sangue total em EDTA para o hemograma e a análise ocorreu dentro de duas 

horas. Utilizou-se o reagente azul de cresil brilhante misturado ao sangue com EDTA na 

proporção 1:1, incubado em banho-maria por 15 minutos na temperatura de 37°C. Após, 

realizou-se a confecção da lâmina e a leitura microscópica. Para a leitura foram contados 

os reticulócitos agregados e pontilhados presentes no total de 1.000 hemácias com o 

resultado em porcentagem. Após a análise do resultado obtido classificou-se o grau de 

resposta medular (TVEDTEN, 2010). 

Tabela 1 - Grau de resposta medular de acordo com a porcentagem de reticulócitos, 
segundo - TVEDTEN (2010). 

Resposta Medular Reticulócitos 
Agregados (%) 

Reticulócitos 
Pontilhados (%) 

Não regenerativa 0-0,4 1-10 

Regeneração - leve 0,5-2 10-20 

Regeneração - moderada 3-4 20-50 

Regeneração - acentuada >5 >50 
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          3.2.5.3 Análises bioquímicas 

 

Para realização dos exames bioquímicos parâmetros do ferro, avaliação hepática 

e renal, as amostras de sangue foram coletadas em tubo sem anticoagulante, centrifugadas 

por 5 minutos a 3.000 rpm, para a separação do soro, armazenadas em microtubos e 

congeladas a -20°C. 

Os exames bioquímicos foram realizados por espectrofotometria, em Analisador 

Bioquímico Automático (BS-200, Mindray®) com os reagentes específicos para cada 

teste, sendo mensurados os seguintes parâmetros: Albumina - método verde Bromocresol, 

Alanina aminotransferase (ALT) - método cinético, fosfatase alcalina (FA) - método 

cinético, gama-glutamil transferase (GGT) - método cinético, ureia - método cinética UV, 

creatinina - método Cinético de Tempo Fixo (Colorimétrico), proteína total - método de 

Biureto, globulina (proteína total - albumina), ferro sérico - método colorimétrico 

utilizando Ferene, Transferrina - método de imunoturbidimetria , Capacidade do ligação 

de ferro (UIBC) - método de fotométrico - com ferene, Ferritina - método de 

imunoturbidimetria . Ao todo 31 análises bioquímicas foram excluídas para anular erros 

pré-analíticos como também amostras insuficientes para as análises dos exames 

bioquímicos. 

 

3.2.6 Análises Estatísticas 

 

Os dados foram analisados estatisticamente através dos programas GraphPad 

Prism versão 5.0 para Windows®. As comparações entre dois grupos foram feitas, através 

da Correlação e Regressão Linear para os gráficos e o programa Freeware Reference 

Value Advisor 2.1 para estatística descritiva e para os histogramas, que segue os conceitos 

estabelecidos pelo Comitê de Garantia de Qualidade e Padrões de Laboratório (QALS) 

da Sociedade Americana de Patologia Clínica Veterinária (ASVCP), as recomendações 

internacionais foram  atualizadas recentemente pela Federação Internacional de Química 

Clínica (IFCC) e o Instituto de Padrões Clínicos e Laboratoriais (CLSI) (GEFFRÉ et al, 

2011).  

Para a estatística descritiva foram utilizados métodos paramétricos dos dados da 

média, mediana, desvio padrão, mínimo, máximo. Os intervalos de referência para cada 

teste foram determinados usando teste não paramétrico com intervalo de confiança de 

90% por método de Bootstrap. Para o teste de normalidade foi usada a estatística de 
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Anderson-Darling para verificação da distribuição normal do valor de p. Os métodos de 

Tukey e Dixon-Reed foram usados para identificar e confirmar possíveis outliers 

(GEFFRÉ et al, 2011).  

Para a metodologia utilizada neste estudo foram seguidos os modelos de avaliação 

do metabolismo do ferro estabelecidos no estudo realizado por BAGGIO (2019), em cães. 

 

3.3 RESULTADOS E DISCUSSÃO 
 

A seguir estão apresentados os valores dos parâmetros do ferro para os gatos 

saudáveis - (G1) (Tabela 1). 
 

Tabela 2 - Valores dos parâmetros do ferro em gatos saudáveis - grupo G1. 
 Ferro Sérico 

(μg/dL) 

Ferritina 

(ng/mL) 

Transferrina 

(mg/dL) 

UIBC 

(mg//dL) 

N° de amostras (41) (45) (40) (46) 

Média 115,4 56,5 172,0 297,0 

Mediana 112,7 56,2 154,0 293,5 

Desvio padrão 31,8 23,3 78,9 62,5 

Mínimo 61,4 17,0 77,81 172,9 

Máximo 221,0 110,3 368,72 430,9 

Intervalo de referência  61,8-217,8 17,7 - 109,4 77,9 - 368,2 174,8 – 423,9 

 

A seguir estão os histogramas com os valores do metabolismo do ferro em gatos 

saudáveis (G1) (Figuras 2,3,4 e 5). 
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Figura 2. Histograma representando o ferro sérico do 
grupo (G1). 

A curva na cor rosa representa a distribuição normal, barras 
verticais na cor azul são os limites de referência, e as linhas 
pontilhadas representam os intervalos de confiança de 90%.  
 

Figura 3. Histograma representando a ferritina sérica 
do grupo (G1). 

A curva na cor rosa representa a distribuição normal, 
barras verticais na cor azul são os limites de referência, e 
as linhas pontilhadas representam os intervalos de 
confiança de 90%.  
 

                       
Figura 4. Histograma da transferrina sérica do grupo 
(G1) após transformação Box Cox. 

A curva na cor rosa representa a distribuição normal, 
barras verticais na cor azul são os limites de referência, e 
as linhas pontilhadas representam os intervalos de 
confiança de 90%.  
 

Figura 5. Histograma representando a capacidade 
de Ligação do Ferro (UIBC) do grupo (G1). 

A curva na cor rosa representa a distribuição normal, 
barras verticais na cor azul são os limites de referência, 
e as linhas pontilhadas representam os intervalos de 
confiança de 90%.  
 

Nos gatos saudáveis (G1) o ferro sérico variou de 61,8 a 217,8 μg/dL, semelhantes 

aos valores de referência citados por KANEKO et al. (1997), de 68,0 a 215,0 μg/dL. A 

metodologia utilizada foi a colorimétrica utilizando Ferene. Em estudos recentes 

realizados por NUNES (2019), que avaliou o estoque de ferro na medula óssea de gatos 

jovens, clinicamente saudáveis, e determinou os valores de referência do ferro sérico, a 

média do ferro sérico foi 79,6 μg/dL, variando de 36,9 a 147,0 μg/dL. Houve variação 
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dos resultados do presente estudo e o realizado por NUNES (2019). Uma das hipóteses 

poderia ser devido aos reagentes utilizados, de marcas diferentes com metodologias 

diferentes.   

No grupo G1 o intervalo de referência da ferritina sérica variou de 17,7 a 109,4 

ng/mL e o utilizado foi da marca Kovalent® de uso humano, que possui partículas de 

látex de poliestireno de tamanho uniforme revestidas com imunoglobulinas G de coelho 

anti-ferritina humana. Quando a amostra contendo ferritina é misturada com o reagente, 

ocorre uma nítida reação de aglutinação, sendo mensurada pela técnica de tubidimetria. 

ANDREWS et al. (1994) em estudo quantitativo, para medir ferritina sérica felina, em 40 

gatos aparentemente saudáveis, utilizaram a técnica do ensaio de imunoabsorção 

enzimática com dois anticorpos monoclonais, e a média foi 76,0 ng/mL e o desvio padrão 

24,0 ng/mL). O estudo correlacionou a ferritina sérica com os níveis de ferro em tecidos 

(baço e fígado). BAGGIO (2019) em cães saudáveis, utilizou a mesma metodologia deste 

trabalho, para determinar o intervalo de referência da ferritina sérica que variou de 19,4 

a 93,5 ng/mL.  

