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Resumo: O tromboembolismo em cées é uma condicao multifatorial, caracterizada pela
obstrucdo de vasos sanguineos por trombos que se formam e migram no sistema
circulatério, resultando em hipoxia tecidual e potenciais complicacdes sistémicas graves.
Este estudo teve como objetivo analisar as principais causas, manifestacdes clinicas,
métodos diagndsticos e estratégias terapéuticas associadas ao tromboembolismo canino.
Foram identificados como fatores predisponentes mais frequentes as neoplasias malignas,
distdrbios enddcrinos como o hiperadrenocorticismo, infeccdes por Dirofilaria immitis e
procedimentos cirdrgicos, especialmente cesarianas em fémeas com sobrepeso. Os sinais
clinicos observados variam conforme a localizacdo do trombo, sendo comuns dispneia,
tosse, fraqueza e colapso subito. O diagnéstico envolve a combinacdo de exames
laboratoriais, como o teste de dimero D e a tromboelastografia, métodos de imagem,
incluindo ecocardiografia e ultrassonografia. As opcgdes terapéuticas incluem
anticoagulantes, antiplaquetarios, tromboliticos e, em casos especificos, procedimentos
cirrgicos como trombectomia ou amputacdo de membro. Conclui-se que a identificacao
precoce, 0 manejo individualizado e o controle das causas subjacentes sdo fundamentais
para 0 sucesso terapéutico.

Palavras-chave: Doencas vasculares em cdes. Fisiopatologia. Terapia.

Abstract: Thromboembolism in dogs is a multifactorial condition characterized by the
obstruction of blood vessels by thrombi that form and migrate through the circulatory
system, leading to tissue hypoxia and potential severe systemic complications. This study
aimed to analyze the main causes, clinical manifestations, diagnostic methods, and
therapeutic strategies associated with canine thromboembolism. The most frequent
predisposing factors identified were malignant neoplasms, endocrine disorders such as
hyperadrenocorticism, infections by Dirofilaria immitis, and surgical procedures,
especially cesarean sections in overweight females. Clinical signs observed vary
according to the thrombus location, with dyspnea, cough, weakness, and sudden collapse
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being common. Diagnosis involves a combination of laboratory tests, such as the D-dimer
assay and thromboelastography, as well as imaging methods including echocardiography
and ultrasonography. Therapeutic options include anticoagulants, antiplatelet agents,
thrombolytics, and, in specific cases, surgical procedures such as thrombectomy or limb
amputation. Early identification, individualized management, and control of underlying
causes are essential for therapeutic success.

Keywords: Vascular diseases in dogs. Pathophysiology. Therapy.

INTRODUCAO

O tromboembolismo é uma condi¢do patoldgica caracterizada pela formagéo de
coagulos (trombos) que, ao se deslocarem pela corrente sanguinea, podem obstruir vasos
em regides distantes da origem, comprometendo a perfusdo tecidual e provocando danos
sisttmicos. Embora amplamente estudado na medicina humana, esse fendmeno tem
ganhado crescente aten¢do na medicina veterinaria devido a sua ocorréncia em cées com
diferentes comorbidades, como neoplasias, distdrbios endocrinos, infeccbes e
intervencdes cirurgicas. Em animais de companhia, o diagnéstico de tromboembolismo
ainda enfrenta obstaculos clinicos e laboratoriais, uma vez que os sinais clinicos sdo
inespecificos e as ferramentas diagnosticas tém limitacBes importantes (Pazzi et al.,
2023).

Nos ultimos anos, diversos estudos de caso e analises clinicas tém contribuido
para ampliar o conhecimento sobre o0s mecanismos, fatores predisponentes e
manifestacdes clinicas do tromboembolismo canino. A associacdo entre neoplasias e
disturbios de coagulacdo, por exemplo, foi documentada por Pazzi et al. (2023), que
identificaram microtrombos em 50% dos cées com carcinomas ou sarcomas. De modo
semelhante, Cho et al. (2023) demonstraram que cdes com hiperadrenocorticismo exibem
hipercoagulabilidade detectavel por tromboelastografia, sugerindo uma ligacdo
fisiopatoldgica relevante entre disturbios endocrinos e eventos tromboembdlicos. A
variedade de causas e a gravidade potencial das complicacdes justificam o
aprofundamento na abordagem clinica, diagnostica e terapéutica desses casos.

A literatura também evidencia a ocorréncia de tromboembolismo canino em
contextos pos-cirargicos, como no caso relatado por Lago-Alvarez et al. (2022), em que
uma cadela desenvolveu tromboembolismo venoso (TEV) apés cesariana. Situacdes

clinicas especificas, como infec¢des por Dirofilaria immitis, também foram relacionadas
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a formacdo de trombos, conforme descrito por Alberigi et al. (2020). Essas evidéncias
apontam para a necessidade de protocolos clinicos mais bem definidos para o
reconhecimento precoce e a intervencao eficaz, sobretudo em pacientes com fatores
predisponentes identificaveis.

O crescente interesse pelo tromboembolismo na medicina veterinaria acompanha
a evolugdo dos cuidados clinicos oferecidos a animais de companhia, notadamente em
cdes idosos ou portadores de doencas cronicas (Pazzi et al., 2023). O avanco das
tecnologias diagnosticas e terapéuticas tem possibilitado prolongar a sobrevida de
pacientes que anteriormente apresentavam prognaostico reservado, o que, paradoxalmente,
contribui para o aumento da incidéncia de complica¢fes secundarias, como eventos
tromboembdlicos (Hall et al., 2022; Ruehl et al., 2020). Diante desse cenario, torna-se
fundamental a compreensédo aprofundada dos mecanismos patologicos envolvidos, bem
como o reconhecimento de fatores de risco clinico que favorecem a formagéo de trombos,
visando permitir uma abordagem preventiva mais eficiente (Cho et al., 2023; Pazzi et al.,
2023).

A medicina veterinaria contemporanea tem incorporado modelos diagnosticos
inspirados em protocolos da medicina humana, como o uso de testes laboratoriais
especificos, a exemplo do dimero D, exames de imagem avancados, como
angiotomografia e ecocardiografia, além da tromboelastografia como ferramenta para
avaliacdo do sistema hemostéatico (Cho et al., 2023; Pazzi et al., 2023). Essa aproximacao
tem contribuido para o refinamento das abordagens clinicas, embora ainda existam
limitagdes relacionadas a padronizacdo das condutas, custo dos exames e disponibilidade
de recursos diagnosticos, especialmente em clinicas veterinarias de menor porte (Ruehl
et al., 2020; Cho et al., 2023). Dessa forma, a investigacdo do tromboembolismo canino
a partir de dados clinicos e cientificos atualizados é indispensavel para o aprimoramento
da prética veterinaria e para uma resposta terapéutica mais precisa e adequada as
demandas dos pacientes (Pazzi et al., 2023; Hall et al., 2022).

Assim, questiona-se: quais sdo0 0s principais fatores associados ao
tromboembolismo canino, seus sinais clinicos mais recorrentes e as abordagens
diagnosticas e terapéuticas disponiveis na pratica veterinaria atual? A resposta a essa
questdo permitird compreender as complexidades envolvidas na identificacdo e
tratamento da doencga tromboembdlica em cdes e podera contribuir para a melhoria dos

cuidados clinicos e prognosticos.
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O objetivo geral deste estudo é analisar o tromboembolismo canino com base em
relatos clinicos e estudos cientificos, destacando suas principais causas, sinais clinicos,
métodos diagnosticos e opgbes de tratamento disponiveis na medicina veterinaria

contemporanea.

REVISAO DE LITERATURA

O tromboembolismo em cées consiste em uma condi¢do patologica complexa,
definida pela obstrucdo de vasos sanguineos devido a presenca de trombos que,
frequentemente, se formam em locais distintos do ponto de ocluséo vascular, ocasionando
hipoxia tecidual, necrose e comprometimento sisttmico das fungdes organicas. A
etiologia desse quadro € ampla, envolvendo desde processos neoplasicos, que promovem
alteracdes no sistema hemostatico, até disturbios hormonais e infec¢des parasitarias que
contribuem para o desequilibrio da coagulacdo sanguinea (Pazzi et al., 2023).