A metodologia utilizada de imunoensaio tubidimétrico, não havia sido utilizada 

para gatos até o presente estudo. Essa técnica utiliza imunoprecipitação (antígenos e 

anticorpos) e a dispersão da luz para quantificar as substâncias ou componentes químicos 

na amostra. Os resultados obtidos apresentam-se próximos dos resultados realizados por 

ANDREWS et al., 1994, porém as metodologias são diferentes. 

O intervalo de referência estabelecido no presente estudo para transferrina no 

grupo G1 foi 77,9 a 368,2 mg/dL através da metodologia por imunoensaio turbidimétrico.  

Em estudos realizados por PIRES et al. (2011) em cães, obteve-se o valor médio foi 254,6 

mg/dL. NUNES (2019) também estabeleceu o valor médio e desvio padrão da transferrina 

para gatos saudáveis (217,9 ± 41,7 mg/dL). 

BAGGIO (2019) estabeleceu o valor de referência para transferrina em cães 

saudáveis de 33,8 a 610,3 mg/dL utilizando a metodologia do imunoensaio 

turbidimétrico. No estudo atual a metodologia utilizada para a dosagem foi imunoensaio 

turbidimétrico, que ocorre pela reação antígeno-anticorpo, a marca do reagente foi 

Kovalent® de uso humano. Os resultados da transferrina são diferentes quando 

comparados ao estudo realizado por NUNES (2019), a justificativa poderia ser a 

metodologia e reagentes diferentes. 

No grupo G1 o intervalo de referência estabelecido no presente estudo para a 

capacidade de ligação do ferro foi 174,8 a 423,8 mg/dL. A metodologia utilizada foi 
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fotométrica utilizando Ferene, e o reagente foi de marca Kovalent® de uso humano. 

NUNES (2019) relatou o valor médio 331,0 mg/dL e desvio padrão 59,2 mg/dL. Os 

resultados do atual estudo foram semelhantes ao estudo citado, porém as metodologias 

foram diferentes. 

A metodologia e os reagentes utilizados para o estudo da cinética do ferro 

estabeleceram resultados de referência para gatos saudáveis, a ferritina pode ser 

quantificada, mesmo com reagente não específico para a espécie. A possível justificativa 

está relacionada com a alta semelhança nas cadeias de aminoácidos entre as espécies. As 

metodologias, colorimétrica e imunoensaio tubidimétrico (antígeno-anticorpo) da marca 

Kovalente de uso humano podem ser utilizados na rotina laboratorial da análise do 

metabolismo do ferro em gatos. 

No grupo (G2) os gatos anêmicos foram separados de acordo com as doenças, 

analisados os parâmetros hematológicos e bioquímicos. 

 

Na figura 6 estão apresentados os grupos de doenças dos 48 gatos anêmicos do 

grupo G2. 

Figura 6 - Porcentagem de gatos anêmicos (G2) de acordo com o grupo de doenças. 

 

 

A seguir estão representados os parâmetros hematológicos correlacionando com 

o ferro dos gatos doentes G2 (Figura 7). 
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Figura 7 - Avaliação dos parâmetros hematológicos - hemácias (milhões/μL), 

hematócrito (%) e concentração de hemoglobina (g/dL) correlacionado com a 

cinética do ferro sérico nos gatos anêmicos - G2. 

No grupo G2 verificou-se que os parâmetros hematológicos: hemácias, 

hematócrito e concentração de hemoglobina estavam diminuídos. Os valores das 

hemácias (***p<0,0001), hemoglobina (***p<0,0010) e hematócrito (**p<0,0034), 

variaram com a quantidade de ferro. A concentração de ferro sérico variou (41,6% 

normal, 29,2% aumentado e 29,2% diminuído) nos gatos anêmicos com doenças 

inflamatórias.  

No atual estudo 41,6% dos gatos apresentaram o ferro sérico dentro do intervalo 

de referência; 29,2% apresentaram aumento do ferro sérico, demonstrando a importância 

da avaliação do metabolismo do ferro antes de realizar suplementações com o mineral. 

Somente 29,2% dos gatos apresentaram o ferro sérico diminuído, isso pode ser justificado 

pela resposta nos processos inflamatórios associados às infecções e neoplasias que 

diminuem a concentração de ferro sérico e reduzem a eritropoiese, levando a uma anemia 

por doença crônica ou inflamação (BOHN, 2013; CHIKAZAWA et al., 2013; 

CHIKAZAWA & DUNNING, 2016).  

A seguir está apresentada a classificação das anemias quanto à resposta da medula 

óssea (regenerativa ou não regenerativa), morfologia eritrocitária e gravidade da anemia 
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dos gatos anêmicos (G2) (Tabelas 2, 3, 4 e 5).  Para a classificação das anemias utilizou-

se os valores estabelecidos por TVEDTEN (2010) no estudo. 

 

Tabela 3 - Grau de resposta medular de acordo com a porcentagem de reticulócitos 
nos 48 gatos anêmicos. 

 Não regenerativa Regenerativa leve Regenerativa 
moderada 

N° gatos 42 4 2 

(%) 87,5% 8,3% 4,2% 

  
Tabela 4 – Classificação da gravidade da anemia de acordo com hematócrito (%) 
para gatos, segundo - TVEDTEN (2010). 

 Anemia Leve 
(20-26%) 

Anemia 
Moderada 
(14-19%) 

Anemia Grave 
(10-13%) 

Anemia 
Severamente 

Grave (<10%) 
N° gatos 30 12 1 5 

(%) 62,5% 25% 2,1% 10,4% 

 
Tabela 5- Classificação morfológica da anemia e alterações eritrocitárias em 48 
gatos anêmicos, segundo critérios de HARVEY (2012). 

 

 Normocítica 
Hipocrômica 

Microcítica 
normocrômica 

Normocítica 
Normocrômica 

Macrocítica 
Hipocrômica 

Microcítica 
hipocrômica 

N° gatos 17 12 12 5 2 

(%) 35,4% 25% 25% 10,4% 4,2% 

 A (R) A (R) A (R) A (M) A (R) 
 P (R) P (R) P (R) P (M) P (R) 
 C. H.J (R) C. H.J (R) C.H.J (R) C. H. J (-) C. H. J (R) 
 MTR(-) MTR(R) MTR (-) MTR (M) MTR (R) 

Anisocitose (A), Policromatófilos(P), Corpúsculo Howell-Jolly (CHJ), Metarrubrócitos (MTR). 
Resposta medular: (R)raros, (M) moderado, (A) acentuado. (-) não observado. 
 

No presente estudo 87,5% dos gatos apresentaram anemia não regenerativa, 

através da contagem de reticulócitos, e a gravidade da anemia predominante foi leve, 

seguida pela anemia moderada, severa e grave, segundo ALENCAR et al. (2002) doenças 

inflamatórias podem apresentar anemia leve a moderada não regenerativa. No estudo 

retrospectivo realizado por KORMAN et al. (2013) com 180 gatos anêmicos, a gravidade 

da anemia predominante foi leve (35,6%), seguida pela moderada (32,2%), severa 

(19,4%) e grave (12,8%) corroborando com o presente estudo. Sobre a classificação da 

resposta medular nos gatos anêmicos pela avaliação da contagem de reticulócitos, no atual 

estudo houve predomínio de anemia não regenerativa, nas seguintes doenças: doença 
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renal crônica, neoplasias, processos inflamatórios, doenças infecciosas (virais, 

bacterianas e fúngicas). Tais doenças também foram relatadas no estudo de OLSON & 

HOHENHAUS (2019) sobre anemia não regenerativa em gatos. 