Entre os principais fatores associados ao tromboembolismo, destaca-se a forte
correlacdo entre neoplasias malignas e alteracbes hemostaticas. Pazzi et al. (2023)
realizaram um estudo transversal com cées portadores de tumores e identificaram que
52% desses animais apresentavam evidéncias de tromboembolismo, sendo que, em
metade dos casos, foram encontrados microtrombos, muitos deles localizados nos
préprios tecidos tumorais. Essas manifestagdes clinicas estavam diretamente associadas
a alteracdes significativas nos parametros laboratoriais de coagulacdo, como aumento dos
niveis de dimero D (um marcador de atividade trombdtica) e reducdo da contagem de
plaquetas, o que indica ativagdo do sistema hemostatico e potencial risco de eventos
tromboembdlicos em pacientes oncolégicos.

A inflamacdo pancreética grave desencadeia liberacdo de citocinas, fator tecidual
e outras moléculas pro-coagulantes, levando a ativacao sistémica da coagulacdo (Cook et
al., 2010). Em um estudo clinico retrospectivo, Cook et al. (2010) observaram que céaes
com pancreatite severa apresentavam alteragcfes marcantes em testes de coagulacéo,
como aumento do fibrinogénio e tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPA),
apontando para o risco aumentado de eventos trombdticos nesses pacientes.

A cardiomiopatia dilatada (CMD), frequentemente diagnosticada em racas
grandes como Doberman e Boxer, também se destaca como fator predisponente ao
tromboembolismo (Meurs et al., 2019). A estase sanguinea nas camaras cardiacas,

associada a disfuncdo ventricular e arritmias como a fibrilacdo atrial, favorece a formacéo
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de trombos intracardiacos (Meurs et al., 2019).

Alteracdes hemostéaticas relacionadas a idade também merecem destaque. Cées
geriatricos frequentemente acumulam multiplas comorbidades como neoplasias,
endocrinopatias e doencas cardiovasculares que aumentam o risco de eventos
tromboembdlicos. Cées idosos apresentam reducdo da atividade fibrinolitica e maior
expressdo de fatores de coagulacdo, como o fator VIII e fibrinogénio, o que cria um
ambiente pré-trombatico crénico. Dessa forma, estratégias de rastreio em pacientes senis
devem incluir avaliacdes periodicas de marcadores hemostaticos (Hall et al., 2022).

Pazzi et al. (2023) observaram microtrombos em cerca de 50% dos cédes com
tumores, muitos dos quais localizados nos proprios tecidos neoplésicos. J& Cho et al.
(2023) evidenciaram que cdes com hiperadrenocorticismo apresentavam alteracGes
hemostaticas significativas, como aumento da rigidez do coagulo, indicativo de
hipercoagulabilidade, sugerindo que distarbios hormonais também desempenham papel
importante na predisposi¢cdo ao tromboembolismo. Autores, como Hall et al. (2022),
apontam que a obesidade e o envelhecimento contribuem para a disfuncédo endotelial e
reducdo da fibrindlise, fatores que agravam o risco trombdtico em cdes geriatricos.

Adicionalmente, doencas infecciosas, como a dirofilariose, representam um fator
de risco importante. O parasita Dirofilaria immitis, ao se alojar em vasos pulmonares e
camaras cardiacas, promove lesbes endoteliais que favorecem a formacao de trombos,
mesmo em cargas parasitarias reduzidas, conforme descrito por Alberigi et al. (2020).
IntervengBes cirlrgicas também podem desencadear eventos tromboembolicos,
especialmente em cadelas submetidas a cesarianas, como relatado por Lago-Alvarez et
al. (2022), no qual a paciente evoluiu com sinais compativeis com tromboembolismo
venoso e infarto esplénico. Estados inflamatorios sistémicos, como pancreatite aguda ou
sepse, também induzem a ativacdo da cascata da coagulacdo, contribuindo para a
formagéo de trombos disseminados (Cook et al., 2010; Brainard et al., 2020). Esses
fatores demonstram que o tromboembolismo é uma condicdo multifatorial, exigindo
vigilancia clinica ampliada em pacientes com mdltiplas comorbidades.