Na classificação morfológica realizada através dos parâmetros hematimétricos 

houve predomínio da anemia normocítica hipocrômica, no qual as hemácias possuem 

tamanho normal, porém há uma diminuição da concentração de hemoglobina, os 

resultados divergem dados literários citados por ALENCAR et al. (2002), CHIKAZAWA 

& DUNNING (2016), que classificam a anemia por doença inflamatória em normocítica 

normocrômica. 

Os resultados dos parâmetros leucocitários dos gatos do grupo G1 e G2 estão 

representados pela média, e o desvio padrão (Tabelas 6). Verificou-se nos gatos com 

anemia um aumento do número de neutrófilos bastonetes no sangue, indicando desvio 

nuclear de neutrófilos a esquerda (DNNE) e processo inflamatório.  
 

Tabela 6 - Média e desvio padrão dos parâmetros leucocitários dos gatos saudáveis 
(grupo G1) e doentes (G2).  

 Grupo G1 Grupo G2 Valor de 
Referência 

N° de Leucócitos Totais (μL) 11.265 ± 3.941 14.927 ± 9.349 5.500 a 19.500 
Neutrófilos (μL) 6.835 ± 3.574 11.451 ± 8.338 2.500 a 12.500 
Bastonetes (μL) - 466 ± 960,9 0 a 300 
Linfócitos (μL) 3.211 ± 1.400 2.134 ± 2.621 1.500 a 7.000 
Eosinófilos(μL) 745 ± 480,0 281 ± 436,8 0 a 1.500 
Monócitos (μL) 170 ± 214,0 170 ± 287,7 0 a 850 
Valor de P <0.05: Leucócitos totais: P<0.0001; Neutrófilos: P<0.0001; Bastonetes: P<0.0003; 
Linfócitos: P<0.0073; Eosinófilos: P<0.0001. 

 
Os resultados dos parâmetros bioquímicos dos gatos dos grupos G1 e G2 estão 

representados pela média, e o desvio padrão (Tabela 7). 

 
Tabela 7 - Média e desvio padrão dos parâmetros bioquímicos dos gatos saudáveis 
(grupo G1) e doentes (G2).  
 

 Grupo G1 Grupo G2 Intervalo de referência 
ALT (UI/L) 59,2 ± 33,8 95,0  ± 157,2 26,0 – 83,0 UI/L 
FA (UI/L) 44,5 ± 28,6 68,0 ± 111,4 25,0 – 93,0 UI/L 
GGT (UI/L) 7,4 ± 3,28 10,0 ± 3,29 1,3 – 5,1 UI/L 
Creatinina (mg/dL) 1,1 ± 0,25 1,87 ± 2,2 0,8 – 1,8 mg/dL 
Ureia (mg/dL) 60,4 ± 10,1 101 ± 123,5 42,0 – 64,0 mg/dL 
ProteínaTotal (g/dL) 6,8 ± 0,97 6,5 ± 1,53 6,0 – 7,4 g/dL 
Albumina (g/dL) 2,71 ± 0,35 2,1 ± 0,55 2,1-3,3 g/dL 
Globulina (g/dL) 4,10 ± 0,86 4,3 ± 1,6 2,3 – 5,1 g/dL 
Valor de P <0.05: GGT: P<**0.0022; creatinina: P<*0.0111; Ureia: P<*0.0146; Albumina: 
P<***0.0001. 
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Houve diferença estatística nos parâmetros bioquímicos dos gatos anêmicos - G2 
nos testes que avaliam função renal (creatinina e ureia), GGT (colestase) e albumina no 
presente estudo. 

 Na Tabela 8 estão os dados referentes ao metabolismo do ferro nos gatos 

anêmicos e nas Tabelas 9, 10,11,12 e 13 estão as alterações no metabolismo do ferro 

correlacionados aos grupos de doenças.  

Tabela 8 – Avaliação da cinética do ferro nos 48 gatos anêmicos – grupo G2. 
 Ferro sérico 

(n=48) 
Ferritina 

(n=47) 
Transferrina 

(n=48) 
UIBC 
(n=48) 

Normal  19 
39,6% 

40 
85,1% 

32 
66,6% 

10 
20,8% 

Aumentado 14 
29,2% 

1 
2,2% 

16 
33,3% 

35 
72,9% 

Diminuído 15 
31,2% 

6 
12,7% 

- 3 
6,3% 

*Normal: Valor dentro do intervalo de referência estabelecido a partir do grupo G1. 
Intervalo de referência: Ferro sérico: 61,8 a 217,8 μg/dL, Ferritina sérica: 17,7 a 109,4 ng/mL, 
Transferrina sérica: 77,9 a 368,2 mg/dL, Capacidade de Ligação do Ferro: 174,8 a 423,8 mg/dL. 

 

Na avaliação do metabolismo do ferro nos gatos anêmicos observou-se que a 

maioria dos resultados do ferro, ferritina e transferrina estavam dentro do intervalo de 

referência nos grupos de doenças metabólicas, traumáticas/anatômicas, infecciosas. 

Segundo estudos realizados por ROEDERN et al (2017) gatos anêmicos apresentaram 

critérios amplos com relação ao metabolismo do ferro na anemia por inflamação com 

combinações do ferro sérico diminuído, ferritina sérica normal ou elevada e TIBC normal 

ou diminuída. Essa deficiência do ferro se torna funcional pois sua disponibilidade para 

atua na eritropoiese encontra-se diminuída, pelo sequestro do ferro para tecidos mediada 

principalmente pela IL-6. 

A seguir estão apresentados os valores dos parâmetros do ferro de acordo com as 

doenças: infecciosas, metabólicas, traumática/anatômica, neoplásica associada a 

infecciosa e neoplásica. 
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Tabela 9 - Grupo das Doenças Infecciosas (G2) correlacionadas a valores alterados 

do metabolismo ferro. 

 N° gatos Ferro sérico Ferritina Transferrina UIBC 
Cistite 2   - - -  - -  
Coranavirose  1   -  - - - -  - 
FeLV 5   - - - - - -  
Micoplasmose  2   -      -  -  - - - 
Peritonite 1   -   - - - - -  

Intervalo de referência: Ferro sérico: 61,8 a 217,8 μg/dL, Ferritina sérica: 17,7 a 109,4 ng/mL, 
Transferrina sérica: 77,9 a 368,2 mg/dL, Capacidade de Ligação do Ferro - Intervalo de referência: 174,8 a 
423,8 mg/dL. 
 
Tabela 10 - Grupo das Doenças Metabólicas (G2) correlacionadas a valores 
alterados do metabolismo ferro. 
 N° gatos Ferro sérico Ferritina Transferrina 
Doença Renal Crônica 2  -   -  - 
Hipertireoidismo  1  -       -  - 
Lipidose hepática 2        -  - 

Intervalo de referência: Ferro sérico: 61,8 a 217,8 μg/dL, Ferritina sérica: 17,7 a 109,4 ng/mL, 
Transferrina sérica: 77,9 a 368,2 mg/dL. 

Tabela 11 - Grupo das Doenças Traumáticas/Anatômicas (G2) correlacionadas a 
valores alterados do metabolismo ferro. 

 N° gatos Ferro 
sérico 

Ferritina Transferrina UIBC 

Hidrocefalia 1  - -     - - -  
Fratura de fêmur 1 - - - -  - - - 

Intervalo de referência: Ferro sérico: 61,8 a 217,8 μg/dL, Ferritina sérica: 17,7 a 109,4 ng/mL, 
Transferrina sérica: 77,9 a 368,2 mg/dL, Capacidade de Ligação do Ferro - Intervalo de referência: 174,8 a 
423,8 mg/dL. 
 