Entre os fatores endodcrinos associados ao tromboembolismo, destaca-se o
hiperadrenocorticismo (sindrome de Cushing), condi¢éo na qual a producéo excessiva de
cortisol induz alteracGes significativas no sistema hemostatico, favorecendo um estado de
hipercoagulabilidade. Segundo Cho et al. (2023), cdes com hiperadrenocorticismo

apresentam rigidez aumentada do codgulo na tromboelastografia, evidenciando a ativacéo
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exagerada da cascata de coagulagdo e o consequente risco trombético. Ainda no campo
das causas infecciosas, destaca-se a dirofilariose canina como uma condigéo capaz de
desencadear tromboembolismo pulmonar. O parasita Dirofilaria immitis, ao se alojar nas
artérias pulmonares e camaras cardiacas direitas, pode promover obstrucdo vascular
direta ou induzir lesdes endoteliais inflamatorias. Alberigi et al. (2020) relataram o caso
de uma dachshund infectada por um Unico verme adulto, cuja morte foi causada por
tromboembolismo pulmonar macico, ilustrando que mesmo uma carga parasitaria baixa
pode representar risco significativo de dbito. A presenca do endossimbionte Wolbachia
agrava o quadro inflamatério, favorecendo a formacdo de trombos e complicagdes
respiratdrias graves.

Os sinais clinicos relacionados ao tromboembolismo em cédes apresentam
variacdes conforme a localizacdo do trombo e o grau de obstrucdo vascular. No
tromboembolismo pulmonar (TEP), observam-se frequentemente dispneia, tosse
persistente, fadiga aos esforcos, letargia e, em apresentacdes agudas, episodios de sincope
ou colapso subito. De acordo com Szatmari e Thomas (2024), esses sinais refletem a
perda abrupta de perfusdo pulmonar e a sobrecarga hemodinamica, exigindo avaliacao
clinica imediata diante de quadros respiratorios descompensados.

Szatméri e Thomas (2024) documentaram um caso de TEP em um cdo com
marcapasso cardiaco, que apresentou tosse persistente e fraqueza progressiva. Apds o
oObito, foi identificado um trombo aderido ao eletrodo de estimulacdo, com miocardite
local, confirmando a etiologia tromboembdlica.

Além do acometimento pulmonar, trombos podem se formar ou migrar para outros
territorios vasculares, provocando manifestacdes clinicas distintas. No tromboembolismo
arterial periférico, geralmente envolvendo a aorta abdominal ou os membros pélvicos,
observam-se sinais como claudicacdo subita, paralisia, dor intensa, extremidades frias e
auséncia de pulsos periféricos (Ruehl et al., 2020). Ruehl et al. (2020) relataram que cées
com trombose aortica (ATh) frequentemente apresentavam dificuldade ou incapacidade
de locomogdo, sendo o prognostico mais reservado quando ndo havia resposta
neuroldgica ao exame inicial.

Trombos podem também acometer vasos esplénicos, renais ou mesentéricos,
provocando sinais clinicos como dor abdominal aguda, vomitos, anorexia e colapso
subito, frequentemente associados a necrose tecidual e a disfuncéo orgénica (Cook et al.,

2010). Nesses casos, a obstrucdo vascular compromete a perfusdo de 6rgdos abdominais,
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podendo levar a faléncia funcional em curto prazo (Brainard et al., 2020). Lago-Alvarez
et al. (2022) relataram um caso de tromboembolismo venoso com infarto esplénico em
uma cadela submetida a cesariana, demonstrando a ocorréncia de eventos tromboticos em
maultiplos territdrios vasculares, inclusive em contextos pds-operatorios.

Adicionalmente, o tromboembolismo cerebral, embora raro, pode resultar em
manifestacdes neuroldgicas abruptas, como convulsdes, alteracdes de comportamento,
ataxia ou déficits motores focais (Hall et al., 2022). Ja o envolvimento das artérias
coronarias pode ocasionar sinais compativeis com insuficiéncia cardiaca aguda, como
sincope, arritmias ou morte subita (Meurs et al., 2019).

Do ponto de vista diagndstico, a identificacdo do tromboembolismo continua
sendo um desafio na medicina veterindria, principalmente pela inespecificidade dos sinais
e pela dificuldade em confirmar a presenca de trombos em vida. Exames laboratoriais séo
ferramentas auxiliares importantes. O teste de dimero D, embora inespecifico, pode ser
um bom indicador de atividade trombotica. Pazzi et al. (2023) evidenciaram que niveis
acima de 500 ng/mL apresentaram 80% de sensibilidade para a presenca de microtrombos
em cdes com tumores. Ainda assim, a especificidade é limitada, sendo necessario
combinar o resultado com achados clinicos e de imagem. A tromboelastografia, por sua
vez, € uma técnica em ascensdo, particularmente Util para detectar estados de
hipercoagulabilidade em cdes com doencas enddcrinas (Cho et al., 2023). A Figura 1

apresenta um tromboelastografo.