Tabela 12 - Grupo das Doenças Neoplásicas e Infecciosas (G2) correlacionadas a 
valores alterados do metabolismo ferro. 
 N° gatos Ferro sérico Ferritina Transferrina 
Linfoma / FeLV 1    -  -  -    - 
Linfoma / FIV 1 -  - -     - 

Intervalo de referência: Ferro sérico: 61,8 a 217,8 μg/dL, Ferritina sérica: 17,7 a 109,4 ng/mL, 

Transferrina sérica: 77,9 a 368,2 mg/dL.  

Tabela 13 - Grupo das Doenças Neoplásicas (G2) correlacionadas a valores alterados 
do metabolismo ferro. 
 N° gatos Ferro sérico Ferritina Transferrina 
Linfoma 1      -     -     - 

Intervalo de referência: Ferro sérico: 61,8 a 217,8 μg/dL, Ferritina sérica: 17,7 a 109,4 ng/mL, 
Transferrina sérica: 77,9 a 368,2 mg/dL. 
 

No atual estudo verificou-se o aumento sérico do ferro em gatos com cistite, 

micoplasmose, fratura de fêmur, linfoma, doença renal crônica, hipertireoidismo e 
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lipidose hepática, isso demostra a necessidade da avaliação e diagnóstico, evitando 

tratamentos com a suplementação de ferro e riscos de intoxicação pelo mineral. 

GEST et al. (2015) citaram que as concentrações do ferro sérico em gatos 

diminuem quando as demandas eritrocitárias excedem o metabolismo de ferro na dieta e 

em seu pool de armazenamento, isso faz com que seus níveis sejam considerados 

inespecíficos para dosar o ferro total. No presente estudo verificou-se que o ferro sérico 

isolado não deve ser indicado para confirmar uma deficiência ou inflamação, e que seus 

valores alteraram acima e abaixo do valor de referência nos grupos de doenças.  

O aumento sérico da ferritina foi evidenciado em um paciente com doença renal 

crônica no presente estudo, tal justificativa se deve a resposta a inflamação, GEST et al. 

(2015), não encontraram diferenças da ferritina sérica em gatos com doenças renais. 

ALENCAR et al. (2002) citam que há elevação do valor da ferritina em casos de linfoma, 

no presente estudo a ferritina sérica estava diminuída nas neoplasias.  

Foi observado a transferrina sérica aumentada nas doenças metabólicas (doença 

renal crônica, lipidose hepática e no hipertireoidismo), doenças traumáticas/anatômicas 

(fratura de fêmur), doenças neoplásicas (linfoma) e neoplásicas associadas a doenças 

infecciosas (linfoma e FIV). Segundo BOHN (2013) a transferrina pode aumentar   devido 

a deficiência de ferro. 
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3.4 CONCLUSÃO 

 

A metodologia e os reagentes utilizados para o estudo dos parâmetros do 

metabolismo do ferro estabeleceram resultados de referência para gatos saudáveis e 

podem ser instituídos na rotina laboratorial para avaliação em gatos. 

Nos 48 gatos anêmicos houve predomínio de anemia leve, não regenerativa, 

normocítica hipocrômica. As principais causas da anemia nos gatos foram as doenças 

infecciosas, seguida pelas doenças metabólicas. 

Nos gatos anêmicos e com doenças infecciosas (inflamatórias) verificou-se 

valores elevados de ferro sérico, isso demostra a necessidade da avaliação e diagnóstico, 

evitando tratamentos com a suplementação de ferro e riscos de intoxicação pelo mineral. 

A avaliação do metabolismo do ferro em gatos anêmicos na rotina clínica é 

necessária para diferenciar a anemia por deficiência de ferro e doença inflamatória. 
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4 CAPÍTULO 3: NEUTRÓFILOS TÓXICOS EM GATOS COM DOENÇAS 
SISTÊMICAS E VALOR PROGNÓSTICO DA AVALIAÇÃO. 

 

      RESUMO 

       Neutrófilos tóxicos são neutrófilos com alterações morfológicas 
citoplasmáticas e nucleares devido à maturação acelerada na medula óssea, relacionados 
a processos infecciosos e inflamatórios.  Os objetivos do estudo foram quantificar e 
classificar os neutrófilos tóxicos no sangue de gatos saudáveis e de gatos doentes, com 
diferentes doenças sistêmicas, e correlacionar o número de neutrófilos tóxicos com a 
gravidade da doença. No estudo foram avaliados três grupos: (G1) 60 gatos clinicamente 
saudáveis por avaliações clínica e laboratorial; (G2) 114 gatos doentes e com neutrófilos 
tóxicos, divididos em subgrupos de acordo com as doenças: infecciosa, inflamatória não 
infecciosa, metabólica, traumática/anatômica, neoplásica e neoplásica associada a doença 
infecciosa. Em 17 gatos com doenças infecciosas foram realizadas culturas 
bacteriológicas. Nos gatos saudáveis (G1) verificou-se presença 2% de neutrófilos 
tóxicos, sendo 0,97% de basofilia citoplasmática e 1% de Corpúsculo de Döhle (1%). No 
grupo dos gatos doentes, as porcentagens observadas em neutrófilos tóxicos nos 
subgrupos de doenças: infecciosa (29,5%), traumática/anatômica (23eoplásica associada 
a doença infecciosa (16%), neoplásica (12%) metabólica (10%) e inflamatória não 
infecciosa (9,5%). Na avaliação hematológica (6/17 gatos) que realizaram a cultura 
bacteriana houve moderada a acentuada presença de neutrófilos tóxicos no esfregaço 
sanguíneo em resposta a doença infecciosa sistêmica. Três pacientes foram a óbito. O 
aumento da quantidade de neutrófilos tóxicos no sangue periférico indicou grau de 
severidade da doença e tempo de tratamento, sendo indispensável a sua avaliação na 
rotina laboratorial como ferramenta no auxílio clínico. 

 
      Palavras-chave: basofilia; corpúsculo de Döhle; felinos; granulação; vacuolização.  
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ABSTRACT 

 

Toxic neutrophils are neutrophils with morphological changes in the cytoplasm and 
nucleus due to accelerated maturation in the bone marrow, associated with infectious and 
inflammatory processes. The objectives of this study were to quantify and classify toxic 
neutrophils in the blood of healthy cats and cats with different systemic diseases, 
correlating toxic neutrophils with disease severity. In this study three groups were 
evaluated: 60 clinically healthy cats by clinical and laboratory evaluation (G1); 114 
unhealthy cats with diagnosis confirmed by complementary tests, presenting toxic 
neutrophils, divided into subgroups according to the diseases: infectious, non-infectious 
inflammatory, metabolic, traumatic/anatomical, neoplastic and neoplastic associated with 
infectious disease (G2); and 17 cats with infectious diseases confirmed by 
microbiological culture (G2). In G1, 41/60 cats presented amounts of toxic neutrophils 
(2%), being cytoplasmic basophilia (0.97%) and Dohle's Corpuscle (1%). In G2, in 
114/114 cats the amount of toxic neutrophils was found in the subgroups of diseases: 
infectious (29.5%), traumatic/anatomic (23%), neoplasia associated with infectious 
disease (16%), neoplastic (12 %) metabolic (10%) and non-infectious inflammatory 
(9.5%). In G2, (6/17) cats showed moderate to accentuated toxic neutrophils in the blood 
smear in response to systemic infectious disease, three patients died. The quantitative 
increase of toxic neutrophils in the peripheral blood indicates the degree of severity of the 
disease and the length of treatment, being essential its evaluation in the laboratory routine 
as an implement in clinical assistance. 
 
Keywords: cats; basophilia; vacuolization; granulation; Dohle bodies. 
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4.1 INTRODUÇÃO 

Os neutrófilos são granulócitos polimorfonucleares que desempenham um papel 

fundamental no sistema imune inato, sendo a célula com maior predomínio na circulação 

sanguínea em gatos (NIVY et al., 2013), são produzidos na medula óssea a partir de 

progenitores da linhagem mieloide (SCHNELLE & BARGER, 2012).  

A inflamação sistêmica aumenta a demanda de neutrófilos, seguida de uma 

maturação acelerada e consequentemente uma libertação rápida na circulação, resultando 

em persistência de características de células imaturas como: basofilia citoplasmática, 

corpúsculo de Döhle, granulação tóxica, vacuolização citoplasmática e neutrófilos 

gigantes (SCHNELLE & BARGER, 2012). As alterações morfológicas específicas são 

observadas no exame microscópico do esfregaço sanguíneo periférico com a coloração 

Romanowsky, e são decorrentes do processo de maturação na medula óssea sob certas 

condições ou em associação com determinadas doenças (SEGEV et al.,2006) 

 Segundo AROCH et al. (2005) a presença de toxicidade neutrofílica tem sido 

associada a processos sistêmicos, infecções bacterianas, bacteremia, abscessos e 

septicemia, processos inflamatórios graves, distúrbios mieloproliferativos, e toxicidade 

induzidas por drogas. 

Segundo LAMBERT et al. (2016) o grau de alteração tóxica é útil na avaliação 

dos equinos, pois quanto mais severa a alteração tóxica, mais intenso é o estímulo 

inflamatório, ocorrendo a liberação de células percussoras de neutrófilos, pela medula 

óssea nas infecções sistêmicas. 

Em gatos faltam estudos correlacionando a presença de neutrófilos tóxicos com 

infecções sistêmicas e sobrevida dos pacientes. Este estudo objetiva avaliar a presença de 

neutrófilos tóxicos em gatos saudáveis e com doenças sistêmicas: (1) analisar os tipos e 

proporção de neutrófilos tóxicos no sangue de gatos saudáveis; (2) identificar e 

quantificar as alterações tóxicas em gatos com diferentes doenças sistêmicas; (3) 

acompanhar a evolução clínica dos pacientes, para correlacionar a presença de neutrófilo 

tóxico com a gravidade da doença em gatos. 
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4.2 MATERIAL E MÉTODOS 

4.2.1 Comitê de ética 

O presente estudo foi aprovado pela Comissão de Ética no Uso de Animais 

(CEUA) do Setor de Ciências Agrárias da Universidade Federal do Paraná (UFPR), de 

acordo com o protocolo número 037/2019 (ANEXO). 

 

4.2.2 Seleção de animais  

O presente estudo foi realizado no Laboratório de Patologia Clínica Veterinária 

da Universidade Federal do Paraná (UFPR), com gatos atendidos na rotina clínico-

cirúrgica e de especialidades do Hospital Veterinário (HV) da UFPR, na Clínica Mania 

de Gato, especialista no atendimento de felinos, em uma organização não governamental. 

Foram selecionados para o estudo 174 gatos de ambos os sexos, com raças e faixa 

etária diferentes.  

Os gatos foram subdivididos em três grupos: (G1) controle, com 60 gatos 

clinicamente saudáveis  pela avaliação clínica e laboratorial; (G2) 114 gatos doentes com 

diagnóstico confirmado da doença  por exames complementares e com neutrófilos tóxicos 

visualizados no sangue por leitura do esfregaço sanguíneo, divididos em subgrupos  pela 

doença: infecciosa 35 animais, em 17 gatos deste grupo foram realizadas culturas 

bacterianas, inflamatória não infecciosa 13 animais, traumática/anatômica 15 animais, 

metabólica 27 animais, neoplásica 14 animais  e neoplásica associada a doença infecciosa 

10 animais.  

Os critérios de inclusão do grupo (G1) neste estudo foram exames clínicos (escore 

corporal, frequência cardíaca e respiratória, temperatura corpórea e anamnese), 

laboratoriais (hemograma, avaliação bioquímica hepática e renal) com resultados normais 

e testes rápidos de ELISA para detecção dos Vírus da Leucemia Felina (FeLV) e Vírus 

da Imunodeficiência Felina (FIV). 

Os gatos que apresentaram alterações nos exames clínicos e laboratoriais, em 

tratamento medicamentoso, suplementação com ferro e gestação foram excluídos do 

estudo. 

Para os gatos do grupo G2 como critérios de inclusão foram selecionados 

pacientes com enfermidades, alterações clínicas e laboratoriais. Esses pacientes 

realizaram exames complementares, de acordo com a suspeita clínica, como 
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ultrassonografia, radiografia, exames citológicos e histológicos. Após diagnóstico, os 

gatos do grupo (G2) foram subdivididos de acordo com as doenças.  

Gatos sem diagnóstico confirmado, pacientes que realizaram suplementação com 

ferro ou transfusão sanguínea e em gestação foram excluídos do estudo. 

 

4.2.3 Coleta de dados 

Foram analisadas as fichas clínicas dos pacientes de ambos os grupos (G1 e G2) 

para obtenção de dados sobre: raça, sexo, idade, castração, acesso à rua, contactantes, 

vacinação, vermífugo, exames realizados, diagnóstico e evolução do paciente. A evolução 

do paciente foi avaliada com o acompanhamento do paciente que realizou retorno ao 

hospital e obteve alta clínica. 

 

4.2.4 Amostras e análise laboratorial do hemograma 

Os pacientes foram submetidos a contenção física e as amostras de sangue foram 

por venopunção jugular, cefálica e femoral e acondicionadas em tubos de coletas com 

anticoagulante (EDTA) para a realização do hemograma e sem anticoagulante para 

obtenção e separação do soro e realização das análises bioquímicas. O sangue total foi 

mantido refrigerado e análise ocorreu dentro de duas horas após a coleta. A extensão 

sanguínea foi realizada dentro de duas horas pós-colheita, a coloração realizada foi May-

Grunwald-Giemsa (MGG).  Os parâmetros hematológicos: número de hemácias, 

concentração de hemoglobina, hematócrito, número de leucócitos totais e plaquetas foram 

quantificados pelo analisador automático (BC-2800 Vet, Mindray®); para a confirmação 

do hematócrito foram realizadas as leituras do hematócrito pela técnica de 

microhematócrito. A determinação das proteínas plasmáticas foi realizada pela técnica de 

refratometria. 

No esfregaço sanguíneo foi realizada a contagem diferencial de leucócitos e 

análise de alterações morfológicas das células através de microscopia com a objetiva de 

100X.  

Os tubos sem anticoagulantes foram centrifugados por 5 minutos em 3.000 rpm e 

o soro foi separado em microtubos e congelados a -20°C para realização das análises 

bioquímicas.  
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4.2.5 Análise dos Neutrófilos Tóxicos  
 

 Foram avaliados os neutrófilos tóxicos em 174 extensões sanguíneas coradas com 

May-Grunwald-Giemsa (MGG). Entre as alterações tóxicas foram observados:  basofilia 

e vacuolização citoplasmática, granulação tóxica, corpúsculos de Döhle, células gigantes 

e núcleo em forma de rosca (“donut”).  

Foram contados 100 neutrófilos e obteve-se a porcentagem (%) de neutrófilos tóxicos 

para cada paciente. As alterações tóxicas foram graduadas em leve, moderada e 

acentuada, de acordo com a avaliação semiquantitativa de alterações tóxicas em 

neutrófilos (%), baseada nos critérios estabelecidos por HARVEY (2012) (Tabela 14).  
 