Figura 1 — Tromboelastografo

Fonte: Werfen, 2025.

Entre as técnicas de imagem, ecocardiografia, angiotomografia e ultrassonografia

abdominal continuam a ser as mais empregadas na avaliacdo de eventos
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tromboembdlicos. Ruehl et al. (2020) revisaram retrospectivamente 100 casos de
trombose adrtica (ATh) em cées; o trombo foi identificado por ultrassonografia e
confirmado por necropsia. Apenas 57 % dos animais chegaram a receber alta hospitalar,
e 16 % permaneciam vivos ap6s 180 dias, percentual ainda menor entre os pacientes que
ja chegavam sem deambulagdo. Esses resultados reforcam a necessidade de avaliagdo
precoce e abrangente mediante métodos de imagem, mesmo que, em diversos cenarios, a
confirmacdo definitiva do tromboembolismo ainda dependa de exame post mortem
(Ruehl et al., 2020).

O tratamento do tromboembolismo canino requer uma abordagem
individualizada, levando em consideragéo a localizagdo do trombo, o tempo de evolucao
do quadro e a estabilidade clinica do paciente (Pazzi et al., 2023). Em apresentacdes
agudas e de risco elevado, recomenda-se 0 uso de anticoagulantes, como a heparina de
baixo peso molecular, e agentes antiplaquetarios, como o clopidogrel, com o objetivo de
impedir a progressdo da trombose e reduzir o risco de novos eventos (Cho et al., 2023).
Em estudo retrospectivo, Ruehl et al. (2020) relataram o uso de tromboliticos e
trombectomia em cdes com trombose adrtica (ATh), observando taxa de sobrevivéncia
hospitalar de 57% e de apenas 16% ap06s 180 dias, especialmente entre 0s animais que se
apresentavam com paralisia no momento da admissdo, o que evidencia o progndstico
reservado nesses casos.

Nos casos de dirofilariose, a administracdo de compostos organicos arsenicais,
como o dicloridrato de melarsomina, deve ser realizada com cautela e somente ap6s a
estabilizacdo do quadro clinico, uma vez que a morte stbita dos parasitas pode agravar o
quadro tromboembolico (Alberigi et al., 2020). Além disso Alberigi et al. (2020)
ressaltam a importancia de quimioprofilaxia em cées expostos a areas endémicas, como
estratégia preventiva essencial. Para cdes com risco aumentado, como os com distarbios
hormonais ou dispositivos intracardiacos, pode-se considerar o uso profilatico de
antiplaquetarios ou anticoagulantes (Szatmaéri e Thomas, 2024).

Em relacdo as novas alternativas terapéuticas, os anticoagulantes orais diretos
(DOAC:Ss), como a rivaroxabana, tém despertado interesse crescente (Hogan et al., 2015).
Em cées, estudos preliminares como o de Hogan et al. (2015) avaliaram a farmacocinética
da rivaroxabana, indicando boa absorgéo oral e efeito anticoagulante previsivel (Hogan
et al., 2015). Apesar disso, o0 uso clinico ainda € restrito pela auséncia de protocolos

estabelecidos, custo elevado e limitagdes legais quanto ao registro veterinario (Hogan et
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al., 2015). A adocdo desses agentes podera, no futuro, complementar ou substituir
regimes baseados em heparina ou clopidogrel (Hogan et al., 2015).

Além da farmacoterapia, medidas de suporte desempenham funcéo essencial na
recuperacdo de cdes com tromboembolismo (King et al., 2017). A administracdo de
oxigénio suplementar, o controle rigoroso da dor com opioides e a fisioterapia precoce
tém demonstrado impacto positivo na reabilitacdo de pacientes com isquemia periférica
ou comprometimento respiratorio (King et al., 2017). O suporte hemodindmico em
unidade de terapia intensiva, aliado a intervencdes fisioterapéuticas direcionadas,
contribuiu significativamente para a recuperacao funcional de cdes submetidos a cirurgia
por tromboembolismo adrtico (King et al., 2017).