Tabela 14 - Avaliação semiquantitativa de alterações tóxicas em neutrófilos. 

Classificação Porcentagem de neutrófilos 
Leve 5 a 10 (%) 

Moderada 11 a 30 (%) 
Acentuada > 30 (%) 

Fonte: HARVEY (2012). 
 
A interpretação e avaliação do grau de alteração morfológica foi realizada de acordo com 

os critérios estabelecidos por AROCH et al. (2005) (Tabela 15). 

 
Tabela 15 - Avaliação semiquantitativa da gravidade das alterações tóxicas em 
neutrófilos. 

Alteração 
morfológica nos 

Neutrófilos 

 Graus  

 Leve Moderado Acentuado 
Basofilia 

citoplasmática 
Coloração 

acinzentado  
Coloração azul-

claro 
 

Coloração Azul 
escuro 

Corpúsculos de 
Döhle 

Um a dois 
Corpúsculos 

Três a quatro 
Corpúsculos 

> Quatro 
corpúsculos 

Vacuolização 
citoplasmática 

Um a quatro vacúolos Cinco a nove 
vacúolos  

10 ou mais 
vacúolos 

Granulação 
tóxica 

Um a quatro grânulos  Cinco a nove 
grânulos  

10 ou mais 
grânulos 

 Fonte: AROCH et al. (2005) 
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4.2.6 Análises bioquímicas  

 

Os exames bioquímicos foram realizados por espectrofotometria, em Analisador 

Bioquímico Automático (BS-200, Mindray®) com os reagentes específicos para cada 

teste, sendo mensurados os seguintes parâmetros: Albumina - método verde Bromocresol, 

Alanina aminotransferase (ALT) - método cinético, gama-glutamil transferase (GGT) - 

método cinético, ureia - método cinética UV, creatinina - método Cinético de Tempo Fixo 

(Colorimétrico), proteína total - método de Biureto, globulina (proteína total - albumina). 

Ao todo 23 análises bioquímicas foram excluídas para anular erros pré-analíticos como 

também amostras insuficientes para as análises dos exames bioquímicos 

 

4.2.7 Exame Microbiológico 

Foram coletadas e analisadas 17 amostras de diferentes tipos como:  urina, 

secreção ocular, nasal, conduto auditivo, efusões, lesões cutâneas em gatos com suspeita 

de doenças infecciosas com neutrófilos tóxicos. As coletas de material para análise foram 

realizadas com o auxílio de swabs estéreis em meio de Stuart para conservação e em 

frascos ou tubos estéreis mantidos em refrigeração de 4°C e encaminhados para a análise 

no período de 24 horas após a coleta. As amostras foram semeadas nos meios de cultura 

Ágar Base Sangue (ASA), Ágar Mac Conkey (MC), Ágar Chocolate (ACHO) e caldo 

Brain Heart Infusion (BHI). Em seguida as placas de MC, ASA e BHI foram incubadas 

em estufa bacteriológica a 37°C±2°C durante 24 a 48 horas. Após a incubação (24 horas 

iniciais), observou-se se havia presença ou ausência de colônias. Após o crescimento 

bacteriano realizou-se a identificação conforme a morfologia das colônias isoladas; nas 

formações de colônias suspeitas confeccionaram-se lâminas coradas pelo método de 

Gram. Nos microrganismos Gram (+), realizaram-se provas da catalase, coagulase (se +), 

realizou-se a diferenciação entre S. aureus e S. intermedius quando as bactérias foram 

morfologicamente compatíveis a Staphylococcus. Os microrganismos Gram (-) foram 

incubados em meios de TSI e caldo UREIA. Os exames bacteriológicos foram realizados 

no Centro de Diagnóstico Marcos Enrietti - CDME.  

Para a metodologia utilizada neste estudo foram seguidos os modelos de avaliação 

e análise da cultura bacteriana, avaliação de neutrófilos tóxicos e prognóstico 

estabelecidos no estudo realizado por FAM (2012) com cães.  A quantificação (%) e grau 
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de alterações tóxicas em neutrófilos utilizou os modelos de avaliação estabelecidos por 

AROCH et al. (2005) e HARVEY (2012). 

 

4.2.8 Análises Estatísticas 
 

A análise estatística foi realizada através do programa GraphPad Prism versão 

5.0 para Windows®. As comparações entre dois grupos foram feitas com o teste t de 

Student; para comparações múltiplas foi usado Anova de uma via, com o post test de 

Newman Keuls, considerando o nível de significância P<0,05. 

 

4.3 RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

No estudo observou-se maior número de gatos com neutrófilos tóxicos nas 

doenças infecciosas. Outros autores também observaram resultado semelhante (AROCH, 

2006), em gatos com alterações clínicas importantes associadas a doenças infecciosas, 

ocasionando alterações sistêmicas. 

As doenças de base em gatos do G2 com a classificação dos neutrófilos tóxicos 

(%) e sobrevida estão apresentadas na (Tabela 16).  
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Tabela 16 - Doenças em gatos associadas à classificação de neutrófilos tóxicos (%) 
e sobrevida do paciente. 

 

 
 - 
 - 
 - 
 - 
 - 

 Avaliação semiquantitativa de alterações tóxicas em neutrófilos. Fonte: HARVEY, 2012. 
* Fratura Exposta com infecção secundária.  
 

Na tabela 17, estão apresentadas as médias, e os desvios padrão dos valores dos 

leucócitos dos gatos dos grupos - saudáveis G1 e doentes G2. Os resultados dos 
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parâmetros leucocitários do G1 estavam normais sendo utilizados como critério para 

inclusão, e nos gatos doentes (G2), verificou-se alterações nos parâmetros. 

Tabela 17 - Média e desvio padrão dos parâmetros dos leucócitos em gatos dos 
grupos G1 e G2. 

 G1 G2 Intervalo de 
referência 

N° Leucócitos Totais(μL) 11.265 ± 3.941 11.916 ± 7.998 5.500 a 19.500 
Neutrófilos (μL) 6.835 ± 3.574 8.918 ± 7.249 2.500 a 12.500 
Bastonetes (μL) - 302,7 ± 985,4 0 a 300 
Linfócitos (μL) 3.211 ± 1.400 2.069 ± 1.596 1.500 a 7.000 
Eosinófilos(μL) 745,0 ± 480,0 433,0 ± 632,1 0 a 1.500 
Monócitos (μL) 170,0 ± 214,0 151,0 ± 230,0 0 a 850 

 

A figura 8 demonstra a quantidade de neutrófilos tóxicos nos grupos G1 e G2 por 

subgrupos. Nas figuras 9 e 10 estão apresentadas as quantidades de neutrófilos tóxicos de 

acordo com a alteração tóxica, nos grupos G1 e G2. 
 

Figura 8 - Número de neutrófilos tóxicos totais (%) nos grupos G1 (saudáveis) e 

G2 (subgrupo de doenças). 
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Figura 9 - Quantificação de neutrófilos tóxicos com Basofilia Citoplasmática (%) 
nos grupos G1 (saudáveis) e G2 de acordo com o subgrupo de doenças. 

 

Diferença estatística entre os grupos de doenças: doenças 
inflamatórias não infecciosas (a P<0.01) quando comparada a doenças 
infecciosas e entre as doenças metabólicas (bb P<0.001) quando 
comparada com infecciosas. 
 

 

Figura 10 - Quantificação de neutrófilos tóxicos com Corpúsculo de Döhle nos 
grupos G1 (saudáveis) e G2 de acordo com o subgrupo de doenças. 

 

Diferença estatística entre os grupos de doenças: doenças inflamatórias não infecciosas 
(a P<0.01) quando comparada a doenças infecciosas; doenças neoplásicas (bb 
P<0.001) quando comparada as doenças infecciosas; doenças metabólicas (ccc 
P<0.0001) quando comparada as doenças infecciosas e nas doenças neoplásicas 
associadas a doenças infecciosas (d P<0.01) quando comparada com as doenças 
infecciosas.  
 

Houve diferença significativa com relação a presença de neutrófilos tóxicos totais 

entre os grupos G1(***P<0.0001) quando comparado ao subgrupo das doenças 

infecciosas e entre os grupos G1(***P<0.0001) quando comparado ao subgrupo de 

doenças traumáticas/ anatômicas. Esses resultados ressaltam a presença de neutrófilos 

tóxicos associados a condições ou respostas inflamatórias sistêmicas e não somente a 

processos infecciosos localizados como citado por (SEGEV et al., 2006). 
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No estudo observou-se a presença de neutrófilos tóxicos totais (2%) na extensão 

sanguínea dos gatos do grupo G1, as alterações tóxicas observadas foram basofilia 

citoplasmática em 30 gatos (0,97%), e Corpúsculo de Döhle em 28 gatos (1%). 

Na figura 9 houve uma diferença significativa entre os grupos G1 (***P<0.0001) 

e o subgrupo de doenças infecciosa e entre o grupo G1 (*P<0.01) e o subgrupo de doenças 

traumáticas e anatômicas. No primeiro subgrupo das doenças infecciosas, foram 

observadas as seguintes enfermidades: peritonite, cistite, otite, gengivite, dermatite, 

esporotricose, Micoplasmose, vírus da Leucemia Felina (FeLV). No segundo subgrupo 

das doenças traumáticas/anatômicas estão presentes a seguintes enfermidades: traumas 

com fraturas, pneumotórax, doenças cardíacas e hidrocefalia, ambos os subgrupos 

apresentam maior número de neutrófilos com basofilia citoplasmática no esfregaço 

sanguíneo. A presença de basofilia acentuada no citoplasma de neutrófilos é indicativo 

de inflamação grave (GOSSET & CARAKOSTAS, 1985). No estudo observou-se a 

presença moderada da basofilia citoplasmática nos pacientes com doenças infecciosas ou 

com respostas inflamatórias sistêmicas graves. 

Na figura 10 observou-se diferença significativa da presença de corpúsculo de 

Döhle entre os grupos G1 (***P<0.0001) e o subgrupo de doenças infecciosa e entre os 

grupos G1 (***P<0.0001) e o subgrupo de doenças traumáticas e anatômicas. 

 Os neutrófilos tóxicos totais observados no G2 de acordo com as doenças foram:  

infecciosas (29,5%), traumática/anatômicas (23%), neoplásicas associadas com 

infecciosas (16%), neoplásicas (12%), metabólicas (10%) e inflamatória não infecciosa 

(9,5%).  Com relação as principais alterações tóxicas observadas em cada neutrófilos no 

grupo G2 foram as seguintes: basofilia citoplasmática (56%), seguida pelo Corpúsculo de 

Döhle (44%) e a vacuolização citoplasmática (2,5%).  

Observou-se diferença significativa entre os subgrupos de doenças com basofilia 

citoplasmática: inflamatórias não infecciosas (a P<0.01) quando comparada a doenças 

infecciosas e nas doenças metabólicas (bb P<0.001) quando comparada com infecciosas.  

Também houve diferença significativa entre os subgrupos de doenças com 

corpúsculo de Döhle: doenças inflamatórias não infecciosas (a P<0.01) quando 

comparado a doenças infecciosas, entre as doenças inflamatórias não infecciosas (a 

P<0.01) comparada a doenças infecciosas, nas doenças neoplásicas (bb P<0.001) quando 

comparada as doenças infecciosas, nas doenças metabólicas (ccc P<0.0001) quando 

comparada as doenças infecciosas e nas doenças neoplásicas associadas a doenças 

infecciosas (d P<0.01) quando comparada com as doenças infecciosas.  
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A basofilia citoplasmática foi a principal alteração tóxica observada em gatos com 

neutrófilos tóxicos nesse estudo, seguida pela presença de corpúsculos de Döhle, sendo 

observada em maior quantidade principalmente nos gatos com doenças infecciosas; como 

descrito em estudos anteriores com cães por FAM (2012). Já em humanos as principais 

alterações morfológicas em neutrófilos é a granulação tóxica e corpúsculo de Döhle 

relacionadas principalmente a infecções bacterianas agudas (AL-GWAIZ & BABAY, 

2006). 

A presença de alterações tóxicas em pacientes saudáveis como basofilia 

citoplasmática (0,97%) e corpúsculo de Döhle (1%), foi considerada dentro da 

normalidade e sem importância clínica. Segundo HARVEY (2012) e WEISER (2015) e 

a presença de um a dois corpúsculos de Döhle é relatada frequentemente em gatos sadios, 

já VALENCIANO et al. (2010) cita que independentemente da quantidade de neutrófilos 

contendo corpúsculo de Döhle em gatos, deve -se sempre a interpretar como uma 

alteração tóxica leve.  

No presente estudo sua presença em maior quantidade em gatos foi observada nas 

doenças sistêmicas; sua presença no citoplasma de neutrófilos é observada em infecções 

bacterianas e lesão teciduais com inflamação grave (AROCH et al., 2005; BAIN et al., 

2017). Já em humanos segundo AL-GWAIZ & BABAY (2006) a presença do corpúsculo 

de Döhle é um achado importante nos pacientes com infecções bacterianas. 

A análise do esfregaço sanguíneo é recomendada, principalmente na suspeita de 

pacientes críticos, em doenças inflamatórias para a avaliação da contagem diferencial e 

alterações morfológica (FERNANDEZ et al., 2019). 

Os resultados das amostras da culturas bacteriológicas dos 17 gatos do grupo G2, 

com doenças infecciosas localizadas e sistêmicas, estão apresentadas na Tabela 18, 

conforme o modelo de avaliação estabelecido por FAM (2012) com cães.  
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Tabela 18 - Locais e isolamento de bactérias do grupo G2 com doenças infecciosas 
localizadas, alteração leucocitária, quantificação (%) e grau de alterações tóxicas 
em neutrófilos e prognóstico. 

Gatos Amostra Bactérias Alteração 
Leucocitária 

NT% 
 

% Alterações Tóxicas 
e Grau de Alteração 

Tóxica 

Evolução 

     BC CD VC GT D  
1  Swab de 

Lesão em 
face 

Staphylococcus 
sp. 

Linfopenia 8% 2 
L 

6 
L 

- - - Vivo 

2 Swab de 
secreção do  

Ouvido  

Staphylococcus 
pseudintermedius 

Sem 
Alterações 

3% 3 
L 

- - - - Vivo 

3 Swab nasal Micrococcus spp. Sem 
Alterações 

7% 5 
L 

2 
L 

- - - Vivo 

4 Swab de 
secreção 

nasal 

Micrococcus spp. Neutrofilia 10% 2 
M 

8 
L 

- - - Vivo 

5 Swab de 
secreção 

nasal 

Providência 
alcalifaciens 

Sem 
Alterações 

4% - 4 
L 

- - - Vivo 

6 Swab de 
secreção 

nasal 

Staphylococcus 
spp. 

Leucocitose 8% 1 
M 

7 
L 

- - - Vivo 

7 Swab de 
secreção 

nasal 

Providência 
alcalifaciens 

Leucocitose 
Neutrofilia 

8% 6 
M 

2 
L 

- - - Vivo 

8 Swab de 
secreção 

nasal 

Streptococcus 
spp. 

Linfopenia 2% - 2 
L 

- - - Vivo 

9 Swab de 
secreção 

nasal 

Enterobacter 
spp. 