Em situacGes de trombose arterial periférica com isquemia severa, a cirurgia de
remocao do trombo ou a amputacdo do membro acometido podem ser indicadas. Santos
et al. (2024) relataram um caso felino de tromboembolismo arterial em que a amputagéo
foi realizada, mas o desfecho foi desfavoravel devido a parada cardiorrespiratoria. Apesar
de o estudo focar em felinos, os principios terapéuticos aplicam-se também a cées em
condicdes semelhantes, reforcando a gravidade do quadro e a necessidade de decisdo
clinica agil.

A relagdo entre doengas renais e tromboembolismo tem sido cada vez mais
discutida na medicina veterinaria. Cdes com proteinuria grave, especialmente aqueles
diagnosticados com sindrome nefrotica, apresentam perda urinaria significativa de
antitrombina 1, um dos principais inibidores naturais da coagulacdo. Essa perda
promove um estado de hipercoagulabilidade e aumenta o risco de trombose venosa
profunda e tromboembolismo pulmonar (Grauer, 2005). Embora a literatura veterinaria
sobre o tema ainda seja limitada, estudos como o de Quantz et al. (2021) sugerem que a
monitorizacao dos parametros hemostaticos em pacientes nefropatas deve ser considerada
uma medida preventiva relevante.

O desenvolvimento de escores clinicos e protocolos de estratificacdo de risco pode
auxiliar os médicos veterinarios na decisdo terapéutica precoce. Em estudo proposto por
Bouchard et al. (2023), foram analisados fatores como idade, presenca de neoplasias,
tempo de coagulacdo ativada (ACT) e niveis de fibrinogénio para prever risco trombotico
em cdes hospitalizados. A implementacdo pratica de ferramentas preditivas como essa
pode favorecer a introducdo oportuna de terapias anticoagulantes e melhorar o

prognostico, especialmente em unidades de cuidados intensivos.
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Diante da multiplicidade de fatores etiol6gicos e manifestacGes clinicas, a
abordagem do tromboembolismo canino deve integrar avaliacdo clinica minuciosa,
exames laboratoriais sensiveis e métodos de imagem especificos (Pazzi et al., 2023; Cho
et al., 2023). Embora os avangos diagndsticos, como a tromboelastografia, tenham
aprimorado a deteccdo da hipercoagulabilidade, os desafios permanecem, especialmente
quanto a confirmacdo antemortem (Cho et al., 2023; Ruehl et al., 2020). A literatura
aponta para a necessidade de maior padronizacdo nos protocolos clinicos e mais estudos
prospectivos que avaliem a eficacia das terapias anticoagulantes e tromboliticas na

medicina veterinaria (Ruehl et al., 2020; Pazzi et al., 2023).

CONSIDERACOES FINAIS

O tromboembolismo em cées configura-se como uma condicao clinica complexa,
de carater multifatorial, que demanda atencdo criteriosa por parte dos profissionais da
medicina veterinaria. Os dados analisados neste trabalho evidenciam que mdaltiplos
fatores contribuem para a formacéo e migracdo de trombos na circulacdo canina, sendo
as neoplasias, disturbios hormonais, infec¢bes parasitarias e procedimentos cirirgicos o0s
principais agentes associados ao risco tromboembdlico. A inter-relagdo entre essas
condices e os distlrbios de coagulacdo destaca a necessidade de um olhar integrativo e
multidimensional para o diagndstico e tratamento dessa afeccao.

Importante ressaltar que, em muitos casos, o tromboembolismo € apenas uma
manifestacdo secundaria de uma condicdo sisttémica primaria que permanece ativa.
Assim, o controle efetivo da causa de base é fundamental para o sucesso do tratamento e
para a prevencdo de recorréncias. A identificacdo de pacientes de risco, o0
acompanhamento continuo e o uso de estratégias preventivas, como a quimioprofilaxia
antiparasitaria e o controle metabdlico-hormonal, sdo essenciais no manejo clinico de
longo prazo.

A andlise dos estudos consultados também permitiu perceber que grande parte das
evidéncias disponiveis ainda se concentra em relatos de caso e estudos retrospectivos, o
que limita a generalizacdo dos achados. A escassez de ensaios clinicos randomizados e
de diretrizes especificas para a medicina veterinaria ainda representa um entrave para a
construcdo de consensos terapéuticos. Diante disso, é indispensavel que novas pesquisas
sejam conduzidas com metodologia robusta, maior nimero amostral e acompanhamento

prospectivo, visando estabelecer parametros clinicos, diagnosticos e terapéuticos mais
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consistentes.
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