Sem 
Alterações 

4% 4 
M 

2 
L 

- - - Vivo 

10 Swab de 
secreção 
ocular 

Staphylococcus 
spp 

Sem 
Alterações 

4% 2 
L 

2 
L 

- - - Vivo 

11 Swab de 
secreção de 

Ferida 
(mordida) 

Staphylococcus 
aureus 

DNNE 23% 15 
M 

8 
L 

- - - Vivo 

12 Efusão  
Pleural 

Pseudomonas 
aeruginosa 

DNNE 79% 40 
L 

39 
L 

- - - Óbito 

13 Efusão  
Peritoneal 

Escherichia coli DNNE 57% 27 
M 

30 
L 

- - - Óbito 

14 Efusão  
Peritoneal 

Escherichia coli DNNE 71% 47 
M 

18 
L 

- 1 
L 

1 
L 

Vivo 

15 Efusão  
Peritoneal 

Staphylococcus 
sp. 

DNNE 19% 8 
L 

11 
L 

- - - Vivo 

16 Urina Escherichia coli Sem 
Alterações 

43% 4 
L 

39 
L  

- - - Vivo 

17 Urina Escherichia coli Neutrofilia  
Linfopenia 

22% 21 
M 

1 
L 

- - - Óbito 

BC- basofilia citoplasmática, CD- Corpúsculo de Döhle VC- vacuolização citoplasmática, GT- granulação 
tóxica, D- donut. Grau de alteração tóxica: L - Levemente, M - moderadamente. DNNE - desvio nuclear de 
neutrófilos a esquerda. 
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No presente estudo observou-se a presença de bactérias Gram positivas e 

negativas nas amostras coletadas de locais distintos. Houve a presença de alterações 

tóxicas em neutrófilos variando sua quantidade e alteração tóxica, nas infecções 

localizadas foram observadas menor quantidade de neutrófilos tóxicos quando 

comparado a infecções sistêmicas. 

Nos gatos com infecções bacterianas localizadas as alterações morfológicas em 

neutrófilos foram basofilia citoplasmática e Corpúsculo de Döhle com variação da 

quantificação de neutrófilos tóxicos em 8% a 23% (leve a moderada). Cinco gatos 

apresentaram quantificação de alteração de neutrófilos < 5%, essa quantidade está abaixo 

na avaliação semiquantitativa de alterações tóxicas (%) em neutrófilos descrita por 

HARVEY (2012). 

As bactérias do gênero Staphylococcus sp, foram isoladas com maior frequência, 

nas lesões de face, ferida por mordedura, secreção nasal, oral, ocular, conduto auditivo e 

efusão peritoneal. A bactéria Staphylococcus aureus, possui coagulase positiva, sendo 

considerada patogênica (QUINN et al., 2005), podendo induzir nos animais, desde 

infecções superficiais, como nas doenças de pele a infecções mais graves sistêmicas até 

mesmo a septicemia (PETON & LOIR, 2014). 

Nos gatos com infecções bacterianas sistêmicas as alterações morfológicas em 

neutrófilos foram basofilia citoplasmática, Corpúsculo de Döhle, granulação tóxica e 

donut, maior número de neutrófilos tóxicos 22 a 79% com o grau de alteração tóxica leve 

a moderada e presença de mortalidade. A bactéria isolada com maior frequência foi a 

Escherichia coli, presente na urina e líquido peritoneal.  Na formação do líquido cavitário 

a infecção geralmente ocorre pelo defeito na parede do intestino ou em outras vísceras 

devido a obstrução, infarto ou traumas diretos (BROOK, 2008). Em um gato do estudo 

com cistite a única alteração leucocitária observada foi a presença acentuada de 

neutrófilos tóxicos, indicando que sua presença isolada pode servir como único 

sinalizador hematológico de processo infeccioso ou inflamatório como citado por SEGEV 

et al. (2006) em estudos retrospectivos, em que 47% dos gatos apresentavam somente 

neutrófilos tóxicos, sem outras alterações leucocitárias. 

Estudos realizado por WALKER et al. (2010) isolaram bactérias aeróbicas e 

anaeróbicas em cães e gatos com piotórax, sendo a última com maior prevalência. No 

presente estudo a bactéria isolada foi Pseudomonas aeruginosa, que resultou em 79% de 

neutrófilos tóxicos evidenciando uma importante infecção sistêmica.  
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Os resultados obtidos no presente estudo são inéditos devido à falta de dados 

retrospectivos na literatura com base na avaliação da resposta tóxica em neutrófilos 

associada às principais bactérias que desencadeiam essa resposta. 

Em humanos, a presença da contagem absoluta de neutrófilos e a granulação 

tóxica foi mais sensível na suspeita das infecções bacterianas, porém em bebês e idosos 

o DNNE teve maior sensibilidade (AL-GWAIZ & BABAY, 2006). No atual estudo, o 

DNNE foi observado associado com neutrófilos tóxicos em quantidade moderada a 

acentuada em pacientes com infecções sistêmicas graves.  

O grau e número de neutrófilos tóxicos variou com a bactéria isolada e 

principalmente com o local da infecção; houve diferença na resposta leucocitária e 

alteração tóxica entre as infecções locais e sistêmicas. 

No presente estudo verificou-se que a quantidade de neutrófilos tóxicos moderada 

a acentuada na circulação está correlacionada com a resposta inflamatória sistêmica e 

consequentemente a maior gravidade da doença, sinais clínicos evidentes, alterações nos 

exames laboratoriais hematológicos e bioquímicos, maior tempo de tratamento e 

monitoramento e não à mortalidade do paciente. 

Abaixo estão as alterações tóxicas observadas através da microscopia em 

esfregaço sanguíneo de gatos do grupo G1(saudáveis) (Figura 11) e G2 (subgrupo de 

doenças infecciosas) (Figuras 12 e 13). 

 

Figura 11 - Neutrófilo segmentado com alterações tóxicas: basofilia citoplasmática 
e Corpúsculo de Döhle em extensões sanguíneas de gatos do grupo G1 (gatos 
saudáveis). 
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Figura 12 - Neutrófilos tóxicos: basofilia citoplasmática, corpúsculo de Döhle, 
vacuolização citoplasmática e em forma de “Donut” na extensão sanguínea de gato 
do grupo G2 (doentes) com doença infecciosa (perfuração intestinal – sepse). 

 
Figura 13 - Neutrófilos tóxicos: (g) corpúsculo de Döhle (h) forma de “Donut” em 
extensão sanguínea de gato do grupo G2 - doença infecciosa - FeLV. 
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4.4 CONCLUSÃO  

 

Na avaliação do esfregaço sanguíneo dos gatos saudáveis foi observada a presença 

de neutrófilos tóxicos em 2% as principais alterações tóxicas foram basofilia 

citoplasmática e corpúsculo de Döhle. 

Nos gatos doentes os neutrófilos tóxicos foram observados nos pacientes com as 

seguintes enfermidades: infecciosas, metabólicas, traumática/anatômica, inflamatórias 

não infecciosas, neoplásicas, neoplásicas associadas a infecciosas, gerando quantidades e 

tipos diferentes de alterações tóxicas, principalmente entre infecções locais e sistêmicas.   

Nos gatos com doenças infecciosas que realizaram culturas bacterianas o grau e 

número de neutrófilos tóxicos variou com a bactéria isolada e principalmente com o local 

da infecção; houve diferença na resposta leucocitária como DNNE e alteração tóxica nas 

infecções sistêmicas. 

A avaliação de neutrófilos tóxicos deve ser realizada pela análise do esfregaço 

sanguíneo e sua presença em maior quantidade indica maior gravidade da doença, maior 

tempo de tratamento. 
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